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探讨我国南方地区孕妇β地中海贫血的筛查标准

谢杏梅　周剑英　刘娜　李坚　李东至

（广州市妇女儿童医疗中心 产前诊断中心，广东 广州　５１０６２３）

【摘要】　目的　探讨地中海贫血（地贫）的常用筛查指标平均红细胞体积（ＭＣＶ）＜８０ｆＬ是否可用于怀

孕妇女。方法　回顾性分析因β地贫而行产前诊断的４４９例孕妇的血液学检查资料。结果　４４９例孕

妇中，ＭＣＶ＜８０ｆＬ者４４３例，占９８．７％；ＭＣＶ＞８０ｆＬ者６例，占１．３％。６例 ＭＣＶ＞８０ｆＬ的孕妇β地

贫基因均为２８（Ａ＞Ｇ）突变，占６１例２８突变孕妇的９．８％。若筛查标准设为 ＭＣＨ＜２７ｐｇ，４４９例β

地贫基因携带者孕妇无１例漏诊。结论　如果在孕妇地贫筛查中单用 ＭＣＶ＜８０ｆＬ作为筛选指标，将

会漏诊β
＋地贫。建议在地贫高发地区采用 ＭＣＨ作为孕妇产前筛查的指标。

【关键词】　β地中海贫血；筛查；平均红细胞体积（ＭＣＶ）；平均血红蛋白含量（ＭＣＨ）
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　　地中海贫血（简称地贫）是世界范围的最常见的

