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平均红细胞体积和血红蛋白毛细管电泳 

联合检测对地中海贫血的诊断价值

邓宇运 林杰锋 李雁

【摘要】 目的 探讨平均红细胞体积（MCV）和血红蛋白（Hb）毛细管电泳（HbA2、HbF）联合检测对地

中海贫血的诊断价值。方法 选择 2019 年 1 — 12 月在高州市中医院北院区经基因检测筛查为地中海贫血的

310 例孕妇作为研究对象，根据疾病类型分为 3 个亚组，分别为 α- 地中海贫血组（176 例），β- 地中海贫血组 

（117 例）和 α 合并 β- 地中海贫血组（17 例）；另选择同期接受产检且基因检测正常的 120 例孕妇作为健

康对照组。检测两组研究对象的 MCV、Hb、平均 Hb 含量（MCH）以及 Hb 电泳（HbA2、HbF）结果；绘制受试

者工作特征曲线（ROC），计算 ROC 曲线下面积（AUC），评价单独检测与联合检测对地中海贫血的诊断效能。

结果 地中海贫血组的 MCV、Hb、MCH 水平均明显低于健康对照组，HbA2、HbF 水平明显高于健康对照组

〔MCV（fL）：69.81±7.62 比 86.45±7.56，Hb（g/L）：107.92±15.59 比 132.54±16.68，MCH（pg）：21.51±7.94 比

28.35±6.82，HbA2：0.036±0.005 比 0.027±0.003，HbF：0.022±0.006 比 0.019±0.004，均 P＜0.05〕；β- 地中海

贫血组、α 合并 β- 地中海贫血组 HbA2、HbF 水平均明显高于健康对照组〔HbA2：0.055±0.007、0.051±0.006 

比 0.027±0.003，HbF：0.025±0.009、0.021±0.008 比 0.019±0.004，均 P＜0.05〕；MCV 联合 Hb 电泳（HbA2、

HbF）诊断地中海贫血的 AUC 分别为 0.930、0.913，敏感度分别为 89.7%、88.4%，特异度分别为 80.8%、79.6%， 

均明显高于 MCV 和 Hb 电泳（HbA2、HbF）单独检测（均 P＜0.01）。结论 与单独检测相比，MCV 和 Hb 电泳 

联合检测对筛查地中海贫血的诊断价值更高，可为早期干预提供依据。

【关键词】 地中海贫血 ； 平均红细胞体积 ； 血红蛋白毛细管电泳 ； 诊断价值

Diagnostic value of combined detection of mean corpuscular volume with hemoglobin electrophoresis in  
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【Abstract】 Objective To investigate the diagnostic value of combined detection of mean corpuscular volume 

(MCV) and hemoglobin (Hb) capillary electrophoresis (HbA2, HbF) in thalassemia screening. Methods The 310 

pregnant women screened for thalassaemia by genetic testing in north campus of Gaozhou Traditional Chinese Medicine 

Hospital from January to December 2019 were selected, and according to the disease types, the patients were divided 

into three subgroups: α-thalassemia group (176 cases), β-thalassemia group (117 cases) and α+β-thalassemia 

group (17 cases); other 120 normal pregnant women undergoing prenatal examination and genetic testing during the 

same period were selected as healthy control group. The MCV, Hb, mean corpuscular Hb (MCH) and Hb electrophoresis 

(HbA2, HbF) of two groups were detected. The receiver operating characteristic curve (ROC) was drawn and the area 

under curve (AUC) was calculated to evaluate the diagnostic efficacy of single detection and combined detection in 

screening thalassemia. Results The levels of MCV, Hb and MCH in thalassemia group were significantly lower 

than those in healthy control group, and HbA2 and HbF were higher than those in healthy control group [MCV (fL): 

69.81±7.62 vs. 86.45±7.56, Hb (g/L): 107.92±15.59 vs. 132.54±16.68, MCH (pg): 21.51±7.94 vs. 28.35±6.82, 

HbA2: 0.036±0.005 vs. 0.027±0.003, HbF: 0.022±0.006 vs. 0.019±0.004, all P < 0.05]. The levels of HBA2 

and HbF in pregnant women with β-thalassemia and α+β-thalassemia were significantly higher than those in 
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 地中海贫血是一种遗传性慢性溶血性疾病，

