
#

!

通讯作者#

_1F-7.

!

G

7Ì7I(%'

"

H7I-@09F

+

!检验技术与方法!

血液系统恶性肿瘤患者巨细胞病毒和
_,

病毒定量检测的临床价值

金
!

欣!陈建魁#

!于
!

农!宋世平!左向华!许晓跃!佟利威!杨倩琳

"军事医学科学院附属医院检验科!北京
%&&&J%

#

!!

摘
!

要"目的
!

评价实时荧光定量聚合酶链反应对血液系统恶性肿瘤患者巨细胞病毒"

652

#感染和
_,

病毒"

_,2

#感染的

早期诊断价值$方法
!

应用实时荧光定量
46!

检测
CCK

例血液系统恶性肿瘤患者血液中
652<3=

和
_,2<3=

载量$结果

!

CCK

例患者中
_,2

检测阳性率为
%C@'D

!

652

检测阳性率为
%A@'D

!

<3=

拷贝数介于"

%&

'

%

%&

J

#

09

8Q

%

F*

之间$治疗有效

者
_,2<3=

和
652<3=

载量迅速下降!

'

%

C

周后转阴$结论
!

实时荧光定量
46!

动态监测血液系统恶性肿瘤患者
652

<3=

和
_,2<3=

水平对于
652

感染和
_,2

感染的早期诊断和疗效判断具有重要意义$

关键词"巨细胞病毒'

!

疱疹病毒
K

型!人'

!

聚合酶链反应'

!

血液肿瘤

!"#

!

%&@CA(A

"

G

@7HHI@%(JC1K%C&@'&%%@&J@&CC

文献标识码"

=

文章编号"

%(JC1K%C&

"

'&%%

#

&J1&JAC1&'

!!

巨细胞病毒$

0

Q

N9F;

S

-.9L7:MH

#

652

%感染和
_,

病毒$

;

8

1

HN;7I1/-::L7:MH

#

_,2

%感染是威胁血液系统恶性肿瘤患者生存

和影响临床疗效的重要并发症之一#因此对这些患者进行分子

水平的检测和监护显得越来越重要+国内外文献报道#

652

感染引起的巨细胞病毒肺炎#占移植后
652

病的
K&D

%

(&D

#致死率达
C&D

%

A&D

'

%

(

#是移植后患者的主要感染并发

症及死亡原因+

_,2

是发现的第
%

个人类致癌病毒#它与多

种肿瘤的发生,发展有密切的联系#被认为是免疫失调的触发

点'

'

(

+因此#选择快速,准确诊断
652

和
_,2

感染的方法在

阻止感染进展和监测抗病毒疗效中起到越来越重要的作用+

本研究应用荧光定量
46!

方法检测血液系统恶性肿瘤患者与

健康对照者
_,2<3=

和
652<3=

水平#探讨
<3=

水平的

动态变化与临床疗效的关系+

A

!

资料与方法

A@A

!

一般资料
!

收集
'&&B

年
A

月至
'&%&

年
'

月本院诊治的

CCK

例血液系统恶性肿瘤患者#男
%BA

例#女
%K>

例#$男
d

女

?%@Cd%

%#中位年龄
C>

岁$

B

%

J&

岁%+其中急性髓系白血病

$

=5*

%

%&'

例&急性淋巴细胞白血病$

=**

%

B&

例&慢性粒细胞

白血病$

65*

%

(>

例&骨髓增生异常综合征$

5<[

%

'>

例&恶性

淋巴瘤
'>

例&非霍奇金淋巴瘤$

3+*

%

''

例&再生障碍性贫血

$

==

%

J

例&霍奇金淋巴瘤
(

例&嗜血细胞综合征
'

例+健康对

照组
%>&

例来自健康体检人群#各项体检指标均无明显异常+

A@B

!

标本处理
!

取
_<$=

抗凝静脉血
KF*

送检#血液标本

用淋巴细胞分离液分离#然后直接加
>&

)

*<3=

提取液充分

混匀#沸水浴
%&F7I

#

%'&&&:

"

F7I

离心
>F7I

#离心半径
B

0F

#取上清液直接用于
46!

检测或
g'&Z

冻存备用+

A@C

!

实时荧光定量
46!

!

采用中山大学达安基因有限责任

公司提供的
652

和
_,2

荧光定量试剂盒#以及
!90O;

公司

*7

S

ON6

Q

0.;:

扩增仪进行实时荧光定量
46!

