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脐带血红细胞参数检验在α-地中海贫血 
筛查中的应用价值

庄丑菊 万志丹

【摘要】 目的 研究脐带血红细胞参数检验在α- 地中海贫血筛查中的应用价值。方法 选择 2018 年 

1—12 月于南方医科大学附属中山市博爱医院出生且基因诊断为α- 地中海贫血的 202 例新生儿作为α- 地 

中海贫血组，另外选择 802 名正常新生儿作为正常对照组。对所有新生儿进行脐带血血常规检验，并抽取

外周血进行α- 地中海贫血基因检测，观察和比较两组新生儿脐带血中红细胞计数（RBC）、血红蛋白（Hb）、

红细胞分布宽度（RDW）、血细胞比容（HCT）、平均红细胞体积（MCV）、平均红细胞血红蛋白量（MCH）和平

均红细胞血红蛋白浓度（MCHC）的水平。绘制受试者工作特征曲线（ROC 曲线）并计算曲线下面积（AUC）， 

比较各参数单独或联合检测的诊断效能。结果 202 例α- 地中海贫血患儿基因型中，以 - -SEA/αα 基因型

最常见〔49.50%（100/202）〕，其次为 -α3.7/αα〔33.17%（67/202）〕；α- 地中海贫血组的 RBC 和 RDW 均明

显高于正常对照组〔RBC（×1012/L）：4.88±0.68 比 4.43±0.46，RDW： （16.66±1.22）% 比（14.96±0.38）%，均

P＜0.01〕，而 Hb、MCV、MCH、MCHC 和 MCV/RBC 水平均明显低于正常对照组〔Hb（g/L）：147.78±17.20 比

154.96±15.74，MCV（fL）：101.87±8.20 比 111.37±5.10，MCH（pg）：30.56±3.23 比 35.02±1.83，MCHC（g/L）： 

299.62±14.19 比 314.76±15.63，MCV/RBC：21.52±5.09 比 25.45±3.39，均 P＜0.01〕。MCH 的截断值为 33.65 pg 

时，诊断 α- 地中海贫血的敏感度为所有指标中最高（83.2%）；MCV+MCH 联合检测的特异度最高（94.6%）； 

MCH+MCV/RBC 联合检测对α- 地中海贫血的检验效能最高（AUC＝0.889），其对应的敏感度、特异度、阳性

预测值和阴性预测值分别为 81.7%、87.8%、62.7% 和 95.0%。结论 脐带血血常规红细胞参数联合应用对

α- 地中海贫血的诊断具有较高的敏感度和特异度，能够为该疾病临床诊断和防控提供重要的参考依据，值

得临床应用和推广。

【关键词】 脐带血 ； 红细胞参数 ； α- 地中海贫血 ； 筛查 ； 检验效能
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【Abstract】 Objective To investigate the application value of cord blood erythrocyte parameter test in the 

diagnosis of α-thalassemia. Methods 202 newborns with α-thalassemia who were born in Zhongshan Boai 

Hospital Affiliated to Southern Medical University from January to December 2018 were selected as α-thalassemia 

group, and 802 normal newborns were selected as normal control group. Cord blood routine tests were performed 

on all newborns, and peripheral blood was obtained for α-thalassemia gene testing. The levels of red blood cell 

count (RBC), hemoglobin (Hb), red cell distribution width (RDW), hematocrit (HCT), mean corpuscular volume 

(MCV), mean corpuscular hemoglobin (MCH) and mean corpusular hemoglobin concentration (MCHC) of neonatal  

cord blood in two groups were observed and compared. The receiver operator characteristic curve (ROC) was  

drawn and the area under curve (AUC) was calculated. The diagnostic efficiencies of each parameter alone and 

combined detection were compared. Results The - -SEA/αα genotype was the most common in 202 cases 

of α-thalassaemia [49.50% (100/202)], followed by -α3.7/αα [33.17% (67/202)]. The levels of RBC and 

RDW in α-thalassemia group were higher than those in normal control group [RBC (×1012/L): 4.88±0.68 vs. 

