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  摘 要:目的 通过召回献血者,以适宜的检测策略分析因为酶联免疫吸附试验(简称酶免)单试剂反应性

或灰区而屏蔽的献血者的追踪结果,为建立有效、可行的假阳性献血者归队体系提供理论依据。方法 选取珠

海市2017—2019年采供血系统屏蔽的酶免单试剂反应性或灰区的献血者,以设计好的策略检测其血液标本,
统计分析召回率。结果 共检测197例,召回检测阴性167例,召回率为84.77%。其中召回因乙型肝炎表面

抗原(HBsAg)被屏蔽的献血者78例,召回检测阴性66例,召回率为84.62%;召回因抗-丙型肝炎病毒(HCV)
被屏蔽的献血者41例,召回检测阴性29例,召回率为70.73%;召回因抗-人类免疫缺陷病毒(HIV)被屏蔽的

献血者15例,召回检测阴性14例,召回率为93.33%;召回因梅毒螺旋体抗体(抗-TP)被屏蔽的献血者63例,
召回检测阴性58例,召回率为92.06%。结论 血清学酶免单试剂检测反应性或灰区的献血者中有一部分是

潜在的合格献血者,召回检测策略还应关注乙型肝炎病毒核心抗体的检测,以及各项目的试剂选择,日常筛查

中也有增加确证试验的必要性。
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Abstract:Objective To

 

use
 

the
 

appropriate
 

detection
 

strategies
 

to
 

analyze
 

the
 

tracking
 

results
 

of
 

blood
 

donors
 

shield
 

due
 

to
 

ELISA
 

single
 

reagent
 

reactivity
 

or
 

gray
 

area
 

by
 

recalling
 

blood
 

donors
 

in
 

order
 

to
 

provide
 

theoretical
 

basis
 

for
 

the
 

establishment
 

of
 

the
 

effective
 

and
 

feasible
 

reentry
 

system
 

of
 

the
 

false
 

positive
 

blood
 

donors.Methods The
 

blood
 

donors
 

shielded
 

by
 

the
 

blood
 

collection
 

and
 

supply
 

system
 

of
 

Zhuhai
 

City
 

due
 

to
 

ELISA
 

single
 

reagent
 

reactivity
 

or
 

gray
 

area
 

during
 

2017-2019
 

were
 

selected
 

and
 

their
 

blood
 

specimens
 

were
 

detected
 

with
 

the
 

designed
 

strategy
 

to
 

statistically
 

analyze
 

the
 

qualified
 

rate
 

and
 

theoretical
 

recall
 

rate.
Results A

 

total
 

of
 

197
 

cases
 

were
 

detected,167
 

cases
 

of
 

detection
 

negative
 

were
 

recalled,with
 

a
 

recall
 

rate
 

of
 

84.77%.Among
 

them,78
 

cases
 

of
 

blood
 

donors
 

shielded
 

due
 

to
 

HBsAg
 

were
 

recalled,66
 

cases
 

of
 

detection
 

negative
 

were
 

recalled,with
 

a
 

recall
 

rate
 

of
 

84.62%;41
 

cases
 

of
 

blood
 

donors
 

shielded
 

due
 

to
 

anti-HCV
 

were
 

recalled,29
 

cases
 

of
 

detection
 

negative
 

were
 

recalled,with
 

a
 

recall
 

rate
 

of
 

70.73%;15
 

cases
 

of
 

blood
 

donors
 

shielded
 

due
 

to
 

anti-HIV
 

were
 

recalled,14
 

cases
 

of
 

detection
 

negative
 

were
 

recalled,with
 

a
 

recall
 

rate
 

of
 

93.33%;63
 

cases
 

of
 

blood
 

donors
 

shielded
 

due
 

to
 

anti-TP
 

were
 

recalled,58
 

cases
 

of
 

detection
 

negative
 

were
 

re-
called,with

 

a
 

recall
 

rate
 

of
 

92.06%.Conclusion The
 

partial
 

blood
 

donors
 

with
 

reactivity
 

or
 

gray
 

area
 

in
 

sero-
logical

 

