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３３３例ＮＴ增厚与产前诊断结果分析
韦舟玲１，　王林琳２　毛锦江１
１．贵港市人民医院，广西贵港５３７１００；２．广西壮族自治区妇幼保健院，广西南宁５３００２８

【摘要】　目的　探讨颈部透明层（ｎｕｃｈａｌｔｒａｎｓｌｕｃｅｎｃｙ，ＮＴ）增厚与染色体异常、基因拷贝数变异及遗传
性地中海贫血的关系，为临床遗传学诊断提供更多依据。方法　回顾性分析２０１４年６月至２０２４年１２
月孕１１～２０＋５周因ＮＴ增厚（ＮＴ值≥３．０ｍｍ）于贵港市人民医院产前诊断中心行产前诊断单胎孕妇的
绒毛或羊水染色体Ｇ显带核型分析、单核苷酸多态性微阵列（ＳＮＰａｒｒａｙ）及地中海贫血基因检测结果。
结果　３３３例孕妇中，核型分析异常、ＳＮＰ基因芯片异常、地中海贫血基因异常共８５例，检出率８５／３３３
（２５．５％）。染色体异常６８例，其中非整倍体５９例，不平衡易位９例。染色体非整倍体异常中２１三体
３８例，１８三体９例，１３三体３例，性染色体异常：４７，ＸＸＹ有３例，４７，ＸＸＸ有１例，４５，Ｘ有３例，４５，Ｘ／
４６，ＸＹ嵌合１例，４７，ＸＸＹ／４６，ＸＹ嵌合体１例，４７，ＸＸ，＋２［５］／４６，ＸＸ［５１］嵌合体１例，其中２１三体
ＮＴ值中位数４．１（３．０～７．４ｍｍ），１８三体ＮＴ值中位数为５．２（３．４～７．５ｍｍ），差别有统计学意义（犘＜
０．０５），ＮＴ增厚趋势上升与１８三体相关。９例不平衡易位均为致病性拷贝数变异，ＮＴ中位数为４．１
（３～６ｍｍ），染色体数目异常与结构异常ＮＴ值差别无统计学意义（犘＞０．０５）。染色体正常，但致病性拷
贝数变异３例，临床意义不明拷贝数变异９例。重型α地中海贫血１３例（其中１例同时合并９号染色体
平衡易位），４例中间型α地中海贫血（ＨｂＨ病）（其中１例合并２１三体，１例合并染色体不平衡易位）。
２１三体ＮＴ值中位数２１三体ＮＴ值中位数５．１（３．０～７．４ｍｍ），中重型地贫ＮＴ值中位数３．８（３～
７．２ｍｍ），差异无统计学意义（犘＞０．０５）。染色体、基因拷贝数变异、地贫基因均正常２４８例（２４８／３３３，
７４．５％），ＮＴ值中位数３．５（３～７．６ｍｍ），与产前诊断结果异常的８５例ＮＴ值中位数４．１（３．０～
７．５ｍｍ），差别有统计学意义（犘＜０．０５）。产前诊断术后１例１７周自然流产，死胎３例（１５～２８周）。引
产９１例，活产２３９例，失访３例。结论　孕早期单纯ＮＴ增厚与染色体异常及重型α地中海贫血显著相
关，随着ＮＴ值的增加，胎儿染色体数目、结构异常、遗传性地中海贫血的发生率升高。建议常规进行孕
早期行ＮＴ筛查。在广西地区，ＮＴ增厚中遗传性地中海贫血仍占较大比例，检出率仅次于２１三体综合
征，但两者ＮＴ值增厚程度无差别。ＮＴ增厚胎儿产前诊断结果正常时，畸形、流产、死胎的风险仍较大，
ＮＴ增厚行产前诊断可早期预测胎儿异常情况，对预防缺陷儿的出生有早发现、早干预的重要价值。
【关键词】　颈部透明层增厚；产前诊断；染色体异常；单核苷酸多态性微阵列；地中海贫血；出生缺陷
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ｌａｂｏｒ，２３９ｌｉｖｅｂｉｒｔｈｓ，ａｎｄｔｈｒｅｅｃａｓｅｓｏｆｌｏｓｓｔｏｆｏｌｌｏｗｕｐ．犆狅狀犮犾狌狊犻狅狀　Ｉｓｏｌａｔｅｄｎｕｃｈａｌｔｒａｎｓｌｕｃｅｎｃｙ
