
"临床研究"

郴州市出生缺陷产前诊断防控技术规范化体系的临床应用研究
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要!目的
!

在妊娠期%通过生化&影像&分子生物学&细胞遗传学等技术及早识别胎儿的先天缺陷%减少出生缺陷的产生'

方法
!

对
'&&0

年
(

月至
'&(2

年
('

月在该院产前诊断中心就诊的
(<;(%0

例孕妇进行了血清学产前筛查%其中产前筛查高危

((**%

例%其中
+%(*

例孕妇选择了侵入性产前诊断'

((+020

例孕妇进行了产前诊断超声检查'结果
!

经产前诊断确诊染色体

异常胎儿
(*2

例%严重结构畸形胎儿
''<*

例%均终止了妊娠'建立了郴州市出生缺陷产前诊断防控技术规范化体系'结论
!

出

生缺陷产前诊断防控技术规范化体系有效降低了该区婴儿出生缺陷的发生率%达到了优生优育的目的'
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出生缺陷是指婴儿出生时就存在的结构和功能的异常"

我国是出生缺陷高发国家"据估计!出生缺陷总发生率约为

<)+]

!以全国年新生儿数量
(+&&

万计算!每年新增出生缺陷

约
*&

万例!其中出生时临床明显可见的出生缺陷约
'<

万例"

其中
(

,

2

的出生缺陷是可以预防的.
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!出生缺陷产前诊断防控

技术规范化体系的临床运用能提高产前诊断率!降低出生缺

陷!提高人口素质"本研究对
'&&0_'&(2

年就诊于郴州市第

一人民医院产前诊断中心的孕妇产前检查信息进行回顾性分

析!现报道如下"

$

!

资料与方法

$)$

!

一般资料
!

将
'&&0

年
(

月至
'&(2

年
('

月郴州市第一

人民医院产前诊断门诊就诊孕妇纳入研究!纳入研究的孕妇均

为湖南郴州市城乡户口"

$)%

!

方法

$)%)$

!

出生缺陷产前诊断防控技术规范化体系的建立
!

在原

有的产前筛查与产前诊断网络基础上.

'

/

!建立起郴州市出生缺

陷产前诊断防控技术规范化体系"

$)%)%

!

染色体异常风险的筛查
!

对
'&&0_'&(2

年就诊于产

前诊断中心的孕妇!在征得知情同意后分别于孕早期&

*

#

(%

S+

周'%孕中期&

(<

#

'&

S

+

周'在统一质控及操作规范下!采用时

间分辨免疫荧光法测定孕妇血清妊娠相关血浆蛋白
1#

&

4#441

#

'!游离人绒毛膜促性腺激素&

!

13!6

'%甲胎蛋白&

J#84

'的

水平!并在
((

#

(%

S+周进行胎儿颈项透明层&

"?

'的测量!结

合孕妇年龄%孕周等参数计算胎儿罹患染色体异常风险"

$)%)&

!

染色体检查的条件
!

依据目前国内的临床标准!建议

满足以下条件的孕妇进行羊膜腔穿刺术!并行胎儿染色体检

查+所有年龄大于
%<

岁的孕妇*有不明原因复发性自然流产

史%死胎史%新生儿死亡史的孕妇*夫妇双方之一曾有染色体异

常胎儿生育史*夫妻双方之一有生育神经管畸形%先天性心脏

病等结构畸形儿史*夫妻双方之一曾生育先天性代谢性异常

史*夫妻双方之一为染色体平衡异位携带者*夫妻双方之一是

c

连锁遗传病患者或致病基因携带者!或有
c

连锁遗传病家

族史*妊娠早期有大量致畸物质接触史%长期用药史或唐氏综

合征风险值大于
(

,

'0&

%

(;1

三体综合征风险大于
(

,

%<&

"对于

拒绝侵入性产前诊断的孕妇可在知情同意的前提下!选择无创

产前胎儿
9"#

测定!结果为高风险者再行侵入性产前诊断技

术"低危妊娠孕妇继续产前随诊并随访妊娠结局"

$)%)'

!

低危人群的检测
!

