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要"目的
!

探讨东莞地区染色体异常与不孕不育的关系%方法
!

对该院
+"&

例不孕不育患者进行细胞遗传学分析!采集

外周血!按照常规方法制备染色体标本%

J

显带!进行众数分析及核型分析%结果
!

共检出异常核型
!!

例!染色体异常发生率为

!#(+*

!多态型
'+

例!占总数的
&#(+*

%结论
!

染色体异常可导致不孕不育!提示不孕不育与遗传因素密切相关%

关键词"不孕不育#

!

染色体异常#

!

细胞遗传学
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近年来由于环境污染(食品安全(社会压力等诸多因素影

响#不孕不育的患病率呈上升趋势'女性不孕病因主要有器质

性病变$如输卵管阻塞(盆腔炎(阴道炎等&(排卵障碍$如多囊

卵巢综合征(高泌乳素(卵巢早衰等&%男性不育病因主要以精

子少(弱(畸形等情况多见'本研究主要讨论遗传因素对不孕

不育造成的影响'
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资料与方法
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一般资料
!

"%!$

年
,

月至
"%!&

年
"

月因不孕不育来本

院生殖医学中心就诊的患者共
+"&

例#其中男
'&'

例#女
"("

例#年龄
"%

!

$&

岁#主要临床表现为不孕不育(不良妊娠史$反

复自然流产(畸胎(胚胎停育&(闭经#小睾丸综合征(封闭抗体(

精液质量异常$弱畸形精子症&等'

@#A

!

方法
!

无菌条件下#抽取患者外周血
!%BM

#肝素抗凝#

常规进行淋巴细胞培养
+,=

#收获前
"#&=

加入
"%

%

8

"

M

的秋

水仙素
"

滴#使细胞停滞在分裂中期#再经过低渗(固定等处理

后#制备染色体并
J

显带'计数
"%

个中期分裂相#分析
'

个核

型'嵌合病例#计数分析
&%

个中期分裂相#并计算比例'剩余

悬液
"̀%N

保存备用'

@#B

!

统计学处理
!

采用
HfA6>"%%(

软件进行数据处理及统计

学分析'
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结
!!

果
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异常核型结果
!!

例#占总数的
!#(+*

#多态型
'+

例#占

总数的
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'平衡易位
(

例#性染色体异常
"

例#

!

例为月

经周期正常的女性不孕患者#

!

例为男性不育患者%其余
"

例

异常为缺失和不明附加片段'见表
!
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不孕不育患者异常核型结果

类别
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异常核型结果
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不孕不育患者异常核型结果

类别
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异常核型结果
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不明片段附加$
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性染色体异常$
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染色体是女性性器官发育的性染色体#

j

染色体异常与

不孕(不育有直接关系'

j

染色体畸变染色体综合征中
3D;01

6;

综合征(

Z>.06C6>76;

综合征(超
j

综合征等都涉及
j

染色体

的异常'女性性染色体异常#常见于
3D;06;

综合征#又称先天

性卵巢发育不全综合征'其染色体核型包括
j

单体(嵌合体(

等臂
j

(

j

缺失等'这类患者典型临床表现为身材矮小#原发

闭经#不孕#

V

超显示幼稚子宫#卵巢发育不良'

$&

#

j

是

3D;06;

综合征最常见的核型#约占全部患者的
'%*

!

&&*

)

!

*

'

因来本院检查不孕不育的患者#全部都成年#临床没有典型的

表型'所以#检查出来与不孕不育有关的
j

染色体异常的患

者表型正常#有月经#性腺发育正常#只是长年不孕不育'检查

出
!

例患者
j

染色体短臂缺失的核型占多数#

j

:

短臂远端含

K]cj

基因的小片段缺失而
jI""#'

区带仍然存在#常表现为

矮身材和其他相关的骨骼畸形#但无卵巢衰竭表现#因此
3D01

06;

综合征的特征不明显'但因为该患者是整个短臂的缺失#

不存在
jI""#'

区带的存在#在现阶段也只是表现出身材矮

小#无症状症状的出现)

"

*

#但如果由于
j

染色体长臂是性腺发

育关键区域#变异时容易引起性腺发育异常和生育能力降

低)

'

*

'

在不孕不育患者中最容易出现的是
d

染色体
[T2

序列

的重复复制(缺失导致
d

染色质区域的增长和缩短#引起
d

染

色体长度变异导致临床通俗所称的大
d

和小
d

'虽然在归类

时#将本院引起
d

染色体长度变异的大
d

(小
d

归纳到了多态

性一栏#但是国内大多数文献报道了不少大
d

(小
d

的患者也

伴有无精少精症状的发生'主要是因为无精子症因子$

2eE

&

定位于
d

^

!!#"'

区域上#它的缺失或突变可能造成精子生成
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障碍)

$

*

'因为细胞遗传学
J

显带方法的局限性#对于小于
"%

RF

的片段在显微镜观察中很难分辨#所以对于一些无精及少

精的患者建议临床同时行基因芯片技术检测微缺失(微重复'

