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［摘要］ 　 临床常见包括铁蛋白增高等铁过载问题，基因突变导致的遗传性血色病（ＨＨ）是重

要的病因之一。 该病遗传异质性较强，西方研究最多的是由 ＨＦＥ 基因导致的经典型血色病，或称

ＨＦＥ⁃ＨＨ。 但经典型亚洲病例极为罕见，提示致病基因谱系的差异。 近年来，欧洲、美国、加拿大的

各大指南先后出现了罕有的更新，我们认为有必要总结近 ５ 年来 ＨＨ 的研究进展，并主要关注对我

国人民有指导意义的数据。
［关键词］ 　 遗传性血色病；　 非 ＨＦＥ 型；　 ＳＬＣ４０Ａ１；　 功能获得突变；　 ＴＦ
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　 　 遗传性血色病（ＨＨ）是一种异质性很强的遗传性

疾病，表现为组织中铁沉积过多。 排除后天原因，如输

血、各种导致铁过载的贫血、慢性肝病、肿瘤、感染、系
统性红斑狼疮、类风湿关节炎所致的继发性铁沉积后，
均应考虑 ＨＨ［１］。

铁稳态对于人体至关重要。 食物中的铁在十二指

肠上皮细胞被吸收入血，过程涉及一系列蛋白：细胞色

素 Ｂ（ｃｙｔｏｃｈｒｏｍｅ Ｂ）、二价金属转运体 １（ｄｉｖａｌｅｎｔ ｍｅｔａｌ
ｔｒａｎｓｐｏｒｔｅｒ １）、运铁素（ｆｅｒｒｏｐｏｒｔｉｎ）和亚铁氧化酶［或称

