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!摘要%

!

目的
!

了解重庆地区进行孕前检查人群的珠蛋白生成障碍性贫血基因携带率$基因类型和构成比情况%方法
!

对

%/!+

年
+

月至
%/!&

年
,

月在该院进行孕前体检的
!/0$+

人进行珠蛋白生成障碍性贫血筛查!筛查包括&平均红细胞体积

"

E(\

#$平均红细胞血红蛋白"

E(I

#水平!血红蛋白电泳!对筛查结果任意一项异常者行珠蛋白生成障碍性贫血基因检测%结

果
!

在
!/0$+

人中!珠蛋白生成障碍性贫血初筛阳性者
!!!.

人!筛查阳性率
!/-%1"

%珠蛋白生成障碍性贫血基因阳性者共

+$0

例!珠蛋白生成障碍性贫血基因携带率
+-%!"

%其中检测出单纯
#

珠蛋白生成障碍性贫血
%$,

例!

#

珠蛋白生成障碍性贫血

基因携带率
%-,,"

!其中
#

珠蛋白生成障碍性贫血以
''

<5O最常见!构成比为
$%-!."

%检测出单纯
$

珠蛋白生成障碍性贫血
!1.

例!

$

珠蛋白生成障碍性贫血基因携带率
!-0!"

!其中
$

珠蛋白生成障碍性贫血以
(A!.

"

O

#

F

#最常见!构成比为
,!-+."

%检

测出携带
#

$

复合型珠蛋白生成障碍性贫血基因
!!

例%结论
!

重庆是珠蛋白生成障碍性贫血高发地区!做好孕前珠蛋白生成障

碍性贫血筛查工作!对提高人口素质!实现优生优育具有重要作用%

!关键词%

!#

珠蛋白生成障碍性贫血'

$

珠蛋白生成障碍性贫血'遗传筛查
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珠蛋白生成障碍性贫血是一种比较常见的单基因遗传

病(

!

)

$主要是由于遗传基因缺陷所致的一种或多种珠蛋白肽键

合成缺乏或者不足所致的一组遗传性溶血性贫血病(

%',

)

&本病

最初发生于地中海地区$以后世界各地都有发现$东南亚即为

高发区之一&我国广东#广西#四川#重庆等地多见$长江以南

各省区有散发病例$北方则少见&根据珠蛋白肽链缺乏的种类

及程度$珠蛋白生成障碍性贫血可分为
#

#

$

#

%

#

%

$

和
&%

$

等不

同类型$常见的主要是
#

和
$

两大类型&珠蛋白生成障碍性贫

血目前尚无有效的治疗方法$但它是人类近
.///

多种遗传病

中预防效果最好的几种遗传病之一&重庆是珠蛋白生成障碍

性贫血高发地区$因此做好孕前珠蛋白生成障碍性贫血筛查$

为珠蛋白生成障碍性贫血的诊断#治疗#预防咨询提供了理论

依据$对提高人口素质#减少出生人口缺陷有重大意义&本文

对本院
%/!+

年
+

月至
%/!&

年
,

月
!/0$+

例孕前检查对象进

行珠蛋白生成障碍性贫血筛查$对珠蛋白生成障碍性贫血基因

的携带率$基因类型及构成比等情况报道如下&

#

!

资料与方法

#-#

!

一般资料
!

选取
%/!+

年
+

月至
%/!&

年
,

月在本院行孕

前优生健康检查的育龄患者共
!/0$+

例$年龄
%/

!

+$

岁$男

女不限$均自愿参加此项目检查&

#-!

!

珠蛋白生成障碍性贫血筛查方法
!

抽取孕前优生检查人

群外周静脉血
, 2B

$行血常规检查$以平均红细胞体积

!

E(\

"#平均红细胞血红蛋白!

E(I

"为筛查指标$血常规

E(\

参考范围
0%

!

!//LB

$

E(I

参考范围
%.

!

,+

JN

$若

E(\

$

0%LB

或
E(I

$

%.

JN

$认定为珠蛋白生成障碍性贫血

筛查阳性%血红蛋白电泳检测$若血红蛋白
O%

!

IXO%

"

%

,-$"

或
IXO%

$

%-$"

$和!或"血红蛋白
Q

!

