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染色体核型分析在性染色体异常患者诊断中的作用
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产前诊断指导中心2，广东 深圳 518020

【摘要】 目的 研究染色体核型分析在性染色体异常患者诊断中的作用。方法 对2017—2018年在深圳市

人民医院因第二性征及性器官发育异常、有异常孕产史(包括不孕不育、有流产、生育畸形胎儿及死胎病史等)的

3 172例患者进行外周血染色体核型检查，主要分析性染色体核型异常患者的发病特点和临床症状。结果 3 172

例患者中共检出性染色体异常核型 61例(占 1.9%)，其中性染色体数目异常患者 19例(31.1%)，主要包括 47,XXY、

45,X和47,XXX等；性染色体结构异常患者10例(16.4%)，主要包括X染色体结构缺失，等臂X染色体等；性反转综

合征患者10例(16.4%)，主要包括社会性别为女性核型为46,XY的患者和社会性别为男性核型为46,XX的患者；性

染色体嵌合型患者 22例，占性染色体异常患者的 36.1%。结论 性染色体异常患者有性器官发育异常和不孕不

育、流产死胎等生殖异常的临床表现，对患者进行染色体核型分析，有助于临床医师明确病因，进而给予患者合理

的建议以及治疗措施。
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【Abstract】 Objective To explore the role of karyotype analysis in the diagnosis of sex chromosome abnormali-

ties. Methods A total of 3 172 patients who came to Shenzhen People's Hospital with sexual abnormality and abnormal

birth history (including infertility, abortion, malformation fetus, fetal death) had taken karyotype analysis of peripheral

blood lymphocytes between 2017 and 2018. The characteristics and clinical symptoms of the sex chromosomal abnor-

malities were mainly analyzed and discussed. Results There were 61 patients with sex chromosomal abnormality

among the 3 172 patients, accounting for 1.9%. There were 19 cases of number abnormality (accounting for 31.1%, in-

cluding 47,XXY; 45,X; and 47,XXX), 10 cases of structural abnormality and isochromosome (16.4% ), 10 cases of

sex-reversal syndrome (16.4%, including the female patients of 46,XY and the male patients of 46,XX); 22 cases of sex

chromosome mosaicism (36.1%). Conclusion Patients with sex chromosomal abnormality have the clinical problems

of sexual abnormality, infertility, reproductive abnormalities and so on. It's important to use karyotype analysis for the pa-

tient with the problems of sexual abnormality and abnormal reproductive history. Using the karyotype analysis, doctors

could determine the cause of the disease and make rational advice and treatment strategies for the patients.
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性染色体异常可以引发患者第二性征异常、性器

官发育异常及生育异常等临床表现[1]。对患者进行外

周血染色体核型分析，可以辅助诊断患者的发病原

因，从而对患者进行进一步的治疗干预和指导患者妊

娠，以提高患者的生存质量。本文将研究染色体核型

分析在性染色体异常患者诊断中的作用。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取 2017—2018年间在深圳市

人民医院因第二性征及性器官发育异常、有异常孕产

史(包括不孕不育、有流产、生育畸形胎儿及死胎病史

等)就诊的患者 3 172例，抽取这些患者外周血进行核

型分析。

1.2 样本采集及细胞培养 在患者就诊时并

且签署《外周血染色体核型分析知情同意书》之后，

用肝素抗凝管采取每例就诊患者静脉血 2~3 mL，在

采血后将血液新鲜注入外周血淋巴细胞培养基并
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置于 37℃培养箱培养 72 h，培养基为广州白云山拜
迪生物医药有限公司生产的一生骏牌淋巴细胞培
养液。

1.3 染色体制片及核型分析 细胞培养72 h后，
按照染色体制片操作规程进行细胞收获，收获完成后
进行 G 显带操作，每个标本计数 25 个分裂相，分析 5

个核型，如有染色体嵌合现象则要加倍计数。

2 结果
2.1 性染色体异常患者核型及人数 3 172例患

者中共检出性染色体异常患者61例，其中性染色体数
目异常患者 19 例，占 31.1%；性染色体结构异常患者
10例，占16.4%；性反转患者10例，占16.4%；性染色体
嵌合型患者22例，占36.1%。性染色体异常患者核型
及人数见表1。