膜铁转运辅助蛋白（ｈｅｐｈａｅｓｔｉｎ）］。 随后通过转铁蛋白

（ｔｒａｎｓｆｅｒｒｉｎ）经血循环运输到包括肝细胞、网状内皮系

统（ＲＥＳ）等拥有转铁蛋白受体的靶细胞，细胞借内吞

作用摄入铁，以铁蛋白（ｆｅｒｒｉｔｉｎ）形式沉积在组织中［２］。
铁调素（Ｈｅｐｃｉｄｉｎ）是由肝细胞产生、调节循环铁含

量最重要的激素。 其与运铁素结合后致运铁素降解，减
少铁从肠道吸收，从肝细胞、ＲＥＳ 释放到循环中，以维

持铁稳态。 影响铁调素能导致铁的吸收失调和组织中

铁蓄积，而 ＨＨ 致病机理大多涉及铁调素缺陷。
铁沉积导致的器官损伤常见于肝脏、心脏、内分泌

系统、关节和胰腺。 西方一般按照是否为 ＨＦＥ 基因致

病，分为 ＨＦＥ 型和非 ＨＦＥ 型。 过去将非 ＨＦＥ 型分为

３ 型，涉及 ４ 种致病基因［３］，最新的欧洲血色病指南非

ＨＦＥ 型基因名单中加入了 ＣＰ、ＴＦ、ＢＭＰ６ 基因［４］。
由于中西方致病基因差别较大，我们曾在 ２０１９ 年

对 ＨＨ 的基因诊断结合我国数据进行了系统性的综

述［５］。 近年来国际各大指南先后出现了少见的更新，
且国内临床上对 ＨＨ 的重视度明显增高，新的研究数

据也在稳步产出。 本文希望通过对已有知识进行一个

更新，为处理不明原因铁过载提供一些新线索。

　 　 一、ＨＨ 致病基因

１． ＨＨ１ 型（ＨＦＥ⁃ＨＨ）
该型为经典 ＨＨ，是由 ＨＦＥ（Ｈ 代表高，ＦＥ 代表

铁）基因变异引起的常染色体隐性遗传。 西北欧凯尔

特语系人种中该基因 Ｃ２８２Ｙ 变异最多见，青铜时代开

始出现在英国样本中［６］。 该变异的纯合型铁过载的

风险最高，其次为 Ｈ６３Ｄ 变异，其他罕见突变报道多见

于拉丁语系国家，本文中不再赘述。 发病率最高的欧

洲国家包括爱尔兰、英国、挪威、法国、葡萄牙和丹

麦［７］。 欧洲、美国、加拿大 ＨＨ 指南描述的一般均为此

型，其中有专家建议普查 Ｃ２８２Ｙ［１，３⁃４，８］，但至今仍未实

施。 ＨＦＥ 基因 Ｃ２８２Ｙ 的外显率可能会受到其他基因

影响。 ＵＫ Ｂｉｏｂａｎｋ ２０２２ 年的一项外显率研究发现在

２ ８９０ 例患者中，铁代谢相关多基因突变可显著增加临

床外显率，潜在修饰基因包括 ＢＭＰ２、ＢＭＰ６（见下文）、
ＧＮＰＡＴ、ＰＣＳＫ７ 等，提示修饰的复杂性［９］。 该型表现

多样，９０％的患者无症状。 男性外显率更高、发病早，
可能与女性在月经期间铁流失有关。

若有下述脏器累及，导致出现如疲劳、关节疼痛、
转氨酶水平升高、肝脏肿大、不明原因的心肌病时应怀

疑。 内分泌异常包括糖尿病或性腺功能减退，原因分

别是铁沉积在胰腺和垂体［１］。 约 １５％ 的患者心脏受

累，但只有约 ３％会发展成心肌病，同时伴心律失常和

心力衰竭的风险［１，１０］。 目前尚无评估患者患有心肌病
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的铁蛋白阈值，故临床诊疗应评估患者的心脏症状，如
胸痛、下肢肿胀和气短，同时可考虑进行心电图和超声

