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桂林市城镇育龄人群地中海贫血现况调查

邓俊耀龙安翼李慧

·现场调查·

【摘受】 目的调查桂林市城镇育龄人群地中海贫血(缝贫)的蠛况。方法餍红细胞平均容积

(MCv)和血红蛋白电泳法对所有调查对象进行地贫筛查，对筛查出疑为口地贫或B地贫标本进一步采

用PCR结会反向点杂交法(RDB)进行基圜检测，以检出地贫基因来确诊。结果在1580例受检者

孛，确定伐魄贫基因型的有79啻孽，稔磁率为5．∞％，磁贫在凳女佳中检懑率分别为5．32％、4．68％，差吴
无统计学意义(X2=3．04，z2<洳删)一3．84，P>0．05)；确定p地贫基因型的有114例，检出率为7．22％，13

地贫在男女性中检出率分别为7．85％、6．58％，差异无统计学意义(x2=O．95，x2《xo洲)=3．84，P>

0。05)；总的缝贫梭窭霉为12。22％(|争影15s0)。Ct缝贫共硷粥lO释基嚣魍，以轻登o“／eta为主，梭逡率

为3．54％；静止型以。Ct。7／ua居多，轻型以．SEA／act居多，中间测以一8n／．护精多；其构成比分别为7，59％、

70．88％、2．53％；B地贫共检出7种慕凶型，以CD41-42(．TTCT)居多，检出率为3．16％，其中最常见的3

释基爨受C戮l《2(．剽『CT)、CDl7(Aq)翻IVS．1I。654(C—T)，梅成寿突变基粥酶s7．7l％；13、程复
合型地贫梭出率为0．63％。结论桂林市城镇宵龄人群地贫检出率较高。
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Survey《谯thalassemia among people of reproductive age in Guilin city，Guangxi，China DE蕊s

Jun-yao’。LONG An．Yi，LI Hui．"Laboratory of Reproductive Medical Center，Hospital of Guilin Women,and

Children。Guilin 541000。China

【Abstract l oblective To study the present situmion of thalassemia among people at

reproductive age in Guilin city．Methods A complete red blood coll mean cell volume(妞CMCV)was
detected as well as hemoglobin electrophoresis analysis were done for all samples．Suspected伍or 6

thalassemia cases．were screened out and a and 13 thalassemia genes were detected by PeRmRDB．

Results Among 1580 cases．79 cases were detected a thalassemia gone positive．with the detection rate

鑫s 5．∞％．The detection rates Oil蠛thalassemia were 5。32％+4．68％in males and females，but no

significant diflorence(X 2=3．04，jc 2<x nm5{J)==3．84，P>0．05)．114 cases were detected carrying p
thalassemia gene with the detection rate as 7．22％．111e detection rates on B thalassemia were 7．85％，

6．58％in males and females，with no significant diflorence(x2=0．95，)c2<)co∞(1l=3．84，P>O．05)．The
overall detection rate of氇alassemia was 12．22％(193／1580)。ct halassemia were found to have had ten

genotypes．with．．“勉a the most common one and the detection rate was 3．54％．-岔。／act appeared

the maiority in the static Q thalassemia and．．8“／aa took the majority in the light a thalassemia。

while一5“／．a
c3

Was the major one in the intermedia Ct thalassemia．with gone contributions of

7。59％。70．88％and 2。53％．13 halassemia Was detected having seven genotypes，with CD唾l一42(·鞭C零)
the most comlTlOn one in 8 thalassemia，and穗e detection rate was 3。16％．两e commonly soon three

mutations。CD4l-42(．TTCT)，CDl7(A---k T)and IVS-II一654(C_T)were accounted for 87．71％

of 13 thalassemia．The detection rate on thalassemia n and B combination was 0．63％．Conclusion The
detection rate ofthalassemia anlong people at productive age in Guilin city Was relatively high。

【Key words】瓢alassemia；People ofreproductive age；Cross—sectional study

地中海贫血(地贫)是由珠蛋白基因缺失或突变

导致肽链合成障碍丽弓|起的溶搬性贫盎，是广西地区

患病率最高和危害性最大的入类单基因遗传病之

一。桂林市居住有十几个民族，有关桂林市城镇育龄

人群的地贫存在状况，过去曾有过报道，健缺乏详缨

资料，且斑邀贫存在状况鲜见报道，为更好地了解桂林

市城镇育龄人群地贫的现况，于2007年开展了育龄

妇女地贫箍查及基融检测，现将调查结果报道如下。

DOI：10．3760／ema．j．issn．0254—6450．2009．02．014

作者单位：541000桂林市妇女儿童医院难殖中心实验塞(邓俊耀、攀

爨)；挂转枣麓生蜀医致稀(麓安篓)