性染色体异常核型类型

性染色体数目异常

性染色体结构异常

性反转

性染色体嵌合型

核型

47,XXY

45,X

47,XXX

46,X,i(X)(q10)

46,X,+mar

46,XY,t(X;12)(q27;q23)[38]/46,XY[12]

46,X,der（X）

46,X,del(X)q21

46,XX,del(X)(pter→q24)

47,XY,+mar

45,X,1qh+[83]/46,Xpsudic(X)(p11.2),1qh+[5]

46,X,+mar[21]/45,X[42]

46，XX

46，XY

45,X[85]/46,XY[10]

45,X[3]/46,XY[101]

47,XXX,1qh+[38]/48,XXXX,1qh+[3]

45,X,inv(2)(p11q13)[4]/46,XXinv(2)(p11q13)[53]

45,X[5]/46,XX[75]

45,X,inv(2)(p11q13)[4]/46,XXinv(2)(p11q13)[53]

45,X[35]/46XX,[35]

45,X[3]/46XX,[59]

45,X[4]/46XX,[39]

45,X[12]/46XX,[48]

45,X[3]/46XX,[66]

45,X[3]/46XX,[47]

45,X[2]/46,XY[80]

45,X[3]/47,XXX[1]/46,XX[46]

46,X[5]/46,XY(Y≈21)[30]

45,X,16qh+[4]/46,XX,16qh+[41]

45,X[3]/46,XX[59]/47,XXX[1]

45,X[4]/46,XX[50]

47,XXX[3]/46,XX[87]

45,X[34]/46,X+mar[32]

45,X[3]/46,XX[36]

47,XXY[16]/46,XY[37]

45,X[5]/46,XX[62]

45,X,16qh+,22pstk+[8]/46,XX,16qh+,22pstk+[42]

人数
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1
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1
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1

1

1

1

1
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1

1

1
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1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

2.2 不同类型性染色体异常患者发病特点和临
床症状 性染色体数目异常主要集中体现为47,XXY、
45,X和47,XXX。核型为47,XXY先天睾丸发育不全，
检查无精子，不孕不育，第二性征如喉结不明显；45,X

患者为特纳综合征表型，原发闭经，幼稚子宫，性器官
发育异常，身材矮小；47,XXX患者缺乏明显的临床表
现，大多数患者性发育正常并且具有生育能力。性染色
体结构异常核型有X染色体结构缺失、等臂X染色体

等。X染色体不同片段缺失所造成的临床症状和遗传
表现有所不同，临床表现主要有身材矮小和Turner综合
征、卵巢发育不全和不孕幼稚子宫、尿道下裂、性腺发育
不良等；等长臂X染色体患者[46,X,i(X)(q10)]表现为身
材矮小、Turner综合征症状。性反转综合征：社会性别
为女性核型为 46,XY的患者，临床表现为外生殖器异
常、原发闭经以及幼稚子宫；社会性别为男性核型为46,

XX的患者临床表现为婚后不孕不育，检查无精子；核

··7



海南医学2020年1月第31卷第1期 Hainan Med J, Jan. 2020, Vol. 31, No. 1

型为45,X[85]/46,XY[10]的患者社会性别为女性，患者
表型与特纳综合征相似，青春期无月经，身材矮小。性
染色体异常嵌合型：核型为 47,XXX,1qh + [38]/48,

XXXX,1qh+[3]的患者与47,XXX患者表型相似，缺乏

明显的临床表现，大多数患者性发育正常并且具有生
育能力。低比例嵌合 45,X和 47.XXX的患者，大部分
核型为正常核型，多因生育正常小孩后出现自然流产
或者胎停就诊；偶见不孕患者，见表2。

性染色体异常核型类型

性染色体数目异常

性染色体结构异常

性反转综合征

性染色体嵌合型

核型

47,XXY

45,X

47XXX

X染色体结构缺失

等臂X染色体[46,X,i(X)(q10)]

性染色体与常染色体平衡异位{46,XY,t(X;12)

(q27;q23)[38]/46,XY[12]}

46,XY

46,XX

45,X[85]/46,XY[10]

47,XXX,1qh+[38]/48,XXXX,1qh+[3]

