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【摘 要】：目的：调查分析普宁地区人群地中海贫血基因的携带率及基因类型分布情况。方法：选择 2015 年 1 月至

2021 年 6 月在普宁市妇幼保健院进行地中海贫血基因检查的普宁市婚检和孕检人群 92550 例为研究对象，所有样本均采

用跨越断裂点聚合酶链反应（Gap-PCR）和聚合酶链反应结合反向点杂交（PCR-RDB）检测，统计地中海贫血筛查阳性情

况，并分析地贫基因突变类型。结果：92550 例人群中，地中海贫血携带者 7362 例，阳性率为 7.95%，其中男性阳性率为

56.47%，明显高于女性阳性率的 43.53%，差异有统计学意义（P<0.05）；α- 地中海贫血阳性率为 5.62%，明显高于 β- 地中

海贫血的 2.11% 与 α 和 β 复合型 - 地中海贫血的 0.23%，差异有统计学意义（P<0.05）；α- 地中海贫血中，--SEA/αα 阳性

率最高，占 76.51%，其次为 -α3.7/αα 和 -α4.2/αα，分别占 12.53% 和 3.83%；β- 地中海贫血中，β41-42/βN 检出率最高，占

35.76%，其次为 β654/βN 和 β-28/βN，占 33.81% 和 12.98%。结论：普宁地区有较高的地中海贫血基因携带率，其基因突

变类型多样化。在普宁地区广泛开展地中海贫血的筛查、遗传咨询、优生优育及产前诊断具有重要的临床意义。
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地中海贫血是一组遗传性珠蛋白生成障碍溶血性贫血，

是我国南方地区比较常见的一种由基因缺陷引起的常染色

体隐性遗传性疾病 [1]。地中海贫血主要分为 α、β、δ 及 δβ
四种亚型，其中比较常见的地中海贫血基因类型为 α 及 β
地贫 [2]。普宁市至今为止尚未有该地区地中海贫血较全面

的流行病学研究。基于此，本研究选择在普宁市妇幼保健

院进行地中海贫血基因检查的普宁市婚检和孕检人群 92550
例为研究对象，调查分析普宁地区人群地中海贫血基因的

携带率及基因类型分布情况。现进行如下报道：

11资料与方法资料与方法

1.1 一般资料

选择 2015 年 1 月至 2021 年 6 月在普宁市妇幼保健院

就诊的健康体检、婚前检查、孕期检查和住院部送检的怀

疑为地中海贫血样本共 92550 例。纳入标准：为常住普宁

地区人群（居住时间超过 3 年）。排除标准：①慢性病性

贫血和缺铁性贫血；②直系亲属中有地中海贫血患者。其

中男性 46275 例，女性 46275 例，年龄在 15 岁至 49 岁之间，

中位年龄 32 岁。

1.2 方法

所有样本均采用跨越断裂点聚合酶链反应（Gap-PCR）
和聚合酶链反应结合反向点杂交（PCR-RDB）检测，具体

操作如下：

（1）标本采集：研究对象均采集外周静脉血 2mL，
加入乙二胺四乙酸二钾（EDTA-K2）抗凝，置于 4℃FYL-
YS-828L 医用冰箱（北京福意电器有限公司提供）保存血

