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目的 探索我国边疆少数民族地区推广应用发光二级管荧光显微镜#简称-

X2A

荧光显微镜.$和线

性探针耐药检测技术的可行性1方法 采用典型调查%选择广西壮族自治区柳州市和新疆维吾尔自治区喀什地区

作为研究现场%研究对象为
/%$'

年
$

月
$

日至
/%$)

年
$/

月
'$

日期间%所有初次到当地结核病防治机构#简称-结

防机构.$就诊的肺结核可疑症状者1推广新技术前#

/%$'

年$柳州市和喀什地区分别纳入肺结核可疑症状者

$?''=

和
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例0推广新技术后#
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/%$)

年$柳州市和喀什地区分别纳入肺结核可疑症状者年平均
$/=()

和
'))?(

例1推广的新技术主要为研究地区县级结防机构配备
X2A

荧光显微镜%对初诊患者的痰标本进行涂片

镜检%以诊断涂片阳性肺结核和活动性肺结核0地市级结防机构配备线性探针耐药检测设备和试剂%检测痰涂片阳

性标本对一线抗结核药物利福平和异烟肼的耐药性1回顾性收集推广新技术前的数据%并前瞻性收集推广新技术

后的数据%对比分析推广新技术前后初诊患者查痰率和耐药高危人群耐药筛查率的变化情况1结果 柳州市和喀

什地区初诊患者查痰率分别从推广新技术前的
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$0其中%
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荧光显微镜查痰比率从均为
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分别增加到
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精确检验法%
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值均
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个地区耐药高危人群筛查

率从均为
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分别增加到
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$%差异均有统计学意义#

S#,9G6

精确检验法%
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值均
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$0其中使用线性探针检测的比率从均为
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分别增加到
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$%发现的利福平耐药肺结核和#或$耐多药肺结核患者例数占总例数的比率从均为
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分别增加到
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$1结论 结核病新诊断技术有助于边疆少数民族地区实现结核病防治规划目

标%应用于边疆少数民族地区具有现实可行性%但需要长期持续的保障1
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结核%抗多种药物性0
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少数民族0
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贫困区0
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分子探针技术0
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我国4-十三五.全国结核病防治规划5要求到

/%/%

年%全国肺结核发病率下降到
10

"

$%

万以下%

疫情偏高地区肺结核发病率较
/%$1

年下降

/%>

'

$

(

1西部边疆少数民族地区属于疫情偏高的地

区%经济欠发达%结核病防治能力薄弱/工作相对滞

后%要实现
/%>

的下降目标存在巨大挑战1柳州市

和喀什地区分别位于我国的西南和西北地区%为多

民族聚居区%少数民族人口分别占
11&%>

'

/

(和

('&)>

'

'

(

1经济条件相对欠发达%柳州市
$%

个区

#县$中
'

个为贫困县%喀什地区
$/

个区#县$中
0

个

为贫困县1柳州市和喀什地区结核病疫情高%

/%$$

)

/%$1

年柳州市肺结核年平均发病率为

$$?&=(

"

$%

万%为同期全国平均水平#

)=&1$

"

$%

万$

的
$&=

倍'

?

(

0而喀什地区更高%达到
'0%&=(

"

$%

万%

为全国平均水平的
1&)

倍'

1

(

1

目前
:;<

推荐的结核病新诊断技术%如发光

二级管荧光显微镜#简称-

X2A

荧光显微镜.$涂片

镜检/线性探针耐药检测技术等%能够更快/更多地

发现肺结核患者/利福平耐药肺结核患者和#或$耐

多药肺结核患者#简称-

QQ

"

UAQ.W\

.$%有助于实

现发病率下降的目标'

)

(

1这些新技术曾在我国的东

部/中部地区做过研究和应用%取得了很好的效

果'

=.(

(

1但能否在边疆少数民族地区应用%是否能取

得成效%亟需进一步的研究1因此%中国疾病预防控

制中心借助于法国梅里埃基金会的支持%在西部边

疆少数民族地区开展了推广应用
X2A

荧光显微镜

涂片/镜检和线性探针耐药检测技术的研究1

对象和方法

一/研究现场与对象

综合考虑地理区域/民族特点/社会经济条件/

结核病疫情及结核病防治工作水平%采用典型调查

的方法%选择广西壮族自治区柳州市和新疆维吾尔

自治区喀什地区
/

个地市作为研究现场%共覆盖

//

个县#区$/

0?/

万人口1研究对象为
/%$'

