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立综合癌症网络(NCCN)非霍奇金淋巴瘤临床实践 

指南，结合临床病理学，确诊 DLBCL所需的免疫表 

型有 CD20、CD3、CD5、CDIO、CD45、BCL2、BCL6、Ki一 

67、IRF4／MUM1，典型的免疫组化表达为 CD20(+)、 

CD45(+)、CD3(一)。该患者符合确诊典型 DLBCL 

的条件。有报道免疫组化标志 CD10、BCL6和 MU— 

MI可以简洁地重复基因表达谱的结果，将 DLBCL 

分为生发中心起源(CD10 ，或 BCL6 、MUM I)和 

非生发中心起源(CD10一、MUM lI 或 BCL6一) 。 

为求进一步明确诊断，患者还需要做分期检查来确 

定疾病的所有病位，如 PET扫描，它对初次分期和 

疗效评估尤其有益，可以鉴别残存肿块为纤维化或 

仍有存活肿瘤组织。当鼻窦、睾丸、脑膜旁、眼眶周 

围、中枢神经系统、椎旁、骨髓这些部位有一个或多 

个部位受累时，需行腰椎穿刺检查明确肿瘤分期。 

另外多次复查胃镜与多次检验病理结果也可了解病 

情发展预后情况。在利妥昔单抗问世之前，传统的 

以蒽环类为基础的 CHOP(环磷酰胺、阿霉素、长春 

新碱、泼尼松)方案是 DLBCL的一线治疗，随着利妥 

昔单抗的应用，DLBCL患者的长期存活率明显改 

善。根据 2011年中国弥漫大 B细胞淋巴瘤诊断与 

治疗指南中说，目前推荐的一线治疗选择分成两种： 

(1)分期为 I～Ⅱ期患者。①无巨大肿块(<10 cm) 

者行3个周期 R—CHP0+受累野放疗(RT)或6个周 

期 R—CHOP；②伴巨大肿块(≥10 em)者行 6个周期 

R—CHOP±RT。(2)分期为Ⅲ ～Ⅳ期患者。①年轻 

(年龄460岁)低危(国际预后指数 aaIPI：0～1分) 

者行 6～8个周期 R—CHOP；②年轻高危(aaIPI≥2 

分)者 目前尚无标准方案，推荐利妥昔单抗联合强 

化化疗方案治疗；③老年患者(年龄 >60岁)行 8个 

周期利妥昔单抗 +6个周期 CHOP，或8个周期利妥 

昔单抗 +6个周期 CHOP。如为睾丸淋巴瘤，在接受 

化疗之后建议局部病灶放疗。DLBCL与胃癌相比， 

临床症状与体征不平行，全身情况相对较好，但胃内 

病变相对广泛且呈多中心、多形态改变，虽胃周淋巴 

结肿大较多但手术切除率较高，化疗疗效优于胃癌， 

预后比胃癌相对较好，应积极治疗。 
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[摘要] 目的 分析在羊水中染色体异常核型与产前诊断指征的关系。方法 回顾性分析该院产前诊 

断中心 2012—01～2012—12共 962例孕妇的羊水穿刺产前诊断指征和染色体异常结果资料。结果 羊水染色 

体培养成功率99．7％。发现异常核型45例(4．6％)，其中常染色体三体(13 三体、18-三体、21一三体等)11例 

(1．1％)；性染色体5例(0．5％)，结构异常20例(2．1％)，嵌合体9例(0．1％)，正常染色体核型中发现染色 

体多态性改变56例(5．8％)。结论 沈阳地区羊水染色体异常核型检出率较高，具有产前诊断指征的孕妇 

行胎儿羊水染色体诊断对防止先天缺陷有实用性价值。 
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产前诊断已成为降低出生缺陷率的重要手段， 

产前诊断的主要目的是为可能出现的遗传病或与遗 

传因素有关的疾病以及具有其他致畸因素的高风险 

家庭提供充足可靠的信息，应用羊水进行染色体核型 

分析可以在妊娠中期对胎儿染色体结构和数目异常 

作出产前诊断，是目前预防胎儿染色体异常者出生最 

为成熟、有效[羊水染色体异常核型检出率(4．7％)， 

远高于新生儿染色体异常率(0．5％)]的方法。 

1 资料与方法 

1．1 一般资料 选择 2012-01～2012—12就诊的具 

有产前诊断风险指征的孕妇，其中唐氏综合症高风 

险510例(53．0％)、高龄风险(≥35周岁)327例 

(34．O％)、超声异常风险 29例(3．0％)、父母一方 

染色体异常风险 27例(2．8％)、异常孕产史风险 

124例(12．9％)。孕妇年龄在 22～46岁之间，平均 

年龄 31．59岁。妊娠 17～22舶周，平均 l9铊周。全 

部病例均无羊膜腔穿刺禁忌症，经详细询问病史、体 

检，建立档案，向孕妇及家属交代手术相关事项、签 

手术知情同意书。 

1．2 方法 

1．2．1 超声仪器使用 HITACHI EUB-5500彩色多 

普勒超声诊断仪，凸阵探头，频率为 2～5 MHz。在 

超声引导下用介入穿刺针(22 G X200 mm)穿刺通 

过腹壁进人羊膜腔，拔出针芯，开始抽取的2 ml丢 

弃，更换注射器抽取 20 ml羊水 ，插入针芯，拔出穿 

刺针，穿刺点局部消毒，覆盖无菌纱布，胶布固定。 

术毕超声医师观察胎盘、胎心及有无子宫收缩情况。 

实验室工作人员将羊水分别注人两个 15 ml无菌离 

心管中，常规羊水细胞培养、收获、传代制片，常规 G 

显带(320～400条带)分析。 

1．2．2 实验室工作人员在无菌条件下将羊水注入 

两个培养瓶中，分别培养 7～8 d观察细胞生长情 

况，换液，收获，每瓶制片 2张，常规 G显带(320～ 

400条带)，按照人类细胞遗传学 国际命名体制 

(ISCN2009)标准进行染色体核型分析诊断。核型 

分析：分别从两个培养瓶中计数20个细胞，分析3～5 

个细胞核型，记录观察到的任何染色体数目及结构 

畸变。发现嵌合体加倍计数。必要时加做 C显带、 

N显带。 

1．3 统计学方法 应用 Excel表收集分析数据，采 

用百分比进行描述性分析。 

2 结果 

2．1 胎儿羊水染色体核型分布 在 962份胎儿羊 

水中，培养成功 959例，培养失败 3例，培养成功率 
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99．7％。共检 出染色体异常核型 45例(4．7％)。 

