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　　［摘　要］　目的　探讨不同基因型地中海贫血（地贫）患儿体内铁代谢和红细胞系造血状况。方法　对１５８
例确诊地贫患儿进行血清铁蛋白（ＳＦ）、血清转铁蛋白受体（ｓＴｆＲ）、促红细胞生成素（ＥＰＯ）检测，比较不同基因型地
贫患儿之间的差异，并分析其与血红蛋白水平的相关性。结果　１５８例地贫患儿中，轻型 α地贫５２例（３２．９％），
血红蛋白Ｈ病（ＨｂＨ病）２７例（１７．１％），轻型β地贫５９例（３７．４％），重型β地贫１３例（８．２％），α复合β地贫７例
（４．４％）。ＨｂＨ病及重型β地贫患儿的ＳＦ水平较其他各组明显升高，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０１）；重型 β地贫
患儿ｓＴｆＲ水平较其他各组升高，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。重型β地贫患儿ＥＰＯ水平较其他各组明显升高，
差异有统计学意义（Ｐ＜０．０１）；ＨｂＨ病和重型 β地贫患儿 Ｈｂ水平和 ＥＰＯ水平呈负相关，分别为γ＝－０．６５６
（Ｐ＜０．０１）和γ＝－０．６４１（Ｐ＜０．０５）。结论　 不同基因型地贫患儿体内铁代谢和红细胞系造血状况不同，联合
ＳＦ、ｓＴｆＲ和ＥＰＯ检测可反映造血状况，指导临床治疗。 ［中国当代儿科杂志，２０１０，１２（８）：６０２－６０４］
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　　地中海贫血（简称地贫）为一组遗传性溶血性
贫血，是由于珠蛋白基因缺失或突变，使珠蛋白链合

成减少或完全缺乏，肽链合成不平衡，导致血红蛋白

合成减少而引起的一类血红蛋白病。目前对于地贫
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患儿铁代谢指标的文献报道很多［１２］，而血清铁蛋白

（ＳＦ）是反映体内铁储存情况的指标，血清转铁蛋白
受体（ｓＴｆＲ）和促红细胞生成素（ＥＰＯ）是反映红细
胞系造血状况的指标，临床上地贫患儿这方面的研

究较少，尤其是不同基因型地贫患儿铁储存和红细

胞系造血状况及其关系未见报道。为此，本研究对

我院近３年门诊及住院的１５８例地贫患儿进行 ＳＦ、
ｓＴｆＲ和ＥＰＯ检测，探讨不同基因型地贫患儿铁储存
和红细胞系造血状况。

１　资料与方法

１．１　研究对象
２００６～２００８年我院门诊及住院治疗的初诊患

儿，未予输血治疗，共１５８例。男９９例，女５９例，年
龄５月至１７岁。所有病例均经血常规、血红蛋白电
泳及地贫基因检测确诊，同时经血清铁、总铁结合

力、ＳＦ检测排除合并缺铁性贫血。选取同一时期住
院或门诊儿童共３０例作为正常对照组，其中男１６
例，女１４例，年龄５月至１２岁，经血红蛋白分析排
除异常血红蛋白病、地贫，经血清铁、总铁结合力、

ＳＦ检测排除缺铁性贫血。
１．２　方法
１．２．１　ＳＦ检测　　采用 ＥＬＩＳＡ方法检测，所用的
试剂盒为Ｂｉｏｃｈｅｃｋ公司产品，操作按说明书进行。
１．２．２　ｓＴｆＲ检测　　采用透射免疫比浊法，试剂
由芬兰 ＯｒｉｏｎＤｉａｇｎｏｓｔｉｃ公司提供，在 Ｏｌｙｍｐｕｓ
ＡＵ６４０全自动生化仪上测定。
１．２．３　ＥＰＯ检测　　采用美国德普公司 ＩＭＭＵＬ
ＩＴＥ１０００发光自动化分析仪的化学发光酶免疫分析
法（ＣＬＥＩＡ）测定。