年
$

月

$

日至
/%$)

年
$/

月
'$

日期间%所有初次到当地结

核病防治机构#简称-结防机构.$就诊的肺结核可疑

症状者#指具有咳嗽/咳痰
%

/

周/咯血或血痰中任

一症状的患者0简称-初诊患者.$

'

$%

(

1推广新技术

前#

/%$'

年$柳州市和喀什地区分别纳入初诊患者

$?''=

例和
'/%//

例0推广新技术后#

/%$?

)

/%$)

年$柳州市和喀什地区分别纳入初诊患者年平均

$/=()

和
'))?(

例1对确诊为活动性肺结核的患

者#通过文献'

$$

(确诊$%将痰标本送至地市级耐药结

核病定点医院%进行结核分枝杆菌耐药性分子检测1

二/研究方法

$+

推广新技术的具体措施!从
/%$'

年开始%梅

里埃基金会为研究地区每个县#区$级实验室配置

X2A

荧光显微镜/生物安全柜/移动紫外线灯%选取

载玻片在生物安全柜内对初诊患者留取的痰标本制

备痰涂片%滴加金胺-

<

.荧光染色剂染色%待干燥后

在暗背景下采用
X2A

荧光显微镜镜检%查看是否出

现黄色荧光杆状的抗酸杆菌%用于诊断涂阳肺结核

和活动性肺结核1同时%在全球基金已为地市级实

&

?01

&

中国防痨杂志
/%$0

年
)

月第
?%

卷第
)

期
!

@9#-BC-D#DEFG68

%

BE-G/%$0

%

H"5&?%

%

I"+)



验室配备线性探针耐药检测设备#德国
;4#-

生物

科学有限公司生产的
WV#-@EF4D"6

$的基础上%由梅

里埃基金会配备试剂#

NG-"W

RO
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5E,

$%对

痰涂片阳性标本检测异烟肼和利福平
/

种一线抗结

核药物的野生型与突变型基因%判定是否对利福平

和异烟肼耐药1县级和地市级结核病实验室人员均

接受了培训%并通过了传统药物敏感性#简称-药

敏.$试验熟练度测试及分子检测能力测验1

/+

采用前后对照的方法评估推广新技术的实施

效果!采用回顾性方法收集
/%$'

年的数据为推广新

技术前的对照数据%采用前瞻性的方法收集
/%$?

)

/%$)

年的数据%为推广新技术后的数据1收集的内

容包括初诊患者查痰率/使用
X2A

荧光显微镜查痰

比率/涂阳患者比率/耐药高危人群耐药筛查率/线

性探针耐药检测比率及其确诊的
QQ

"

UAQ.W\

患

者所占比率等1

'+

质量控制!邀请专家讨论并确定评估方案和

数据收集表格%制定现场调查数据收集计划1现场

调查时对常规报告数据进行完整性/准确性和逻辑

性复核%如有问题%核对原始资料%并及时订正1对

于出现异常值的情况%了解原因%并做好记录1

?+

统计学分析!采用对比推广新技术前后的描

述性分析方法判断初诊患者查痰率/

X2A

荧光显微

镜查痰比率/涂阳患者比率/耐药高危人群筛查率等

变化情况0采用
KJKK$1&%

软件进行卡方检验和统

计学分析%所有比较均采用双侧检验%以
!

"

%&%1

为差异有统计学意义1

结
!!

果

一/

X2A

荧光显微镜镜检使用情况

$+

初诊患者查痰率!推广新技术期间%两地初

诊患者查痰率逐年增加%柳州市从
/%$'

年推广新技

术前的
1?&$1>

增加至
/%$?

)

/%$)

年推广新技术

后的年平均
)?&/1>

%喀什地区从
)1&')>

增加至

=?&'?>

%差异均有统计学意义#

!

/

c/01&%%

%

!

"

%&%%$

0

!

/

c)10&%%

%

!

