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新生儿疾病筛查是提高人口素质*减少出生缺陷的重要预

防措施#引起了新疆维吾尔自治区各级政府的重视并取得了显

著的成绩)新生儿筛查的疾病在早期无特异的临床表现#误诊

或漏诊将严重影响患儿的智力和体格发育#严格的质量控制以

确保实验结果的准确性就显得尤为重要'

$

(

)从
%))@

年开始#

本实验室参加了卫生部临检中心组织的室间质评活动#现将
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新生儿疾病筛查是减少儿童智力低下和提高出生人口素

质的重要预防措施#能早期发现某些先天性遗传代谢病)此类

疾病在早期临床表现不特异#并且缺少临床及时发现错误并逆

转病情的机会#检验结果是早期发现患儿的重要指标#实验漏

诊会让患儿错过治疗的最佳时机#造成残疾或死亡)从
%)$)T

%)$(

年#本筛查中心参加了全国新生儿疾病筛查室间质评#一

直取得满意成绩)近
A

年来共接收卫生部临检中心分发的
%$

批次共计
$)4

份质评样本)

7EG

和
DU2

测定结果偏倚分布较

广#

7EG

相对偏倚平均值为
%'%$:

#

DU2

相对偏倚平均值为
T

)'@+:

#比张晓刚等'

&

(的偏倚结果稍低)

各筛查实验室采用的检测方法和诊断切值不同#同一样本

在不同实验室会得到不同的临床假设#定性判断结果对患儿的

确诊和漏诊具有重要参考价值#切值对临床工作意义重大#有

助于评价一个新生儿是否患病#其准确性临床上比定量结果更

重要)假阴性率高会延误患儿的治疗#假阳性率高导致召回量

增多#给相应家庭增添不必要的精神和经济负担'

*

(

)

本室
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和
DU2

的切值稍高于盐城市妇幼保健院新生

儿疾病筛查中心的设定值'

4

(

)收集
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年度新疆南疆地区的

活产新生儿共
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例的
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和
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检测结果#共确诊经

典型苯丙酮尿症$
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&

%$

例#高苯丙氨酸血症$

275

&

$)

例#

先天性甲状腺功能减低
$4

例)采用用百分位数法
@@:

可信

限为标准来确定切值#能比较直观地反映了测定标本的真实水

平#设定初筛切值以防漏诊为主#选择敏感度高特异性稍低#而

且假阴性率为
)')):

的临界值作为实验切值'

(#A

(

)

采用荧光法测定血斑中
7EG

的浓度#

7EG

&

%')=

<

"

J>

的

可疑阳性者召回复查#当
7EG

持续
&

%')=

<

"

J>

#或
&

*')=

<

"

J>

#即通知进行尿蝶呤谱分析*血二氢蝶啶还原酶活性测定#

以鉴别诊断苯丙氨酸羟化酶$

752

&缺乏症和四氢生物蝶呤缺

乏症%采用时间分辨荧光分析法检测
DU2

的浓度#对
DU2

&

@'4

%

W?

"

=>

的可疑阳性者召回重新复查#对复查结果仍然
&

@'4

%

W?

"

=>

或
&

$+

%

W?

"

=>

#进行甲状腺功能检测)

A

年
$)4

份质评样本
7EG

的定量和定性判断总评分为

@A'$4:

#

DU2

的定量和定性判断总评分为
@@')4:

#卫生部临

检中心质评要求每一项目的评分
&

+):

#这些数据说明本室对

滤纸干血斑
7EG

和
DU2

浓度具有良好持续的检测能力#检测

结果合格)

$)4

份质评样本中#

7EG

和
DU2

定量结果符合率

分别为
@*'%@:

和
@+'$:

#定性判断结果符合率均为
$)):

#

说明切值的设定总体来说是可行的#与章晓燕等'

+

(报道的我国

%)$4

年新生儿遗传代谢病切值调查结果吻合#检测能力合格#

检测结果是可信的)

$)4

份质评样本定性结果中
DU2

和
7EG

实验室检测结果

和反馈结果一致#符合率均为
$)):

#历年来新生儿筛查检测

中尚未发现漏诊的病例#为临床诊断治疗提供准确可靠的实验

数据)不足之处在于本实验室
7"?

的假阳性率较高#可能与

新疆南疆地区基层医院采血不规范及血片保存条件较差和递

送到实验室的时间较长有关#实验人员应当及时进行统计分

析#配合临床做好分析后的可疑阳性患儿的随访工作#科学准

确的设定筛查阳性切值'

@

(

)

$)4

份质评样本定量结果中#

(

份
7EG

结果和
%

份
DU2

结

果未通过#失控率分别为
7EG

$

4'A$:

&和
DU2

$

$'@:

&)

%)$$$*

和
%)$$%&

编号的
DU2

结果失控是洗板机未定期冲洗

消毒#导致板孔残留液体清洗不彻底所致系统误差引起准确性

的下降)

%)$$%*

编号
7EG

结果失控是孵育箱温度波动和移液

不精确使检测值出现随机误差#上报结果超出靶值
*4'A$:

)

剩余
4

个编号
7EG

结果出现偏差可能与试剂批号不稳定#标准

品的均一性不好#反应混合液的配制及移液不准确#实验室的

空气清洁度#实验人员的技术熟练程度等有关#另外新疆南疆

地区空气干燥致使血片振荡洗脱不彻底#雾霾粉尘污染#路途

遥远标本运输时间长#室温的高低等原因引起的随机误差和系

统误差'

