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POCT技术在高海拔地区感染性疾病检测中的应用前景*
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  摘 要:即时检测(POCT)具有操作简单、价格低廉、检测快速、不需要固定的检测场地、可在患者旁开展、
对于操作人员和检测条件适用性较高等特点;近年来该技术在医疗领域的应用较广,也体现了一定的临床价

值,比如它可以用于疾病的筛查、诊断、治疗监测与预后评估等。高海拔地区由于特殊的地理、气候和人文环

境,感染性疾病的发生、传播与流行往往有其特殊性。而快速、准确地检测感染性疾病不仅是公共卫生安全体

系的重要组成部分,对于预防与控制传染病的暴发流行也至关重要。该文对高海拔地区感染性疾病的特点及

检测中POCT技术的应用展开了探讨。
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Abstract:Point-of-care

 

testing
 

(POCT)
 

has
 

the
 

characteristics
 

of
 

simple
 

operation,low
 

price,rapid
 

detec-
tion,no

 

need
 

for
 

a
 

fixed
 

testing
 

site,can
 

be
 

carried
 

out
 

next
 

to
 

the
 

patient,and
 

high
 

applicability
 

to
 

operators
 

and
 

testing
 

conditions.In
 

recent
 

years,POCT
 

technology
 

has
 

been
 

widely
 

used
 

in
 

the
 

medical
 

field
 

and
 

has
 

demonstrated
 

certain
 

clinical
 

value,such
 

as
 

its
 

application
 

in
 

disease
 

screening,diagnosis,treatment
 

monito-
ring,and

 

prognosis
 

evaluation.The
 

occurrence,spread
 

and
 

prevalence
 

of
 

infectious
 

diseases
 

in
 

high-altitude
 

ar-
eas

 

often
 

have
 

its
 

particularity
 

due
 

to
 

the
 

special
 

geographical,climatic
 

and
 

humanistic
 

environment.Rapid
 

and
 

accurate
 

detection
 

of
 

infectious
 

diseases
 

is
 

not
 

only
 

an
 

important
 

part
 

of
 

the
 

public
 

health
 

security
 

system,but
 

also
 

crucial
 

to
 

the
 

prevention
 

and
 

control
 

of
 

infectious
 

disease
 

outbreaks.This
 

article
 

discusses
 

the
 

characteris-
tics

 

of
 

infectious
 

diseases
 

in
 

high-altitude
 

areas
 

and
 

the
 

application
 

of
 

POCT
 

technology
 

in
 

detection.
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  即时检测(POCT)是一种可以在床旁进行实时检

测,为疾病诊断和治疗提供有益帮助的检测方法,它
的操作者可以是医生、护士,甚至可以是患者本人。
快速的现场检测避免了标本采集、送检、前处理等诸

多流程,缩短了标本周转时间(TAT),有效提高了发

现和诊断疾病的效率,可以实现一些感染性疾病的早

诊断、早治疗及早预防,使药物早期可以得到精准、合
理地使用,从而达到感染性疾病的早期防治目标。而

高海拔地区地域辽阔,感染性疾病的种类多、诊治难、

病情重,所以控制感染性疾病的发生发展尤为重要。
而POCT技术凭借其便捷、快速、灵敏等特点,在医疗

资源有限的高海拔地区感染性疾病的检测领域展现

出巨大的应用潜力,是辅助诊断的有效检测方法。

1 POCT技术

1.1 POCT的定义 POCT是在采样后即刻进行分

析,快速得到检测结果的一类方法,1995年由美国临

床实验室标准化委员会(NCCLS)发表提出[1],其具有

简便、快速、微小、智能、便携、灵敏等优点,且价格低
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廉,可满足各级各类医疗机构的临床检验需求[2-4]。

