
５１．１％以上。

表２　　３７０株肺炎支原体药敏试验的情况［狀（％）］

抗菌药物 敏感 中介 耐药

红霉素 １０２（２７．６） ７７（２０．８） １９１（５１．６）

罗红霉素 ６５（１７．６） １０７（２８．９） １９８（５３．５）

克拉霉素 １１９（３２．０） ９０（２５．０） １６１（４３．０）

阿奇霉素 ２５９（７０．０） ７１（１９．２） ４０（１０．８）

乙酰螺旋霉素 １８９（５１．１） １００（２７．０） ８１（２１．９）

克林霉素 １０４（２８．１） ７７（２０．８） １８９（５１．１）

３　讨　　论

诊断感染性疾病的金标准是培养检测病原体，肺炎支原体

缺乏细胞壁，代谢能力有限，故繁殖速度慢，传统的肺炎支原体

培养难度大，耗时长（２～３周），且敏感性一般，标本运送及培

养基的要求特别高，故未能普及。近年来诊断小儿感染肺炎支

原体的血清学检查法是基于肺炎支原体的Ｐ１蛋白产生的ＩｇＭ

抗体，其抗体在１周后在才能在血清中出现，检测灵敏度和特

异度均不理想。ＰＣＲ法检测技术要求高，操作繁琐也不适宜

于基层医院。肺炎支原体快速鉴定培养法是基于培养基中加

入快速生长因子 ，使肺炎支原体快速大量生长繁殖后，检测培

养基中代谢产物来鉴别肺炎支原体的生长，标本中其他支原体

及微生物因培养基中加入了青霉素和醋酸陀均被抑制［２］。本

组资料显示，应用快速培养法检测肺炎支原体的阳性率达到

１２．３６％。快速培养法标本获取容易，在感染早期即可采集标

本，试验操作技术简单，培养条件要求不高，阳性检出率也能满

足临床诊疗需求，值得推广应用。从３７０例肺炎支原体感染患

儿年龄组得知，学龄前小儿的感染率普遍高于６～１４岁的学龄

期儿童，以０～＜１岁患儿最易受到肺炎支原体的感染，主要由

于学龄前小儿机体抵抗力较弱，呼吸系统防御机制薄弱所致。

本组资料显示各年龄组的感染率与文献报道的感染率差异性

很大［３］，由此可知肺炎支原体感染呈现地域性、自然气候性

差异。

肺炎支原体缺乏细胞壁，对影响细胞壁合成的抗菌药物不

敏感，但对抑制或影响蛋白质合成的抗菌药物如大环内酯类、

四环素类、氨基糖苷类、喹诺酮类等敏感。故临床上大多用大

环内酯类抗菌药物来治疗，其主要的作用机制是通过机械性阻

塞蛋白质合成通道抑制肽链的延伸，从而阻碍肺炎支原体的合

成［４］。本组３７０例肺炎支原体感染患儿对部分大环内酯类、林

可酰胺类抗菌药物已出现不同程度耐药性，红霉素、罗红霉素、

克林霉素的耐药率已达到４３．０％以上，与文献报道一致
［５］。

按照卫生部对抗菌药物临床应用分级管理规定，这些药物已达

到临床慎重经验用药等级。这由于临床医生用药习惯，对于疑

似患者首选红霉素进行治疗，长此一往导致这类药物的耐药率

居高不下。相比较，阿奇霉素和乙酰螺旋霉素的敏感率较好，

分别已达到７０％和５１．１％，作为新一代大环内酯类药物阿奇

霉素具有很好的抗菌活性，局部血药浓度高，体内最低抑菌浓

度维持时间长，使用安全性高，不良反应小等优点，目前可作为

治疗小儿肺炎支原体感染的首选抗菌药物。

综上所述，使用快速鉴定培养法及直接药敏试验对肺炎支

原体感染患儿做病原学检测，操作技术简便，标本易获取，准确

度和特异性能达到临床要求，同时能够及时准确指导临床治

疗，临床应用效果显而易见，值得临床推广应用。
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·经验交流·