4.43±0.46, RDW: (16.66±1.22)% vs. (14.96±0.38)%, both P < 0.01], and the levels of Hb, MCV, MCH, MCHC 

and MCV/RBC were lower than those in normal control group [Hb (g/L): 147.78±17.20 vs. 154.96±15.74, MCV 
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 地中海贫血又称珠蛋白生成障碍性贫血，属于

遗传性慢性溶血性贫血，其发生机制是珠蛋白基因

缺失或突变引起珠蛋白肽链合成障碍或合成不平

衡，从而导致血红蛋白病。地中海贫血根据不同基

因缺失或者突变类型可分为 α 型、β 型、δβ 型和

δ 型 4 种［1］，其中以α- 地中海贫血和β- 地中海贫

血最为多见。我国 α- 地中海贫血缺陷基因携带率

在两广地区最高，达 10% 以上［2-3］。根据 α 基因缺

失状态的不同，α-地中海贫血可分为静止型、轻型、

中间型和重型，轻型和静止型患者的病理生理学改

变非常轻微，患者一般无临床症状，基本不需要治

疗，但重型 α- 地中海贫血患儿大部分会胎死腹中

或在出生后很快死亡。临床上常用地中海贫血基因

检测、血红蛋白电泳等方法来确诊地中海贫血［4-6］，

这些检测手段对实验室条件要求较高，且操作复杂、

费用昂贵，不利于在基层医院推广，也给患者造成经

济负担。因此，需要寻求更便捷和易于推广的实验

室检测方法筛查α- 地中海贫血，这对该疾病的防控

非常重要。近年来，很多研究都证明了α- 地中海贫

血患者外周血红细胞参数对诊断和筛查具有较高的

参考价值［7-9］，但关于脐带血红细胞参数诊断α- 地

中海贫血参考价值的研究依然相当贫乏。因此，本

研究探讨脐带血红细胞参数对α- 地中海贫血的诊

断价值，旨在为临床诊断和筛查提供参考。

1 资料与方法 

1.1 研究对象　选择 2018 年 1—12 月于南方医科

大学附属中山市博爱医院出生且基因诊断为α- 地

中海贫血的 202 例新生儿作为α- 地中海贫血组，另

外选择 802 名正常新生儿作为正常对照组。排除患

有其他遗传病、重度感染和恶性贫血的新生儿。

1.2 研究方法

1.2.1 α- 地中海贫血基因检测　采集所有研究对

象外周静脉血 2 mL，提取 DNA 并进行聚合酶链反

应（polymerase chain reaction，PCR）扩增，采用跨越

断裂点 -PCR 检测常见的 3 种 α- 地中海贫血缺失

型基因（- -SEA、-α3.7、-α4.2）；使用反向点杂交-PCR

检测 3 种 α- 地中海贫血点突变基因。α- 地中海

贫血基因检测试剂盒由深圳益生堂生物技术有限公

司提供。

1.2.2 脐带血血常规检验　新生儿出生后断脐，立

即留取 2 mL 脐带血置于抗凝管中，颠倒混匀以充分

抗凝，1 h 内送检验科进行血常规分析。使用日本

希森美康 XN-1000 全自动血细胞分析仪及其配套

试剂检测血常规参数，操作严格按说明书要求进行，

记录脐带血红细胞计数（red blood count，RBC）、血

红蛋白（hemoglobin，Hb）、红细胞分布宽度（red cell  

distribution width，RDW）、血细胞比容（hematocrit，HCT）、 

平均红细胞体积（mean corpuscular volume，MCV）、平

均红细胞血红蛋白量（mean corpuscular hemoglobin， 

MCH）以及平均红细胞血红蛋白浓度（mean corpusular  

hemoglobin concentration，MCHC）的水平。

1.3 伦理学　本研究符合医学伦理学标准，并经本

院伦理委员会批准（审批号：20160920），所有检测均

获得患儿监护人知情同意。

1.4 统计学分析　使用 SPSS 20.0 软件处理数据，

符合正态分布的计量资料以均数 ± 标准差（x±s）
表示，采用两独立样本 t 检验；非正态分布的计量资

料以中位数（四分位数）〔M（QL，QU）〕表示，采用两

独立样本 Mann-Whitney U 检验。绘制受试者工作

特征曲线（receiver operator characteristic curve，ROC 

曲线）并计算曲线下面积（area under curve，AUC）。

P＜0.05 为差异有统计学意义。

2 结果 

2.1 一般资料　两组新生儿性别、出生体重、身高

等一般资料比较差异均无统计学意义（均 P＞0.05），

有可比性。见表 1。

(fL): 101.87±8.20 vs. 111.37±5.10, MCH (pg): 30.56±3.23 vs. 35.02±1.83, MCHC (g/L): 299.62±14.19 vs. 