主要通过遗传筛查、产前咨询及预防、选择性淘汰

受累胎儿为疾病控制的主要方法［1］。聚合酶链反

应（polymerase chain reaction，PCR）结 合 其 他 分 子

生物学方法是筛查地中海贫血的主要手段，然而该

诊断方法对实验室条件要求高、操作繁琐、价格昂

贵，且在新突变和罕见突变检测中价值不高，因此

寻找更方便、简单、准确、快速的筛查方法对指导

优生优育有重要意义［2-3］。平均红细胞体积（mean 

corpuscular volume，MCV）检测操作简单，初筛异常

后再进行血红蛋白（hemoglobin，Hb）分析，发现结

果异常后再进行基因诊断确诊，可提高诊断效率。

毛细管电泳是近年发展起来的一种分析 Hb 的新技

术，为地中海贫血筛查提供了新途径［2-4］。MCV 联

合 Hb 电泳筛查地中海贫血，能够提高地中海贫血

筛查的准确性，有助于临床尽早通过终止妊娠等手

段进行干预，淘汰重型地中海贫血胎儿，实现优生

优育，对提高人口质量和素质有积极意义［4］。目前

MCV 与 Hb 电泳产前筛查尚未普及，因此明确其诊

断价值十分重要。本研究通过分析地中海贫血孕

妇的 MCV 水平和 Hb 电泳〔hemoglobin A2（HbA2）、

hemoglobin F（HbF）〕结果，评价 MCV 和 Hb 电泳联

合检测对地中海贫血患者的诊断价值，为地中海贫

血的筛查和防治提供参考依据。

1 资料与方法 

1.1 研究对象　选择 2019 年 1 — 12 月在本院行基

因筛查诊断为地中海贫血的310例孕妇为研究对象。

1.1.1 纳入标准　① 孕早、中期孕妇 ；② 地中海贫

血诊断符合基因检测结果者。

1.1.2 排除标准　① 缺铁性贫血、溶血性贫血、自

身免疫性贫血、再生障碍性贫血者 ；② 心、肝、肾、

肺、脑等重要器官严重病变者 ；③ 精神疾病、意识

障碍等无法配合治疗者。

1.1.3 伦理学　本研究符合医学伦理学标准，经本

单位伦理委员会批准（审批号 ：20200708），所有对

患者的检测均获得过患者或家属的知情同意。

1.2 研究分组　按疾病类型不同将患者分为 3 个亚

组，分别为 α- 地中海贫血组（176 例），β- 地中海

贫血组（117 例），α 合并 β- 地中海贫血组（17 例）。 

另选同期接受体检且基因检测为正常的 120 例孕妇

作为健康对照组。

1.3 仪器与试剂　深圳迈瑞生物医疗电子股份有

限公司 BC-5380 全自动五分类血液细胞分析仪，欧

洲海伦娜公司 Helena V8 全自动毛细管电泳分析仪，

均使用原装配套试剂。

1.4 检测方法

1.4.1 MCV 检测　采集所有孕妇枸缘酸钠抗凝静脉

血 1～5 mL，使用迈瑞 BC-5380 全自动五分类血液

细胞分析仪和原装配套溶血素试剂及稀释液对 MCV

进行测定，试验前严格按照操作流程进行质量控制

（质控），并检测 Hb 和平均 Hb 含量（mean corpuscular 

hemoglobin，MCH）。

1.4.2 Hb 电泳检测　采用 Capillarys 全自动电泳分

析仪检测 HbA2 和 HbF 的表达水平，严格按照试验

步骤进行操作。

1.4.3 各指标正常参考值范围　MCV 82～100 fL，

Hb 男 性 120～150 g/L，女 性 110～145 g/L，HbA2 为

0.025～0.035，HbF＜0.025。

1.5 评定标准［2-3］　MCV 和 Hb 电泳（HbA2、HbF）

中任何 1 项出现异常即为筛查可疑阳性，MCV 和

Hb 电泳（HbA2、HbF）均正常即为阴性。

1.6 统计学方法　使用 SPSS 21.0 统计软件分析

数据，符合正态分布的计量资料以均数 ± 标准差

（x±s）表示，两组间比较采用 t 检验，多组间比较采

用单因素方差分析；计数资料以例（%）表示，组间比

较采用 χ2 检验；绘制受试者工作特征曲线（receiver  

operating characteristic curve，ROC），计算曲线下面

积（area under curve，AUC），评价 MCV 联合 Hb 电泳

对地中海贫血的诊断价值。P＜0.05 为差异有统计

学意义。

healthy control group [HbA2: 0.055±0.007, 0.051±0.006 vs. 0.027±0.003, HbF: 0.025±0.009, 0.021±0.008 vs. 