１３９２例血液学筛查指标阴性个体的地中海贫血基因分析

潘干华，申芫子，黄　勇，刘国先

（广东佛山市南海区人口和计划生育服务站，广东佛山５２８２００）

　　摘　要：目的　了解血液学筛查指标阴性群体中地中海贫血（地贫）的基因携带情况，为制定地贫干预筛查方案提供依据。方

法　以平均红细胞体积（ＭＣＶ）≥８０ｆＬ为地贫血液学筛查阴性指征，采用ＰＣＲ方法随机对１３９２例筛查阴性的对象样品进行进

一步的常见α和β地贫基因型分析。结果　在血液学筛查指标阴性群体中共检出地贫基因携带者７５例，检出率为５．３９％，其中

（－α３．７／αα）基因型４５例、（－α４．２／αα）基因型１２例、（－αＷＳ／αα）基因型１５例、（－αＣＳ／αα）基因型２例、（－αＱＳ／αα）基因型１例，未检

出α地贫１、血红蛋白 Ｈ病（ＨｂＨ病）以及常见β地贫。结论　在血液学筛查指标阴性人群中具有较高的地贫基因检出率，在制

定干预筛查方案时要采取必要措施预防严重 ＨｂＨ病患儿出生。

关键词：地中海贫血；　基因携带；　平均红细胞体积

犇犗犐：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７３４１３０．２０１４．０３．０４４ 文献标识码：Ｂ 文章编号：１６７３４１３０（２０１４）０３０３５１０２

　　地中海贫血（简称地贫）是我国南方地区最常见、危害最大

的遗传病，地贫的防治也是该地区面临的严峻课题。地贫的群

体筛查工作开展的好坏，直接关系到该地区地贫发病率降低的

成效［１］。平均红细胞体积（ＭＣＶ）是目前国内外最常用于地贫

筛查的血液学指标，该指标测定方法简单、自动化程度高，但存

在一定的漏诊率，给地贫预防工作带来一定风险。以往对筛查
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阳性人群的地贫基因型分布的研究较多，而对阴性人群的研究

