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滤纸干血片法毛细管电泳
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带筛查新生儿
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珠蛋

白生成障碍性贫血的应用价值评价"
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"摘要#

!

目的
!

评估滤纸干血片毛细管电泳技术检测
'([?LBdG

带在新生儿期筛查
4

;

珠蛋白生成障碍性贫血

的临床应用价值%方法
!

对
!$:.

例新生儿足跟血标本应用滤纸干血片毛细管电泳技术检测
'([?LBdG

带水平并

同时做基因分析!采用四格表法分析
'([?LBdG

带对
4

;

珠蛋白生成障碍性贫血的筛查价值%结果
!

共检出
'(

[?LBdG

带阳性标本
"7"

例!筛查阳性率为
-27$9

"

"7"

(

!$:.

#%经基因分析!共检出
!

类
6

种
4

;

珠蛋白生成障碍性贫

血基因共
!!6

例%

'([?LBdG

带对
4

;

珠蛋白生成障碍性贫血诊断敏感度为
8#2##9

"

""7

(

!!6

#!假阳性率为
#2689

"

":

(

!.6"

#&特异性为
$$2789

"

!.-7

(

!.6"

#&假阴性率"即漏诊率#为
8#2##9

"

""7

(

!!6

#&其中
[?LBdG

带对
'

病的

筛查敏感度高达
"##2##9

!标准型
4

;

珠蛋白生成障碍性贫血的筛查敏感度为
$#2$$9

"

"#"

(

"""

#!对
;
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;
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静止型及非缺失型
4

;

珠蛋白生成障碍性贫血的筛查敏感度较低%结论
!

滤纸干血片毛细管电泳
'(

[?LBdG

带在新生儿期筛查
4

;

珠蛋白生成障碍性贫血有很高的特异性%对
'

病及标准型
4

;

珠蛋白生成障碍性贫血

亦有较高的筛查敏感度!但是对静止型及非缺失型
4

;

珠蛋白生成障碍性贫血的筛查价值有限%
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珠蛋白生成障碍性贫血$简称
4

;

地贫%是一组由于
4

;

珠

蛋白基因缺陷所致
4

;

珠蛋白链缺失或合成不足而引起的遗传

性溶血性贫血+

"

,

-有研究报道#世界上约有
89

的人群携带有

4

;

地贫突变基因+

!

,

#由于目前尚无针对此类遗传性疾病有效的

治疗方法#通过产前筛查和产前诊断选择性淘汰中重度
4

;

地贫

胎儿#是防治该疾病的有效途径-虽然轻型和静止型
4

;

地贫患

儿没有明显的临床症状#甚至没有明显的血液学改变#但父母

若为
4

;

地贫的携带者#则有可能生出中.重度地贫患儿#因此尽

可能早地对出生人群进行地贫筛查#建立健康档案#对于地贫

防控具有重要意义-本中心将地贫筛查纳入新生儿筛查体系#

通过滤纸干血片毛细管电泳技术#依据毛细管电泳结果中
'(

[?LBdG

带浓度$以
[?LBdG

带浓度大于
#2##

作为阳性切值#判定

/

7$:

/

检验医学与临床
!#"6

年
-

月第
"7

卷第
.

期
!

V?(T=C4@DF

!

&

K

LD@!#"6

!

W<@2"7

!

U<2.

"

基金项目!广东省医学科研基金资助项目$

&!#"-:$#

%(广东省中山市科技计划资助项目$

!#"-&"*4##6

%-

!!

作者简介$万志丹#女#本科#副主任检验师#主要从事新生儿疾病筛查.产前筛查与诊断工作-



为
4

;

地贫阳性%对
4

;

地贫进行筛查-为进一步评估该筛查方法

的可靠性#现随机采集新生儿足跟血及静脉血标本
!$:.

例#

同时做干血片毛细管电泳及基因分析#现将结果报道如下-

$

!

资料与方法

$2$

!

一般资料
!

随机收集
!#"-

年
6

!

"!

月在本院进行新生

儿疾病筛查患儿共
!$:.

例#采集足跟血制作滤纸干血片进行

毛细管电泳筛查
4

;

地贫#同时采集静脉血做基因分析-

$2/

!

方法
!

毛细管电泳采用
1=(D?

