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【摘要】　目的　探讨孕中期唐氏筛查对检出胎儿染色体异常和妊娠不良结局的临床价值。方法　应用

时间分辨荧光免疫法对３６５７例孕中期（１４～２０＋６周）妇女进行血清标记物ＡＦＰ和ｆｒｅｅβｈＣＧ２项指标

双标记检测。筛查结果应用ＬｉｆｅＣｙｃｌｅ和Ｅｌｉｐｓｅ软件计算唐氏综合征风险。唐氏筛查风险切割值为

１∶２７０，当切割值≥１∶２７０时为唐氏高危孕妇。对于高危孕妇，于孕１８～２２周左右进行羊膜腔穿刺，抽取

羊水进行胎儿染色体核型分析。并继续追踪胎儿和孕妇情况。结果　在有回访资料的３２５８例孕妇

中，去筛查到高危２１２例，唐氏筛查阳性率为５．８％（２１２／３６５７）。其中６８例接受羊水或脐血穿刺产前诊

断，占筛查高危孕妇的３２．１％（６８／２１２）；发现胎儿染色体异常８例，异常检出率１１．８％（８／６８），其中３例

唐氏综合征、２例１８三体综合征、１例Ｔｕｒｎｅｒ’ｓ综合征、１例９号染色体臂间倒位、１例平衡易位。唐氏

筛查高风险和低风险组不良妊娠结局分别为６．６％和３．４％，呈显著性差异（狆＜０．０５）。结论　孕中期

产前筛查是预测异常胎儿和不良妊娠结局的有效指标。结合羊水培养或脐血培养等产前诊断技术和方

法，对预防先天缺陷儿出生有重要临床应用价值。
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【犓犲狔狑狅狉犱狊】　Ｄｏｗｎ’ｓｓｙｎｄｒｏｍｅｓｃｒｅｅｎｉｎｇ；Ｐｒｅｎａｔａｌｄｉａｇｎｏｓｉｓ；Ｃｈｒｏｍｏｓｏｍｅ；Ｆｅｔａｌａｂｎｏｒｍａｌ

