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２号染色体三体、嵌合体和单亲二体的临床
特征及遗传学检测
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【摘要】　２号染色体片段大小约为２４３．２１Ｍｂ，共包含１７７９个基因。２号染色体纯合子在活婴中未见报
道，在流产绒毛组织检测中，２号染色体三体（ｔｒｉｓｏｍｙ２，Ｔ２）的发生率为１．０７％～１．５７％，Ｔ２嵌合体的
发生率为０．１２％。Ｔ２嵌合体的临床表现多变，可表现为宫内生长受限、羊水过少、先天性心脏病、脑室
扩大、脊柱裂、肾积水、生殖器畸形、小头畸形、唇／腭裂、面部畸形等。针对染色体非整倍体的检测常用
实验室方法有以下几种：染色体核型分析、染色体微阵列分析、基因组拷贝数变异测序、ＤＮＡ短串联重
复序列分析、荧光原位杂交。当夫妻双方染色体核型正常时，Ｔ２综合征的再发风险约为０．５％～１％，若
夫妻一方为嵌合体时，再发风险视嵌合比例而定。２号染色体单亲二体（ｕｎｉｐａｒｅｎｔａｌｄｉｓｏｍｙ，ＵＰＤ）临床
表现具有异质性，１０．５％严重影响胚胎生长发育而导致早期流产，３．５％无任何临床异常症状，５２．６％继
发性单基因纯合突变导致隐性遗传病。ＵＰＤ常用的诊断技术包括微卫星标记分析、特异性甲基化检
测、单核苷酸多态性阵列分析、全外显子测序以及全基因组测序。先证者同胞的发病风险取决于ＵＰＤ
的不同发病机制。
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１　２号染色体三体和嵌合体

１．１　２号染色体基本特征及概述　２号染色体片段
大小约为２４３．２１Ｍｂ（ｈｇ１９版本），包含１７７９个基
因，其中１０２２个ＯＭＩＭ基因。纯合型三体的２号
染色体三体（ｔｒｉｓｏｍｙ２，Ｔ２）细胞一般是由于配子细
胞减数分裂时染色体不分离所致，通过单核苷酸多
态性微阵列（ｓｉｎｇｌｅｎｕｃｌｅｏｔｉｄｅｐｏｌｙｍｏｒｐｈｉｓｍａｒｒａｙ，
ＳＮＰａｒｒａｙ）、短串联重复序列（ｓｈｏｒｔｔａｎｄｅｒｍ
ｒｅｐｅａｔｓ，ＳＴＲ）分析等方法可鉴别三体染色体的来源。
１．２　Ｔ２和嵌合体临床特征
１．２．１　Ｔ２的临床表现　活婴中未见Ｔ２纯合子的
报道，目前已报道的文献中，Ｔ２病例仅见于流产组

织。代小英等［１］对深圳市妇幼保健院就诊的７０３６
例胚胎停育或自然流产患者的绒毛或胎儿组织标本
进行多重连接探针扩增技术（ｍｕｌｔｉｐｌｅｘｌｉｇａｔｉｏｎ
ｄｅｐｅｎｄｅｎｔｐｒｏｂｅａｍｐｌｉｆｉｃａｔｉｏｎ，ＭＬＰＡ）分析，检出
染色体非整倍体异常共２９８４份，发生率为４２．４１％
（２９８４／７０３６）。其中Ｔ２有７５例，占所有染色体三
体的１．０７％（７５／２３０５）。

佛山市妇幼保健院和珠海市妇幼保健院细胞遗
传实验室分别对实验室流产绒毛行细胞染色体核型
分析显示，４７，ＸＮ，＋２病例占１．５７％（２７／１７２１），含
２号染色体三体细胞的嵌合体病例占０．１２％（２／
１７２１），均为孕９～１４＋６（１１±２）周时超声发现胚胎
停育、稽留流产，孕妇年龄为２７～４３（３０±６）岁，详
见表１。
１．２．２　Ｔ２嵌合体的临床特征　迄今全球已报道过
的Ｔ２嵌合体妊娠结果多变，临床表现可有胎儿生
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长受限（ｆｅｔａｌｇｒｏｗｔｈｒｅｓｔｒｉｃｔｉｏｎ，ＦＧＲ）、羊水过少、
先天性心脏病、脑室扩大、脊柱裂、肾积水、生殖器畸

