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【摘要】　目的　探讨绒毛取样产前诊断的有效性和安全性。方法　Ｂ超定位经腹绒毛取材法，采用绒

毛细胞短期培养法，制备染色体，Ｇ显带进染色体核型分析。结果　９３４例绒毛标本中，其中８５例为流

产胚胎，培养成功率为９９．４６％。８４９例绒毛活检术中，异常核型７５例，异常率为８．８３％。其中多倍体

８例，１２三体２例，１３三体２例，１６三体１０例，１８三体１０例，２１三体７例，２２三体２例，标记染色体

２例，性染色异常９例，分别是１例４７，ＸＸＹ和８例４５，Ｘ０。嵌合体３例，结构异常６例，染色体多态性

１４例，涉及的染色体有１６、１５、１３。８５例胚胎终止发育后，清宫术绒毛取材，进行胎儿染色体核型分析，

检测出２７例染色体异常核型，检出率为３１．７６％。结论　绒毛染色体核型分析是孕早期产前诊断和胚

胎停止发育原因分析常用的方法，是早期、快速、有效、安全的产前诊断方法。将绒毛染色体分析技术广

泛应用于临床产前诊断，有效避免染色体异常儿的出生，对提高我国人口素质有重要的意义。
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　　绒毛是胚外组织，它和胚胎由同一受精卵发育

而来［１］。绒毛染色体分析技术是近３０年来国内外

使用较为广泛的一项产前诊断技术，主要用于孕早

期胎儿染色体分析和流产原因分析，是有效降低和

杜绝先天出生缺陷患儿的有力手段［２］。对于这一诊

断方法的安全性和有效性医学界仍存在争议。在

此，经本实验室开展的８４９例Ｂ超定位经腹绒毛穿

刺取样和８５例流产胚胎产前诊断及部分胎儿随访
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结果报告如下。