将就诊的人群中血清学筛查低危妊

娠孕妇!在知情同意的前提下!于孕
'&

#

'2

周%孕
';

#

%'

周行

两次胎儿系统
@

超检查!筛查胎儿形态结构异常"

$)%)(

!

重视随访
!

对所有进行产前诊断的孕妇进行随访"

%

!

结
!!

果

%)$

!

出生缺陷产前诊断防控技术规范化体系的建立

%)$)$

!

第
(

阶段
!

在孕
*

#

(%

S+周!对就诊于本院门诊产检

的孕妇行早孕期唐氏筛查!孕
((

#

(%

S+周行彩超检查!进行

"?

的测量!筛查结果为临界高风险或单项指标值异常者行无

创产前基因检测!筛查高风险或
"?

%

%QQ

进行绒毛活检或

者知情选择无创产前检测!见图
(

"

图
(

!!

规范化体系第
(

阶段示意图

%)$)%

!

第
'

阶段
!

孕
(<

#

'&

S+周!对所有早筛低风险孕妇行

孕中期唐氏筛查!筛查结果为临界高风险或单项指标值异常者

行无创产前基因检测!筛查高风险者行羊膜腔穿刺术或者在知

情同意的前提下选择行无创产前检测!进行胎儿染色体核型分

析!见图
'

"

图
'

!!

规范化体系第
'

阶段示意图
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!

第
%

阶段
!

孕
(;

#

'+

周!所有唐氏筛查高风险或无创

产期基因检测阳性者进行羊膜腔穿刺术!确诊胎儿染色体核型
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分析!对确诊胎儿染色体核型异常者!孕妇知情后选择胎儿去

留"对唐氏筛查低风险%无创产前基因检测低风险孕妇行第一

次排畸系统彩超!并检测是否存在胎儿染色体异常的超声学

(软指标)&超声学(软指标)是指在超声检查时能发现的胎儿解

剖结构非特异性微小变化!因此又称微小异常!其多属于正常

变异'

.

%

/

!若存在
'

项及以上胎儿染色体异常的超声学(软指

标)!则进行胎儿羊膜腔穿刺术!确定胎儿染色体核型是否正

常!见图
%

"

图
%

!!

规范化体系第
%

阶段示意图

%)$)'

!

第
2

阶段
!

孕
%&

#

%'

周!行第
'

次排畸系统彩超!再

次对胎儿的结构畸形进行排查!同时观察是否有胎儿染色体异

常的超声学(软指标)!若胎儿结构畸形或存在
'

项及以上胎儿

染色体异常超声学(软指标)!则行脐带血穿刺!确诊胎儿是否

存在染色体异常!见图
2

"
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!

产前检查的情况
!

'&&0_'&(2

年共对
(<;(%0

名孕妇进

行了产前筛查!对
+%(*

名孕妇进行产前诊断!对
((+020

名孕

妇进行了产前超声检查!见图
<

"

'&&0

年至
'&(2

年底!产前筛

查出高危孕妇共
((**%

例!对
+%(*

例孕妇进行了产前诊断!

总产前诊断率为
<')+;]

&

+%(*

,

((**%

'"产前诊断总共检测

出染色体异常
(*2

例!产前超声检查检出畸形胎儿
''<*

例!

总共检测出出生缺陷
'2<%

例!见表
(

"产前诊断随访率为

(&&)&]

!无一例发生自然流产"产前筛查量%产前诊断量及产

前超声检查量逐年上升!在
'&(%

年完善出生缺陷产前诊断防

控体系后!大大提高了本市产前诊断率"

'&&0_'&('

年总产

前诊断率为
2*)(%]

&

%&*<

,

+'**

'!

'&(%

年与
'&(2

年的总产

前诊断率为
<+)+']

&

%''2

,
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图
2

!!

规范化体系第
2

阶段示意图

图
<

!!

'&&0_'&(2

年郴州市产前诊断

中心的进行的产前检查统计

表
(

!!