314.76±15.63, MCV/RBC: 21.52±5.09 vs. 25.45±3.39, all P < 0.01]. When the cut-off value of MCH was 

33.65 pg, the sensitivity to diagnose α-thalassemia was the highest of all indicators (83.2%), and the specificity 

of MCV+MCH was the highest (94.6%). The combination of MCH+MCV/RBC had the highest test efficiency 

for α-thalassemia (AUC = 0.889), The corresponding sensitivity, specificity, positive predictive value and 

negative predictive value were 81.7%, 87.8%, 62.7% and 95.0%, respectively. Conclusion The combined 

application of cord blood routine erythrocyte parameters has high sensitivity and specificity in the diagnosis 

of α-thalassemia, which can provide important reference for the clinical diagnosis, prevention and control of 

α-thalassemia, and is worthy of clinical application and promotion.

【Key words】 Cord blood; Erythrocyte parameter; α-Thalassemia; Screening; Test efficiency
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MCH 截断值为 33.65 pg 时，诊断 α- 地中海贫血的

敏感度为所有指标中最高（83.2%）；MCV+MCH 联

合检测的特异度最高（94.6%）；MCH+MCV/RBC 联

合检测对 α- 地中海贫血的检验效能最高（AUC＝

0.889），其对应的敏感度、特异度、阳性预测值和阴

性 预 测 值 分 别 为 81.7%、87.8%、62.7% 和 95.0%。

见表 4 和图 1。

表 2 202 例 α- 地中海贫血新生儿的基因型分布

α- 地中海贫血
基因型

例数
（例）

百分比
（%）

地中海贫血
分型

- -SEA/αα 100 49.50 轻型

-α3.7/αα   67 33.17 静止型

-α4.2/αα   20   9.90 静止型

ααWS/αα   10   4.95 静止型

ααCS/αα     4   1.98 静止型

-α4.2/-α4.2     1   0.50 轻型

表 1 α-地中海贫血组和正常对照组新生儿一般资料比较

组别
例数

（例）

性别（例） 出生体重
〔g，M（QL，QU）〕

身高
（cm，x±s）男性 女性

正常对照组 802 393 409 3 170.0（2 883.0，3 415.0）47.90±2.01

α- 地中海
　贫血组

202 111   91 3 100.0（2 833.8，3 411.3）48.37±1.92

χ 2/ Z / t 值 2.284 0.821 -0.739

P 值 0.135 0.412   0.111

表 4 不同脐带血红细胞参数单独或联合检测
对 α- 地中海贫血的诊断效能

脐带血
红细胞参数

敏感度
（%）

特异度
（%）

阳性预测值
（%）

阴性预测值
（%）

AUC

Hb 53.0 69.1 30.1 85.4 0.643

MCV/RBC 67.3 81.7 48.1 90.8 0.795

MCHC 77.2 72.3 41.3 92.7 0.803

MCV 69.8 86.9 57.3 92.0 0.825

MCV+MCH 71.8 94.6 77.1 93.0 0.882

MCH 83.2 85.8 59.6 95.3 0.888

MCH+MCV/RBC 81.7 87.8 62.7 95.0 0.889

注：Hb 为血红蛋白，MCV 为平均红细胞体积，RBC 为红细胞计数，
MCHC为平均红细胞血红蛋白浓度，MCH为平均红细胞血红蛋白量，
AUC 为受试者工作特征曲线下面积

