您會不會有地中海貧血而不自知 
血液腫瘤科前主任 王玉祥 
  
地中海貧血又稱作海洋性貧血,因其原文Thalassemia在希臘文裏就是海洋的意思,它是一種遺傳性的貧血,因首見於地中海沿岸種族,故名之謂地中海貧血.好發地區包括地中海,中東,印度洋及南中國海沿岸國家,與人種有關,中國則見於南部各省份,如雲南.廣東.廣西.福建及包括台灣.地中海貧血目前是世界上最多見的遺傳性疾病,遺傳帶因的人口達到兩億人以上. 
  實際上它是一種血色素病變所構成的貧血.在人体紅血球內飽含血色素,主要有吸附及釋放氧氣與二氧化碳的作用,這就是生物的呼吸功能.人不能一刻不呼吸,所以人也不能一刻沒有血色素.人体第11及第16條染色体上分別有製造血色素蛋白鏈的基因點.鐵質結合蛋白鏈即構成正常血色素,血色素蛋白鏈分為阿爾發及貝他兩種鏈.當這些基因點發生遺傳缺憾時,就會無法合成正常的成人血色素,自然形成貧血.若阿爾發鏈基因點有缺憾,稱作阿爾發型地中海貧血,反之貝他鏈基因點有缺憾,稱作貝他型地中海貧血,貝他型地中海貧血又有少數變異型.我國真正患者數目無正確數字,祗有地區性的統計,南北部大略相同,分別是阿爾發型患者是人口的6-8 %,貝他型則約1-2 %. 
  因此人体貧血時就會造成缺氧狀態,會有心悸,頭暈,氣促,疲乏,運動耐受力降低等症狀,症狀輕重視乎貧血程度而異.解決之道就是迅速矯正缺氧,包括輸血及去除貧血的成因.但當貧血原因屬先天性如地中海貧血而無法根除時,則祗有輸血以維持生命.所以地中海貧血患者臨床表現主耍有心悸,頭暈,氣促,疲乏,運動耐受力降低等貧血症狀,但地中海貧血基因遺傳缺憾程度有輕重之分,直接影響血中血色素的濃度,因此臨床分為重度,中度,輕度及輕微四種程度.祗有重度,中度地中海貧血患者才會有貧血症狀需要輸血治療,重度阿爾發地中海貧血病患根本無法製造任何正常的血色素,包括胎兒所需要的胎兒血色素,患者多是造成死胎或出生後一小時內隨即死亡.重度貝他型地中海貧血尚能產生部份正常血色素,因此多能順利產下,但出生後三至六個月以後即須不斷輸血始能度日.中度病患則因体內血色素功能異常,使紅血球壽命變短,最終仍顯得血色素不足,亦須輸血解除症狀,又會增加無謂的紅血球代謝,臨床會引起黃疸,骨質疏鬆及脾臟腫大.輕度及輕微的患者則屬無症狀,可以終生無症狀而不自知,但會構成優生的問題. 
  由於重度病患雙親本身必定是輕度或輕微地中海貧血患者,因為基因缺憾程度的累積而產下重度的地中海貧血嬰孩,因此常見無症狀而不自知的輕度或輕微地中海貧血夫埽,不慎產下須終生輸血的子女.目前衛生署為避免上述情況的發生,針對重度地中海貧血新生兒的雙親,向其提供優生諮詢服務,評估他們以後再懷孕時發生重度地中海貧血胎兒的危險性.產前檢查時需作臍帶血抽驗及絨毛膜穿刺檢查.絨毛膜穿刺可於懷孕期第９週時進行,必要時可作治療性流產術.臍帶血抽驗則需延至懷孕期第19週時始易成功,利用超音波導引,流產率約八佰分之一.不過此時若診斷確實後,由於胎兒已孕育到相當程度,欲進行治療性流產術時,對產婦心理及身体創傷頗大,醫師務必審慎處理為是.並傾向對全國國中畢業生作地中海貧血篩選,以便在適婚年齡前篩檢出輕度及輕微無症狀的地中海貧血患者,希望避免不自知輕度地中海貧血夫婦的結合造成基因缺憾程度的累積.同時地中海貧血孕婦患者亦應了解影響其胎兒一生的嚴重性,應儘量與醫師配合,勤於產前檢查,希望孕育出健康的下一代. 
　

