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"摘要#
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目的
!

分析评价广西地区葡萄糖
B0B

磷酸脱氢酶"

403U

$缺乏症的实验室检测情况!以提高
403U

检

测质量&方法
!

(+'@

年
,

月和
'+

月向广西地区
'=-

家开展
403U

检测的实验室发放两批冻干品和新鲜血质控品!

分别用于定量与定性试剂检测&所有数据通过
5JD;7G.d2

网络回报!并按照规定格式上报定量结果!根据各实验

室建立的参考范围上报定性结果及方法学'试剂'仪器等相关信息&按照试剂分组!采用
5JD;7G.d2

程序'

$DB

N9CFCLG.[N7J(++-

软件对各参评实验室检测结果进行统计分析&结果
!

目前该地区
403U

定量试剂盒检测内容'

检测单位及同种方法学的参考范围不一致&定量试剂检测
403U

缺乏质控品及正常质控品符合率均为
'++)+A

!

定性试剂检测缺乏质控品平均符合率为
--)'A

&各定量试剂组检测缺乏质控品变异系数"

#V

$较大!平均
#V

为

'-)+0A

!检测正常质控品
#V

较小!平均
#V

为
'+)'+A

&第
(

次室间质量评价各试剂组平均
#V

"

'+)1'A

$均低于

第
'

次"

'*)1=A

$&结论
!

通过参加广西地区
403U

室间质量评价计划!能帮助实验室减少误差'改进质量!更好地

为
403U

缺乏症高发区的临床诊断服务&
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葡萄糖
B0B

磷酸脱氢酶$

403U

&缺乏症是人类最常见的酶

缺陷病#属于单基因遗传病之一+在我国#

403U

缺乏症是南

方人群中常见的血液遗传病之一)

'

*

#主要集中在广西,广东,云

南和四川等西南地区)

(

*

+据近期资料统计#广西
403U

缺乏症

的发病率为
'+)-@A

)

,

*

+该病无法根治#但可以积极地预防#

通过密切观察
403U

缺乏的新生儿#避免急性溶血,黄疸甚至

核黄疸)

*

*

+在高危地区对大规模人群尤其是孕产妇和新生儿

进行
403U

缺乏症筛查是不可缺少的项目+通过外部质量控

制#可以帮助实验室发现错误#提出纠正措施#进一步降低错误

率#提高实验室间变异系数$

#V

&#确保各实验室检测结果的一

致性+由广西临床检验中心$简称为中心&组织的
403U

室间

质量评价计划调查开始于
(+'(

年#经过
*

年努力#参评单位由

'',

家增加到
'=-

家+为了解当前广西地区
403U

检测实验

-

((,'

-

检验医学与临床
(+'0

年
@

月第
',

卷第
'+

期
!

"8V$7O5JD;

!

$8

M

(+'0

!

ZCJ)',

!

!C)'+

"

基金项目!广西壮族自治区卫生厅科研课题$

a(+'(,('

&+

!!

作者简介!唐娟#女#硕士#主管技师#主要从事临床检验质量管理工作+

!

#通讯作者#
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!
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室现状#对
(+'@

年
403U

室间质量评价进行回顾性分析#现报

道如下+

$

!

资料与方法

$)$

!

一般资料
!

选取
(+'@

年参加广西
403U

室间质量评价

计划的
'=-

家实验室作为研究对象#其中包括广西地区有新生

儿遗传代谢病筛查资质的实验室
1

家#三级甲等综合医院
,'

家#妇幼保健院
@,

家#中医医院
'-

家#独立实验室
'

家#以及

部分三级和二级医院+另外有
(

家妇幼保健院同时定期参加

中国台湾地区卫生署开展的新生儿
403U

筛查品质保证计划+

$)/

!

室间质量评价方法

$)/)$

!

质控品来源
!

质控品为红细胞冻干品#由中心研发自

制+发放前对质控品进行均匀性与稳定性评价)

@

*

+每次发放

@

个样品#一年发放
(

次+

,

月质控品批号为
(+'@''

!

(+'@'@

%

'+

月质控品批号为
(+'@('

!

(+'@(@

+每次发放均含

有
403U

正常,缺乏两种浓度$以下分别简称为正常和缺乏质

控品&+另外#

'*

家用比值法测定的实验室发放新鲜血样本#

与红细胞冻干品浓度一致+所有质控品均通过
.$%

快递

邮寄+

$)/)/

!

质控品处理方法
!

将
+)(@:"

蒸馏水加入冻干瓶复

融#静置
+)@I

#再颠倒冻干瓶#使其充分混匀#按照各实验室试

剂说明操作进行+新鲜血则按患者标本处理+

$)/)'

!

数据收集
!

每个实验室在规定时间完成检测+从检测

完成时间起
'

周内通过网络回报结果#包括定量结果及定性结

果)

0

*

#定量结果按照单位
?