对象与方法

1．对象：调查范醒桂耩市5个城区入121，2007

年l—12月在桂林市妇女儿童医院做婚前检查和未

做婚藏检查但襁该院做产前检查的孕妇及其丈夫共

1580入。年龄20～45岁，勇女性各790人。

2．标本采集：每位研究对象采集早晨空腹静脉

血液标本2 ml，于含EDTA．K2的真空采血管内，2 h

内检测红细胞平均容积(MCV)，剩余血妥善僳管留

做血红蛋白电泳及基因分析。

3。仪器：SystemKX．21皇动血细胞分析仪(基
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本)，Sebia全自动血红蛋白电泳仪(法国)，AmpGene

Syetem--DNA ThermalCyeler4800(美国)。

4．试剂：①血球分析试剂：日本SystemKX．21

自动血细胞分析仪原装配套进口试剂；②血红蛋白

电泳试剂：法国Sebia全自动血红蛋白电泳仪原装配

套进口试剂；③地贫基因检测试剂：a地贫能检测3

种常见缺失型a地贫基因(一8队／、．cc3’7／、．矿。／)，3种非缺

失突变型Gt地贫基冈(HbCS，HbQS、HbWS)；D地贫

能检测17种B地贫基冈型[CD41-42(．T]rCT)、CD43

(A_T)、ⅣS一Ⅱ_654(C_+T)、．28(A—G)、-29(A叶

G)、-30(H)、一32(C—噙)、CD71—72(+A)、13E
(GAG--*AAG)、CDl7(√nT)、CDl4-15(+G)、CD31
(-c)、CD27-28(+C)、ⅣS．I．1(G．+A．G_÷T)、

IVS．1．5(G_÷C)、CAP+1(A—℃)、initiation codon

(ATCr-，AGG)]，均采用PCR一反向斑点杂交技术

(ImB)分析，由深圳亚能生物技术有限公司提供。

5．方法：先按照SystemKX．21自动血细胞分析

仪和Sebia全自动血红蛋白电泳仪的标准操作程序，

检测MCV和血红蛋白电泳，联合进行地贫筛查，结

果判断：①若MCV>79 n，HbA和HbA2量正常，则

视为地贫筛查正常；②若MCV<79 fl，HbA和HbA2

量正常，且检测血清铁蛋白量正常，则不考虑地贫；③

若MCV<79 fl，HbA2一<2．5％，则疑为0t地贫；④若

MCV<79 fl，HbA2>3．5％或同时有HbF>3％；或

HbA2正常或相对减少，但HbF>3％，则疑为8地贫或

D地贫与跳贫复合型。③、④进一步做按地贫基因检
测相关标准程序检测a．和13一地贫基因，以枪出地贫基

因来确诊地贫。同时对所有已确定B地贫基因的标本

均再进行跳贫基因分析，以诊断B地贫复合跳贫。
6．统计学分析：采用SPSS 1 0．0统计软件对实验

数据进行分析，a地贫和p地贫性别间检出率差异采

用f检验。

结 果

1．a和B地贫检出情况：在1580人份的血样本中，

共筛出8l例疑为沌贫，115例疑为D地贫；81例中除
2例外其他均确定吡贫基因型，其中男性42例，女性
37例。a地贫检出率为5．00％(79／1580)，95％CI为

3．89～6．06；其中静止型16例，检出率为1．0l％(16／

1580)，95％C／为0．56—1．56；轻型59例，检出率为

3．73％(59／1580)，95％C／为2．81—4．71；中间型4例，

检出率为0．25％(4／1580)，95％CI为0．06～0．56；Ⅱ地

贫在男女性中检出率分别为5．32％(42／790)、4．68％

(37／790)，95％C1分别为4．17—6．40、3．63—6．1 l，两性
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检出率比较差异无统计学意义(Z2=3．04，f<)(0．05(I)=

3．84，P>0．05)。在1 15例疑为B地贫中除1人外其余

均确定p地贫基因型，男62例，女52例，p地贫检出率

为7．22％(114／1580)，95％CI为5．82～8．39，D地贫在

男女性中检出率分别为7．85％(62／790)、6．58％(52／

790)，95％a分别为6．40—9．07、5．27～7．74，两性检

出率比较差异无统计学意义(3c2=0．95，Z2<Zo吲-，=

3．84，P>0．05)。砒贫与B地贫总共确诊193例，总的
地贫检出率为12．22％(193／1580)，95％CI为10．20一

13．43。在114例被确定D地贫基因型的样品中，有10

例检出为D地贫复合旺地贫，检出率为O．63％(10／

1580)，95％c，为0．29—1．08。在检出的193例已确定

地贫基因型的人群中，有6对男女性双方同时携带有

地贫基因，其中同型地贫4对(其中2对均为D地贫、1

对均为Ⅱ地贫、1对均为B地贫复合Q地贫)，检出率为

0．51％(8／1580)，95％c，为0．21～0．92；不同型地贫2

对(其中l对男性为0【地贫、女性为13地贫；另1对男性

为B地贫、女性为Ct地贫)，检出率为0．25％(4／1580)，

95％CI为0．06—0．56。

2．a地贫基因缺失或突变类型及其分布：在79

例已确定a地贫基因型中共检出10种基因型，以轻

型一眦laa为主，在构成比中，静止型以一a3 7lag居多，

轻型以一姒／aa居多，中间型以～58A／．扩5居多。缺失型

跳贫占91．14％，非缺失型Cc地贫占8．86％(表1)。
3．B地贫基因突变类型及其分布：在筛选出的

114例确定为13地贫基因型中。其突变基因种类较

少，17种仅检出7种，其中以CD41．42(．TTCT)居

多，以3种基因型CD41-42(．TTCT)、CDl7(A—T)