　

地 中 海 型 貧 血 
                                                               血液腫瘤科醫檢師 蔡碧桐  
　 　 地中海型貧血是一種隱性遺傳的血液疾病，主要分佈於地中海附近、台灣、中國大陸長江以南和東南亞一帶。是台灣常見的單一基因遺傳疾病之一，大約有6％的人為此項疾病之帶因者，帶因者的身體狀況通常與一般人類似。 
　 　 地中海型貧血又可分為甲型(α型)和乙型(β型)，阿爾法海洋性貧血(α thalassemia)：常見於中國與東南亞。由於基因殘缺(deletion)引起，α球蛋白鍵基因少於四個。Ｈｂ Ａ：Ｈｂ Ａ2：Ｈｂ Ｆ比率不變。如果α球蛋白鍵基因只有３個，為潛伏性帶原者(silent carrier)，本身無任何異狀。α球蛋白鍵基因只有２個，輕度貧血(thalassemia minor)，α球蛋白鍵基因只有１個，嚴重貧血，又稱Ｈｂ Ｈ疾病。血紅素構造為β4。α球蛋白鍵基因完全沒有，胎兒水腫(hydrops fetalis)，因厲害貧血造成死產。 
貝他海洋性貧血(β thalassemia)：常見於地中海周圍國家，如希臘、義大利。 
通常由於基因突變引起，β球蛋白鍵製造減少，相對地δ與γ球蛋白鍵百分比提高。 
依β球蛋白基因突變可分為： 
                                                                         Ｈｂ Ａ：Ｈｂ Ａ2：Ｈｂ Ｆ 
 正常                                                                 97-99        1-3              <1 
 重度海洋性貧血(thalassemia major)              0               4-10             90-96 
 六個月大時開始發病 
 中度海洋性貧血(thalassemia intermedia)   0-30          0-10            6-100 
 輕度海洋性貧血(thalassemia minor)               80-95       4-8              1-5 
症狀： 
阿爾法海洋性貧血(α thalassemia) 
        輕度：輕微貧血，無症狀。 
        Ｈｂ Ｈ疾病：蒼白，脾腫大。 
貝他海洋性貧血(β thalassemia) 
        重度：生長遲緩，骨頭畸型，肝脾腫大，黃膽，性腺功能低下，需常輸血。易引起血鐵質沈著(hemosiderosis)，導致心肌病變、肝持續腫大、內分泌失調。若因心臟衰竭而死亡，常發生在二三十歲之際。 
        中度：骨頭畸型，肝脾腫大，偶爾需輸血。 
        輕度：輕微貧血，無症狀。 
診斷： 
   婚前或產前檢查男女雙方家族史（貧血）。 
   血液常規檢查(CBC, complete blood count)。 
   血紅素電泳分析，血紅素H為確定診斷之步驟。 
夫妻若為同型帶因者，則每次懷孕，其胎兒有1 / 4機會完全正常，1 / 2 機會成為帶因者，1 / 4成為重型患者。胎兒如為重型甲型地中海型貧血患者，則在懷孕中期以後，會出現胎兒水腫現象，包括腹水、胎盤腫大等，可由超音波檢查出來，大部份胎兒在出生後不久即死亡，少數會胎死腹中。同時也會導致孕婦出現高血壓、子癲前症、產前或產後出血等嚴重合併症。 
 　 　 如果胎兒是重型乙型地中海型貧血患者，則超音波檢查並不會表現出不 正常，但是出生數個月以後，新生兒會開始出現貧血的現象，終身需要定期輸血以維持生命，或者經由骨骼移植來挽救生命。 
治療： 
    輕度：免治療，但需確定診斷，以免誤為缺鐵性貧血而誤服鐵劑。 
    Ｈｂ Ｈ疾病：服用葉酸，禁用鐵劑與氧化藥物（如磺胺類藥物）。懷孕或疾病中偶爾需要輸血。 
    重度： 
        定期輸血與服用葉酸，若脾臟過度腫大考慮切除。 
        定期使用Deferoxamine以避免或延緩血鐵質沈著。 
結論： 
   正常成人之血紅素是由Ｈｂ Ａ (97-99%), Ｈｂ Ａ2 (1-3%), Ｈｂ Ｆ (<1%)所組成。(構造α2β2；α2δ2；α2γ2)Ｈｂ Ａ佔絕大多數，由四條球蛋白鍵結合而成，兩條α鍵，兩條β鍵，以α2β2表示，其他Ｈｂ Ａ2與Ｈｂ Ｆ之構造表示如上。兩對α球蛋白鍵基因在第16對染色體上。兩對β球蛋白鍵基因在第11對染色體上，接近δ與γ球蛋白鍵基因。所以甲型海洋性貧血是第16對染色體出問題；乙型海洋性貧血是第11對染色體出問題。只要是重型患者，不論為甲型或乙型，都會危及孕婦或胎兒之生命及健康，對家庭、社會而言，都是很大的心理、經濟負擔，因此，孕婦接受地中海型貧血帶因者的篩檢，十分重要。 
