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·临床研究·

非缺失型α珠蛋白生成障碍性贫血基因检测分析


刘宁毅，陈良军（广西壮族自治区钦州市第二人民医院检验科　５３５０００）

　　【摘要】　目的　了解非缺失型α珠蛋白生成障碍性贫血（简称地贫）基因突变的类型，为临床预防地贫重症患

儿的出生提供指导。方法　选择钦州地区９８０例高危人群的样本检测３种非缺失突变型α地贫（ＨｂＣＳ，ＨｂＱＳ，

ＨｂＷＳ）。非缺失突变型α地贫采用反向斑点杂交法。结果　非缺失突变型α地贫５０例，占５．１０％；ＣＳ／１１例；

ＷＳ／９例；ＱＳ／５例；ＣＳ／ＳＥＡ２０例、ＷＳ／ＳＥＡ３例、ｗＱＳ／ＳＥＡ１例、ＣＳ／３．７１例；检出非缺失α地贫复

合β地贫８例，占０．８２％。结论　初步阐明非缺失α地贫的基因突变类型和构成比，提高α地贫的检出率，为非缺

失型α地贫的基因检测提供了必要性。

【关键词】　非缺失型α地中海贫血；　基因诊断；　反向斑点杂交法
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　　α珠蛋白生成障碍性贫血（α地贫）分缺失型和非缺失型

两种，其中临床常见的缺失型α地贫有ＳＥＡ、３．７和４．２，非

缺失型有αＣＳ、αＱＳ、αＷＳ；前者是由于α珠蛋白基因大片段缺

失所致，是主要的变异类型；后者是由于α珠蛋白基因或其调

节序列发生了点突变（包括单碱基置换和一个或几个核苷酸的

缺失或插入）造成的，以αＴ表示累及的基因
［１２］。地贫在广西

各地 区 都 有 较 高 的 发 生 率，其 中 α地 贫 为 ６．４６％ ～

１９．５８％
［３］。而非缺失型α地贫的报道在广西各地区还是比较

少，本调查以钦州地区高危人群为对象，旨在初步了解本区非

缺失型α地贫的基因突变或构成比，为制定可行有效的地贫干

预方案提供科学依据。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选择２００９年１０月至２０１２年１１月来本院就

