
书书书

ＤＯＩ：１０．１６０１６／ｊ．１０００５４０４．２０１５０６０５４

不同海拔地区世居藏族人群高原红细胞增多症患病率的流行病学调查
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　　［摘要］　目的　了解拉萨和阿里地区人群高原红细胞增多症（ｈｉｇｈａｌｔｉｔｕｄｅｐｏｌｙｃｙｔｈｅｍｉａ，ＨＡＰＣ）的
患病率和相关影响因素。方法　采用多阶段整群抽样方法对拉萨（海拔３６８０～３８００ｍ）和阿里（海拔
４４００～４７００ｍ）２个地区的２７５７例世居藏族人口进行问卷调查和实验室血液学检查，采用ＳＰＳＳ１３．０
统计软件完成统计分析。结果　２７５７例中 ＨＡＰＣ患者共７２例，总患病率为２．６％。单因素分析结果
显示，阿里地区ＨＡＰＣ患病率明显高于拉萨地区（５．２％ ｖｓ１．９％，Ｐ＜０．０５）；男性患病率明显高于女性
（３４％ ｖｓ１．９％，Ｐ＜０．０５）；吸烟人群的患病率明显高于非吸烟人群（４．７％ ｖｓ２．１％，Ｐ＜０．０５）；不同
职业者中患病率最高的是牧民（９．２％），其次是个体户者（７．３％），家庭月收入最低组 ＨＡＰＣ患病率最
低（２１％）。ＨＡＰＣ患病率与饮酒、文化程度和各年龄段的差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。经Ｌｏｇｉｓｔｉｃ
逐步回归分析发现海拔（Ｐ＜０．０１）、性别（Ｐ＜０．０１）和职业（Ｐ＜０．０１）是高原红细胞增多症的影响因素。
结论　拉萨和阿里地区人群高原红细胞增多症的总患病率较低，海拔、性别和职业是影响其发生的因素。
　　［关键词］　 高原；红细胞增多症；患病率；藏族
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　　当机体暴露在高原低压低氧环境时，为满足各组
织器官供氧的需求，会引起红细胞代偿性增加来提高

携氧能力对抗缺氧对机体的影响，但当红细胞增生超

过一定的限度则会导致血黏度增高、血流阻力增加和

流速减慢，进而进一步加重缺氧，导致高原红细胞增多

症的发生。高原红细胞增多症（ｈｉｇｈａｌｔｉｔｕｄｅｐｏｌｙｃｙｔｈｅ
ｍｉａ，ＨＡＰＣ）则是这种长期处于高原低氧环境时，红细
胞过度增生，导致血液黏滞度升高、血流阻力增加，进

而引起一系列症状和体征的一种慢性高原病［１］。当

患者转至低海拔地区后，其临床症状逐渐消失，如果再

重返高原则病情复发［２］。到目前为止，有关 ＨＡＰＣ患
病率的报道因调查年份和研究对象的种族、民族和性

别不同而导致结论不一。因此，我们于２００９年６月至
２０１０年６月对拉萨和阿里这两个不同海拔地区的自
然人群进行了ＨＡＰＣ患病情况调查，以了解近年世居
藏族自然人群中高原红细胞增多症的患病情况。

１　对象与方法

１．１　两地区海拔
　　西藏拉萨地区平均海拔３６８０～３８００ｍ，阿里地
区平均海拔４４００～４７００ｍ。
１．２　调查对象
　　采用多阶段整群抽样方法对拉萨市林周县和墨竹
工卡县随机抽取 ５个乡村和县乡镇人口、拉萨市区
５个居委会人口以及阿里地区东３县６个乡村牧区人
口，共计 ２７５７例，均为该地区藏族世居者，年龄
（４２４４±１４．９５）岁。被调查者中拉萨地区人数占总
人群的７８．５％，阿里地区人数占总人群的２１．５％；男
性占４５．５％，女性占５４．５％；吸烟者占２０．２％，非吸烟
者占７９．８％；饮酒者占４７．３％，非饮酒者占５２．７％；不
同职业者中农民占 ５４．０％，牧民占 １４．１％，干部占
２１．４％；不同文化程度中文盲为主，占３８．７％，其次为
小学文化者占３３．３％；家庭月收入者中１００～１９９９元
者为主，占５６．６％，各年龄段中２１～４０岁和４１～６０岁
年龄段为主，分别占４３．２％和３８．１％（表１）。