IXQ

"增高$或出现

异常血红蛋白区带$为血红蛋白电泳异常$亦认定为珠蛋白生

成障碍性贫血筛查阳性&对
E(\

#

E(I

和血红蛋白电泳分

析有任意一项异常者$则行珠蛋白生成障碍性贫血基因检测&

#-"

!

仪器设备

#-"-#

!

血细胞分析
!

采用日本
<

:

D27̂

公司生产的
_U'!///

型全自动血细胞分析仪及配套试剂对
E(I

#

E(\

进行测定&

#-"-!

!

血红蛋白电泳
!

使用法国
<7X3?

公司生产的
(?

J

399?8

:

D

型全自动毛细管电泳仪及配套试剂$对各血红蛋白成分和比例

进行分离&

!$%,

重庆医学
%/!.

年
0

月第
+&

卷第
%,

期
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!

珠蛋白生成障碍性贫血基因检测
!

采用
N

?

J

')(*

技

术检测
''

<5O

#

'

#

,-.

#

'

#

+-%

,

种常见缺失型
#

珠蛋白生成障碍性贫

血$采用
)(*

结合反向杂交!

)(*'*A>

"技术检测
#

(<

#

#

#

<̀

#

#

#

V<

#

,

种非缺失型
#

珠蛋白生成障碍性贫血和
!.

种
$

珠蛋白生成障碍性贫血$即
(A+!'+%

!
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;

#

F
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P\<'

'
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(
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!
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#

;
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'%1

!

O

#

;

"#
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!

F

#

(

"#
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!

(

#

O

"#

(A.!'.%

!

aO

"#

$

5

!

;O;

#

OO;

"#

(A!.

!

O

#

F

"#

(A,!

!

Y(

"#

(A!+'!$

!

a;

"#

(A%.'%0

!

a(

"#

P\<'

(

'!

!
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#

O

$

;

#

F

"#

P\<'P'$

!

;

#

(

"#

(O)E

#

P4@E

等&诊断
#

缺失型珠蛋

白生成障碍性贫血的试剂盒购买于中山大学达安基因股份有

限公司$诊断
#

非缺失型及
$

珠蛋白生成障碍性贫血的试剂盒

购买于亚能生物技术!深圳"有限公司&

!

!

结
!!

果

!!

在
!/0$+

例中$珠蛋白生成障碍性贫血初筛阳性者
!!!.

例$筛查阳性率
!/-%1"

&珠蛋白生成障碍性贫血筛查阳性者

均行珠蛋白生成障碍性贫血基因检测$阳性者共
+$0

例$珠蛋

白生成障碍性贫血基因检测阳性占初筛人数的比例为

+!-//"

$珠蛋白生成障碍性贫血基因携带率
+-%!"

&其中检

测出单纯
#

珠蛋白生成障碍性贫血
%$,

例$

#

珠蛋白生成障碍

性贫血基因检测阳性占初筛人数的比例为
%%-&$"

$

#

珠蛋白

生成障碍性贫血基因携带率
%-,,"

$其中
#

珠蛋白生成障碍

性贫血以
''

<5O最常见$构成比为
$%-!."

&检测出单纯
$

珠蛋

白生成障碍性贫血
!1.

例$

$

珠蛋白生成障碍性贫血基因检测

阳性占初筛人数的比例为
!.-&+"

$

$

珠蛋白生成障碍性贫血

基因携带率
!-0!"

$其中
$

珠蛋白生成障碍性贫血以
(A!.

!

O

#

F

"最常见$构成比为
,!-+."

&检测出
#

$

复合型珠蛋白

生成障碍性贫血基因
!!

例$

#

$

复合型珠蛋白生成障碍性贫血

基因检测阳性占初筛人数的比例
/-11"

&

#

#

$

及
#

$

复合型珠

蛋白生成障碍性贫血基因检测具体结果见表
!

!

,

&

表
!

!!#

珠蛋白生成障碍性贫血基因检测结果"

!#%$,

#

基因类型 例数!

!

" 构成比!

"

"

缺失型

!

''

<5O

!,% $%-!.

!

'

#

,-.

0/ ,!-&%

!

'

#

+-%

!& &-,%

非缺失型

!#

(<

#

. %-..

!#

<̀

#

!/ ,-1$

!#

V<

#

, !-!1

双重缺失

!

''

<5O

,

'

#

+-%

! /-+/

!

''

<5O

,

'

#

,-.

, !-!1

!

'

#

,-.

,

'

#

+-%

! /-+/

表
%

!!