　　唐氏综合征（Ｄｏｗｎ’ｓＳｙｎｄｒｏｍｅ，ＤＳ）又称先天

愚型，也叫２１三体综合征，是由英国医生 Ｌａｎｇｄｏｎ

Ｄｏｗｎ于１８６６年首次报道，故命名为唐氏综合

征［１］。它以智力低下为主要表现，伴有特殊面容及

各种先天畸形，是导致先天智力低下的最常见的遗

传因素之一［２］。其出生率约占活产新生儿的１／７００

～１／８００，其中９５％的患儿为２１三体型，其余为易

位型或嵌合型［３］。额外的一条２１号染色体导致某

些基因表达增强或一些重要生化物质产物过剩，造

成器官结构和功能障碍，最终表现为智力低下、生长

发育迟缓、特殊面容、心脏或其他畸形［４，５］。目前这

种患儿出生后尚无有效的治疗手段［６］，家庭要为此

承受沉重的经济负担和精神压力，国家也要为此付

出大量的人力物力。因此，产前诊断唐氏综合征，防

止和降低患儿出生，就显得尤为重要。产前筛查和

产前诊断是防止染色体病和先天缺陷儿出生的一项

重要措施［７，８］。

产前诊断多采用侵入性技术，有一定的创伤性。

文献报道，羊膜腔穿刺术对母亲和胎儿的危险性约为

１／２００～１／１０００，脐血穿刺则可引起１．１％～７．０％的

胎儿丢失［９］。因此，开展经济、简便易行、无损伤的血

清学筛查方法，可以减少产前诊断的盲目性。

本产前诊断中心对３６５７例孕中期孕妇血清甲

胎蛋白（ａｌｐｈａｆｅｔａｌｐｒｏｔｅｉｎ，ＡＦＰ）和游离β绒毛膜

促性腺激素（ｆｒｅｅβｈｕｍａｎｃｈｏｒｉｏｎｉｃｇｏｎａｄｏｔｒｏｐｈｉｎ，

ｆｒｅｅβｈＣＧ）进行测定，现将结果报道如下。

１　资料与方法

１．１　资料来源　从２００６年１月到２００８年１２月期

间来本院门诊做产前检查的孕妇，在知情同意的原

则下，共筛查１４～２０
＋６周孕中期孕妇３６５７例，年龄

为１９～４５岁，其中≥３５岁者１３６例，占筛查总数的

３．７％。追踪妊娠结局，随访人数为３２５８人。回访

率为８９．１％。

１．２　方法　取材和筛查指标：妊娠１４～２０
＋６周孕

妇来本院抽取２ｍｌ静脉血，分离血清，标本保存于

－２０℃冰箱，于１０天内检测。筛查指标为孕妇

ＡＦＰ和ｆｒｅｅβｈＣＧ。试剂和仪器：测定方法采用时

间分辨免疫荧光法。试剂为美国ＰｅｒｋｉｎＥｌｍｅｒ公司

提供的ＤＥＬＦＩＡ时间分辨免疫荧光法甲胎蛋白／游

离 ＨＣＧβ亚基双标试剂盒。检测仪器采用 Ｖｉｃｔｏｒ

２Ｄ１４２０型多标记免疫分析系统，测定方法按说明

书进行。判断标准：应用随机软件结合孕妇年龄、体

重、孕周、民族、有无糖尿病史及吸烟史等计算。唐

氏综合征高风险的切割值（ｃｕｔｏｆｆ值）为１∶２７０，１８

三体高风险的切割值为１∶３５０，神经管缺陷（ｎｅｕｔｒａｌ

ｔｕｂｅｄｅｆｅｃｔ，ＮＴＤ）高风险为 ＡＦＰ≥２．５ＭｏＭ。对

筛查结果有疑问，再用超声核实孕周，最终确诊为高

风险的孕妇，建议进行羊水细胞培养或脐血染色体

核型分析，排除胎儿唐氏综合征或其他染色体异常。

２　结果

２．１　３６５７例接受筛查的孕妇中，２１２例孕妇筛查

高风险，阳性率为５．８％ 。其中唐氏筛查高风险孕

妇１７２例、１８三体筛查高风险７例、ＮＴＤ筛查高风

险３３例。２１２例高风险孕妇中共有６８名孕妇签字

同意接受羊水或脐血穿刺，占高风险孕妇群的３２．

１％（６８／２１２）。检测结果发现胎儿染色体异常共８

例，占染色体核型检查的１１．８％（８／６８），其中发现３

例唐氏综合征、２例１８三体综合征、１例 Ｔｕｒｎｅｒ’ｓ

综合征、１例９号染色体臂间倒位、１例１１和１３号

染色体间平衡易位。具体结果见表１。

２．２　２１２例筛查高风险孕妇中，除６８例进行染色

体核型检查发现的染色体明显异常外，通过超声检

测发现脑积水、腹壁裂、先心病等６例不良妊娠结

局。因此，２１２例筛查高风险孕妇中共发现１４例不

良妊娠结局，占６．６％ （１４／２１２）。其余２９４６例筛

查低风险孕妇不良结局总数为１０１例，占３．４％

（１０１／２９４６），两组差异有显著性 （狆＜０．０５），

见表２。
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表１　８例染色体异常胎儿的详细资料

核型 例数 孕妇年龄（岁） 产前诊断原因 诊断方法 妊娠结局

４７，ＸＹ，＋２１ ２ ３５／２６ 室缺，羊水过多；唐氏筛查高风险１：１８０ 羊水染色体检查 中期引产

４７，ＸＸ，＋２１ １ ４１ 唐氏筛查高风险１：１６０ 羊水染色体检查 中期引产

４７，ＸＸ，＋１８ １ ２９ 单脐动脉，１８三体高风险１：１８０ 羊水染色体检查 中期引产

４７，ＸＹ，＋１８ １ ４５ 超声示胎儿畸形 脐血染色体检查 孕晚期引产

４５，Ｘ １ ３８ 胎儿水肿畸形 羊水染色体检查 中期引产

４６，ＸＹ，ｉｎｖ（９） １ ２５ 超声示胎儿脑积水 脐血染色体检查 孕晚期引产

４６，ＸＸ，ｔ（１１；１３） １ ３０ 父亲为染色体异常携带者 羊水染色体检查 足月剖宫产

表２　两组孕妇妊娠结局比较

组别 例数 正常结局 不良结局 异常检出率 （％）

筛查高风险 ２１２ １９８ １４ ６．６

筛查低风险 ２９４６ ２８４５ １０１ ３．４

总数 ３２５８ ３０４３ １１５ ３．５

