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[ 摘要 ]  目的　了解云南省保山市育龄人群地中海贫血基因携带情况。方法　利用高通量测序技术对 874

例样本进行 α-地贫及 β-地贫检测，统计分析人群分布特征。结果　874 例样本中检出地贫基因阳性样本

251 例，地贫基因的人群阳性率为 28.72%（251/874）；α-地贫基因阳性样本 140 例，阳性率为 16.02%（140/874），

以基因突变类型 α α/-α3.7 为主；β-地贫阳性样本 95 例，阳性率为 10.87%（95/874），以基因型 CD26 为主；

α β-复合型地贫基因阳性样本 16 例，阳性率为 1.83%（16/874）；汉族人群和少数民族人群地贫携带差异性比较

差 异 具 有 统 计 学 意 义（P <  0.01）。 此 外 另 检 出 α-珠 蛋 白 基 因 三 联 体 阳 性 率 为 1.49%（13/874）， 以 基 因 型

α α αanti3.7 为主。结论　保山市是地贫高发地区，地中海贫血阳性率较高，最为常见的突变类型是 α α/-α3.7 和

CD26。研究对保山地区地贫防控、临床遗传咨询工作提供了一定的理论依据。

[关键词]  地中海贫血； α-珠蛋白基因三联体； 遗传咨询

[ 中图分类号 ]    R394   [ 文献标志码 ]    A  [ 文章编号 ]    2095 − 610X（2024）09 − 0030 − 05

Analysis of Genetic Diagnosis Results for Thalassemia in
Childbearing Age Population in Baoshan City

LI Peng 1）  ，GENG Qionghua 2）  ，FAN Qingsu 2）  ，LI Xuemei 2）  ，ZHANG Jie 3）  ，

ZHANG Zili 2）  ，WU Caiwei 2）  ，HU Yuzhen 2）

（1） Medical Laboratory Department，The Third People’s Hospital of Yunnan Province，Kunming
Yunnan 650011; 2） Genetics and Reproduction of Maternal and Child Health Care Hospital in

Longyang District of Baoshan City，Baoshan Yunnan 678000; 3） Dept. of Medical Genetics，The
First People’s Hospital of Yunnan Province，Kunming Yunnan 650032，China）

［Abstract ］   Objective　To investigate  the gene-carrying rate  of  thalassemia in the population of  Baoshan.

Methods　 A  total  of  874  samples  were  α-thalassemia  and  β-thalassemia  detected  by  NGS， and  the  ethnic

characteristics of the population were statistically analyzed. Results　There were 251 cases of positive thalassemia

gene，accounting for 28.72%（251/874） .  There were 140 α-thalassemia carriers，with a positive rate of 16.02%

（140/874） .  The most  common gene mutation type was α α/-α3.7.  There were 95 β-thalassemia carriers，with a

positive rate of 10.87% （95/874）. The most common gene mutation type was CD26. There were 16 α- and β-tha-

lassemia compound carriers，with a positive rate of 1.83% （16/874）；Comparison of the differences between Han

and Ethnic populations in thalassemia carry （P < 0.01）  was statistically significant. There were 13 α-globin gene

triplet  carriers， with  a  positive  rate  of  1.49% （ 13/874） .  The  most  common  gene  mutation  type  was  α α αanti3.7.

Conclusions　 Baoshan  region  population  has  a  high  thalassemia  carrier  frequency.  The  most  common  gene 
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mutation  type  was  α α/-α3.7and  CD26.  This  study  provides  theoretical  support  for  thalassemia  prevention  and

control as well as clinical genetic counseling in the Baoshan region.
［Key words ］ Thalassemia；α-globin gene triple；Genetic counseling