POCT也是一门在检测分析领域和临床应用方面快

速发展的实验医学学科,是传统实验室检测方法的有

力补充。

1.2 POCT的技术原理及临床应用 POCT的技术

原理包括干化学法、胶体金免疫层析法、生物传感器

法、免疫荧光法、微流控芯片法、化学发光法、生物芯

片法等。

1.2.1 干化学法 干化学法是通过将多种反应试剂

固定在纸片上,使被测样品中的成分与固化于载体上

的干试剂进行反应,通过颜色变化来定性或半定量地

分析样品[5];比如尿液的干化学法分析,尿液中的化

学成分可使试纸条上的多模块发生颜色变化,而颜色

深浅与尿液中相应物质的浓度成正比,可快速得出检

测结果。

1.2.2 胶体金免疫层析法 胶体金免疫层析法是基

于抗原与抗体特异性结合的原理来检测样品中的特

定成分,可用于定性检测人血清中的人类免疫缺陷病

毒抗体、丙型肝炎病毒抗体、梅毒螺旋体抗体、乙型肝

炎病毒表面抗原,可快速实现传染病的风险评估[6-7]。

1.2.3 生物传感器法 生物传感器法是一种利用生

物分子(如蛋白质、核酸)或生物体(如细胞、组织)作
为传感器,通过检测其与目标分子之间的相互作用来

实现信号转换和检测分析的技术[8],临床上被广泛用

于快速检测血糖、血压、体温等生命体征。

1.2.4 其他前沿的POCT方法 等温扩增技术是在

恒温条件下进行扩增的一类新型核酸扩增技术,可实

现提取、扩增、检测一体化的同时具有简单、便携、快
速、准确的特性,其将POCT技术和分子生物学技术

相结合,目前被用于病原微生物的检测和基因分析

等[9]。成簇规律间隔短回文重复序列-CRISPR相关

蛋白(CRISPR-Cas)系统具有强大的基因编辑能力,
它的反式切割活性已被广泛应用于POCT领域[10]。
此外,质谱技术、人工智能技术等与POCT的结合,在
未来均具有很好的应用前景。

2 POCT技术在感染性疾病诊断中的应用

  POCT作为一种快速检测手段在感染性疾病诊

断领域具有很高的实用价值,可以在最短时间内为初

步诊治提供有用的信息。感染性疾病的快速检测试

剂盒可用于多种病原体包括细菌、病毒、真菌、原虫等

的检测[11-12]。POCT因具备实验室仪器微小化、操作

方法简便化和结果报告即时化的特点,在感染性疾病

诊断方面具有诸多优势[7];世界卫生组织推荐将

POCT技术用于疟疾、艾滋病、梅毒等全球传染病防

控[13],可以有效进行疾病的管理,改善患者的预后。

例如,新型冠状病毒感染(COVID-19)由新型冠状病

毒(SARS-CoV-2)引起,其诊断“金标准”为逆转录-聚
合酶链反应(RT-PCR)检测病毒核酸,而SARS-CoV-
2

 

POCT的出现让常规PCR检测实现了质的飞跃,在
各级 医 疗 机 构 中 迅 速 开 展,大 大 提 高 了 医 疗 效

率[14-15];此外,抗原检测的初筛性POCT,可以直接检

测呼吸道分泌物中复制病毒产生的SARS-CoV-2蛋

白,结果判定可在十几分钟内完成,其对社区、院前及

急诊均有着实际的应用价值[14-15]。POCT技术发挥

了其显著的优势,通过对SARS-CoV-2抗原、抗体、核
酸等的快速检测,有力地推动了疫情的有效防控。另

外,POCT技术可以快速准确地确定病原体,对于虫

媒传染病的防控也具有重要作用,在虫媒传染病的实

验室诊断中被广泛应用,提高了诊断效 率 和 准 确

性[16]。
临床应用较广的POCT传染病检测还包括甲型

流感病毒、乙型流感病毒、副流感病毒、呼吸道合胞病

毒、腺病毒、人偏肺病毒、人鼻病毒等病毒感染[17];

