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核酸实验室混样筛查检测过程的拆分阳性率分析*

张 丽,孙国栋△

(邯郸市中心血站,河北邯郸
 

056001)

  摘 要:目的 通过对核酸混样筛查实验室核酸检测拆分阳性率的总结分析,客观评价检测过程的运行状

况,探讨混样筛查模式的影响因素,为核酸混检筛查工作提供参考。方法 2016年1月至2018年12月邯郸地

区无偿献血者标本共计274
 

309份,对混检阳性率和拆分阳性率进行统计分析。结果 2016年1月至2018年

12月该中心血站共检测核酸标本274
 

309份,总体混检反应率为0.12%,拆分阳性率为45.97%。2018年全年

混检阳性pool数为135,拆分阳性pool数为70,拆分阳性率为51.85%。结论 拆分阳性率作为核酸检测实验

室监控指标之一,可以有效评估实验室核酸检测系统的稳定性,分析判断问题出现的原因并采取措施,从而达

到质量持续改进的目的。
关键词:质量指标监控; 核酸检测; 拆分阳性率
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文章编号:1673-4130(2020)06-0748-04 文献标识码:B

  血站实验室的血液筛查工作是保证临床输血安

全有效的重要屏障。虽然现阶段在酶联免疫法检测

乙肝表面抗原(HBsAg)、HCV抗体(抗-HCV)、HIV
抗体(抗-HIV)性能上有很大程度提高,但对于病毒窗

口期、静默感染等[1]却是无法检出,而核酸检测技术

具有高度敏感性和特异性,有利于隐匿性感染的检

出,有利于缩短病毒检测窗口期。核酸检测抗干扰能

力弱,对设备及环境、人员等要求高,核酸检测实验室

的质量管理就显得尤为重要[2]。本中心血站自2018
年起参与了京津冀血液筛查实验室的质量指标监控,
为提高本站血液筛查能力提供了优质的学习资源和

平台。笔者以此为契机通过对拆分阳性率的数据进

行比对与回顾性分析,从这一角度客观评价检测过程

的运行状况,目的在于发现问题所在,以便在工作中

寻找相应解决方案。
1 材料与方法

1.1 标本来源 选取2016年1月至2018年12月河

北邯郸地区18~55岁的无偿献血者标本共274
 

309

份。采集献血者静脉血标本共2管,使用乙二胺四乙

酸(EDTA)-K2 抗凝的负压真空管留取标本,其中1
管为8

 

mL(有分离胶)用于核酸检测,另外1管5
 

mL
(无分离胶)用于血清学检测。核酸管采血后,需要在

4
 

h内离心,置于2~8
 

℃冰箱保存,各检测需在72
 

h
内完成。
1.2 仪器与试剂 核酸检测试剂为华益美核酸检测

试剂盒;酶联免疫吸附测定(ELISA)使用的试剂为上

海科华、北京万泰、珠海丽珠、厦门新创公司的产品。
以上试剂均批检合格,不同批号试剂均在有效期内使

用。仪器包括 FAME2430全自动酶联免疫分析系

统、ABI7500扩增仪、尤瑞纳斯AE280全自动酶免一

体机、Hamiltom
 

Star全自动加样仪和全自动核酸提

取仪。各实验操作均严格按照《血站技术操作规程》
和试剂盒说明书要求进行。
1.3 方法 依照本实验室操作规程和检测策略,所
有献血者标本先经过两种不同的ELISA 试剂进行

初、复检检测。阳性的判定:(1)两种试剂均为有反应
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性的标本;(2)任何一种试剂检测反应性判为待查,采
用同种试剂进行双孔复试,复试任意一孔有反应性判