（ＮＴ）ｔｈｉｃｋｅｎｉｎｇｉｎｅａｒｌｙｐｒｅｇｎａｎｃｙｉｓｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙａｓｓｏｃｉａｔｅｄｗｉｔｈｃｈｒｏｍｏｓｏｍａｌａｂｎｏｒｍａｌｉｔｉｅｓａｎｄｓｅｖｅｒｅ
αｔｈａｌａｓｓｅｍｉａ．Ｍｏｒｅｏｖｅｒ，ｔｈｅｉｎｃｉｄｅｎｃｅｏｆｂｏｔｈｃｈｒｏｍｏｓｏｍａｌｎｕｍｅｒｉｃａｌａｎｄｓｔｒｕｃｔｕｒａｌａｂｎｏｒｍａｌｉｔｉｅｓ，ａｓ
ｗｅｌｌａｓｉｎｈｅｒｉｔｅｄαｔｈａｌａｓｓｅｍｉａ，ｉｎｃｒｅａｓｅｓｗｉｔｈｒｉｓｉｎｇＮＴｖａｌｕｅｓ．ＩｔｉｓｒｅｃｏｍｍｅｎｄｅｄｔｏｐｅｒｆｏｒｍＮｕｃｈａｌ
Ｔｒａｎｓｌｕｃｅｎｃｙ（ＮＴ）ｓｃｒｅｅｎｉｎｇｄｕｒｉｎｇｔｈｅｒｏｕｔｉｎｅｆｉｒｓｔｔｒｉｍｅｓｔｅｒｏｆｐｒｅｇｎａｎｃｙ．ＩｎＧｕａｎｇｘｉ，ｈｅｒｅｄｉｔａｒｙ
ｔｈａｌａｓｓｅｍｉａ，ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｚｅｄｂｙｔｈｅｔｈｉｃｋｅｎｉｎｇｏｆｔｈｅｎｕｃｈａｌｔｒａｎｓｌｕｃｅｎｃｙ（ＮＴ），ｃｏｎｔｉｎｕｅｓｔｏｂｅｐｒｅｖａｌｅｎｔ，
ｗｉｔｈｉｔｓｄｅｔｅｃｔｉｏｎｒａｔｅｒａｎｋｉｎｇｓｅｃｏｎｄｏｎｌｙｔｏｔｈａｔｏｆｔｒｉｓｏｍｙ２１ｓｙｎｄｒｏｍｅ．Ｈｏｗｅｖｅｒ，ｔｈｅｒｅｉｓｎｏ
ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｉｎｔｈｅｄｅｇｒｅｅｏｆＮＴｔｈｉｃｋｅｎｉｎｇｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｃｏｎｄｉｔｉｏｎｓ．ＷｈｅｎｔｈｅｒｅｓｕｌｔｓｏｆＮＴ
ｔｈｉｃｋｅｎｉｎｇｐｒｅｎａｔａｌｄｉａｇｎｏｓｉｓａｒｅｎｏｒｍａｌ，ｔｈｅｒｉｓｋｏｆｍａｌｆｏｒｍａｔｉｏｎ，ａｂｏｒｔｉｏｎ，ａｎｄｓｔｉｌｌｂｉｒｔｈｒｅｍａｉｎｓ
ｒｅｌａｔｉｖｅｌｙｈｉｇｈ．ＮＴｔｈｉｃｋｅｎｉｎｇｐｒｅｎａｔａｌｄｉａｇｎｏｓｉｓｃａｎｐｒｅｄｉｃｔｆｅｔａｌａｂｎｏｒｍａｌｉｔｉｅｓｉｎｔｈｅｅａｒｌｙｓｔａｇｅｓ，ｗｈｉｃｈ
ｉｓｏｆｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｖａｌｕｅｆｏｒｔｈｅｅａｒｌｙｄｅｔｅｃｔｉｏｎａｎｄｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎｉｎｔｈｅｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎｏｆｂｉｒｔｈｄｅｆｅｃｔｓ．
【犓犲狔狑狅狉犱狊】　ＮＴｔｈｉｃｋｅｎｉｎｇ；ｐｒｅｎａｔａｌｄｉａｇｎｏｓｉｓ；ｃｈｒｏｍｏｓｏｍａｌａｂｎｏｒｍａｌｉｔｉｅｓ；ｓｉｎｇｌｅｎｕｃｌｅｏｔｉｄｅ
ｐｏｌｙｍｏｒｐｈｉｓｍｍｉｃｒｏａｒｒａｙ；ｔｈａｌａｓｓｅｍｉａ；ｂｉｒｔｈｄｅｆｅｃｔ
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　　颈部透明层（ｎｕｃｈａｌｔｒａｎｓｌｕｃｅｎｃｙ，ＮＴ）是指胎
儿颈后皮下组织内液体积聚的厚度，超声声像为胎
儿颈后皮下组织内回声。１９９２年Ｎｉｃｏｌａｉｄｅｓ等［１］

