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无创基因检测联合单项超声软指标异常在胎儿染色体
筛查中的应用及围生结局

薛永铭，陈怡博

宁波市妇女儿童医院超声科，浙江 宁波 ３１５０００

摘要：目的　探讨胎儿染色体筛查中应用无创基因检测联合单项超声软指标异常的指导意义以及对围生结局的
影响。方法　选取２０１８年１—１２月宁波市妇女儿童医院收治的单项超声软指标异常孕妇４１０例作为研究对象，
对４１０例单项超声软指标阳性的孕妇进行无创基因检测，并对无创基因检测结果诊断为高风险的孕妇实施侵入
性检查，对获得的绒毛组织及羊水实施染色体核型分析，明确诊断的准确率，观察染色体异常情况及指标阳性分

布以及无创基因检测结果中高风险孕妇的围生结局。结果　４１０例单项超声软指标阳性的孕妇中共检测出１１
例无创高风险胎儿，１１例无创高风险胎儿中２１三体异常表现的有８例胎儿，通过与其他核型异常的情况对比发
现，其发生率较高；无创高风险孕妇中核型异常包含１３三体、１８三体及２１三体共９例，都采取引产的方式，２例
染色体异常孕妇选择足月分娩的方式。结论　胎儿产前筛查在三维超声基础上，对超声软指标异常的孕妇进行
无创基因检测，能够有效提升筛查准确率，并且使用无创基因检测也有着比较良好的筛查效果，有效降低了临床

中使用侵入性检查的概率，使孕妇流产的风险明显减少，值得临床中大力推广与应用。
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　　我国人口基数大，新生儿的出生率也在持续升高，
而新生儿出生缺陷的概率也在逐年递增。在新生儿出

生缺陷中，染色体异常、帕陶氏综合征、爱德华综合征、

唐氏综合征等是比较多见的［１］。目前临床中对新生儿

缺陷以超声、产前血清筛查为主要产前检查方法来予
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以排除。三联筛查技术普遍应用在对中孕期产妇的检

查，由于技术等限制性因素的存在，造成该技术对新生

儿出生缺陷的检出率一直较低［２］，临床研究统计，其准

确率在７２％左右。但是无创基因检测技术的诞生，改
善了孕妇的产前检查［３］。本次研究应用无创基因检测

对单项超声软指标异常患者的染色体进行筛查，探讨

并分析无创基因检测的应用价值及孕妇的围生结局，

现报道如下。
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１　资料与方法
１１　临床资料　选择２０１８年１—１２月单项超声软指
标异常孕妇４１０例作为研究对象，年龄２２～４０岁，平
均年龄（３１．３±３．８）岁，孕周 １３～２８周，平均孕周
（２０．６±２．７）周，其中单项软指标阳性包含：２２例股骨
短，２０例轻度肾盂分离，１８例侧脑室扩张，３５例心内
强回声，３０例脉络膜囊肿，３８例单脐动脉，４６例肠管
回声增强，６０例鼻骨发育缺失或不良，１４１例颈项透明
（ＮＴ）层增厚。孕妇及其家属均知情并同意此次研究，
本次研究获得我院伦理委员会批准。

纳入标准［４］：①超声软指标均为单项阳性孕妇；②
孕妇孕周＞１２周；③先天性缺陷儿分娩史者；④多次
由于不明原因导致流产者；⑤临床资料完整者。

排除标准［５］：①严重精神疾病以及沟通障碍者；②
传染性疾病者；③患有严重妊娠疾病（妊娠期高血压、
妊娠糖尿病、妊娠合并心脏病）孕妇。

１２　检查方法　对４１０例单项超声软指标阳性的孕
妇进行无创基因检测。采集孕妇外周静脉血１０ｍＬ，
进行无创基因检测［６８］，并记录检测结果。对无创基因

检测结果诊断为高风险的孕妇实施侵入性检查。①绒
毛活检：孕妇孕周 ＜１６周进行绒毛活检术，彩色多普
勒超声诊断仪辅助，对胎儿胎盘绒毛实施穿刺［９１０］，收

集绒毛组织进行检测。②羊膜腔穿刺术：孕妇孕周 ＞
１６周则进行羊膜腔穿刺术，彩色多普勒超声诊断仪辅
助，采集孕妇羊水２０ｍＬ［１０１１］。对获得的绒毛组织及
羊水实施染色体核型分析，明确诊断的准确率。