POCT抗体检测还包括人类免疫缺陷病毒抗体、梅毒

螺旋体抗体、乙型肝炎五项、丙型肝炎抗体等。在感

染性疾病诊断中,POCT通过缩短检测时间而达到检

测的时效性和便利性,从而促进快速诊疗、疾病预防

和健康管理,同时也极大地提升了医疗 实 践 的 质

量[18]。及时、准确的检测数据是感染性疾病防治的基

础,可以有效防止传染病的暴发流行,是提高监测和

预警的有力手段[19]。

3 高海拔地区感染性疾病的特点及检测需求

  随着经济的快速发展,全国很多感染性疾病的防

治取得了显著的成效。但高海拔地区由于其特殊的

地理环境、饮食结构、人口分布及气候条件导致传染

病的发生率相对较高,传播比较迅速,控制难度大,从
而限制了当地人民健康水平的提升和生活质量的

改善。

3.1 高海拔地区感染性疾病的特点

3.1.1 地方性感染性疾病的流行特点 高海拔地区

尤其在牧区或半农半牧区,自然环境恶劣、经济条件

落后、专业的卫生防疫人员匮乏、疾病的临床诊疗技

术落后等影响因素长期存在,导致一些人畜共患的地

方病、传染病持续流行[20-21];比如包虫病是一种由包

虫(棘球绦虫的幼虫)所致的人兽共患寄生虫病,在高

海拔地区尤其在青海和西藏地区均为高发传染病,并
且性别、民族、职业和区域均是风险因素[22-23]。一项

关于包虫病在青海玉树州和果洛州的流行病学调查

显示,泡型包虫病在当地的发病率可达0.7%,30岁

以下的感染患者占比高达60%[24]。布鲁氏菌病是由
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布鲁氏菌属(一种革兰阴性兼性细胞内球杆菌)引起

