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随着无偿献血事业的发展和血液筛查检测技术

的不断进步%经输血传播乙型肝炎病毒#
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$感染
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病毒重复感染'隐匿性肝炎等因素影响%经输血传播
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室内质控
!

为监控实验进行%对整个实验进行

质量控制&在每次核酸检测过程中%依靠阴性与阳

性对照'质控及内标进行监控&阴性质控品用来监

测试剂以及实验室环境是否存在污染等可引起假阳

性的系统误差%以减少假阳性(阳性质控品用来监测

试剂及整个实验过程产生假阴性的系统误差%以减

少假阴性&内标是相当于加入每管中的阳性质控%

监测每个反应体系产生假阴性的偶然误差及个体性

错误%以减少标本的假阴性&阴性对照采用上海科

华公司提供的阴性稀释血浆&
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2
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支$%按本方法检

测%结果全部符合&
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实时荧光
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检测结果
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在质控合格的前提
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份血清学筛查合格样本进行核酸混

样检测%计
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&对
*!"

份抗
=?.

阳性样本进行加高

灵敏度的单份样本核酸检测%初检出
=?FPG1

阳

性
*

份%相同方法复检%检出阳性
%

份%阳性率为

"-*%I

%见表
*

&将核酸检测阳性样本进行乙型肝

炎
)

项血清学标志物及定量检测%结果见表
+

&

表
*

!

实时荧光
4AB

检测结果

F*)+,5

!

P5;5.;%(*95:H&;:(E95$&";%#54AB

方法
标本数

#份$

初检阳性

#份$

复检阳性

#份$

阳性率

#

I

$

假阳性率

#

I

$

混样#

#/+)

%

T

$

%!))! * ! "-"! "-"%

单份#

&!"

%

T

$

*!" * % "-*%

不确定

表
+

!

核酸检测阳性样本的血清学标志物及定量检测结果

F*)+,:

!

B5:H&;:(E:59(&(

+

%.$&#$9659:$*J

R

H$*;%;$;%85

4AB%**H.&5%.$.%J

>

(:%;%85:$#

>

&5:

组别 抗
=?.

抗
=?: =?51

+

抗
=?5

循环

数
=?FPG1

#

07

)

#T

$

混样检测
% . . $ $ *%-*% &(-""

混样检测
! . $ $ $ *!-)! +)-""

单份检测
. . $ $ *&-+) !-()

!

.

*阳性(

$

*阴性

5

!

讨论

当前%血清学检测
=?:1

+

阴性不能排除
=?F

感染已经成为共识&早在
%'&#

年就有报道!

+

"

%

=?"

:1

+

阴性'抗
=?.

阳性的供血者可导致受血者感染

=?F

&最近的研究表明!

)

"

%

=?:1

+

阴性'抗
=?.

-

*+!
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阳性+健康人群,中约有
%"I=?FPG1

阳性%抗

=?:

和抗
=?.

阳性的+健康人群,中有
)I

"

%)I

=?FPG1

阳性&

3(;:H

)

$*$

+

&%

等报道!

(

"

%

=?:1

+

阴性'抗
=?.

阳性的
=?FPG1

阳性血清中%部分

=?F

以免疫复合物形式存在%

=?FPG1

水平近

似急性肝炎恢复期患者水平%说明抗
=?.

阳性的

+健康献血者,中可能存在
=?F

的低水平释放%存

在严重的输血传播乙型病毒性肝炎的风险&有报

道!

&

"

%血液循环中
=?FPG1

的浓度不管多少%即

使是低于相应检测方法的测定下限%也可以引起

=?F

的输血后感染&经动物实验证实!

#

"

%在
=?F

感染者克隆出来的
%

"

%"

个病毒颗粒可以使猩猩发

生典型
=?F

感染临床表现&但在我国%为防止血

液废弃过多和献血员流失%抗
=?.

的检测尚未列入

常规筛查项目&近年来研究发现!

'

"

%

=?:1

+

阴性'

抗
=?.

阳性的血液经核酸检测
=?FPG1

阳性率

约为
!-"*I

#

"-"I

"

#-%I

$%其中
"-'(I

#

"-"I

"

!-+I

$抗
=?:

为阴性(大约
#&I

#

("I

"

'"I

$的

=?:1

+

阴性'抗
=?.

阳性血液中抗
=?:

为阳性%

但其滴度却未统计&抗
=?.

阳性的血液确实存在

相当大的经输血传播
=?F

的风险%国际上有些国

家已将抗
=?.

纳入血液筛查的指标以提高输血安

全水平&

本实验对
!T0K1

法筛查合格献血者的
%!))!

份血标本进行
=?F PG1

检测%结果检出
!

份

#

"-"!I

$阳性标本%均为抗
=?.

阳性者(从混样检

测阴性的样本中随机抽取
*!"

份抗
=?.