为阳性;(3)阴性标本与待查标本一同进行混样核酸

检测,核酸检测若为有反应性则进行拆分,拆分为有

反应性的标本判为阳性。分别总结2018年1-12月

的拆分阳性率,依据T/CSBT004-2019《血站血液检测

实验室质量检测指标》[3]其计算公式为:拆分阳性

率=
拆分阳性pool数
混检阳性pool数×100%。

1.4 统计学处理 采用SPSS18.0统计软件对此研

究分时间、分试剂批号的阳性检出率、拆分阳性率进

行统计,各组阳性率的比较用χ2 检验,P<0.05为差

异有统计学意义。

2 结  果

2.1 核酸检测情况 共检测核酸标本274
 

309份,一
部分为其中一种试剂检测反应性判为待查的标本;另
一部分为经过ELISA检测后2个试剂厂家均为阴性

的标本。其中混样反应率0.12%(335/274
 

309),拆
分阳性数152例,拆分阳性率为45.97%。2016至

2018年拆分阳性率比较,差异有统计学意义(χ2=
6.16,P<0.05)。见表1。
2.2 2018年1-12月拆分情况汇总 由表2可见,
2018年全年混检阳性pool数为135,拆分阳性pool
数为70,拆分阳性率为51.85%(70/135)。1-12月

拆分阳性率比较,差异有统计学意义(P<0.05)。

表1  2016~2018年核酸检测情况汇总

年份(年) 核酸检测数(n) 混检反应数(n) 混样阳性率(%) 拆分阳性数(n) 拆分阳性率(%) 检出率(万分之)

2016 87
 

809 117 0.13 47 40.17 5.35

2017 88
 

525 88 0.10
 

35 39.77 3.95

2018 97
 

975 130 0.13 70 55.38 7.14

合计 274
 

309 335 0.12 152 45.37 5.54

表2  2018年1-12月拆分情况汇总

月份 总数(n)
混检阳性pool数

(n)
混检阳性数

(n)
拆分阳性pool数

(n)
拆分阳性数

(n)
拆分阳性率

(%)
检出率

(万分之)

1月 8
 

438 12 96 1 1 8.33 1.19
 

2月 7
 

913 15 120 10 10 66.67 12.64
 

3月 8
 

379 12 96 7 7 58.33 8.35
 

4月 8
 

167 4 32 1 1 25.00 2.45
 

5月 7
 

838 12 96 4 4 33.33 5.10
 

6月 8
 

156 9 72 9 9 100.00 11.03
 

7月 6
 

928 13 104 5 5 38.46 7.22
 

8月 8
 

609 12 96 7 1 58.33 9.29
 

9月 8
 

129 11 88 4 4 36.36 4.92
 

10月 9
 

936 10 80 7 7 70.00 7.05
 

11月 7
 

309 5 40 1 1 20.00 1.37
 

12月 8
 

173 20 160 14 14 70.00 17.13
 

合计 97
 

975 135 1
 

080 70 70 51.85 7.14

  注:1-12月拆分阳性率比较,χ2=63.61,P<0.05,差异有统计学意义。

3 讨  论

  《血站实验室质量管理规范》规定,血站实验室必

须建立和持续改进实验室质量体系,并负责组织实施

和严格监控[4]。通过对核酸检测拆分阳性率的统计,
可以有效评估整个核酸检测系统的稳定性,以及所使

用的核酸试剂的性能。

2016年1月至2018年12月本站共检测核酸标

本274
 

309份,其中混检反应率为0.12%,与北京

0.14%[5]、宝鸡0.15%[6]等地相比略低。拆分阳性

152例,拆分阳性率为45.97%,低于临近的唐山地区

79.45%[7]、安阳地区75.00%[8];徐州地区63.3%[9],
渭南地区的61.11%[10]。阳性检出率为0.55‰,与大

连0.50‰[11]相似,低于国内一些城市[12-14]。原因可

能与以下因素相关:(1)使用单人份 HBV
 

DNA试剂

灵敏度高于混样核酸检测;(2)由于核酸检测系统的

反应原理不同,系统设计不同,操作流程各有差异,导

·947·国际检验医学杂志2020年3月第41卷第6期 Int
 

J
 

Lab
 

Med,March
 

2020,Vol.41,No.6



致病毒检出率有所不同;(3)人群分布的地域差异导

致病毒检出率的差异;
 