心动图检查，以筛查心律失常；对于检查结果呈阳性的

患者，可通过 ＭＲＩ 诊断心肌铁沉积［４］。 约 ２５％的患者

肝脏受累，血清铁蛋白水平超过 １ ０００ ｎｇ ／ ｍｌ 的患者发

生晚期肝纤维化的风险最高，未经治疗的男性患者一

生中患肝硬化 ／肝细胞癌（ＨＣＣ）的风险约为 ９％ ［１，１０］。
７０％晚期患者会出现皮肤色素沉着［１］。 骨关节表现

常以非特异性关节疼为首发症状［１１］，通常累及第 ２ 或

第 ３ 掌指关节［１２］。 累及中枢神经系统方面：２０２２ 年的

两项研究显示 Ｃ２８２Ｙ 纯合子患者的脑部，尤其是皮层

下运动结构的铁含量增加［１３］。 在 ＵＫ ｂｉｏｂａｎｋ 中关于

中老年人数据显示，Ｃ２８２Ｙ 纯合子与肌肉疲软、虚弱和

慢性疼痛有关；同一数据库中对 ２ ８８９ 例 Ｃ２８２Ｙ 纯合子

和 ４８５ ３９９ 例对照者比较，发现男性携带者的运动障

碍患病率显著增加［１４］。 但在 ３１ 例运动障碍的 Ｃ２８２Ｙ
男性同卵双生者中，仅 １０ 例同时被诊断为 ＨＨ［１３］。

除此之外，近年来合并迟发型皮肤卟啉症（ＰＣＴ）
的患者也进入了临床视野。 近期由英美研究团队报道

的 １ 例女性患者四肢出现光敏性皮疹和水疱，使用类

固醇类药物后症状未见好转，伴多发性关节痛和肝功

能异常，后确诊 ＰＣＴ 合并 ＨＨ１，定期放血治疗后病情

有所好转［１５］。 二者之间是否有因果关系，尚不明确。
国内 ＨＨ 主要为非 ＨＦＥ 基因所致，２０２１ 年有研究

对 ３２ 例铁过载患者的基因筛查发现 ９７％均为非 ＨＦＥ
致病基因，以 ＨＪＶ 和 ＳＬＣ４０Ａ１ 多见［１６］。 我中心研究

团队收集的我国人群数据显示，该基因变异在铁过载

人群中出现概率极低，符合既往中外报道。
２． ＨＨ２ 型

该型起病较早、发病率低，多见于近亲后代，可分

为 ２ 型，由不同基因突变导致：
（１）２Ａ 型：又名 ＨＦＥ２，由编码 ｈｅｍｏｊｕｖｅｌｉｎ 的 ＨＪＶ

基因突变所致，常染色体隐性遗传，出现铁积累较早，
导致发病年龄提前，常伴心肌病、糖耐量降低和性腺功

能减退等内分泌功能衰竭，肝脏受累不严重。 幼年型

病例常见于意大利［１７］、希腊和法裔血统加拿大人群。
近年有出现中年亚洲患者的报道［５］。 ２０２２ 年广

州学者报道了 １ 例 ３１ 岁女性，铁沉积发生在患者的心

脏、肝脏、内分泌器官及皮肤，相应引起心律失常、转氨

酶升高、糖尿病、闭经、骨质疏松症及色素沉着，ＨＪＶ 基

因变化为 Ｃ８９Ｙ 纯合突变，家系筛查证实突变分别来

自父母［１８］。 同样，在我中心出现的 ２ 例患者也均为中

年发病，但均为杂合突变，且伴发铁代谢通路其他基因

缺陷，无法确认致病性。
（２）２Ｂ 型：由编码铁调素的 ＨＡＭＰ 基因突变所

致，常染色体隐性遗传，致病突变直接导致铁调素缺