"

%&%%$

$1见表
$

1

/+X2A

荧光显微镜镜检比率!推广新技术前

期存在普通显微镜查痰和
X2A

荧光显微镜查痰同

时应用的情况%随着培训和实验室质量控制的开展%

喀什地区自
/%$1

年起%柳州市自
/%$)

年起%实现了

初诊患者
$%%>

使用
X2A

荧光显微镜查痰1推广

新技术期间%

/

个地市应用
X2A

荧光显微镜查痰的

比率均远高于推广前%差异均有统计学意义#

S#,9G6

精确检验法%

!

值均
"

%&%%$

$1见表
/

1

表
A

!

推广新技术前后柳州市与喀什地区初诊患者查痰率变化情况

年份
柳州市 喀什地区

初诊患者例数 查痰患者例数 初诊查痰率#

>

$ 初诊患者例数 查痰患者例数 初诊查痰率#

>

$

/%$' $?''= ==)' 1?&$1 '/%// /%('% )1&')

/%$? $?$(% 0()( )'&/$ /($?' $(?0? ))&0)

/%$1 $'/$1 ='?/ 11&1) '0?1' /)((/ =%&$(

/%$) $%(0/ 0'1' =)&%) ?/'1% '1/)' 0'&/=

推广新技术期间年平均值
$/=() 0//$ )?&/1 '))?( /=/?) =?&'?

注
/%$'

年为推广新技术前%

/%$?

)

/%$)

年为推广新技术期间

表
B

!

推广新技术前后柳州市与喀什地区初诊患者使用不同类型显微镜查痰比较

年份

柳州市 喀什地区

X2A

荧光显微镜

'查痰例数

#构成比%

>

$(

普通显微镜

'查痰例数

#构成比%

>

$(

合计

'查痰例数

#构成比%

>

$(

X2A

荧光显微镜

'查痰例数

#构成比%

>

$(

普通显微镜

'查痰例数

#构成比%

>

$(

合计

'查痰例数

#构成比%

>

$(

/%$'

!

%

#

%&%%

$

==)'

#

$%%&%%

$

==)'

#

$%%&%%

$

!

%

#

%&%%

$

/%('%

#

$%%&%%

$

/%('%

#

$%%&%%

$

/%$? ?1$%

#

1%&/0

$

??1(

#

?(&=/

$

0()(

#

$%%&%%

$

$')))

#

=%&$?

$

10$0

#

/(&0)

$

$(?0?

#

$%%&%%

$

/%$1 )=%(

#

($&'0

$

)''

#

0&)/

$

='?/

#

$%%&%%

$

/)((/

#

$%%&%%

$

!

%

#

%&%%

$

/)((/

#

$%%&%%

$

/%$) 0'1'

#

$%%&%%

$

!

%

#

%&%%

$

0'1'

#

$%%&%%

$

'1/)'

#

$%%&%%

$

!

%

#

%&%%

$

'1/)'

#

$%%&%%

$

推广新技术期间年平均值
)1/?

#

=(&')

$

$)(=

#

/%&)?

$

0//$

#

$%%&%%

$

/1'%=

#

(/&00

$

$('(

#

=&$/

$

!

/=/?)

#

$%%&%%

$

注
/%$'

年为推广新技术前%

/%$?

)

/%$)

年为推广新技术期间

&
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中国防痨杂志
/%$0

年
)

月第
?%

卷第
)

期
!

@9#-BC-D#DEFG68

%

BE-G/%$0

%

H"5&?%

%

I"+)



'+

涂阳肺结核患者比率!推广新技术后%尽管初

诊患者查痰率明显上升%但柳州市随着初诊患者例

数的下降%活动性肺结核患者例数也略有下降0而喀

什地区则随着初诊患者的逐年增加%活动性肺结核

患者例数也明显增加%从推广新技术前的
$%'0?

例

增加到推广后年平均的
$$1(%

例%增幅达
$$&)$>

1

另一方面%尽管
X2A

荧光显微镜查痰比率大幅提

高%但活动性肺结核患者中涂阳患者的发现率却没

有明显提高%柳州市推广新技术前后几乎维持不变%

差异无统计学意义#

!

/

c%&%$

%

!c%&(/$

$0而喀什

地区涂阳患者的发现率却从推广新技术前的

/$&)1>

下降到推广后的
$)&??>

%下降幅度较大%

差异有统计学意义#

!

