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染色体倒位是一条染色体两处断裂后的中间片段倒置
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度与上下两段重接形成的染色体重排'
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血干细胞移植后延迟恢复和"或不稳定的造血作用'
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&患者的移植情况进行了详细
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_b

#

"<A

$

.

&$

(

++

d

+*

&#

F8;

$

+)

&

:

$

+

%

+)

&$

d

++

%

(

++

&

子供父#半相合
) +-

无病生存
+

年#存活

+?

女
*& 1SS =&

#

__

#

"<A

$

.

& 父供女#半相合#

1Pg

供
1Pg +- ++

无病生存
?

年#存活

+O

男
=? 1!S$!% =&

#

_b

#

"<A

$

.

& 同胞#

ZS1

高分辨
&

"

+-

相合
+) %? 3#

+.

男
&&

淋巴瘤
=&

#

_b

#

"<A

$

.

&$

(

+%

d

+%

& 男供女#全相合#

Wg

供
Wg +* %%

无病生存
*

年#存活

%-

男
%& 1SS =&

#

__

#

"<A

$

.

& 全相合
++ +%

复发

%+

男
+? 3!S =&

#

_b

#

"<A

$

.

& 完全匹配
h h

无病生存
&

年#

死于
*

年前

%%

女
%) 1!S$!+ =&

#

_b

#

"<A

$

.

& 女供母单倍体造血干细胞移植
++ ++ 3#

%*

男
)* !! =&

#

_b

#

"<A

$

.

& 自体造血干细胞移植
h h 3#

!!

注!

h

表示未查到信息%

3#

表示缓解)

+

.%+*

+

国际检验医学杂志
%-+?

年
++

月第
*O

卷第
%%

期
!

Q<:RSB'!8F

!

2@A8/'8;%-+?

!

T@C,*O

!

2@,%%



表
%

!!

非
"<A

&

.

'患者造血干细胞移植情况

序号 性别
年龄

$岁&

诊断
ZS1

匹

配情况
基因突变

123

恢复时

间时间$

F

&

0S6

恢复时

间时间$

F

&

存活情况

+

男
=+ 1!S$!%

同胞#完全匹配#

1Pg

供
1Pg

未突变
++ +% 3#

%

女
*&

淋巴瘤 自体回输
h O +-

无病生存
+&

个月#存活

*

男
%) 1SS

男供男#全相合#

Pg

供
Pg

未突变
+% +* 3#

=

女
*) 1!S$!&

女供男#

Pg

供
1Pg

#半相合
h h h h

)

男
** 1SS

同卵双生#全相合
h ++ %%

无病生存
)

年#存活

&

女
)) !!

自体移植
h O O

无病生存
+*

个月#存活

?

女
*% 1SS

同胞#匹配#

Wg

供
Pg h +) +%

无病生存
%

年#存活

O

女
=O 1!S$!)

男供女#全相合#

1g

供
Pg h h h h

.

男
+% 1SS

父供子#

1g

供
1Pg

未突变
+* +- 3#

+-

男
*% 1!S$!=

男供男#全相合#

1Pg

供
1g

未突变
++ +* 3#

++

女
=.

淋巴瘤
h h h h h

+%

女
&= 1!S$!%

儿供母#半相合#

Wg

供
Pg h O ?

无病生存
%&

个月#存活

+*

男
=? !!

自体移植
h +% +%

无病生存
*

年#存活

+=

女
)) 11

完全匹配
h %? *-

无病生存
=

年#存活

+)

男
*) 1!S

同胞全相合
h +% +%

无病生存
+O

个月#存活

+&

女
*? 1!S$!=

同胞全相合
]S6*$Q6Y

突变
+% ++

无病生存
+.

个月#存活

+?

男
+. 1!S

男供男#完全匹配#

1g

供
Wg

未突变
++ +* 3#

+O

女
&- 1!S$!)

女供母#半相合
h ? ?

无病生存
%-

个月#存活

+.

女
== 1SS

男供女#全相合#

Wg

供
Wg

未突变
%% %? 3#

%-

女
*) 1SS

半相合
P3#$1PS8CB% h h 3#

%+

男
=. 1!S$!)

同胞#完全匹配
]S6*$Q6Y

突变
++ .

复发

%%

男
*= !YV

女供男#全相合
1g

供
1g h . +% 3#

!!

注!

h

表示未查到信息%

3#

表示缓解)

C

!

讨
!!

论

有研究报道一些恶性肿瘤可以发生在
.

号染色体短臂近

端'

&

(

)许多学者也报道了
"<A

$

.

&与孕妇产前诊断*遗传效应*

辅助生殖治疗和不孕不育的关系分析'

?$.

