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##!摘要"#目的#分析!"例染色体易位携带者的产前诊断及妊娠结果& 方法#收集$%!(年!月至$%$!年

!$ 月怀化市妇幼保健院产前诊断中心经产前检查诊断为染色体易位携带的 !" 例患者的临床资料$胎儿均行

染色体核型及染色体微阵列分析"789#$总结其诊断结果和妊娠结局& 结果#!"例染色体易位携带者中母源

性 !' 例$父源性 / 例& !' 例有胎停或胎儿结构异常史'! 例为首次妊娠$胎儿结构异常'$ 例为首次妊娠(辅

助生殖胚胎植入前遗传学检测":;<#)$获正常儿& !0 例涉及 $ 条非同源染色体'$ 例涉及 / 条以上复杂染色

体重排"77=#& 产前诊断胎儿核型及789结果中不平衡易位 " 例$平衡易位 > 例$核型正常 ! 例"经辅助生

殖:;<#& 妊娠结局!引产 ( 例$分娩正常儿 > 例& 结论#染色体易位携带者的妊娠不良结局风险高$应行产

前诊断排除不平衡易位$减少出生缺陷发生&
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##在染色体结构重排中$染色体易位较为常见& 对

于染色体易位携带者$染色体无缺失A重复$断裂重接

没有影响基因功能$其临床表型正常$但生殖细胞在

减数分裂过程中会形成 / 种类型的配子(!)

!染色体

结构正常配子%与携带者有相同染色体结构的异常

配子及染色体遗传物质数量异常的配子& 若遗传物

质数量异常的配子与正常配子结合形成胚胎$会导致

早期流产%胎停%胎儿畸形和染色体病胎儿等$使不

*/$'*
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良妊娠结局风险增加& 因此$对于染色体易位携带

者夫妇$在妊娠时应通过产前诊断及早发现遗传缺

陷儿和各种先天性畸形$必要时及时终止妊娠$以减

少出生缺陷情况的发生($)

& 本研究总结了我院收治

的 !" 例染色体易位携带患者及其配偶的临床资料$

为提高临床医师对本病的认识提供参考&

26资料与方法

2A26一般资料6收集 $%!( 年 ! 月至 $%$! 年 !$ 月

怀化市妇幼保健院产前诊断中心经产前检查诊断为

染色体易位携带的 !" 例患者的临床资料& 其中母

源性 !' 例$父源性 / 例'胎儿胎龄为 !" X$>"$%Y1/

Z/Y($#周& 对 !" 例患者均详细询问孕产史%家族

史及接触史'胎儿均行染色体核型及染色体微阵列分

析"5IK6+6C6+G+-5K6,KK,E,D,.EC-C$789#& 本研究

获怀化市医学伦理委员会批准$所有研究对象知情

同意参与&

2AB6纳入与排除标准6纳入标准!"!#经外周血染

色体核型检测$胎儿父母之一为染色体易位携带者'

"$#染色体易位携带者表型正常& 排除标准!病例

资料不完善者&

2AC6产前诊断方法#通过羊膜腔穿刺获取羊水标本

/% +.$经受检者同意对亲本核型进行验证$采集夫妻

双方外周血各 $ +.& "!#羊水核型检测!取羊水$% +.$

经培养%收获%制片和;显带后应用[)\79;][!$%自

动扫描仪"美国徕卡公司#进行扫描$用7EH6V-C-6D 核

型分析软件对核型分裂相进行分析& 每个标本分析

0 个核型$计数 $% 个分裂相$若有嵌合体则需加数

到 1% 个分裂相& 检查结果参考国际人类细胞遗传

学术语命名系统"\DHGKD,H-6D ]ECHG+6N7IK6+6C6+,.

