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载量对
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3

种标本
#8Z7012

载量检查结果%结果
"

.&

例临床和实验室确诊
WY

中!血浆标本检出
&.

例!

#8Z7012

检出

率为
'.(''c

#

3&

例检测
"8Y+

的患者
#8Z7012

检出率为
.&(',c

#

3-

例咽拭子
#8Z7012

检出率为

J3(-Jc

%血浆&

"8Y+

&咽拭子以一项或多项阳性为依据的联合检测!

#8Z7012

检出率
&**(**c

%结论
"

通

过血浆&

"8Y+

&咽拭子
#8Z7012

的联合检测可提高
&.

岁以上
WY

阳性检出率!为临床提供更多的病原学诊

断和治疗依据%
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传染性单核细胞增多症$

WY

%是由
#8

病毒$

#8Z

%

引起的急性感染性疾病)有发热'咽峡炎'淋巴结肿大'

肝脾肿大'肝功损害'皮疹等临床特点)儿童多见)我国

3

$

%

岁儿童
#8Z

有一定自限性)成人
WY

绝大多数有

高热)可持续
'

$

3

周)以多系统损害为主)绝大多数除

有上述症状外)可并发间质性肺炎'肝炎'心肌炎或胃肠

道出血等)皮疹分布在躯干缺乏特异性表现)数目较少)

一般在病程
&

周以后出现)易误诊为药疹)症状与体征

的多样性和不典型性使临床误诊率较高*

&

+

(传统的实

验室诊断检测方法变异范围大)难以实时反映
#8Z

存

在的真实情况(随着荧光定量聚合酶链反应的普及)

病毒核酸的检测以其采样方便)检测方法简单'快速'

灵敏'可靠的特点在临床上广泛应用)为病毒感染性

疾病的诊断治疗提供了可靠的病原学依据)同时也提

高诊断的准确率*

'73

+

(研究者通过回顾性分析
&3*

例

&.

岁以上疑似
WY

患者血浆'外周血淋巴细胞$

"87

Y+

%及咽拭子标本
#8Z7012

的载量)以评价不同标

本类型检测结果的临床价值(

E

"

资料与方法

E(E

"

一般资料
"

选取
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年
)

月至
'*&.

年
,
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庆医科大学附属第二医院住院收治临床确诊
WY

病例

.&

例$病例组%)男
3'

例)女
',

例)年龄
&.

$

%,

岁)非

#8Z

感染相关疾病
.,

例$对照组%)男
3)

例)女
3%

例)年龄
&.

$

.&

岁(病例组和对照组间性别和年龄

比较差异无统计学意义$

G

&

*(*%

%(诊断标准!$

&

%具

有典型临床表现和体征)如发热'咽峡炎'淋巴结肿

大'肝脾肿大'皮疹等&$

'

%外周血常规变异淋巴细胞

大于
&*c

&$

3

%

#8Z

衣壳抗原
W

<

Y

$

#8Z7Z+27W

<

Y

%

阳性($

&

%中任何
3

项且同时具备$

'

%'$

3

%中的任一

项即可诊断*

3

+

(

E(F

"

方法

E(F(E

"

标本采集
"

患者均于清晨空腹采集静脉乙二

胺四乙酸$

#0K2

%抗凝血
'N$

)用天津灏洋人淋巴细

胞分离液分离
"8Y+

)离心分离血浆)咽拭子$尽量多

的采集两侧腭弓'咽部及扁桃体上的上皮细胞和分泌

物%用
&N$

生理盐水洗脱)离心取沉淀)再次用生理

盐水洗涤离心)取沉淀
h'*b

保存待检(

E(F(F

"

012

提取
"

采用北京鑫诺美迪
#8Z

核酸定

量检测试剂盒)提取方法按试剂盒说明书进行(

E(F(G

"

荧光定量聚合酶链反应
"

按上述试剂盒扩

增)包括阳性标准品'临界阳质控品'阴性对照品)阳

性对照品)以
#8Z

基因组
8;N6&>

基因$

#8Z

复制

特异基因%设计特异性引物和探针*

)7.

