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云南省两边境州六民族O。7岁儿童
地中海贫血流行病学调查

赵钟鸣姚莉琴范丽梅邹团标 陈谦忽丽莎 杨发斌刘锦桃王兴田

【摘要】 目的 了解云南省西双版纳州(版纳州)和德宏州傣、基诺、布朗、景颇、德昂、阿昌

族的0—7岁儿童地中海贫血(地贫)的流行现状。方法对两边境州六民族7岁以下儿童共4973

人进行血液分析、红细胞脆性试验、血红蛋白(Hb)电泳，并进行统计学分析。结果4973人中地

贫发生率为37．4％；其中B一地贫发生率22．6％，铲地贫发生率14．7％。地贫发生率无性别差异，但

有年龄差异。a-地贫阳性率随年龄增加而降低，B一地贫阳性率随年龄增加而上升。地贫阳性率

有地区差异：版纳州高于德宏州，多个县(市)之间两两比较差异有统计学意义；版纳州地贫检出

率以勐腊县居首为52．2％，德宏州以潞西市居首为51．5％。不同地区不同民族地贫阳性率均有差

异：肛地贫发生率阿昌族居首为40．6％，a-地贫以汉族居首为45．5％。同一地区不同民族地贫阳

性率也均有明显差异。多因素分析显示，地贫(p地贫+B一地贫)为因变量时，州(市)为危险因

素，母亲民族为保护因素。结论在云南省两边境州六民族中儿童地贫属高发区，其发生率在不

同民族及地区有差异，地域差异大于民族差异；随着时间的延长，异常基因在扩散。
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【Abstract】 Objective To investigate the prevalence rate of thalassemia among children of

0-7 years old，from six ethnic groups in Xishuangbanna and Dehong，Yunnan province．Methods
4973 blood samples from children under 7 years old were automatically undergone blood ceil count．

red cell osmotic fragility and hemoglobin electrophoresis testings．Results The incidence rates of

thalassaemia，[bthalassemia was 37．4％．and a-thalassaemia were 22．6％and 14．7％respectively．The

thalassaemia incidence rates were significantly different among age groups but not in gender．111e

incidence of a-thalassacmia was decreasing along with the increase of age，while the incidence of

pthalassaemia was increasing along with the increase of age．Xishuangbauna had the higher incidence

than in Dehong and the differences were significant between counties．111e incidence of thalassemia of

Mengla ranked the first(52．2％)in Xishuangbanna，The differences between different regions and

different nationalities were significant，with B-thalassemia ofAchang ranked the first(40．6％)，The

incidence of a-thalassemia among Han ranked the first as 45．5％while a-thalassaemia and

pthalassemia Were different in regions．a．thalassaemia and B-thalassemia were significantly different

between different ethnic people in the same regions．Multiple factor analysis showed that regiOil

seemed to be a risk factor and the mother’S etlmicity was a protective factor and dependent vailable

on thalassaemia．Conclusion 111e incidence of timlassaemia in Yunnan Xishuangbanna and Dehong
WaS high among children under the age of 7 and were related to ethnic and regional differences in the

areas．Specific genes weTe proliferated along with the extension of time．Our data provided valuable

information on prevention and genetic studies on thalassaemia in the minorities of Xishuangbanna

and Dehong in Yunnan province．
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世界卫生组织(WHO)已将血红蛋白病列为严