0.019±0.004, all P＜0.05]. The AUC of MCV combined with Hb electrophoresis (HbA2, HbF) in the diagnosis of 

thalassemia was 0.930 and 0.913, the sensitivity was 89.7% and 88.4%, and the specificity was 80.8% and 79.6%, 

respectively, which were significantly higher than those of MCV and Hb electrophoresis (HBA2, HbF) detection alone  

(all P < 0.01)  Conclusion Compared with single detection, the results of MCV combined with Hb electrophoresis 

are of higher value in diagnosis of thalassemia in pregnant women, and can provide evidence for early intervention.

【Key words】 Thalassemia; Mean corpuscular volume; Hemoglobin capillary electrophoresis;  

Diagnostic value
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链合成障碍，引起 Hb 各链的组成成分发生变化［5］，

可分为 α- 地中海贫血、β- 地中海贫血、γ- 地中

海贫血、δ- 地中海贫血等类型，其中前两种最为常 

见［6］。临床上地中海贫血症状多样，包括静止型、轻

型、中间型、重型，轻者无明显症状，重者可出现慢

性溶血症状，由于 Hb 的产生不足常导致患者携氧能

力降低，各器官长期缺氧、缺血改变可严重影响患者

的健康发育和生活质量［4］。地中海贫血的主要治疗

手段是输血和补充铁剂，尚无特效根治方法，且治疗

费用昂贵，加重家庭的经济负担。目前的诊断策略

是先对地中海贫血孕妇进行血液学指标检测，结合

Hb 电泳分析进一步筛查后，再进行基因检测［3］。因

此提前对地中海贫血孕妇的血液学和 Hb 电泳结果

进行筛查十分重要，有助于早期识别地中海贫血胎

儿并减少重症地中海贫血胎儿出生，为提高人口质

量提供临床依据［1，7］。

 在临床上地中海贫血主要有 3 种类型，相应的

不同临床表型与遗传基因有关，如 α- 或 β- 珠蛋

白链沉积基因减少等［5，8］，而不同类型地中海贫血

患者的基因型、血液学指标和 Hb 电泳结果都有各

自的特点。本研究结果显示地中海贫血患者主要

表 2 地中海贫血组各亚组和健康对照组的 MCV、Hb、MCH 水平和 Hb 电泳结果比较（x±s）
组别 例数（例） MCV（fL） Hb（g/L） MCH（pg） HbA2（%） HbF（%）

地中海贫血组 310 69.81±7.62 a 107.92±15.59 a 21.51±7.94 a 0.036±0.005 a 0.022±0.006 a

　α- 地中海贫血组 176 73.56±7.25 a 114.56±15.26 a 22.58±7.65 a 0.023±0.003 0.020±0.002
　β- 地中海贫血组 117 64.25±8.16 a   98.22±16.24 a 18.09±8.28 a 0.055±0.007 a 0.025±0.009 a

　α 合并 β- 地中海贫血组   17 68.41±9.26 a 102.89±11.68 a 20.34±9.25 a 0.051±0.006 a 0.021±0.008 a

健康对照组 120 86.45±7.56 132.54±16.68 28.35±6.82 0.027±0.003 0.019±0.004

　注 ：MCV 为平均红细胞体积，Hb 为血红蛋白，MCH 为平均血红蛋白含量，HbA2 为血红蛋白 A2，HbF 为血红蛋白 F ；与健康对照组比较，
aP＜0.05

表 1 地中海贫血组和健康对照组的一般资料比较（x±s）
组别 例数（例） 年龄（岁） 孕周（周） BMI（kg/m2）

地中海贫血组 310 30.25±5.08 17.12±5.25 24.56±3.25
健康对照组 120 29.12±4.87 16.85±6.12 25.01±3.56