+

)荧光探针序列

为
9"%_7KEK+KKEE+++KE2K++KE2E73_

(

引物序列为
9%_7+EE +2E KEE 2++K+2 22E

22E73_

)

"%_72EE2+E2EE2+E2EE2EE+EE

22E273_

(扩增条件!尿嘧啶
7012

糖基化酶反应

3-b'NIC

)

,%b3NIC

预变性)然后
,)b&%@

)

.*b 3%@

共
)*

个循环)最后
'% b &NIC

(样本

012

核酸纯化之后)使用百乐
+9[,.

荧光定量聚合

酶链反应仪定量检测各样本的
#87012

拷贝数)检测

步骤'结果判断)以及质控方法按试剂盒说明(该试

剂盒灵敏度为
&(*`&*

'

/D

5

I?@

"

N$

)结果判断!定量

结果大于
%**/D

5

I?@

"

N$

为检出(

E(G

"

统计学处理
"

采用
\"\\''(*

软件进行统计分

析)计量资料组间比较采用
D

检验)率的比较采用
!

'

检验(检验水准
&

g*(*%

)

G

$

*(*%

表示差异有统计

学意义(

F

"

结
""

果

F(E

"

两组
#8Z7012

检出率比较
"

病例组血浆
#8Z7

012

检出率为
'.(''c

)

"8Y+#8Z7012

检出率为

.&(',c

)咽拭子
#8Z7012

检出率为
J3(-Jc

)以其中

任意一项阳性为阳性判断标准的联合检测
#8Z7012

检出率为
&**(**c

(对照组血浆
#8Z7012

检出率

为
*(**c

'

"8Y+#8Z7012

检出率为
'(''c

'咽拭

子
#8Z7012

检出率为
*(**c

'联合检测
#8Z7012

检出率为
'(''c

)见表
&

(

F(F

"

不同标本的
#8Z7012

平均浓度比较
"

血浆标

本
#8Z7012

平均浓度为$

3(,-f&(%3

%

&̀*

)

/D

5

I?@

"

N$

'

"Y8+

标本
#8Z7012

平均浓度为 $

%(-*f

&()'

%

&̀*

)

/D

5

I?@

"

N$

'咽拭子标本
#8Z7012

平均

浓度为$

%(3*f&(3-

%

&̀*

.

/D

5

I?@

"

N$

(

F(G

"

3

种标本在
WY

不同并发症中
#8Z7012

检出

率比较
"

非嗜肝病毒性肝炎的血浆'

"8Y+

'咽拭子及

联合 检 测
#8Z7012

检 出 率 分 别 为
'%(**c

'

..(.-c

'

J3(33c

'

&**(**c

)其他标本的
#8Z7012

检出率见表
'

(血浆
#8Z7012

检出率与咽拭子标本

比较差异有统计学意义$

G

$

*(*%

%&

"8Y+

与咽拭子

标本
#8Z7012

检出率比较)差异无统计学意义$

G

&

*(*%

%(

3

种类型标本联合检测
#8Z7012

检出率分

别与血浆'

"8Y+

比较差异有统计学意义$

G

$

*(*%

%(

表
&

""

两组临床标本的
#8Z7012

检出率比较

组别

血浆

总例数

$

'

%

检出数

$

'

%

检出率

$

c

%

"8Y+

总例数

$

'

%

检出数

$

'

%

检出率

$

c

%

咽拭子

总例数

$

'

%

检出数

$

'

%

检出率

$

c

%

联合检测

总例数

$

'

%

检出数

$

'

%

检出率

$

c

%

病例组
.& &. '.('' 3& &, .&(', 3- 3& J3(-J 3& 3& &**(**

对照组
., * *(** )% & '('' )% * *(** )% & '(''

表
'

""

3

种标本在
WY

不同并发症中
#8Z7012

检出率比较

并发症

血浆

总例数

$

'

%

检出数

$

'

%

检出率

$

c

%

"8Y+

总例数

$

'

%

检出数

$

'

%

检出率

$

c

%

咽拭子

总例数

$

'

%

检出数

$

'

%

检出率

$

c

%

联合检测

总例数

$

'

%

检出数

$

'