样备用，保存不超过 1周，样本在运输过程中避免剧烈震荡。

（2）DNA 基因组提取：DNA 提取试剂盒由潮州凯普

生物化学有限公司提供，取 200μL 血液加入到离心柱中，

以 14000g 离心 10 分钟，弃去上清液后，使用 QIAamp 
DNA Blood Mini Kit 抽提 DNA（具体步骤详见试剂盒说明

书），置于 -20℃ FYL-YS-828L 医用冰箱（北京福意电器

有限公司提供）备用。

（3）α- 地中海贫血基因检测：采用 Gap-PCR 基因

诊断技术检测 3 种缺失型 α- 地中海贫血 (--SEA、-α3.7、
-α4.2)，3 种突变型 α- 地中海贫血（WS、CS 和 QS）。试

剂盒为潮州凯普生物化学有限公司提供。

（4）β- 地中海贫血基因检测：采用 PCR-RDB 方法，

基因诊断试剂盒由广州凯普生物化学有限公司提供，检测

16 种 β 地贫基因突变。

1.3 观察指标

统计地中海贫血筛查阳性情况，并分析地贫基因突变

类型。

1.4 统计学方法

使用 SPSS 25.0 统计软件，计数资料用（%）表示；计

数资料用 χ2 检验，以 P<0.05 为差异有统计学意义。

22 结果结果

2.1 地中海贫血筛查阳性情况分析：

地中海贫血携带者 7362 例，阳性率为 7.95%，其中男

性阳性率高于女性（P<0.05）；α- 地中海贫血阳性率高于

β- 地中海贫血与 α 和 β 复合型 - 地中海贫血（P<0.05）。

见表 1。

表 1 地中海贫血筛查阳性情况（%）

组别 阳性人数 阳性率 χ2/F P

性别
男 4157 56.47

26.314 0.001
女 3205 43.53

类型

α- 地中海贫血 5202 5.62

45.562 0.001
β- 地中海贫血 1949 2.11

α 和 β 复合型地

中海贫血
211 0.23
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2.2α- 地中海贫血基因类型分析

α- 地中海贫血检出基因型中，--SEA/αα 检出率最高，

随后是 -α3.7/αα 和 -α4.2/αα，及其它基因类型。见表 2。

表 2 α- 地中海贫血基因类型分析（%）

基因型 例数 比例 
SEA 杂合缺失（--SEA/αα） 3980 76.51
3.7 杂合缺失（-α3.7/αα） 652 12.53
4.2 杂合缺失（-α4.2/αα） 199 3.83
CS 杂合突变（αCSα/αα） 99 1.90

SEA 杂合缺失复合 3.7 杂合缺失（SEA/-α3.7） 87 1.67
QS 杂合突变（αQSα/αα） 52 1.00
WS 杂合突变（αWSα/αα） 52 1.00

其它 81 1.56
合计 5202 100

2.3β- 地中海贫血基因类型分析：

β- 地中海贫血基因类型中，以 41-42/βN 检出率最高，

随后是 β654/βN 和 β-28/βN，和其它基因类型。见表 3。

表 3 β- 地中海贫血基因类型分析（%）

基因型 例数 比例 (%)

41-42 位点杂合突变（β41-42/βN） 697 35.76

654 位点杂合突变（β654/βN） 659 33.81
-28 位点杂合突变（β-28/βN） 253 12.98

17 位点杂合突变（β17/βN） 135 6.93
βE 位点杂合突变（βE/βN） 102 5.23

27-28 位点杂合突变（β27-28/βN） 33 1.69

其它 70 3.59
合计 1949 100

33 讨论讨论

地中海贫血是一种最常见单基因遗传病，主要是由于

基因缺陷致使血红蛋白中有一种或几种珠蛋白肽链合成减

少或者不能合成，从而导致血红蛋白含量减少或性质改变。

目前诊断地中海贫血的金标准为基因诊断 [3]。

本研究受检者共 92550 人，检出 α- 地中海贫血 5202
例（占 5.62%），最主要的地中海贫血基因型为 - -SEA/
αα，常见的 3 种类型 --SEA/αα，-α3.7/αα 和 -α4.2/αα 共占

α- 地中海贫血阳性样本的 92.87%，与以往国内的研究结果

相吻合 [4]。在 β- 地中海贫血方面，普宁地区地最为常见的

基因类型是 β41-42/βN，其次为 β654/βN，跟南方其他地区

β- 地中海贫血基因突变以 β41-42/βN 发生频率最高相一致
[5]。检出 α 和 β 复合型 - 地中海贫血基因携带者 211 例，其

阳性率为 0.23%，发生频率依次为 SEA 杂合缺失复合 654
位点杂合突变的地中海贫血、3.7 杂合缺失复合 654 位点杂

合突变的地中海贫血和 SEA 缺失复合 41-42 位点杂合突变

的地中海贫血，虽然普宁地区人群中的 α 和 β 复合基因突

变发生率低于曹颖等研究的结果 [6]，但是，此类患者的临

床表现多以 β 地中海贫血为主，对于携带 β 地中海贫血基

因患者应该同时检测 α地中海贫血基因，以免漏检 [7]。此外，

本研究结果发现，男性地中海贫血基因携带率较明显高于

女性 [8]。

综上所述，普宁地区有较高的地中海贫血基因携带率，

对普宁地区广泛地开展地中海贫血的筛查、遗传咨询、优

生优育及产前诊断均具有重要的临床意义。
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