/

c(=&%=

%

!

"

%&%%$

$1见

表
'

1

二/线性探针耐药检测技术应用情况

$+

耐药高危人群耐药筛查率!

/%$'

年柳州市

和喀什地区均无能力开展耐药筛查工作1推广新技

术后%耐药筛查工作逐步提升%主要筛查对象为复治

失败患者/密切接触耐多药肺结核患者的涂阳肺结

核患者/初治失败患者/复发与返回的患者%以及治

疗
'

个月末痰涂片仍阳性的初治涂阳患者等
1

类高

危人群'

$/

(

1推广新技术期间%柳州市高危人群的耐

药筛查率年平均达到
(?&)$>

%喀什地区也达到了

=?&()>

%推广新技术前后差异均有统计学意义

#

S#,9G6

精确检验法%

!

值均
"

%&%%$

$1特别是自

/%$)

年起%柳州市对高危人群进行了
$%%>

的耐药

筛查%喀什地区也达到了
(1>

以上1见表
?

1

/+

应用线性探针进行耐药检测的比率!推广新

技术前柳州市和喀什地区均未具备耐药检测的能

力%也没有线性探针耐药检测的技术1推广新技术

后%柳州市和喀什地区均具备了传统药敏试验检测

能力和线性探针耐药检测新技术%而且应用新技术

进行耐药筛查的比率大幅度提高%年平均值分别达

到
0%&'0>

和
1/&0'>

%诊断
QQ

"

UAQ.W\

患者的

例数分别占患者总例数的
0$&0/>

和
1'&%)>

1见

表
1

1

讨
!!

论

一/结核病新诊断技术的应用有助于边疆少数

民族地区实现规划目标

推广新技术前%柳州市和喀什地区各级实验室

均不具备抗结核药物的药敏检测能力1推广新技

表
C

!

推广新技术前后柳州市与喀什地区涂阳肺结核患者发现率的变化情况

年份

柳州市 喀什地区

活动性患者

例数

涂阳患者

例数

涂阳患者

发现率#

>

$

活动性患者

例数

涂阳患者

例数

涂阳患者

发现率#

>

$

/%$' '$%? )=$ /$&)/ $%'0? //?0 /$&)1

/%$? '/)1 )?= $(&0/ (=0' $0%( $0&?(

/%$1 /=?% )$% //&/) $/$%' $(=( $)&'1

/%$) /(01 )(= /'&'1 $/001 $(/= $?&()

推广新技术期间年平均值
/((= )1$ /$&=/ $$1(% $(%1 $)&??

注
/%$'

年为推广新技术前%

/%$?

)

/%$)

年为推广新技术期间

表
E

!

推广新技术前后柳州市与喀什地区高危人群耐药筛查情况比较

年份

柳州市 喀什地区

高危人群

例数

耐药筛查

例数

筛查率

#

>

$

确诊
QQ

"

UAQ.W\

总例数4

高危人群

例数

耐药筛查

例数

筛查率

#

>

$

确诊
QQ

"

UAQ.W\

总例数4

/%$' $== % %&%% % )=0 % %&%% %

/%$? /%? $=( 0=&=1 $$ )?( /=' ?/&%) //

/%$1 $1$ $?0 (0&%$ $% )(= )%1 0)&0% )'

/%$) $?) $?) $%%&%% $/ )'$ )%? (1&=/ )$

推广新技术期间年平均值
$)= $10 (?&)$ $$ )1( ?(? =?&() ?(

注
/%$'

年为推广新技术前%

/%$?

)

/%$)

年为推广新技术期间0

QQ

"

UAQ.W\

!利福平耐药肺结核和#或$耐多药肺结核0高危人群是指复治失

败患者/密切接触耐多药肺结核患者的涂阳肺结核患者/初治失败患者/复发与返回的患者%以及治疗
'

个月末痰涂片仍阳性的初治涂阳患者0

4

!通过实验室检验确诊

&

)01

&

中国防痨杂志
/%$0

年
)

月第
?%

卷第
)

期
!

@9#-BC-D#DEFG68

%

BE-G/%$0

%

H"5&?%

%

I"+)



表
F

!