单基因遗传病之一。中国南方诸省为高发区，例如，

广东省的β和α地贫的人群基因携带率分别是

２．５％和４．２％，每年有超过１６０名的重型β地贫患

儿出生［１］。重型β地贫患儿需要终生输血治疗，常

因大量输血引起的铁沉积并发症而夭折，因此属严

重的出生缺陷。地贫的血液学特征是小细胞低色素

性贫血，临床上最常选用平均红细胞体积（ＭＣＶ）＜

８０ｆＬ作为产前筛查的检测指标。本文探讨这一地

贫筛查指标设定值是否也适用于怀孕妇女。

１　资料与方法

１．１　研究对象　为回顾性研究。研究对象为２００４

年１月至２０１０年１月，在本院产前诊断中心以β地

４
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贫为产前诊断指征行产前诊断的所有孕妇。

１．２　研究方法　β地贫的筛查方法采用血常规和

血红蛋白分析。产前诊断指征为地贫筛查夫妇双方

均为β地贫的孕妇或曾生育过重型β地贫患儿的孕

妇。收集孕妇的血常规和β地贫基因型资料，其中

孕妇血常规２份，产前诊断取材当日检测及既往非

妊娠时体格检查时检测。

２　结果

共计４４９例孕妇因β地贫行产前诊断（绒毛穿

刺术或羊水穿刺术），产前诊断孕周平均１８周（１０～

２６周）。孕妇的β地贫基因突变类型见表１。

表１　４４９例孕妇β地贫基因型频率

突变类型 例数 比例（％）

Ｃｏｄｏｎｓ４１／４２（ＴＣＴＴ） ２００ ４４．５

ＩＶＳＩＩ６５４（Ｃ＞Ｔ） １２２ ２７．２

２８（Ａ＞Ｇ） ６１ １３．６

Ｃｏｄｏｎ１７（Ａ＞Ｔ） ４２ ９．４

Ｃｏｄｏｎｓ７１／７２（＋Ａ） １１ ２．４

Ｃｏｄｏｎｓ２７／２８（＋Ｃ） ４ ０．９

Ｃｏｄｏｎ４３（Ｇ＞Ｔ） ３ ０．７

２９（Ａ＞Ｇ） ３ ０．７

其他突变 ２ ０．７

共计 ４４９ １００．０

　　分析４４９例孕妇的血常规资料，发现 ＭＣＶ＜

８０ｆＬ者４４３例，占９８．７％；ＭＣＶ＞８０ｆＬ者６例（表

２），占１．３％。６例ＭＣＶ＞８０ｆＬ的孕妇β地贫基因

均为２８ （Ａ＞Ｇ）突变，占６１例２８突变孕妇的

９．８％。

表２　６例β地贫基因２８突变但ＭＣＶ正常的孕妇相关血液参数

编号 １ ２ ３ ４ ５ ６

年龄（岁） ２６ ２８ ３２ ２５ ２６ ３２

Ｈｂ（ｇ／ｄＬ） １０．６ １１．６ １１．９ １１．６ １０．０ １２．１

ＭＣＶａ（ｆＬ） ８０．５ ８１．２ ８１．９ ８２．１ ８２．４ ８３．４

ＭＣＨａ（ｐｇ） ２５．５ ２４．８ ２６．６ ２６．０ ２６．０ ２６．５

ＭＣＶｂ２（ｆＬ） ７５．５ ７４．２ ７５．０ ７４．６ ７７．９ －

ＭＣＨｂ（ｐｇ） ２３．５ ２４．１ ２３．８ ２４．０ ２４．５ －

　　注：ａ为产前诊断当日；ｂ为非妊娠时；－为资料缺失

３　讨论

大多数地贫的产前筛查都是从地贫基因携带者

的鉴别开始，ＭＣＶ作为筛查指标是一个非常有用

的参数。本文仅侧重于探讨孕妇的 ＭＣＶ值，因为

国内地贫的产前筛查主要是在孕妇到医院产检时才

开始的。如果孕妇筛查阳性，则要求筛查配偶；如果

双方都筛查阳性，则进一步做鉴别α地贫和β地贫

的检查；如果双方被确定为同一类型地贫的基因携

带者，则实施产前诊断。

以 ＭＣＶ＜８０ｆＬ为筛查标准一直以来在地贫

高发地区被广泛使用，包括中国香港［２］。本院的经

验也证明，所有的α
０地贫和β

０地贫都能通过这一

标准识别。但是本研究首次发现，如果沿用 ＭＣＶ

＜８０ｆＬ，一些β
＋地贫的孕妇携带者将会被漏诊，被

漏诊者全部为β
＋地贫基因２８（Ａ＞Ｇ）突变携带者。

在本地人群中，２８突变是５个β地贫最常见基因

突变［ＣＤｓ４１４２（ＴＣＴＴ）、ＩＶＳⅡ６５４（Ｃ＞Ｔ）、２８

（Ａ＞Ｇ）、ＣＤ１７（Ａ＞Ｔ）和ＣＤｓ７１７２（＋Ａ）］之一，

后者占了所有β地贫携带者的９５％。本研究中，２８

突变孕妇占了整个β地贫产前诊断孕妇的１３．６％。

在２８突变的６１例孕妇中，６例（９．８％）的 ＭＣＶ值

＞８０ｆＬ，范围从８０．３～８３．４ｆＬ，这意味着若单单采

用 ＭＣＶ＜８０ｆＬ作为筛选指标的话，将会有６例高

危妊娠被漏诊。

事实上，在本研究的４４９例孕妇病例中有８７例

其丈夫也为２８突变携带者，但后者无１例 ＭＣＶ＞

８０ｆＬ，这也证实了之前的观点
［３］，即 ＭＣＶ＜８０ｆＬ

能检出所有非妊娠中国人群中的β地贫携带者。已

有的研究证实［４］，β地贫携带者的 ＭＣＶ值降低程

度与地贫基因突变的严重程度直接相关，β
０地贫携

带者的平均 ＭＣＶ值显著低于β
＋地贫携带者，不同

β
＋地贫突变类型的 ＭＣＶ可有显著性差异，但β

０

地贫突变的 ＭＣＶ值相对恒定。妊娠后母体各系统

发生生理性变化，血液系统也不例外，表现为β地贫

基因携带者的 ＭＣＶ升高，平均升高２．３ｆＬ。对于

β
０地贫携带者来说，妊娠引起的 ＭＣＶ升高达不到

８０ｆＬ；但对于β
＋地贫携带者，如果仍然使用非妊娠

人群的筛查标准，妊娠后 ＭＣＶ的增加值有可能影

响孕妇的地贫筛查。

针对怀孕妇女，世界卫生组织（ＷＨＯ）血红蛋

白病工作组［５］和英国血液病学标准委员会［６］提议采

用 ＭＣＨ＜２７ｐｇ作为地贫筛查的切割值，阳性者再

５

C J P
 D



·论著· 《中国产前诊断杂志（电子版）》　２０１１年第３卷第２期

进一步的检查以证实或排除β地贫的诊断。本研究

也发现，如果筛查标准设为 ＭＣＨ＜２７ｐｇ，４４９例β

地贫基因携带者孕妇无１例漏诊。因此，建议国内

在开展孕期地贫筛查时采用 ＭＣＨ而非 ＭＣＶ作为

筛查标准，以免漏诊少部分β
＋地贫基因携带者而

造成重型地贫患儿的出生。当然，作为一个筛查试

验，需要得到更大量的观察样本，以便进一步衡量其

灵敏度和特异度等筛查指标。
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读者·作者·编者
本刊对于稿件规范用语的要求

１．摘要　　论著性文章需附中、英文摘要，均为５００字（词）以上。摘要必须包括目的、方法、结果（列出主要数据）、结论４

部分，各部分冠以相应的标题。英文摘要应包括文题、文中所有作者姓名（汉语拼音）、单位名称、所在城市及邮政编码，其后加

列国名。

２．关键词　　论著需分别在中、英文摘要后标引２～５个中、英文关键词。请尽量使用美国国立医学图书馆编辑的最新版

《ＩｎｄｅｘＭｅｄｉｃｕｓ》中医学主题词表（ＭｅＳＨ）内所列的词。如果无相应的词，可按下列方法处理：① 可选用直接相关的几个主题

词进行组配；② 可根据树状结构表选用最直接的上位主题词；③ 必要时，可采用习用的自由词并列于最后。关键词中的缩写

词应按 ＭｅＳＨ表还原为全称，如“ＨｂｓＡｇ”应标引为“乙型肝炎表面抗原”。关键词之间用“；”分隔，每个英文关键词首字母

大写。

３．医学名词和药物名称：医学名词以１９８９年及其以后由全国自然科学名词审定委员会审定并公布、科学出版社出版的

《医学名词》和相关学科的名词为准，尚未公布者以人民卫生出版社所编《英汉医学词汇》为准。中文药物名称应使用化学工

业出版社１９９５年出版的《中华人民共和国药典》或卫生部药典委员会编写的《中国药品通用名称》中的名称，英文药物名称则

采用国际非专利药名，不用商品名。

４．缩略语：文中尽量少用。必须使用时于首次出现处先列出其全称，然后括号注出中文缩略语或英文全称及其缩略语，

后两者间用“，”分开。

５．计量单位：执行国务院１９８４年２月颁布的《中华人民共和国法定计量单位》，并以单位符号表示，具体使用参照中华医

学会杂志社编写的《法定计量单位在医学上的应用（第３版）》一书。首次出现不常用法定计量单位时在括号内注明与旧制单

位的换算关系。量的符号一律用斜体字母，如吸光度（旧称光密度）的符号为Ａ。
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