$

珠蛋白生成障碍性贫血基因检测结果 "

!#!1.

#

基因类型 例数!

!

" 构成比!

"

"

(A!.

!

O

#

F

"
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(A+!'+%

!

'F(FF
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$/ %$-,0
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'&$+
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#

F
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+1 %+-0.

'%0

!
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!! $-$1

$
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;O;

#

OO;

"

0 +-/&

(A+,

!

;

#

F

"

$ %-$+

'%1

!

O

#

;

"

+ %-/,

(A%.'%0

!

a(

"

, !-$%

(A.!'.%

!

aO

"

% !-/%

(A!+'!$

!

a;

"
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P\<'
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!
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#
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表
,

!!#

$

珠蛋白生成障碍性贫血基因检测结果"

!

#

基因类型
''

<5O

'

#

,-. 合计

(A!.

!

O

#

F

"

% , $

(A+!'+%

!

YF(FF

"

! ! %

P\<'

'

'&$+

!

(

#

F

"

! % ,

'%0

!

O

#
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/ ! !

合计
+ . !!

"
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讨
!!

论

!!

珠蛋白生成障碍性贫血是临床上最为常见的$并且危害较

大的一种遗传病$夫妻携带同型珠蛋白生成障碍性贫血基因$

每次妊娠都有
!

,

+

的概率生育重型珠蛋白生成障碍性贫血患

儿&重型珠蛋白生成障碍性贫血可引起死胎#死产$新生儿出

生不久死亡(

+'$

)

$目前尚无根治的办法$临床上主要以输血#去

铁对症处理为主$这对社会家庭带来了巨大的经济负担及精神

压力(

&

)

&预防重型珠蛋白生成障碍性贫血患儿出生成为控制

该病的有效方法&目前取消了婚前检查$失去了防控计划的第

一道屏障$因此抓住孕前检查这道防线$尽早发现珠蛋白生成

障碍性贫血基因携带并做出科学及时的生育指导$显得至关

重要&

本研究中对每位孕前检查者均进行了详细的病史询问及

体格检查&

+$0

例确诊为珠蛋白生成障碍性贫血的患者均无

不适症状$其中仅
!+

例有珠蛋白生成障碍性贫血家族史$查体

均无黄疸#脸色萎黄#苍白#发育不良#全身水肿或头颅增大#颧

骨突出#眼距增宽#鼻梁低平等体征&很大比例的人不知晓珠

蛋白生成障碍性贫血相关知识及危害$有一部分确诊为珠蛋白

生成障碍性贫血的患者反应曾予补铁剂治疗&故在孕前检查

中$加强珠蛋白生成障碍性贫血的宣传教育$提高人们对珠蛋

白生成障碍性贫血筛查的重视$扩大医务人员培训队伍$避免

珠蛋白生成障碍性贫血的漏诊误诊$均是开展珠蛋白生成障碍

性贫血防控计划的重要内容&

本研究对
%/!+

年
+

月至
%/!&

年
,

月在本院进行孕前体

检的
!/0$+

例进行珠蛋白生成障碍性贫血筛查$珠蛋白生成

障碍性贫血初筛阳性者
!!!.

例$筛查阳性率
!/-%1"

&检测

珠蛋白生成障碍性贫血基因阳性者共
+$0

例$珠蛋白生成障碍

性贫血基因携带率
+-%!"

$较文传芳等(

.

)报道重庆璧山地区

的
,-%+"

偏高$与李良琼等(

0

)报道重庆东北部地区的
+-.+"

相近$较李娟等(

1

)报道本地区的珠蛋白生成障碍性贫血发生率

$-&"

偏低&检测出单纯
#

珠蛋白生成障碍性贫血
%$,

例$

#

珠蛋白生成障碍性贫血基因携带率
%-,,"

$与李良琼等(

0

)报

道
%-/&"

相近及以往报道的四川地区
#

珠蛋白生成障碍性贫

血发生率为
%"

左右相符(

!/

)

&其中
#

珠蛋白生成障碍性贫血

以
''

<5O最常见$构成比为
$%-!."

$与重庆#广东#广西#贵阳等

多地报道的常见
#

缺失类型相符(

!!'!+

)

&

#

非缺失型珠蛋白生

成障碍性贫血少见$

,

种非缺失类型构成比为
.-1!"