形、小头畸形、唇／腭裂、面部畸形等。

表１　作者单位流产绒毛组织２号染色体三体及嵌合体情况
数据来源单位 总例数（例） Ｔ２例数（例） Ｔ２发生率（％） Ｔ２Ｍ例数（例） Ｔ２Ｍ发生率（％）

佛山市妇幼保健院 １４３９ ２３ １．６０ ０ ０．００
珠海市妇幼保健院 ２８２ ４ １．４２ ２ ０．７１
合计 １７２１ ２７ １．５７ ２ ０．１２
　　注：Ｔ２Ｍ为２号染色体三体嵌合体

　　Ｓｈａｆｆｅｒ等［２］报道了９例２号染色体限制性胎
盘嵌合体病例，９例病例２号染色体父母来源都有，
其中６例生后未见异常，２例表现为ＦＧＲ，１例终止
妊娠。其中２例病例绒毛取样显示均为Ｔ２细胞，
然而，其中１例生后未见异常，并且终末期胎盘Ｔ２
细胞比例很低。因此，绒毛膜穿刺时检测到的三体
水平不能应用于预测生后的表型。局限于胎盘的
Ｔ２主要发生于有丝分裂期，这也解释了为什么预后
较好。２００３年，Ｒｏｂｅｒｔｓ等［３］报道了１例可能限制
于胎盘的Ｔ２，出生后未见异常。该病例绒毛组织核
型分析结果：４７，ＸＹ＋２，１７周时表现ＦＧＲ，２０周时
行羊膜腔穿刺术，结果为Ｔ２嵌合体（８／８９），单亲二
体（ｕｎｉｐａｒｅｎｔａｌｄｉｓｏｍｙ，ＵＰＤ）检测显示三体来源于
父母双方。后续超声发现羊水过少以及舒张末期血
流消失。这些表现在２６周时仍有表现，家属选择剖
宫产。出生后表现为表型正常的男婴，然而生后３
天死于早产并发症。该男婴外周血染色体核型为
４６，ＸＹ，胎盘和脐血细胞为Ｔ２嵌合体。由于出生
后的婴儿表型及染色体核型未见异常，真性胎儿嵌
合体可能性不大，但也不能完全排除。局限于胎盘
的２号的染色体三体嵌合体多为限制性胎盘嵌合
体，胎儿为真性Ｔ２的可能性较小。

绒毛组织为Ｔ２而胎儿染色体核型正常的报道
另外还有几篇。例如，Ｆｒｙｂｕｒｇ等［４］报道了１例婴
儿于孕３７周出生，生长和发育未见异常；ＤｅＡｎｄｒｅ
ｉｓ等［５］报道了２例这种病例，其中１例胎死宫内，１
例于２０周终止妊娠，终止妊娠的那例胎儿表型未见
明显异常；Ｓａｇｏ等［６］报道了１例超声表现为ＦＧＲ、
肾盂积水、心脏异常的活产婴儿，出生后表现为重度
生长发育落后，外周血和皮肤染色体核型正常，然
而，肝组织活检发现Ｔ２细胞。

当羊水细胞发现Ｔ２嵌合时，预后不良的风险

增加。Ｈｓｕ等［７］总结了１１例羊膜腔穿刺发现的Ｔ２
嵌合体病例，其中，１例生后未见异常，该病例羊水
细胞核型分析结果：Ｔ２嵌合比例４％，生后血液或
胎盘组织均未发现Ｔ２嵌合；２例死产；１例胎死宫
内；４例选择行终止妊娠（均有异常表现，包括尿道
畸形／肢体畸形脊柱裂等）；另外３例活产，其中１例
孕期仅有ＦＧＲ表现，出生后１４个月时表现为发育
落后，另１例活产儿孕期表现为ＦＧＲ合并多发畸形
（先天性心脏病等），还有１例生后有高腭弓、低耳
位、乳距宽等表现。１９９７年Ｒｏｂｉｎｓｏｎ等［８］报道了１
例真性Ｔ２嵌合体病例，超声发现左肾异常、心包积
液、左肾盂肾盏扩张、单侧马蹄内翻足。孕１９周羊
水穿刺发现Ｔ２嵌合体（５０％左右），孕妇及家属选
择终止妊娠，引产胎儿外观轻微畸形（包括耳位稍
低、鼻周皱褶、右侧轻微足部畸形）、内脏异常（包括
胆囊缺失、左肾轻微增大且表面有很多囊肿、肾盏扩
张、输尿管细且弯曲）。引产后，不同组织（包括皮
肤、脑、睾丸、双肾等）的细胞核型分析结果确认了
Ｔ２嵌合体，在不同组织中，异常细胞嵌合比例差异
很大。
２００４年，Ｓｉｆａｋｉｓ等［９］报道了１例羊膜腔穿刺发