诊的９８０例高危地贫人群，患者年龄１～４５岁；用枸橼酸钠一

次性抗凝真空管抽血２ｍＬ，摇匀。

１．２　仪器　日本Ｓｙｓｍｅｘ公司的 ＸＴ１８００ｉ血细胞自动计数

仪，法国Ｓｅｂｉａ公司 ＨＹＤＲＡＳＹＳ全自动电泳分析仪。

１．３　方法

１．３．１　红细胞平均体积（ＭＣＶ）或平均血红蛋白含量（ＭＣＨ）

的测定　用日本Ｓｙｓｍｅｘ公司的ＸＴ１８００ｉ血细胞自动计数仪

测定。ＭＣＶ正常参考值８０～１００ｆｌ，本研究以７９ｆｌ为截断值；

ＭＣＨ正常参考值２７～３４ｐｇ，本研究以２７ｐｇ为截断值
［４］。

１．３．２　血红蛋白电泳　血红蛋白电泳采用法国 Ｓｅｂｉａ公司

ＨＹＤＲＡＳＹＳ全自动电泳分析仪，并定量测定 ＨｂＦ、ＨｂＡ２等。

１．３．３　基因芯片　基因检测：用枸橼酸钠一次性抗凝真空管

抽血２ｍＬ，非缺失突变型α地贫用反向点杂交（ＲＤＢ）法检测

３种中国人常见的非缺失型α地贫（ＨｂＣＳ，ＨｂＱＳ，ＨｂＷＳ），试

剂均由深圳亚能公司提供；严格按试剂盒说明书进行操作。

１．４　结果判断　 根据家族史、Ｈｂ分析、基因分析结果确

定［５］。

１．５　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１０．０统计软件对实验数据进行

分析。

２　结　　果

２．１　阳性检出率及各种基因突变类型的人数分布　在２００９～

２０１２年共检测９８０例高危地贫人群，检出５０例非缺失型α地

贫，占５．１０％；５０例非缺失突变型α地贫的基因类型和构成比

具体如下：ＣＳ／１１例，占２２％；ＷＳ／９例，占１８％；ＱＳ／５例，占

１０％；ＣＳ／ＳＥＡ２０例，占４０％；ＷＳ／ＳＥＡ３例，占６％；ＱＳ／

ＳＥＡ１例，占２％；ＣＳ／３．７１例，占２％。

２．２　８例非缺失型α复合β地贫检测结果　／ＣＳ合并４１

４２Ｍ／Ｎ１例；／ＷＳ合并４１４２Ｍ／Ｎ２例；／ＷＳ合并４１４２Ｍ／４１

４２Ｍ１例；／ＷＳ合并１７Ｍ／Ｎ１例；／ＷＳ合并２７２８／１例；／ＱＳ

合并４１４２Ｍ／Ｎ１例；ＳＥＡ／ＣＳ合并２８Ｍ／Ｎ１例。

３　讨　　论

本研究发现，钦州地区高危人群中检出非缺失突变型α地

贫５０例，占５．１０％，主要是（ＨｂＣＳ，ＨｂＱＳ，ＨｂＷＳ）。一般认

为，非缺失型α地贫的杂合子（Ｔ／）没有或只有极少的血液学

改变，临床检测不出 ＨｂＨ 表现为静止型，（Ｔ／Ｔ、／Ｔ）表现为

标准型［６］。而夫妻双方中一方携带东南亚缺失型基 （

ＳＥＡ／），另一方携带一个非缺失型 α地贫基因（基因型为

αＣＳα／，αＱＳα／，αＷＳα／），他们的子女有２５％的机率是血红蛋白

Ｈ病（ＳＥＡ／αＴα），由于非缺失型绝大多数突变位于功能较强

的α２基因，因此非缺失型（ＳＥＡ／αＴα）的临床表现和血液学

改变均比缺失型（ＳＥＡ／α）重。但 ＨｂＷＳ的血红蛋白病（

ＳＥＡ／αｗＷα）除外
［５，７］。非缺失型α地贫虽然不是地贫的主要

突变类型，但在我国南方α地贫基因缺陷中所占的比例不容忽

·３１１２·检验医学与临床２０１３年８月第１０卷第１６期　ＬａｂＭｅｄＣｌｉｎ，Ａｕｇｕｓｔ２０１３，Ｖｏｌ．１０，Ｎｏ．１６

 基金项目：广西自然科学基金项目（２０１０ＧＸＮＳＦＡ０１３２６３）。



视，在我国α地贫发病率最高的广西有４５．８％～５３．３％的

ＨｂＨ病患者携带了此类基因
［８］。其临床表现往往轻重不

一［９］。本研究检出ＳＥＡ／αＴα共２４例，占本次非缺失突变型

α地贫４８％。因此检测非缺失型α地贫的基因型，对预防非缺

失型中间型 ＨｂＨ（ＳＥＡ／αｗＷα）患儿的出生有着非常重要的

作用。另外，本次临床常见的３种非缺失型α地贫依次为

ＨｂＣＳ６４％、ＨｂＱＳ２４％、ＨｂＷＳ１２％，符合我国南方非缺失型

α地贫的分布特点
［１０］。

非缺失型α地贫是多存在于血液学筛查表型阴性人群中，

缺乏临床症状，常规检查方法也难于检查到，以至于很容易漏

诊，本研究结果有助于更深入地了解钦州地区地中海贫血基因

突变的类型，对钦州地区地中海贫血的遗传咨询、携带者筛查、

优化产前诊断、提高人口素质有一定的参考价值。
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·临床研究·