的人畜共患疾病,是高海拔地区严重危害公共卫生问

题和造成重大农业经济损失的疾病[22]。另外,高海拔

地区由于自然生态的完整性较好,为鼠疫的繁衍、传
播和流行创造了良好的自然条件,青藏高原也是我国

最大的鼠疫疫源地[25]。

3.1.2 急性感染性疾病的流行特点 目前,世界上

新发突发的感染性疾病越来越多,如蔓延全球的

SARS-CoV-2、流感、猴痘、埃博拉病毒感染等。而高

海拔地区低氧、低压的环境会使机体的防御机制发生

变化,轻微或无症状的上呼吸道感染容易引发高原肺

水肿,呼吸道病原体的快速检测可以帮助确定其在疾

病风险中的作用和与疾病严重程度的关联[26]。急性

感染性疾病在高海拔地区的主要特点是病情重、发展

快速;病毒性感染如流感和其他呼吸道病毒性疾病,
在高海拔地区也可能因空气稀薄而导致患者症状更

加明显[27]。其他饮食、饮水、卫生等问题引发的肠道

感染在高海拔地区也较为常见,如腹泻、腹痛和发

热等。

3.1.3 慢性感染性疾病的流行特点 目前全球慢性

乙型肝炎病毒(HBV)感染者有2.96亿,每年有近90
万人死于HBV感染[28]。

乙型肝炎不仅仅是一个影响全球的健康问题,在
高海拔地区,空气干燥,降雨量少,人们的经济文化水

平相对落后,对于疾病的防控意识差,导致乙型肝炎

患者较多;LIU等[29]研究发现,高海拔地区 HBV感

染率超过10.0%,远高于中国其他地区,这些 HBV
携带者患肝硬化(LC)和肝细胞癌(HCC)的风险也随

之增加。秦毅等[30]的研究也提出,目前病毒性肝炎和

肺结核是西藏和青海地区主要传染病,两种传染病在

西藏地区占比分别为28.1%和46.5%,在青海地区

占比分别为46.1%、32.4%[31],其他相关研究也表

明,病毒性肝炎是目前青海地区患病率最高的乙类传

染病。肝炎主要传播途径是饮食和血液,由病毒、药
物、乙醇及自身免疫等多种因素导致,此外,其患病率

与种族、海拔和年龄也呈现一定的关系[32]。
另外,一项关于全国肺结核发病地区分布的研究

显示,肺结核是目前西部地区患病率最高的乙类传染

病,达 到87.35/100
 

000,其 中 西 藏 地 区 患 病 率 最

高[30,33]。肺结核主要通过飞沫传播,但也与生存环境

息息相关,生活在低氧、寒冷、干燥的环境或长期暴露

于大量粉尘的人群患病率会显著增加。流行特征显

示,患病率易受到海拔、种族、年龄、疫苗接种率等因

素的影响,高原地区肺结核发病率为平原地区的5~
10倍,且治愈率较低,仅为58.3%,而平原地区治愈

率为94.8%,其中海拔3
 

000~4
 

000
 

m地区结核病最

为严重[30,34]。
近年来,随着互联网的大力发展,人们获取信息

和交友的方式变得灵活和快速,再加上旅游业的发展

人口大量流动,高海拔地区艾滋病、梅毒患者的数量

也在不断增加;艾滋病是目前我国病死率最高的乙类

传染病,近年来全国艾滋病、梅毒患病率不断上升,截
至2022年底,全球现存活艾滋病患者3

 

900万例,当
年新发人类免疫缺陷病毒感染者130万例[35];2010-
2023年全国梅毒报告发病率由26.86/100

 

000上升

至37.60/100
 

000,年均升高1.82%,梅毒发病率较高

的地区主要是新疆、青海等西北地区和贵州、四川、云
南等西南地区[36]。所以,高海拔地区也是艾滋病、梅
毒的高发地。

3.2 高海拔地区感染性疾病的检测需求 不同的自

然环境如低氧、低温、干燥和紫外线辐射量的差异,会
改变病毒在不同媒介中的活性[37],而高海拔地区往往

有利于流感病毒的传播,会导致呼吸道、肠道传染病

的发生率升高。MEWIS等[38]研究发现,高海拔地区

的病原体和低海拔地区的病原体相同,但多种因素如

免疫调节、缺氧、生理适应和恶劣环境可能会导致机

体对这些病原体易感。高海拔地区通常位置偏远,地
广人稀,交通不便,人们对于传染病的防范意识薄弱,
监测难度大,且医疗技术有限,因此,加强高原地区感

染性疾病的检测、防治及预防公共卫生事件的发生显

得十分重要。然而,POCT由于其快速、便利、易操作

等特点,非常适合医疗资源相对匮乏和传染病种多样

的地区应用,快速地诊断与筛查可以提高当地的医疗

质量和传染病的监测预警,也可大大减 少 疾 病 的

传播[39]。

4 POCT技术在高海拔地区感染性疾病检测中的

优势

  在高海拔地区,由于基础设施不足、医疗资源紧

张,医生对疾病的诊断和治疗难度大大增加。感染性

疾病的诊断主要依赖于实验室检测,而实验室检测方

法还要依赖各种大型精密仪器和专业的操作人员,耗
时且成本高[40]。另外,实验室检测还受项目认可、试
剂评 审、经 济 效 益 等 影 响,诊 断 能 力 受 限[41]。而

POCT技术具有很多优势。首先,多种生物样本如尿

液、血清和血浆都可以应用于POCT进行快速诊断,
特别是在医疗资源有限的环境中[42],比如酶联免疫电

转移印迹法(EIBT)[43]可快速检测血清、尿液和囊肿

液中的包虫抗体。其次,快速、精准的病原学检测是

发现潜在传染源的有力支撑和提示,可以做到即时诊

治和预防,对于感染性疾病的防控工作具有重大意
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义[41,44]。常见的胶体金免疫层析法在高海拔地区的