首先发现ＮＴ增厚和大部分的胎儿染色体异常相
关，至此，建议孕早期ＮＴ筛查作为一项超声软指标
排除胎儿染色体异常。国内外越来越多的研究也发
现，在超声检查结合孕早期血清学唐氏筛查在孕早
期（１１～１３＋６周）可以确定８５％有重大染色体异常
的胎儿［２］。ＮＴ测量结果９５％百分位时为２．５ｍｍ，
≥３．０ｍｍ发生胎儿异常的可能性增加，因此，国外
大多数研究将ＮＴ大于等于３．０ｍｍ视为异常［３］。
本研究对贵港市人民医院产前诊断中心超声检查提
示ＮＴ厚度≥３．０ｍｍ的孕妇行产前诊断。此前亦
有研究［４，５］显示产前超声检查ＮＴ增厚可能与胎儿
水肿综合征有关。本次研究对胎儿染色体核型及基
因拷贝数变异（ｃｏｐｙｎｕｍｂｅｒｖａｒｉａｎｔｓ，ＣＮＶｓ）结果
进行分析，并根据父母双方地贫基因诊断结果对胎
儿地贫基因进行检测，探讨ＮＴ增厚与染色体异常、
基因拷贝数变异和遗传地中海贫血的关系，为临床
早期检测胎儿染色体异常提供依据。

１　资料和方法

１．１　资料来源　收集２０１４年６月至２０２４年１２月
因超声诊断ＮＴ≥３．０ｍｍ来贵港市人民医院产前
诊断中心就诊的单胎孕妇，排除胎儿其他发育异常，
排除颈部水囊瘤、水肿胎。ＮＴ测量的标准：胎儿头
臀长４５～８４ｍｍ，胎儿正中矢状面，自然弯曲，图像
放至最大，只显示胎儿头部及上胸部，测量皮肤与颈
椎软组织间的最宽距离，测得ＮＴ结果。有３３３例
孕妇入选，ＮＴ值≥３ｍｍ，孕周为１１～２０＋５周，年龄
１８～４５岁［（３１．１±５．２９）岁］，行绒毛穿刺术（１１～
１３＋６周）或羊水穿刺术（１７～２０＋５周），染色体核型分
析和基因芯片检查，根据父母地贫基因结果行地贫
基因产前诊断。产前诊断医师对所有孕妇口头告知
绒毛、羊水穿刺的意义、并发症及产前诊断结果的预
测，签署知情同意书，取得贵港市人民医院医学伦理
委员会批准（伦理批号ＥＬＷ２０２５０１８０１）。
１．２　方法　染色体核型分析和拷贝数变异检测，经
腹部超声引导下，绒毛穿刺活检（１１～１４周）针抽取