ELISA
 

single
 

reagent
 

detection
 

are
 

potential
 

qualified
 

blood
 

donors,and
 

the
 

recall
 

detection
 

strategy
 

should
 

also
 

pay
 

attention
 

to
 

the
 

anti-HBc
 

detection
 

and
 

the
 

selection
 

of
 

reagents
 

for
 

various
 

items.It
 

is
 

also
 

necessary
 

to
 

add
 

a
 

confirmation
 

test
 

in
 

routine
 

screening.
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  酶联免疫吸附试验(简称酶免)已广泛用于筛查 经血液传播疾病病原体的检测,并且酶免检测试剂的
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灵敏度和特异度在不断提高。但是,应用高灵敏度的

酶免检测试剂容易出现假阳性检测结果[1-4]。这将导

致献血者失去献血资格,不仅使献血者流失,还会对

献血者的身心和名誉造成伤害,甚至给他们的家庭带

来困扰。因此,采供血机构若要持续提高服务质量,
树立良好口碑,就应该为这些假阳性献血者消除困

惑,恢复其献血的权利。不少从业人员对所在区域进

行了献血者归队研究,并提供了很多有价值的数

据[5-7],献血者归队工作得到了采供血机构的逐渐重

视。笔者单位现行的作业指导书规定,实验室对献血

者血液酶免检测单试剂为反应性或灰区的,最终结论

判定为不合格,对应的血液及由其制备的所有成分进

行隔离并报废处理,献血者被屏蔽。为了提升服务质

量,本研究根据《献血者健康检查要求》及中国输血协

会血液质量管理工作委员会发布的《反应性献血者屏

蔽与归队指南》,探讨血清学酶免检测单试剂反应性

或灰区献血者归队的检测策略,为本地区完善献血者

归队提供理论依据。
 

1 资料与方法
 

1.1 一般资料 选择2017年1月至2019年12月珠

海市无偿献血者血液检测乙型肝炎表面抗原(HB-
sAg)、抗-丙型肝炎病毒(HCV)、抗-人类免疫缺陷病

毒(HIV)、梅毒螺旋体抗体(抗-TP)(简称酶免四项)
单项单试剂检测反应性或灰区,并在珠海市血液管理

信息系统内屏蔽6个月以上的无偿献血者。采用电

话回访的方式将其召回站内,采集2管血样(酶免检

测试管和核酸检测试管)各5
 

mL。采集后按照既定

的要求进行离心,置于4
 

℃冰箱保存,72
 

h内完成酶

免和核酸检测。
1.2 仪器与试剂

 

1.2.1 仪器 酶免设备:爱康Uranus
 

AE280全自动

酶免一体机和爱康 Uranus
 

AE200全自动酶免一体

机。核酸设备:Hamiltion
 

star-let科华提取仪和伯乐

CFX96扩增仪。
1.2.2 试剂 所有试剂均符合国家相关标准,批检

合格后严格按照试剂说明书和《血站技术操作规程》
中的步骤进行操作,所有试剂均在使用有效期内。
(1)一检试剂为珠海丽珠试剂有限公司产品(简称丽

珠试剂):HBsAg(批号2020091408)、抗-HCV(批号

20200915081)、抗-HIV(批号2020090808)、抗-TP(批
号2020101808)。(2)二检试剂为厦门英科新创试剂

有限 公 司 产 品 (简 称 新 创 试 剂):HBsAg(批 号

2020055109)、抗-HCV(批 号2020115821)、抗-HIV
(批号2020106618)、抗-TP(批号2020097519)。(3)
核酸试剂:HBV、HCV、HIV核酸检测试剂盒(上海科

华单检核酸试剂)批号为20200706,梅毒确认试验

(TPPA)诊断试剂盒(福士瑞必欧株式会社的赛乐迪

亚公司)批号为VN00315。(4)质控品:酶免四项及核

酸检测质控品(HBV/HCV/HIV)均由北京康彻斯坦

生物 技 术 有 限 公 司 提 供。HBsAg质 控 品 批 号 为

201912009;HCV质控品 批 号 为201910003(3代)和
201909003(4代);HIV质控品批号为201910004;梅毒

螺旋体(TP)质控品批号为202005006。核酸检测质控

品:HBV批号为201907001;HCV批号为202007006;
HIV批号为202007003D。使用水平均为25

 

