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颈项透明层厚度超声联合无创 DNA对孕妇胎儿染色体
非整倍体异常诊断效能的影响 *
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摘要 目的：探讨颈项透明层(nuchal translucency，NT)厚度超声联合无创 DNA对孕妇胎儿染色体非整倍体异常诊断效能的影响。

方法：2018年 7月到 2020年 4月选择在本院进行产前筛查的孕妇 120例，所有孕妇都给予 NT厚度超声联合无创 DNA检查，采

用羊水穿刺分析检测结果为阳性的胎儿情况。结果：120例胎儿的 NT厚度为 0.8~10 mm，平均厚度为 1.57依0.41 mm；不同孕妇年
龄的 NT厚度对比差异无统计学意义 (P>0.05)。以羊水穿刺检测结果为金标准，120例胎儿中检出染色体非整倍体异常 7例，NT

超声检出 12例，无创 DNA检出 13例，联合检出 14例。NT超声、无创 DNA与联合诊断的染色体非整倍体异常敏感性为 57.1%、

85.7%和 100.0%，特异性为 92.9%、93.8%和 93.8%。检测结果为阳性的 14例胎儿中，还包括 3例淋巴水囊瘤，2例单脐动脉伴胎儿

宫内发育迟缓，1例胎儿双肾畸形，1例胎儿并腿畸形。结论：颈项透明层厚度超声联合无创 DNA在孕妇胎儿染色体非整倍体异

常中的诊断具有操作简便、无创伤等特点，诊断敏感性与特异性都比较高，可对临床医生遗传咨询有一定的参考价值。
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Effect of Ultrasound on Thickness of Neck Transparent Layer
Combined with Noninvasive DNA on Diagnosis of

Abnormal Chromosomal Aneuploidy*

To investigate the effect of the thickness of the nuchal translucency (NT) ultrasound combined with

non-invasive DNA on the diagnostic efficiency of chromosomal aneuploidy in pregnant women and fetuses. A total of 120

pregnant women, who went to Shaanxi Provincial People's Hospital for prenatal screening from July 2018 to April 2020, were chosen as

research subjects. All the pregnant women were given NT thickness ultrasound combined with non-invasive DNA examination, and the

fetuses with positive results were given amniocentesis analysis. The NT thickness of 120 fetuses was 0.8-10mm, and the average

thickness was 1.57依0.41mm. There were no statistically significant differences in NT thickness of different pregnant women (P>0.05).
Take the results of amniocentesis as the gold standard, in the 120 fetuses,chromosomal aneuploidy was detected in 7 cases, 12 cases were

detected by NT ultrasound, 13 cases were detected by non-invasive DNA, and 14 cases were detected in combination. The sensitivity of

NT ultrasound, non-invasive DNA and combination diagnosis of chromosomal aneuploidy were 57.1%, 85.7% and 100.0%, and the

specificity were 92.9%, 93.8% and 93.8%. In the 14 fetuses with positive test results of combination diagnosis, there were 3 cases of

lymphatic cystoma, 2 cases of single umbilical artery with intrauterine growth delay, 1 case of fetal kidney abnormalities, and 1 case of

fetal sirenomelia. In the diagnosis of chromosomal aneuploidy abnormalities of pregnant women and fetuses, the cervical

transparent layer thickness ultrasound combined with noninvasive DNA has the characteristics of simple operation and non-invasiveness.

The sensitivity and specificity of the diagnosis are relatively high, which can be used for genetic consultation of clinicians.
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表 2 NT超声联合无创 DNA对胎儿染色体非整倍体异常的诊断结果(例，%)

Table 2 Diagnostic results of NT ultrasound combined with non-invasive DNA for fetal chromosomal aneuploidy (n,%)

Amniocentesis
NT ultrasound Non-invasive DNA Combined diagnosis

Total
Positive Negative Positive Negative Positive Negative

Positive 4 3 6 1 7 0 7

Negative 8 105 7 106 7 106 113

Total 12 108 13 107 14 106 120

Age of pregnant n NT thickness F P

21~25 years 14 1.52依0.22 0.127 0.882

26~29 years 76 1.58依0.14

30~35 years 22 1.59依0.28

36~38 years 8 1.57依0.18

表 1不同孕妇年龄的 NT厚度超声结果对比(mm，x依s)
Table 1 Comparison of ultrasound results of NT thickness of different pregnant women (mm, x依s)