绒毛（１５～２０ｍｇ），去除母血后分为两部分，一部分
提取细胞分离、接种、培养、传代、收集、冻存及制备
染色体。另一部分置于稀释肝素钠及无菌生理盐水
中，基因组扩增、芯片杂交后进行染色体单核苷酸多
态性微阵列（ｓｉｎｇｌｅｎｕｃｌｅｏｔｉｄｅｐｏｌｙｍｏｒｐｈｉｓｍ
ｍｉｃｒｏａｒｒａｙ，ＳＮＰＡｒｒａｙ）分析。使用２２Ｇ穿刺针
行羊水穿刺术（１７～２４周），抽取羊水２１ｍｌ，抽取羊
水后送遗传实验室进行细胞离心、接种、培养，常规
方法制备染色体进一步分析判读，基因组扩增、芯片
杂交后进行染色体拷贝数变异测序。
１．３　统计学处理　采用ｓｐｓｓ２７进行统计学分析，
计量资料以均数±标准差（狓－±狊）表示，计数资料以
例数（狀）及率（％）表示。狋检验比较不同组间ＮＴ
值是否存在差异。犘＜０．０５认为差异有统计学意义。

２　结果

所有患者穿刺成功率１００％，绒毛培养失败２
例，成功率为９９．３％。３３３例孕妇中，染色体异常或
致病性基因拷贝数变异或中重型地贫基因有８５例
（检出率２５．５％），ＮＴ值中位数为４．６ｍｍ（３．０～
７．５ｍｍ）。其中染色体核型分析结果：染色体数目或
结构异常６８例（２０．４％），ＮＴ值中位数４．７ｍｍ（３～
７．５ｍｍ），其中染色体非整倍体５９例，ＮＴ值中位数
４．３ｍｍ（３～７．５ｍｍ），染色体结构异常９例，ＮＴ值
中位数４．１ｍｍ（３～６ｍｍ），差别无统计学意义（犘＞
０．０５），见表１、表２。地中海贫血基因结果：重型α
地贫１３例，ＨｂＨ病４例（５．１％，１７／３３３），见表３。
单核苷酸多态性微阵列：染色体正常，但拷贝数变异
为致病性３例（３．４％），临床意义不明拷贝数变异９
例，见表４。染色体、基因拷贝数变异、地贫基因结
果完全正常２４８例，占７４．５％（２４８／３３３），其ＮＴ值
中位数３．６ｍｍ（３～７．６ｍｍ），与８５例产前诊断结果
异常胎儿ＮＴ值中位数４．６ｍｍ（３．０～７．５ｍｍ），差
别有统计学意义（犘＜０．０５１）。产前诊断结果正常
胎儿中２３９例随访妊娠结局为活产儿。９例出现不
良妊娠结局，占２．７％，见表５。

３　讨论

本文通过回顾性研究，收集近１０年来因单纯

３２
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表１　ＮＴ增厚与染色体非整倍体异常及发生率（狀＝５９）
染色体非整倍体异常 例数ＮＴ范围

（ｍｍ）
ＮＴ值
中位数
（ｍｍ）

两组比较

２１三体（包括嵌合体）
１８三体

３８
９

３．０～７．４
３．４～７．５

４．２
５．３

狋＝－２．９９５，
犘＜０．０５

１３三体
４５，Ｘ
４７，ＸＸＹ
４７，ＸＸＸ
４５，Ｘ／４６，ＸＹ
４７，ＸＸＹ［２７］／４６，ＸＹ［２３］

３
３
３
１
１
１

３．１～４
３．２～７．１
３～４
５
５
４

３．５
５．６
３．５
５
５
４

表２　ＮＴ增厚与染色体结构异常及发生率（狀＝９）
染色体结构异常 ＮＴ值

（ｍｍ） 例数
４７，ＸＸ，＋２［５］／４６，ＸＸ［５１］ ３ １
４７，ＸＮ，＋ｉ２０（ｐ１０）／４６，ＸＮ ４ １
４６，ＸＮ，ｄｅｌ（１３）（ｑ３．１３）合并３号染色体三体嵌合 ３．６ １
４７，ＸＮ，＋ｉ（１２）（ｐ１０） ４ １
４６，ＸＮ，＋１０，ｄｅｒ（１０；１５）（ｑ１１；ｑ１１） ６ １
４６，ＸＮ，ｄｅｒ（２）ｔ（２；７）（ｑ３７；ｑ３２），ｐａｔ ４ １
４６，ＸＮ，ｄｅｒ（４）ｔ（４；７）（ｐ１６；ｐ１５） ４ １
４６，ＸＮ，ｄｕｐ（８）（ｑ２１ｑ２４） ４ １
４６，ＸＹ，ｔ（６；１７）（ｐ２１；ｑ２４） ４ １
　　注：与染色体非整倍体ＮＴ值比较，差别无统计学意义，犘＞０．０５。

