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  摘 要:目的 探讨基因芯片法和涂片法检测分枝杆菌的一致性。方法 采集肺部感染患者痰标本先进

行直接涂片查找抗酸杆菌,然后用基因芯片法平行检测分枝杆菌。对两种方法的结果进行统计,分析两种方法

的差异性。结果 136例患者痰标本用基因芯片法共检测出抗酸杆菌69例,阳性率为50.7%,其中结核分枝杆

菌56例(81.2%),非结核分枝杆菌13例(18.8%);涂片法共找到抗酸杆菌50例,阳性率为36.8%。结论 基因

芯片法检测抗酸杆菌的阳性率明显高于涂片法,而且可以检测出抗酸杆菌的种类,其结果明显优于涂片法,为

临床鉴别肺部疾病提供了重要依据。
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  目前,许多地区结核病的诊断仍主要依靠传统的

涂片法。涂片法灵敏度低,不能区分非结核分枝杆菌

(NTM)和结核分枝杆菌(MTB)。因此,如何找到一

种快速、准确的肺部疾病的诊断方法,为临床治疗争

取时间,仍是医务工作所面临的一个问题。近年来,
分子生物技术已成为传统结核病诊断方法的重要补

充,也是结核病快速诊断的主要研究方向[1]。基因芯

片技术是一种新型核酸检测方法,可快速进行分枝杆

菌的菌种鉴定。本研究将基因芯片法与传统痰涂片

法检测 MTB的应用效果进行评价,现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 收集2018年7月至2019年3月到

本院就诊的136例疑似肺结核初诊患者的痰液,其中

男94例、女42例,年龄17~91岁。结核病诊断依据

WS288-2017《结 核 病 诊 断 标 准》和 《结 核 病 分 类

标准》。
1.2 仪器与试剂 染色液及中性罗氏培养基由珠海

贝索公司提供;荧光显微镜由浙江舜宇公司提供,核
酸提取仪、微型高速离心机、PCR扩增仪、杂交仪、芯
片洗干仪、芯片扫描仪及菌种鉴定试剂由北京博澳公

司提供。
1.3 方法 患者早上起床后用清水漱口,立即从下

部呼吸道咳出第一口痰,吐在无菌塑料痰盒中,及时

送检。(1)小心打开痰标本的容器,用折断的竹签茬

端挑取标本的脓样、干酪样或可疑部分0.05~0.10
 

mL,在玻片正面的右侧2/3中央处均匀涂抹成1.0
 

cm×2.0
 

cm大小的卵圆形痰膜,待自然干燥后染色

镜检。(2)按基因芯片试剂盒说明书的操作流程顺

序,先用消化液将痰标本消化15
 

min后加缓冲液中

和,3
 

000
 

r/min离心,取1
 

mL沉淀到核酸提取管中

用核酸提取仪进行核酸提取,利用PCR扩增仪进行

基因扩增,然后用杂交仪对扩增后的基因进行杂交,
用芯片洗干仪进行洗涤、甩干,再用芯片扫描仪进行

扫描,在电脑上用软件读取结果。(3)用中和离心法

对136例疑似肺结核患者的痰标本进行分枝杆菌培

养,按《结核病诊断细菌学检验规程》[2]进行操作。
1.4 统计学处理 采用Excel

 

2010建立数据库,用
SPSS13.0软件进行统计学分析。以罗氏培养法为金

标准,计算涂片法、基因芯片法检测分枝杆菌的灵敏

度、特异度、阳性预测值、阴性预测值。不同方法检测

结果的一致性用Kappa检验判别(Kappa≥0.75具有

高度一致性,0.4≤Kappa<0.75具有较好一致性,
Kappa<0.4具有较差一致性)。

 

2 结  果

2.1 两种方法检测抗酸杆菌情况 136例疑似肺结

核患者痰标本用基因芯片法共检测出抗酸杆菌69
例,阳性率为50.7%,其中 MTB

 

56例(81.2%),
NTM

 

13例(18.8%);涂片法共找到抗酸杆菌50例,
阳性率为36.8%,所有涂片法阳性者在基因芯片检测

中结果均为阳性,涂片法阳性率低于基因芯片法,二
者阳性率比较差异有统计学意义(χ2=5.39,P<
0.05)。50例痰涂片阳性患者中检测出 MTB

 