#其扩增条件为!

ACZ

预变性
'F7I

#

ACZ

变性
>H

#

>JZ

退火
K>H

#共
K&

个循

环#

CJZ%H

+试剂盒提供的病毒阳性参考品$

%&K

%

%&J

%以及

阴性对照同时扩增#得出所测样本中的核酸载量值#用基因

09

8Q

"

F*

表示+每次实验中#阴性对照的
6N

值$循环阈值%不

显示任何数值#阳性参考品的标准曲线的
!

值介于
g&@AB

%

g

%@&

#检测下限为
>&&09

8Q

"

F*

+

A@D

!

统计学处理
!

应用
[4[[%&@&

软件进行统计学分析#计

量资料的组间均值比较采用
/

检验+

B

!

结
!!

果

B@A

!

外周血
652

和
_,2

检测结果
!

CCK

例血液系统恶性肿

瘤患者中有
KK

例患者
_,2

检测呈阳性#阳性率
%C@'D

#

(K

例

652

检测阳性#阳性率
%A@'D

#动态检测
<3=

拷贝数介于

$

%&

'

%

%&

J

%

09

8Q

"

F*

之间+

'>

例患者
_,2

和
652

检测同时

呈阳性#占
J@>D

+

B@B

!

阳性病例分布
!

在
KK

例
_,2

阳性患者中#

=5*%K

例#

=**%'

例#

65*>

例#

3+*K

例#恶性淋巴瘤
C

例#霍奇金淋

巴瘤,

5<[

,

==

各
'

例+

(K

例
652

阳性患者中#

=5*'C

例#

=**%A

例#

65*%'

例#

3+*'

例#恶性淋巴瘤
C

例#霍奇

金淋巴瘤
%

例#

5<[

,

==

各
'

例+

B@C

!

荧光定量
46!

动态监测与疗效的关系
!

在临床观察中#

有
%B

例患者
652

检测连续阳性#给予更昔洛韦治疗#

%(

例患

者均在
%

%

'

周后转阴#但有
'

例患者在停药
'

%

C

周后复发+

健康对照组中仅
'

例检测到数值#且
<3=

拷贝数介于$

%&

'

%

%&

C

%

09

8Q

"

F*

之间#阳性率
%@CD

#其余均为阴性+恶性肿瘤

组和健康对照组中的阳性率差异有统计学意义$

"

&

&@&%

%+

KK

例
_,2

检测阳性患者中#

%A

例患者
_,2<3=

在抗病毒治

疗开始后迅速下降#

'

%

C

周后转阴+

C

!

讨
!!

论

人巨细胞病毒属疱疹病毒科
*

亚科#为双股线性
<3=

病

毒+

652

是免疫受损患者的重要病原体#是血液系统恶性肿

瘤患者的常见合并症#也是导致患者死亡的主要原因之一+由

于
652

原发感染可导致生命过程中长期潜伏感染#免疫功能

受损时#

652

病最常表现的是
652

肺炎#发生率约为
%>D

%

'&D

#其次是
652

胃炎#发生率约为
%&D

#如果不治疗
652

病的死亡率为
A&D

左右'

C

(

+

652

感染早期临床症状不明显#

主要依靠实验室诊断'

K

(

+传统的病毒分离与培养虽特异度高#

但敏感性差#且对实验条件要求高#一般实验室难以达到&血清

学检测虽简便快速#但由于患者免疫功能受损难以产生抗体#

且无法提供现症感染资料+实时荧光定量
46!

的发展为病毒

感染诊断开辟了新途径'

>

(

+

_,

病毒属疱疹病毒#具有长约
%BKV/

的双链
<3=

结构#

内编码大于
B>

个基因#是第
%

个与人类肿瘤发生有明确联系

的病毒+有研究表明'

(1J

(

#

_,

病毒与伯基特淋巴瘤,霍奇金淋

巴瘤,非霍奇金淋巴瘤,

5<[

等疾病相关#大多数患者情况下

免疫功能受损的淋巴瘤患者一旦合并
_,

病毒感染#病情都会

-

CAJ

-

国际检验医学杂志
'&%%

年
>

月第
C'

卷第
J

期
!

#IN\*-/5;R

!

5-

Q

'&%%

!

29.@C'

!

39@J



进行性发展#很难治疗+大多数患者移植后淋巴组织增殖性疾

病都属于
,

细胞肿瘤#与
_,

病毒有一定的联系#通过实时荧

光定量
46!