IU/mL。
 

1.3 方法
 

1.3.1 检测方法 HBV、HCV、HIV采用两次(不同

厂家试剂)酶免检测加1次核酸检测的方法;TP采用

两次(不同厂家试剂)酶免检测加1次TPPA的方法。
1.3.2 质量控制 质控品的选择、保存和使用等均

按照血站操作规程进行,室内质控符合既定要求,实
验室定期参加了国家卫生健康委员会和广东省临床

检验中心的室间质评,并取得了较好成绩。实验室温

度:20~24
 

℃;空气相对湿度:75%~80%。
1.4 归队策略

 

1.4.1 HBsAg、抗-HCV、抗-HIV检测结果为灰区

或单试剂反应性的献血者第1次召回后检测结果的

判定规则 (1)2种酶免试剂均为反应性或血液核酸

检测为反应性,则将献血者永久屏蔽。(2)2种酶免试

剂和核酸检测全为无反应性且法规规定的其他筛查

项目均为无反应性,则可按照流程申请解除献血者屏

蔽,解除屏蔽期满3个月后方可再次献血。(3)单试

剂检测仍为灰区或反应性,且核酸检测为反应性,献
血者被永久屏蔽。(4)单试剂检测结果为灰区或反应

性且核酸检测为无反应性,6个月后再次召回重新采

样检测,进入第2轮献血者召回检测流程。
1.4.2 HBsAg、抗-HCV、抗-HIV项目第2轮归队流

程检测结果的判定规则 (1)酶免结果为灰区或反应

性或核酸检测结果为反应性,则将献血者永久屏蔽。
(2)2种酶免结果均为无反应性,且核酸结果也为无反

应性,并且法规规定的其他筛查项目均为无反应性,
则可解除献血者屏蔽。
1.4.3 抗-TP酶免单试剂反应性或灰区的献血者被

屏蔽6个月以上进行第1轮召回的检测策略 (1)酶
免双试剂检测均为灰区或反应性,则献血者被永久屏

蔽。(2)双试剂检测为无反应性,且法规规定的其他

筛查项目均为无反应性,则可解除献血者屏蔽。(3)
单试剂检测为灰区或反应性,则需进一步做 TPPA。
若TPPA 为阳性或不确定,献血者被永久屏蔽;若
TPPA为阴性,则将献血者再次屏蔽6个月后进入第

2轮归队流程检测。
1.4.4 抗-TP第2轮归队流程检测结果的判定规则

 在第2轮归队流程检测中,若酶免检测结果中有1
项为反应性,献血者被永久屏蔽;只有酶免双试剂检

测结果均为无反应性,且法规规定的其他筛查项目均

为无反应性,方可解除献血者屏蔽。
2 结  果

2.1 酶免单试剂反应性或灰区的献血者召回检测结
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果 共召回197例,其中包括 HBsAg阳性78例,抗-
HCV阳性41例,抗-HIV 阳性15例,抗-TP阳 性

63例。
2.1.1 HBsAg召回检测结果 第1轮召回 HBsAg
单试剂反应性或灰区的78例献血者中,检测结果仍

为反应性的共有12例,其中包括2例由原来的单试

剂反应性转变为双试剂反应性,且这2例标本核酸检

测均为无反应性;1例为酶免双试剂阴性但核酸检测

为反应性;其余9例检测结果仍然为单试剂反应性,
又经过6个月后重新召回进入第2轮归队流程检测,
仍为单试剂反应性,故将献血者永久屏蔽。66例酶免

双试剂和核酸检测均为无反应性的献血者,可按照相

关流程申请解除献血者屏蔽。见表1。
表1  HBsAg单试剂反应性的献血者重新召回检测结果

 

项目 n
合格数

(n)
不合格数

(n)
合格率

(%)

酶免检测 78 66 12* 84.62

 丽珠试剂 78 73 5 93.59

 新创试剂 78 70 8 89.74

核酸检测 78 77 1 98.71

  注:*包括2例双试剂阳性和1例核酸检测阳性标本。

2.1.2 抗-HCV召回检测结果 第1轮召回的41例

献血者中检测结果仍为单试剂反应性的有12例,经
过6个月后重新召回进入第2轮归队流程检测,检测

结果仍为单试剂反应性,故将献血者永久屏蔽。其余

29例全部为双试剂和核酸检测均无反应性,可按照相

关流程申请解除献血者屏蔽。见表2。
表2  抗-HCV单试剂反应性的献血者重新召回检测结果

 

