
CHAPTER 1

BACKGROUND AND RATIONALE ะ

H e m o g lo b in  (Hb) B a r t ' ร h y d r o p s  f e t a l i s  i s  a 
l e t h a l  c o n d i t i o n ,  i n v a r i a b l y  c o m p l i c a t e d  by  s e r i o u s  
m a t e r n a l  c o m p l i c a t i o n s * 1 31 . I t  i s  due  t o  hom ozygous  a l p h a  
t h a l a s s e m i a  1 ( -  -  SEA/-  -  SEA)(4), i n  w h ic h  a l l  f o u r  a l p h a  
t h a l a s s e m i a  g e n e s  a r e  d e l e t e d .  Hb B a r t ' ร h y d r o p s  f e t a l i s  
i s  t h e  m o s t  common c a u s e  o f  l a t e  f e t a l  l o s s  i n  S o u t h e r n  
C h i n e s e ,  F i l i p i n o s ,  a nd  o t h e r  S o u t h e a s t  A s i a n  c o u n t r i e s .  
A lp h a  t h a l a s s e m i a  1 c a r r i e r  ( t r a i t )  i s  common i n  
T h a i l a n d .  I t s  p r e v a l e n c e  i s  3.5% i n  B a n g k o k 15’ a n d  up  t o  
14% i n  N o r t h e r n  T h a i l a n d  ( C h i e n g m a i ) (6), g i v i n g  an  e x p e c t e d  
h o m o z y g o te  i n c i d e n c e  o f  0 . 3  a nd  4 . 9  p e r  t h o u s a n d  
p r e g n a n c y  i n  B angkok a n d  C h ie n g m a i  r e s p e c t i v e l y .

The c a r r i e r  s t a t e  o f  a l p h a - t h a l a s s e m i a  1 i s  
a s y m p t o m a t i c ,  w i t h  a b n o r m a l i t y  o f  r e d  c e l l  i n d i c e s  o r  
m i c r o c y t i c  (MCV<80fl) ,  b u t  t h e s e  c h a n g e s  a r e  n o t  
s p e c i f i c .  The m o s t  commonly t e s t  u s e d  f o r  s c r e e n i n g  
a l p h a - t h a l a s s e m i a  c a r r i e r  s t a t e  i s  MCV*7’ a n d  o s m o t i c  
f r a g i l i t y  t e s t * 8’ (OFT).The  f o r m e r  i s  f a s t ,  r e l i a b l e ,  b u t
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e x p e n s i v e  a n d  h i g h l y  t e c h n o l o g i c a l  w h i l e  t h e  l a t t e r  i s  
s i m p l e ,  f a s t ,  a nd  low c o s t .  The s u b j e c t  who h a s  p o s i t i v e  
o s m o t i c  f r a g i l i t y  t e s t  may s u f f e r  f ro m  i r o n  d e f i c i e n c y  
a n e m ia ,  a l p h a  a n d  b e t a - t h a l a s s e m i a  t r a i t .

The Hb H i n c l u s i o n  t e s t (9) , b a s e d  on  i n c u b a t i o n  
o f  e r y t h r o c y t e s  w i t h  b r i l l i a n t  c r e s y l  b l u e ,  i s  u s e d  
e x t e n s i v e l y  i n  d e t e c t i o n  o f  s u b j e c t  w i t h  a l p h a  
t h a l a s s e m i a  a f t e r  b e i n g  s c r e e n e d  by  MCV. However  i t  i s  
q u i t e  l a b o r i o u s  t o  s c a n  Hb H g r a n u l e s  a n d  f a u l t y  
i n c u b a t i o n  o f  e r y t h r o c y t e s  w h ic h  may c a u s e  t o  f a l s e  
n e g a t i v e  r e s u l t s .  A n o t h e r  t e s t ,  P o ly m e r a s e  C h a in  R e a c t io n  

(PCR) (10,11) b a s e d  p r o t o c o l  w h ic h  s p e c i f i c a l l y  d e t e c t  t h e  
a l p h a  t h a l a s s e m i a  1 ( -  -  SEA/ d e l e t i o n )  i s  a p o s s i b l e
a l t e r n a t i v e  m e th o d  f o r  d i a g n o s i s  o f  a l p h a - t h a l a s s e m i a .  
The l i m i t a t i o n  o f  t h i s  t e s t  i s  e x p e n s i v e  a n d  h i g h l y  
t e c h n o l o g i c a l .

T h e r e f o r e ,  t h i s  s t u d y  t r i e s  t o  m o d i f y  t h e  
h e m o g l o b i n  H i n c l u s i o n  t e s t  t h a t  c a n  b e  u s e d  i n  t h e  
l a b o r a t o r i e s  l a c k i n g  PCR f a c i l i t i e s  i n  o r d e r  t o  d e t e c t  
a l p h a - t h a l a s s e m i a  t r a i t  among o s m o t i c  f r a g i l i t y  p o s i t i v e
s c r e e n e e .
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