现的Ｔ２嵌合体，羊水细胞核型分析结果为４７，ＸＹ，
＋２［４］／４６，ＸＹ［２１］，超声结构筛查未发现明显结
构畸形，孕妇及家属最终选择终止妊娠，尸检未发现
明显异常。２０１１年Ｐｒｏｎｔｅｒａ等［１０］报道１例Ｔ２嵌
合体病例，该病例为７岁男孩，临床表现为多发畸形
（面部畸形、小头畸形、小眼畸形、腭裂、双侧隐睾、小
阴茎、脸和身体不对称、双侧足部畸形、骶骨和部分
尾骨缺失、先天性巨结肠等）、双侧耳聋和智力发育
异常，外周血染色体培养细胞核型分析及荧光原位
杂交（ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｔｉｎｓｉｔｕｈｙｂｒｉｄｉｚａｔｉｏｎ，ＦＩＳＨ）检测
均未发现异常，但在皮肤组织细胞中发现Ｔ２细胞
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（占２５％）。中国台湾的Ｃｈｅｎ等［１１１４］也报道过数例
产前诊断胎儿核型为Ｔ２嵌合体。其中１例胎儿出
生后可见面部畸形和手的前轴多指畸形，该病例的
培养羊水细胞和脐血均未发现Ｔ２核型，未培养的
羊水细胞间期ＦＩＳＨ检测到１１．１％（１３／１１７）的Ｔ２
细胞，比较基因组杂交（ａｒｒａｙｂａｓｅｄｃｏｍｐａｒａｔｉｖｅｇｅ
ｎｏｍｉｃｈｙｂｒｉｄｉｚａｔｉｏｎ，ａＣＧＨ）分析结果为ａｒｒ［ｈｇ１９］
２ｐ２５．３ｑ３７．３（０２４２，９３６，８８３）×２．４６。土耳其的
Ｔｕｇ等［１５］报道过１例２号染色体三体嵌合体胎儿，
核型结果为４７，ＸＸ，＋２［１２］／４６，ＸＸ［７３］，孕中期
查出超声有单脐动脉、心脏右侧扩张、膈疝等，于孕
２２周终止妊娠。

因此，羊膜腔穿刺发现的Ｔ２嵌合体，胎儿一般
为真性２号染色体三体嵌合体，常合并胎儿结构异常。
１．２．３　治疗和预后　目前文献中记录的Ｔ２纯合
体病例均为妊娠早期已停止发育的流产胚胎。
１．２．４　实验室检查　针对染色体非整倍体的检测
常用的实验室方法有以下几种：细胞染色体核型分
析、ａＣＧＨ、ＳＮＰａｒｒａｙ、基因组拷贝数变异测序（ｃｏｐｙ
ｎｕｍｂｅｒｖａｒｉａｔｉｏｎｓｅｑｕｅｎｃｉｎｇ，ＣＮＶｓｅｑ）、ＳＴＲ、
ＦＩＳＨ等。

染色体核型分析被认为是确诊染色体畸变的
“金标准”，但其检测周期长、分辨率较低、操作复杂，
并且受温、湿度等环境因素、制片者的技术水平等多
重因素影响［１６］。ａＣＧＨ和ＳＮＰａｒｒａｙ均属于染色
体微阵列分析（ｃｈｒｏｍｏｓｏｍａｌｍｉｃｒｏａｒｒａｙａｎａｌｙｓｉｓ，
ＣＭＡ）技术对全基因组的检测，具有快速、特异性强
的优点，但检测位点受探针密度和位置的影响，通量
小且价格昂贵，对异常细胞比例＜３０％的嵌合体检
测结果不可靠［１７］。ＣＮＶｓｅｑ是基于下一代测序技
术（ｎｅｘｔｇｅｎｅｒａｔｉｏｎｓｅｑｕｅｎｃｉｎｇ，ＮＧＳ）对全基因组
的检测，所需样本量很少，对检测标本要求低，无需
细胞培养，出报告周期大大缩短，适用于妇产科对自
然流产的遗传学因素查找分析［１８］。ＤＮＡ短串联重
复序列荧光定量ＰＣＲ检测、ＭＬＰＡ都是目前基于
ＳＴＲ技术上检测染色体非整倍体常用的方法，具有
操作简便快速、所需样本量少、准确率高、检测通量

