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"临床研究"

自贡地区地中海贫血基因分布特征分析

万富明%欧丽琼%缪群英

!自贡市妇幼保健院检验科%四川自贡"

!!

摘
!

要!目的
!

了解自贡地区人群中地中海贫血!简称地贫"基因型突变类型及其分布特征'方法
!

对
'&(<

年
'

月至
'&(+

年
0

月来该院就诊的疑诊为地贫的患者采用
4!A

和反向斑点杂交技术进行地贫基因检测%从而进行确诊和分析'结果
!
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例疑似患者中检出地贫基因携带者
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例%占
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*
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"+
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地贫
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例%占
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!
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*

(&+;
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1

地贫
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例%占

2%)(&]

!

2+&

*

(&+;
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!

复合型地贫
''

例%占
')(]

!

''

*

(&+;

"'男性
;0(

例%基因携带者
%&<

例%占
%<)&']

+女性
(+&+

例%基因

携带者
0+%

例%占
20)<(]

'共检测出
%+

种地贫基因突变类型%突变频率较高的前
<

位依次为
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突变'在
"

!

复合型地贫中%

!

1

地贫基因突变类型为
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!92(_2'

和
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地贫基因突变类型主要为
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'结论
!

了解该地区地贫基因突变类型及频率可为该地区地贫的预防控制&遗传咨询和临床

诊疗提供参考'

关键词!地中海贫血+

!

基因突变+
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地中海贫血&简称地贫'是世界上最常见且发病率较高的

单基因常染色体显性遗传性疾病!其发病原因为珠蛋白基因缺

陷引起的珠蛋白肽链合成减少!

"

链与非
"

链比例失衡而导致

遗传性溶血性疾病"地贫是我国南方最常见的遗传病之一!在

广东省%广西壮族自治区%海南省的人群发生率较高"近年来!

四川地区地贫发生率呈上升趋势!人群中地贫基因携带率达

2)0]

.

(

/

"由于地贫基因携带率存在明显的地域差异!为初步

了解自贡地区地贫基因携带特征!预防地贫患儿的出生!减少

出生缺陷!本研究对
'&(<

年
'

月至
'&(+

年
0

月于本院就诊的

疑似地贫患者进行地贫基因型分析!现报道如下"

$

!

资料与方法
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!

一般资料
!
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例送检血液标本来自
'&(<

年
'

月至

'&(+

年
0

月于本院就诊的疑似地贫人群"其中男
;0(

例%女

(+&+

例!年龄为
(G

至
<+

岁!平均
'(

岁"

$)%

!

试剂与仪器
!"

1

%

!

1

地贫基因检测试剂&

4!AS

导流杂交

法'购自潮州凯普生物化学有限公司*

5-/F6F/F*++&

荧光定量

4!A

检测系统购自杭州博日科技有限公司*

7731'

型导流杂

交仪购自潮州凯普生物科技公司"

$)&

!

方法

$)&)$

!

标本采集及保存
!

抽取受检者静脉全血
'Q5

!用
:91

?#

抗凝!充分混匀!置
_'&Z

保存待检测"

$)&)%

!

全血
9"#

提取
!

采用凯谱配套
9"#

快速提取试剂

盒提取
9"#

基因组"操作过程按说明书进行"

$)&)&

!

基因扩增及检测
!

采用
4!A

和反向斑点杂交技术进

行地贫基因检测"用于地贫基因扩增的
4!A

试剂盒购自潮州

凯普生物化学有限公司"操作参照说明书进行"显色后人工

肉眼观察!阳性结果为蓝紫色斑点"

$)'

!

统计学处理
!

采用
#IIF..'&&%

对实验数据进行记录%整

理*采用
$4$$(*)&

统计软件进行统计分析!计数资料以百分

率表示!组间比较采用
!

' 检验!

!

$

&)&<

为差异有统计学

意义"

%

!

结
!!