表３　ＮＴ增厚与α地中海贫血检出率（狀＝１７）
地中海贫血
类型 基因型例数 妊娠

结局
ＮＴ值
（ｍｍ）

ＮＴ中位数
（ｍｍ）

α重型地贫－－／－－１３ 引产 ３
５．３
４
３
４
４
３
４
４３．８（３～７ｍｍ）
４
３
３
４

ＨｂＨ病－αＱＳ／－－４ １例引产 ７
１例活产 ４

－α３．７／－－ ４７，ＸＸ，＋２１，引产４
－－／αＷＳ ４６，ＸＮ，ｄｕｐ（８）

（ｑ２１ｑ２４），引产 ４
　　注：与胎儿２１三体ＮＴ值比较，狋＝０．７８４，犘＞０．０５，差别无统计
学意义。

表４　染色体拷贝数变异区域、ＮＴ值及例数（狀＝１２）
拷贝数变异 相关区域异常片段的位点 ＮＴ值

（ｍｍ）
ＮＴ值中位数
（ｍｍ） 例数 妊娠结局

致病性（ｎ＝３） ａｒｒ２ｑ１３（１１１５７９０５７１１３０７６０９５）３ ３．３ ３．４（３．１～４ｍｍ） １ 引产
ａｒｒ２２ｑ１１．２１ｑ１１．２１（１８９０２１１７＿２１４９８９７７）×３ ３．１ １ 引产
ａｒｒ１７ｐ１２（１４０４０３３８１５４４９６２７）１
１７ｐ１２区域存在１．４Ｍｂ大小片段缺失

４ １ 引产

临床意义不明（ｎ＝９） ａｒｒ５ｑ１１．２（５１４８４４９７５２８１４５５８）１，ａｒｒ８ｑ２３．１ｑ２３．３
（１０７４８６０４５１１５４１１７３０）１

７．１ ３．４（３．１～４ｍｍ） １ １５周死胎

ａｒｒ８ｐ２３．２（３６８６９４４５９５０６４５）３ ３．５ １ 活产
ａｒｒ４ｑ１２ｑ１３．１（５８１９３１５０６２７１６２１０）３ ３．１ １ 活产
ａｒｒ８ｐ２２ｐ２１．３（１８６９５８３１２０５９２０７７）３ ３．８ １ 活产
ａｒｒ５ｑ２３．１（１１６７４８２８８１１８１２２５０４）３ ４．０ １ 活产
ａｒｒ５ｐ１５．２ｐ１４．１（１３９７９１０１２８２９７２５２）２，ｈｍｚ ３．０ １ 活产
ａｒｒ６ｑ２２．３３ｑ２４．３（１２８２７８７９８１４８００２１４２）２ｈｍｚ ３．０ １ 活产
ａｒｒＸｐ２２．３１（６５１６７３５８０９１３５０）３ ４．０ １ 活产
ａｒｒＸｑ２８ｑ２８（１５４１０３６３２１５４６２０９５３）×３ ３．８ １ 活产

　　注：两组ＮＴ值比较，狋＝－０．９６，犘＞０．０５，差别无统计学意义。

表５　产前诊断结果正常与不良妊娠结局
不良妊娠结局 ＮＴ值（ｍｍ） 例数 终止妊娠孕周（周） 中期超声结果
死胎 ７．１ １ １５ 正常

３．９ １ ２８ 正常
４．２ １ ２５ 正常

流产 ３．１ １ １７ 正常
引产 ３．９ １ ２４ 胼胝体缺失

４．０ １ １７ 胎儿发育不良
３．６ １ １４＋ 前置胎盘伴出血明显
４．８ １ １７＋６ 胎儿三尖瓣闭锁，功能性单心房，肺动脉狭窄，室间隔缺损，右心室发育不良
４．１ １ ２３＋１ 脑膜膨出，叶状全前脑，先心，主动脉弓缩窄可能，室间隔缺损