&6+GD5.,HMKG$\]7&#

(/*')进行判定& "$#外周血核型

检测!取外周血 $ +.$经培养%收获%制片和 ;显带

后进行核型分析& 扫描仪及分析软件同上述羊水核

型检测方法& 检查结果参考 \]7&进行判定& "/#

羊水细胞789检测!取羊水 !% +.$应用全基因组

9NNV+GHK-Q7VH6C5,D "0%^9KK,V芯片进行检测$操作

流程按照9NNV+GHK-Q公司提供的标准流程进行& 检

测胎儿基因组中有临床意义的拷贝数变异&

B6结果

!"例染色体易位携带者中母源性 !' 例$父源性

/例& !'例有胎停或胎儿结构异常史'! 例为首次妊

娠$胎儿结构异常'$例为首次妊娠(辅助生殖胚胎植

入前遗传学检测"JKG-+J.,DH,H-6D LGDGH-5HGCH$:;<#)$

获正常儿& !0 例涉及 $ 条非同源染色体'$ 例涉及

/ 条以上复杂染色体重排"56+J.GQ5IK6+6C6+GKG,K*

K,DLG+GDHC$77=#& 产前诊断胎儿核型及789结果

中不平衡易位 "例$平衡易位 >例$核型正常 ! 例"经

辅助生殖:;<#& 妊娠结局!引产 ( 例$分娩正常儿

> 例& 见表 !&

表 !#!" 例染色体易位携带者产前诊断结果及妊娠结局

病#例 ####妊娠情况 染色体易位来源及其核型 #胎儿染色体核型 ###胎儿789检测结果 妊娠结局

! 孕 $ 胎停 !

母!'1$__$H"$'!!# " J$''

3$0#

'1Y_&$@GK" !! # H" $'

!!#"J$''3$0#

$3$0Y/J$'Y$ 区带存在!(Y! 8P

重复致病
引产

$

孕 " 产 % 引 $"唇腭裂引产
! 次$染色体微缺失%微重
复引产 ! 次#$胎停 ' 次

母!'1$__$H"!'!%# " J/1'

3$'#

'1$_&$@GK"!#H"!'!%#

"J/1'3$'#

!%3$'Y/$3$1Y/ 区带 /!Y"' 8P

重复致病'!J/1Y//J/1Y/$ 区带
!Y0/ 8P微缺失可能致病

引产

/ 孕 0 产 % 胎停 / 死胎 !

母!'1$__$H"!/'!1# "3!!'

3!$#

'1$_&$@GK"!/#H"!/'

!1#"3!!'3!$#

!/3!!3!$Y!! 区带存在!Y1> 8P

微缺 失' !13!$Y!3$'Y/ 区 带
/>Y$/8P重复致病

引产

' 孕 ! 产 %

母!'1$__$H"$'' # " 3/"'

3$(#

'1$_&$@GK"$#H"$''#

"3/"'3$(#

$3/"Y$3/"Y/ 区带 "Y% 8P 缺失
明确致病' '3$(Y/3/0Y$ 区带
00Y0 8P重复明确致病

引产

0 孕 $ 产 % 胎停 !

母!'1$__$H"''!!# " 3/0'

3$/Y/#

'1$_&$@GK"'#H"''!!#

"3/0'3$/Y/#

!!3$/Y/3$0 区带 !(Y$0 8P 重
复致病

引产

1

孕 ! 产 %$孕 $' 周$无创
R&9示 !1%!( 号染色体微
重复A微缺失'`超示!胎儿
腭裂$肾发育不良$中位肝

母!'1$__$H"!1'!(# "3!/'

3$!#

'1$_&$@GK"!(#H"!1'

!(#"3!/'3$!#

!13$!3$' 区带 /%Y(( 8P 重复
致病'!(3$!Y// 区带 !1Y($ 8P

缺失致病
引产

" 孕 $ 胎停 !

父!'1$_a$@GK"'#H"''!!#

"3/0'3$/Y/#

'1$_&$@GK"'#H"''!!#

"3/0'3$/Y/#

!!3$/Y/3$0 区带 !(Y$0 8P 重
复致病'!! 号染色体部分三体

引产

(

孕 0 产 $ 引 $"唇腭裂引产
! 次$先心引产 ! 次#$此次
胎儿先心病

母! '1$ __$ H" $' !$' " #

"3/!'3$'Y!'3/$#

'1$_&$ H" $' !$' " #

"3/!'3$'Y!'3/$#

!$3$'Y!/ 区带 $'1 UP 微缺失$

意义不明
引产

> 孕 $ 产 % 胎停 !

母! '1$ __$ H" '' !$ #

"3$!Y!' 3$'Y/! # H" '' !1 #

"J!$'3!/#

'1$_&$H"''!1# " J!$'

3!/#

,KK"!*$$# b$$"_&# b! 分娩正常儿

*'$'*
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#续表 !