果
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地贫基因检出率
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复合型地贫
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不同性别人群地贫基因的携带状态
!

男性
;0(

例!基因

携带者
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例!占
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*女性
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例!基因携带者
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例!
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*女性地贫基因的检出率高于男性&
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地贫基因型的分布
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同性别地贫基因携带状态#
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性别
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地贫
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地贫
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地贫 合计

男
(0& (%( 2 %&<

女
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地贫是发病率最高的一种人类单基因遗传性溶血性疾病"

不同区域%不同种族之间地贫基因携带率存在差异"在长江以

南各省&区'均有相关报道!其中广东%广西%海南%福建%重庆%

四川等地区发病率较高.

(1'

/

"自贡地区
'200

例受检者检出地

贫基因携带者
(&+;

例!检出率
2%)(']

!

"

1

地贫检出率

'%)++]

!

!

1

地贫检出率
(;)<0]

!

"

!

1

复合型地贫检出率
&)

;*]

!

"

1

地贫检出率大于
!

1

地贫检出率!高于重庆.

'

/

%泸州.

%

/等

毗邻地区!与刘富华等.

2

/报道的广西地区情况基本相似"在受

检者中!地贫基因携带率男性为
%<)&']

!女性为
20)<(]

!高

于男性"因此!应当加强本地区地贫的筛查和基因型分析检

查!做好地贫预防控制工作"

"

1

地贫分为缺失型和非缺失型
'

种!目前已发现至少有
2%

种缺失类型!中国人群中发现
*

种"此次研究检出
(%

种
"

1

地

贫基因类型!自贡地区
"

1

地贫基因类型较多!遗传背景较为复

杂!缺失型以东南亚型缺失&
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点突变"现已发

现
!

1

珠蛋白基因突变类型有
'&&

多种!最主要的是点突变&启

动子%剪切位点%移码%无义突变等'!少数为控制区突变及类
!

基因缺失"此次研究检出
((

种
!

1

地贫突变类型!

(%

种基因组

合形式!杂合突变为主!前
<

位依次为
!92(_2'
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1

地贫检出总数
*2)**]

!与
'&(2

年四川

省统计的
!9(0

为主有差异!与何建维等.

<

/报道较为一致"此

次研究检出
"

!

1

复合型地贫
''

例&

')&+]

'!

(&

种基因突变类

型!低于甘冰等.

+

/报道!与张莉.

0

/报道的重庆地区复合型地贫

检出率
')&(]

相近"

"

!

1

复合型地贫中以
!

1

地贫复合
_
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,
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'和
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,
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'为主!复合
_

"
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,
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少

见"自贡地区地贫基因类型分布具有较明显的地域性差异"

本次调查共检出
%+

种地贫基因型!较好地了解了自贡地区地

贫基因分布特征及发生频率!所获资料可为本地区制定地贫防

治计划%开展遗传咨询和临床诊疗提供参考依据"
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分析
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"临床研究"
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抗体谱联合检测对系统性红斑狼疮的诊断价值

朱华强%李婉怡#
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!

茜%陈
!

曦%杨俊宇

!绵阳市中心医院%四川
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!!

摘
!

要!目的
!

探讨抗核抗体!

#"#

"和抗!可溶性抗原"

:"#

抗体谱联合检测对系统性红斑狼疮!

$5:

"的诊断价值'方法
!

将
0;

例
$5:

确诊患者纳入研究作为
$5:

组%将
+&

例其他自身免疫性疾病!

#=9

"患者作为疾病对照组!其他
#=9

组"%将
<<

例健

康者体检者作为健康对照组'分别采用间接免疫荧光法!

==8

"和免疫印迹法!

5=#

"对
#"#

和抗
:"#

抗体!抗
1:"#

"谱进行检

测'结果
!

