
·病例报道· 《中国产前诊断杂志（电子版）》　２０１１年第３卷第３期

产前诊断胎儿全前脑畸形并大Ｙ染色体一例

马玲利　丛林
　袁静

（安微医科大学第一附属医院妇产科产前诊断中心，安微 合肥　２３００２２）

【摘要】　目的　分析本例胎儿全前脑畸形及其病因。方法　询问病史，常规脐带血及外周血淋巴细胞

培养制备染色体标本，Ｇ显带核型分析胎儿及其父母染色体。结果　胎儿染色体核型结果为４６ＸＹ，Ｙ

≥１８，其母亲的外周血染色体核型结果为４６ＸＸ，其父亲的外周血染色体核型结果为４６ＸＹ，Ｙ≥１８。结

论　胎儿全前脑畸形与胎儿染色体异常有关，应在超声筛查的基础上，进一步行胎儿及其父母的染色体

核型分析，科学寻找病因，指导以后的妊娠。
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　　全前脑综合征（Ｈｏｌｏｐｒｏｓｅｎｃｅｐｈａｌｙｓｙｎｄｒｏｍｅ，

ＨＰＥ）是由于前脑完全或部分未分裂而引起的一系

列异常，主要包括脑部结构异常和面部畸形。全前

脑的病因学包括环境因素和遗传因素，其发生率为

０．１２‰，染色体异常的再发风险为１％，无染色体异

常的再发风险为６％
［１］。因其是一种很少见的胎儿

发育畸形，世界各地以个例报告为主。笔者结合超

声，病例解剖，染色体核型分析技术诊断一例，报道

如下。

１　材料与方法

１．１　临床资料　孕妇，２９岁，Ｇ１Ｐ０，现孕２８
＋６周，

孕２个多月时曾有皮肤过敏，皮疹，敷用“敏力消”，

后愈。无早期上呼吸道感染史，无明显有害物质接

触史。夫妻身体发育、智力均无明显异常，均无畸形

阳性家族史。产前诊断超声显示：胎方位右枕横，胎

儿双顶径６５ｍｍ（２６Ｗ＋４Ｄ），头围２５７ｍｍ（２８Ｄ＋

０Ｄ），肱骨长４３ｍｍ，股骨长４９ｍｍ（２６Ｗ＋３Ｄ），胎

盘位于子宫后壁，厚３８ｍｍ，未成熟。胎心率１５３

次／分，率齐。脐动脉一根，脐带局部见８．４ｃｍ×

４．８ｃｍ囊性暗区，脐血管 Ｓ／Ｄ３．１，羊水平段

５１ｍｍ。头颅光环变形，脑中线结构消失，脑组织正

常结构消失，丘脑融合，周围扫及宽度约３．２ｃｍ液

暗区（图１）。胎儿上唇线及鼻未显示，扫见单眼。

脊柱排列不规整。胸腔缩小、变形，腹腔内所有脏

器，肝脏、肠管、肾脏及膀胱等完全漂浮于羊水中，四
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腔心十字交叉存在。四肢长骨存在，手足可见。诊