"

H

SV

或
?

"

"

记录检测数据+定性

结果需根据各实验室切值填写阳性$

g

&,阴性$

X

&+

403U

缺

乏为阳性#正常为阴性+

$)/)1

!

指定值确定
!

根据检测方法与试剂分组#对超过本组

平均数的
,

倍标准差视为离群值+经过
,

次重复循环计算#将

其剔除#用本组的平均值或中位数作为指定值+

$)/)2

!

评价标准
!

定量结果!每克血红蛋白
403U

活性采用

指定值
_,+A

#

403U

活性采用指定值
_(+A

%定性结果!是否

符合阴性或阳性+

$)'

!

统计学处理
!

采用
5JD;7G.d2

程序,

$DN9CFCLG.[N7J

(++-

软件对各参评实验室检测结果进行统计和分析+计量资

料以
N_H

表示#计数资料以百分率表示+

/

!

结
!!

果

/)$

!

两次室间质量评价实验室使用试剂现状
!

包括定性试剂

和定量试剂+定量试剂方法学主要是酶学速率法#检测样本不

一致包括红细胞比容或抗凝全血#检测内容不一致包括每克血

红蛋白
403U

活性或单一
403U

活性#结果单位及参考范围均

有所不同+定性试剂主要以比值法为主#葡萄糖
0

磷酸盐"
0

磷酸葡萄糖酸盐$

403

"

034

&#检测样本为抗凝全血#各试剂切

值范围一致$

%

')+

&+见表
'

+

/)/

!

两次室间质量评价统计分析
!

按照试剂分组#大于或等

于
0

家实验室分为
'

组#不足
0

家取参考范围相同的试剂组均

值或中位数作为指定值+两次室间质量评价共有
(@

家实验室

回报每克血红蛋白
403U

活性结果%

'@-

家实验室回报
403U

活性结果%

'@

家实验室回报
403

"

034

+各参评实验室都按各

自参考范围填报了阴,阳性结果+定量试剂回报符合率为

'++)+A

#由于科方试剂组对检测质控品产生基质效应#未对其

符合率进行评价+定性试剂检测缺乏质控品的平均符合率为

--)'A

+两次室间质量评价共
'+

个批号#现以其中
*

个批号

$含正常,缺乏质控品&结果为例做分析#计算每个试剂组的
N

,

H

,

#V

+见表
(

,

,

+

表
'

!!

不同试剂检测要求汇总

方法 使用试剂 检测样本 参考范围$成人&

酶学速率法 汇力
'

全血
%

*)(+?

"

H

SV

北检
'

全血
%

*)(+?

"

H

SV

标佳
'

全血
%

0)-@?

"

H

SV

利德曼 红细胞比容
%

',+?

"

"

科方
'

红细胞比容
%

',++?

"

"

执诚 红细胞比容
%

',++?

"

"

美康 红细胞比容
%

',++?

"

"

迈瑞 红细胞比容
%

',++?

"

"

博科 红细胞比容
%

',++?

"

"

汇力
(

全血
%

0,1?

"

"

北检
(

全血
%

0,1?

"

"

标佳
(

全血
%

=++?

"

"

比值法 米基 全血
%

')+

中山生物 全血
%

')+

科方
(

全血
%

')+

!!

注!比值法无单位+

表
(

!!

批号为
(+'@'(

和
(+'@'@

室间质量评价结果

试剂组
参评实验室

$

1

&

正常质控品

检测值$

N_H

&

#V

$

A

& 符合率$

A

&

缺乏质控品

检测值$

N_H

&

#V

$

A

& 符合率$

A

&

汇力
' ((

$

'')+(_')+(

&

?

"

H

SV =)(, '++)+

$

')0@_+)*0

&

?

"

H

SV (1)', '++)+

利德曼
*'

$

(+*,)++_'0,)1=

&

?

"

" 1)+( '++)+

$

,0@)++_,=)0*

&

?

"

" '+)1* '++)+

科方
' ''

$

'(-,)++_''()@,

&

?

"

" 1)1* X

$

(,')++_,1)(=

&

?

"

" '0)@* '++)+

执诚
''

$

(,@')++_(+0),(

&

?

"

" 1)-- '++)+

$

*(0)++_@')(0

&

?

"

" '()+, '++)+

美康
'(

$

'@=*)++_(=')-0

&

?

"

" '1)(= '++)+

$

,*+)++_=1)+-

&

?

"

" (1)1( '++)+

汇力
( -1

$

''@@)++_''*)=1

&

?

"

" =)=@ '++)+

$

(++)++_@')(@

&

?

"

" (@)(1 '++)+

标佳
( *

$

'@(1)++_,(')1=

&

?

"

" (')+- '++)+

$

(1,)++_*0)-1

&

?