陷，国内尚无相关数据。 考虑到该基因的重要性，一旦

出现问题，则直接影响胚胎发育，故出现成年患者几率

微小。 因此面对低龄患者及症状重时可考虑为该型。
３． ＨＨ３ 型

由编码转铁蛋白受体 ２ 的 ＴＦＲ２ 基因突变导致，
罕见发病，常染色体隐性遗传，报道多见于拉丁族裔，
也有日本病例报道，症状介于 ＨＨ１ 型和 ＨＨ２ 型之间，
包括肝功能异常、肝纤维化、肝硬化、糖尿病、性腺功能

减退、心肌病和皮肤色素沉着。 ２０２２ 年报道了 １ 例我

国 ＨＨ３ 型患者，症状累及肝脏和皮肤，检测到复合杂

合突变 Ｇ４３０Ｒ ／ Ｙ３２０Ｘ，在家系中先证者和其胞姐具有

相同突变，但表型不同［１９］。 我中心虽测得 ＴＦＲ２ 罕见

突变，但均为杂合突变，且位于非编码区。
４． ＨＨ４ 型

由编码运铁素的 ＳＬＣ４０Ａ１ 基因缺陷导致，该基因

负责将二价铁从肠道、肝脏、ＲＥＳ 的细胞内转运到细胞

外，控制饮食中铁的吸收、巨噬细胞和红细胞对铁的回

收及肝细胞中储存铁的释放。 当血清中铁过量时，循
环中的铁调素水平会升高，导致 ＳＬＣ４０Ａ１ 降解，从而

限制铁向血液外流出［２０］。 按照对运铁素功能的影响

可分为两型，遗传方式目前均认为属于 ＨＨ 中少见的

常染色体显性遗传：
（１）４Ａ 型⁃巨噬细胞型［又称运铁素病（ＦＤ）］：由

ＳＬＣ４０Ａ１ 基因功能缺失突变导致，是西方非 ＨＦＥ⁃ＨＨ
最常见原因之一。 ＳＬＣ４０Ａ１ 基因功能缺失影响运铁素

输出功能，阻止铁从 ＲＥＳ 中释放，导致脾脏铁沉积增

加，肝脏铁沉积适度增加［２１］，影像学可见“黑脾”。 体

内铁储存量并未大幅增加，临床表现可能较轻，血清转

铁蛋白饱和度水平（ＴＳ）通常正常。 国内团队报道的

Ｔ４１９Ⅰ杂合突变出现在 ４９ 岁男性患者，高铁蛋白、ＴＳ
正常、脾脏及肝脏铁沉积不明显，合并纯红细胞增生症

和淋巴细胞白血病，铁螯合剂治疗有效［２２］，不过同样

携带该突变的患者女儿尚未出现铁代谢异常，且报道

中未显示家族中有其他阳性病例，因此我国人群的遗

传方式有待考证。 该型一般不建议放血治疗。
（２）４Ｂ 型⁃肝型：由 ＳＬＣ４０Ａ１ 基因的功能获得突变

导致，临床表型近似经典 ＨＦＥ⁃ＨＨ。 北京研究小组分析

２２ 例铁过载患者后发现 ３ 例存在 Ｙ３３３Ｈ，其中 ２ 例可

明确家族史，体外实验证实变异致运铁素对铁调素产

生抗性［２３］。 天津团队研究报告了 １ 例 Ｙ３３３Ｈ 杂合患

者接受了为期一年频率为每月 １ 次的红细胞分离治

疗，其后口服铁螯合剂后好转，该病例有明确家族史，
基因检测确认遗传方式［２４］。 杭州团队报道了 ２ 例老

年兄弟患者，均有肝硬化、糖尿病、皮肤色素沉着、高铁
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蛋白血症和高 ＴＳ，影像学检查结果显示肝脏及脾脏均