公司生产的全自动新生儿滤

纸干血片毛细管电泳仪及其配套试剂(同时采用
+43^

琼脂糖

凝胶电泳检测常见的
7

种缺失型
4

;

地贫#反向点杂交法检测
7

种突变型
4

;

地贫#相应的试剂盒由深圳达安基因公司提供-

$2'

!

阳性判读
!

电泳结果以
'([?LBdG

带浓度
#2##9

作为阳

性切值#大于
#2##9

判定为
4

;

地贫阳性(基因分析结果按照相

应试剂盒说明书进行#以基因分析结果作为
4

;

地贫诊断的金

标准-

$21

!

统计学处理
!

所有研究对象的临床信息及实验数据汇总

建立
ZM)=@

数据库#结合基因诊断结果#采用四格表法分析
'(

[?LBdG

带对
4

;

地贫的筛查价值#同时讨论
4

;

地贫在人群中的基

因携带率及
'([?LBdG

带对各基因型的检出情况-

/

!

结
!!

果

/2$

!

共筛查足跟血
!$:.

例#其中
'([?LBdG

带阳性
"7"

例#

筛查阳性率为
-27$9

$

"7"

"

!$:.

%(经基因型分析#共检测出携

带
4

;

地贫基因患者
!!6

例#故电泳
'([?LBdG

带筛查敏感度

$即真阳性率#阳性检出率%为
8#2##9

$

""7

"

!!6

%#假阳性率为

#2689

$

":

"

!.6"

%(筛查特异性为
$$2789

$

!.-7

"

!.6"

%#假阴

性率$即漏诊率%为
8#2##9

$

""7

"

!!6

%-

/2/

!

所有研究对象经基因型分析#共检出携带
4

;

地贫基因患

者
!!6

例#本地区人群
4

;

地贫基因总体携带率为
.28.9

$

!!6

"

!$:.

%#其中
;;

$

1Z&

%"

44

型
4

;

地贫基因携带率最高$

726:9

%#

非缺失型
4

;

地贫基因携带率为
#26#9

#各基因型人群携带率

差异有统计学意义$

$

!

\..287

#

E\#2###

%#见表
"

(经毛细管

电泳
'([?LBdG

带筛查的
"7"

例阳性患者经基因检测共确诊

""7

例#故
'([?LBdG

带筛查与
4

;

地贫基因检测的阳性符合率

为
:62!69

$

""7

"

"7"

%#进一步分析
'([?LBdG

带对各基因型的

阳性检出率$即敏感度#真阳性率%#结果为
'([?LBdG

带对
'

病的检出率最高为
"##2##9

$

"

"

"

%#对标准型
4

;

地贫检出率为

$#2$$9

$

"#"

"

"""

%#对非缺失型
4

;

地贫检出率为
"626.9

$

"7

"

":

%#对静止型
4

;

地贫检出率最低#为
:2779

$

:

"

$6

%-毛细管

电泳
'([?LBdG

带对各
4

;

地贫基因型的检出率差异有统计学

意义$

$

!

\"-.288

#

E\#2###

%#见表
"

-

表
"

!4

;

地贫各基因型的人群携带率及
[?LBdG

带对其阳性

!!!

检出率的比较*

9

%

%

)

%

&+

基因型 携带率 检出率

;;

$

1Z&
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44

726:
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$#2$"
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%%"
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4

$

-2!

%

#2#7

$

"

"

!$:.

%

"##2##

$

"

"

"

%

;

4

$

72.
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44
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$

.!

"

!$:.

%

62$-

$

8

"
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%

;

4

$

-2!

%"

44

#2:-

$
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"

!$:.

%

"!28#

$

7

"

!-

%

非缺失型
#26#

$

":

"

!$:.

%

"626.

$

7

"

":

%

'

!

讨
!!

论

当前用于地贫的筛查与诊断最常用技术有!血常规结合红

细胞脆性.毛细管血红蛋白电泳法.基因分析法等+

7

,

-由于血

常规结合红细胞脆性进行地贫筛查的漏检率很高#通常只作为

一个初步的筛查手段(基因分析法操作步骤繁琐#仪器设备昂

贵#不适合在临床上大规模推广应用-因此#毛细管血红蛋白

电泳是目前国内最常用的地贫筛查方法#但目前国内很多机构

均采用脐带血对地贫进行早期筛查+

-;8

,

-与脐带血比较#滤纸

干血斑存在更容易长期保存.方便运输.对新生儿创伤小且可

与新筛项目同时检测等特点#因此具有更广泛的应用前景-

已有研究报道#使用
1=(D?