 
地中海贫血（Thalassemia）简称地贫（Thal），是

指因珠蛋白基因突变或缺失引起的一组以珠蛋白

生成障碍为特征的血红蛋白病，是最常见的单基

因遗传病之一[1]。地贫主要流行分布在长江流域

以南，云南，贵州，广东及广西[2]。目前，全世界每

年超过中间型和重型地贫患儿 5 万例，给家庭和

社会带来了严重的负担[3]。通过对人群基因携带

者的筛查、产前诊断，是目前防治地贫的首选措施。

地贫主要以 α-地贫和 β-地贫最为常见，危

害性也最大[4]。α-地贫主要是由于 α-珠蛋白基

因点突变或基因缺失导致 α-珠蛋白肽链合成减

少或缺失而引起的遗传性疾病。β-地贫主要是

由于 β-珠蛋白基因突变或缺失引起 α 和 β 珠

蛋白链的比例失衡，导致溶血的遗传性疾病。此

外 α-珠蛋白基因三联体是由于 16 号染色体在减

数分裂时的同源配对期间，出现了 X、Y、Z 同源

盒不等交换而导致的 [5]，主要分为 α α α anti3.7 与

α α α anti4.22 种类型。

传统地贫筛查方法是使用血常规和/或血红蛋

白电泳进行初筛检测后，进一步检测采用跨越断

裂点 PCR（gap-polymerase chain reaction PCR，GAP-

PCR）和采用PCR-反向点杂交技术（reverse dot blot

PCR，RDB-PCR）来检测常见地贫基因型。高通

量测序技术，一次可以将数以百万计的基因序列

进行测定，对一个物种的转录和基因组进行详细、

全面的分析，具有更高的覆盖率及准确性。

云南省是地贫高发地区，保山市位于云南省

西南部，东与大理白族自治州、临沧市接壤，北

与怒江傈僳族自治州相连，西与德宏傣族景颇族

自治州毗邻，西北、正南同缅甸交界。保山地区

地贫流行病学的系统调查还较为缺乏，本研究

旨在填补相关保山地区地贫数据，为该地区出

生缺陷防控、临床遗传咨询工作提供一定的理论

依据。 

1    资料与方法
 

1.1    研究对象

2022 年 2 月至 2023 年 11 月期间在保山市隆

阳区妇幼保健院就诊，自愿进行地贫基因诊断的

18～45 岁育龄人群 874 例，签署知情同意书，统

计民族、地区等信息。采用高通量测序技术对样

本 进 行 地 贫 基 因 检 测 。 纳 入 标 准 ：（1）18 岁 至

45 岁，主动进行地贫基因诊断的优生优育就诊的

育龄人群；（2）民族、性别、年龄等信息明确。排

除标准：（1）年龄、民族信息不全者；（2）样本间

存在血缘关系。本研究通过云南省第三人民医院

伦理委员会审批（2023KY185）。 

1.2    研究方法

采集外周血 EDTA-K2 抗凝 3 mL，提取 DNA

后，对提取的 DNA 进行浓度测定。设计地贫相关

基因引物对 DNA 进行 PCR 扩增，扩增产物用于

文库构建，构建好文库后用利用高通量测序技术

对样本进行基因测序[6]，得出基因突变类型构成

比（%）=（某种基因突变型例数/地贫基因突变总例

数）×100%，少数民族基因突变类型构成比（%）=

（某个少数民族阳性例数/少数民族突变总数）。 

1.3    统计学处理

采用 Excel 对样本信息，实验数据进行录入，

利用 SPSS20.0 软件对地贫携带情况，民族携带情

况等数据进行分析。计数资料用 % 表示，组间比

较采用 χ2 检验，P < 0.05 为差异有统计学意义。 

2    结果
 

2.1    地贫检测结果

本研究的对象是来医院就诊的 18～45 岁优生

优育的育龄人群，共计 874 例样本（45% 为男性，

55% 为女性），其中 248 例为少数民族，包含傣

族、白族、彝族等 19 种少数民族人群。在 874 例

育龄人群样本中，检出地贫基因阳性样本 251 例，

地贫基因的人群阳性率为 28.72%（251/874）。其

中 α-地贫基因阳性样本 140 例，β-地贫阳性样

本 95 例，α β-复合型地贫基因阳性样本 16 例。 

2.1.1    α-地贫检测结果　α-地贫基因阳性样本

140 例 ， α-地 贫 基 因 突 变 阳 性 率 为 16.02%

（140/874），占检出地贫基因阳性样本的 55.78%

（140/251），检出 13 种基因突变类型，突变基因

型中以 α α/-α3.7 为主，构成比为 70.71%（99/140），

其 次 为 α α/--SEA 构 成 比 10.00%（ 14/140）、 α α/

αCSα 构成比 7.14%（10/140）。罕见突变类型 1 例，

HBA1:c.293A>G，见表 1。 
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2.1.2    β-地贫检测结果　β-地贫基因阳性样本