１　对象与方法

１．１　研究对象　自２００９年１月至２０１５年６月底

来本院产科门诊和遗传咨询门诊的９３４例孕早期

（８～１４周）孕妇，产前检查的指征包括高龄、孕期服

药或接触有害物质史、自然流产史、胚胎停育史、曾

生育过染色体异常的孩子、夫妻一方或双方染色体

异常、胎儿Ｂ超异常等，结果见表１。

表１　９３４例受检者产前诊断的指征

指征 例数（例） 百分率（％）

高龄孕妇（≥３５岁） ２７０ ２８．９１

不良孕产史 １７０ １８．２０

反复流产史 １２１ １２．９６

超声异常 ６９ ７．３９

唐氏高危 １８ １．９３

流产胚胎 ８５ ９．１０

夫妻一方染色体异常 ２４ ２．５７

近亲结婚家族史 ３ ０．３２

孕期用药史 ５６ ５．９９

孕期接触致畸因子 ３４ ３．６４

其他 ８４ ８．９９

合计 ９３４ １００

１．２　方法　受检者妊娠孕周均在８～１４周，Ｂ超定

位经腹绒毛穿刺取样，每次取材的湿重为１５～

２０ｍｇ。采用绒毛短期培养法，一般为５～８天后收

获细胞。用０．２５％胰酶消化细胞，将细胞移入离心

管 中２０００ｒ／ｍｉｎ离 心，用 含 １％ 柠 檬 酸 钠 和

０．０７５％ＫＣｌ（１∶１）的低渗液低渗１５分钟后，用３∶１

的固定液（甲醇：冰醋酸）预固定，１５００ｒ／ｍｉｎ离心

弃上清，再固定两次后，常规制片，Ｇ显带，然后进行

染色体核型分析。每份标本至少计数２０个分裂象，

分析５～１０个核型。

２　结　果

２．１　９３４例绒毛标本中，其中８５例为流产胚胎。

有５例因为污染或者取材过少而培养失败，培养成

功率为９９．４６％。对于绒毛穿刺取样培养失败的受

检者，待孕中期为其进行羊水穿刺取样，羊水细胞培

养均成功。

２．２　８４９例绒毛活检标本中，异常核型７５例，异常

率为８．８３％。常染色体数目异常３３例，占异常核

型的４４．００％（３３／７５），其中１２三体２例，１３三体

２例，１６三体１０例，１８三体１０例，２１三体７例，２２

三体２例。多倍体８例，占异常核型的１０．６７％（８／

７５）。标记染色体２例，占异常核型的２．６７％（２／

７５）。性染色体异常９例，占异常核型的１２．００％

（９／７５），分别是１例４７，ＸＸＹ和８例４５，ＸＯ。嵌合

体３例，占异常核型的４．００％（３／７５）。染色体易位

６例，占异常核型的８．００％（６／７５）。染色体多态性

１４例，涉及的染色体有１６、１５、１３，结果见图１。

图１　绒毛活检染色体分析结果

２．３　８４９例经腹绒毛穿刺取样的孕妇中，经随访，

有２人流产，其中一例胎儿染色体异常，为４７，ＸＸ，

＋１３，１例胎儿染色体正常的孕妇流产，流产率

０．２４％（２／８４９），流产率低于文献报道的１％。

２．４　８５例流产胚胎中，检出异常核型２７例，异常

率３１．７６％（２７／８５）。其中，多倍体７例，２１三体１

例，２２三体２例，１６三体１０例，１２三体２例，性染

色体嵌合体３例，染色体多态性２例，结果见图２。

图２　流产胚胎染色体分析结果
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３　讨　论

绒毛系胚胎的附属结构，它是胚胎和母体进行

物质交换的重要组成部分［２］。因此，绒毛穿刺取样

的时间和取材量的多少很关键，一般认为妊娠８～

１４周是最佳的取材时间，孕周过早胚胎着床不够牢

固，绒毛层较薄，取材容易导致流产；超过１４周以

后，囊胚较大表面张力大，取材很容易破水导致流

产，另有绒毛细胞退变，滋养细胞开始减少，穿刺取

绒毛组织太少［３］。绒毛取材量的多少以及受损程度

关系到胚胎的发育，我们一般取材量控制在１５～

２０ｍｇ（湿重）。经随访后，已出生的胎儿未出现发

育及四肢畸形等影响，证实绒毛取材基本上不会影

响胚胎发育，是一种安全有效的产前诊断方法。

８４９例绒毛活检标本中，异常核型７５例，异常

率为８．８３％。常染色体数目异常３３例，占异常核

型的４４．００％（３３／７５），其中１２三体２例，１３三体２

例，１６三体１０例，１８三体１０例，２１三体７例，２２

三体２例。多倍体８例，占异常核型的１０．６７％（８／

７５）。标记染色体２例，占异常核型的２．６７％（２／

７５）。性染色体异常９例，占异常核型的１２．００％

（９／７５），分别是１例４７，ＸＸＹ和８例４５，ＸＯ。嵌合

体３例，占异常核型的４．００％（３／７５），对于绒毛取

材来说，有可能混有母体细胞，国外报道，如果出现

母体细胞污染小于１０％，可认为是先天性代谢紊乱

造成的假性嵌合体［４］。因此对于嵌合体的病例，本

实验室会建议孕妇孕中期再行羊膜腔穿刺术抽取羊

水进行核型分析，以排除假性嵌合体。染色体易位

６例，占异常核型的８．００％（６／７５）。染色体多态性

１４例，涉及的染色体有１６、１５、１３。在７５例绒毛染

色体异常核型中，查阅孕妇的临床资料，其中１６例

孕妇高龄，血清学筛查唐氏高危２例，胎儿无创

ＤＮＡ检测高风险的３例，反复流产史孕妇１０例，Ｂ

超显示胎儿发育异常１５例，孕妇有不良生育史的

１６例，孕期服药史４例，夫妻一方或双方工作环境

接触有毒有害物质史３例，夫妻一方染色体异常的

６例。因此，对于有以上情况的孕妇进行孕早期产

前诊断十分必要，可以早期发现染色体异常胎儿、在

孕妇及家属知情同意的情况下及时终止妊娠，避免

染色体异常儿的出生，有效提高新生儿的出生质量。

８５例流产胚胎中，有２７例染色体异常核型，其中，

２１三体１例，多倍体７例，２２三体２例，１６三体１０

例，１２三体２例，性染色体嵌合体３例，染色体多态

性２例，染色体异常率３１．７６％。有报道早期流产

胚胎检查５０％～６０％有染色体异常，胚胎染色体异

常是自然流产的主要原因［６］。本次研究中，流产胚

胎绒毛染色体异常率３１．７６％，明显高于产前诊断

绒毛的染色体异常。由此可见，胚胎染色体异常是

早期自然流产最常见的原因。在２７例异常流产胚

胎染色体核型中，染色体数目异常２２例，占总异常

例数的８１．４８％。由此可见，数目异常是导致胚胎

早期自然流产的最主要原因。可能是由于数目异常

的胚胎，遗传缺陷大，致死性高［７］。对流产胚胎进行

染色体核型分析查找胚胎停止发育或自然流产的原

因，为孕妇下一次妊娠提供临床指导［１０］。对临床医

师来说，在发现孕妇胚胎发育异常或停止发育后，不

要盲目的去保胎，建议其及时进行孕早期产前诊断，

排除染色体异常，为孕妇提供科学、合理的产前

检查。

绒毛染色体检查会增加流产和胎盘嵌合的风

险。８４９例绒毛穿刺取样的孕妇中，有２人发生流

产，其中一例胎儿染色体异常，为４７，ＸＸ，＋１３；１例

胎儿染色体正常的孕妇流产，流产率０．２４％。目

前，绒毛穿刺取样的方法有两种，一种是Ｂ超定位

经腹绒毛取材法，另一种是Ｂ超定位经宫颈绒毛吸

取法。在我们的实际工作中，发现Ｂ超定位经腹绒

毛取材法，进针次数少，孕妇出血量少，穿刺成功率

高。经腹穿刺获取产前诊断绒毛比通过经宫颈绒毛

吸取法获取的绒毛发生污染的几率低，吸取的绒毛

的质量较高，更有利于培养以及母体细胞污染少，胎

儿流产率低［５］。８４９例中流产２人，流产率０．２４％

明显低于文献报道的１％。因此，建议选择Ｂ超定

位经腹绒毛取材法为宜。

绒毛染色体核型分析是孕早期产前诊断和流产

原因分析常用的方法，具有早期、快速、简便、有效的

优点。虽然绒毛穿刺术的手术难度大，流产风险高，

但经过本实验室的探索与改良，大大提高了绒毛穿

刺术的安全性和细胞培养的成功率。将绒毛染色体

５２
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分析技术广泛应用于临床产前诊断，有效避免染色

体异常儿的出生，对提高我国人口素质有重要的

意义。
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