１３　观察指标
１３１　无创基因检测　单项超声软指标阳性的孕妇
进行无创基因检测，观察染色体异常情况及指标阳性

分布。

１３２　高风险孕妇围生结局　观察无创基因检测结
果中高风险孕妇的围生结局。

１４　统计学方法　应用 Ｅｘｃｅｌ录入数据，采用描述性
统计方法。

２　结　果
２１　无创基因检测情况　４１０例单项超声软指标阳
性孕妇共检测出１１例无创高风险胎儿，其中２１三体
异常表现的有８例胎儿，与其他核型异常相比，发生率
较高，具体见表１。
２２　高风险核型孕妇围生结局情况　无创高风险孕
妇中核型异常包含 １３三体、１８三体及 ２１三体共 ９
例，均实施引产，２例染色体异常孕妇选择足月分娩，
具体见表２。

３　讨　论
　　现阶段我国新生儿染色体异常逐年递增，因此，临

床中对于产前进行胎儿染色体异常的相关检查格外重

视。比较常用的有羊水穿刺、绒毛活检等侵入性检查，

并且作为胎儿核型检查的金标准［１２］。但侵入性检查

属于有创性检查，会导致胎儿畸形或孕妇出现感染、出

血甚至流产的情况，从而限制了在临床的广泛应用。

血清学检查是临床比较常用的筛查方式，可以根据孕

妇在不同时期的血清学变化计算孕妇的危险系数，但

是此项筛查方式也存在一定的缺点，如漏诊率较高、准

确率小、有着较高的假阳性率［１３１４］。因此，如何有效提

升筛查准确率是临床重点研究的内容。

表１　４１０例孕妇无创基因检测情况（例）

阳性指标 例数 无创低风险 无创高风险 核型分析

股骨短 ２２ ２１ １ １（２１三体）
轻度肾盂分离 ２０ １９ １ １（ＸＸＹ）
侧脑室扩张 １８ １７ １ １（２１三体）
心内强回声 ３５ ３４ １ １（２１三体）
脉络膜囊肿 ３０ ２９ １ １（１８三体）
单脐动脉 ３８ ３７ １ １（１３三体）
肠管回声增强 ４６ ４５ １ １（２１三体）
鼻骨发育缺失或不良 ６０ ５９ １ １（２１三体）
ＮＴ增厚 １４１ １３８ ３ ３（２１三体）