公司
4&+5VV&3̀ 1!

系统分

析胎儿血红蛋白#在产前确诊
'([?LBdG

病中可替代
SU&

分

析#是一种简单.快速.有效的方法+

6

,

(

T?FBDN<A

等+

.

,也认为该

系统在对新生儿血红蛋白病进行筛查时#采用新鲜脐血和干血

斑#具有同样好的效果-而脐带血中
'([?LBdG

带浓度增加与

4

;

血红蛋白链的缺陷存在相关性+

:

,

#

3A

E

@=GG

等+

$

,也指出
'(

[?LBdG

带是
4

;

地贫筛查一项敏感指标-

本研究采集新生儿足跟血标本制成滤纸干血片#利用毛细

管血红蛋白电泳技术进行新生儿
4

;

地贫筛查#同时采集新生儿

静脉血做基因分析#采用四格表法分析
'([?LBdG

带对
4

;

地海

的筛查价值-结果表明#滤纸干血片毛细管电泳
'([?LBdG

带

对
4

;

地贫的筛查阳性率为
-27$9

$

"7"

"

!$:.

%#这与叶立新

等+

"#

,报道的滤纸干血片毛细管电泳筛查阳性率基本一致(经

基因型分析#共检测出携带
4

;

地贫基因患者
!!6

例#而
'(

[?LBdG

带筛查到阳性
"7"

例#进一步结合四格表数据分析得

出#筛查特异性为
$$2789

$

!.-7

"

!.6"

%#筛查敏感度为

8#2##9

$

""7

"

!!6

%#假阳性率为
#2689

$

":

"

!.6"

%#假阴性率

为
8#2##9

$

""7

"

!!6

%-

探讨上述结果可能的原因有!$

"

%可能滤纸干血片对血红

蛋白链具有一定的吸附作用#因此可能造成一定的假阴性结

果#降低了诊断效率-$

!

%滤纸干血片采集的标本量及其他可

能因素的影响-虽然国内有报道采用脐血+

""

,及干血斑+

"!

,

'(

[?LBdG

带筛查
4

;

地贫的报道#但这些研究多是对
'([?LBdG

带

阳性患者召回做基因分析#得出
'([?LBdG

带筛查与基因确诊

的符合率较高#但该符合率并不能真实反映
'([?LBdG

带对
4

;

地贫的筛查价值-

本研究还发现#本地区人群
4

;

地贫基因总体携带率为

.28.9

$

!!6

"

!$:.

%#稍低于广东省
4

;

地贫整体
:2879

的携带

率+
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型
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非缺失型
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地贫基因携带率为
#26#9

(经滤纸干血片毛细管

电泳
'([?LBdG

带筛查#可以看出#对
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病的筛查敏感度高达
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#对标准型
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筛查敏感度较低#分别为
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.
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.

"626.9

-作者认

为单纯用
4&+5VV&3̀ 1!

全自动毛细管电泳仪检测足跟血

中的
'([?LBdG

带对
4
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地贫的筛查价值有待提高-国外也有

学者指出#

'([?LBdG

带不能作为新生儿
;
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72.
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44

型
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地贫

的筛选方法+
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综上所述#利用滤纸干血片毛细管电泳
'([?LBdG

带筛查

新生儿
4

;

地贫#对
'

病及标准型
4

;

地贫具有较高的特异性及
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敏感度#但对静止型及非缺型
4
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地贫的筛查敏感度低#漏诊率

较高#临床上针对此类报告应结合其他指标进行综合判断#但

由于滤纸干血片相比于脐带血的优越性#该方法对
4
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地贫的筛

查价值仍值得进一步探讨-
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内排尿困难及穿刺失败等并发症#

本研究经纽曼系统护理干预后#以上并发症发病率明显低于对

照组#提示纽曼系统护理模式可一定程度上良好维护系统的稳

定性#减少手术并发症#促进康复#具有良好的临床应用性#同

时也证实了纽曼系统护理模式可有效缓解
+3[

患者术前焦虑

情况#并可有效降低术后并发症的发生率-

综上所述#纽曼系统护理模式可有效控制
[

超引导下

+3[

患者术前焦虑情况#降低术后并发症的发生-纽曼系统

护理模式广泛应用于临床护理当中#可有效提高患者对疾病的

自我控制能力#从而保证了护理质量及提高患者预后-
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