47例,
龟/脓分枝杆菌1例,堪萨斯分枝杆菌1例,鸟分枝杆

菌1例;86例痰涂片阴性患者中检测出 MTB
 

9例,
龟/脓分枝杆菌6例,堪萨斯分枝杆菌1例,鸟分枝杆

菌3例。13例NTM中,涂片阴性者占10例,涂片阳

性者占3例。
2.2 痰标本罗氏法培养分枝杆菌情况 86例涂片阴

性患者中有29例罗氏法培养阳性,57例罗氏法培养

阴性。50例涂片阳性患者中有42例罗氏法培养阳

性,8例罗氏法培养阴性。67例基因芯片法阴性患者

中有17例罗氏法培养阳性,50例罗氏法培养阴性。
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69例基因芯片法阴性患者中有62例罗氏法培养阳

性,7例罗氏法培养阴性。以罗氏培养法为标准,涂片

法的特异度为87.7%,灵敏度为59.1%,阳性预期值

为84.0%,阴性预期值为66.3%,Kappa检验,K=
0.47,二者具有较好的一致性;基因芯片法的特异度

为87.7%,灵敏度为78.5%,阳性预期值为89.6%,
阴性预期值为74.6%,

 

Kappa检验,K=0.63,二者

具有较高的一致性。
3 讨  论

  随着基因芯片技术在分枝杆菌检测中的广泛应

用,目前已有许多学者对该技术进行了研究报道,基
因芯片技术检测在分枝杆菌的优点已经逐渐得以证

明。本研究利用基因芯片技术检测本院就诊的疑似

结核患者痰标本,通过与传统的涂片法相比较,探讨

其在肺部疾病诊断中的应用价值,结果显示,136例疑

似 肺 结 核 患 者 痰 标 本 基 因 芯 片 法 阳 性 检 出 率 为

50.7%,涂片法阳性检出率为36.8%,并且所有涂片

阳性者在基因芯片检测中结果均为阳性,涂片法阳性

率显著低于基因芯片法,二者的符合率为76.0%。以

罗氏培养法为标准,涂片法的特异度与基因芯片法的

特异度一致,涂片法的灵敏度、阳性预期值、阴性预期

值、Kappa检验的K 值均低于基因芯片法,说明基因

芯片法在检测抗酸杆菌的灵敏度、阳性预期值、阴性

预期值及一致性方面均优于涂片法。陈蕾[1]报道641
例患者标本采用抗酸染色法阳性检出率为

 

27.61%,
低于本研究的结果,这是由于二者所用的染色方法不

同,说明荧光法检测抗酸杆菌的灵敏度高于萋尼氏

法,从二者的灵敏度数据中也得以证明;
 

基因芯片法

检测结核杆菌阳性检出率为54.91%
 

,略高于本文报

道,但二者差异无统计学意义(χ2=0.8,P>0.05);以
罗氏培养法检测结果为金标准,基因芯片法检测技术

的灵敏度、特异度、阳性预测值、阴性预测值均高于本

研究结果;抗酸染色涂片法检测技术的灵敏度和阴性

预测值均低于本研究结果,而特异度、阳性预测值均

高于本研究结果,一致性方面,通过Kappa检验,本研

究的K 值基因芯片法低于陈雷[1]的报道,涂片法略

高于陈雷[1]的报道,可能与所研究的样本数及染色方

法有关,尽管与本文报道有一定的差异,
 

但二者结果

均证明了基因芯片法检测分枝杆菌的能力明显优于

涂片法。林秀华等[3]对182例临床疑似结核性脓胸

患者用基因芯片法进行检测,检测出结核杆菌66例,
阳性率为36.2%,本研究中基因芯片法共检测出结核

杆菌56例,阳性率为41.1%,二者比较差异无统计学

意义(P>0.05),二者检测结果均体现了基因芯片法

在检测结核杆菌方面也为临床快速诊断结核病提供

了重要的依据。
本文报道中有19例患者标本涂片阴性而基因芯

片阳性。涂片法漏检主要与实验人员的操作(如制片

的质量、染色的效果及阅片的能力等)
 

和受试标本的

取样量等因素有关。痰涂片制作的好坏直接影响镜

检工作效率和检出率,因此,涂片制作、染色和镜检各

个环节都要规范操作,对痰涂片的大小、厚薄及染色、
脱色程度的把握都至关重要。痰检人员要有高度的

责任心和耐心细致的工作态度,确保阳性检出率,但
当涂片工作量较大的时候工作人员很容易产生疲劳,
所以阳性检出率会大大降低[4-6]。13例 NTM 中,涂
片阴性10例,涂片阳性3例,说明NTM 检测采用涂

