
３　讨　　论

ＳＡ对大环内酯类抗菌药物的耐药机制主要是由于能量

依赖的主动泵出和核糖体靶位改变两种，其中核糖体药物结合

靶位改变又分为核糖体自身结构的变异和红霉素诱导产生的

变异［４６］。泵出型耐药是由于耐药基因编码外排蛋白，这种蛋

白能将进入细菌体内的药物泵到体外使其不能发挥作用，其耐

药表型为红霉素耐药而克林霉素敏感。核糖体药物结合靶位

改变是由ｅｒｍ基因调控的，如果是调控导致结构改变引起耐

药则表现为对红霉素和克林霉素同时耐药，常规的体外药敏试

验均能测出；如果是调控介导的诱导型耐药，则表现为红霉素

耐药而克林霉素敏感，Ｄ试验结果是阳性。此型耐药用常规药

敏试验会造成漏检，导致临床上治疗失败。

本研究中，ＭＲＳＡ检出率为５２．７３％（１１６／２２０），ＭＲＳＡ比

例的上升使ＳＡ对各种抗菌药物产生多重耐药。ｅｒｍ基因介

导诱导型耐药 ＭＲＳＡ占５５．１７％，本研究中，ＭＲＳＡ对克林霉

素的诱导耐药性高于文献［７］的报道，这可能与不同地区细菌

的红霉素耐药基因构成的差异及大环内酯类药物使用不同有

关；本研究中的结果与文献报道的 ＭＳＳＡ诱导型耐药检出率

高于 ＭＲＳＡ的结果相反，这可能与ＳＡ红霉素耐药基因构成

差异有关［８］。

从体外药敏结果可看出诱导型耐药均发生在红霉素耐药

和克林霉素敏感或中介的表型中，仅凭常规的药敏试验而忽视

克林霉素诱导性耐药检测，尤其是对 ＭＲＳＡ的检测，会导致很

多潜在耐药性的产生从而误导临床抗感染治疗。Ｄ试验的目

的主要在于检测克林霉素的可诱导耐药，避免不适当使用克林

霉素而造成治疗失败，耽误治疗最佳时机。利用Ｄ试验检测

红霉素对克林霉素的诱导耐药性，该方法简便易行，结果易观

察［９］。临床微生物室应常规开展Ｄ试验，以便准确报告克林

霉素的耐药性，指导临床医生合理使用大环内酯类、林可酰胺

类抗菌药物。
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·经验交流·

１３２４例孕中期妇女产前筛查的调查分析

于天良，沈丽梅

（武威市人民医院检验科，甘肃武威７３３０００）

　　摘　要：目的　从普通孕妇群体中发现有唐氏综合征（ＤＳ）和开放性神经管缺陷（ＮＴＤ）的高危孕妇，最大限度地减少先天缺

陷患儿的出生。方法　对２０１１～２０１３年于该院门诊进行新生儿风险评估的怀孕１３～２１周的孕１３２４例采用化学发光法定量检

测血清甲胎蛋白（ＡＦＰ）、绒毛膜促性腺激素β亚单位（ＦｒｅｅβＨＣＧ）的浓度值，然后进行风险评估，对筛查出的阳性结果进行分析。

结果　在检测的１３２４例孕妇中，ＤＳ高风险者５２例，占总检测人数的３．９３％；ＮＴＤ高风险者５３例，占总检测人数的４．００％。结

论　孕妇孕中期进行产前筛查，减少出生缺陷，对优生工作具有重要意义。

关键词：唐氏综合征；　神经管畸形；　产前筛查；　孕妇

犇犗犐：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７３４１３０．２０１４．１７．０５３ 文献标识码：Ｂ 文章编号：１６７３４１３０（２０１４）１７２３８５０２