病#例 ####妊娠情况 染色体易位来源及其核型 #胎儿染色体核型 ###胎儿789检测结果 妊娠结局

!% 孕 / 产 % 胎停 $

母!'1$__$H"!'' # " J/''

3$$#

'1$_&$H"!'' # " J/''

3$$#

,KK"!*$$# b$$"_&# b! 分娩正常儿

!! 孕 $ 产 % 胎停 !

父!'1$_a$H"!'0 # " J/!'

3$/#

'1$_&$H"!'0 # " J/!'

J$/#

,KK"!*$$# b$$"_&# b! 分娩正常儿

!$ 孕 / 产 % 胎停 $

母!'1$__$H"0'" # " 3!!'

3!!#

'1$_&$H"0'" # " 3!!'

3!!#

,KK"!*$$# b$$"_&# b! 分娩正常儿

!/ 孕 ! 产 %"辅助生殖:;<#

母! '1$ __$ H" !!' !$ #

"J!!Y$'J!$Y!#

'1$ _&$ H" !!' !$ #

"J!!Y$'J!$Y!#

,KK"!*$$# b$$"_&# b! 分娩正常儿

!' 孕 > 产 ! 胎停 "

母! '1$ __$ H" !' !% #

"J/1Y/'3$'#

'1$ _&$ H" !' !% #

"J/1Y/'3$'#

,KK"!*$$# b$$"_&# b! 分娩正常儿

!0 孕 ! 产 %"辅助生殖:;<#

母!'1$__$H""'$%# " J!''

3!/Y!#

'1$_&$H""'$%# " J!''

3!/Y!#

,KK"!*$$# b$$"_&# b! 分娩正常儿

!1

孕 $ 产 % 人流 !$孕妇本人
马蹄肾$`超胎儿左肾未探

母!'1$__$H"!'( # " J$$'

3!/#

'1$_&$H"!'( # " J$$'

3!/#

/3$1Y/! 区带'/> UP微缺失$临
床意义不明

分娩正常儿

!"

孕 ' 产 % 胎停 $"辅助生殖
:;<#

父!'1$_a$H""'> # " 3$$'

3$!#-DV">#"J!!3$!#

'1$_&

!%J!!Y$!J!!Y! 区带 >!! UP 微
重复$临床意义不明

分娩正常儿

C6讨论

CA26染色体平衡易位是指两条染色体分别发生断

裂$断裂片段相互交换位置后重接$无遗传物质增加

或减少(!)

$其表型多为正常$但在生殖细胞减数分裂

的过程中$易位的染色体将会配对形成四射体(0)

$在

减数分裂后期$可进行邻位%对位和 /d! 分离而形成

!( 种配子(1)

& 其中仅 ! 种配子是完全正常$! 种为

平衡易位的携带者$其余 !1 种均为不平衡易位& 因

而大部分胚胎以"部分#单体或"部分#三体而致流

产%胎停或畸形儿& 本研究病例 ! X" 及病例 !% X!"

为涉及$条染色体的易位携带& 病例 ! X" 产前诊断

胎儿核型见不平衡易位衍生染色体$789检测见大

片段重复及部分三体$为明确致病$行引产终止妊娠&

而病例 !% X!"胎儿染色体核型遗传自父母平衡易位$

789未检测到致病拷贝数变异$分娩正常胎儿& 上

述病例中大多有不良孕产史$其中病例 $ 有 ' 次胎

停%$ 次畸形儿引产史'病例 / 有 / 次胎停%! 次死胎

史$无健康儿出生& 因此$对于有 $ 次及以上不良孕

产史的染色体易位携带者$建议尽早行辅助生殖:;<$

减少反复流产对母体的伤害&

CAB677=通常指涉及 $ 条或 $ 条以上染色体$至少

含有 / 个断裂点的染色体结构畸变(")

& 分类方法有

多种(()

$最常见的分类方法是根据重排类型及复杂

程度将77=分为 / 种类型!"!#三方重排$涉及 / 条

染色体 / 个断裂点的重排$多数家族遗传和母系传

播$最为普遍'"$#双重双向易位$$ 组独立且简单的

染色体易位并存'"/#特殊类型77=$具有更加复杂

的染色体结构重排$产生多条衍生染色体(>*!%)