强直性脊柱炎患者血清多种白介素检验结果分析

朱中梁１，２，汪宏良２，李从荣１△（１．武汉大学人民医院检验科，湖北武汉　４３００６４；

２．肾脏疾病发生与干预湖北省重点实验室，湖北黄石　４３５０００）

　　【摘要】　目的　研究分析强制性脊柱炎患者血清白介素１β、白介素２和白介素６的检验结果，为临床提供参

考和借鉴。方法　选择２００９年２月至２０１２年１月收治的强直性脊柱炎患者４０例为实验组，以同期在本院进行健

康体检的患者４０例为健康对照组，对比观察两组被检者的血清白介素１β、白介素２和白介素６的检验结果，并进

行统计学分析。结果　强制性脊柱炎患者的白介素１β值（０．２２±０．０８）ｎｇ／ｍＬ更高，白介素２（４．１１±１．２４）ｎｇ／ｍＬ

和白介素６（１４８．８５±５４．５１）ｎｇ／ｍＬ也高于健康对照组患者，组间比较，犘＜０．０５，差异有统计学意义。结论　强直

性脊柱炎患者血清白介素１β、２、６均有明显上升，有助于临床诊断。

【关键词】　强直性脊柱炎；　白介素１β；　白介素２；　白介素６
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　　强直性脊柱炎是临床常见的一种疾病，目前被认为是一种

慢性炎症性风湿性疾病，且患者多为２０～３０岁的青壮年，病程

长，对患者的影响巨大［１］。而关于强直性脊柱炎的发病原因目

前认为是免疫调节紊乱与免疫细胞功能改变，而随着临床深入

研究，有学者认为强直性脊柱炎与患者的炎症有关。本文研究

分析强制性脊柱炎患者血清白介素１β、白介素２和白介素６

的检验结果，分析其炎症状态，报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选择２００９年２月至２０１２年１月本院收治的

强直性脊柱炎患者４０例为实验组，以同期在本院进行健康体

检的健康者４０例为健康对照组。强直性脊柱炎患者入选标

准：患者年龄在６４岁以下，符合强直性脊柱炎的诊断标准，无

药物过敏史，无哺乳期，无慢性感染病史，无严重感染病史，无

恶性肿瘤和其他系统疾病。４０例患者中，男性２３例，女性１７

例，患者年龄１８～６４岁，平均为（４５．５１±７．８４）岁。患者病程

２～１６年，平均为（８．９４±２．９８）年。健康组被检者均经过临床

体检，排除有感染、心血管系统疾病、肝肾疾病等患者，其中男

性２１例，女性１９例，患者年龄１９～６５岁，平均为（４４．９４±

８．０１）岁。

１．２　方法　对所有被检者采集空腹肘静脉血５ｍＬ。使用高

速离心将血清分离，并冷冻保存。使用ＥＬＩＳＡ法对患者的血

清白介素１β（ＩＬ１β）、白介素２（ＩＬ２）和白介素６（ＩＬ６）进行检

验。在实验前２０ｍｉｎ将标本取出，平衡到室温。在标本中加

入蒸馏水进行溶解，并使用重蒸水进行稀释和洗涤。将板条进

行密封和回放。标本进行稀释后加入待测量样本，孵育，加入

抗体后再次孵育，洗涤，并加入生物素和酶底物，最后加入终止

液后混匀。观察比较强直性脊柱炎患者和健康健康对照组被

检者的检查结果。

１．３　统计学处理　统计学软件采用ＳＰＳＳ１７．０软件包，对数

据进行统计处理。两组患者的检查结果均为计量资料，使用狋

检验进行组间对比。以０．０５为检验水准，可信区间范围为

９５％，犘＜０．０５为样本数据有统计学意义。

２　结　　果

强制性脊柱炎患者的白介素１β［（０．２２±０．０８）ｎｇ／ｍＬ］、
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