　　唐氏综合征（ＤＳ），也称先天愚型，是由于各种因素影响导

致母亲生殖细胞形成过程中第２１号染色体变异成三体所致。

ＤＳ是一种严重的先天性智力障碍，出生后患儿的存活率较高，

ＤＳ患儿由于智力严重低下，生活完全不能自理，并且携带多系

统并发症，终生无法治愈，给家庭带来沉重的精神和经济负担。

神经管畸形（ＮＴＤ）是我国最常见的先天畸形，发病原因不清，

环境因素致畸可能是导致 ＮＴＤ的主要原因。避免两种患儿

出生的惟一方法就是进行产前筛查和产前诊断［１３］。笔者对本

院２０１１～２０１３年怀孕１３～２１周的孕妇１３２４例采用化学发

光法进行筛查，并对其做出风险评估，提示筛查阳性的孕妇应

做进一步的产前诊断，以减少先天缺陷患儿的出生。

１　资料与方法

１．１　一般资料　２０１１～２０１３年本院门诊怀孕１３～２１周孕妇

１３２４例，孕妇年龄在２１～３９周岁。收集孕妇的相关资料，包

括：孕妇姓名、出生日期、联系方式、孕周（孕周的计算采用三舍

四入的方法，如１７＋３周为１７周，１７＋４周为１８周）、体质量、末次

月经日期（以末次月经第１天来计算）以及月经是否规则，是否

胰岛素依赖性糖尿病，是否曾出生先天愚型。

·５８３２·国际检验医学杂志２０１４年９月第３５卷第１７期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ２０１４，Ｖｏｌ．３５，Ｎｏ．１７