重危害人类健康的六大病种之一，2001年美国发布

全球出生缺陷报告5种最常见的遗传性或部分遗传

性出生缺陷中，血红蛋白病和地中海贫血(地贫)已

排在第=三位⋯。调查显示，云南省地贫发病率居首，

以边境少数民族为高发人群眙1。为全面掌握云南省

少数民族地贫的分布特点，本研究于2009年6月至

2010年5月对西双版纳州(版纳州)的傣、布朗、基诺

族和德宏州的傣、景颇、德昂、阿昌族的7岁以下儿

童进行地贫调查。

对象与方法

1．对象和样本规模：

(1)调查对象：为云南省版纳州和德宏州少数民

族聚集乡、村，抽取样本地区的全部少数民族人口，

包括常住人口和居住半年以上非常住人口的0～7

岁儿童，其他民族均进行调查。傣族中的水傣族在

版纳州，分布在全州3个县(市)，旱傣族在德宏州，

分布在全州5个县(市)，以州为总体，每个县选取

2—4个少数民族聚集乡，本民族的人口占总人口的

70％以上，以行政村为群体。景颇族主要聚集在德

宏州的潞西市和陇川县，阿昌族主要聚集在德宏州

的梁河县和陇川县，完成规定的样本量。布朗族、基

诺族、德昂族只聚集在1个乡，7岁以下儿童均为调

查对象。

(2)样本规模：采用整群随机抽样和典型调查相

结合的方法。傣族总人口数超过100万以上，按无

限总体抽样：N=堕』掣，估计检出率为10％，
允许误差为2％，a为0．05，约为865人；每个州血液

样本不少于900人。景颇族总人口12．89万，血液样

本不少于500人。布朗、基诺、德昂、阿昌族总人口
以

不到10JY，按有限总体抽样：孵一i五’7岁以下
‘’N

儿童数每个民族根据人口聚集地情况具体确定样本

规模，大约350人左右。

(3)调查工作流程：对云南省发生率较高的地贫

和红细胞葡萄糖一6一磷酸脱氢酶(G6PD)缺乏症主

要进行群体筛查。通过血细胞分析、血红蛋白(Hb)

电泳检测、基因分析等实验室检查，对异常者作出最

终诊断，并探讨地贫发生频率及突变类型。结合家

系调查(遗传病人户调查)，包括家谱分析、遗传度计

算，双生子调查等，进一步判断其遗传性。

2．实验室检测：

(1)血细胞分析：抽取调查者乙二胺四乙酸二

钾(EDTA．K2)外周抗凝血样本2～4 ml，进行Hb

量、红细胞数(RBC)、红细胞平均容积(MCV)、红细

胞平均Hb含量(MCH)、红细胞平均Fib浓度

(MCHC)、红细胞宽度一变异系数(RDW．CV)等血

液学参数检测。仪器使用日本SysmexKX一21N和

迈瑞一2000血细胞分析仪，原厂配套试剂，当天采血

在当地及时检测。

(2)Hb电泳：凡MCV<80 fl和或MCH<27 Pg

者为可疑地贫儿；可疑地贫儿应用Helena公司pH值

8．6缓冲液醋酸纤维薄膜做电泳及配套电泳扫描仪

扫描电泳结果。电泳结果界值点：HbA：>3．5％，疑

为B一地贫；HbA2<2．5％，疑为伍一地贫。

(3)基因分析：初诊为铲地贫、B一地贫的血液样

本送中国医学科学院医学生物研究所进行DNA测

序和酶切方法联合检测，用于确诊及对筛查试验(血

细胞分析、m电泳)进行评价。
3．数据处理与分析：缺失值处理及离群值或异

端值的处理：①对调查项目缺失值无法纠正，给予

删除。②对25名无年龄记录(学前班)，用热平台插

补法；对无父母民族缺失值者，以一方为主。③离群

值或异端值处理：对原始数据进行逻辑检查和核对，

单变量离群值的处理用箱式图进行筛查和检查。

4．统计学分析：对原始数据转化为二分类多个

率的两两比较，采用多因素分析，以地贫、铲地贫、

p一地贫缺乏症分别作因变量；年龄、地区、性别、民族

分别作为自变量(协变量)进行二分类logistic回归

分析，采用强制进入法，以P<0．05为选人变量的标

准，以P>0．10为剔除变量的标准；民族、地区采用

哑变量；多个率两两比较：采用PEMS 3．0软件进行

统计学处理，先作多个率比较，对P<0．05者，再用f

进行两两比较。上述统计均采用SPSS 13．0及

PMES 3．0软件进行分析。

结 果

1．一般情况：在云南省两个州共调查7岁以下

儿童4973名，其中男童2487名，女童2486名；版纳

州2781名，德宏州2192名。血细胞分析截断值：

Hb<110 g／L、MCV<80 fll MCH<27 Pg，MCHC<

32％、RDW-CV>16％(表1)。

2．实验室检测：对3222名儿童进行电泳分析，

地贫阳性1205例，阳性率为37．4％(表2)。

(1)年龄和性别特征：旷地贫阳性率随年龄增加

而降低，f=24．199，P<0．001；13_地贫阳性率随年龄
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年龄(岁) 检奁人数Hb<1109／L MCV<801t MCH<27 Pg MCHC<32％ RDW-CV>16％