%

检出率

$

c

%

非嗜肝病毒性肝炎
&. ) '%(* . ) ..(.- . % J3(33 . . &**(**

嗜血细胞综合征
) ' %*(* * * *(** * * *(** ) ' %*(**

肺炎
) ' %*(* * * *(** * * *(** ) ' %*(**

#

--&
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#8Z

属于
%

7

疱疹病毒亚科淋巴浅隐病毒属双链

012

病毒)嗜淋巴细胞性)又名人类疱疹病毒
)

型(

#8Z

感染时
012

可呈线性并复制)宿主细胞裂解)

引起特异性细胞毒
K

淋巴细胞$

+K$

%的免疫应答)

+K$

的免疫应答为
#8Z

感染后临床症状的主要原

因)也可以为潜伏状态)病毒基因组两端的末端重复

序列相互连接形成环状游离体)病毒
012

环化后)迅

速进入潜伏期)并随宿主细胞复制而复制)在机体免

疫功能降低或使用免疫抑制药物的情况下再发感染&

少数情况下)出现缺损性感染)在感染细胞中可以发

现不完整的病毒基因组)并能够利用细胞间的传递方

式进行扩散(

#8Z

主要感染口咽部上皮细胞和
8

淋

巴细胞)也可引起肺炎'非嗜肝病毒性肝炎)严重的可

引起嗜血细胞综合征(对免疫缺陷者可感染
K

淋巴

细胞'平滑肌细胞等(通过唾液'飞沫'输血传播等方

式传播)其中接吻是主要的传播方式(

成人
WY

初期症状与普通病毒感冒症状差异不

大)由于患者的免疫功能'自觉症状与耐受程度不一

样)患者初次就诊的时间上存在较大的差异(临床上

#8Z7012

检出率各不相同*

-7,

+

(本研究发现)

WY

的

整个进程中咽拭子的
#8Z7012

拷贝数检出率较高)

检出率为
J3(33c

)虽然慢性持续性
#8Z

感染病例咽

拭子也可检出)但拷贝数相对较低*

&*

+

(外周血
#8Z7

012

检出率为
'.(''c

与于谨铭等*

&&

+研究结果相

同(咽拭子的
#8Z7012

检出率明显高于血浆)结果

与陈晓宇等*

-

+报道一致(这与
#8Z

首先侵入口咽部

上皮细胞'唾液腺的管状上皮和扁桃体隐窝)并不断

增殖浸润有关(

"8Y+

的
#8Z7012

检出率
..(.-c

高于血浆)结果与杨柳等*

J

+研究结果一致(可能与局

部细胞裂解释放的
#8Z

颗粒感染上皮细胞下循环内

的
8

淋巴细胞)感染的
8

淋巴细胞随后进入全身血流

和整个淋巴网状系统相关(

发生嗜血细胞综合征和
#8Z

引起的非嗜肝病毒

性肝炎的患者血浆的
#8Z7012

检出率为
%*(**c

)

比未发生的患者高(可能与这些患者的感染细胞裂

解的程度比未发生者严重)病毒释放入血较多有关(

3

种类型标本联合检测对于
#8Z

感染引起的非嗜肝

病毒性肝炎的
#8Z7012

检出率达到
&**(**c

(建

议不明原因的肝炎患者同时送检
3

种类型标本以明

确是否
#8Z

感染导致(由于标本量的限制)

#8Z

引

起的肺炎和嗜血细胞综合征因未送检咽拭子和淋巴

细胞导致联合检测的
#8Z7012

检出率为
%*(**c

(

陈晓宇等*

-

+研究显示)

#8Z

感染咽拭子的阳性率为

%&(.*c

)提示不明原因的成人肺炎患者检测咽拭子

#8Z

的诊治价值(

#8Z

感染引起的病毒血症与机体的免疫状态'病

毒的复制及感染局部细胞裂解的状态相关)对感染

&

$

'

周后就诊的患者)由于不同个体产生的病毒抗体

量的不同)对病毒的中和能力不同)血浆的
#8Z7012

检出率相对低很多)淋巴细胞和咽拭子标本中
#8Z7

012

检出率明显高于血浆(研究结果提示)

WY

局部

感染的状态与淋巴细胞的感染状态密切相关(联合

检测的
#8Z7012

检出率分别与血浆'