大等优点，能诊断出９９．２％～１００．０％目标染色体
的非整倍体异常，还能检测出三倍体和母体细胞污
染［１９］。但此类方法是一种目标靶向检测手段，仍然
存在不能检测出目标范围外的其他染色体异常，无
法可靠地检测出＜２０％的嵌合体［２０］，更适合作为细
胞染色体核型分析的一种补充检查。ＦＩＳＨ技术具
有快速、经济、安全、灵敏度高和特异性强的特点。
对于非整倍体嵌合体的检测具有良好的稳定性和检
出率［２１，２２］。但实验所用到的探针具有靶向性和数
量限制，检测通量小，因此，更多地用于有方向地对
染色体的可疑变异做验证。
１．２．５　再发风险评估及遗传咨询意见　当夫妻双
方染色体核型正常时，２号染色体三体综合征的再
发风险约为０．５％～１％。如果连续或多次妊娠Ｔ２
胚胎致流产的夫妻还应注意生殖系统染色体畸变嵌
合现象的可能。若夫妻一方为嵌合体时，再发风险
视嵌合比例而定。

２　２号染色体单亲二体

２．１　２号染色体单亲二体概述　经检索文献及数
据库（ｈｔｔｐ：∥ｕｐｄｔｌ．ｃｏｍ／ＤＢ／ＣＡ／ＵＰＤ／０Ｓｔａｒｔ．
ｈｔｍｌ），目前尚未发现２号染色体存在印迹基因，已
报道２号染色体单亲二体病例数有５７例。按来源
统计，母源性单亲二体２８例，父源性单亲二体２１
例，未知来源８例。按累及片段大小统计，整条２号
染色体单亲二体有２０例（见表２，其中５例为亲子
鉴定检出，５例为复发性流产孕前检查时发现，７例
为隐性遗传致病基因纯合变异），部分单亲二体有
２２例，产后患儿隐性遗传纯合致病变异有３０例（见
表３）。按染色体结构异常统计，存在染色体结构异
常有６例（见表４）。
２．２　２号染色体ＵＤＰ导致疾病的临床特征及诊疗
措施　从现有报道病例数可见，２号染色体单亲二
体临床表现具有异质性。１０．５％（６／５７）严重影响胚
胎生长发育而导致早期流产，３．５％（２／５７）无任何临
床异常症状，５２．６％（３０／５７）继发性单基因纯合突变
导致隐性遗传病。具体见表２～４。

３
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表２　整条２号染色体单亲二体（不包含隐性遗传致病基因纯合变异）
病例 性别 年龄 临床表现 来源 检测平台 染色体核型

分析／嵌合体 参考文献
０２ＯｍＵＮ／１２ 男 Ｎ／Ａ 无（亲子鉴定） 母源性 ＳＴＲ Ｎ／Ａ ［２３］
０２ＯｐＵＮ／１２ 男 Ｎ／Ａ 无（亲子鉴定） 母源性 ＳＴＲ Ｎ／Ａ ［２４］
０２ＷＵＮ／１１ Ｎ／Ａ Ｎ／Ａ ＦＧＲ、产后发育迟缓 Ｎ／Ａ ＳＮＰａｒｒａｙ Ｎ／Ａ ［２５］病例１３
０２ＷＵｓｅｇ／１１ Ｎ／Ａ Ｎ／Ａ ＦＧＲ、产后发育迟缓 Ｎ／Ａ ＳＮＰａｒｒａｙ Ｎ／Ａ ［２６］病例１４
０２ＷｍＵＮ／７１ 女 ２１岁 ＫｌｉｐｐｅｌＦｅｉｌ综合征（严重ＦＧＲ、