2.2 α- 地中海贫血组新生儿基因型分析　202 例 

α- 地中海贫血患儿基因型中，静止型和轻型各占

50%，其中以 - -SEA/αα 基因型最常见（占 49.50%），

其次为 -α3.7/αα 基因型（占 33.17%）。见表 2。

2.3 两组新生儿脐带血红细胞参数比较　α- 地中

海贫血组的 RBC 和 RDW 水平均明显高于正常对

照组，Hb、MCV、MCH、MCHC 和 MCV/RBC 水平均

明显低于正常对照组（均 P＜0.01），两组 HCT 水平

比较差异无统计学意义（P＞0.05）。见表 3。

注 ：ROC 为受试者工作特征曲线，Hb 为血红蛋白，MCV 为平均
红细胞体积，RBC 为红细胞计数，MCHC 为平均红细胞

血红蛋白浓度，MCH 为平均红细胞血红蛋白量

图 1 不同红细胞参数单独或联合检测
诊断α-地中海贫血的 ROC 曲线

－ 

表 3　α-地中海贫血组和正常对照组新生儿脐带血
红细胞参数比较（x±s）

组别
例数

（例）
RBC

（×1012/L）
Hb

（g/L）
MCV

（fL）
MCH

（pg）

正常
　对照组

802 4.43±0.46 154.96±15.74 111.37±5.10 35.02±1.83

α- 地中海
　贫血组

202 4.88±0.68 a 147.78±17.20 a 101.87±8.20 a 30.56±3.23 a

组别
例数

（例）
MCHC
（g/L）

HCT
（%）

RDW
（%）

MCV/RBC

正常
　对照组

802 314.76±15.63 49.31±5.28 14.96±0.38 25.45±3.39

α- 地中海
　贫血组

202 299.62±14.19 a 49.40±6.02 16.66±1.22 a 21.52±5.09 a

注：RBC 为红细胞计数，Hb 为血红蛋白，MCV 为平均红细胞体积，
MCH 为平均红细胞血红蛋白量，MCHC 为平均红细胞血红蛋白浓
度，HCT 为血细胞比容，RDW 为红细胞分布宽度 ；与正常对照组比
较，aP＜0.01

2.4 不同脐带血红细胞参数单独或联合检测对α-地 

中海贫血的诊断效能　不同红细胞参数单独或者

联合检测对 α- 地中海贫血的诊断效能各有特点。

3 讨论 

 α- 地中海贫血可分为轻型、静止型、中间型和

重型。其中中间型症状多为轻中度贫血，大多患者能

存活至成年。重型患者在症状出现数日内便有贫血、

肝脾肿大、黄疸等表现，且很快死亡。中重度 α- 地 

中海贫血严重威胁患者生命健康，需要给予针对性

治疗，如红细胞输注、除铁、基因治疗等［10-12］，及早

诊断对降低重型 α- 地中海贫血患儿的出生率非常

重要。由于血红蛋白电泳和基因检测有诸多缺点，
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因此需要寻求更多适合 α-地中海贫血筛查的指标。

当携带 α- 地中海贫血缺陷基因时，新生儿脐带血

和外周血的红细胞参数会发生改变，这种变化对疾

病诊断和筛查具有重要价值。国外已有学者根据

这些变化提出地中海贫血筛查方案，先将 MCV 和

MCH 列为初筛指标，再进一步进行血红蛋白电泳，

最后选择合适的基因检测方法［13］。

 本研究中检出的 202 例 α- 地中海贫血新生儿

基因中，以 - -SEA/αα 基因型最为常见，这与两广地

区的以往研究结果一致［14］。血常规是一种最基本

的血液检验方法，可以获得大量血液细胞的相关参

数，且操作简单、费用较低，易于被患者接受，对很多

疾病的鉴别和诊断具有重要意义［15-16］。本研究结果

显示，α- 地中海贫血患儿脐带血的血常规参数与正

常新生儿比较呈现不同的变化趋势。α- 地中海贫

血组的 RBC 和 RDW 水平均明显高于正常对照组， 

Hb、MCV、MCH、MCHC 和 MCV/RBC 水平均明显低

于正常对照组，与以往研究中的外周血红细胞参数

结果一致［17］，特别是 MCH 和 MCV/RBC 这两个指标

在 α- 地中海贫血组和正常对照组间比较差异特别

显著。这些参数变化对 α- 地中海贫血的诊断和患

者病情严重程度的判断具有重要意义。携带 α- 地

中海贫血缺陷基因的红细胞体积较小，Hb 结构异常，

携氧能力差，使机体 RBC 代偿性升高，这与彭超［18］

和谢屿平等［19］对 α- 地中海贫血患者外周血的研究

结果一致，表明脐带血和外周血红细胞参数对 α- 地

中海贫血的诊断具有类似价值，而且脐带血在胎儿

出生后的剪脐操作过程中即可留取，相对静脉血更

容易获得，因此适合在临床开展。

 脐带血红细胞各参数单独或联合检测诊断α- 地 

中海贫血时，MCH 的敏感度为所有指标中最高；MCV+ 

MCH 联合检测的特异度最高，而 MCH+MCV/RBC

联合检测的准确度最高，因此，某个参数单独检测往

往不能兼具较高的敏感度和特异度，但联合检测能

提高诊断的准确度。临床上使用脐带血红细胞参数

诊断 α- 地中海贫血时，应充分利用每个参数的优

势，进行联合检测以降低误诊率和漏诊率［20］。

 综上所述，MCH+MCV/RBC 联合检测用于诊断

α- 地中海贫血具有较高的敏感度和特异度，检测

快捷、成本低、检验效能高，对疾病筛查具有重要价

值。可为地中海贫血的防控提供依据，适于在基层

医院推广和应用。
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