项目 n
合格数

(n)
不合格数

(n)
合格率

(%)

酶免检测 41 29 12 70.73

 丽珠试剂(4代) 41 38 3 92.68

 新创试剂(3代) 41 32 9 78.05

核酸检测 41 41 0 100.00

2.1.3 抗-HIV召回检测结果 第1轮召回的15例

献血者中检测结果仍为单试剂反应性且核酸检测无

反应的有1例,6个月后重新召回进入第2轮归队流

程检测,仍为酶免单试剂反应性,故将献血者永久屏

蔽。其余14例全部为双试剂和核酸检测无反应性,
可按照相关流程申请解除献血者屏蔽。见表3。
2.1.4 抗-TP召回检测结果 第1轮召回的63例献

血者中检测结果仍为单试剂反应性或灰区的有5例,
这5例TPPA检测均为阴性,故6个月后进入第2轮

归队流程检测。检测结果仍是5例单试剂检测为反

应性,TPPA检测结果阴性,故将献血者永久屏蔽。
其余58例召回检测结果为双试剂和TPPA检测均为

无反应性,可按照相关流程申请解除献血者屏蔽。见

表4。
表3  抗-HIV单试剂反应性的献血者重新召回检测结果

 

项目 n 合格数(n) 不合格数(n) 合格率(%)

酶免检测 15 14 1 93.33

 丽珠试剂 15 15 0 100.00

 新创试剂 15 14 1 93.33

核酸检测 15 15 0 100.00

表4  抗-TP单试剂反应性的献血者重新

   召回检测结果
 

项目 n
合格数

(n)
不合格数

(n)
合格率

(%)

酶免检测 63 58 5 92.06

 丽珠试剂 63 61 2 96.83

 新创试剂 63 60 3 95.24

TPPA检测 63 63 0 100.00

2.2 酶免单试剂反应性的献血者召回检测结论 共

检测 197 例,召 回 检 测 阴 性 167 例,总 召 回 率 为

84.77%(167/197)。其中 HBsAg召回率为84.62%
(66/78),抗-HCV 召 回 率 为70.73%(29/41),抗-
HIV召回率 为93.33%(14/15),抗-TP召 回 率 为

92.06%(58/63)。
3 讨  论

  血液筛查出现反应性是献血者被屏蔽的主要原

因。一直以来,管理者、从业者和多数学者把关注的

焦点放在了提高血液检测灵敏度和减少漏检上,而对

筛查结果的假阳性问题却不够重视[8]。国外的一些

推荐方案提出,对血液筛查不合格标本进行确证试

验,同时对部分血液筛查不合格的献血者于屏蔽期后

进行召回,再次检测,然后按照复查策略允许检测合

格的献血者再次参加献血,实施假阳性献血者的归队

政策[9]。笔者所在血站依据中国输血协会《反应性献

血者屏蔽与归队指南》并结合本站实际,拟定了本地

区的献血者召回方案。本研究旨在探讨方案的可行

性,为后续实施方案获取理论依据。献血者屏蔽时间

均为6个月以上,旨在确保完全涵盖 HBsAg、抗-
HCV、抗-HIV、抗-TP检出前的窗口期。

根据表1的结果,本方案的 HBsAg单试剂反应

性或灰区的召回率远远高于同行的研究[10],其原因可

能是方案中没有进行乙型肝炎病毒核心抗体(抗-
HBc)检测,而这个项目的反应性在其他研究者的案

例中以“不确定”结论归于不能召回[11]。通过查询文

献发现,召回策略在保障血液资源方面效果有限,而
在防止献血者不良情绪的潜在传播方面具有不可忽

视的价值。笔者探讨召回策略时不纳入抗-HBc检测

项目,关注了以下4个方面:(1)为了最大限度地保留
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献血者;(2)进一步确定以往结果的发展情况;(3)获
得1次以上给献血者解释的机会;(4)获得献血者的

认可,提升服务质量。但是正式实施召回方案时,应
本着谨慎的原则考虑纳入抗-HBc检测项目。

 