产后中度发育迟缓、骨骼异常、
右肾发育不良、免疫球蛋白低下）

母源性ＳＮＰａｒｒａｙ、ＷＥＳ ４６，ＸＸ ［２７］

０２ＷｍＵＮ／９１ Ｎ／Ａ Ｎ／Ａ 尿道下裂、重叠趾、二叶主动脉瓣、
发育迟缓、梅克尔憩室、
湿疹、胃食管反流。

母源性 外显子测序及
ＵＰＤｔｏｏｌ

Ｎ／Ａ ［２８］，
病例２５９０１０

０２ＷｍＵｉｍｂ／１１Ｎ／Ａ 产前 Ｎ／Ａ 母源异源性染色体核型
分析及ＳＴＲ

胎盘：４７，ＸＸ，＋２／４６，
ＸＸ羊水：４６，ＸＸ

［２９］

０２ＷｐＵＮ／４１ 男 新生儿 严重智力障碍、特殊面容、
心脏病、小脑发育不良、
小头畸形、肺动脉高压

父源性 ＳＮＰａｒｒａｙ Ｎ／Ａ ［３０］，病例２

０２ＷＵＮｉｍｂ／１１Ｎ／Ａ流产物 Ｎ／Ａ Ｎ／Ａ ＳＮＰａｒｒａｙ ４６，ＸＹ ［３１］，病例Ｃ０３６
　　注：Ｎ／Ａ资料未获得；ＷＥＳ全外显子测序

表３　２号单亲二体已知致病基因纯合变异列表
基因 变异位点 染色体位置综合征／疾病 发病年龄 来源 治疗 参考文献
犜犘犗

（ＯＭＩＭ＃６０６７６５）
ｅｘｏｎ１４
２５１２ｄｅｌＴ

２ｐ２５．３ 先天性甲状腺
功能减退症

新生儿期 母源 甲状腺素替代治疗 ［３２，３３］

犃犔犛２
（ＯＭＩＭ＃２０５１００）

ＩＶＳ９２Ａ＞Ｔ ２ｑ３３．１ 婴幼儿发作
性痉挛性麻痹

６．９岁 母源 左旋多巴治疗无效 ［３４］

犎犃犇犎犃／犔犆犎犃犇
（ＯＭＩＭ＃６００８９０）

病例Ａ：ｅｘｏｎ１７，
（１７９３９４ｄｅｌＡＴ，
Ｒ５９３ｔｅｒ）病例Ｂ：
３８９Ｔ＞Ｃ，Ｌ９４Ｐ

２ｐ２３．３ 致死性三功能
蛋白缺乏症

均在新生
儿期夭折

母源 避免饥饿，左旋
肉碱，生玉米淀粉

［３５］

犛犉犜犘犅
（ＯＭＩＭ＃１７８６４０）

ｇ．１５４９Ｃ＞
ＧＡＡ（１２１ｉｎｓ２）

２ｐ１１．２ 肺表面活性
物质缺乏症

新生儿
期夭折

母源 高频通气、
肺表面活性物质等

［３６］

犔犎犚
（ＯＭＩＭ＃１５２７９０）

Ａｌａ５６８Ｖａｌ ２ｐ１６．３ 家族性性早熟 ＮＡ 母源 醋酸环丙孕酮、
ＧｎＲＨａ

［３７］

犆犃犕犓犕犜
（ＯＭＩＭ＃６０９５５９）

８３ｋｂ纯和缺失 ２ｐ２１ 低钾胱氨酸尿症 新生儿期 母源 限制钠及蛋白质摄入，
碱化尿液等对症支持治疗

［３８］

犇犌犝犗犓
（ＯＭＩＭ＃６０１４６５）

ｃ．３５２Ｃ＞Ｔｐ．Ａｒｇ
１１８Ｃｙｓ（ｅｘｏｎ３） ２ｐ１３．１

肝脑线粒体ＤＮＡ
耗竭综合征

新生儿期，
９月龄夭折

母源 控制饮食。预防低血糖，
辅酶Ｑ１０、左卡尼汀等
对症支持治疗。

［３９］

犛犜犃犕犅犘
（ＯＭＩＭ＃６０６２４７）

ｃ．１００５＋３５８Ａ＞Ｇ ２ｐ１３．１ 小头毛细血管
畸形综合征

５岁４个月 母源 Ｎ／Ａ ［４０］

犛犆犖９犃
（ＯＭＩＭ＃６０３４１５）