前言

胎儿畸形尤其染色体异常是危害新生儿生长发育与智力

发育的严重疾病，其中新生儿染色体异常的发生率约为 1/160，

主要包括数目异常和结构异常[1，2]，使得新生儿出现生长缓慢、

出生缺陷、功能异常等，严重影响新生儿的预后[3，4]。常见的非整

倍体异常包括 21、13、X、Y等，其中 21-三体综合征最常见，其

次是 13-三体综合征、三倍体等[5]，且一旦发生，无有效治疗手

段[6，7]。DNA检测为染色体非整倍体异常为常见检测方法，虽然

为无创性，但是诊断效应有待提高[8]。胎儿颈项透明层(nuchal

translucency，NT)厚度与染色体异常等有关，并且超声监测具有

经济高效、可重复性强、检出率高等，并且颈项透明层超声检查

还可筛查心脏畸形等结构异常，在胎儿染色体异常筛查中具有

重要价值[9，10]。本研究显示颈项透明层厚度超声联合无创 DNA

对孕妇胎儿染色体非整倍体异常诊断效能的重要影响，希望有

助于推动早孕期联合筛查的广泛开展。

1 资料与方法

1.1 研究对象

2018年 7月到 2020年 4 月选择在本院进行产前筛查的

孕妇 120例，纳入标准：单胎妊娠；医院伦理委员会批准了此次

研究；孕妇年龄 20~45岁；婚姻状态稳定；孕妇知情同意本研

究；孕周 11周 +6天 ~28周；临床资料完整；头臀长 45~84 mm。

排除标准：非自然受孕孕妇；孕妇或配偶染色体易位、倒位者；

存在先天畸形家族史。

年龄最小 21岁，最大 38岁，平均年龄 29.47依2.48岁；孕周
11周 +6天 ~28周，平均 18.27依2.18周；孕次最少 1次，最多 6

次，平均 3.78依1.22 次；产次最少 0 次，最多 3 次，平均 3.22依

0.13次；平均受教育年限 15.20依1.28岁。
1.2 超声检查

所有孕妇都给予 NT厚度超声检查，使用 GE voluson E10

的彩色多普勒超声诊断仪，配有腹部低频凸阵探头，探头频率

为 1~5 MHz，选择胎儿检查程序。孕妇取仰卧位，在胎儿伸展仰

卧位时测量胎儿的顶臀长，顺序检查胎儿结构情况，核实超声

孕周。取得胎儿正中矢状切面图，同时显示胎儿的鼻骨、间脑、

腭部及脊柱等结构，在胎儿自然姿势下进行测量 NT值。连续

测量 3次，并记录测量的最大值。

1.3 无创 DNA检测

抽取孕妇的外周血 8 ml左右，抗凝后静置 30 min，2000

rpm离心 10 min，取上层血浆组织，提取游离 DNA片段并进行

测序，分析测序结果。

1.4 调查资料

调查所有孕妇的建档号、年龄、孕周、孕次、姓名、产次、受

教育年限，随访 NT超声联合无创 DNA检测结果为阴性的胎

儿情况，采用羊水穿刺分析检测结果为阳性的胎儿情况。

1.5 统计方法

应用 SPSS21.00，计量资料用(x依s)表示，计数资料以%表

示，对比为 t检验与 掊2分析，多组间对比为方差分析，P<0.05具
有统计学意义。

2 结果

2.1 NT厚度超声结果

120例胎儿的 NT厚度为 0.8~10 mm，平均厚度为 1.57依
0.41 mm；不同孕妇年龄的 NT 厚度对比差异无统计学意义

(P>0.05)，见表 1。

2.2 诊断结果

120例胎儿中检出染色体非整倍体异常 7例，NT超声检

出 12例，无创 DNA检出 13例，联合检出 14例，见表 2。

2.3 诊断敏感性与特异性

在 120例胎儿中，NT超声、无创 DNA与联合诊断的染色

体非整倍体异常敏感性为 57.1 %、85.7 %和 100.0 %，特异性为

92.9 %、93.8 %和 93.8 %，见表 3。
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表 3 NT超声联合无创 DNA对胎儿染色体非整倍体异常的诊断敏感性与特异性(例，%)

Table 3 The diagnostic sensitivity and specificity of NT ultrasound combined with non-invasive DNA

for fetal chromosomal aneuploidy abnormalities (n,%)

Diagnostic method Sensibility Specificity

NT ultrasound 57.1%(4/7) 92.9%(105/113)

Non-invasive DNA 85.7%(6/7) 93.8%(106/113)

Combined diagnosis 100.0%(7/7) 93.8%(106/113)