表１　被调查者的一般情况
项目 例数 构成比（％）

地区

　拉萨 ２１６３ ７８．５

　阿里 ５９４ ２１．５
性别

　男 １２５５ ４５．５

　女 １５０２ ５４．５
吸烟

　是 ５５６ ２０．２
　否 ２２０１ ７９．８
饮酒

　是 １３０３ ４７．３
　否 １４５４ ５２．７
职业

　农民 １４９０ ５４．０
　牧民 ３９０ １４．１

　干部 ５９０ ２１．４
　个体户 ８２ ３．０
　学生 ５５ ２．０

　其他 １５０ ５．５
文化程度

　文盲 １０６６ ３８．７

　小学 ９１８ ３３．３
　初中 ２７８ １０．１

　高中或中专 １６３ ５．９
　大专或以上学历 ３３２ １２．０
家庭月收入（元）

　１００～１９９９ １５６０ ５６．６
　２０００～２９９９ ２２３ ８．１
　３０００～３９９９ ４２５ １５．４

　≥４０００ ５４９ １９．９
年龄（岁）

　≤２０ １２７ ４．６
　２１～４０ １１９２ ４３．２
　４１～６０ １０５０ ３８．１

　≥６１ ３８８ １４．１

１．３　方法
　　调查者经统一问卷培训后对调查人群逐一问诊记
录，并进行体格检查和实验室检查。抽取外周静脉血
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约１．５ｍＬ置入乙二胺四乙酸二钾 （ＥＤＴＡＫ２）抗凝管
中，采用日产 Ｐｏｃｈ１００ｉ型全自动血细胞分析仪进行
血常规检测。

１．４　诊断标准
　　依据第六届国际高原医学和低氧生理学术大会颁
布的《慢性高原病青海诊断标准》［２］，以男性血红蛋白

（Ｈｂ）≥２１０ｇ／Ｌ、女性 Ｈｂ≥１９０ｇ／Ｌ定为高原红细胞
增多症的血液学诊断标准，并排除以下疾患：①慢性阻
塞性肺病、肺心病、支气管炎、支气管扩张、肺间质纤维

化、肺癌；②慢性呼吸功能紊乱、睡眠呼吸暂停综合征
和其他系统慢性病变而引起的继发性红细胞增多症；

③真性红细胞增多症。
１．５　统计学处理
　　数据录入至ＳＰＳＳ１７．０统计软件中进行描述性统
计分析。对连续型变量以 珋ｘ±ｓ（呈正态分布）表示，对
分类变量以频数和百分比（或率）表示，率的比较采用

χ２检验，等级资料的比较采用秩和检验。采用 Ｌｏｇｓｔｉｃ
逐步回归方法进行多因素分析。

２　结果

２．１　人群总患病率
　　调查的２７５７例中，ＨＡＰＣ患者共７２例，总患病率
为２．６％。
２．２　高原红细胞增多症相关患病因素的单因素分析
２．２．１　海拔　　患病率随海拔增高而上升，在海拔
３６８０～３８００ｍ的拉萨地区ＨＡＰＣ患者有４１例，患病
率为１．９％；在海拔 ４４００～４７００ｍ的阿里东三县
ＨＡＰＣ患者有３１例，患病率为５．２％。不同海拔患病
率差异有统计学意义（Ｐ＜０．０１，表２）。
２．２．２　性别　　男性１２５５例，ＨＡＰＣ患者４３例，患
病率为３．４％；女性１５０２例中ＨＡＰＣ患者２９例，患病
率为１．９％，男、女两性患病率差异有统计学意义（Ｐ＝
０．０１４，表２）。
２．２．３　吸烟　　吸烟者５５６例中，ＨＡＰＣ患者２６例，
患病率为４．７％；非吸烟者２２０１例中ＨＡＰＣ患者４６例，
患病率为２．１％。两组人群患病率差异有统计学意义
（Ｐ＝０．００１，表２）。
２．２．４　饮酒　　饮酒者１３００例中，ＨＡＰＣ患者３９例，
患病率为３．０％；非饮酒者１４５４例中ＨＡＰＣ患者３３例，
患病率为２．３％。两组人群患病率差异无统计学意义
（Ｐ＝０．２３０，表２）。
２．２．５　职业　　牧民、个体户和干部患病率偏高，农
民、其他和学生的患病率较低，其中患病率最高的是牧