阳性标本

进行高灵敏度单份样本检测%结果检出
=?FPG1

阳性标本
%

份#

"-*%I

$&虽然深圳市血液中心的

%""I

无偿献血保证了较高质量血源%并于
!""(

年

正式在常规血液筛查基础上增加
#

人份混样核酸检

测%以进一步提高血液质量%确保临床用血安全%但

因为混样检测方法及试剂灵敏度的局限性%仍不能

完全消除
=?F

经输血传播的风险&本次实验混样

核酸检测
=?FPG1

阴性的血液样本再经单份样

本核酸检测%检出
%

例阳性%标准品定量检测其病毒

含量计算值为
!-()07

)

#T

#

$

%"07

)

#T

$%低于常

规混样核酸检测灵敏度的下限%故常规定量检测方

法很难检出%提示混样核酸检测方法及试剂的灵敏

度需进一步提高%并应考虑采用单样本核酸检测

=?FPG1

&

当前已有报道!

%"

"

%增加血清学抗
=?.

筛查%能

够提高血液安全性&但由于抗
=?.

检测特异性较

差%即使在低流行地区筛查血液仍可导致献血者损

失%假阴性率高以及同样存在+窗口期,的问题!

%%

"

%

因此如何更有效地利用抗
=?.

标志物提高血液安

全%仍为尚待解决的问题&为改善抗
=?.

检测的假

阴性问题%在常用的
!T0K1

检测法中%可使用还原

剂二硫苏糖'重亚硫酸钾和半胱氨酸等预处理血清

标本!

%!$%*

"

&对于窗口期问题%

G1L

技术能直接检

测病毒
PG1

%可以大大缩短病毒感染的窗口期%但

=?:1

+

阴性'抗
=?.

阳性人群血液中病毒含量很

低#一般在
%""

拷贝)
#T

%甚至更低$%对核酸检测的

灵敏度要求较高%普通
4AB

技术的检测效果不能满

足血液筛查标准%所以应发展并推广使用灵敏度较

高的核酸检测技术&现阶段%抗
=?.

的检测在乙型

肝炎低流行国家的血液筛查中普遍使用%如美国是

乙型肝炎低流行国家#流行率
$

!I

$

!

%%

"

%已将抗

=?.

纳入血液常规检测模式中%抗
=?.

阳性的血

液不能用于临床&而日本是乙型肝炎中流行国家

#流行率
$

&I

$%其血液筛查采用的是
=?:1

+

'抗

=?.

和抗
=?:

的联合检测模式%抗
=?.

弱阳性或

阴性的样本直接进行
G1L

检测%而对抗
=?.

强阳

性#滴度
"

%"

)

$的样本%尚需检测抗
=?:

滴度%

"

!""#07

)

#T

方可作进一步的
G1L

检测%否则废

弃!

%%

"

&

=?:1

+

阴性'抗
=?.

阳性献血者血液存在

的传播
=?F

的风险不容忽视%我国可考虑借鉴日

本这一检测模式%在血清学方法中增加抗
=?.

和抗

=?:

的联合检测%再进行
G1L

筛查%既可避免献血

员的大量流失%又可大大降低
=?F

经输血传播的

风险&
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发现其
1#

>

A

酶基因复杂多样%检测到仅携带

C81

基因的菌株'仅携带
1==

基因的菌株'同时

携带
1==

和
E.F

基因的菌株'同时携带
1==

'

E.F

和
DG9

基因的菌株
+

种型别&其基因型以

1==

型为主%与国内很多学者的研究结果一致&有

学者对解放军第
'#

医院分离的菌株所进行的研究

表明!

'

"

%该院阴沟肠杆菌中质粒
1#

>

A

酶基因阳性

率达
#%-#"I

%且以
1==

基因为主%占
&'-)"I

(本

研究与之相比%阳性率相对低%基因型的构成却更加

复杂%说明
1#

>

A

酶基因的流行有明显的地域特

征&

药敏结果显示%

1#

>

A

酶阳性菌对第三代头孢

菌素头孢噻肟和头孢他啶均已高度耐药&

1#

>

A

酶

能够水解灭活第三代头孢菌素和单环
#

"

内酰胺类抗

生素%使产
1#

>

A

酶细菌对第三代头孢菌素耐药%

导致临床治疗无效&第三代头孢菌素是
1#

>

A

酶

的弱诱导剂%所产生的低水平
1#

>

A

酶不足以导致

耐药%如果不正确使用%使细菌处于第三代头孢菌素

的选择压力下%易筛选出持续高产
1#

>

A

酶突变

株%并可导致耐药菌的流行&头孢噻肟的耐药率很

高%可能与临床医生的用药习惯有关&亚胺培南对

产
1#

>

A

酶菌的敏感率为
%""I

%目前国内对亚胺

培南耐药的肠杆菌科细菌非常少见%因此亚胺培南

可用于产
1#

>

A

酶菌株感染的治疗&这是由于亚

胺培南对
#

"

内酰胺酶具有高度稳定性%与所有
M

$

杆菌的青霉素结合蛋白#

4?4:

$具有较强的亲和力%

同时亚胺培南极易进入细菌的微孔蛋白
P!

通道%

从而显示出强大的抗菌活性&因此%在阴沟肠杆菌

中及时检测
1#

>

A

酶%对防止产
1#

>

A

酶菌的广泛

传播和指导临床合理用药具有重大意义&
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