'&&0_'&(2

年郴州市产前诊断的情况#

&

%

项目
'&&0

年
'&&;

年
'&&*

年
'&(&

年
'&((

年
'&('

年
'&(%

年
'&(2

年 合计

产前筛查高危者
(++ 2<( ;(& (%;< (&*0 '%*& '2+% %'%( ((**%

产前诊断者
(<0 '2& %<+ <(+ ;(+ (&(& (&0& '(<2 +%(*

产前诊断阳性者
(< (* '& '' '0 '; %& %% (*2

&

!

讨
!!

论

近年来我国大部分区域出生缺陷发生率有上升趋势"出

生缺陷病因复杂!主要由遗传%环境等因素相互作用的结果"

出生缺陷患儿给家庭和社会带来严重的心理负担及经济负担"

建立有效的出生缺陷产前诊断防控体系!通过对现有技术的集

成%规范!建立血清生化标志物早%中孕期产前整合筛查及胎儿

形态结构异常超声诊断质量控制!提高了现有产前筛查%产前

诊断技术的临床应用效益!有效降低了郴州市的出生缺陷

发生率"

完善的出生缺陷产前诊断防控体系能有效提高产前诊断

率!达到提高出生缺陷干预的目的!同时也为其他遗传性疾病

提供了产前诊断模式"

传统的侵入性产前诊断技术包括绒毛活检%羊膜腔穿刺及

脐血穿刺!对胎儿细胞进行体外培养!收获%制备胎儿染色体!

并对其进行分析!是染色体病临床诊断的金标准"但侵入性诊

断技术存在一定的风险!如
&)<]

#

()*]

会发生流产或早产%

胎儿一过性心动过缓及胎盘渗血等.

2

/

"虽然这些并发症发生

率不高!但孕妇及家属往往难以克服其心理障碍!而放弃产前

诊断!降低了产前诊断的依从性"无创产前检测技术基于其准

确%无创%安全%早期诊断的优势!越来越被广泛运用于临床"

该技术通过采集
<Q5

孕妇静脉血!从中提取游离
9"#

!采用

新一代高通量测序技术!结合生物信息分析!得出胎儿发生染

色体非整倍体的风险率!其对唐氏综合征等的检出率达到

**)<]

!可以避免
*;]

的孕妇进行有创的产前诊断.

<1+

/

"郴州

市于产前诊断中心于
'&('

年
+

月正式引进高通量测序技术!

使孕妇及家属在出生缺陷防控方面得到实实在在的%最有效的

科技服务!许多因担心侵入性产前诊断并发症的孕妇!选择行

无创产前检测!从而提高了产前诊断的依从性!间接提高了产

前诊断率"

无论是传统的血清学产前筛查手段!还是高效的无创产前

-
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检测!都存在漏筛的可能性!孕期都需要进一步完善超声检查"

近年来!超声学发展迅速!产前超声检查除可观察到一些明显

的结构畸形外!还可发现一些正常结构的变异!对胎儿超声学

(软指标)检查的敏感度日益提高"若出现羊水过多%多个胎儿

染色体异常超声学(软指标)时!仍须进一步产前诊断!从而提

高染色体异常胎儿的检出率!避免漏筛!有效降低出生缺陷率!

达到优生优育的目的"

<&]

以上的缺陷儿由先天原因造成的.

0

/

!出生缺陷的产前

干预是提高人口素质%增强国家和民族综合竞争力的重要措

施"规范化的出生缺陷产前诊断防控技术体系是出生缺陷产

前干预的关键"
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"临床研究"

血清中抗内皮细胞抗体检测对狼疮性肾炎患者的价值"

韦
!

薇%沈雅萍%杨翌翔%曹云芳%侯彦强

!上海市松江区中心医院检验科
!

'&(+&&

"
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摘
!

要!目的
!

检测狼疮性肾炎!

5"

"患者血清中的抗内皮细胞抗体!

#:!#

"%探讨血清
#:!#

检测对
5"

患者的价值'方

法
!

将
5"

患者
+&

例!

5"

组"&无肾损伤的系统性红斑狼疮!

$5:

"患者
<&

例!

$5:

组"和健康体检者
+&

例!对照组"纳入该研究'

应用间接免疫荧光方法检测血清
#:!#

%对检测的阳性率进行比较%并进行统计学分析'结果
!