有铁沉积， 铁螯合剂治疗有效， 兄弟二人均检出

Ｃ３２６Ｙ［２５］，该突变 ２００４ 年在东南亚患者中被发现［２６］，
国内最早在 ２０１５ 年由广州团队报道［２７］。 日本团队发

现的 １ 例 Ｈ５０７Ｒ 杂合突变，铁调素水平、铁蛋白、ＴＳ
增高，肝脏铁沉积较明显，但未见“黑脾”描述，且放血

治疗有效［２８］。 此型目前在国内报道中较多见。 我中

心出现的 ２ 例患者均为青少年发病，但无明确家族史

及贫血。
除我国人群的遗传方式待定外，临床上并非所有

ＳＬＣ４０Ａ１ 基因缺陷都能明确分型，如吉林团队报道了

１ 例 ３４ 岁的 Ｖ１６２ｄｅｌ 缺失突变男性患者，首发症状是

肝区不适、铁蛋白高、肝脏及脾脏铁沉积，但 ＴＳ 正常且

放血治疗有效［２９］。
５． 新版国际指南增加的推荐基因

新收录建议检测的基因包括 ＣＰ、ＴＦ 和 ＢＭＰ６［４］：
（１）ＣＰ 基因：编码铜蓝蛋白，可导致铜蓝蛋白缺

乏或功能障碍，罕见发病，常染色体隐性遗传。 铜蓝蛋

白是一种铁氧化酶，参与氧化亚铁，随后铁以这种形式

被转铁蛋白转运。 铜蓝蛋白缺乏导致铁积聚在胰腺、
肝脏和神经组织中。 该病特点是会影响神经组织。 患

者表现为小细胞低色素性贫血、铁蛋白升高［１３］、铜蓝

蛋白量极少甚至没有。 明确出现无或低铜蓝蛋白血症

时需进行基因检测。 其致病机理尚未厘清，理论上铁

分布应该类似 ＦＤ［２１］，ＴＳ 通常正常。 意大利一项非酒

精性脂肪肝队列研究中，铜蓝蛋白缺陷与高铁蛋白水

平、肝脏铁沉积和严重肝病有关［３０］。 国内未见报道，
上海本地数据中也没有发现 ＣＰ 基因突变，但确实出

现过 ＨＨ 致病基因合并肝豆状核变性致病基因突变的

情况，提示可能存在两种金属代谢通路缺陷之间的联

系，鉴于该类铜代谢异常遗传疾病在国内发病率不低，
怀疑 ＨＨ 且常规基因无法解释时可考虑检测。

（２）ＴＦ 基因：编码转铁蛋白，导致外周血转铁蛋

白下降，常染色体隐性遗传。 红细胞依赖其结合铁，该
基因缺陷导致血浆转铁蛋白水平极低，小细胞低色素

性贫血，影响发育，完全缺失导致高致死率，因此临床

上罕见。 非转铁蛋白结合铁是此类患者血浆铁的主要

形式。 此外，由于贫血，血钙素的表达也会降低，从而

导致铁的吸收率提高，这与血浆中的非转铁蛋白结合

铁一起，导致肝脏、胰腺和心脏的铁负荷过重。 ＴＳ 高

则血清铁高。 补铁、输血无效，反而会加重病情。 有条

件的患者应补充去铁转铁蛋白配合螯合剂使用。 国内

近 １０ 年无报道。 我中心研究小组出现过 １ 例非编码

区罕见突变，铁过载并出现低转铁蛋白，同时还存在铜

代谢基因异常，但由于杂合不支持隐性遗传，其致病性

未能确定。
（３）ＢＭＰ６ 基因：编码骨形态发生蛋白 ６，属于转

化生长因子⁃β 强效多功能生长因子家族，结构高度保

守。 肝脏铁过载可诱导 ＢＭＰ６ 基因表达，并激活

ＢＭＰ ／ ＳＭＡＤ 通路［３１］。 影响 ＢＭＰ６ 前肽的杂合子突变

与铁调素水平异常降低、某些人群的轻度铁过载有

关［３２］。 国内暂无报道。 我中心研究小组 １０ 年来仅有

１ 例杂合编码区突变铁过载患者，同时还存在其他铁

代谢基因异常。 遗传方式未明确。
６． 新增候选基因

２０２２ 年德国研究者发现 ３ 例男性患者的异常表

型与幼年 ＨＨ 型相似，并伴有严重的神经系统异常（早
发癫痫、严重发育迟缓和智力障碍），在童年时期因神

经系统检查结果而被确诊，铁负荷过重、血红素水平

低，均存在 ＰＩＧＡ 基因变异［３３］。 北京团队发现的一系

列新的非 ＨＦＥ 型致病基因，如 ＵＢＥ２Ｏ、ＰＣＳＫ７［３４］、
ＤＥＮＮＤ３［３５］基因。 此外，还有 ＮＭＢＲ 基因［３６］。 其他候

选基因包括红细胞相关致病基因的个案报道，严格意

义上不属于 ＨＨ 范畴［３７⁃３８］。 上述基因致病性尚待验证。

　 　 二、特殊临床表型

１． 眼部症状：遗传性高铁蛋白血症⁃白内障综合征

（ＨＨＣＳ）是一种罕见的、经常被误诊的常染色体显性

遗传病，以血清铁蛋白水平高和幼年双侧白内障为特

征，通常不伴有铁过载。 由 ＦＴＬ（铁蛋白 Ｌ 亚基）基因

的铁反应元件突变引起［３９］。 该区域突变会影响铁调

控蛋白（ＩＲＰ）与该区域的结合力，使 Ｌ⁃铁蛋白的表达

失调，合成增加。 至 ２０２３ 年，全球白内障版图数据库

（Ｃａｔ⁃Ｍａｐ）报道 ＦＴＬ 基因缺陷致病的家系不过 １２０ 余

例［４０］。 近期一项巴西研究对来自 ３ 个不同家族的 ８ 例

ＨＨＣＳ 及家系中 １ 例临床症状阴性成员进行了分析，
在所有罹患眼疾的个体中均发现了 ＦＴＬ 的可能致病

变异 ｃ． ⁃１５７Ｇ ＞ Ａ［４１］，其均在 １４ 岁前出现缓慢进展的

双侧白内障症状，表型为不同的双侧弥漫性白内障，且
均出现高铁蛋白血症；有两例患者同时检测出 ＨＦＥ 致

病突变（Ｈ６３Ｄ），铁蛋白值也高于其他患者。 同时存

在 ＦＴＬ 和 ＨＦＥ 基因的致病突变是否会导致更高的高

铁蛋白血症，还需要更多的病例支持。
对于不明原因高铁蛋白血症和双侧白内障患者或

早期视力减退，当血清铁浓度和 ＴＳ 正常时，需考虑此

型。 目前在我国尚未见报道，但我中心曾检测到 ５ 例

Ｈ 亚基罕见突变，其中 １ 例为高加索人且致病性未明。
２． 感染性疾病：由于铁蛋白升高是感染急性期反

应的一部分，和 ＨＨ 一样，感染性疾病也需获得其数值

用于评估疾病进展。 在 ＣＯＶＩＤ⁃１９ 大流行期间，也出
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现了意外发现无症状 ＨＨ 的报道，特点是在中度感染