$与
SH

等(

!$

)及
_R

等(

!&

)报道的一致&检测出单纯
$

珠蛋白生成障碍

性贫血
!1.

例$

$

珠蛋白生成障碍性贫血基因携带率
!-0!"

$

与姚秀云等(

!.

)报道的重庆地区
$

珠蛋白生成障碍性贫血基因

携带率为
!-$!"

相近&本研究共检测出
!!

种基因型$常见的

几种类型分别为'

(A!.

!

O

#

F

"#

(A+!'+%

!

'F(FF

"#

P\<'

'

'

&$+

!

(

#

F

"#

'%0

!

O

#

;

"#

$

5

!

;O;

#

OO;

"$与本地区之前杜伟

等(

!0

)报道的结果一致&

$

珠蛋白生成障碍性贫血中以
(A!.

!

O

#

F

"最常见$与同处我国西南地区的贵州报道(

!1

)相同$而

与同属亚热带地区的广东(

!%

)

#广西(

%/

)

#海南(

%!

)等地报道不同$

%$%,

重庆医学
%/!.

年
0

月第
+&

卷第
%,

期



这
,

个地区变异位点频率最高的则是
(A+!'+%

!

'F(FF

"&研

究表明
$

珠蛋白生成障碍性贫血是受疟疾选择最明显的基因

之一$由于地理位置#气候条件$疟疾的不同等原因而造成
$

珠

蛋白生成障碍性贫血的基因分别有明显的地域和种族差

异(

%%

)

&检测出
#

$

复合型珠蛋白生成障碍性贫血基因
!!

例$

阳性率
/-11"

$由于
#

$

复合型珠蛋白生成障碍性贫血$往往

呈现
$

珠蛋白生成障碍性贫血的基因特征$容易掩盖
#

珠蛋白

生成障碍性贫血的一些特征$当
$

珠蛋白生成障碍性贫血检测

阳性时$建议同时行
#

珠蛋白生成障碍性贫血基因检测$提高

其检测率(

%,

)

&本研究中常见的
#

及
$

基因缺失类型与文献报

告相符$但本研究中
#

珠蛋白生成障碍性贫血检测阳性率高于

$

珠蛋白生成障碍性贫血$与之前对重庆地区的报道又有所不

同(

0

$

!0

$

%+

)

$可能与重庆经济发展快人口流动较大#构成比例多

元化相关$且本研究数据来源仅限于在本院行孕前检查的患

者$这一结果还不能全面准确反应重庆市总的珠蛋白生成障碍

性贫血的发病率#基因类型及分布情况$需要更多区域的合作

研究和更大规模筛查&但此数据资料对本地区珠蛋白生成障

碍性贫血防控计划提供了有价值的参考&

按国际标准珠蛋白生成障碍性贫血筛查应为
E(I

$

%.

JN

和
E(\

$

.0LB

$但往往会造成一部分珠蛋白生成障碍性贫

血的漏检(

%$'%&

)

$为提高筛查的灵敏度$本研究取
E(\

$

0%LB

或
E(I

$

%.

JN

为珠蛋白生成障碍性贫血初筛阳性&尽管如

此$据李爱敏等(

%.

)报道在
E(\

&

0%LB

#

E(I

&

%.

JN

血液学

表型阴性的人群中仍有
!+-%!"

的珠蛋白生成障碍性贫血漏

诊&研究表明对珠蛋白生成障碍性贫血的诊断
E(\

或
E(I

的灵敏度较高$而血红蛋白电泳的特异度较高$若联合检查$能

互补单项检查的不足$可使筛查结果更加可靠(

%0

)

&故本研究

取
E(\

#

E(I

#血红蛋白电泳$任意一项筛查结果异常者行珠

蛋白生成障碍性贫血基因检测&在制订珠蛋白生成障碍性贫

血防控方案时$为降低后代重型珠蛋白生成障碍性贫血风险$

一旦发现一方为珠蛋白生成障碍性贫血基因携带者$无论配偶

血液学筛查是否阳性均建议行珠蛋白生成障碍性贫血基因检

测&本研究中还发现$有些血液学筛查阳性高度怀疑珠蛋白生

成障碍性贫血者$但基因检测结果却是阴性$据吕荣钰等(

%1

)报

道常规基因检测可能存在
!-0"

的漏诊率$还有
$-&"