"

" '0)@, '++)+

米基
* X X '++)+ X X '++)+

中山生物
1 X X '++)+ X X '++)+

!!

注!

X

为无数据+

-

,(,'

-

检验医学与临床
(+'0

年
@

月第
',

卷第
'+

期
!

"8V$7O5JD;

!

$8

M

(+'0

!

ZCJ)',

!

!C)'+



表
,
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批号为
(+'@('

和
(+'@((

室间质量评价结果

试剂组
参评实验室

$

1

&

正常质控品

检测值$

N_H

&

#V

$

A

& 符合率$

A

&

缺乏质控品

检测值$

N_H

&

#V

$

A

& 符合率$

A

&

汇力
' (@

$

-)((_+)*0

&

?

"

H

SV 0),( '++)+

$

()-=_+)(*

&

?

"

H

SV 1)-' '++)+

利德曼
*+

$

'@(()++_',-)-*

&

?

"

" =)+@ '++)+

$

@0*)++_@()(*

&

?

"

" =)(@ '++)+

科方
' '*

$

'+,1)++_-,)+@

&

?

"

" -)+* X

$

,,,)++_*+)'-

&

?

"

" '()+, '++)+

执诚
',

$

'0(')++_0=)'@

&

?

"

" *)(0 '++)+

$

0+*)++_@1)-=

&

?

"

" =)-, '++)+

美康
'+

$

'*-()++_=')',

&

?

"

" -)@= '++)+

$

*(*)++_-0),,

&

?

"

" '-)== '++)+

汇力
( 1@

$

1@+)++_-0)=1

&

?

"

" =)+@ '++)+

$

,'=)++_,=),=

&

?

"

" '(),* '++)+

米基
, X X '++)+ X X '++)+

中山生物
'( X X '++)+ X X 00)-

!!

注!

X

为无数据+

/)'

!

两次室间质量评价不同试剂组的
#V

结果
!

第
'

次室间

质量评价不同试剂组检测缺乏质控品实验室间
#V

范围在

0)'@A

!

,1)1,A

%检测正常质控品实验室间
#V

范围在

-)*0A

!

'=)(=A

+第
(

次室间质量评价不同试剂组检测缺乏

质控品实验室间
#V

范围在
0)-(A

!

'-)==A

%检测正常质控

品实验室间
#V

范围在
*)(0A

!

(@)-'A

+两次
#V

比较得

出!第
(

次各试剂组平均总
#V

$

'+)1'A

&均低于第
'

次

$

'*)1=A

&+此外#各定量试剂组在检测缺乏质控品平均
#V

为
'-)+0A

#正常质控品平均
#V

为
'+)'+A

+

'

!

讨
!!

论

(+'(

年与
(+',

年中心开展了广西地区
403U

检测的室

间质量评价调查计划#通过
(

年摸底与实验室沟通#于
(+'*

年

对参评实验室进行
403U

定性检测评价#

(+'@

年进行
403U

定量检测评价#同时各实验室根据参考范围填报定性结果+

从表
'

定量试剂现状得出#广西地区
403U

定量试剂盒检

测内容,检测单位及同种方法学的参考范围均不一致+大部分

实验室仅检测单一的
403U

活性#报告单位为
?

"

"

#未检测血

红蛋白$

SV

&#未报告每克血红蛋白
403U

活性+部分实验室

用户未检测
SV

的原因是加做
SV

项目多占用
'

个全自动生

化分析仪试剂位+但临床试验中#单一检测
403U

活性会对贫

血,溶血,陈旧血等样本造成假阳性结果)

-

*

+因此#建议各实验

室按照国际标准检测每克血红蛋白
403U

活性)

1

*

+同种方法

学,相同操作程序检测同一样本的试剂说明书及实验室参考范

围均不一致+汇力,北检参考范围均
%

*)(+?

"

H

SV

#而标佳试

剂
%

0)-@?

"

H

SV

+有实验室为提高检出率#自行调整切值+

为此#建议实验室应通过临床样本进行参考范围验证+台湾地

区
403U

新生儿筛查中心根据历年室间质量评价提供的数据#

建议实验室使用相同参考范围#这对于实验室间平均
#V

的控

制及实验结果能提供统一的解释)

=

*

+

广西地区
403U

室间质量评价计划帮助实验室减少了分

析误差+表
(

,

,

显示不管检测正常质控品还是缺乏质控品#两

次室间质量评价各试剂组实验室间
#V

值有较大变化!第
(

次

#V

小于第
'

次#实验室质量有所改进#说明第
'

次室间质量评

价中对出现离群值数据的实验室进行沟通联系是有效的+第

'