民，其次是个体户，患病率最低组为学生。不同职业

ＨＡＰＣ患病率差异有统计学意义（Ｐ＜０．０１，表２）。
２．２．６　文化程度　　不同文化程度 ＨＡＰＣ患病率差
异无统计学意义（Ｐ＝０．１９９，表２）。
２．２．７　家庭月收入　　不同家庭月收入 ＨＡＰＣ患病
率差异有统计学意义（Ｐ＝０．００６，表２），其中月收入最
低组ＨＡＰＣ患病率最低。
２．２．８　年龄　　各年龄段 ＨＡＰＣ患病率最高的是
４１～６０岁，最低的是≤２０岁组，各年龄段 ＨＡＰＣ患病
率的比较差异无统计学意义（Ｐ＝０．１０９，表２）。

表２　不同因素红细胞增多症患病率的比较

相关因素 调查人数 ＨＡＰＣ患病数 患病率（％） χ２ Ｐ

海拔高度（ｍ）

　３６８０～３８００ ２１６３ ４１ １．９ ２０．２３７＜０．０１　

　４４００～４７００ ５９４ ３１ ５．２

性别

　男 １２５５ ４３ ３．４ ６．０３１ ０．０１４

　女 １５０２ ２９ １．９

吸烟

　是 ５５６ ２６ ４．７ １１．６７４ ０．００１

　否 ２２０１ ４６ ２．１

饮酒

　是 １３００ ３９ ３．０ １．４３８ ０．２３０

　否 １４５７ ３３ ２．３

职业

　农民 １４９０ １３ ０．９ ９７．０９４＜０．０１

　牧民 ３９０ ３６ ９．２

　干部 ５９０ １５ ２．５

　个体户 ８２ ６ ７．３

　学生 ５５ ０ ０．０

　其他 １５０ ２ １．３

文化程度

　文盲 １０６６ ３０ ２．８ － ０．１９９ａ

　小学 ９１８ ２８ ３．１

　初中 ２７８ ４ １．４

　高中或中专 １６３ ４ ２．５

　大专或以上 ３３２ ６ １．８

家庭月收入（元）

　１００～１９９９ １５６０ ３２ ２．１ － ０．００６ａ

　２０００～２９９９ ２２３ ９ ４．０

　３０００～３９９９ ４２５ ９ ２．１

　≥４０００ ５４９ ２２ ４．０

年龄（岁）

　≤２０ １２７ ３ ２．４ ６．０４４ ０．１０９ａ

　２１～４０ １１９２ ２５ ２．１

　４１～６０ １０５０ ３７ ３．５

　≥６１ ３８８ ７ １．８

ａ：采用秩和检验
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２．３　红细胞增多症相关影响因素的多因素分析
　　采用 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ逐步回归分析，将经单因素分析有
统计学意义（Ｐ＜０．０５）的 ５个因素（海拔、性别、吸
烟、不同职业和不同家庭月收入）作为自变量，以是否

患有高原红细胞增多症作为因变量，引入 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ逐
步回归模型进行多因素分析。

　　多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析表明海拔（Ｐ＜０．０１）、性
别（Ｐ＜０．０１）和职业（Ｐ＜０．０１）是高原红细胞增多症
影响因素。与拉萨地区相比，阿里地区被调查对象的

ＯＲ９５％ＣＩ值为５．１３３（２．２３２～１１．８０４），表明海拔越
高越易得红细胞增多症；与女性相比，男性 ＯＲ９５％ＣＩ
值为７．５５５（４．１８０～１３．６５４），在不同职业的比较中，
与其他职业者相比，个体户 ＯＲ９５％ＣＩ值为 １５．８５３
（１４６１～１７１．９６８），表明男性较之女性，个体户较之
其他职业者更易患红细胞增多症（表３）。