片法很容易产生漏检,可能与NTM 的形态不典型有

关,情况是否属实仍需进一步研究。传统的涂片法操

作繁琐、费时,影响因素多,生物安全防护要求高,操
作人员容易疲劳,本研究印证了基因芯片法改变了传

统涂片法效率低的现状,能在较短的时间内鉴定出

MTB复合群和常见 NTM 致病菌,对临床快速诊断

结核病具有十分重要的意义。
NTM是分枝杆菌属中除结核分枝杆菌复合群和

麻风分枝杆菌外的一类分枝杆菌,多为腐生菌,广泛

存在于自然界中,如水、土壤、灰尘等。致病菌或条件

致病菌常发生于老年人、免疫力低下者,并多发于慢

性肺病,如支气管扩张、矽肺和肺结核等,也是人类免

疫缺陷病毒感染、获得性免疫缺陷综合征的常见并发

症,也可因消毒不严而引起院内感染。不同的 NTM
感染可 导 致 不 同 的 非 结 核 分 枝 杆 菌 病。近 年 来,
NTM相关报道日趋增多,提示了 NTM 已成为威胁

人类健康的重要公共问题[7-16]。
本研究显示,136例疑似肺结核患者痰标本用基

因芯片法共检测出抗酸杆菌69例,其中NTM
 

13例,
占18.9%

 

,说明肺部感染NTM的问题必须引起高度

重视,快速、准确鉴定NTM 菌种对临床诊治、疾病监

测控制均具有重大意义。
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运用PDCA循环管理法提高珠蛋白生成障碍性贫血产前
实验室筛查流程的完善率分析*
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  摘 要:目的 运用PDCA循环管理法提高珠蛋白生成障碍性贫血(下称地贫)产前实验室筛查流程的完

善率,有效落实深圳市地贫预防和控制工作任务。方法 采用PDCA循环管理法,通过主题选定、现状调查、目

标设定、人员确立、原因分析、真因确定、计划制订、对策拟订、措施实行、效果确认、标准化及体会总结等阶段提

高地贫产前实验室筛查流程的完善率。结果 经过PDCA循环管理后,地贫产前实验室筛查流程的完善率明

显提高,由对策实施前的47.75%提高至实施后的79.33%。结论 采用PDCA循环管理法,可有效提高地贫

产前实验室筛查流程的完善率,以防止重型地贫和减少中间型地贫患儿出生。
关键词:PDCA循环管理法; 地中海贫血; 产前筛查; 产前诊断; 遗传

中图法分类号:R556.6 文献标志码:A 文章编号:1672-9455(2019)23-3466-04

  珠蛋白生成障碍性贫血(下称地贫)是我国长江

以南各省发病率最高,影响最大的单基因遗传病之

一。2012年广东省地贫预防控制项目基线调查数据

显示,户籍人口地贫基因携带率约为16.8%,平均每

6个人中就有1个携带者,同型地贫基因夫妇约占

1.87%。2012年起广东省在全省范围内开展地贫预

防控制工作。地贫的常规实验室检测包括地贫筛查

和基因诊断,筛查项目包括红细胞参数和血红蛋白分

析,基因诊断是确诊地贫的金标准[1]。如果只检测血

常规(红细胞参数分析)和地贫基因而不进行血红蛋

白分析,或者不进行地贫筛查直接做基因诊断则容易

漏检罕见地贫,导致重型地贫和中间型地贫患儿出

生,增加产前诊断的风险。PDCA循环管理法包含4
个阶段,即计划阶段(P)、执行阶段(D)、检查阶段(C)
和行动阶段(A),被广泛应用于我国多家医院的质量

管理活动中[2-6]。为有效落实深圳市地贫预防控制工

作任务,提高地贫产前实验室筛查流程的完善率,避
免罕见地贫的漏检,本院检验科组织相关科室通过

PDCA循环管理法来提高地贫产前实验室筛查流程

的完善率,取得较好效果,现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 收集2016年11月至2017年6月在

本院检验科进行地贫产前遗传筛查标本的检验资料。
地贫产前实验室筛查流程包括血常规检测、血红蛋白

分析和地贫基因诊断。
1.2 方法

1.2.1 计划阶段

1.2.1.1 主题选定 根据广东省及深圳市地贫预防

控制政策、实施情况及重要性和迫切性,通过头脑风

暴手段,确立“提高地贫产前实验室筛查流程完善率”
为主题,拟通过解决该问题,有效落实深圳市地贫预

防控制工作任务,防止重型地贫和减少中间型地贫患

儿出生。完善率=完善地贫产前实验室筛查流程的

人数/进行地贫产前遗传筛查的所有人数×100%。
1.2.1.2 现状调查及目标设定 通过统计本院2016
年11月至2017年6月进行地贫产前遗传筛查人数
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