F 4.324 0.097

P 0.115 0.953

2.4 随访结果

NT超声联合无创 DNA检测结果为阴性 106 例胎儿中，

随访至产后未见明显异常。检测结果为阳性的 14例胎儿中，包

括染色体非整倍体异常 7例 (21-三体综合征 4例、13-三体综

合征 2例、三倍体 1例)，3例淋巴水囊瘤，2例单脐动脉伴胎儿

宫内发育迟缓，1例胎儿双肾畸形，1例胎儿并腿畸形。

3 讨论

染色体非整倍体异常是导致出生缺陷最常见的遗传病之

一，是由于染色体数目减少或增多，使得新生儿与胎儿出现异

常[11，12]。到目前为止预防染色体非整倍体异常胎儿的出生目前

主要还是进行产前筛查，羊水穿刺的诊断准确率比较高，但是

对孕妇与胎儿都有一定的创伤，且检测周期比较长[13，14]，为此在

临床上需要寻找更好的诊断方法。

在孕 10~14 周期胎儿颈部淋巴管与颈静脉窦相互连

通 [15]。不过在相通之前有少量的淋巴液积聚在胎儿颈部，可形

成暂时性的颈部透明带。而随着妊娠的进展，胎儿淋巴系统可

将积聚在颈部后的淋巴液引流至颈内静脉，让颈项透明层逐渐

消退[16，17]。NT为胎儿颈后部皮下组织内液体积聚的厚度，是指

胎儿颈椎水平矢状切面皮肤至皮下软组织之间的厚度[18]。本研

究显示 120 例胎儿的 NT 厚度为 0.8~10 mm，平均厚度为

1.57依0.41 mm；不同孕妇年龄的 NT厚度对比差异无统计学意

义。NT增厚胎儿中可伴随有染色体异常，最常见的为 21-三体

综合征、13、三体综合症等、囊状淋巴瘤、先天性心脏病[19]。特别

是染色体异常胎儿的细胞外间质的成分出现转变，透明基质的

间隔内吸附了大量的细胞外液，使胎儿颈部皮肤细胞外透明基

质增加，使颈部皮肤发生海绵样改变，从而导致 NT增厚[20]。不

过部分胎儿 NT超声检查为一过性异常，导致在异常胎儿的诊

断中也有一定的不足[21]。

胎儿染色体非整倍体异常是由于遗传因素、环境因素或两

者共同作用，引起胎儿在发育过程中发生染色体异常，对胎儿

进行染色体非整倍体异常筛查，对控制胎儿出生畸形具有重要

作用[22]。NT超声检查对胎儿 NT进行测量，从而可间接反映染

色体情况[23]。孕妇血浆中胎儿游离 DNA为胎儿基因物质的重

要来源，也具有孕早中期可检、易提取、高灵敏度、无流产风险、

含量高等特点，从而为无创 DNA的检测提供了条件，也可判断

胎儿染色体有无非整倍体变化[24-26]。本研究显示以羊水穿刺检

测结果为金标准，120 例胎儿中检出染色体非整倍体异常 7

例，NT超声检出 12例，无创 DNA检出 13例，联合检出 14

例；NT超声、无创 DNA与联合诊断的染色体非整倍体异常敏

感性为 57.1 %、85.7 %和 100.0 %，特异性为 92.9 %、93.8 %和

93.8 %，表明 NT超声联合无创 DNA筛查胎儿染色体非整倍

体异常的敏感性为更高。本研究显示联合诊断检测结果为阳性

的 14例胎儿中，包括染色体非整倍体异常 7例，3例淋巴水囊

瘤，2例单脐动脉伴胎儿宫内发育迟缓，1 例胎儿双肾畸形，1

例胎儿并腿畸形。从机制上分析，NT增厚可使不良妊娠结局的

风险增加，包括胎儿发育不良、胎儿死亡、遗传综合征、自发性

流产等 [27，28]。但 NT增厚并不等于胎儿异常，一旦排除无创

DNA筛查异常，多数 NT增厚的孕妇可分娩健康新生儿[29，30]。

本研究也存在一定的不足，调查的孕妇数量比较少，且没有进

行不同孕周孕妇 NT增厚的分析，将在后续研究中进行探讨。

总之，颈项透明层厚度超声联合无创 DNA在孕妇胎儿染

色体非整倍体异常中的诊断具有操作简便、无创伤等特点，诊

断敏感性与特异性都比较高，可对临床医生遗传咨询具有一定

的参考价值。
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