其中数目异常 16例，结构异常 20例，嵌合 9例。正 

常多态性变异 56例 (5．8％)。染色体三体型为主 

要的染色体数 目异常，共计 1l例 占异常核型的 

24．4％，其中 18．三体 2例，21一三体 8例，l3一三体 1 

例，22 三体 1例，性染色体异常 5例。其他结构异 

常为20例。 

2．2 产前诊断不同风险指征的染色体异常检出率 

产前诊断不同风险指征的染色体异常检出率由高到 

低排序分别为超声异常风险、父(母)异常风险、不 

良孕产史风险、年龄高风险、唐氏综合征高风险，见 

表 1。 

表1 产前诊断不同风险指征的异常染色体核型检出率(n) 

注：唐氏综合征高风险、年龄 岛风险、超声异常风险有重复汁 

3 讨论 

羊膜腔穿刺是一种通过 B超引导，经腹部穿刺 

羊膜腔收集羊水的方法。其安全性、准确性得到了 

进一步提高，且适用范围日益扩大。下面将羊水细 

胞产前诊断指征的情况分析如下。 

3．1 唐氏综合征(筛查)高风险 唐氏综合征是一 

种最常见的导致先天痴呆的常染色体三体征，是由 

于2l号染色体 比正常人多了一条所引发，又称作 

21一三体综合征。唐氏综合征患儿生长迟缓，神经系 

统障碍，并伴随多器官的畸形或其他异常，在新生儿 

中的发生率为 1／600～1／800 1 J。根据孕妇外周血 

中部分生化指标的值 ，估算胎儿患唐氏综合征的风 

险，筛查出高风险的人群，在此基础上开展产前诊 

断，这是近 20年来产前诊断领域最重要的进展之 
一
_3]

。 唐氏综合征筛查因其经济、快速、安全、可操 

作性强等优点，成为产前诊断的第一大指征。我院 

因唐氏综合征(筛查)高风险行羊水穿刺 510人，占 

羊水穿刺比例 53．0％，诊出染色体异常 19例。占 

染色体异常比例42．2％。 

3．2 年龄高风险 因超过35岁孕妇生出唐氏综合 

征患儿的风险为 1／380，所以我院对 35岁以上孕妇 

不做唐氏筛查直接建议行羊水穿刺，在962例羊水 

穿刺病例中，高龄327例，占羊水穿刺34．0％，诊出 
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异常染色体 l3例，占异常 比例 28．8％。该 比例的 

上升说明孕妇对产前诊断的认识程度有大幅提高。 

也与临床医生对产前诊断的认识程度的提高是密不 

可分的。 

3．3 超声异常风险 由于我院系统超声筛查胎儿 

各方面畸形的时间定在妊娠 22～26周之间，在这个 

孕周筛查出畸形多以错过羊水诊断时间，多行脐血 

产前诊断，故由于胎儿畸形而行羊水诊断的病例相 

对比较低 。但因超声异常而行羊水诊断的29例 

中有7例核型异常，异常核型发生率为 24．13％，故 

在临床上超声提示多个软指标异常者必须高度重视。 

3．4 父(母)染色体异常风险 染色体异常的携带 

者往往在临床上很难发现，夫妇之一为染色体平衡 

易位或倒位携带者，可生育染色体不平衡的后代，因 

此也作为产前诊断的重要指证。在962份羊水病例 

中此种情况有 27例，结果异常核型检出4例，异常 

检出率为 14．8％。 

3．5 不良孕产史风险 不 良孕产史包括曾生育过 

染色体异常的婴儿、曾引产过染色体异常的胎儿，不 

明原因流产史、胎儿停止发育等情况，可能与染色体 

异常有关，再次怀孕发生染色体异常儿的风险大大 

提高，本组病例中，不良孕产史病例 124例，检出异 

常核型9例，异常核型检出率7．2％，远高于唐氏筛 

查高风险的异常染色体检出率，应予以足够的重视。 

产前诊断是现代医学技术的一项进展，染色体病一 

般比较严重，发病率相对较高，染色体异常的发生率 

占新生儿出生总数的0．5％，由于容易明确诊断，占 

产前诊断病例的 1／4～1／2 J。近年来，产前诊断的 

技术发展迅速，取材来源多样化，如从母体外周血富 

集的胎儿细胞或 DNA、植入前的囊胚、孕早期的绒 

毛细胞、孕中期 的羊水细胞以及脐带血等 。不 

过，其中许多方法和技术并不成熟，在临床上推广的 

难度较大。相对而言在孕中期运用羊水细胞学检查 

进行产前诊断是比较具有临床价值的。经羊膜腔穿 

刺、培养羊水细胞、开展产前诊断的技术相对安全、 

有效。我院羊水染色体分析共 962例，检出异常染 

色体 45例占4．7％。远远高于新生儿染色体异常 

率0．5％l ，反映出羊水染色体检查的重要性和必 

要性 J。 
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