ＮＴ值中位数４．３（３．１～７．１ｍｍ）

４２
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ＮＴ增厚行产前诊断的病例，对其产前诊断结果进
行分析总结，探讨其与染色体、拷贝数变异、遗传性
地中海贫血的相关性，为早孕期诊断胎儿异常、早期
干预、减少出生缺陷提供依据。研究发现在广西地
区，孕早期单纯ＮＴ增厚与染色体异常及重型α地
中海贫血显著相关，３３３例ＮＴ增厚病例中，２５．５％
孕妇因染色体异常、中重型地贫选择孕早期终止妊
娠，ＮＴ值越高，产前诊断结果异常率更高。其中
２１三体最为常见，占１１．４％（３８／３３３），其次为中重
型α地贫，占５．１％（１７／３３３），避免了延迟至孕中晚
期及出生后方确诊的风险。

近年来国内外的研究发现，ＮＴ增厚与常见染
色体异常的胎儿有关，ＮＴ测量可作为孕早期有价
值的超声筛查指标［６］。１９９０年［７］有学者首次提出
ＮＴ增厚与２１三体综合征有关。Ｎｉｃｏｌａｉｄｅｓ等人随
后对２００８６８例孕妇进行大规模研究发现，妊娠早期
ＮＴ增厚患者２１三体检出率高达７６．８％［６］。随着
研究的不断深入，ＮＴ已被认为孕早期筛查染色体
非整倍体最有意义的软指标。此次研究中，３３３例
ＮＴ增厚患者中，２５．５％（８５／３３３）孕妇检出胎儿染
色体异常，再次说明ＮＴ增厚与染色体异常，特别是
２１三体，占４４．７％（３８／８５），单纯ＮＴ增厚与２１三
体有显著的相关性。胎儿染色体非整倍体５９例，不
平衡易位９例。其中最常见的染色体异常为２１三
体综合征（３８／８７），占４４．７％，其次为１８三体综合
征，占１０．６％（９／８５），两者ＮＴ值差别有统计学意
义，ＮＴ增厚程度增加，１８三体可能性增加。１３三
体３例（３／８５），占３．５％。性染色体异常中，４５，Ｘ
及嵌合体有４例，４７，ＸＸＸ有１例，４７，ＸＸＹ及嵌合
４例，上述非整倍体染色体异常孕妇随访结果有１
例４５，Ｘ选择继续妊娠，其余均于孕期终止妊娠。
这说明ＮＴ增厚能对常见的染色体异常有较好的检
出率，与曾婷等的研究结果一致［８］，ＮＴ增厚与染色
体非整倍体的关系较大，其中与２１三体综合征的
相关性最大，早孕期ＮＴ增厚有较孕中期有更好的
提前预测染色体异常的作用。２０２５年的Ｍｅｔａ分析
结果亦显示［９］，孕１１～１４周单胎超声软指标包括
ＮＴ增厚对预测不良妊娠结局、尤其染色体异常具
有一定价值。因此，ＮＴ筛查仍是国内孕早期检查
染色体异常的重要检测方法，特别是２１三体，具有
较为重要的预测价值。

据国外报道，ＮＴ增厚胎儿染色体核型分析可

正常，但拷贝数变异检出率为０～１５％［１０，１１］。染色
体微阵列分析对于单纯ＮＴ增厚具有很好的诊断价
值。此次研究中，致病性染色体拷贝数变异有３例，
（３／８５），见表４，占３．５％，与先前报道的结果一
致［１２］，且拷贝数变异＜１０Ｍｂ，通过染色体核型分析
及孕中期正常的超声检查均不一定能检出。表４中
致病性拷贝数变异区域没有相关性，可分布于任意
染色体区域的片段缺失或重复，且没有规律可借鉴，
ＮＴ增厚的范围为３．０～７．１ｍｍ，考虑ＮＴ增厚的截
断值与拷贝数无关。国内先前的报道中指出，产前
染色体微阵列分析技术弥补了染色体核型分析的不
足，更大的提高了染色体异常的检出率［１３］，建议ＮＴ
增厚患者同时行染色体微阵列分析以提高异常染色
体检出率，可为产前咨询提供更准确、全面的依据。