１．２　仪器与试剂　深圳市新产业生物医学工程股份有限公司

生产的迈格鲁米（ＭＡＧＬＵＭＩ）化学发光测定仪及深圳新产业

提供的发学发光专用的艾博罗评估软件。该软件仅适用于单

胎儿孕妇在孕早期（孕７～１３周）和孕中期（孕１３～２１周）产前

筛查ＤＳ和ＮＴＤ胎儿。检测试剂采用深圳市新产业生物医学

工程股份有限公司提供的 ＡＦＰ／绒毛膜促性腺激素β亚单位

（ＦｒｅｅβＨＣＧ）检测试剂。

１．３　方法　通过化学发光免疫法定量检测血清中ＡＦＰ、Ｆｒｅｅ

βＨＣＧ的浓度值，应用相应分析软件计算 ＤＳ与 ＮＴＤ的风

险率。

１．４　检测原理　化学发光免疫夹心法采用针对ＡＦＰ或Ｆｒｅｅ

βＨＣＧ的一株单克隆抗体标记ＡＢＥＩ，另一株单克隆抗体标记

ＦＩＴＣ。标本、标准品与 ＡＢＥＩ标记的单克隆抗体、ＦＩＴＣ标记

的单克隆抗体及包被羊抗ＦＩＴＣ抗体的磁性微球混匀，形成抗

原与 ＡＢＥＩ标记的抗 ＡＦＰ（或抗 ＦｒｅｅβＨＣＧ）单克隆抗体，

ＦＩＴＣ标记的抗ＡＦＰ（或抗ＦｒｅｅβＨＣＧ）单克隆抗体的免疫复

合物，外加磁场沉淀，去掉上清液，用洗液清洗沉淀复合物３

次，直接进入标本测量室，仪器自动泵入化学发光激发物１和

２，自动监测３ｓ内发出的相对光强度（ＲＬＵ）。ＡＦＰ（或Ｆｒｅｅβ

ＨＣＧ）的浓度与ＲＬＵ成一定的比例关系，测定仪自动拟合计

算ＡＦＰ（或ＦｒｅｅβＨＣＧ）浓度。

１．５　标本要求　血清：采集５．０ｍＬ静脉血至采血管中，室温

静置后离心，分离血清部分，２～８℃保存。血清标本在２～８

℃可以稳定１２ｈ，超过１２ｈ，则先分装，－２０℃可保存３０ｄ，避

免反复冰冻和解冻两次以上。

２　结　　果

在检测的１３２４例病例中，ＤＳ高风险者５２例，占总检测

人数的３．９３％；ＮＴＤ高风险者５３例，占总检测人数的４．００％，

见表１。经上级医院确诊ＤＳ１例，ＮＴＤ２例，其中Ｂ超发现有

脑积水１例，１例有脊椎裂孕产史。

表１　　１３２４例怀孕１３～２１周孕妇ＤＳ与ＮＴＤ筛查结果

高危的

先天缺陷类型

２０１１年（狀＝２７７）

阳性

（狀）

阳性率

（％）

２０１２年（狀＝３８４）

阳性

（狀）

阳性率

（％）

２０１３年（狀＝６６３）

阳性

（狀）

阳性率

（％）

ＤＳ １２ ４．３３ １６ ４．１７ ２４ ３．６２

ＮＴＤ ２２ ７．９４ １３ ３．３９ １８ ２．７１

３　讨　　论

实验结果必须结合孕妇的个人的详细情况，所以在产前筛

查时，孕妇需要提供较为详细的个人资料，包括出生年月、末次

月经、体质量、是否胰岛素依赖性糖尿病、是否吸烟，异常妊娠

史等，由于筛查的风险率统计中需要根据上述因素作一定的校

正。ＤＳ筛查值是修正值，影响ＤＳ筛查值的因素主要有：孕妇

年龄，体质量、孕周，胎儿分泌的胎甲蛋白，胎盘分泌的人绒毛

激素，药物因素，遗传因素等。

ＤＳ风险率截断值：产前筛查ＤＳ胎儿的风险率截断值设

定为１／２５０，＞１／２５０判断为 ＤＳ高危。ＡＦＰ＜０．５０ ＭＯＭ、

ＦｒｅｅβＨＣＧ＞２．５ＭＯＭ 判断为ＤＳ高危。ＤＳ风险率大于或

等于风险率截断值时，则判断为ＤＳ患儿高风险孕妇（即ＤＳ筛

查结果是阳性），建议进行进一步的产前诊断；反之，若风险率

小于风险率截断值时，则判断为ＤＳ患儿低风险孕妇（即ＤＳ筛

查结果是阴性），不作进一步检查。

ＮＴＤ中倍数截断值：产前筛查 ＮＴＤ胎儿时，母体血清标

记物ＡＦＰ中倍数截断值应为小于２．５。若 ＡＦＰ中倍数大于

２．５ＭＯＭ，则判断为ＮＴＤ胎儿高风险孕妇（即ＮＴＤ筛查结果

是阳性），建议进行进一步的产前诊断；反之，若ＡＦＰ中倍数小

于２．５ＭＯＭ，则判断为 ＮＴＤ胎儿低风险孕妇（即 ＮＴＤ筛查

结果是阴性），不作进一步检查。如 ＡＦＰ 轻度升高（２．５

ＭＯＭ）时重复血清测定有意义。

ＡＦＰ是胎儿的一种特异性球蛋白，在妊娠期间可能具有

糖蛋白的免疫调节功能，可预防胎儿被母体排斥。ＡＦＰ在妊

娠早期１～２个月由卵黄囊合成，继之主要由胎儿肝脏合成，胎

儿消化道也可以合成少量ＡＦＰ进入胎儿血循环。妊娠６周胎

血ＡＦＰ值快速升高，至妊娠１３周达高峰，此后随妊娠进展逐

渐下降至足月，羊水中ＡＦＰ主要来自胎尿，其变化趋势与胎血

ＡＦＰ相似，母血ＡＦＰ来源于羊水和胎血，但与羊水和胎血变

化趋势并不一致。妊娠早期，母血ＡＦＰ浓度最低，随妊娠进展

而逐渐升高，妊娠２８～３２周时达高峰，以后又下降。

产前筛查是一种风险评估，是有局限性的，在筛查前必须

要将风险告知于孕妇及其家属，给予详细解释，必须要对孕妇

讲解清楚，以防孕妇与家属造成不必要的慌乱，给筛查带来不

必要的影响。

本文中主要应用化学发光免疫法对武威市怀孕１３～２１周

的孕中期妇女进行联合检查，通过检测孕妇血清中 ＡＦＰ以及

ＦｒｅｅβＨＣＧ的浓度，结合孕妇年龄风险率来得出筛查风险率。

筛查结果为高风险报告，并不代表一定为ＤＳ或 ＮＴＤ，而需进

一步做确诊试验；筛查结果为低风险的报告，只表明胎儿发生

这种先天异常的机会很低，属低危人群，但不能完全排除这种

异常或其他异常的可能。

综上所述，对孕中期孕妇血清ＡＦＰ以及ＦｒｅｅβＨＣＧ进行

检测，作为产前筛查的主要方法，可以将多数孕妇排除于高危

风险之外，从而进一步降低先天缺陷儿的发生率，有非常重要

的意义的。因此，需要加强对孕妇的产前宣传教育工作，提高

孕妇对产前筛查的认识，自觉自愿检查，以减少患儿的出生，达

到优生，提高出生人口素质的目的。
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