&

CAC6随着细胞及分子遗传学在生育问题中的应用$

相关研究报道日益增多& 国内代鹏等(!!)分析了 //例

77=携带者类型$并总结了累及不同染色体和断裂

点的相关咨询及生育指导& 有研究报道$大约 "%e

的77=携带者表型正常$$%e X$0e有先天性畸形

和"或#智力低下$0e X!%e在产前诊断时发现(!$)

&

本研究中病例 (和病例 >为表型正常的涉及三方重排

的77=携带者$因胎停行外周血染色体核型检查而被

发现& 病例 > 染色体核型!'1$__$H"''!$# "3$!Y!'

3$'Y/!#H"''!1#"J!$'3!/#$胎停 ! 次$第 $ 次自然

受孕$行产前诊断胎儿染色体核型为 '1$_&$H"''!1#

"J!$'3!/#$胎儿单核苷酸多态性微阵列"C-DL.GDM5.G6*

H-@GJ6.E+6KJI-C+,KK,E$]&:,KK,E#分析未检测到染色

体微缺失微重复片段$胎儿 '%!1 号染色体易位遗传

自表型正常的母亲$为平衡易位$小孩现 ! 岁$外观发

育及智力均正常& 以三方重排易位为例$理论上配子

种类有 1'种$完全正常和平衡配子占 !A/$& 本研究

中病例 >在第 $次自然受孕即获一正常后代$表明人

类卵子发生对77=有一定处理能力(()

& 据报道$精

子荧光原位杂交"N.M6KGC5GD5G-D C-HM IEPK-@-F,H-6D$

W\]S#技术分析显示$完全正常或平衡的配子占 !0e

甚至更高(!/)

'而双重相互易位携带者理论上获得正

常配子和平衡配子的概率更低(!')

& 特殊 77=因涉

及易位%插入和倒位等畸变$配子类型更为多样$对

生育影响也为多样性& 本研究中病例 !" 染色体核

型!'1$_a$H""'>#"3$$'3$!#-DV">#"J!!3$!#$其丈

夫为 "%>号染色体相互易位$>号染色体臂间倒位$为

特殊77=& 前 $次自然受孕胎停$后行辅助生殖$取

卵 / 次$共获卵 '% 枚$培养成囊胚 ' 枚$行 :;<检

查$/ 枚囊胚为染色体部分单体或三体$仅 ! 枚囊胚

*0$'*
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为整倍体符合移植& 于孕 !" 周产前诊断$胎儿核型

为 '1$_&$羊水789未见异常$获得表型正常后代&

在77=中男性遗传少见$主要由于77=携带者常伴

精子形成障碍或停滞导致不育或低生育(!0)

& 有研究

显示$$% 例男性77=携带者被证实有生育能力$但

发生不良妊娠结局风险高(!1)

& 对于 77=携带者在

寻求辅助生殖技术时$可考虑:;<或供精人工授精

方法生育正常后代& 大多数家族性77=通过女性携

带者遗传(()

& 本研究中病例 ( 胎儿染色体核型!'1$

_&$H"$'!$'"#"3/!'3$'Y!'3/$#$孕妇涉及 $%!$%" 号

三方染色体易位$胎儿染色体易位及基因组微缺失片

段均遗传自其母亲$另孕妇本人智力偏低$两次妊娠

胎儿发育异常$要考虑染色体易位造成重要基因截

断引发严重疾病表型的发生(!")

& 多条染色体复杂易

位$重要基因被打断的概率增加$不良妊娠结局风险

增加& 目前常规染色体;显带核型分析及染色体微

阵列技术难以明确断裂点$可以通过 W\]S明确断裂

位点(!()

& 现有报道配对二代测序%聚合酶链式反应

"J6.E+GK,CG5I,-D KG,5H-6D$:7=#断点分析技术及三代

测序等技术均可有效检测染色体易位断裂区域$帮助

获得正常后代(!>*$$)

&

综上所述$染色体易位携带者的妊娠不良结局

风险高$应行产前诊断排除不平衡易位& 对于反复

流产者可选择:;<或供精人工授精"男性染色体异

位携带#获取正常后代$以减少出生缺陷发生&
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