ｆｒａｍｅｓｈｉｆｔ ２ｑ２４．３７型全身性癫痫
伴高热惊厥

ＮＡ 母源 抗癫痫药物 ［４１］，
病例４４９

犜犜犖
（ＯＭＩＭ＃１８８８４０）

ｅｘｏｎ１９７，ｃ．３８６６１＿
３８６６５ｄｅｌｌＧＡＡＡＡ，
ｐ．（Ｌｙｓ１２８８７Ａｓｎｆｓ６）

２ｑ３１．２ 多发性先天性
关节炎和肌病
不伴心脏受累

５岁 母源 Ｎ／Ａ ４２

犛犚犇５犃２
（ＯＭＩＭ＃６０７３０６）

ｅｘｏｎ１９７，ｃ．５９１Ｇ＞Ｔ
Ｅ１９７Ｄ

２ｐ２３．１ 假阴道会
阴尿道下裂

１４岁 父源 矫形手术 ４３

犔犚犘２
（ＯＭＩＭ＃６０００７３）

ｅｘｏｎ６０，ｃ．１１４６９＿
１１４７２ｄｅｌＴＴＴＧ（ｐ．
Ｃｙｓ３８２３ＴｒｐｆｓＸ１５９）

２ｑ３１．１ ＤｏｎｎａｉＢａｒｒｏｗ
综合征 ９岁

父源 Ｎ／Ａ ４４

犝犌犜１犃１
（ＯＭＩＭ＃１９１７４０）

ｅｘｏｎ１，ｃ．１７０＿１７１Ａ
（ＴＡ）６ＴＡＡ（启动子）

２ｑ３７．１ １型Ｃｒｉｇｌｅｒ
Ｎａｊｊａｒ综合征

新生儿起病，
１岁夭折

父源 光照疗法，
血浆置换，肝移植

４５

犕犈犚犜犓
（ＯＭＩＭ＃６０４７０５）

ＩＶＳ１０２Ａ＞Ｇ ２ｑ１３ ３８型色素性
视网膜炎

成人 父源 Ｎ／Ａ ４６

犆犢犘１犅１
（ＯＭＩＭ＃６０１７７１）

ｃ．７８３Ｃ＞Ａ，Ｆ２６１Ｌ ２ｐ２２．２ 原发性先天性
青光眼

新生儿 父源 手术干预 ４７

犎犃犇犎犃／犔犆犎犃犇
（ＯＭＩＭ＃６００８９０）

ｃ．１５２６Ｇ＞
Ｃ（ｐ．Ｇｌｕ５１０Ｇｌｎ）

２ｐ２３．３ 长链３羟基酰
基ＣｏＡ脱氢酶
（ＬＣＨＡＤ）缺陷

１岁
１０个月

父源 避免空腹，
中链甘油三酯，
左旋肉碱

４８

４
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　续表３
犃犅犆犅１１

（ＯＭＩＭ＃６０３２０１）
ｅｘｏｎ２１，ｃ．２４９４Ｃ＞
Ｔ，ｐ．Ｒ８３２Ｃ

２ｑ３１．１２型进行性家族
性肝内胆汁淤积症

５岁６个月 父源 肝移植 ４９，５０

犆犎犚犖犌
（ＯＭＩＭ＃１００７３０）

ｆｒａｍｅｓｈｉｆｔ ２ｑ３７．１Ｅｓｃｏｂａｒ综合征 １０岁 父源 Ｎ／Ａ ４２，ｃａｓｅ４３２

犌犌犆犡
（ＯＭＩＭ＃１３７１６７）

ｉｎｔｒｏｎ１，
（ｃ．４４１Ｇ＞Ａ）

２ｐ１１．２维生素Ｋ依赖性
凝血因子缺乏

１岁２个月 父源 维生素Ｋ ５１

犖犈犅
（ＯＭＩＭ＃１６１６５０）

ｃ．２４６８１Ｃ＞Ｇ，ｐ．
（Ｔｙｒ８２２７）

２ｑ２３．２杆状体肌病２型 ２岁 父源 Ｎ／Ａ ５２

犃犅犆犃１２
（ＯＭＩＭ＃６０７８００）

ｅｘｏｎ７，ｃ．８５９Ｃ＞
Ｔ，ｐ．Ｒ２８７Ｘ

２ｑ３５ 丑角鱼鳞病 新生儿 父源 ＮＩＣＵ监护，润肤，
多学科会诊

［５３］

犇犌犝犗犓
（ＯＭＩＭ＃６０１４６５）