感染性疾病检测中应用特别广泛,它不需要高端的医

疗设备和资深的专业技术人员,几分钟内就可以给出

检测结果,是目前最有效的POCT手段。该技术可快

速检测各种传染性疾病,有助于及时了解病情,帮助

患者缓解焦虑,提高患者对诊疗的满意度。经验丰富

的医生可以结合患者症状和快速检测的结果早期给

予合适的诊治;如果是患者居家自测,不仅可以节约

时间、避免复杂的就诊流程,还可以防止再发感染,减
轻患者的医疗费用负担[45]。如很多人都选择居家进

行SARS-CoV-2抗原检测,可以有效避免集中检测时

的交叉感染,并且可以较早发现感染[42]。

5 POCT技术在高海拔地区感染性疾病检测中面临

的挑战

  虽然POCT技术在高海拔地区传染病检测中有

很大的应用前景,但也面临诸多挑战。

5.1 不规范的操作带来的挑战 POCT存在一定的

技术限制和操作复杂性,高海拔地区由于经济条件的

限制,医疗技术人员短缺,因此在大多情况下操作不

是由专门的实验室人员完成,可能影响其广泛推行和

应用,需要专业的实验室人员进行培训和监督[16]。

5.2 不同试剂和设备间的结果差异带来的挑战 目

前,POCT试剂盒和设备种类很多,检测方法、样本类

型及操作人员等因素的影响可能导致检测结果差异

大,肉眼解读可能会造成假阴性和假阳性,这就需要

对操作人员进行专业的培训,并制订详细的评判标准

如指南、行业标准等来提高结果的准确性。

5.3 质 量 控 制 难 度 大 带 来 的 挑 战 目 前,很 多

POCT没有合适的质控品和校准物,导致质量把控不

规范,评价准确性标准各异,从而使其检测的溯源性

和可比性差,缺乏统一的标准。利用信息化手段可以

建立一个系统、完善的质量控制体系。另外,相关部

门可进行多个检测部门之间的样本比对,比如,POCT
的同一检测项目在不同设备之间进行平行比对或者

POCT设备与中心实验室设备之间进行样本比对工

作,有助于识别和纠正检测中存在的问题,提高结果

的准确性,减小偏差,同时也可以提高患者对检测结

果的信任度[40,46]。

5.4 管理困难带来的挑战 POCT的应用已不仅仅

局限于实验室,其在临床、基层医院、家庭等场合的应

用也很广泛,但我国尚未出台针对POCT技术在感染

性疾病诊断领域的相应法律法规和管理规范,现有的

医学实验室管理规范和质量控制的要求不能完全涵

盖这些场景[16]。目前,在实际应用过程中存在种种问

题,如开展项目的种类越来越多,使用范围越来越广,

但缺乏统一管理,且操作者水平参差不齐,临床使用

者普遍缺乏质量管理的知识和培训,设备维护保养不

规范或欠缺,POCT结果报告形式混乱等,均大大影

响了医疗质量和安全[47]。

6 展  望

  POCT技术在高海拔地区感染性疾病的快速诊

断中展现出明显优势,相较于传统检测方法,它操作

更简便,一般不需要复杂的实验步骤,对于操作人员

的要求也相对较低,无需资深专业人员实施,且能有

效降低医疗成本,为当地居民提供便捷的医疗服务。

POCT技术在高海拔地区感染性疾病检测领域具有

非常广泛的应用前景,可为高海拔地区居民带来实质

性的医疗便利。未来仍需结合更多高海拔地区的影

响因素,大力开发POCT技术,比如对于常见的高原

红细胞增多患者,可建立微量血清模式的检测,还可

以建立适合高海拔地区人群的参考区间,研发可同时

快速检测多种病原微生物的试剂盒,建立智能化的传

染病监测系统和针对高海拔地区生态环境的传染病

预测预警系统等,都可以为高海拔地区感染性疾病的

诊治提供优质的资源。与此同时,相关部门可以通过

互联网技术、人工智能技术加强质量的监管与督导,
不断完善标准化的POCT方法、管理指南、质量控制

体系及标准化培训,让POCT技术在高海拔地区感染

性疾病检测中更高效、更便捷、更普惠。
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  摘 要:骨关节感染(BJI)是术后严重的并发症,传统细菌培养技术作为其诊断“金标准”,存在诊断不及时