合计4791 973(20．3) 3181(66．6) 3193(66．8) 1682(35．3) 1333(31．4)

趋势f检验 390．093 331．399 329．096 127．909 291．287

P值 <O．001 <0．001 <0．001 <O．001 <O．001

注：182例闲血液凝固，为缺失值；括号外数据为检出人数，括号内数据为检出率(％)

表2版纳州和德宏州3222名儿童地贫阳性率年龄、性别分布

注：男女差异：13一地贫f=o．316，P>0．05；a一地贫f=o．046，P>o．05；地贫f=o．109，P>0．05；括号外数据为阳性例数，括号内数据为阳性
率(％)

而上升，Z2----37．658，P<0．001；其差异均有统计学意

义。两型地贫男女无差异，Z=0．109，P>O．05(表2)。

(2)地区差异：版纳州电泳检测1943人，阳性

654例，阳性率为33．7％；德宏州电泳检测1279人，阳

性55l例，阳性率43．1％；Z2-----29．241，P<0．001。后

者高于前者，其差异有统计学意义(表3)。县(市)

之间多个率两两比较，结果为版纳州地贫检出率以

勐腊县居首为52．2％，德宏州以潞西市居首为

51．5％。差异有统计学意义(表4)，其他县(市)之间

差异无统计学意义(P>0．05)。

表3版纳州和德宏州3222名样本地贫阳性率地区分布

注：括号外数据为阳性例数，括号内数据为阳性率(％)

表4版纳州和德宏州地贫阳性率差异两两比较

组别 f值 P值 组别 f值 Jp值

l与3 30．259 <O．001 2与8 27．596 <O．001

l与4 24．951 <O．001 3与6 23．074 <O．001

2与3 129．796<0．001 3与8 17．699 <O．001

244 98．639 <0．001 4与6 20．128 <O．001

2与7 53．741 <O．001 其他县(市l之间差异无统计学意义

(3)民族差异：①不同地区与不同民族地贫阳性

率：两两比较结果显示，不同地区与不同民族地贫阳

性率均有差异，如版纳州的布朗族与德宏州的景颇、

阿昌、德昂族其地贫检出率差异有统计学意义(表

5、6)。②不同地区与同一民族地贫阳性率：版纳州

傣族a一地贫高于p一地贫，德宏州傣族p一地贫高于a一

地贫；景颇、阿昌、德昂族D一地贫高于a一地贫。同一

州不同县(市)潞西市与陇川县n一地贫其差异有统计

学意义外，其他民族两地差异无统计学意义(表7)。

3．多因素分析：logistic回归分析显示，年龄、地

区(景洪市、盈川县)等自变量的偏回归系数为负值，

表明这些变量是保护因素；父母汉族、地区(勐腊县、

潞西市、盈川县)是危险因素；B一地贫为因变量时，地

区(勐海县)等自变量偏回归系数为负值，表明这些

变量是保护因素；父母均为傣族、年龄、县市、地区

(陇川县)这些变量是危险因素；地贫(伍一地贫+p一
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表5父母同一民族7岁以下儿童地贫阳性率分布 表8 地贫双变量logistic回归分析

注：其他民族包括父母民族不问及表中之外的民族；括号外数

据为阳性例数，括号内数据为阳性率(％)

表6父母同一民族地贫阳性率两两比较

组别 f值P值 组别 f值P值

2与5 129．185 <0．001 5与6 94．700 <O．001

3与5 143．449 <O．001 5与7 40．720 <O．00l

3与7 17．789． <0．001 5与8 90．200 <O．00l

4与5 52．328 <O．001 其他民族之问差异无统计学意义

表7版纳州和德宏州不同地区同一民族地贫阳性率比较

注：括号外数据分子为阳性例数、分姆为调查人数，括号内数据

为阳性率(％)