ＮＴ增厚与胎儿染色体异常、基因拷贝数变异
相关显著，但本次研究亦发现染色体及基因拷贝数
正常的胎儿仍存在着流产、死胎、畸胎的风险，见表
５。３例死胎引产，１例孕１７周自然流产，３例孕中
期超声提示胎儿异常引产，１例因前置胎盘伴出血
引产。染色体正常的ＮＴ增厚患者不良妊娠结局发
生率为３．６％（９／２４８），提示染色体正常的ＮＴ增厚
胎儿仍有不良妊娠结局的可能，与较前研究的结果
相似：染色体核型分析正常的ＮＴ增厚胎儿仍有流
产、胎死宫内、先天性心脏病、胎儿结构畸形和遗传
综合征等风险存在［１４，１５］。但此次研究的发生率较
国内的报道２１．２％［１６］要低，考虑与纳入的标准（单
纯ＮＴ增厚）、研究分析方法不一致有关，单纯ＮＴ
增厚患者不良结局发生率仍较低。

在广西地区，遗传性地中海贫血仍是孕早期产
前诊断的主要原因。早期研究提示ＮＴ增厚可以有
效区分重型α地贫与非重型α地贫，［１７］，主要原因
为孕早期开始重型α地中海贫血胎儿不能产生α蛋
白链形成ＨｂＦ而出现贫血。贫血胎儿心脏负担加
重，最终使胎儿ＮＴ增厚，因此目前推测重型α地贫
导致ＮＴ增厚的主要原因为与胎儿贫血或低蛋白血
症有关［１８］。本文中，ＮＴ增厚胎儿中重型地贫检出
率５．１％（１７／３３３），重型地贫基因均为／，Ｂａｒｔ’ｓ
水肿胎１３例；ＨｂＨ病：αＱＳα／为２例；α３．７／为１
例，合并２１三体综合征；αＷＳα／１例。１６例患者于
孕早期选择终止妊娠。本研究证据表明ＮＴ增厚与
广西地区常见的遗传性地中海贫血有关，中重型地
贫检出率仅次于２１三体，但两组ＮＴ值差别无统计
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学意义。单纯ＮＴ增厚患者排除染色体异常的同
时，次要考虑的是排除重型α地贫，对夫妇双方同型
α地贫孕早期行ＮＴ检测对早期发现胎儿重型地贫
有预测作用。

ＮＴ增厚与胎儿染色体异常相关，但ＮＴ增厚
不一定预示胎儿异常。国外研究学者随访了ＮＴ增
厚但染色体正常的胎儿结局发现，健康活产胎儿几
率仍有７７．３％［１４］，此次回顾性研究３３３例患者，２３９
例（７１．８％）随访分娩健康新生儿（３例失访），１例出
生后发现尿道下裂，１例右手多指畸形，较低于国外
报道的７７．３％。目前考虑原因为失访、流产、死胎、
个人意愿要求终止妊娠相关。因此，在我院行ＮＴ
增厚产前咨询患者，建议行染色体、基因拷贝数变异
检查，双方同型α地贫，均行地中海贫血基因检测，
口头告知排除以上异常后仍有７１％胎儿正常直至
分娩。

本研究发现单纯ＮＴ增厚对染色体异常、致病
性拷贝数变异、遗传性地中海贫血具有早预测、早干
预的价值。ＮＴ筛查可作为孕早期最简便、无创且
有价值的筛查方法，值得推广至全区范围内。广西
地区单纯ＮＴ增厚最常见为２１三体、地中海贫血、
１８三体，其中重型α地中海检出率仅次于２１三体。
对ＮＴ≥３ｍｍ患者，建议直接介入性产前诊断，在
妊娠早期尽早排除染色体异常，及时终止妊娠，减轻
孕中晚期引产的风险，减少出生缺陷的发生。但本
研究为回顾性研究，存在报道数据存在偏倚，部分病
历失访，且未能对绒毛嵌合体进行羊水验证，对出生
的新生儿随访时间较短等局限性，需要扩大区域及
样本量进行验证。
利益冲突　所有作者声明不存在利益冲突
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