95 例 ， β-地 贫 基 因 的 人 群 阳 性 率 为 10.87%

（95/874）， 占 检 出 地 贫 基 因 阳 性 样 本 的 37.85%

（95/251），其中检出 15 种基因突变类型，突变基

因型以 CD26 为主，构成比为 80%（76/95）。其次

为 CD17 占 3.16%（3/95），CD41-42 占 3.16%（3/95），

见表 2。
  

表 2    β-地贫的基因突变类型

Tab. 2    Types of gene mutations in β-Thalassemia

基因型 n 构成比（%）

CD26（HBB:c.79G>A） 76 80
CD17（HBB:c.52A>T） 3 3.16
CD41-42（HBB:c.126_129delCTTT） 3 3.16
IVS-II-654（HBB:c.316-197C>T） 2 2.11
3，UTR+132（HBB:c.132C>T） 1 1.05
CD8/9（HBB:c.27dupG） 1 1.05
CD71-72（HBB:c.217dupA） 1 1.05
3，UTR+129（HBB:c.129T>A） 1 1.05
Hb G-Copenhagen（HBB:c.142G>A） 1 1.05
Hb New York（HBB:c.341T>A） 1 1.05
IVS-II-5（HBB:c.315+5G>C） 1 1.05
Hb Dhonburi（HBB:c.380T>G） 1 1.05
Hb GIbbon（HBB:c.373C>A） 1 1.05
αααanti3.7合并CD26 1 1.05
αααanti4.2合并CD26 1 1.05