低比例嵌合 45,X 和 47,XXX，大部分核型为

正常核型

发病特点和典型临床症状

先天睾丸发育不全，检查无精子，第二性征如喉结不明显等

原发闭经，幼稚子宫，身材矮小等

多数患者性发育正常并且具有生育能力

所以不同片段缺失所造成的临床症状和遗传表现有所不同，临

床表现主要有身材矮小和Turner综合征、卵巢发育不全等

身材矮小，Turner综合征症状

临床表现并没有异常，有胎停流产的情况发生

社会性别为女性，外生殖器异常、原发闭经以及幼稚子宫

社会性别为男性，婚后不孕不育检查无精子

嵌合型性反转女性患者，患者表型与特纳综合征相似

与47,XXX患者表型相似，“超雌综合征”，缺乏明显的临床表现

大部分患者生育过正常小孩后出现自然流产或者胎停，偶见不

孕患者

3 讨论

性染色体异常是指性染色体(X或Y)数目或者结
构的异常。性染色体异常是染色体鉴定中最常见异
常之一，其出现率为1/400左右，性染色体异常可导致
第二性征及性器官发育异常、两性畸形、原发或者继
发闭经、不孕不育等[2]。本文将性染色体异常分为四
类讨论。

3.1 性染色体数目异常 本研究中性染色体数
目异常 19 例，其中 47,XXY 患者 8 例，47,XXX 患者 5

例，45,X患者 6例。47,XXY综合征又称Klinefelter综
合征[3]，此类患者有先天性睾丸发育不全或原发小睾
丸症，细胞在成熟分裂或受精卵在卵裂过程中发生了
性染色体X的不分离，多一条X染色体可导致患者睾
丸萎缩，睾丸曲细精管玻璃样变性。本研究中，核型
为47,XXY的男性患者均因不孕不育、检查无精就诊，
此类患者身高较高，有四肢修长、喉结不明显等特征，
47,XXY 综合征在不孕不育男性中发生率较高，约占
十分之一。45,X综合征又称特纳综合征、女性先天卵
巢发育不全及先天性腺发育不全综合征[4]，缺失一条或
者部分X染色体，是人类比较常见的染色体畸变类型之
一，在女性中的患病率为1∶2 000，多表现为身材矮小、
原发闭经、性器官发育异常、无生育能力等特征[5-6]，还
常伴有发育迟缓、甲状腺功能低下、淋巴水囊肿等临
床症状，核型为 45,X的胎儿在宫内不易存活，90%以
上发生宫内流产 [7]，本研究中 45,X 的患者就诊年龄
15~27岁，就诊原因为青春期原发闭经、超声检查见幼
稚子宫及子宫附件发育不全、身材矮小、不孕不育 [8]

等。47,XXX的女性称为“超雌”，在新生女婴中发生
率约为1∶1 000。47,XXX的女性大多无明显异常，缺
乏明显的表型特征[9]，约 30%的患者出现原发或继发

闭经，卵巢功能低下，轻度智力低下，70%的患者可以
正常生活，第二性征发育正常且具有生育能力 [10-11]。
在本研究中 5例 47,XXX患者外表及性器官发育均无
异常，在怀孕过程中产检异常就诊，无创产前基因检
测(NIPT)发现性染色体数目增多，后抽母血发现孕妇
核型为 47,XXX，5例 47,XXX患者中有一例羊水染色
体核型分析发现胎儿染色体核型正常(46,XY)，一例患
者进行羊水染色体核型分析发现胎儿性染色体核型
异常(47,XYY，此异常可能是父方配子异常造成)，其
余 3例患者未进行羊水染色体核型分析，胎儿染色体
核型未知。由此可知，47,XXX 患者可以孕育正常的
胎儿，但是此类患者怀孕后须进行羊水细胞染色体核
型分析来确定胎儿染色体核型。

3.2 性染色体结构异常 本研究中性染色体结
构异常患者有10例，异常核型类型见表1，异常类型有
性染色体部分缺失、X染色体为等臂染色体、性染色体
及常染色体异位等。此类患者多因尿道下裂、身高矮
小、不孕、性腺发育不全、原发闭经等原因就诊[12]。X