(

)因此#探讨
"<A

$

.

&

在血液病中的发病机制#分析
"<A

$

.

&患者造血干细胞移植情况

具有重要的临床意义)

本研究中
"<A

$

.

&的检出率为
+,==[

#与文献报道一致'

+-

(

)

有研究报道
"<A

$

.

&有潜在损害造血干细胞的可能'

*$=

(

#也有研

究报道
"<A

$

.

&患者接受移植后血液学指标得到恢复'

+-$++

(

)因

此#关于
"<A

$

.

&是否会延迟骨髓移植后的恢复或对造血干细胞

重建造成损害仍具有争议#没有完全一致的结论)本研究结果

显示!

"<A

$

.

&和非
"<A

$

.

&患者在接受造血干细胞移植后#并没

有影响骨髓移植后的恢复情况#也没有对造血干细胞重建造成

损害%但
"<A

$

.

&患者移植后粒系恢复重建的时间比血小板恢复

重建的时间短)本研究中#

"<A

$

.

&患者和非
"<A

$

.

&患者
123

恢复到正常水平的平均天数相似#而
"<A

$

.

&患者
0S6

恢复正

常的时间比非
"<A

$

.

&患者稍长一些#这可能与
"<A

$

.

&有关)

"<A

$

.

&虽然没有遗传物质的丢失#但基因的排列顺序发生变

化#就有可能引起不同程度的位置效应#倒位还可引起染色体

某个阶段发生缺失或重组#破坏了基因间的平衡)另外#断裂

点可能发生基因突变及断裂点的周围发生细微丢失#也会引起

不同程度的遗传效应'

+%

(

)

综上所述#

"<A

$

.

&对造血干细胞移植恢复没有影响#不会

延迟造血干细胞移植后的恢复#但
"<A

$

.

&患者接受移植后血小

板恢复的时间比非
"<A

$

.

&患者稍微长)本研究组将会进一步

完善
"<A

$

.

&患者移植的详细信息#为
"<A

$

.

&患者治疗和预后判

断提供一些参考)
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!G;

(

D

J

等'

*

(在
)-

例
U1

患者中发现
2WX

基因编码域一个同

义突变的
V20

$

=&O,3$6

&存在于其中一人)

38CC"

等'

=

(在研究

WYUY

综合征时发现在
%

(

%*$

(

%=

区域的基因的单倍剂量不足

与
U1

相关)

VDBM$V/":D

等'

)

(在
T136U#S

联合征的研究中

发现染色体
%-

d

+*,**

的一个新缺失#位于该缺失区域的
X6$

0P0)

基因可能是
U1

的候选致病基因#且位于染色体
+&

d

%=,+

的
]W_

基因簇$由
]W_]+

#

!6Z]VY

#

]W_3%

和
]W_S+

组

成&的微小缺失与
T136U#S

相关)

7"<'8;

H

等'

&

(研究发现

T136U#S

患儿的
]123P

基因存在一个杂合突变*$

.

%

+O

&

$

(

%=

%

d

+%

&不平衡易位及
3ZY?

的一个致病性突变#这些突变

可能与
U1

的发病相关)

本研究利用的
7UV

技术是一种研究人类疾病致病基因

的技术#与传统全基因组测序技术相比#其具有更深的覆盖度*

更高的数据准确性及更低的成本优势#可更加经济*高效地发

现与疾病或表型相关的个体遗传变异及罕见突变)

7UV

已被

广发用于罕见病的致病基因的研究#如不明原因结直肠腺瘤性

息肉病的新的候选致病基因
0QUeW+

和
eV7Q!?

'

?

(

*白塞病的

罕见遗传性变异基因
2UQS+

和
SQ!a%

'

O

(

*

1K8<I8CF$#"8

H

8;

综

合征的家族性杂合错义突变基因
0#Y!)

'

.

(

*

aB'GL"

综合征的

致病基因
!SS%

'

+-

(和逆向性痤疮的致病基因
23V62

'

++

(等)

因此#

7UV

是鉴定孟德尔疾病或罕见病的致病基因最有效的

策略#可准确地找到罕见病的致病基因'

+%$+*

(

)

本研究运用
7UV

研究
U1

患儿的致病基因#获得了高质

量的测序数据#其结果显示
U1

患儿基因中存在大量的
V20

#

分布在外显子区的
V20

占
+,*.[

#对外显子
V20

位点进行筛

选注释发现多个位点发生
V2T

)

V2T

的发生可能影响体内

各种蛋白质的表达及其功能#在
U1

的致病机制中可能发挥重

要作用#至于具体的作用机制有待进一步研究)
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