ｃ．５３３Ｇ４Ａ
（ｐ．Ｗ１７８Ｘ）

２ｐ１３．１肝脑线粒体ＤＮＡ
耗竭综合征

Ｎ／Ａ 父源 控制饮食；预防低血糖，
辅酶Ｑ１０、左卡尼汀等
对症支持治疗

［５４，５５］
ｐａｔｉｅｎｔ１

　　注：Ｎ／Ａ资料未获得；ｅｘｏｎ外显子；ｆｒａｍｅｓｈｉｆｔ移码变异；１个家系，２个患者，姐姐７岁，弟弟５岁

表４　２号染色体单亲二体染色体结构异常病例
病例 性别 年龄 临床表现 来源 检测平台 染色体核型分析／嵌合体 参考文献

０２ＯｍＵｂａｌ／１１ 女 ３６岁 孕早期复发性流产 Ｎ／Ａ ＳＴＲ ４６，ＸＸ，ｉ（２）（ｐ１０），ｉ（２）（ｑ１０） ［５６］
０２ＯｍＵｓｅｇｑ１１／１１女 ３６岁 孕早期复发性流产 部分母源

部分父源
ＳＴＲ、

ＳＮＰａｒｒａｙ
４６，ＸＸ，ｉ（２）（ｐ１０），ｉ（２）（ｑ１０） ［５７５９］

０２ＯｍＵｓｅｇｑ１１／１２男 ３４岁 妻子孕早期
复发性流产

部分母源
部分父源

ＳＴＲ ４６，ＸＹ，ｉ（２）（ｐ１０），ｉ（２）（ｑ１０） ［６０］

０２ＷｍＵｂａｌ／２１ 男 新生儿 ＦＧＲ、羊水过少、
产后发育迟缓

母源 ＳＴＲ ４６，ＸＹ，ｉ（２）（ｐ１０），ｉ（２）（ｑ１０） ［６１］

０２ＯｐＵｓｅｇｐｔｅｒ／１１女 ３６岁 孕早期复发性流产 部分母源
部分父源

ＳＴＲＧｅｎｅＣｈｉｐｓ
ＨｕｍａｎＭａｐｐｉｎｇ
１０ＫＡｒｒａｙ

４６，ＸＸ，ｉ（２）（ｐ１０），
ｉ（２）（ｑ１０）；２ｐｔｅｒｔｏ２ｐ１１；
母亲：４６，ＸＸ；父亲：４６，ＸＹ

［５７５９］

０２ＯｐＵｓｅｇｐｔｅｒ／１２男 ３４岁 妻子孕早期
复发性流产

父源 ＳＴＲ ４６，ＸＹ，ｉ（２）（ｐ１０），
ｉ（２）（ｑ１０）；２ｐｔｅｒｔｏ２ｐ１１

［６０］

　　注：Ｎ／Ａ资料未获得

２．３　再发风险评估及遗传咨询意见　先证者同胞
的发病风险取决于ＵＰＤ的不同发病机制：如果先
证者为整条染色体ＵＰＤ型患者，则其同胞发病概
率非常小，通常小于１％。对于先证者为隐性遗传
纯合变异的情况，其同胞的再发风险仍较低，等同于
新发突变［６２］。若先证者父母为染色体结构重排的
携带者，那么在此妊娠时，其后代的再发风险为
５０％。目前，关于２号染色体单亲二体患者生育报
道不多，其后代的遗传咨询应视具体情况而定。

参考文献

［１］　代小英，周璐，谢建生．７０３６例自然流产患者绒毛染色体异
常的ＭＬＰＡ分析［Ｊ］．中华检验医学杂志，２０１７，４０（８）：
５９８６０１．

［２］　ＳＨＡＦＦＥＲＬＧ，ＬＡＮＧＬＯＩＳＳ，ＭＣＣＡＳＫＩＬＬＣ，ｅｔａｌ．Ａ
ｎａｌｙｓｉｓｏｆｎｉｎｅｐｒｅｇｎａｎｃｉｅｓｗｉｔｈｃｏｎｆｉｎｅｄｐｌａｃｅｎｔａｌｍｏｓａｉｃｉｓｍ
ｆｏｒｔｒｉｓｏｍｙ２［Ｊ］．ＰｒｅｎａｔＤｉａｇｎ，１９９６，１６（１０）：８９９９０５．