95 100
  

2.1.3    α β-复合型地贫检测结果　α β-复合型地

贫基因阳性样本 16 例，α β-复合型地贫基因人

群阳性率为 1.83%（16/874），占检出地贫基因阳

性样本的 6.37%（16/251），其中检出 4 种基因突变

类型，突变基因型以 α α/-α3.7 合并 CD26 12 例为

主，构成比为 75.00%（12/16），其次 α α/-α3.7 复

合 CD17 2 例 12.50%（ 2/16）， α α/-α3.7 复 合 Hb

SanBruno 1 例 6.25%（ 1/16） ， -α3.7/-α3.7 复 合

CD26 1 例 6.25%（1/16）。 

2.2    α-珠蛋白三联体检测结果

α-珠蛋白基因三联体阳性样本 13 例，携带

率为 1.49%（13/874），以 α α αanti3.7 携带为主，阳

性 率 为 1.03%（9/874）， 构 成 比 为 69.23%（9/13）；

其次为 α α αanti4.2，阳性率为 0.46%（4/874），构成

比为 30.77%（4/13）。 

2.3    少数民族地贫检测结果

在 874 例样本中，626 例为汉族，汉族阳性

样本为 153 例，阳性率为 17.51（153/874）。248 例

为少数民族，少数民族地贫阳性样本 98 例，阳性

率 为 11.21%（98/874）。 汉 族 人 群 和 少 数 民 族 人

群地贫携带差异性比较（P < 0.01），差异具有统

计学意义。其中傣族阳性样本最多为 31 例，阳

性率为 65.96%（31/47），其次白族 21 例，阳性率

为 36.84%（21/57），彝族 16 例，阳性率为 33.33%

（16/48），傈僳族 9 例，阳性率为 21.43%（9/42），

景颇族 6 例，阳性率为 50%（6/12），见表 3。 

3    讨论

地中海贫血是云南省地区危害较重的地方病，

西 双 版 纳 州 地 贫 阳 性 率 49.5%[6]， 文 山 州 地 贫

阳性率为 40.84%[7]。在国内其他地区地贫阳性

率情况如下：四川省地贫阳性率 38.71%[8]，广西

省 地 贫 阳 性 率 24.51%[9]， 广 东 省 地 贫 阳 性 率

11.07%[10]，贵州省地贫阳性率 7.57%[11]。国际上

相邻地区地贫阳性率情况如下：缅甸地贫阳性率

15.6%[12]，老挝地贫阳性率 35%[13] 云南省保山市

的地贫基因阳性率 28.72%，在保山周边几个地区

医院就诊人群地贫阳性率情况如下：大理州地贫

阳性率 19.93%[14]，临沧市地贫阳性率 10.97%[15]，

怒江州地贫阳性率 26.30%[15]，德宏州地贫阳性

率 54.15%[16]。

α-地贫基因阳性样本 140 例，α-地贫基因

突变阳性率为 16.02%，突变基因型中以 α α/-α3.7

为主常见突变类型与昆明地区前期报导的常见突

变类型一致[17]。β-地贫基因阳性样本 95 例，β-

地贫基因突变阳性率为 10.87%，突变基因型以

 

表 1  α-地贫的基因突变类型

Tab. 1    Types of gene mutations in α-Thalassemia

基因型 n 构成比（%）

αα/-α3.7 99 70.71
αα/--SEA 14 10.00
αα/αCSα 10 7.14
-α3.7/SEA 4 2.86
αα/-α4.2 4 2.86
αHKα/αα 2 0.43
-α/-α3.7 1 0.71
-α3.7/αCSα 1 0.71
-α3.7/--SEA 1 0.71
-α3.7/-α3.7 1 0.71
αα/αQSα（HBA2:c.377T>C） 1 0.71
Hb Hekinan II（HBA1:c.84G>T） 1 0.71
HBA1:c.293A>G 1 0.71

140 100
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CD26 为主，与在滇西南携带情况一致，在滇东、

滇北是以 CD17，CD41-42 为主。保山地区的地

贫突变类型与以傣族为主的少数民族地区滇西南

德宏相同，但与滇南的傣族聚集地西双版纳地区

不同，西双版纳地区 α-地贫突变类型以--SEA 为

主，β-地贫突变类型以 CD41-42 为主[10]，提示

地贫基因突变类型具有明显的地域差异。保山地

区人群 α-地贫阳性率高于 β-地贫阳性率，这

与前期研究报导相符[18]。

α-珠蛋白基因三联体阳性样本 13 例，阳性

率为 1.49%，以 α α αanti3.7 携带为主，α α αanti4.2 携

带次之。相邻省份贵州省 0.94%[19]，以 α α αanti4.2

携带为主。携带情况高于贵州，并且携带具有差

异性，说明具有一定的区域异质性。在我国其他

省份携带阳性情况如下：广东省为 1.99%[20]，广

西地区为 0.68%[21]，在国外，伊朗地区 1.39%[22]，

印度地区携带率为 1.1%[23]。

由于 α-珠蛋白基因三联体携带者通常无症

状[24]，不属于地贫，在本研究中也未统计入地贫

携带率中；然而，当 α-珠蛋白基因三联体合并

β-地贫时，可导致中间型 β-地贫，其临床表现

可出现从轻度至中度甚至重度贫血[25]。研究报导

中意大利 16 例中间型 β-地贫中有 10 例为 β-地

贫合并 α-珠蛋白基因三联体[26]，斯里兰卡 2%

的 β-地贫患者会合并 α-珠蛋白基因三联体[27]。

本次研究中有两例 α-珠蛋白基因三联体合并 β-

地贫样本，但其临床表现仅为轻度贫血。云南省

α-珠蛋白基因三联体报导相对较少，本研究补

充了 α-珠蛋白基因三联体的相关数据，以供相

关研究参考。

云南省保山市少数民族众多，在 874 例样本

中，248 例为少数民族，少数民族地贫阳性样本

98 例，阳性率为 11.21%（98/874）。汉族人群和少

数民族人群地贫携带差异性比较（P < 0.01），差异

具有统计学意义。其中傣族阳性样本最多 31 例，

阳 性 率 为 65.96%， 其 次 白 族 21 例 ， 阳 性 率 为

36.84%，彝族 16 例，阳性率为 33.33%。其他研

究也提示了傣族人群地贫阳性率较高[6]。

本研究结果显示地贫基因阳性率为 28.72%，

基因突变类型种类多样，提示保山地区为地贫的

高发地区之一。地贫可防可控难治，应重视对保

山地区育龄人群的地贫筛查和基因诊断以及提供

遗传咨询，减少或避免中重度地贫患儿的出生。
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