　　注：筛查高风险组与低风险组的异常检出率比较，ｐ＜０．０５

２．３　２１２例筛查高风险孕妇中，年龄≥３５岁有２３

人，占筛查高危孕妇的１０．８％（２３／２１２），其中１５例

进行了胎儿染色体检查，发现染色体异常４例，异常

检出率为２６．７％（４／１５）；筛查阳性年龄＜３５岁的孕

妇为１８９人，５３例进行了胎儿染色体检查，发现染

色体异常４例，异常检出率为７．５％（４／５３）。两组异

常胎儿染色体检出率差异有显著性 （犘＜０．０５），见

表３。

表３　２组孕妇胎儿染色体异常比较。

年龄（岁）产前诊断例数 正常核型数 异常核型数 异常检出率 （％）

≥３５ １５ １１ ４ ２６．７

＜３５ ５３ ４９ ４ ７．５

总数 ６８ ６０ ８ １１．８

　　注：６８例高风险孕妇中，≥３５岁的孕妇异常胎儿染色体检出率

与＜３５岁组相比，差异有显著性。犘＜０．０５

３　讨论

本文利用 Ｗａｌｌａｃ提供的唐氏筛查软件对３６５７

例妊娠１４～２０
＋６周的孕妇血清，采用ＡＦＰ和Ｆｒｅｅ

βｈＣＧ２项标记物进行唐氏综合征产前筛查。结果

显示筛查高风险组孕妇的异常检出率明显高于筛查

低风险组，具有显著性差异，强烈建议唐氏筛查高危

孕妇进一步行羊水穿刺术，以便早期发现异常进行

引产处理，减少孕产妇不良妊娠合并症发生，提高优

生优育。同时，筛查高风险的孕妇中发生胎儿宫内

窘迫、胎儿宫内发育迟缓、羊水过少、新生儿 Ａｐｇａｒ

评分低、死胎等不良妊娠结局的情况也明显高于筛

查低风险孕妇组，这一点与国内其他报道相似［１０］。

染色体三体的产生主要是生殖细胞在进行减数

分裂时染色体不发生分离的结果［１１］。多年来人们

观察到染色体不分离与母亲年龄密切相关，大于３５

岁的妇女染色体不分离的发生机率明显增大。本文

统计也发现高龄孕妇胎儿染色体异常检出率明显高

于对照组。因此，对于高龄孕妇更应积极建议她们

做好产前检查，必要时进行产前诊断。

孕中期产前筛查是预测异常胎儿和不良妊娠结

局的有效指标；结合羊水培养或脐血培养等产前诊

断技术和方法，对预防先天缺陷儿出生有重要临床

意义。
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·会议通知·

中华医学会第九次全国医学遗传学学术会议

暨第十次东亚人类遗传学联盟学术年会（会议通知）

医学术便函［２０１０］第０７８号

尊敬的各有关医疗、科研人员：

您好！“中华医学会第九次全国医学遗传学学

术会议暨第十次东亚人类遗传学联盟学术年会”定

于２０１０年１０月８～１１日在山东省济南市召开。本

次会议经中华医学会批准，为中华医学会一类学术

年会。会议由中华医学会医学遗传学分会和东亚人

类遗传学联盟主办，山东大学承办。会议主题是“基

因组新技术与人类疾病”。会议将围绕基因组疾病、

单基因病、复杂疾病、疾病动物模型和临床遗传学等

领域的新进展开展广泛学术交流。本次会议将邀请

国内外医学遗传学及人类遗传学领域的知名专家做

学术报告，并采用大会报告、分组报告和壁报等形式

进行交流。我们诚恳地邀请您踊跃参加会议并投

稿。现将会议相关事项说明如下：

一、会议时间：第十次东亚人类遗传学联盟学

术年会于２０１０年１０月８日报到，２０１０年１０月９日

开会；中华医学会第九次全国医学遗传学学术会议

于２０１０年１０月９日报到，２０１０年１０月１０至１１日

开会。

二、报到及住宿地点：山东省泰安市泉盛大酒店

（山东省泰安市环山路１３９号，原山东泰山会议中心）。

三、会议地点：山东省泰安市泉盛大酒店。

四、会务费：代表每位１０００元，学生代表每位

８００元，含注册费和资料费等。交通及住宿费自理。

五、会议征文主要领域：单基因遗传病，复杂疾

病遗传学，细胞遗传学，分子遗传学，生化遗传学，临

床遗传学，肿瘤遗传学，药物遗传学，分子诊断和遗

传咨询，群体遗传学，法医遗传学，医学伦理学，以及

基因治疗等。

请参会代表于２０１０年９月１０日前将报告或论

文摘要通过会议网站（ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗ．ｎｃｍｇ２０１０．

ｓｄｕ．ｅｄｕ．ｃｎ／）上传（摘要格式：小四号字体，１．５倍

行距，Ａ４纸型，按题目、作者、作者单位和文摘内容

顺次输入；限１页）。

六、请在２０１０年１０月５日前登录会议网站

（ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗ．ｎｃｍｇ２０１０．ｓｄｕ．ｅｄｕ．ｃｎ／）注册。

其他 信 息 请 查 阅 会 议 网 站 ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗ．

ｎｃｍｇ２０１０．ｓｄｕ．ｅｄｕ．ｃｎ／。

联系人：邹永新

电话：０５３１－８８３８２０４３手机：１３５８９０４８１９０

邮箱：ｓｄｕｇｅｎｅｔｉｃｓ＠ｇｍａｉｌ．ｃｏｍ

中华医学会医学遗传学分会

东亚人类遗传学联盟

中华医学会学术会务部

２０１０年５月２８日
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