2015年底本站开展核酸检测

以来,标本数量逐年上升,拆分阳性率也相应提高,

2016年与2017年基本持平,2018年则提高较多原因

可能有以下三点:(1)在开展核酸检测初期,操作人员

对设备的使用缺乏经验,导致检测结果出现一定波

动;(2)本单位所使用的试剂在抗污染方面有待提高;
(3)2018年本单位参加京津冀血液筛查实验室质量分

析,按照要求又对实验环节进行进一步的严格把控,
不断提高实验的有效拆分。而前两点在2018年也有

了较大改善,故2018年的拆分阳性率同比增长约

15%。本核酸实验室拆分阳性率也高于在2018年京

津冀血液筛查实验室质量指标数据汇总分析中的拆

分阳性率均线48.94%。
在2018年拆分的70例阳性中有1例标本,第1

次拆分检测阴性,但有线下起跳的现象,根据本站核

酸检测操作规程,结合扩增曲线特征,为此进行第2
次拆分结果为阳性,且循环阈值(Ct)值范围为>39~
43。这与赵欣等[15]的报道相似。而在之前本核酸实

验室统计过Ct值在此范围里的标本拆分阳性率有

42.86%,这提示在未被拆分出的标本中可能存在以

下原因:(1)标本混检阳性为假阳性结果,虽然核酸检

测灵敏度较高,但检测中存在一定的不确定度,对人

员操作,环境控制,抗污染能力要求较高[16],容易造成

非特异性扩增。(2)如果病毒的浓度处于试剂盒检测

限以下或极低水平,由于病毒颗粒在血浆中泊松分

布,吸样时未必能每次都吸取到含有一定量病毒的样

本,从而影响检出,造成假阴性;(3)不合适的保存温

度、不规范的运送条件、其他干扰物的存在都可能导

致病毒降解造成假阴性的产生。
美国临床实验室标准委员会CLSI-GP35D关于

监控指标的文件里[17],明确了混检阳性率是混检阳性

标本个数与检测标本个数之比,若混检阳性率出现升

高,应观察拆分阳性率,若拆分阳性率呈现下降,提示

该实验室在检测过程中存在污染的风险有所增加。
此时应该排查可能导致污染的步骤,并对可能导致污

染的因素进行评估[18]。本实验室每月月初对上一月

核酸检测情况进行回顾性总结与分析,当分析发现拆

分阳性率下降的情况出现时,首先会对操作环节进行

加强培训,例如操作人员的再培训,室内温湿度控制,
操作时防污染控制,调整试验完毕后的消毒措施;其
次分析检测系统本身的原因,例如在人员、环境、操作

步骤都相对固定的情况下,若某批次试剂在使用过程

中出现拆分阳性率虽然在平均水平,但检出率却明显

超出平均水平的情况,需将此批号所检出的阳性标本

均留样并送卫健委临检中心实验室进行确证,待结果

回报后再进行分析总结。

综上所述,现行的监控指标可以有效地监控并保

障每批次试验正常运行。血站血筛实验室的运行状

况直接关系到血液安全,应通过从“人、机、料、法、环”
等方面查找漏洞,及时发现影响质量的不稳定因素并

采取措施,使血站血筛实验室质量监控不断完善。
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·短篇论著·

RDW与RPR在原发性胆汁性胆管炎病理分期严重程度判定中的价值*

申 波,蒋廷旺

(常熟市医学检验所,江苏常熟
 

215500)