方法可以检测到外周血中含有
_,

病毒载体+移

植后淋巴组织增殖性疾病产生于骨髓移植受者的原因一般都

在于骨髓供者#因此对这些患者进行分子水平的检测和监护显

得越来越重要+对于
_,

感染的治疗#目前临床上使用的抗

_,

病毒药物多为广谱的抗疱疹病毒和巨细胞病毒的药物#如

更昔洛韦,阿昔洛韦,伐昔洛韦,西多福韦等#其缺点是无法影

响由于免疫功能抑制导致的
_,

病毒致瘤作用+采用
_,

病毒

特异性的细胞毒性
$

淋巴细胞$

6$*

%治疗可以克服这一缺

点#同种异体造血干细胞移植后发生淋巴组织增生性疾病的患

者是该治疗方法的最佳适应者'

B

(

+

本研究应用了实时荧光定量
46!

方法#该方法不仅具有

普通
46!

的高灵敏性#而且由于运用了荧光探针可以通过电

光转导系统直接探测
46!

扩增过程中荧光信号的变化#真正

实现了实时定量#克服了常规
46!

反应不能定量以及易污染

的问题+研究中通过实时荧光定量方法动态监测了血液系统

恶性肿瘤患者
652<3=

和
_,2<3=

水平对于
652

感染

和
_,2

感染的早期诊断和疗效判断具有重要意义+
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!检验技术与方法!

血清胱抑素
6

检测在一氧化碳中毒迟发性脑病中的临床意义

姜
!

梅!魏金凤!李
!

娜

"中国人民解放军第二八一医院检验科!河北秦皇岛
&((%&&

#

!!

摘
!

要"目的
!

研究血清胱抑素
6

"

6

Q

H6

#水平检测在一氧化碳中毒迟发性脑病"

<_=654

#中的临床意义$方法
!

<_=654

患者
>C

例为
<_=654

组!经历一氧化碳中毒"

=654

#但未出现
<_=654

的患者
C&

例为
=654

组!另选择健康体检者
C&

例为

健康对照组$

6

Q

H6

采用乳胶颗粒增强免疫透射比浊法进行检测$结果
!

在急性一氧化碳中毒发生时!血清
6

Q

H6

水平在

<_=654

&

=654

组较健康对照组均明显增高"

"

&

&@&%

#'

<_=654

组与
=654

组比较差异无统计学意义$在治疗后!

<_=61

54

组在假愈期后血清
6

Q

H6

仍然保持较高的水平!而
=654

组基本恢复至健康对照组水平$并且
<_=654

组治疗后痊愈的患

者血清
6

Q

H6

水平基本恢复到正常水平"

&@B>i&@%%

#

F

S

%

*

$治疗后疗效为好转的患者血清
6

Q

H6

为"

%@CCi&@%(

#

F

S

%

*

!仍高于

正常水平'治疗后无效的患者血清
6

Q

H6

仍保持较高的水平"

%@BAi&@'%

#

F

S

%

*

!血清
6

Q

H6

水平与
<_=654

的疗效呈正相关!"

!

?&@C&(

!

"

&

&@&%

#$结论
!

血清
6

Q

H6

检测有助于预测
<_=654

的发生!并且与
<_=654

的预后有关!经治疗后患者血清
6

Q

1

H6

水平恢复到正常水平者预后较好$

关键词"一氧化碳中毒'

!

脑疾病'

!

胱抑素
6

'

!

临床意义

!"#

!

%&@CA(A

"

G

@7HHI@%(JC1K%C&@'&%%@&J@&CK

文献标识码"

=

文章编号"

%(JC1K%C&

"

'&%%

#

&J1&JAK1&'

!!

一氧化碳中毒迟发性脑病$

R;.-

Q

;R;I0;

8

O-.9

8

-NO

Q

-PN;:

-0MN;0-:/9IF9I9̀7R;

8

97H9I7I

S

#

<_=654

%是指急性一氧化

碳中毒$

-0MN;0-:/9IF9I9̀7R;

8

97H9I7I

S

#

=654

%经抢救恢复

后#经过一定时期的假愈期后#再出现以急性痴呆,精神症状和

锥体外系表现为主的神经系统疾病+

<_=654

的发生机制目

前仍不明确#但是一旦发生
<_=654

#其治疗和功能恢复非常
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