表２　１１例高风险孕妇围生结局情况

高风险核型 核型分析 超声情况 孕周 围生结局

染色体异常 ４７，ＸＸＹ 肾盂分离（左右各７ｍｍ） ２６＋２足月分娩
染色体异常 ４７，ＸＸ ＮＴ增厚２．６ｍｍ １４ 足月分娩

１３三体 ４７，ＸＹ，＋１３ 单脐动脉 ２３＋４ 引产

２１三体 ４７，ＸＸ，＋２１ 侧脑室扩张（左１２ｍｍ，右１３ｍｍ） ２７ 引产

１８三体 ４７，ＸＸ，＋１８ 脉络膜囊肿 ２０ 引产

２１三体 ４７，ＸＹ，＋２１ 肠管回声增强 １７ 引产

２１三体 ４７，ＸＸ，＋２１ 股骨均＜－２ｓｄ ２２＋３ 引产

２１三体 ４７，ＸＸ，＋２１ 鼻骨发育不良 １６＋４ 引产

２１三体 ４７，ＸＹ，＋２１ 心内强回声光点 ２１ 引产

２１三体 ４７，ＸＸ，＋２１ ＮＴ增厚３．３ｍｍ １３＋２ 引产

２１三体 ４７，ＸＹ，＋２１ ＮＴ增厚３．９ｍｍ １２ 引产

　　超声检查具有安全、无创、快捷等优点，同时还具
有较高的诊断准确率，特别是对胎儿器官结构的检查，

在临床检查中已成为首要检查方式［１５］。一般孕妇孕

周＞１１周后，彩超能够清晰地显示胎儿的器官结构。
临床中彩色超声也能够明确显示对侧脑室扩张、小耳

畸形、脉络膜囊肿等［１６］，因此孕妇产前筛查较多应用

彩色超声。然而，彩超筛查仍然存在一定的漏诊率和

假阳性率，所以怎样能够提升胎儿染色体异常筛查的

准确率成为比较关键的问题［１７］。近几年，医学检查新

方式无创基因检测逐渐流行起来，该检测方式是检测

胎儿游离的 ＤＮＡ，以高通量的方式对游离 ＮＤＡ实施
测序，对生物信息进行分析，从而获得染色体异常风险

系数。部分孕妇的超声软指标中只有单项呈现阳性，

对该类孕妇是否有必要应用侵入性检查在目前尚无明

确的答案［１８］。孕妇产前筛查中出现超声软指标阳性，

不能表示胎儿一定是染色体异常，但超声软指标阳性
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胎儿有较大可能存在变异风险。有诸多医学者提出对

该类孕妇实施无创基因检测，从而分析胎儿核型有着

极大意义和作用［１９］。本次研究对单项超声软指标异

常孕妇实施无创基因检测，结果显示，４１０例单项超声
软指标阳性孕妇共检测出１１例无创高风险胎儿，其中
２１三体异常表现的有 ８例胎儿，与其他核型异常相
比，发生率较高，９例无创高风险孕妇中核型异常包含
１３三体、１８三体及２１三体，均实施引产，２例染色体
异常孕妇选择足月分娩，追踪随访发现，高风险孕妇

中，染色体数目异常者选择足月分娩，且新生儿无显著

异常表现，其余核型异常孕妇含１３三体异常、１８三体
异常、２１三体异常均选择引产，表明对胎儿产前筛查
应用无创基因检测联合超声软指标进行诊断具有较大

的临床价值。无创基因检测联合超声软指标具有较高

的准确率，可以作为产前诊断的有效辅助手段，能够缓

解孕妇的紧张、焦虑情绪，降低有创介入产前诊断的感

染、流产等风险。

临床上超声所检查的非特异性指标，只是提示胎

儿可能存在某种潜在的风险，需要更为客观、精确的对

超声软指标进行风险评估。由于孕产妇的心理负担、

产前诊断介入技术的大风险、较低的血清学筛查准确

率等因素，染色体筛查中应用无创ＤＮＡ产前筛查技术
无疑是一种可靠、安全的技术。然而无创ＤＮＡ影响因
素较多，如费用高、孕周小及肥胖等致ＤＮＡ含量不足、
筛查目标较少（主要为１３三体、１８三体及２１三体）等
限制，无法全面成为染色体异常的诊断金标准［２０］。

综上所述，胎儿产前筛查在三维超声基础上，对超

声软指标异常孕妇使用无创基因检测，有着较高的筛

查准确率，筛查效果较好，有效降低了侵入性检查使用

率，明显减少孕妇流产的风险，值得临床推广应用。
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·控烟专栏·

无烟生活　健康中国

　　烟草的烟雾中至少含有７０余种致癌物。吸烟和被动吸烟均严重危害身心健康，被动吸烟即俗称的“吸二手烟”，即使吸入少量
烟雾也会对人体造成伤害。室内完全禁止吸烟是避免危害的唯一有效方法。吸烟者应当尊重他人的健康权益，不在室内工作场

所、室内公共场所、公共交通场所内和其他禁止吸烟的场所吸烟。全国戒烟热线电话为１２３２０卫生热线戒烟服务和４００８０８５５３１专
业戒烟热线。
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