$)

(

)

系统误差的出现与实验仪器状态*试剂批号和实验环境有

关#与试剂的纯度*稳定性或被污染*配制方法*非线性标准曲

线有关)造成随机误差的原因#常是移液和测量不精确*试剂

混合不均匀*血斑洗脱不充分等造成)对于以上情况#最大程

度的纠正随机误差和系统误差对日常检验工作至关重要)定

期对实验仪器*移液器等进行校准和维护以保证仪器正常运

行%建立实验室标准操作规程#加强实验人员培训#严格进行核

对制度#尽可能减少工作失误#减小人为随机误差%开展室内质

量控制#通过质控图判断误差是否在允许范围内#出现失控应

追查原因并采取相应的纠正措施)

实验室质量控制对提高新生儿疾病筛查质量非常重要)

参加质量指标的室间质评计划可以发现检测过程中出现的偏

差和错误#寻找偏倚的原因并及时采取相应的整改措施'

$$

(

)

室间质评和室内质控是质量管理体系的重要组成部分#实验室

内部应建立适当的质量指标体系#观察失控"在控情况及变化

趋势#积极参加卫生部室间质评活动和质量指标的监测活动#

及时发现实验室检测中的问题#采取有效的纠正措施#不断提

高本室新生儿筛查的检验技术水平#为遗传代谢病的诊断治疗

提供准确可靠的检测信息'
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为
%$'):

#与
D,N;

等'

(

(的报道相似#进一步验证了婴幼儿阶

段艰难梭菌携带率高这一现象)本研究还发现#在小于
&

月龄

的婴儿体内#艰难梭菌的分离率较低#本文中
@%'):

$

*(

"

4)

&

的菌株均分离自
&

个月后至
$

岁的婴儿#表明在艰难梭菌在婴

儿体内繁殖还需一定时间#通常到
&

个月后检出率才逐渐增

高)

8/ICCGNI

等'

A

(报道#

%

!

(

月*

A

!

@

月和
$)

!

$%

月婴儿艰

难梭菌的携带率分别为
&(:

*

(A:

*

A4:

#携带率也呈现随婴

儿月龄上升的趋势#本文的结论与其一致#虽然本文中各月份

婴儿艰难梭菌的检出率均较其报道的低#但这可能与人群来源

不同有关)

本文对分离到的
4)

株艰难梭菌进行分子特征研究#发现

*+'):

为非产毒株#

4%'):

的菌株为产毒株#产毒株比例略低

于
D,N;

等'

(

(的报道$

AA'+:

#

A

"

@

&#但高于
8/ICCGNI

等'

A

(的报

道$

%('@:

#

A

"

%(

&)

%(

株产毒株中#

(@'%:

$

$+

"

%(

&同时产毒

素
5

和
`

$

F-J5 F̂-J̀ ^

&#

&)'+:

$

+

"

%(

&只产毒素
`

而不产毒

素
5

$

F-J5TF-J̀ ^

&#这一比例与章黎华等'

+

(和
2IN;

<

等'

@

(

报道的成人分离株相当#表明目前导致感染的艰难梭菌主要为

同时产毒素
5

和
`

的菌株)

本文中#笔作者利用
UM

0

5UD

方法对菌株进行基因分型#

结果显示#

4)

株菌可分为
$$

种
CM

0

5UD

型#在非产毒株和产

毒株间#菌株的核糖体型存在明显差异)非产毒株以
CM

0

5UD

LH#)&

为主#占比达
4)'):

$

$4

"

%*

&%产毒株则以
CM

0

5UD1H#)%

$

+

株&和
.H#)%

$

+

株&为主#两者占比达
($'4:

$

$(

"

%(

&)据

3EG;

<

等'

$)

(报道#

CM

0

5UD1H#)$

和
.H#)&

均为目前我国艰难梭

菌感染患者中主要的流行基因型)这一现象表明婴儿体内携

带的艰难梭菌可能是我国成人艰难梭菌感染的一个重要来源#

婴儿在其中扮演着.贮菌库/的角色#导致成人艰难梭菌感染)

此外#本文分析了艰难梭菌基因型与毒素编码基因的关

系#发现产毒株共包含
A

种
CM

0

5UD

型#其中
(

种的毒素编码

基因携带模式均为
F-J5 F̂-J̀ -̂JF5T-JF̀ T

#只有
CM

0

5UD

1H#)%

这一种型的毒素编码基因携带模式为
F-J5TF-J̀ -̂JF5

T-JF̀ T

#本研究中发现的
@

株
CM

0

5UD1H#)%

中有
+

株均为这

一模式#其对应的核糖体型为
8D)$A

#以前的相关报道显示

8D)$A

均为
F-J5TF-J̀ -̂JF5T-JF̀ T

'

A

#

$)

(

#本文的结果与之

一致#表明这一核糖体型的菌株产毒模式有其特异性)

总之#本研究表明
$

岁内的婴儿具有较高的艰难梭菌携带

率#且过半菌株为产毒株#产毒株的主要基因型与我国目前成

人艰难梭菌感染者的基因型一致#表明婴儿可能作为艰难梭菌

的.贮菌库/#导致成人感染)
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