染色体不同片段区域的功能不同，所以不同片段缺失
所造成的临床症状和遗传表现有所不同。有文献报
道认为身材矮小和Turner综合征症状主要由X短臂单
体决定，卵巢发育不全和不孕不育更多与长臂单体相
关 [13]。本研究中出现 46,X,i(X)(q10)即等臂 X 染色体
患者缺少X染色体短臂，X染色体仅有两条长臂相接，
此类患者与其他缺乏X短臂患者的症状相同，即身材
矮小等Turner综合征症状。本研究中其余性染色体结
构异常的病例由于缺失X染色体的不同片段，所以临
床表现亦有所不同，包括幼稚子宫、尿道下裂、性腺发
育不良等 [14]。性染色体与常染色体平衡异位的病例
{46,XY,t(X;12)(q27;q23)[38]/46,XY [12]}由于患者本
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身并没有染色体片段的缺失，所以临床表现并无异
常，但由于染色体平衡异位造成配子形成异常，导致
胎停流产。

3.3 性反转综合征 性反转综合征是指染色体
核型显示性别和性腺不一致的疾病，包括46,XY的女
性和46,XX的男性。这种性别异常是由决定性别控制
基因的异常引起的，临床表现为表型性别不能确定的
中间性状态，或表型性别与性腺性别或遗传性别相矛
盾的现象[15]。由于性反转发生机制和性别发育过程的
复杂性，性反转患者的表现有很大的异质性。46,XX

男性患者(SRY 基因阳性)可表现出较明显的男性体
征，具有正常的男性外生殖器，多数患者在青春期前
没有异常的临床表现，在婚后多因不育和无精子症进
行染色体检查而被发现，仅有约20%以下的患者在青
春期前因发育异常得到确诊[16]。46,XY女性性反转综
合征患者常因原发性闭经就诊。根据已经报道过的
病例[17]，46,XY患者均呈女性外表，但生殖器官的发育
却各不相同：有些患者具有正常的内外生殖器，但是
性腺发育不良；有些患者表现为幼稚型的女性外生殖
器官且内生殖器官发育不良；还有些患者有正常的外
生殖器官，正常的阴道和宫颈，但超声检查发现幼稚
子宫[18]。本研究中性反转综合征患者共 7例，其中核
型为 46,XY的女性 3例，核型为 46,XX的男性 3例，核
型为 45,X[85]/46,XY[10]的性染色体嵌合型性反转患
者一例，核型为 46,XY的女性患者就诊原因为外生殖
器异常、原发闭经以及幼稚子宫就诊。核型为 46,XX

的男性因婚后不孕不育检查无精子就诊，与现有报道
相符。核型为 45,X[85]/46,XY[10]的性染色体嵌合型
性反转女性患者因青春期无月经、身材矮小就诊，此
患者大部分核型为45,X，少部分核型为46,XY，患者表
型与特纳综合征相似。

3.4 性染色体嵌合型 具有两种或两种以上细
胞系的个体称为嵌合体 [19]。 47,XXX,1qh + [38]/48,

XXXX,1qh+[3]与 47,XXX 患者表型相似，产前筛查
NIPT发现胎儿性染色体数目增多就诊，后抽取孕妇外
周血做核型分析发现孕妇为 47,XXX,1qh + [38]/48,

XXXX,1qh+[3]嵌合型；低比例嵌合45,X和47,XXX等
异常核型的患者大部分核型为正常核型，大部分患者
生育过正常小孩，多因生育正常小孩后出现自然流产
或者胎停就诊；偶见不孕患者，如 45,X[2]/46,XY[80]，
患者临床症状为不孕和精囊缺如。嵌合两种异常核
型患者没有正常的性染色体核型，所以此类患者多因
青春期性器官性器官性腺发育不良来就诊，如本研究
中 45,X[34]/46,X+mar[32]为 15 岁女患者因性腺发育
不良来就诊。

综上所述，对第二性征及性器官发育异常、有异
常孕产史的患者做染色体核型分析有一定的必要性，
若检查发现患者性染色体异常，可以进一步明确患者
性染色体异常的类型，根据性染色体异常的类型对患

者进行相应的医疗干预 [20]，如 47,XXX 患者怀孕可建
议其做羊水染色体核型分析，以进一步确定胎儿染色
体是否正常，45,X患者若及时发现则建议患者从12岁
开始进行小剂量激素替代治疗，以促进患者身高、第
二性征及子宫的发育，同时可以改善其肝功能、认知
能力和生活质量[21-22]。对患者进行染色体核型分析，
有助于临床医师判断患者性发育异常及异常孕产史
原因，判断患者的性别以及指导治疗。
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