或无法诊断的问题。宏基因组二代测序(mNGS)作为一种新兴技术,能无偏倚地检测样本中细菌、病毒、寄生

虫、真菌等多种病原体,为BJI诊断提供了新途径。该文综述了mNGS在BJI中的应用进展,包括技术原理、优

势、局限性及临床应用现状。mNGS在人工关节感染(PJI)诊断中展现出高灵敏度和特异度,尤其在培养阴性

病例中优势明显。此外,mNGS还能优化传统培养方法,提高术中培养的灵敏度,并用于指导抗菌药物的选择。
然而,mNGS存在数据库更新慢、样本污染、成本高等局限性。未来需进一步研究以阐明其完整临床益处,并推

动其在骨科领域的广泛应用。
关键词:宏基因组二代测序; 骨关节感染; 诊断
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Abstract:Bone

 

and
 

joint
 

infections
 

(BJI)
 

are
 

serious
 

postoperative
 

complications,and
 

traditional
 

bacterial
 

culture
 

techniques
 

serve
 

as
 

the
 

gold
 

standard
 

for
 

diagnosis,but
 

there
 

are
 

problems
 

with
 

untimely
 

or
 

undiag-
nosed

 

diagnosis.Metagenomics
 

next-generation
 

sequencing
 

(mNGS),as
 

an
 

emerging
 

technology,can
 

detect
 

various
 

pathogens
 

such
 

as
 

bacteria,viruses,parasites,and
 

fungi
 

in
 

samples
 

without
 

bias,providing
 

a
 

new
 

ap-
proach

 

for
 

the
 

diagnosis
 

of
 

BJI.This
 

article
 

reviews
 

the
 

application
 

progress
 

of
 

mNGS
 

in
 

BJI,including
 

techni-
cal

 

principles,advantages,limitations,and
 

clinical
 

application
 

status.mNGS
 

exhibits
 

high
 

sensitivity
 

and
 

speci-
ficity

 

in
 

the
 

diagnosis
 

of
 

prosthetic
 

joint
 

infections
 

(PJI),and
 

its
 

advantages
 

are
 

obvious
 

especially
 

in
 

cultiva-
ting

 

negative
 

cases.In
 

addition,mNGS
 

can
 

optimize
 

traditional
 

culture
 

methods,improve
 

the
 

sensitivity
 

of
 

in-
traoperative

 

culture,and
 

be
 

used
 

to
 

guide
 

antibiotic
 

selection.However,mNGS
 

has
 

limitations
 

such
 

as
 

slow
 

database
 

updates,sample
 

contamination,and
 

high
 

costs.Further
 

research
 

is
 

needed
 

in
 

the
 

future
 

to
 

elucidate
 

its
 

complete
 

clinical
 

benefits
 

and
 

promote
 

its
 

widespread
 

application
 

in
 

the
 

field
 

of
 

orthopedics.
Key

 

words:metagenomics
 

next-generation
 

sequencing; bone
 

and
 

joint
 

infections; diagnosis

  骨关节感染(BJI)包括原发性或继发性骨髓炎、
化脓性关节炎和人工关节感染(PJI)。其中PJI是关

节置换术后的危险并发症,影响了超过2%的关节置

换术患者,而且这种风险随着时间的推移没有实质性

变化[1]。随着关节置换术的广泛应用,PJI的发病率

也呈现上升趋势[2-3]。细菌培养是诊断BJI和指导抗

菌药物治疗方案的“金标准”[4]。但是,在临床工作

中,部分患者即使存在化脓、窦道、炎症标志物水平升

高或感染的组织病理学体征,其细菌培养结果仍为阴

性[5-7]。随着医疗科技水平的提高,基因检测技术作

为传统细菌培养的替代正在被越来越普遍地使用,包
括聚合酶链反应(PCR)及其相关技术和二代测序

(NGS),INDELLI等[8]提到,PCR的优势在于灵敏度

更高,可以检测难培养的微生物,而且结果受抗菌药
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