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新生儿血常规指标在珠蛋白生成障碍性贫血筛查中的应用价值研究
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　　摘　要：目的　探讨新生儿血红蛋白（Ｈｂ）、平均红细胞体积（ＭＣＶ）、平均红细胞血红蛋白（ＭＣＨ）及红细胞平均分布宽度变

异系数（ＲＤＷＣＶ）等血常规指标在珠蛋白生成障碍性贫血（后简称地贫）筛查中的临床应用价值。方法　选取２０１５年３～１２月，

在该院经基因确诊携带有地贫基因的１５０例新生儿（出生２８ｄ以内）作为地贫组，同期经确诊排除地贫基因携带的新生儿１５０例

作为健康对照组。对２组新生儿的血常规相关指标 Ｈｂ、ＭＣＶ、ＭＣＨ、ＲＤＷＣＶ进行比较，同时比较α地贫及β地贫血常规指标

的差异。结果　携带有地贫基因的新生儿 Ｈｂ、ＭＣＶ、ＭＣＨ等检测指标的结果低于健康对照组，但ＲＤＷＣＶ高于健康对照组，差

异有统计学意义（犘＜０．０５）。各类型地贫基因携带者中，β地贫组的 Ｈｂ、ＭＣＶ、ＭＣＨ均低于α地贫组，差异有统计学意义（犘＜

０．０５），但两者的ＲＤＷＣＶ差异无统计学意义（犘＞０．０５）。结论　地贫各基因型 Ｈｂ、ＭＣＶ和 ＭＣＨ呈下降趋势，但ＲＤＷＣＶ增

加。新生儿血常规指标（Ｈｂ、ＭＣＶ、ＭＣＨ、ＲＤＷＣＶ）在地贫的筛查中具有重要意义，可用于大规模人群地贫筛查。
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　　珠蛋白生成障碍性贫血（以下简称地贫）是１种常见的遗

传性溶血性贫血，是人类最常见单基因遗传病之一，主要流行

于地中海沿岸、中东及东南亚等地区［１］，在我国多见于广东、广

西及云南等省份［２］。由于此类疾病无有效治疗方法，产前筛查

与诊断是有效阻止此类重型疾病胎儿出生的有效手段［３］。对

于双亲为地贫基因携带者的新生儿，出生后尽早行地贫基因检

测对其日后的婚育指导及早期地贫干预具有重要临床意义。

本研究对本院２０１５年３～１２月确诊的地贫基因携带者新生儿

１５０例（已排除缺铁性贫血及巨幼细胞性贫血等）与同期健康

无贫血症状新生儿１５０例的血常规相关指标进行比较分析。

现报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　２０１５年３～１２月在本院经地贫基因确诊携

带有地贫基因的１５０例新生儿（指出生后２８ｄ以内）作为地贫

组；选择同期经确诊无地贫基因的健康新生儿１５０例作为健康

对照组，入选新生儿已排除缺铁性贫血、巨幼细胞性贫血等可

能导致血常规指标显著异常的其他疾病。

１．２　方法　血常规检测用德国西门子ＡＤＶＩＡ２１２０全自动血

细胞计数仪及其配套试剂，全血基因组提取试剂盒、聚合酶链

反应（ＰＣＲ）扩增基因检测试剂盒、杂交反应膜条等地贫基因检

测试剂盒由深圳益生堂生物有限公司提供。采用单管多重

ＰＣＲ体系进行地贫基因扩增，结合琼脂糖凝胶电泳和反向点

杂交技术检测３种α珠蛋白基因缺失型及１７种β珠蛋白、３

种α珠蛋白基因突变类型。所有操作均由专业检验技术人员

严格按照试剂及仪器使用说明书进行，实验室室内质控及室间

质评均在控。
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１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１９．０统计数据包进行统计学分

析，血常规检测指标以（狓±狊）表示，２组均数比较采用狋检验，

以犘＜０．０５表示差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　各组血常规指标检测结果　地贫组血常规指标中血红蛋