根据表2的结果,本方案的抗-HCV单试剂反应

性或灰 区 的 召 回 率 稍 微 低 于 同 行 研 究[12-13],由 于

HCV在人群中感染率很低,多数分析所获取的数据

较少,可能使召回率波动较大。本研究结果显示,召
回率的高低与试剂有较大关系,表现为第3代的试剂

阳性率较高,第4代试剂的阳性率较低,这与其他学

者的研究结果[14]是一致的,且第4代试剂在血液筛查

方面具有明显的优势,可以减少淘汰率,且提高了灵

敏度和缩短了窗口期。
   

根据表3的结果,本方案的抗-HIV单试剂反应

性或灰区的召回率为93.33%,与其他类似研究的结

果差别较大,主要原因可能是召回的人数较少[15]。根

据其他学者的研究结果,试剂的选择在防止漏检和缩

短窗口期上具有明显价值,如第4代试剂虽然假阳性

率较高,但对于防止 HIV经血液传播具有现实意义,
而这些假阳性结果可以通过延长召回间隔时间来减

少献血者的流失[16-18]。
根据表4的结果,本方案的抗-TP单试剂反应性

或灰区的召回率为92.06%,并且确证试验均为阴性,
第1轮召回的抗-TP反应性占所有项目单试剂反应

性或灰区总数的32%,淘汰或屏蔽此类献血者更显得

可惜。根据这些数据,以及参考其他学者的研究数

据[19],在常规检验工作中,对于抗-TP反应性的标本

应该增加确证试验,淘汰当批血液,保留献血者,同时

改变检验信息通知策略,减轻献血者压力。
本研究发现,在6个月以上的间隔期后,酶免单

试剂检测反应性或灰区的献血者召回后检测总召回

率达84.77%,意味着这些被屏蔽的献血者中有相当

一部分是合格的献血者。为了确保血液安全,本站采

用2次酶免检测+1次核酸的检测模式,酶免和核酸

检测任意一项结果为反应性均会屏蔽掉其对应的献

血者。高灵敏度的检测试剂、2次酶免检测策略、灰区

的设置、献血者自身非特异性抗体的干扰等都有可能

导致血液检测假反应性。较高的假阳性率不仅会造

成血液的浪费和固定献血者的流失,另一方面也会给

因假阳性被永久淘汰的献血者带来很大的精神负担,
甚至会给其家庭带来困扰。尤其是抗-HIV和抗-TP
假阳性献血者深受打击,甚至出现精神恐慌。部分献

血者曾去多家医院检测确证,不仅花费增加,而且可

能因血站和医院检测结果的不一致产生对血站检测

能力的质疑。
本研究选择单试剂反应性或灰区的献血者作为

召回对象,目的是解决本地区献血者诉求的主要问

题,对内部工作决策提供依据,其他学者还研究了多

种检测结果不合格情况下的召回策略[20-21],更加有利

于探讨当前献血者归队的可能性。完善血液检测策

略只是献血者归队的第1步。有学者研究发现,献血

检测结果假反应性的经历对献血者心理造成了一定

的负面影响,并指出归队策略应该加入专业的心理干

预,同时,应开展确证试验,以减少对献血者的困扰,
还应通过更细致的服务来促进假反应性献血者参加

归队检测及再次献血[22]。笔者在召回实践中,也总结

了一些相关的工作经验,如在下午3:00-6:00时间

段内召回人数相对较多,在召回过程中本着对献血者

负责的态度去开展工作,献血者更愿意听从召回。因

此,一个完整的献血者召回和归队体系既要包括流程

的设计,还要包括人员选择和培训、沟通技巧、跟踪服

务、信息化建设以及持续改进,以达到保留更多献血

者,得到他们的理解和包容的目的[23-24]。上述归队体

系建设的必要性和重要性,也是本研究后续探讨和分

析的重点。
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突变与化疗疗效具有相关关系,但GSTP1-rs1695与

GSTM1基因突变则不影响患者的化疗效果。
    

综上所述,MTHFR-rs1801131基因突变可影响

Ⅲ期结肠癌患者术后辅助化疗的疗效,携带C等位基

因患者的中位无病生存时间和中位总生存期明显较

短;GSTP1-rs1695和 GSTM1基因型突变则与Ⅲ期

结肠癌患者术后辅助化疗敏感性有关,GSTP1-rs1695
携带G等位基因及GSTM1基因未缺失型患者的化

疗敏感率明显较高。
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