推广新技术前后柳州市与喀什地区高危人群使用新诊断技术进行耐药筛查的比较

年份

柳州市 喀什地区

耐药筛查

例数

确诊
QQ

"

UAQ.W\

总例数

线性探针

筛查例数

线性探针诊断

QQ

"

UAQ.W\

例数

耐药筛查

例数

确诊
QQ

"

UAQ.W\

总例数

线性探针

筛查例数

线性探针诊断

QQ

"

UAQ.W\

例数

/%$' % % %

#

%&%%

$

%

#

%&%%

$

!

% % %

#

%&%%

$

%

#

%&%%

$

/%$? $=( $$ ()

#

1'&)'

$

)

#

1?&11

$

/=' // /%

#

=&''

$

$

#

?&11

$

/%$1 $?0 $% $?%

#

(?&1(

$

$%

#

$%%&%%

$

)%1 )' '0?

#

)'&?=

$

?%

#

)'&?(

$

/%$) $?) $/ $??

#

(0&)'

$

$/

#

$%%&%%

$

)%? )$ '=(

#

)/&=1

$

'0

#

)/&'%

$

推广新技术期间年平均值
$10 $$ $/=

#

0%&'0

$

(

#

0$&0/

$

?(? ?( /)$

#

1/&0'

$

/)

#

1'&%)

$

注
/%$'

年为推广新技术前%

/%$?

)

/%$)

年为推广新技术期间0

QQ

"

UAQ.W\

!利福平耐药肺结核和#或$耐多药肺结核0表中括号内数值为

-率#

>

$.

术后%项目地区形成了完整的实验室耐药检测网络

体系%地市级实验室具备了传统和分子生物学新诊

断技术的药敏检测能力%县级具备了痰涂片荧光检

测新技术1推广新技术期间%柳州市和喀什地区耐

药高危人群筛查率分别达到
(?&)$>

和
=?&()>

%顺

利实现了-十二五.全国结核病防治规划
)%>

的任

务指标'

$'

(

1

二/结核病新诊断技术在边疆少数民族地区的

应用具有现实可行性

柳州市和喀什地区利用基金会配备的分子生物

学设备和试剂%在短时间内快速提升了肺结核和耐

药结核病的诊断能力1整个推广新技术期间%柳州

市和喀什地区分别有
$(1=/

例和
=1(/$

例#表
/

$初

诊患者使用了
X2A

荧光显微镜查痰%大幅减轻了实

验室工作人员的负担'

$?.$)

(

0到推广新技术后的第三

年%柳州市和喀什地区初诊患者使用
X2A

荧光显微

镜查痰的比率已经达到
$%%&%%>

1同时%在开展的

耐药高危人群筛查中%应用线性探针耐药检测技术

进行耐药检测的比率也分别达到
(0&)'>

和

)/&=1>

%充分证明了在条件相对滞后的边疆少数民

族地区应用新诊断技术的可行性1

三/边疆少数民族地区应用结核病新诊断技术

需要的条件和长期保障

边疆少数民族地区疫情普遍高于全国平均水

平%尤其是喀什地区%已经成为新疆和全国结核病防

治的重点监控和帮扶地区'

$=.$0

(

%推广应用新诊断技

术将有助于提高患者发现水平和降低疫情1然而%

在边疆少数民族地区全面推广应用新诊断技术仍需

要具备一定的基础和条件1

如表
$

和表
?

所示%推广新技术期间初诊患者

查痰率明显上升%但痰涂片的阳性率却相对较低1

/%$)

年活动性肺结核患者中涂阳患者比率%柳州市

为
/'&'1>

%而喀什地区仅为
$?&()>

%离-十三五.

全国结核病防治规划要求的病原学阳性
1%>

的目

标值存在较大差距1

其原因主要与西部边疆少数民族地区存在着常

年人才储备不足/人员能力缺乏等问题有关%特别是

喀什地区%因为边疆稳定工作的需要%人员更换和轮

岗频繁%导致痰涂片的工作和质量不能得到长期有

效的保障1而在条件相对较好的柳州市%即便配备

了先进的仪器设备%也仍需要长期的培训和技术

支持1

因此%为使边疆少数民族地区能够持续有效地

开展结核病防治工作%必须持续不断地对边疆少数

民族地区进行经费和技术支持%保障充足的人力资

源%才能为边疆稳定和民族团结以及-一带一路.战
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