5"

组血清
#:!#

阳性率为

%%)%%]

%

$5:

组
#:!#

阳性率为
%+)&&]

%两组阳性率均高于对照组!

!

$

&)&<

"%

5"

组和
$5:

组比较差异无统计学意义!

!

%

&)&<

"'结论
!

血清
#:!#

在
5"

组中有较高的阳性率%但不能反映
$5:

肾脏损伤%

$5:

肾损伤需检测其他肾脏相关指标来判定'

关键词!狼疮性肾炎+

!

系统性红斑狼疮+

!

抗内皮细胞抗体

!"#

+

(&)%*+*

,
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文献标识码!

#

文章编号!
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系统性红斑狼疮&

$5:

'是一种以多系统%多器官损伤症状

为临床表现的慢性系统性自身免疫疾病"

$5:

患者血清中含

有以抗核抗体为主的大量不同自身抗体!发病机制主要是由于

免疫复合物的形成!病程特点为病情缓解期和急性发作期相交

替!有内脏&肾%中枢神经'损伤者预后较差"

$5:

在我国的患

病率为
(

,

(&&&

!高于西方国家的
(

,

'&&&

!以女性多见!尤其是

'&

#

2&

岁的育龄女性"大部分
$5:

累及肾脏!由于免疫复合

物在肾小球基底膜或系膜沉积!造成患者不同程度的肾损伤!

称之为狼疮性肾炎&

5"

'!它的全身性表现以发热%关节炎及皮

肤黏膜损伤最为常见!伴随受累的系统有肝脏%心脏%中枢神经

系统及造血器官!

(

,

%

以上患者有多发性浆膜炎&胸膜及心包

膜'!它是
$5:

常见的并发症和主要的死亡原因!也是继发性

肾病导致终末期肾衰竭的常见病因之一"抗内皮细胞抗体

&

#:!#

'是针对内皮细胞结构蛋白的一类组成复杂的抗体!可

与血管内皮细胞结合!通过补体介导或抗体依赖细胞毒性作用

破坏内皮细胞!导致血管损伤!从而使患者产生与之相关的一

系列临床症状"

#:!#

在一系列不同的系统性血管炎性疾病

患者血清中高表达.

(1'

/

!

PDHD.DYD

等.

%

/报道
#:!#

可能导致内

皮细胞功能的损伤*该抗体可出现在与血管炎有关的多种自身

免疫性疾病中!尤其在
$5:

%间质性肺炎%硬皮病和系统性血管

炎等炎症性和自身免疫性疾病中可以检测到
#:!#

!为血管受

损和血管炎的标记"本研究对
$5:

和
5"

患者进行了血清

#:!#

的检测!旨在探讨
5"

患者血清
#:!#

的阳性率!并与

其他肾功能检测指标&如胱抑素
!

%尿微量蛋白'和抗双链

9"#

抗体%免疫球蛋白等血清免疫学指标比较!评估
#:!#

是否可以作为一种用于诊断
5"

%评估其病情以及预后判断的

重要血清学指标!现报道如下"

$

!

资料与方法

$)$

!

一般资料
!

将
'&(%

年
0

月至
'&(<

年
('

月在松江中心

医院肾内科和风湿免疫科住院的
5"

患者和
$5:

患者纳入本

研究"

5"

患者
+&

例作为
5"

组!男
(<

例%女
2<

例!年龄
';

#

+;

岁*无肾脏受累的
$5:

患者
<&

例作为
$5:

组!男
*

例%女

2(

例!年龄
'<

#

+<

岁"纳入标准+

<&

例
$5:

患者均符合美国

风湿病协会
(**0

年诊断标准*

+&

例
5"

患者均经病理活检证

实"另外!选取同期于本院体检中心进行健康体检且体检合格

者作为对照组!其中男
(;

例%女
2'

例!年龄
%&

#

<;

岁"

%

组在

性别构成及年龄方面比较!差异无统计学意义&

!

%

&)&<

'"

$)%

!

方法

-

'';

-

国际检验医学杂志
'&(0

年
%

月第
%;

卷第
+

期
!
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基金项目!上海市松江区科学技术攻关项目&
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