表３　红细胞增多症相关因素的Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析

因素 β Ｗａｌｄ Ｐ ＯＲ ９５％ＣＩ

海拔高度（ｍ）

　３６８０～３８００ １

　４４００～４７００ １．６３６ １４．８１８ ０．０００ ５．１３３ ２．２３２～１１．８０４

性别

　女 １

　男 ２．０２２ ４４．８７４ ０．０００ ７．５５５ ４．１８０～１３．６５４

吸烟

　否 １

　是 ０．０３２ ０．０１１ ０．９１６ ０．９６８ ０．５３１～１．７６４

职业

　其他 １

　农民 －１．８８６ ２．９２１ ０．０８７ ０．１５２ ０．０１７～１．３１９

　牧民 １．８３３ ２．９２９ ０．０８７ ６．２５４ ０．７６６～５１．０３２

　干部 －０．３１７ ０．０８５ ０．７７１ ０．７２８ ０．０８６～６．１７２

　个体户 ２．７６３ ５．１６２ ０．０２３ １５．８５３１．４６１～１７１．９６８

　学生 －１６．２８４ ０．０００ ０．９９８ ０．０００ ０．０００

家庭月收入（元）

　≥４０００ １

　１００～１９９９ －０．２４２ ０．４１２ ０．５２１ ０．７８５ ０．３７５～１．６４３

　２０００～２９９９ ０．０４０ ０．００７ ０．９３５ １．０４０ ０．４０１～２．６９６

　３０００～３９９９ ０．１０９ ０．０５１ ０．８２１ １．１１５ ０．４３５～２．８５７

３　讨论

　　机体在高原低压、低氧环境下，通过增加红细胞数

和血红蛋白含量提高血液的运氧能力，改善组织的供

氧，这是一种生理适应性机制。然而过度的红细胞增

多，致使血液黏稠度加大，血流缓慢，反而加重组织缺

血、缺氧，出现高原红细胞增多症，严重影响高原居民

的健康。

　　本调查结果显示拉萨和阿里地区ＨＡＰＣ总患病率
为２．６％，远低于１９８１年岑维俊［３］报道的３３．５１％和
２００２年刘爱民等［４］报道的３８．２％，也低于李骥等［５］

报道的５％。这可能与社会生活水平提高，饮食结构
相对丰富、森林植被覆盖面加大，氧供增加，刘爱民

等［４］所选调查对象皆为男性，李骥等［５］的调查对象包

括移居高原的汉族等有关。此次调查发现拉萨地区世

居藏族ＨＡＰＣ总患病率为１．９％，略低于李骥等［５］报

道的２．７％。人类学和遗传学方面的研究证实藏族在
青藏高原已居住（３．５～５）万年［６－７］，作为高原世居民

族，藏族被认为是世界上对高原环境适应能力最佳的

民族［８］，与同一海拔移居高原的汉族相比，藏族表现

出较低的Ｈｂ浓度，即使习服良好的移居汉族，其 Ｈｂ
浓度也明显高于同一海拔的藏族［９］。研究认为，藏族

低血红蛋白的特性可能与多种基因的调控有关。

Ｓｉｍｏｎｓｏｎ等［１０］发现，世居高原的藏族能对抗缺氧环境

进而导致高原病的患病率较低与 ＨＩＦ调控相关重要
基因的变异如ＥＰＡＳ１、ＥＧＬＮ１、ＰＰＡＲＡ等有关。这些基
因可降低血红蛋白水平，且此类基因变异率上升是高

原居民长期对缺氧环境选择的结果［１１］。细胞周期蛋

白４２（ＣＤＣ４２）作为造血干细胞分裂增殖的抑制信号，
可以降低红细胞集落形成单位的活性。Ｊｉａｎｇ等［１２］对

移居青藏高原的汉族调查研究发现，ＣＤＣ４２ｍＲＮＡ表
达较低，当 ＣＤＣ４２水平下降则刺激造血干细胞增殖而
诱发ＨＡＰＣ。此次调查发现拉萨地区 ＨＡＰＣ患病率为
１．９％，阿里地区 ＨＡＰＣ患病率为５．２％，经多因素回
归分析表明海拔同 ＨＡＰＣ的患病率存在正相关，即随
着海拔的升高，患病率呈增高趋势。这与张朝霞等［１３］