１．３　统计学分析
采用ＳＰＳＳ１５．１统计软件进行统计学分析，检

测结果以均数±标准差（ｘ±ｓ）表示，组间计数资料
进行多个样本比较的秩和检验，相关性分析采用

Ｓｐｅａｒｍａｎ相关分析法，统计学 Ｐ＜０．０５为差异有统
计学意义。

２　结果

２．１　不同基因型地贫患儿分布情况
１５８例地贫患儿中，轻型α地贫５２例（３２．９％），血

红蛋白Ｈ病（ＨｂＨ病）２７例（１７．１％），轻型β地贫５９
例（３７．４％），重型β地贫１３例（８．２％），α复合β地贫
７例（４．４％）。
２．２　不同基因型地贫患儿 ＳＦ、ｓＴｆＲ及 ＥＰＯ水平
比较

由表１可见，ＨｂＨ病及重型 β地贫患儿的 ＳＦ
水平较轻型α地贫、轻型β地贫和α复合β地贫患
儿ＥＰＯ明显升高，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０１）；
重型 β地贫患儿 ｓＴｆＲ水平较其他各组升高，差异
有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；ＥＰＯ检测发现重型 β
地贫患儿明显高于其他各组（均 Ｐ＜０．０１），而
ＨｂＨ病组 ＥＰＯ明显高于对照组和轻型 β地贫组
患儿（Ｐ＜０．０１）。
２．３　不同基因型地贫患儿Ｈｂ与ＳＦ、ｓＴｆＲ及 ＥＰＯ
水平相关性分析

通过进一步对不同基因型地贫患儿的 Ｈｂ与
ＳＦ、ｓＴｆＲ、ＥＰＯ水平相关性分析显示，在ＨｂＨ病组及
重型β地贫组患儿中，Ｈｂ与ＥＰＯ成负相关，相关系
数分别为－０．６５６和－０．６４１，Ｐ＜０．０１和Ｐ＜０．０５。
见表２。

表１　不同基因型地贫患儿ＳＦ、ｓＴｆＲ及ＥＰＯ水平比较　（ｘ±ｓ）

组别 例数 ＳＦ（μｇ／Ｌ） ｓＴｆＲ（ｍｇ／Ｌ） ＥＰＯ（ｍＵ／ｍＬ）

正常对照组 ３０ １０１±８６ １．３１±０．４５ １９±１０
轻型α地贫组 ５２ ５１±２８ １．９９±０．８６ １４±１５
ＨｂＨ病组 ２７ 　２３３±４４ａ，ｂ １．５４±１．０３ 　３３±１６ａ

轻型β地贫组 ５９ 　６７±３４ｃ １．８３±０．８１ １４±６ｃ

重型β地贫组 １３ 　 ２８１±５１ａ，ｂ，ｄ ２．２５±１．８０ｆ 　　１７６±５９ａ，ｂ，ｃ，ｄ

α复合β地贫组 ７ 　３５±７ｃ，ｅ １．４３±０．６０ 　 １５±７ｃ，ｄ，ｅ

Ｆ值 ４３．６２５ ６．９６２ １６．５２９
Ｐ值 ＜０．０１ ＜０．０１ ＜０．０１

　　ａ：与对照组比较，Ｐ＜０．０１；ｂ：与轻型α地贫组比较，Ｐ＜０．０１；ｃ：与ＨｂＨ病组比较，Ｐ＜０．０１；ｄ：与轻型β地贫组比较，Ｐ＜０．０１；ｅ：与重型β
地贫组比较，Ｐ＜０．０１；ｆ：与其他各组比较，Ｐ＜０．０５
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表２　各组Ｈｂ与ＳＦ、ｓＴｆＲ及ＥＰＯ水平的相关性

组别
Ｈｂ（ｇ／Ｌ）

（ｘ±ｓ）
相关系数（ｒ）

ＳＦ ｓＴｆＲ ＥＰＯ
正常对照组 １３５±１８ － － －
轻型α地贫组 １１０±１１ ０．０８０ －０．２１１ －０．２０８
ＨｂＨ病组 ７５±１３ －０．２２８ ０．１８３ －０．６５６ｂ