相对较少［２］。近年来，随着ＤＮＡ分析技术的进步以及对以往

难以发现的静止型α地贫检测的广泛应用，使得对人群地贫基

因型总体分布情况有了更深入全面的研究。本文旨在了解筛

查阴性人群中地贫基因的携带情况，为制定地贫干预筛查方案

提供依据。

１　资料与方法

１．１　一般资料　采集２０１０年１０月至２０１３年１月在佛山市

南海区人口和计划生育服务站参加免费孕前优生健康检查的

新婚夫妇的血液样本（外周静脉３ｍＬ、ＥＤＴＡＫ２ 抗凝），将其

中经基因分析确诊为地贫携带者的配偶方且地贫筛查指标阴

性的个体作为研究对象。年龄２２～４６岁，均为佛山市南海区

户籍人口。

１．２　仪器与试剂　日本Ｓｙｓｍｅｘ公司Ｋ４５００型全自动血细胞

分析仪，原厂配套试剂及校准品，该设备定期参加广东省临床

检验中心组织的室间质评活动，以保障结果的可靠性。地贫基

因分析使用的扩增仪为美国ＡＢＩ公司产的２７００型，试剂盒均

由亚能生物技术（深圳）有限公司生产提供。

１．３　方法　以ＭＣＶ为血液学筛查指标，ＭＣＶ＜８０ｆＬ为地贫

筛查阳性指征，ＭＣＶ≥８０ｆＬ为地贫血液学筛查阴性指征，对

基因分析确诊为地贫携带者的配偶方且地贫血液学筛查指标

阴性的个体进行α和β地贫基因型分析，具体包括：（１）缺失型

α地贫基因分析，利用缺口（ｇａｐ）ＰＣＲ法对常见３种缺失型α

地贫基因进行分析（－－ＳＥＡ，－α３．７，－α４．２）；（２）非缺失型α地

贫基因分析，利用ＰＣＲ反向点杂交法对常见３种非缺失型α

地贫基因分析（αＣＳ，αＱＳ，αＷＳ）；（３）β地贫基因型分析：利用

ＰＣＲ反向点杂交法进行１７种β地贫基因型分析。

２　结　　果

在参加婚前检查人群中，共有１３９２例血液学筛查指标阴

性对象的血液样本进行基因分析，其中检出地贫基因携带者

７５例，检出率为５．３９％，其中（－α３．７／αα）基因型４５例、（－

α
４．２／αα）基因型１２例、（－αＷＳ／αα）基因型１５例、（－αＣＳ／αα）基

因型２例、（－αＱＳ／αα）基因型１例，未检出α地贫１、血红蛋白

Ｈ病（ＨｂＨ病）以及常见β地贫。各种地贫基因型的检出率和

构成比情况见表１。

表１　　血液学筛查指标阴性人群中检出的地贫基因型

　　检出率及构成比（狀＝１３９２）

基因型类型 狀 基因型检出率（％） 构成比（％）

－α３．７／αα ４５ ３．２３ ６０．００

－α４．２／αα １２ ０．８６ １６．００

－αＷＳ／αα １５ １．０８ ２０．００

－αＣＳ／αα ２ ０．１４ ２．６７

－αＱＳ／αα １ ０．０７ １．３３

合计 ７５ ５．３９ １００．００

３　讨　　论

地贫筛查常用的实验室方法主要是测定 ＭＣＶ和红细胞

渗透脆性试验两种，前者对地贫筛查的敏感度和特异性均较

高，因此已被广泛应用于临床［３］，地贫基因携带者红细胞相关

指标改变的程度与珠蛋白链合成障碍正相关，静止型地贫的

红细胞形态改变轻微，多无临床症状，ＭＣＶ或 ＭＣＨ 可正常，

易造成漏诊［４］。本文研发发现，在血液学筛查指标阴性人群中

地贫基因携带者的检出率为５．３９％，即为 ＭＣＶ作为地贫筛查

指标的漏诊率，比汪伟山等［５］报道的漏诊率６．４９％略低，但仍

然较为严重，需临床引起足够的重视。

在漏诊的基因型中全部为静止型α地贫，构成比分别为：

（－α３．７／αα）占６０％、（－α４．２／αα）占１６％、（－αＷＳ／αα）占２０％、

（－αＣＳ／αα）占２．６７％、（－αＱＳ／αα）占１．３３％，未检出α地贫１、

ＨｂＨ病以及常见β地贫，与以往张新华等
［６］报道的基本一致。

夫妻双方同时携带有标准型α地贫或β地贫突变基因才会生

育 ＨｂＢａｒｔ′ｓ胎儿水肿综合征或重型β地贫患儿，本文资料显

示未存在有α地贫１、ＨｂＨ病以及常见β地贫基因型的漏诊，

因此笔者认为以 ＭＣＶ作为大人群地贫筛查，对预防严重地贫

患儿出生的可靠性高。

ＨｂＨ病属于中间型α地贫，临床表现差异很大，轻者可表

现为轻度贫血或无贫血，严重者酷似重型β地贫
［７］，除 ＨｂＷＳ

型 ＨｂＨ病临床症状轻微外，其他基因型 ＨｂＨ 病的贫血程度

可较为严重［８］。本文结果显示静止型α地贫的漏诊率较高，因

此，笔者认为在制定地贫干预筛查方案时，若一方确诊为α地

贫１或 ＨｂＱＳ、ＨｂＣＳ基因型携带者时，配偶方即使血液学筛

查指标，如 ＭＣＶ，阴性也有必要进行α地贫基因分析，以有效

降低生育严重 ＨｂＨ病后代的风险。

本组研究对象是抽选自筛查群体中一方已确诊为地贫基

因携带者的配偶方，具有随机性，检出筛查阴性人群的地贫基

因分布状况具有较高的真实可靠性，由于技术条件有限，未对

其他少见或罕见突变类型的地贫进行研究。本文较为全面地

反映了血液学筛查指标阴性人群中地贫基因的携带情况，对制

定地贫干预筛查方案及指导遗传咨询工作的开展具有积极

意义。
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［８］ 赵永忠，徐湘民．非缺失型α地中海贫血的分子基础［Ｊ］．中华医

学遗传学杂志，１９９６，１３（５）：２９２２９５．

（收稿日期：２０１３１１２６）

·２５３· 国际检验医学杂志２０１４年２月第３５卷第３期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｆｅｂｒｕａｒｙ２０１４，Ｖｏｌ．３５，Ｎｏ．３