和IVS．II．654(C—T)为最常见，占突变基因的

87．7l％(表2)。

4．B地贫复合0【地贫的基因型及分布：在114例

已确定B地贫基因型中有10例检出a地贫基因，经鉴

表1桂林市79例a地贫基因型及分布特点
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定有7种不同基因型，B地贫复合S地贫基因型及分

布特点见表3。

表2桂林市114例B地贫基因型及分布特点
基闪型 例数构成比(％)检出率(％) 95％CI

表3桂林市育龄人群B地贫复合a地贫基因型及分布特点

讨 论

a地贫调查以往通常用新生儿脐带血定量检测

HbBart’S进行初筛，而本次调查对象为育龄人群，即

成年人，只能选取外周血进行初筛，经检测MCV和

血红蛋白电泳筛出可疑者，再经基因分析确诊。本

次调查a地贫的检出率为5．00％，其中轻型S地贫由

于绝大多数外周血MCV<79 f1和血红蛋白电泳的

HbA2≤2．5％，不易漏筛，而检出率较高(为3．73％)，

可以说检测结果比较可靠。中间型S地贫即HbH

病，用血红蛋白电泳即可正确诊断“j，几乎无漏筛现

象，但由于HbH病是严重影响生存质量的疾病，患

此病者有相当部分因无劳动能力难以成婚，而未能

参加婚前或产前地贫筛查，使得HbH病检出率下

降，只为0．25％；静止型S地贫由于多数外周血MCV

和血红蛋白电泳正常，容易漏筛，使检出率低

(1．01％)。由此可以看出本次S地贫调查检出率应

比实际患病率低。

本次调查D地贫检出率为7．22％，因p地贫外周

血有MCV<79 fl，血红蛋白电泳HbA2>3．5％或同

时有HbF>3％；或HbA2正常以及相对减少，但

HbF>3％等特点。采用MCV和血红蛋白电泳联合

初筛，提高了灵敏度，防止了漏筛，加上采用基因分

析确诊，可以认为本次8地贫调查结果比较可靠。

地贫基因分析结果显示，S地贫共检出lO种基

因型，以轻型一呱／aa为主，检出率为3．54％，中间型

检出率相对较低，可见一8队／．ac8、一8队／-a 3‘7、一8队／一a‘2

型。在构成中，静止型以．S3 7／aa居多，轻型以～5n／sa

居多，中间型以一5队／．a c5居多；缺失型Ⅱ地贫占

91．14％，非缺失型仅地贫占8．86％，其中HbCS、

HbQS、HbWS都能检出，以HbCS多见。由于静止

型容易漏筛，检出率低，造成一5队／ss构成比高达

70．88％，但a地贫基因谱基本与段山等‘2报道的广西

地区cc地贫基因谱相似。B地贫调查结果有7种基因

型，以CD41—42(．TTCT)居多，检出率为3．16％，其

次为CDl7(A．_+T)、IVS．U．654(C_T)、CD71．72

(+A)、．28(A川)、．29(”G)和IVS．I．1(pA，
e斗T)。其中本市最常见的基因型为CD41-42

(．TTCT)、CDl7(A—叮)和IVS．Ⅱ．654(C_÷T)，与广

西其他地区报告的最常见B地贫基因型结果

CD41．42(．TTCT)、CDl7(A_+T)和一28(A-+G)有所

不同¨^引，最常见的基因型．28(A—屺)在本次调查中

仅占突变基因构成比的2．63％。D地贫复合S地贫的

基因型的检出率为0．63％。检出的7种基因型中，以

CD41．42(．TTCT)／复合一5队／aa多见，该结果与哈

迪一温伯格定律的预期值基本吻合。

由于S、B地贫携带者无性别差异，因此男女性携

带S地贫或B地贫概率均等，若夫妻同为相同型地贫

基因携带者时，应属高风险生育bJ。本调查结果显

示，男女性双方同型地贫基因携带者检出率为

O．51％，即可以说196对夫妻中就有一对夫妻有较高

机会生育重型地贫患儿，这为遗传咨询和产前诊断提

供了有价值的基础资料，也提示应重点加强对育龄人

群地贫携带者筛查，以防止重型地贫患儿的出生。

本次调查筛查出2例跳贫和l例B地贫未确定基
因型，可能是检测的基因型种类有限或实验误差引

起；总的地贫检出率为12．22％，可以说桂林市城镇育

龄人群地贫检出率较高。由于S地贫检出率比实际

患病率低，因此，桂林市育龄人群地贫实际患病率应

比本次调查地贫检出率更高些。
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