白（Ｈｂ）、平均红细胞体积（ＭＣＶ）、平均红细胞血红蛋白

（ＭＣＨ）均低于健康对照组，但红细胞平均分布宽度变异系数

（ＲＤＷＣＶ）高于健康对照组。经统计比较发现，２组中的各项

指标差异均有统计学意义（犘＜０．０５），见表１。

２．２　各类型地贫组血常规指标的比较　１５０例地贫中，共有

α地贫９４例，β地贫５３例，α、β复合型地贫３例，经统计比较

发现，β地贫组的 Ｈｂ、ＭＣＶ、ＭＣＨ均低于α地贫组，差异有统

计学意义（犘＜０．０５）；但２组 ＲＤＷＣＶ差异均无统计学意义

（犘＞０．０５），见表２。

表１　　地贫组与健康组 Ｈｂ、ＭＣＶ、ＭＣＨ结果比较（狓±狊）

组别 狀 Ｈｂ（ｍｇ／ｄＬ） ＭＣＶ（ｆＬ） ＭＣＨ（ｐｇ） ＲＤＷＣＶ（％）

健康对照组 １５０ １２０．６２±５．３７ ９５．２４±１４．１９ ３０．１６±４．６２ １３．４８±３．２１

地贫组 １５０ １０６．３９±１２．４１ ８６．４７±８．２５ ２８．０５±３．５８ １６．８２±１．３７

狋 １２．８９ ６．５４ ４．４２ １１．７２

犘 ＜０．０５ ＜０．０５ ＜０．０５ ＜０．０５

表２　　各类型珠蛋白生成障碍性贫血血常规指标的比较（狓±狊）

组别 狀 Ｈｂ（ｍｇ／ｄＬ） ＭＣＶ（ｆＬ） ＭＣＨ（ｐｇ） ＲＤＷＣＶ（％）

α地贫组 ９４ １１０．２１±１６．８６ ８９．２９±７．４５ ２９．０２±２．５０ １７．５７±４．１３

β地贫组 ５３ １０４．３６±１５．３５ ８６．３０±８．７５ ２７．３１±３．４２ １６．８２±３．２９

狋 ２．０９ ２．１９ ３．１９ １．１３

犘 ０．０４ ０．０３ ０．００２ ０．２６

３　讨　　论

遗传性 Ｈｂ病是一种威胁人类健康的世界性疾病，近年来

遗传性 Ｈｂ病的发病率呈逐年上升趋势
［４］。据估计，全球 Ｈｂ

异常疾病的基因携带率在所有人群中高达５．０％，其中有

１．７％携带地贫基因
［５］。地贫是１种由于珠蛋白基因突变或缺

失导致某些珠蛋白链合成减少所引起的遗传性溶血性疾病，属

于小细胞低色素贫血的１种，根据缺失或突变的类型，可以分

为α或β地贫
［６］。由于地贫尚无确切的治疗方法，近年来虽有

某些关于干细胞移植用于地贫治疗的报道，但都尚处于临床前

的研究阶段［７］。出生前积极干预，防止重型地贫患儿的出生仍

是当前地贫防控的主要手段。由于婚前检查不具有强制性，目

前婚检覆盖人群不够广泛，因此很难在婚前对地贫基因携带人

群进行干预。而仅依靠孕前或孕期检查，对夫妻双方均为地贫

基因携带者的人群，还需要穿刺羊水或脐血以确定胎儿是否携

带地贫基因及其类型，不仅增加了穿刺流产等风险，也增加了

父母的心理精神负担。

近年来，中山市将新生儿地贫筛查纳入新筛体系，让新生

儿即明确其是否携带地贫基因及其类型，可影响其成年后的择

偶及婚育倾向，具有良好社会及经济效益。由于胎儿出生时将

检查血常规，且大量研究表明，地贫患者的 ＭＣＶ、ＭＣＨ降低，

ＲＤＷＣＶ增高。因此，临床上可用 ＭＣＶ、ＭＣＨ作为地贫表型

筛查的指标［８］。本科室将 ＭＣＶ＜８２ｆＬ、ＭＣＨ＜２７ｐｇ作为地

贫初筛阳性指标。

为进一步探讨地贫新生儿与健康新生儿的血常规指标差

异，及不同类型地贫新生儿的血常规指标差异，本研究将１５０

例经基因确诊的地贫新生儿与同期正常成人进行血常规指标

比较分析，结果表明，健康对照组新生儿的 Ｈｂ、ＭＣＶ、ＭＣＨ

和ＲＤＷＣＶ均基本处于正常成人的参考范围内，而地贫组的

Ｈｂ、ＭＣＶ 和 ＭＣＨ 等血常规指标显著低于健康对照组，但