注 ：BMI 为体质量指数

2 结果 

2.1 一般资料　两组患者年龄、孕周、体质量指数

（body mass index，BMI）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。

图 1 MCV 联合血红蛋白电泳对 
地中海贫血诊断的 ROC 曲线

－ 

注 ：MCV 为平均红细胞体积，ROC 曲线为受试者工作特征曲线，
HbA2 为血红蛋白 A2，HbF 为血红蛋白 F

2.2 地中海贫血组与健康对照组的 MCV、Hb、MCH

和 Hb 电泳结果比较　地中海贫血组孕妇的 MCV、

Hb、MCH 水平均明显低于健康对照组，HbA2、HbF

水平均明显高于健康对照组（均 P＜0.05），β- 地

中海贫血组和 α 合并 β- 地中海贫血组的 HbA2、

HbF 表达水平均明显高于健康对照组（均 P＜0.05）。

见表 2。

2.3 MCV 和 Hb 电泳（HbA2、HbF）对地中海贫血

的诊断效能比较　MCV 与 Hb 电泳（HbA2、HbF）联

合诊断地中海贫血的 AUC 分别为 0.930 和 0.913，

敏感度分别为 89.7%、88.4%，特异度分别为 80.8%、

79.6%，预测价值明显优于 MCV 或 Hb 电泳（HbA2、

HbF）单独检测（均 P＜0.01）。见表 3，图 1。

表 3 MCV、HbA2 和 HbF 单独检测和联合检测的
临床诊断效能比较

指标 AUC 95%CI 约登
指数

敏感度
（%）

特异度
（%）

P 值

MCV 0.885 0.838 ～ 0.932 0.651 86.5 78.6 0.000
HbA2 0.864 0.823 ～ 0.905 0.607 84.3 76.4 0.000
HbF 0.699 0.646 ～ 0.752 0.256 65.2 60.4 0.000
MCV+ HbA2 0.930 0.892 ～ 0.968 0.705 89.7 80.8 0.000
MCV+ HbF 0.913 0.874 ～ 0.953 0.680 88.4 79.6 0.000

注：AUC 为受试者工作特征曲线下面积，95%CI 为 95% 可信区间，
MCV 为平均红细胞体积，HbA2 为血红蛋白 A2，HbF 为血红蛋白 F

3 讨论 

 地中海贫血是临床上较常见的一种遗传性溶

血性贫血疾病，又名珠蛋白生成障碍性贫血症，由

于体内珠蛋白基因缺陷或突变导致 Hb 中珠蛋白肽
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以 α 和 β 表型为主，符合我国地中海贫血的疾病

表型分布规律［4，9-10］。α- 地中海贫血患者以 SEA

基因型为主，β- 地中海贫血患者以 CD41-42 基

因型为主，而 α 合并 β- 地中海贫血患者以 SEA、

CD41-42 基因型为主，临床上除上述基因型外还有

其他较少见的基因型，提示在地中海贫血患者中突

变基因的复杂性为早期诊断地中海贫血胎儿增加了

难度。因此，寻找有效的血液学和 Hb 电泳指标对

筛查地中海贫血胎儿意义重大［11-12］。

 血液学指标（包括 MCV、Hb、MCH）在地中海贫

血患者中可出现显著差异［2-5］。Hb 电泳仪能检测出

正常和异常的 Hb 条带，其中毛细管电泳法更能区

分 HbA2 和 HbF 条带，在地中海贫血筛查中敏感度

较高［1，13-16］。本研究以 MCV＜80 fL、MCH＜27 pg 

和 Hb 的正常参考值下限作为血液指标筛查标准，

HbA2＜0.025 或＞0.035、HbF＞0.020 作为 Hb 电泳筛

查标准，与健康对照组比较，在不同临床表型中，α-

地中海贫血组、β- 地中海贫血组、α 合并 β- 地 

中海贫血组的 MCV、Hb、MCH 水平均明显降低，且

β- 地中海贫血患者降低更为明显，其原因可能是

地中海贫血患者由于幼红细胞中铁与原卟啉结合受

限，导致 Hb 生成障碍和 MCV、MCH 成分变化，进而

出现低色素小细胞贫血等现象［2］。Hb 电泳结果显

示，β- 地中海贫血组和 α 合并 β- 地中海贫血组

的 HbA2 和 HbF 表达水平均明显高于健康对照组，

且 β- 地中海贫血组升高最为明显，而 α- 地中海

贫血组 HbA2 表达水平下降，在临床上 β- 地中海

贫血更倾向于重度贫血，而 α 合并 β- 地中海贫血

患者体内 α 链条缺少可缓解 β 链缺少造成的不平

衡，多表现为中度贫血［4］。

 本研究 MCV 和 Hb 电泳（HbA2、HbF）联合检

测对地中海贫血的诊断效能明显优于 MCV 和 Hb

电泳（HbA2 或 HbF）单独检测，MCV 联合 HbA2 或

HbF 检测的 AUC 分别为 0.930 和 0.913，明显高于

各指标单独检测 ；且在不同筛查方法对地中海贫

血的诊断价值评价中，MCV 联合 Hb 电泳（HbA2、

HbF）检测结果较各指标单独检测的敏感度、特异度

更高，可见联合检测对筛查地中海贫血胎儿具有较

高的敏感度和特异度，诊断价值更高，可减少疾病的

漏诊和误诊，作为早期疾病筛查的有效指标。

 综上所述，联合 MCV 和 Hb 电泳对于地中海贫

血的筛查具有重要指导意义，可有效检出地中海贫

血胎儿，减少临床漏诊率，提高阳性检出率，为疾病

早期干预提供了重要的理论依据。
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