  摘 要:目的 探讨红细胞分布宽度(RDW)及RDW 与血小板计数的比值(RPR)在原发性胆汁性胆管炎

病理分期严重程度判定中的价值。方法 选取该院2015年2月至2017年11月收治的84例原发性胆汁性胆

管炎(PBC)患者(患者组)与30例同期健康体检者(对照组)。并根据PBC患者的肝穿刺及组织病理结果将其

分为早期组与进展组。比较患者组与对照组、早期组与进展组的RDW、RPR、谷草转氨酶(AST)、谷丙转氨酶

(ALT)、清蛋白(ALB)、谷氨酰转移酶(GGT)、碱性磷酸酶(ALP)以及总胆红素(TBIL)。结果 患者组的

RDW、RPR、AST、ALT、GGT、ALP和TBIL指标均显著高于对照组(P<0.05),ALB水平显著低于对照组

(P<
 

0.05)。PBC进展组RDW、RPR、AST、ALT、GGT、ALP和TBIL显著高于早期组,ALB水平显著低于

早期组(P<0.05)。结论 检测RDW 与RPR有利于为PBC严重程度的判定提供有效参考信息,临床价值

高。
关键词:红细胞体积宽度; 血小板计数; 比值; 原发性胆汁性胆管炎; 病理分期

DOI:10.3969/j.issn.1673-4130.2020.06.030 中图法分类号:R446.1
文章编号:1673-4130(2020)06-0751-04 文献标识码:B

  原发性胆汁性胆管炎(PBC)是一种自身免疫性

肝病,主要表现为肝内胆汁淤积、肝小叶间非化脓性

小胆管破坏,多发于女性。研究指出,PBC通常进展

缓慢,预后存在较大个体差异[1]。肝穿刺活检可获得

病理学依据,用于评估肝脏损伤与纤维化程度,为患

者的治疗方案、预后评估等提供有用信息。但肝穿刺

属于有创性操作,重复性差,无法实时监测疾病进

展[2]。研究发现[3],红细胞分布宽度(RDW)及RDW
与血小板计数的比值(RPR)是国外专家提出的可用

于诊断肝脏疾病患者病理学分期的指标,但国内鲜有

报道。本研究以84例PBC患者与30例健康体检者

进行分析,探讨RDW 与RPR在PBC病理分期判定

中的价值,现报道如下。

1 资料与方法

患者组收集本院2015年2月至2017年11月收

治的84例PBC患者,其中男15例,女69例,年龄

35~67岁,平均(48.85±4.74)岁;体质量指数(BMI)

19~24
 

kg/m2,平均(21.13±0.98)kg/m2;临床症

状:瘙痒14例(16.67%)、黄疸12例(14.29%)、腹水

或水肿7例(8.33%)、口干5例(5.95%)。纳入标

准:(1)符合《原发性胆汁性胆管炎诊断和治疗共

识》[4]中诊断标准:①碱性磷酸酶超过正常上限值的2
倍或谷氨酰转肽酶超过正常上限值的5倍;②血清抗

线粒体抗体(AMA)-M2型呈阳性;③出现特征性小

胆管损害的病理学改变(非化脓性破坏性胆管炎及小

叶间胆管破坏)。符合上述3项中任意2项即可诊断

为PBC。(2)经肝穿刺及组织病理确诊;(3)入组前尚

未接受过手术治疗以及代谢药物治疗;(4)年龄18岁

以上;(5)签署知情同意书。排除标准:(1)已经接受

过治疗者;(2)伴乙型肝炎、丙型肝炎、肝癌者;(3)合
并血液、内分泌系统疾病者;(4)病历资料不完整者;
(5)PBC-AIH重叠综合者;(6)研究期间罹患其他恶

性肿瘤者;(7)采血前1个月内有过感染性、炎症性疾

病史者。从本院同期的健康体检者中随机抽取30例

作为对照组,其中男9例,女21例;年龄33~63岁,
平均(49.56±5.39)岁;BMI为19~23

 

kg/m2,平均

(20.79±0.87)kg/m2。患者组与对照组性别(χ2=
1.961,P=0.161)、年龄(t=0.679,P=0.499)、BMI
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