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!临床研究!

利福平耐药实时荧光定量核酸扩增技术检测
%%%

例

肺结核患者痰标本的结果分析

林日文!李
!

静#

"广东省惠州市结核病防治研究所检验科
!

$",''-

%

!!

摘
!

要"目的
!

探讨采用利福平"

S[P

%耐药实时荧光定量核酸扩增技术"

g

/

>GBX=O

(

SV[

%检测肺结核患者痰标本的结果并

进行分析&方法
!

选择
#'"$

年
"

&

"#

月该所就诊的肺结核患者痰标本
%%%

例!分别进行抗酸染色涂片镜检'

g

/

>GBX=O

(

SV[

'传

统罗氏培养法检测!使用
g

/

>GBX=O

(

SV[

检测痰标本的结核分枝杆菌"

X=O

%和
S[P

耐药的敏感度和特异度!并与传统罗氏培养

法检测结果进行一致性比较&结果
!

g

/

>GBX=O

(

SV[

检测
X=O

的敏感度为
.%&,7

!特异度为
.#&'7

!

#

种方法进行
R@

//

@

检

验!

R@

//

@5'&-#

!具有良好的一致性$

S[P

耐药的敏感度和特异度分别为
6-&,7

和
.%&!7

!

#

种方法的
R@

//

@5'&6-

!具有良好

的一致性&结论
!

应用
g

/

>GBX=O

(

SV[

检测肺结核患者痰标本!检测速度快!准确性高!快速获得患者是否耐药的结果!可指导

临床准确用药!值得临床应用和推广&

关键词"肺结核$

!

利福平$

!

g

/

>GBX=O

(

SV[

检测技术

!"#

!

"'&%.,.

"

8

&9::;&",6%<!"%'&#'",&#'&'!"

文献标识码"

+

文章编号"

",6%<!"%'

"

#'",

%

#'<#.'"<'#

!!

我国属于全球
##

个结核病高负担国家之一#患者数据居

全球第
#

位'

"

(

)结核病疫情具有高患病率*高耐药率*高感染

率的特点)广东地区人口流动性大#外来人口多#结核病疫情

尤为严峻)目前结核病比较突出的问题是患者产生耐药性#治

疗效果差)如何早期发现患者对抗结核药产生耐药性是临床

面临的挑战)耐多药结核病是指至少对抗结核药物中异烟肼

$

VQ(

&和利福平$

S[P

&产生耐药#由于
.'7

的结核杆菌对

S[P

耐药同时也对
VQ(

耐药#因此
S[P

耐药被认为是耐多药

的重要标志'

#<%

(

)传统罗氏结核杆菌耐药检测法#需要的检测

时间至少
#

个月#因为检测时间长#对患者的及时治疗和临床

用药造成障碍#利福平耐药实时荧光定量核酸扩增技术$

g

/

>GB

X=O

"

SV[

&快速检测法则弥补了其不足)现检测
"""

株结核

分枝杆菌#并对
S[P

耐药情况进行总结分析#为临床提供科学

依据和经验用药参考)报道如下)

B

!

资料与方法

B&B

!

一般资料
!

#'"$

年
"

&

"#

月在惠州市结核病防治研究

所就诊的肺结核患者痰标本
%%%

例#年龄
".

&

,.

岁#男
"6'

例#女
",%

例#嘱患者清晨清理口腔后用力咳出深部浓痰#一式

#

份)进行涂片镜检#分别标记出涂片阴性和阳性的标本#采

用
g

/

>GBX=O

"

SV[

核酸检测和改良罗氏培养#培养阳性者进

行药物敏感试验'

%<!

(

)评价
#

种方法检测结核分枝杆菌

$

X=O

&和
S[P

耐药的敏感度和特异度#并对
#

种方法结果的

一致性进行比较)

B&C

!

仪器与试剂
!

使用珠海
O@:1

公司生产的培养基和标准

菌株
(SY

#抗结核药由华南制药生产#

g

/

>GBX=O

"

SV[

核酸

检测仪是美国
X1B

L

E

公司生产#

*@GBG9E

F

>

反应盒由北京芬尼

公司提供)

B&D

!

方法
!

g

/

>GBX=O

"

SV[

核酸检测采用
*>

/

C>9E

公司

M>;><g

/

>GB

检测系统是一种半巢式定时荧光
P*S

体外诊断技

术#针对
G

/

1O

基因
-"K

/

利福平耐药核心区间$

SSTS

&设计引

物*探针*检测其是否发生突变#进而用于诊断患者是否结核及

是否对
S[P

耐药$

G

/

1O

序列存在突变&)打开
M>;><g

/

>GB

检

测仪的电源开关#然后运行
M>;><g

/

>GB

操作软件#使用扫码器

扫描反应盒正面的识别码)软件将全自动填写所需信息)点

击.开始测试/#

#C

出结果#可判读是否
X=O

感染及是否
S[P

耐药)

X=O

检出高度!

*=

$

",

#阳性级别高#定义为
!`

!

X=O

检出中度!

",

$

*=

$

##

#阳性级别中#定义为
%`

!

X=O

检出低度!

##

$

*=

$

#-

#阳性级别低#定义为
#`

!

X=O

检出

极低度!

#-

$

*=

$

%-

#阳性级别极低#定义为
"̀

)

SV[

耐药的

评定!

*=

&

%&$S[P

耐药$

S

&#

*=

$

%&$S[P

敏感$

N

&

'

$<6

(

)

B&H

!

统计学处理
!