地贫)为因变量时，母亲基诺族、地区(勐海县)为保

护因素，年龄、地区(勐腊县、潞西市、陇川县)等变量

是危险因素(表8)。

经血液样本检测分析，电泳筛查为地贫阳性者，

送中国医学科学院医学生物研究所做基因分析，共

对版纳州209例样本做13一地贫分析，167例有常见基

因位点变异，吻合度达79．9％。

讨 论

本次调查显示，地贫总阳性率为37．4％，未发现

在男女童之间有性别差异。地贫为常染色体显性遗

·355·

传，由于致病基因位于常染色体上，它的遗传与性别

无关。年龄特征分析显示，a一地贫随年龄增加而减

少，可能与患重度地贫、Bart胎儿水肿综合征、早产

或生后数小时死亡等基因携带者有关；即使存活下

来，也会在婴幼儿时期夭折，所以在多因素分析中年

龄是保护因素。p一地贫随年龄增加而上升，可能与

p一地贫无症状，或与13珠蛋白生成障碍性贫血属于混

合部位性溶血有关，造成T13一地贫遗传的异质性和

特殊的平衡多态性；这些现象有待深入循证。

陈祖聪等b1对德宏州贫血病例4014例调查结果

显示，地贫阳性率傣族为43．2％；与本次结果接近。

杨艳秋和番云华¨1对德宏州3018名儿童地贫基因诊

断，其中地贫804例(6．6％)，p一地贫阳性率为

12．8％，a-地贫阳性率为14．3％。本研究基因诊断推

算人群B一地贫为12．0％左右。郭亚梅等b1报道版纳

州1999--2008年送检的573例地贫中p一地贫阳性率

为31．6％。

1987年云南省计划生育研究所对德宏州的德

昂族和阿昌族进行血红蛋白病579例分析，异常Hb

发生率为14．0％，傣、景颇、德昂族异常Hb发生率分

别为12．1％、12．5％、14．0％【63；与本研究结果有一致

性。可以认为同一地区不同民族异常Hb发生率高
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低有一致性。1987年德宏州德昂族和保山地区德

昂族异常lib发生率调查显示，后者5．3％明显低于

前者。但本研究同地区不同县(市)潞西德昂族为

37．0％与瑞丽德昂族为48．3％其差异无统计学意义，

只是比20多年前的调查增加了2—3倍。秦良谊’71

对全国的资料分析显示，云南省为I-Ib异常发生率的

高发区(5．93％)，居全国之首。而版纳州傣族该病检

出率高达12．9％沌1。因此，云南省边境地区是地贫高

发区，随着时间的推移，疾病发生率在不断扩大。

通过反复循证，无论从年代还是地区都表明地

贫的阳性率在增加，Fib的有害基因在逐代下传，纯

合子、杂合子、双重杂合的患儿不断增多；如果不采

取控制和干预措施，少数民族人口的生存受到严重

影响。血红蛋白病已成为云南省少数民族地区最严

重的遗传病之一。对影响两地区目前的发生率和分

布的主要原因多因素分析显示，地区、年龄、父母同

为傣族，是13一地贫的危险因素；年龄是0【一地贫保护

因素。地区中有些是危险因素，有些是保护因素，表

明地域差别大于民族差异。地贫发生率固然与民族

有关，更重要的与地域有关。

自然选择假学说：流行病学研究表明疟疾高发

区与G6PD、地贫高发区在地理上有引人注意的重

合现象。地贫遗传异常的高频率是突变基因在进化

过程中的优势选择，由于疟疾自然选择所致。云南

是疟疾高发区，有25个县(版纳州和德宏州除梁河

县外7个县)均为疟疾高发区。而且上述地区也是

G6PD高发区。这些构成异常Hb有明显的遗传变

态性，有待进一步研究。

受到迁移或人口流动及通婚的影响，这些疾病

高发地区和民族大都生活在边境地带和山区，交通

闭塞、通婚半径小、近亲结婚等，致使有病基因的重

合和传代而产生纯合子基因。当前这部分达到生育

年龄的有效人群，必然对异常Hb基因的遗传平衡造

成影响，本次调查以汉族为例，父亲为汉族者331人

与其他民族通婚，母亲汉族者185人与其他民族通

婚。各民族之间通婚越来越普遍。无论在版纳州的

汉族和德宏州的汉族地贫检出率高达54．5％。当地

少数民族与汉族基因融合在一起，形成一个大的杂

合群，也就改变了原有的遗传平衡，使少数民族和汉

族的异常Hb发生率和基因频率都发生了改变。因

此，应加强对儿童人群进行大规模的筛查，并开展常

见基因诊断以发现携带者，及时采取各种有效的措

施，保障患者的身体健康，防止重型地贫儿的出生和

地贫基因的蔓延，提高人口素质。
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