的罕见

基因突变&建议对基因检测阴性又疑似珠蛋白生成障碍性贫

血的患者$必要时行常规基因复测及罕见基因检测&由于本研

究的不足及技术条件所限$未行常规基因复测及罕见突变基因

测序和突变类型分析$故对检测结果可能会造成一定影响&

综上所述$重庆为珠蛋白生成障碍性贫血高发地区$珠蛋

白生成障碍性贫血筛查是孕前检查的一项重要内容&因此$加

强对珠蛋白生成障碍性贫血知识的宣传普及$做好珠蛋白生成

障碍性贫血防治筛查工作$避免漏检而造成重型珠蛋白生成障

碍性贫血患儿的出生$对提高人口素质$实现优生优育具有重

要作用&
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等%不自理时为减轻子女负担而选择向好友倾诉&在精神文化

活动方面$城市老人更喜欢读书看报$这与马斯洛的需求层次

理论一致$生存需求得到满足后$其需求达到更高层次$建议养

老机构或社区设置图书室#报刊$以满足其自我实现的需要&

在选择养老模式方面$不自理时城市老人比农村老人喜欢机构

养老$一方面是为减轻子女负担$另一方面可能是城市老人对

养老机构的支付能力相对较高&

"-!

!

性别对老人期望养老模式影响的分析
!

研究显示自理

时$男性更喜欢机构养老$分析原因'由于男性不擅长家务$习

惯被人照顾$生活自理能力和独立性不如女性&遇烦心事时男

性喜欢向老伴倾诉$而女性喜欢向子女倾诉&随着年龄增长$

老年人生理及心理承受的痛苦不断增多$容易出现心理问题$

建议社区及养老机构配备心理医生$积极开展老年心理健康教

育$提供心理健康测评和心理咨询等服务&在运动锻炼方面$

女性喜欢散步#跑步$男性喜欢登山游泳$说明男性相比女性而

言更喜欢运动强度稍大的项目$有研究表明参加体育锻炼有利

于减轻老年人抑郁和焦虑的情绪(

.

)

&在娱乐活动方面$多数老

人比较喜欢钓鱼$因此建议社区或相关养老机构能为老人提供

钓鱼等休闲娱乐条件&

"-"

!

学历对老人期望养老模式的影响
!

研究显示自理时高学

历老人多数选择居家养老$低学历老人多数选择家庭养老$这

与邢华燕等(

0

)的研究结果有差异$可能是由于调查地区#人群

差异所致$但与初炜等(

1

)的研究结果一致&不自理时$高学历

老人多数选择机构养老$低学历老人多数仍选择家庭养老$分

析原因'首先低学历老人对家庭养老以外的其他养老模式了解

较少$其次农村老人的养老支付能力较低$建议政府在农村养

老政策上加强支持力度&遇烦心事时$高学历老人多数选择不

倾诉$分析原因'一方面为减轻子女负担$另一方面知识层次高

的老人善于调适自己&在娱乐活动和精神文化活动方面$高学

历老人比较喜欢旅游和摄影$低学历老人的要求相对较少$分

析原因'由于文化程度不同$关注的事物也必然不同$对生活的

要求也有所差异$建议根据不同学历层次丰富老年人的娱乐和

精神文化生活&在期望谁照顾自己方面$不自理时$低学历老

人多数选择子女$高学历老人多数选择保姆或护工$主要可能

由其支付能力或生活观念差异所致&

"-B

!

年龄对养老模式相关因素的影响的分析
!

研究显示高龄

老人对养老要求比低龄老人少$这与谢燕等(

!/

)研究结果有差

异$可能是由于调查对象差异所致&建议社区或养老机构多鼓

励高龄老人制订发展要求$如学习兴趣#规律锻炼$通过组织内

容丰富的活动$激发他们对生活的兴趣#重获价值感&不自理

时$高龄老人多数喜欢机构养老$低龄老人多数喜欢家庭养老$

建议针对不同人群推广不同的养老模式&与子女关系方面$低

龄老人与子女关系相对较差$分析原因可能是对子女要求较多

故矛盾较多$而高龄老人可能由于已经走完人生的大部分历

程$已达到超脱境界$对子女要求较少$故与子女矛盾较少$关

系较好&

综上所述$了解不同家庭地#性别#年龄#学历下老年人理

想中的养老模式及生活方式$对于完善养老模式体系建设#提

高老年人生存质量和生活幸福感有重要意义$也是养老事业发

展中需要不断探索和研究的问题&
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