ＲＤＷＣＶ却高于健康对照组，２组患者的血常规指标之间，差

异有统计学意义（犘＜０．０５）。由于地贫组合成珠蛋白肽链的

基因存在缺陷，导致珠蛋白肽链合成缺陷，进一步引起 Ｈｂ合

成障碍，因此，地贫组的 Ｈｂ、ＭＣＨ和 ＭＣＶ较健康对照组低，

但由于地贫患者仅为部分珠蛋白肽链合成障碍，患者体内仍存

在大量正常红细胞，因此ＲＤＷＣＶ较健康对照组高。本研究

结论与姚莉琴等［９］的研究结论一致，也与林文彬等［１０］在对脐

血研究中的结论相同。

本研究１５０例地贫基因携带者中，α地贫９４例，β地贫５３

例，α、β复合型地贫３例，笔者进一步分类比较发现，β地贫组

的 Ｈｂ、ＭＣＶ、ＭＣＨ均低于α地贫组，差异有统计学意义（犘＜

０．０５）；但２组ＲＤＷＣＶ差异无统计学意义（犘＞０．０５）。这与

梁志洪等［１１］的报道结果相同，但出现此现象的原因，仍待进一

步深入研究证实。本研究中α、β复合型地贫仅有３例，考虑到

标本量过少，可能会对统计结果造成较大影响，故未将α、β复

合型地贫与单纯的α或β地贫进行血常规指标比较。

在本研究中，笔者发现，虽然健康对照组整体的新生儿

Ｈｂ、ＭＣＶ、ＭＣＨ和ＲＤＷＣＶ均基本处于正常成人参考范围

内，但部分健康对照组新生儿的 Ｈｂ、ＭＣＶ和 ＭＣＨ等指标高

于正常成人参考范围，考虑可能是由于新生儿尚处于应激状

态，其 Ｈｂ等代偿性增高。本研究中以成人地贫的筛查标准

（ＭＣＶ＜８２ｆＬ、ＭＣＨ＜２７ｐｇ）筛查新生儿地贫很可能导致漏

检，提示在以血常规指标筛查新生儿地贫时，应适当提高其筛

查截断值，建议建立本地区新生儿地贫的 ＭＣＶ、ＭＣＨ 和

ＲＤＷＣＶ的筛查标准。李翔等
［１２］在采用受试者工作特征曲

线（ＲＯＣ曲线）探讨脐血 ＭＣＶ、ＭＣＨ 截断值时发现，α地贫

ＭＣＶ、ＭＣＨ截断值为１０４ｆＬ、３４ｐｇ，β地贫为１１０ｆＬ、３６ｐｇ，

显著高于成人的 ＭＣＶ、ＭＣＨ 指标，笔者认为，此研究方法可

借鉴到新生儿中。 （下转第２９８９页）
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率同步升高（犘＜０．０５）。ＨＰＶＥ６／Ｅ７ｍＲＮＡ检测对于高危宫

颈病变有较高阳性检出率（８３．３％），而在一般宫颈病变中的阳

性检出率较低。表明不同宫颈病变级别 ＨＰＶＥ６／Ｅ７ｍＲＮＡ

拷贝值差异有统计学意义，ＨＰＶＥ６／Ｅ７ｍＲＮＡ表达随宫颈病

变级别升高呈上升趋势。

综上所述，宫颈细胞ＨＰＶＥ６／Ｅ７ｍＲＮＡ诊断可较大程度

降低过度检查和治疗的可能性，诊断ＣＩＮⅡ＋的准确性较高，

可降低宫颈病变的漏诊率，对于宫颈病变的诊断有较高临床应

用价值。提示高危型ＨＰＶＥ６／Ｅ７ｍＲＮＡ若呈阳性，需引起重

视，以防漏诊宫颈癌。但是，此种方式能否真正作为宫颈病变

诊断的首选方案进行大范围使用，仍需要进行更大样本的检

验，方可得出结论。
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综上所述，由于血细胞分析在普通医院门诊中的应用极

广，近几年来，血常规检测中的 ＭＣＶ、ＭＣＨ 已作为地贫筛查

的重要指标并得到广泛应用。血常规筛查地贫具有操作简便、

快速、费用低、敏感性高且不易漏诊等优点，尤其适用于基层医

院。本研究结果表明，血常规 ＭＣＶ、ＭＣＨ等指标可作为地贫

的初步筛查指标，在临床积极推广。
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