采用
NPNN"%&'

统计软件进行数据分析#

'

$

R@

//

@

$

"

#其值越大#一致性越好)

+

"'.#

+

国际检验医学杂志
#'",

年
"'

月第
%6

卷第
#'

期
!
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!

IHB1K>G#'",

!

Y12&%6

!
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C

!

结
!!

果

C&B

!

g

/

>GBX=O

"

SV[

检测
X=O

效能分析
!

%%%

例初诊患者

痰标本进行涂片染色镜检#其中阳性
"""

例#阴性
###

例#以罗

氏培养法为标准#

g

/

>GBX=O

"

SV[

涂片阳性患者检测
X=O

的

敏感度为
.!&.7

$

.%

"

.-

&#特异度为
,.&#7

$

.

"

""

&%

g

/

>GB

X=O

"

SV[

涂片阴性患者检测
X=O

的敏感度为
-%&%7

$

"'

"

"#

&#特异度为
.!&67

$

"..

"

#"'

&%全部患者检测的敏感度

.%&,7

$

"'%

"

""'

&#特异度为
.#&'7

$

#'-

"

##,

&)

#

种方法进行

R@

//

@

检验#

R@

//

@5'&-#

#具有良好的一致性)见表
"

)

表
"

!!

g

/

>GBX=O

)

SV[

检测
X=O

效能分析#

&

$

g

/

>GB

X=O

"

SV[

涂片阳性

培养阳性 培养阴性

涂片阴性

培养阳性 培养阴性

阳性
.% ! "' %

阴性
$ . # "..

合计
.- "% "# #"'

C&C

!

g

/

>GBX=O

"

SV[

检测痰标本对
S[P

耐药的结果分析
!

%%%

例初诊患者痰标本进行涂片染色镜检#涂片阳性
"""

例#

涂片阴性
###

例#以罗氏培养法为标准#

g

/

>GBX=O

"

SV[

涂片

阳性患者检测
S[P

耐药的敏感度为
6#&67

$

-

"

""

&#特异度为

.-&'7

$

.-

"

"''

&%

g

/

>GBX=O

"

SV[

涂片阴性患者检测
S[P

耐

药的敏感度为
"''7

$

%

"

%

&#特异度为
."&%7

$

#''

"

#".

&)全部

患者检测的敏感度为
6-&,7

$

""

"

"!

&#特异度为
.%&!7

$

#.-

"

%".

&)

#

种方法进行
R@

//

@

检验#

R@

//

@5'&6-

#具有良好的一

致性)见表
#

)

表
#

!!

g

/

>GBX=O

)

SV[

检测痰标本对
S[P

耐药的

!!!

结果分析#

&

$

g

/

>GB

X=O

"

SV[

涂片阳性

培养阳性 培养阴性

涂片阴性

培养阳性 培养阴性

阳性
- # % ".

阴性
% .- ' #''

合计
"" "'' % #".

D

!

讨
!!

论

!!

肺结核发病例数逐年升高#每年新增患者
"%'

万例)传统

罗氏固体培养法是目前常用的诊断耐药结核的方法#其结果可

靠#是诊断耐药结核的金标准)但其耗时较长#平均
"

&

#

个

月的操作时间易造成诊断延误#期间耐药结核患者无法得到有

效化疗#容易导致获得性耐药*结核复发或切口处窦道形成'

-

(

)

因此#需开发或寻找快速*准确*安全的检测结核耐药性的分子

药敏诊断技术)近年来#

g

/

>GBX=O

"

SV[

受到国内外广泛关

注和探讨#临床应用处于初级起步阶段)本研究
g

/

>GBX=O

"

SV[

检测
%%%

例肺结核患者痰标本结果表明#

g

/

>GBX=O

"

SV[

检测
X=O

的敏感度为
.%&,7

#特异度为
.#&'7

#

#

种方法进

行
R@

//

@

检验#

R@

//

@5'&-#

#具有良好的一致性格%

S[P

耐药

的敏感度和特异度分别为
6-&,7

和
.%&!7

#

#

种方法进行

R@

//

@

检验#

R@

//

@5'&6-

#具有良好的一致性)

g

/

>GBX=O

"

SV[

作为一种全新的结核病快速检测新方

法#具有如下特点!$

"

&集成性!将样品准备*扩增*定量检测进

行统一)$

#

&快捷性!拥有极速加热和制冷的能力#可在
#C

内

提供精确稳定的试验结果)$

%

&灵活性!可配置多个模块同时

进行多种不同的检测#任何
"

个反应都可随时启动和终止)

$

!

&易操作!系统软件实时监测
P*S

进行情况#一旦
P*S

完成

自动给出试验结果)$

$

&安全性!独立并自成体系的一次性反

应盒增加了设备的安全性)$

,

&精确性!多个光谱的光学检测

可以提供准确的实时定量
P*S

结果'

.<"'

(

)

g

/

>GBX=O

"

SV[

检测方法是全球结核病诊断和治疗方面

的一个重要里程碑#为面临罹患结核病和耐药结核病危险的人

群带来新希望)耐药结核病常规疫情的监测不仅是临床用药

和评价化疗的重要依据#也是流行病学和结核病工作的重要指

标)结核分枝杆菌耐药#特别是对
S[P

耐药#比对
S[P

敏感

的结核患者有更高的病死率)

S[P

耐药非常广泛#且是耐多

药的一个重要标志)

XTS<=O

患者很难被治愈#将带来潜在

XTS<=O

的传染性)因此#结核分枝杆菌耐药性快速检测对

结核患者的有效治疗至关重要#特别是
S[P

耐药性快速检测

具有重要的临床意义)
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