次室间质量评价离群值包括由系统误差引起的
@

个批号样

本全部偏高或偏低+经调查该误差与人员操作不当有关+个

别实验室在使用英国朗道
403U

质控品作为室内质控检测时#

把质控品的均值作为校准品的校准值#调整参数后#结果偏高+

另有实验室不按照试剂说明书取样标准$说明书要求取红细胞

比容稀释&#自行改用全血样本稀释#未经临床验证#导致在同

组结果偏低+有实验室用
2

试剂$检测红细胞比容样本&检测

403U

活性#再用
^

试剂$检测全血样本&检测同一样本
SV

#自

行配套组合#参照
^

试剂的参考范围填报结果#导致
@

个样本

在
^

试剂组中整体偏高+通过对操作不当的实验室进行积极

地纠正#并将总结公布于广西临检中心网站#为其他实验室用

户起到了警示作用+

室间质量评价定性结果显示#使用定量试剂盒检测的各实

验室两次室间质量评价结果
403U

符合率均正确$科方试剂因

基质效应除外不做评价&+但比值法在检测缺乏质控品时#两次

符合率为
1-)-A

和
00)@A

#说明个别实验室存在漏检情况+室

间质量评价定量数据显示#正常质控品浓度在
-

!

'(?

"

H

SV

或

',++

!

(@++?

"

"

#

#V

可控制在
'+)+A

左右#与近年台湾地区

室间质量评价公布的数据$

#V

低于
'+)+A

&相近+缺乏质控

品浓度在
')@

!

, ?

"

H

SV

或
(++

!

-++ ?

"

"

#平均
#V

为

'-)+0A

#高于台湾地区室间质量评价数据$

#V

低于
'+)+A

&+

实施广西地区
403U

室间质量评价计划中尚不对临界值

质控品评价#仅用于调查+美国病理家协会$

523

&在
(++0

,

(++-

年公布了
403U

室间质量评价调查中两个临界值样品结

果+两样品均值分别是
,)10

,

*)'1?

"

H

SV

#各实验室回报值

是
(),

!

@),

,

')1

!

0)-?

"

H

SV

+

523

规定
=+A

实验室结果一

致才评价+回报数据未达成统一#

523

未对临界质控品评价#

仅提供了反馈信息+台湾地区
403U

质评样本包含高,中,低

值#中值即临界值浓度通常在
,)+

!

*),?

"

H

SV

或
*)*

!

0)+

?

"

H

SV

)

'+

*

#由于长期的外部质量计划保证#几乎所有实验室

#V

都能较好地控制在
'+A

以内)

0

*

+

目前广西地区
'=-

家参评实验室有
=@

家实验室进行

403U

室内质量控制#约
'++

家实验室未建立执行自己的内部

质量控制程序+因此做好
403U

项目实验室内部必须严格执

行室内质量控制#同时参加广西地区
403U

室间质量评价计

划#减少实验室误差,改进质量#更好地为
403U

缺乏症高发区

的临床诊断服务+
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疗方案有着积极的作用+

利福平耐药相关突变主要集中在
9

6

Ĉ

基因#其中最常见

的是
@,'

位和
@(0

位#除此以外还有
@',

,

@''

,

@((

等位点突变

也可导致利福平出现耐药性)

=B'+

*

+本研究中
9

6

Ĉ

基因出现

@,'

,

@(0

,

@',

位点的突变#其中最主要的是
@,'

位$

@(

株#

00)-A

&和
@(0

位$

('

株#

(0)=A

&+之前王峰等)

''

*研究结果中

@,'

位$

-0),A

&,

@(0

位$

',)=A

&和
@'0

位$

0),A

&为主要突变

位点+虽然不同研究当中的突变位点略有差异#但是总体来说

利福平耐药突变相对比较集中+由于结核分枝杆菌对异烟肼

的耐药分子机制涉及多个基因#目前还没有完全明确#其中研

究较多的有
D;I2

,

8I

6

5

,

P8G4

等基因+其中
P8G4

基因突变可

导致结核分枝杆菌对异烟肼产生高度耐药性#突变位点多出现

在
,'@

位密码子#大约有
=+A

的异烟肼耐药菌株中都会出现+

本研究中耐异烟肼菌株中
1*)'A

发生了
P8G4

基因突变#

=)1A

发生了
D;I2

基因突变#仅有
0),A

的菌株发生
8I

6

5

基

因突变+

本研究以罗氏绝对浓度法作为金标准#比较基因芯片法和

罗氏绝对浓度法对利福平和异烟肼药物的耐药性检测#结果显

示
(

种方法均具有较好的灵敏度,特异度和准确度#具有较好

的一致性+就方法学而言#基因芯片法较罗氏绝对浓度法有快

速,灵敏,重复性好等优势+因此#在条件允许的情况下#可应

用基因芯片法对结核分枝杆菌耐药性进行检测#这也是对传统

药敏试验方法的补充#同时也为临床开展有效,快速的治疗提

供有利条件+
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