［３］　ＲＯＢＥＲＴＳＥ，ＤＵＮＬＯＰＪ，ＤＡＶＩＳＧＳ，ｅｔａｌ．Ａｆｕｒｔｈｅｒｃａｓｅ
ｏｆｃｏｎｆｉｎｅｄｐｌａｃｅｎｔａｌｍｏｓａｉｃｉｓｍｆｏｒｔｒｉｓｏｍｙ２ａｓｓｏｃｉａｔｅｄｗｉｔｈ

ａｄｖｅｒｓｅｐｒｅｇｎａｎｃｙｏｕｔｃｏｍｅ［Ｊ］．ＰｒｅｎａｔＤｉａｇｎ，２００３，２３：
５６４５６５．

［４］　ＦＲＹＢＵＲＧＪＳ，ＤＩＭＡＩＯＭＳ，ＭＡＨＯＮＥＹＭＪ．Ｐｏｓｔｎａｔａｌ
ｐｌａｃｅｎｔａｌｃｏｎｆｉｒｍａｔｉｏｎｏｆｔｒｉｓｏｍｙ２ａｎｄｔｒｉｓｏｍｙ１６ｄｅｔｅｃｔｅｄａｔ
ｃｈｏｒｉｏｎｉｃｖｉｌｌｕｓｓａｍｐｌｉｎｇ：ａｐｏｓｓｉｂｌｅａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎｗｉｔｈｉｎｔｒａｕ
ｔｅｒｉｎｅｇｒｏｗｔｈｒｅｔａｒｄａｔｉｏｎａｎｄｅｌｅｖａｔｅｄｍａｔｅｒｎａｌｓｅｒｕｍａｌｐｈａ
ｆｅｔｏｐｒｏｔｅｉｎ［Ｊ］．ＰｒｅｎａｔＤｉａｇｎ，１９９２，１２：１５７１６２．

［５］　ＤＥＡＮＤＲＥＩＳＤ，ＰＡＲＩＡＮＩＳ，ＭＡＧＧＩＦ，ｅｔａｌ．Ｔｒｉｓｏｍｙ２
ｃｏｎｆｉｎｅｄｔｏｔｈｅｐｌａｃｅｎｔａｉｎ２ｃａｓｅｓｗｉｔｈｉｎｔｒａｕｔｅｒｉｎｅｇｒｏｗｔｈ
ｄｅｌａｙ［Ｊ］．ＡｃｔａＭｅｄＡｕｘｏｌ，１９９２，２４：２１２４．

［６］　ＳＡＧＯＨ，ＣＨＥＮＥ，ＣＯＮＴＥＷＪ，ｅｔａｌ．Ｔｒｕｅｔｒｉｓｏｍｙ２ｍｏ
ｓａｉｃｉｓｍｉｎａｍｎｉｏｃｙｔｅｓａｎｄｎｅｗｂｏｒｎｌｉｖｅｒａｓｓｏｃｉａｔｅｄｗｉｔｈｍｕｌ
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·视频导读·

从医学伦理学角度看过度医疗
黄尚志

（北京协和医学院基础学院、中国医学科学院基础医学研究所，北京　１００７３０）

犇犗犐：１０．１３４７０／ｊ．ｃｎｋｉ．ｃｊｐｄ．２０２０．０４．０２１

　　作为产前诊断和医学遗传学资深专家，北京协和医院
基础学院医学遗传学系黄尚志教授从伦理的视角分析了产
前诊断领域的过度医疗现象。他指出，目前由于伦理学监
督缺位，存在专业的坚守与社会环境的挤压的矛盾，医患关
系的紧张度造成医生“筑高坝，防低水”。为了防止一些蛛
丝马迹，医生为防止将来受到患者的诟病，采取把能做的都
做了的策略。在没有全国统一的共识下，各个地方设备的

配置、遗传咨询的人配置都不够，伦理学的从业人员基本缺位。如果单纯靠医生个人的判断，也是将医生放
在高风险的决断处境，需要把科学装到伦理学的容器里面，设立有度的科学共识，为技术的实践设立保护伞。
另外，站在患者的角度，如何保障他们的知情权、胎儿的生命权？罕见病患者是否有生育权？这些公平权力
如何在不断快速发展的技术环境中同步推进，也是黄教授提出的命题。
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