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无创 DNA 测序是指对孕妇外周血进行采集，并提取游离
DNA，将新一代高通量测序技术与生物学信息分析结合使用，得
出胎儿患染色体非整倍性疾病，拥有高灵敏、高特异性的特点。而
传统的唐氏筛选和侵入性产前诊断方法被广泛应用，其中最为常
见的三种产前诊断为绒毛、羊水和脐血细胞染色体核型分析，结
果较为精确，且方便可靠，被称之为产前诊断的“金标准”，但也
存在一定的缺陷。而无创DNA测序则可以有效填补这些缺陷，减
少宫内感染、流产和死胎等情况的发生，能够提供妊娠期早期筛
查，包含先兆子痫和早产。基于此，本文选取 2018 年 5 月～2019
年 5 月接收的 2249 例孕妇作为研究对象，进行如下报道。

1  资料与方法
1.1 一般资料
本文选取 2018 年 5 月～2019 年 5 月接收的 2249 例孕妇作为

研究对象，对 2249 例孕妇进行无创胎儿 DNA 检测和传统方法。
本次研究均争取所有孕妇同意，孕妇年龄为 20-35 岁，平均年
龄为：27.6 ± 3.7 岁，对于 DNA 测序高风险孕妇在 20-24w（以
B超检查推算）时进行羊膜腔穿刺，并进行羊水细胞染色体核型
分析。

1.2 方法
1.2.1 唐氏症筛查方法
利用时间荧光分辨技术对 AFP、uE3、β -HCG，之后使用

芬兰产前筛查系统对 21- 三体、18- 三体和神经管缺陷风险值进
行计算。通常情况下，该系统会将21-三体和ONTD切割值确定
为≥ 1:270,18- 三体切割值确定为 1:350。

1.2.2 无创 DNA 检测
相关工作人员抽取 5 毫升若干个标准真空采血内，进行离心

操作，去除白细胞，并将上清融入在 2 毫升的离心管中，得到所
需要的血浆，并保存在零下80 度的冰箱中，杜绝多次冻融，送入
研究室进行高通量测序。

1.2.3 羊水细胞培养和核型分析
相关工作人员对存在DNA测序高风险孕妇进行羊膜腔穿刺，

并对羊水细胞进行培养，在 7 天～8 天之后，对羊水细胞进行染
色体制片分析。

1.3 访问
对出生一年时间的婴儿进行访问，若婴儿出现苯丙酮尿症、

先天性甲状腺功能不佳等问题，需要进行相关的染色体检查。
2  结果
在 2249 例孕妇检测中国无创DNA测序异常的有21 例，唐氏

筛查阳性为 42 例，随访结果中 21- 三体异常为 22 例，血清学筛
查阳性率高于随访结果，无创 DNA 产前检测阳性率与随访结果
无差异。其中真阳性20例，阳性检测率为95.45%，假阳性为0例，
假阳性检测率为 0.00%，阴性预测为 99.07%，敏感度为 95.45%，
特异性为 100%，假阴性为 1 例，假阴性率为 0.093%。

3  讨论
3.1 分析无创 DNA 测序与传统方法的优势
3.1.1 无创 DNA 测序与传统血清学筛查对比
在现如今，血清学筛查最为严重的缺陷就是高风险结果经过
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染色体确诊之后，大多数情况下为阴性，若假阴性率较高，并存
在一定数量的假阴性，则会出现羊水产前诊断效率不精确的问题。
而 DNA 测序与血清学筛查相比，诊断结果精确性更高，更为精
确，其归根结底是由于受到 21、18 和 13 号染色体技术成熟因素
的影响。所以，无创 DNA 测序能够在一定程度上有效填补唐氏
症筛查存在的不足，并且还可以有效减少对羊水刺穿诊断技术的
依赖，大大减少孕妇的不良情绪以及身体创伤。此外，T21、T18
和T13号的检查精确性已经与黄金标准相似，若检查结果为低风
险，则孕妇将不必进行侵入性检查；反之，若为高风险孕妇，很
有可能是怀有唐氏儿，需要进行羊水穿刺或者脐带血穿刺进一步
确定。

3.1.2 无创 DNA 测序与传统细胞遗传学诊断相比的优点
3.1.2.1 无创伤性
由于只需要采取孕妇 5 毫升的静脉血就可以检查，所以不易

发生感染和流产的风险，在一定程度上还可以减少孕妇的不良情
绪。该方法可以在试管婴儿、有多次流产史孕妇等中应用。而若
想应用传统方法，不仅需要医生高超的操作技术，而且还存在一
定的风险，在进行羊水穿刺手术之后，可能会出现早产、宫内感
染等。此外，由于绒毛抽取难度系数大，容易 对胎儿产生严重的
影响，有着较高的流产率。

3.1.2.2 孕早期检查
无创 DNA 测序在孕妇孕早期 12w 就可以检查，而唐氏症筛

查则需要在孕妇 16-20+6w 左右才可以检查，若脐血穿刺需要在
26w 以后检查。由此可见，无创 DNA 测序可以在一定程度上提
高产前诊断时间，减少建孕妇和家属的等待时间。

3.1.2.3 易于控制
无创 DNA 测序一般都是大量集中检查，测序全过程由计算

机进行操作，在一定程度上可以减少人为因素的影响，数据精确
度较高且可靠。而传统方法由人工操作，对工作人员的操作和分
析能力有一定的要求，同时结果的精确性还是需要依靠染色体分
裂相的好坏，所以无创 DNA 的优势较为明显。

3.2 无创 DNA 测序与传统方法比较的劣势
无创 DNA 测序由于受到原理因素的影响，导致存在以下几

个劣势：（1）若孕妇为染色体疾病患者则不适用。（2）孕妇近期
接受过异体输血、移植手术等会引入外源DNA，不适用无创DNA
测序。（3）多胎妊娠不适用无创 DNA 测序。（4）无创 DNA 测序
仅是应用于检测到染色体三体（21 号三体、18 号三体、13 号三
体）以及染色体的缺失重复，具有一定的局限性，无法精准确定
性染色体异常。而绒毛、羊水和脐血细胞进行染色体核型分析不
会受到影响，同时对于多胎关键时穿刺时尤为需要注意的是，不
同羊膜腔要分开，穿刺针头位置会对结果精确性受到影响。
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