轻型β地贫组 １０６±１４ －０．１９１ ０．２３６ －０．１１７
重型β地贫组 ６７±１６ ０．２１７ －０．１３１ －０．６４１ａ

α复合β地贫组 １０４±７ ０．３１６ ０．６９９ －０．１４３

　　ａ：Ｐ＝０．０１２；ｂ：Ｐ＝０．００７

３　讨论

地贫患儿由于基因变异导致受累珠蛋白链的合

成速率及结构异常使构成血红蛋白的珠蛋白的比例

失衡，引起红细胞寿命缩短而出现过早溶血，溶血后

机体的铁储存及红细胞系造血状态在地贫不同的基

因型中表现不同。ＳＦ是目前反映体内铁储存状态
重要的敏感指标之一，是判定体内铁缺乏及铁负荷

过高的有效指标［３］。本研究结果显示，在各组地贫

患儿中，ＨｂＨ病和重型β地贫ＳＦ水平明显升高，而
轻型α地贫、轻型 β地贫和 α复合 β地贫患儿 ＳＦ
水平无明显升高，提示ＳＦ的升高与溶血的严重程度
有关，并能反映铁负荷状况。目前地贫的铁负荷状

况已引起越来越多国内外学者的重视，铁超载不仅

是重型 β地贫致残和致死的首要原因，而且可引起
生长发育和体内多种内分泌功能异常，其严重程度

与ＳＦ水平密切相关［４］。另外，重型 β地贫或依赖
输血的ＨｂＨ病患儿ＳＦ水平随年龄增长和输血量及
次数的增加而增加，定期检测 ＳＦ水平，有利于了解
患儿体内铁负荷情况，指导去铁治疗，减轻由于铁沉

积过多引起相关的并发症。

ｓＴｆＲ是转铁蛋白受体（ＴｆＲ）单体分子，ＴｆＲ与二
价铁铁蛋白结合是体内铁转运的主要途径，由于大

部分ｓＴｆＲ来源于骨髓幼红细胞，红细胞生成的变化
直接影响ｓＴｆＲ［５］。本研究结果显示，在各组地贫患
儿中，重型β地贫患儿的ｓＴｆＲ明显升高，与 Ｄｉｍｉｔｒｉ
ｏｕ等［６］报道一致，这是由于重型β地贫患儿骨髓红
细胞增生明显而引起的，证明ｓＴｆＲ能直接反映患儿
体内造血状况。

ＥＰＯ是红细胞系造血的主要调节因子，对红细
胞系有特异性作用，能促进骨髓红细胞的发育、分化

和成熟［７］。在贫血时组织缺氧刺激肾脏合成 ＥＰＯ，
使血中ＥＰＯ水平升高，经血循环至骨髓。本研究显
示，ＨｂＨ病和重型β地贫患儿 ＥＰＯ水平明显增高，
尤其以重型 β地贫患儿更为明显，提示在各组地贫
患儿中，重型β地贫的贫血程度是最严重的。贫血

越重造血却越旺盛，但大多是无效造血，红细胞大多

在骨髓内和脾内破坏，ＥＰＯ含量的增加对患儿并无
益处，只会使患儿红骨髓增加，使患儿骨骼畸形更明

显［８］。ＥＰＯ的检测可反映机体产生ＥＰＯ的能力，而
ｓＴｆＲ可反映骨髓的造血活性，同时测定两者能在各
种临床背景下对红细胞系病变的病理生理进行研

究，本研究中，重型β地贫患儿中，ＥＰＯ和ｓＴｆＲ水平
相应增高，表明该类患儿贫血并不是因为ＥＰＯ产生
不足或骨髓造血机能降低，而是因为无效红细胞系

造血和外周溶血导致，能更清楚地认识地贫的贫血

机理。

对不同基因型地贫患儿Ｈｂ与ＳＦ、ｓＴｆＲ、ＥＰＯ水
平进行相关性分析显示，在ＨｂＨ病和重型β地贫患
儿中，Ｈｂ和 ＥＰＯ水平呈负相关，差异有统计学意
义。当Ｈｂ在９０～１００ｇ／Ｌ左右水平时，ＥＰＯ水平无
明显升高，处于相对稳定的状态，而当 Ｈｂ低于
９０ｇ／Ｌ以下水平（相当于本研究中 ＨｂＨ病和重型 β
地贫患儿），ＥＰＯ水平陡然升高，从而刺激骨髓加速
造血，若不及时纠正贫血，将出现骨髓外造血现象。

这为我们在临床实践中，将地贫患儿 Ｈｂ水平维持
在≥１００ｇ／Ｌ以上（高量输血疗法）提供了有力实验
室依据，这一疗法既可以纠正机体缺氧，减少肠道铁

的吸收，抑制肝脾肿大，也可明显改善患儿的生长发

育，配合使用铁螯合剂可提高患儿的生存质量。
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