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''!摘要"'目的'对广西 !"#$."$ %!"#&.#! 出生的 $ (*" 名新生儿的耳聋基因突变情况进行分析"为新生

儿耳聋基因突变防控提供科学依据& 方法'选择 !"#$."$ %!"#&.#! 在广西壮族自治区人民医院产科分娩的

新生儿共 $ (*" 名取脐带血提取:;<"采用晶芯十五项遗传性耳聋基因突变检测试剂盒接受耳聋基因=>?!'

@AB!$<9'=>?) 和线粒体:;<#!@CD;<四个基因的突变位点筛查& 结果'共检出耳聋基因突变携带者 #($名"

突变总携带率为 !E)+F& 突变发生率大小排列为 =>?! G@AB!$<9 G线粒体 :;<#!@CD;<G=>?)"发生率分

别占 9&E+!F')9E$!F'#9E#"F和 !E($F& 男女婴比较基因突变构成比差异无统计学意义#!G"E"($%不同

年份基因突变构成比差异无统计学意义#!G"E"($& 结论'广西 !"#$ %!"#& 年间新生儿耳聋基因突变携带

率与既往报道相近"未发现性别'年份基因突变构成比的差别&
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''耳聋已成为我国第二大出生缺陷"新生儿中听

力缺陷患儿出生概率为 #J# """ %)J# """"先天性

耳聋发病率从 !""& 年至 !"#" 年逐步上升(#)

"严重

影响了人们的生活质量& 在先天性耳聋中"遗传因

素引起的占 ("F %+"F

(!)

& 遗传性耳聋中 +"F为

耳聋不伴有其他症状#非综合征型耳聋$"几乎完全

由遗传因素导致())

& 目前发现致聋的基因有上百

种"根据国内聋病分子流行病学调查发现"我国遗传

性耳聋主要由少数几个单基因突变引起"包括=>?!'

@AB!$<9'线粒体 :;<#!@CD;<和 =>?) 等(9"()

& 广

*#!**
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西是一个多民族聚居的省份"全区 ( """ 多万人口

中听力残疾人达 &9E& 万"占全区的 #E+F"聋儿发

病率水平较高"防聋治聋工作任务艰巨())

& !""$ 年"

国际学者a8CQ8M和;0M4P

($)提出对所有新生儿进行

听障遗传因素的检测"国内王秋菊(+)也提出听力和

基因遗传筛查新理念'新策略& 我国政府推出一系

列重要决策(&)

"新生儿聋病基因筛查逐渐在国内开

展& 由于聋病基因有地域'民族的差异性(*)

"本研

究对广西壮族自治区人民医院产科筛查的 $ (*" 名

新生儿的耳聋基因情况做一分析"为本地的新生儿

耳聋基因防控提供科学依据&

8D对象与方法

8E8D研究对象D选择在广西壮族自治区人民医院

产科 !"#$."$ %!"#&.#! 分娩出生'接受新生儿耳聋

基因筛查的新生儿 $ (*" 名"其中男婴 ) 9#$ 名"女

婴 ) #+9 名& 产妇均来自广西"其中约 &"F来自南

宁市区"约 !"F来自南宁市以外的各地市&

8E6D研究方法D采集新生儿出生断脐后胎盘端脐

带血 9 /2"滴于干血片上形成 ) 个直径约为 # 4/的

血斑"风干后送检"同时注射器余下 ! /2脐血送检

血红蛋白电泳以明确收集到的标本为纯胎儿血& 干

血片打孔"采用:;<提取试剂盒#北京天根生物科

技有限公司"目录号!:\)#*$提取 :;<& 采用晶芯

十五项遗传性耳聋基因检测试剂盒#微阵列芯片$

及其配套仪器(博奥生物集团有限公司"国食药器

械#准$字 !"#9 第 )9""&)! 号)进行多重聚合酶链

反应#X82O/PC0LP4R01M CP04Q18M"\BD$扩增'芯片杂

交'洗涤及扫描"检测 =>?! 基因的 9 个常见突变点

#)(IP2='#+$IP2#$'!)(IP2B'!**IP2<N$%检测=>?)

基因的 # 个常见突变点#()& BGN$%检测 @AB!$<9

基因的 & 个常见突变点#!#$& <G='bc@+.! <G='

##+9 <GN'#!!$ =G<'#!!* BGN'#*+( =GB'!"!+ NG

<'bc@#( H( =G<$%检测线粒体 :;<#!@CD;<基

因的 ! 个常见突变点##9*9 BGN'#((( <G=$& 根

据扫描微阵列芯片探针上的荧光杂交信号判读突变

位点及野生型&

8EFD统计学方法D应用 -V4P2!""+ 建立数据库"

@\@@!)E" 统计软件分析数据"计数资料以率#F$表

示"组间比较采用
!

! 检验& !d"E"( 为差异有统计

学意义&

6D结果

6E8D#($ 名新生儿耳聋基因突变位点发生构成比

$ (*"名新生儿中共发现耳聋基因突变携带者 #($名"

突变总发生率 #携带率$为 !E)+F& 其中线粒体

:;<#!@CD;<突变 !! 例##9E#"F$"@AB!$<9 基因

突变 (9例#)9E$!F$"=>?!基因突变 +$例#9&E+!F$"

=>?) 基因突变 9 例#!E($F$& 见表 #&

表 #'#($ 名新生儿耳聋基因突变位点发生构成比

'基'因 '突变位点 突变类型 (*#F$)

线粒体:;<#!@CD;< #((( <G= 异质突变 #)#&E))$'