$5:

组和其他
#=9

组的
#"#

和抗
1:"#

阳性率均明显高于健康对照组%差异有统计学意义!
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和
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项抗体指标在
$5:

组与其他
#=9

组之间比较%差异有统计学意义!
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中%对
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诊断的特异度较高的指标有(
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种联合检测模式中%

#"#SG.9"#S"OI

模式的阳性率明显

高于其他
2

组%差异有统计学意义!
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"'结论
!

联合检测
#"#

和抗
1:"#

谱可以提高
$5:

诊断的确诊率%减少漏诊&误

诊%对
$5:

的早期诊断&治疗和病情监测有重要的临床价值'

关键词!红斑狼疮%系统性+
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抗体%抗核+
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!

诊断

!"#

+

(&)%*+*

,

,

)-../)(+0%12(%&)'&(0)&+)&2%

文献标识码!

#

文章编号!

(+0%12(%&

!

'&(0

"

&+1&;%<1&2

!!

系统性红斑狼疮&

$5:

'是自身免疫介导的!以免疫炎症为

突出临床表现的!多因素引起的!累及多器官的自身免疫性疾病

&

#=9

'"患者
@

淋巴细胞活化!血液中出现多种自身抗体"目

前!检测自身抗体的主要方法是间接免疫荧光法&

==8

'和线性免

疫印迹法&

5=#

'"这两种方法联合检测可以准确%及时地为临床

提供可靠数据"本研究选取了
0;

例
$5:

确诊患者作为研究对

象!采用
==8

检测抗核抗体&

#"#

'!

5=#

法检测
(<

种特异性自

身抗体!即抗可溶性抗原&

:"#

'抗体&抗
1:"#

'谱!通过统计方

法分析各指标及特定抗体组合的阳性率%抗
1:"#

谱的特异度

和敏感度!探讨受检指标及指标组合对
$5:

的诊断价值"
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资料与方法
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一般资料
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选取
'&(2

年
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月至
'&(+

年
0

月于本院风湿

科就诊或住院的
$5:

患者
0;

例作为疾病研究组&

$5:

组'!其

他
#=9

患者
+&

例作为疾病对照组&其他
#=9

组'!同期健康体

检者
<<

例作为健康对照组"纳入研究的
0;

例
$5:

患者均符

合
'&&*

年美国风湿病学会修订的
$5:

诊断标准.
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!排除药物

性狼疮%类风湿性关节炎%原发性干燥综合征%合并肿瘤者!年

龄
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0+

!平均&
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'岁!男
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例%女
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例!男女比例
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"其他
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组
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例!年龄
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'岁!其

中男
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例%女
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例!男女比例
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"其他
#=9

组病例包

括类风湿性关节炎
'2

例%干燥综合征
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例%系统性化症及硬

皮病
+

例%皮肌炎
+

例%混合性结缔组织病
2

例!分别参照相关

诊断标准进行诊断"健康对照组
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例!均为来自本院体检中

心健康体检者!年龄
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#
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岁!平均&
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男
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例%女
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检测
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谱抗体的试剂盒%
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型和扫描分析判读软件&
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德国欧蒙医学诊断有限公司产品"检测
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所用荧光显微

镜为日本产
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公司
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型荧光显微镜"
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方法
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于清晨抽取患者空腹静脉血
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置
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后
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分离血清备用"当日未

能立即检测的血清样本存放于
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谱抗体检测
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检测
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'和灵长类肝组织切

片"受检血清按
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(p(&&&
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稀释后加

入基质片反应区!室温反应
%&Q-/

*用磷酸盐缓冲溶液&
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'

冲洗后于
4@$

中浸泡
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!取出!加入异硫氰酸荧光素标记

的抗人
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抗体!室温反应
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*用磷酸盐缓冲溶液&
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'

冲洗后于
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中再浸泡
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!取出!甘油封片*用
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波长

激发光!在荧光显微镜下观察
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荧光及荧光核型!以抗体

滴度
&

(p(&&

为
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检测阳性*采用
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!用免疫印迹仪
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