"8Y+

比较差

异有统计学意义$

G

$

*(*%

%)提示联合检测提高病毒

的检出率及诊断的准确率(根据血清学调查)由于机

体免疫功能的差异)咽部和淋巴细胞的
#8Z

存在时

间长短不一)对
WY

恢复期血清
#8Z7012

低或阴性

的患者选择咽拭子或淋巴细胞
#8Z7012

检测)联合

#8Z

抗体的检测结果及临床症状来提高诊断准确率

更为重要*

&'

+

(

根据
#8Z

的感染途径及生活史)同时采集血浆'

"8Y+

和咽部的上皮细胞样本)不仅提高了
WY

的

#8Z7012

检出率及
WY

诊断的准确率)而且对感染

的时期'预后及其他
#8Z

感染相关疾病的诊断和治

疗方式的选择提供依据(目前国内外文献检索对

#8Z7012

检测的方法中
3

种联合检测的临床意义未

见报道(由于实验方法学及病例选择'入组和排除标

准'仪器及检测方法'样本类型'

#8Z7012

基因片段

选择的不同)研究结果的报道不一(研究者发现

#8Z7012

复制相关基因检测能为
WY

的诊断治疗提

供了实时的病原学证据)结合血清的抗体结果可为临

床诊治提供依据(这
3

种标本采集方便'操作较为简

单'费时不多'结果准确可靠)临床医生和患者易于接

受(由于本研究标本量的限制)希望以后能进一步深

入研究(
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已成为临床检测
+YZ

感染的一线检测方法(

由于
9U7"+=

对于标本类型'提取方法等没有统

一的标准)以致有可能出现患者在同一时期不同实验

室的结果)不具可比性或者同一实验室由于标本类型

不同导致结果存在明显差异的现象(因此)为保证结

果的一致性和可比性)研究者做了这方面的分析(

本研究选择了
%'

例高度怀疑
+YZ

感染的患者)

同时收集其血清'血浆'全血和
"8Y+

类型的标本)平

行检测(为了保证结果的可比性)统一使用了离心柱

提取的做法(本研究结果提示)

"8Y+

的
+YZ7012

检出率与病毒载量水平均较其他标本类型高)这与沈

丹等*

J

+在国内的报道一致(

8:;CG72:AN;C

分析提示

在
,%c

一致限可信区间内
"8Y+

与血清'全血和血

浆间病毒载量差值的绝对值最大为
'(3)

(这种差异

会对
+YZ

感染的临床诊疗与监测带来明显影响(所

以在临床
+YZ7012

血液学感染诊断中)研究者认

为分离
"8Y+

能有效提高病毒浓度)可以较好地发现

早期
+YZ

感染)能预防性地对
+YZ

感染危险因素

的患者进行治疗)达到早期治疗潜伏性
+YZ

感染的

目的(

对于尿液标本)本研究选择了
J%

例高度怀疑

+YZ

感染患者的标本)按照临床上常用的类型)分为

混合尿'尿沉渣和尿上清)同样采用离心柱的方法提

取
012

(结果显示)混合尿和尿沉渣具有较高的检

出率)混合尿的
+YZ7012

载量最高&

8:;CG72:AN;C

分析提示不同类型尿液标本间病毒载量差值最大绝

对值为
&(..

(故在
+YZ7012

载量水平动态监测方

面考虑选择混合尿有更好的优越性)也提示尿上清中

有一定的
+YZ7012

拷贝数)采用尿沉渣作为临床

+YZ

检测标本)可能会存在一定的漏诊率(另外有

研究者发现肾脏有间歇性排巨细胞病毒颗粒的特性)

所以在用尿液作为
+YZ

临床检测标本)应多次采集

混合尿检测)以减少漏诊率*

,

+

(

+YZ7012

的检测具有重要临床价值)然而由于

目前血液或尿液标本
+YZ7012

的检测没有统一的

前处理规范)标本类型的差异会影响病毒的检出率)

同一患者不同类型标本的病毒载量水平也存在差异(

因此需要对前处理的过程进行统一和规范)例如在结

果报告中注明使用的试剂'提取方法和标本类型等)

以保证可比性(
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