#((( <G= 同质突变 *#(E++$

合计 !!##9E#"$

@AB!$<9 ##+9 <GN 杂合突变 !##E!&$

bc@+.! <G= 杂合突变 )*#!(E""$

!#$& <G= 杂合突变 $#)E&($

!"!+ NG< 杂合突变 ##"E$9$

bc@#( H( =G< 杂合突变 ##"E$9$

#!!* BGN 杂合突变 (#)E!"$

合计 (9#)9E$!$

=>?! !)( IP2B 杂合突变 $)#9"E)&$

!** IP2<N 杂合突变 #"#$E9#$'

)(IP2= 杂合突变 ##"E$9$

#+$IP2#$ 杂合突变 ##"E$9$

!)( IP2B 纯合突变 ##"E$9$

合计 +$#9&E+!$

=>?) ()& BGN 杂合突变 9#!E(+$

合计 9#!E(+$

6E6D#($ 名新生儿耳聋基因突变性别构成比比较

#($名发生耳聋基因突变的新生儿中男 +(例"女 &#例"

男新生儿的线粒体 :;<#!@CD;<' @AB!$<9'=>?!

发生例数与女新生儿比较分别少 ! 例"=>?) 发生例

数相同"男女新生儿基因突变性别构成比差异无统

计学意义#!G"E"($& 见表 !&

表 !'#($ 名新生儿耳聋基因突变性别构成比比较

性'别
突变
总数

基因突变类型和突变例数

线粒体
:;<#!@CD;<

@AB!$<9 =>?! =>?)

!

!

!

男 +( #" !$ )+ ! "E"+& "E**9

女 &# #! !& )* !

6EFD#($ 例新生儿耳聋基因突变的不同年份构成

比比较'#($ 名发生耳聋基因突变的年份分别为

!"#$年 9)例'!"#+ 年 (! 例'!"#& 年 $# 例& !"#& 年

@AB!$<9'=>?! 基因突变发生率较高"!"#+ 年线粒

体:;<#!@CD;<发生率高"但三年基因突变不同构

成比差异无统计学意义#!G"E"($& 见表 )&

表 )'#($ 例新生儿耳聋基因突变不同年份构成比比较!*"

年'份
突变
总数

基因突变类型和突变例数

线粒体
:;<#!@CD;<

@AB!$<9 =>?! =>?)

!

!

!

!"#$ 9) 9 #( !# ) $E$$9 "E)((

!"#+ (! #" #& !9 "

!"#& $# & !# )# #

*!!**
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FD讨论

FE8D本次调查的 !"#$ %!"#& 年间广西壮族自治区

人民医院新生儿耳聋基因突变总携带率为 !E)+F"与

广西 !"#9 %!"#$ 年间广西其他医院报道的新生儿

耳聋基因突变总携带率 !E$+F

(#)

')E"(F接近(#")

"

略低于既往的报道"低于全国平均水平#9E+F$

(##)

"

说明广西近 ( 年来新生儿耳聋突变基因总携带率较

为平稳&

FE6D本次调查结果与既往广西的报道一致(#"#")

"突

变基因发生率大小排列为=>?! G@AB!$<9 G线粒体

:;<#!@CD;<G=>?)"其中=>?!占总突变的近 ("F"

发生高频突变的为 !)( IP2B#杂合突变$占 9"E)&F"

=>?! 纯合突变的较少"只有 # 例占 "E$9F& =>?!

为常染色体隐性遗传"主要编码连接蛋白 eB!$ 在

耳蜗细胞中高度表达(#!)

"研究表明纯合突变和复合

杂合突变的新生儿耳聋发生率较高(#"#))

"由于纯合

突变只有 # 例"没有复合杂合突变"可以推测这组携

带突变基因的患儿可能未显示出先天性耳聋"但是

注意患儿成年后的择偶对象应避免选择=>?!'=>?)'

=>?$ 和fB;g9 等基因相关的耳聋患者或携带者"

以降低生育聋患儿后代的风险& @AB!$<9 基因纯

合J双杂合突变"患有遗传性耳聋的可能性极大"本

研究中该基因突变占总突变的 )9E$!F"应该结合

听力学检测和BN或 aDb结果进行解读"就算听力

检测通过"后期也要注意听力的变化"如有异常及时

就医& 线粒体 :;<#!@CD;<主要会引起药物诱导

的后天性耳聋"这类患儿应注意不使用对氨基糖苷类

药物& =>?)基因突变可以导致听力渐进性失常(#9)

"

国内研究(#()发现=>?) 与 =>?! 可能以双基因模式

遗传导致耳聋"在本研究中发生率最低"占总突变的

!E($F"这类患儿应该进行长期的随访追踪"成年后

择偶对象应避免选择 =>?!'=>?)'=>?$ 和 fB;g9

等基因相关的耳聋患者或携带者"以降低生育聋患

儿后代的风险& 这些阳性基因筛查结果对有针对性

地提供医学建议'解释先天耳聋的原因及预防后期

耳聋的发生有重要意义& 下一步将听力筛查和基因

筛查结果互相比较"能够鉴别早发性耳聋和迟发性

耳聋"并进行长期跟踪随访"将更有意义&

FEFD本研究还对筛查阳性的患儿进行性别'年份的

比较"发现性别的基因突变构成比差异无统计学意

义#!G"E"($"考虑耳聋基因突变属于常染色体上

的突变"与性染色体关联不大& !"#$ %!"#& 年间的

突变率构成比差异也无统计学意义#!G"E"($"与

广西其他报道比较还偏低"这可能是由于抽样误差

引起"需要更大样本量抽样调查进一步综合分析&

综上所述"本研究总的新生儿耳聋基因突变率

与广西既往报道相近"说明广西新生儿耳聋基因突

变携带率较为平稳"不同性别和年份间的基因突变

构成比也无差别&
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