或者在核型提示大
d

(小
d

的基础上#利用多重
IO\

方法对
d

染色体上
"&

个
K3K

位点扩增进行确认#提高检出率'

d

染色

体易位或倒位的改变染色体在减数分裂时形成倒位环#分离后

的两种不平衡配子与正常配子结合后#造成遗传物质不平衡#

出现缺失或重复#从而导致流产或不育的发生)

&

*

'

染色体平衡易位是不孕不育患者中最多见的一个原因#平

衡易位因为没有遗传物质的丢失#所以个体表型正常#但可以

遗传'两夫妻表型正常#不管是男方或者女方#只要一方出现

平衡易位#就很容易导致女方在怀孕早期反复流产'平衡易位

患者的胎儿在减数分裂中可产生正常和各种不平衡重排的配

子#当与正常配子结合形成正常(平衡易位(部分三体(部分单

体
$

种类型的合子#后
'

种合子由于基因量的严重失衡#可导

致不育(反复流产(死胎或生育染色体异常后代)

+

*

'在临床实

践中还发现#部分染色体平衡易位个体也有表型的异常表现'

对于这一类的患者#现在临床一般对其采取在辅助生殖技术并

行胚胎植入前遗传学诊断
IJ[

技术#在胚胎培植期通过遗传

检测技术选择正常的或没有发病风险的胚胎#植入孕妇体内#

避免孕育有家族遗传疾病的胎儿#减少反复流产的发生'

随体增长!
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号染色体是近端着丝粒染色

体'多数学者认为随体增长#对于不孕不育的结果没有必然联

系'但也有学者认为这些染色体是随体增长还是短臂增长#单

纯的随体柄或随体增长#没有含有基因的多或少的区别#不会

对生育功能产生影响%如果是短臂增长#引起部分的
;\T2

高

度重复#可能使染色体不分离#形成了染色体异常的配子或合

子#最终导致流产(不孕或生育畸形儿'提到的高度重复是指

短臂#有基因编码的#会有重复或者其他片段插入的可能#患者

最好进行基因芯片检查'

次缢痕变异!次缢痕主要存在于第
!

(

)

和
!+

号染色体及

d

染色体的长臂异染色质区#

d

染色体次缢痕变异已经讨论

过#不做赘述'对于常染色体的次缢痕变异#主要考虑异染色

质区有没有高度重复或缺失的
[T2

序列#即基因#有基因的

重复或缺失就会影响细胞分裂#造成同源染色体配对困难#产

生不平衡的配子#形成非整倍体的子代#发生流产或不平衡的

配子不能受精而死亡#从而造成不孕不育#无基因的缺失和重

复就是
!

种染色体多态性的变化'
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!临床研究!

标本放置时间对胰岛素测定的影响
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!

要"目的
!

探讨血清标本在
$N

环境下放置不同时间对化学发光检测血清胰岛素水平的影响%方法
!

用真空分离胶采

血管抽取
"!

份血液标本!冷冻离心分离血清!采用全自动化学发光仪即时检测胰岛素浓度!将血清标本于
$N

分别放置
!

&

'

&

"$=

后重复检测!并与即时检测结果进行比较%结果
!

标本采集后即时检测与
$ N

下放置
!

&

'

&

"$=

后检测胰岛素浓度分别为

"

+#,,L$#',

$&"

+#,(L$#$$

$&"

(#%&L$#+,

$&"

(#&(L$#+%

$

BPU

(

M

!经配对
B

检验!血清标本在
$N

放置
!=

和
'=

所测结果与即

时测定结果比较!差异无统计学意义"

!b%#(('

&

%#"('

$!而放置
"$=

后所测结果与即时测定结果比较!差异有统计学意义"

!b

%#%%)

$%结论
!

标本放置时间对胰岛素测定有影响!血清胰岛素在
$N

条件下不能放置
"$=

以上%

关键词"血清标本#

!

放置时间#

!

胰岛素
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随着胰岛素检测手段的不断发展与更新#以及对胰岛素研

究的逐渐深入#胰岛素在糖尿病的治疗和诊断中得到广泛应

用#胰岛素治疗是控制高血糖的重要手段'

!

型糖尿病患者需

长期依赖胰岛素维持正常的生理活动#以及控制血糖#从而降

低糖尿病并发症发生的风险'

"

型糖尿病患者虽然不需要长

期胰岛素维持治疗#但当患者口服降糖药失效#或存在口服降

糖药的相关禁忌证时#仍需要使用胰岛素对血糖进行控制#以

减少高血糖相关症状及相关并发症的发生'当糖尿病患者病

程较长时#胰岛素治疗是最主要的#也是必需的控制血糖措施'

对于需要用胰岛素来进行血糖控制的患者#对胰岛素水平作准

确的检测是临床医生确定患者治疗剂型(剂量和用法的依据#

这就需要检验科提供准确的检测结果'然而#由于现实中医院

里患者数量多#标本要经过抽血(送检#最后检验的过程#该过

程有一定的时间间隔#而且胰岛素的检测不属于急诊检测范

围#因此#血液标本一般需要放置一段时间才能检测'所以#在

检验时就会引发一系列问题#如血液标本应该怎么保存#保存

多久才不会影响胰岛素检测的准确度'目前#胰岛素标本还未

实现及时检验#会存放在
$N

冰箱中#故本研究将观察血液标
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