期间铁蛋白水平极度升高［４２］。 其他病原体感染，如对

于隐球菌病来说，肝硬化、糖尿病和铁过载本来就是该

病的独立风险因素，而 ＨＨ 反过来又可直接导致上述

３ 种情况。 近年来确有报道提示隐球菌合并 ＨＨ 的情

况［４３］。 虽然目前支持 ＣＯＶＩＤ⁃１９ 或其他感染和 ＨＨ 的

因果关系的证据较少，但提醒我们感染可导致铁蛋白

明显升高，而极度升高不一定仅是感染所致。

　 　 三、临床评估及新技术

１． 铁蛋白和 ＴＳ
约 ９８％的 ＨＨ１ 患者的 ＴＳ 水平≥４５％ （正常参考

范围 ２０％ ～ ４５％ ）。 不过年轻患者和非 ＨＨ１ 型患者

的 ＴＳ 水平可能 ＜ ４５％ 。 铁蛋白水平在炎症状态下，包
括其他肝脏疾病、饮酒和肥胖均可能增高，从而导致假

阳性［１］。
２． 肝脏组织病理活检（简称肝活检）
肝活检曾是诊断金标准，随着对疾病认识的提高，

诊断越来越多地基于基因检测、新型成像技术判

断［２］。 ２０２２ 年新版欧洲肝病研究会指南建议，当铁蛋

白 ＞ １ ０００ ｎｇ ／ ｍｌ 时，可选择肝活检来评估肝硬化或肝

纤维化，除非肝硬化的临床表现非常明显，或可通过瞬

态弹性成像技术无创地显示肝纤维化［４］。
３． ＭＲＩ
近年出现的非造影剂增强 ＭＲＩ 与估算肝铁浓度

的软件相结合可无创评估铁沉积［４４］。 目前已开发并

验证了 ３ 种主要技术：信号强度比、Ｒ２ 和 Ｒ２∗法。 但

存在如图像噪声和肝内脂肪等干扰因素。 混杂因素校

正的 Ｒ２∗的肝铁浓度是目前最实用的方法［４５］。 不过

该类方法由于缺乏准确评估放血治疗的时机，降低了

其临床实用性。 肝铁浓度测量方法仍在继续开发优化

中，这些技术需要进一步的验证和监管机构的批准才

能广泛使用［４６］。
４． 基因检测

仅当临床怀疑 ＨＨ 时，才需要进行基因筛查。 如

上文所述，最新欧洲指南建议评估 ＨＨ 的最小基因集

至少应包括 ＨＦＥ、ＨＡＭＰ、ＨＪＶ、ＴＦＲ２、ＴＦ、ＣＰ、ＢＭＰ６、
ＳＣＬ４０Ａ１ 等基因［４］。 如有条件，临床全外显子组测序

或靶基因测序可用于涵盖更多的候选基因，但结果的

解读可能具有挑战性［４７］。 一旦基因检测结果为阳性，
可有助于对疾病进行分期：基因阳性，但无铁过载为

１ 期；基因阳性且有铁过载，但无器官损伤为 ２ 期；基
因阳性且有铁过载和器官损伤为 ３ 期。 分型有利于临

床医生监测疾病的进展情况［３］。

　 　 四、治疗

放血治疗仍是一线疗法，适用于 ＴＳ 水平 ＞ ４５％ ，
且铁蛋白 ＞ ３００ ｎｇ ／ ｍｌ（男） ／ ２００ｎｇ ／ ｍｌ（女）。 有症状和

铁蛋白水平 ＞ １ ０００ ｎｇ ／ ｍｌ 的患者获益最大。 治疗的

目标是使患者铁蛋白水平达到 ５０ ～ １００ ｎｇ ／ ｍｌ 且不出

现贫血，则每周放血需要持续数年。 达到目标值后，频
率可减少到每年 ３ ～ ４ 次。 对于 １ 期患者，可每年评估

其 ＴＳ 和铁蛋白水平［４］。 放血治疗降低了肝硬化和

ＨＣＣ 的风险，改善了肝功能、心功能障碍和疲劳。 在

１０６ 例接受治疗的晚期纤维化患者中，３８． ６％ 的患者

在中位 ９． ５ 年的治疗随访时间内纤维化程度降至早

期，而早期及晚期纤维化患者的 ＨＣＣ 发病率分别为

２． ３‰和 ３２． ８‰。 放血治疗不能改善糖尿病、性腺功

能减退症或关节痛。 肝衰竭或 ＨＣＣ 患者应进行肝移

植，这是唯一的治愈方法，可永久性地使铁吸收正常

化。 不过上述数据均基于 ＨＨ１ 型患者产生［４８］，我国

的非 ＨＦＥ⁃ＨＨ 相关放血治疗数据仍缺乏。
口服铁螯合剂在 ＨＨ 中证据不足，仅对放血治疗

不耐受、无反应、有潜在危害的患者（如严重贫血、心
力衰竭），在权衡不良反应和收益后考虑使用。 质子

泵抑制剂会增加胃的 ｐＨ 值，从而减少铁的吸收，如有

其他病症，可使用质子泵抑制剂作为辅助治疗［４］。

　 　 五、总结

ＨＨ 是一种异质性很强的引起铁过载的遗传性疾

病。 东西方人群致病基因谱完全不同。 可结合临床症

状、基因检测、生化及影像学检查结果来指导诊断思路

（图 １）。 治疗上，虽然放血治疗可大大降低发病率和

死亡率，但不适用于个别亚型，甚至会起到反作用。 建

图 １　 适用于国内患者的临床诊断思路导向图
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议在临床诊断困难的时候，对患者和直系亲属进行全

基因或全外显子组测序，并结合有 ＨＨ 领域经验的中

心人员进行解读。
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