对青海海西地区的调查结果相符。目前的研究显示，

ＨＩＦ促红细胞生成素（ＥＰＯ）途径可能是 ＨＡＰＣ的主
要途径［１４］。在高海拔的阿里地区，大气中的氧分压下

降，ＨＩＦ刺激肾脏、肝脏等大量分泌 ＥＰＯ［１５］。ＥＰＯ通
过与造血器官的ＥＰＯ受体结合，激活酪氨酸蛋白激酶
２（ＪＡＫ２）相关信号传导途径，以及转录激活因子５
（ＳＴＡＴ５）途径，进而通过上调膜蛋白、细胞骨架及血
红蛋白的表达而诱导红细胞大量增殖［１４，１６］。Ｌｉ等［１７］

的研究发现，高原性缺氧亦能通过上调白介素３、白介
素６而诱导非 ＥＰＯ依赖性红细胞增生。红细胞数量
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和血红蛋白含量的增加提高了血液运氧能力，改善了

组织的供氧［１８］。然而红细胞过度的增生，致使血液黏

稠度加大，加重机体缺氧，继而出现高原红细胞增多

症。青格乐图等［１９］研究发现，人类白细胞抗原

（ＨＬＡ）Ⅱ类基因中ＤＱＡ!

０４０１、
!

０５０１、
!

０６０１位
点阳性可能增加患ＨＡＰＣ的危险性；陈郁等［２０］研究发

现，ＥＰＡＳ１基因 ｒｓ６７５６６６７多态性与汉族男性 ＨＡＰＣ
的发生存在相关性，Ａ等位基因可能是 ＨＡＰＣ的保护
因素，而ＧＧ基因型可能是ＨＡＰＣ的危险因素。
　　此次调查中男性 ＨＡＰＣ患病率为 ３．４％，女性
ＨＡＰＣ患病率为１．９％，男性患病率明显高于女性，这
可能是由于高原缺氧致使机体造血微环境中睾酮及

５α双氢睾酮升高，从而促使 ＥＰＯ的释放增加［２１－２２］，

使骨髓红系祖细胞分化、增殖，促进红细胞生成及成

熟。另外高原强紫外线等极端环境，可刺激机体线粒

体产生过多的氧自由基［１２］，消耗和对抗自身的抗氧化

物质，造成机体氧自由基代谢紊乱［２３］，引发 ＨＡＰＣ；大
豆异黄酮在 ＨＡＰＣ的整个发病过程中以类雌激素作
用，不仅抑制 ５α双氢睾酮还原酶的生物活性，减少睾
酮向双氢睾酮的转化，平衡体内雄激素水平，使 ＥＰＯ
活性受到抑制，减少红细胞的增殖、成熟和释放，又可

诱导抗氧化酶活性及消除氧自由基等多种生物活性，

有效地增加血氧含量延缓或终止 ＨＡＰＣ发病，不仅起
到早期预防的目的，还能明显改善临床高原反应症

状［２４－２６］。这也间接证明了女性 ＨＡＰＣ患病率低于男
性的原因。

　　通过对不同职业ＨＡＰＣ患病率的调查发现，牧民、
个体户和干部患病率偏高，农民、其他职业者和学生的

患病率较低，其中患病率最高的是牧民，其次是个体

户，患病率最低组为学生。经多因素回归分析表明个

体户较之其他职业者更易患红细胞增多症，其次是牧

民。这可能同牧民主要生活在地广人稀的阿里东３县
６个乡村中且牧民的饮食结构较单一，对蔬菜、瓜果的
摄入量较低海拔地区的少，而进食的肉类较多，使得此

类人群更易患红细胞增多症有关。另外农民ＨＡＰＣ患
病率较前两类人群偏低，这可能与之生活在低海拔的

拉萨林周县和墨竹工卡两县，且饮食结构相对多样丰

富有关。

　　经Ｌｏｇｉｓｔｉｃ逐步回归分析未发现吸烟和家庭月收
入是高原红细胞增多症危险因素，有研究显示吸烟者

的ＰａＯ２和ＳａＯ２均明显低于非吸烟者，烟草对呼吸道的
损伤缺氧导致肺组织和全身组织器官的缺氧从而易诱

发或加重 ＨＡＰＣ的发生［２７］。可见吸烟则更易导致或

加重红细胞增多症的发生。因此，红细胞增多症患者

应摒弃吸烟这类不良生活习惯。

　　此次调查西藏地区世居藏族高原红细胞增多症的
患病率为２．６％，高原红细胞增多症的发生与海拔、性
别和职业有关。
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