断：①宫内妊娠，单活胎；②胎儿复杂畸形；③全前

脑，独眼；④脊柱裂；⑤腹裂，胸腔狭小畸形：⑥单脐

动脉，脐带囊肿。患者及其家属要求引产并就诊于

产前诊断中心咨询病因。故于入院第三天Ｂ超引

导下行胎儿脐静脉穿刺术以分析胎儿染色体核型。

随后行“羊膜腔内利凡诺注射引产术”。引产后见：

胎儿，男性，重１７５０ｇ，身长４０ｃｍ。头颅轮廓异常，

面部畸形，双眼（小眼畸形），喙鼻，双耳低位，腹裂，

脊柱侧弯，并指及多指畸形。胎儿引产后证实超声

诊断。

图１　胎儿颅脑横切面见卵圆形钙化的颅骨光环，

但未见脑中线结构，可见单一脑室及融合的丘脑

图２　胎儿引产后照片：头颅轮廓异常，双眼（小眼畸形），

喙鼻，肠内容物自腹壁裂孔疝出

１．２　实验方法

１．２．１　染色体核型分析　将胎儿脐带血及其父母

外周血淋巴细胞培养制备染色体标本，Ｇ显带核型

分析胎儿及其父母染色体。实验过程依照外周血染

色体培养分析步骤进行［２］。

１．２．２　病理解剖　尸检均经肉眼详细观察。

２　结　果

２．１　染色体核型分析结果　胎儿脐血染色体核型

结果为４６ＸＹ，Ｙ≥１８，其母亲的外周血染色体核型

结果为４６ＸＸ，其父亲的外周血染色体核型结果为

４６ＸＹ，Ｙ≥１８。（图３，图４）

图３　胎儿染色体核型分析结果

图４　男方（父亲）染色体核型分析结果

２．２　病理结果　引产后标本胎儿颜面部显示双眼

（小眼畸形）、喙鼻、双耳低位（图２），颅脑标本解剖

显示单一脑室，脑积水，丘脑融合，无大脑镰。

３　讨　论

全前脑的产前诊断主要依赖产前超声检查。本

病例综合超声及引产后病理解剖后所见：单个扩张

的原始脑室，无大脑镰，无透明隔；颅底部可见融合

的丘脑，应为无叶全前脑。全前脑是由于侧脑室分

离不全而呈单脑室，无大脑镰、胼胝体、透明隔及半

球间裂。按未分离的严重程度分为三种类型，分别

为无叶全前脑，半叶全前脑及叶状全前脑［３］。无叶

全前脑表现最严重，仅有单个较小的脑室，丘脑融

合，缺乏半球间隙，无第三脑室，胼胝体，大脑镰，视

束和嗅球。半叶全前脑发育较无叶全前脑稍好，可

见大脑半球间隙，主要在后部，额叶未分离间隙少

见，丘脑及嗅球或缺失或发育不全。叶状全前脑，在
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三种分型中，缺陷相对最轻，有明显的大脑裂，但侧

脑室前角、扣带回互相融合，透明隔缺失。全前脑应

与脑积水，大脑先天畸形，颅内肿瘤，无脑儿等鉴

别［４］。有研究认为，声像图显示胎儿透明隔或透明

隔腔时，可除外前脑无裂畸形［５］。

产前诊断超声从胎儿面部畸形大体可以推测脑

发育畸形［３，６］。本例全前脑畸形合并的面部畸形有

双眼，喙鼻，双耳低位，面部以外的畸形有腹裂，脊柱

侧弯，并指及多指畸形。前脑畸形直接关系到脊索

前中胚层的间充质组织，这些间充质组织又与端脑

的脑裂以及中线面部结构的发育有关。因此全前脑

畸形常合并以下畸形；唇裂、腭裂、小眼球、无眼球、

无鼻、扁平鼻、眼球距离过近等面部畸形；脑以外的

畸形有先心病、内脏转位、生殖泌尿道畸形、手足畸

形、副脾等。

全前脑约有１／２由于染色体复制，消失，平衡失

调引起，因此染色体异常及基因突变 ［３］是发生

ＨＰＥ的重要原因。本病例胎儿脐静脉血染色体核

型分析结果为４６ＸＹ，Ｙ≥１８，其父亲的外周血染色

体核型结果为４６ＸＹ，Ｙ≥１８。在细胞遗传学检查

中，以Ｙ染色体长度≥１８号染色体的长度作为诊断

大Ｙ染色体的标准。大Ｙ染色体为显性遗传，可稳

定传代。目前国内外许多研究认为大 Ｙ染色体具

有一定的遗传效应。大Ｙ染色体由于长臂异染色

质ＤＮＡ过度重复，易导致细胞的有丝分裂、基因调

解及细胞分化等出现错误，主要表现为男性不育、女

性习惯性流产、畸形儿、死胎、智力低下等［７］。本病

例胎儿发育畸形是否与遗传父系大Ｙ染色体有一

定关系即要进一步确定核型与表型之间的关系有待

于基因定位等分子水平的研究。

无染色体异常全前脑的预后取决于病理分型及

面部缺陷程度，只有５０％全前脑新生儿在积极支持

下可以生存４～５个月，仅２０％生存至１２个月。出

生后的并发症可能表现为呼吸窘迫、早产儿贫血、新

生儿黄疸、坏死性小肠结肠炎、胆汁淤积、软骨病、败

血症、电解质紊乱包括低钠血症、低镁血症、高钾血

症、代谢性酸中毒等［４］。

因此，提倡在孕２８周前开展咨询、Ｂ超检查、羊

水及染色体检查。孕期的产前超声检查是必要的，

其安全易行，可以早期发现脑的畸形；而对脑发育异

常的胎儿行染色体核型分析可以及早发现遗传方面

的原因，指导妊娠。将超声检查与染色体核型分析

结合对筛查胎儿异常，提高胎儿生存质量，促进优生

优育起着重要的作用。
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