
癌诊断中效果优于单纯行纤维支气管镜刷检物检查)

表
$

!!

各方法肺癌检出阳性率比较

方法
#

阳性$

#

& 阴性$

#

& 阳性率$

?

&

刷检物
$$A @@ $E )'&*

%$

灌洗液
$$A E) *) AE&%

痰标本
$$A *( )A %'&@

刷检物结合灌洗液
$$A $(' $$ @(&'

三种方法结合
$$A $(@ E @=&(

$$

!!

%

!

I

'

(&('

#与灌洗液组及痰标本组比较%

$

!

I

(

(&('

#与刷检物

结合灌洗液组比较%

$$

!

I

'

(&('

#与刷检物组比较)

C

!

讨
!!

论

刷检物细胞学检查对诊断肺癌的特异性及敏感性均高'

*

(

#

特别在无任何临床症状#仅在体检拍摄胸片时#发现肺癌病变#

在纤维支气管镜下未见到肿物#无法获得病理组织时#细胞学

刷片检查显得尤为重要'

=

(

)灌洗液获取的细胞数量相对少#黏

液多#制作过程中细胞损失较多#所以诊断率要低很多'

'

(

)痰

细胞学检查属于无损伤性检查#患者容易接受#是肺癌诊断中

最便捷*最经济的诊断方法#但痰细胞学检查的阳性率及敏感

性受肿瘤分期*分型及送检次数诸多因素影响'

A

(

#所以阳性检

出率较低)

灌洗液可直接获得采样区远端病变组织脱落标本及分泌

物的优点#而能大面积冲洗及收集肿瘤的脱落细胞#因此#刷检

物结合灌洗液比单独做刷检物对肺癌检出阳性率提高了

'&%?

)本资料
$$A

例肺癌患者中#有
A

例通过灌洗液检出#刷

检后残留的有价值成分通过灌洗保留下来#与刷检起到互补的

作用'

E

(

)所以#为了在纤维支气管镜中更大可能做出诊断#刷

检物结合灌洗液检查是很有必要的#临床普遍采用)痰是呼吸

道黏膜的分泌物#主要成分是黏液和细胞'

)

(

)痰细胞学检查可

以作为纤维支气管镜检查阴性和不能耐受纤维支气管镜等创

伤性检查的肺癌患者的重要检查手段'

A

(

)鳞癌与小细胞未分

化癌细胞较易随痰咳出#在痰中检出此类癌细胞的敏感性较

高)本组资料显示#三种标本结合检查与刷检物结合灌洗液相

比#阳性率又提高了
*&'?

#所以三种标本结合检查对肺癌检

出阳性率最高)细胞学检查在肺癌诊断中是一种简单有效*高

效实用的检测手段#联合检测#可大大提高原发性肺癌的诊断

阳性率'

@

(

)刷检物*灌洗液*痰细胞学简便*快捷*经济*实用#

被临床广泛用于肺癌的筛查和确诊)
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!经验交流!
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技术鉴定
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例罕见的巴氏水肿胎儿

李友琼$

!周
!

莹$

!覃桂芳$

!罗焰芳$

!方颖迪%
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摘
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要"目的
!

运用
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技术对罕见的缺失型珠蛋白生成障碍性贫血进行基因分析鉴定%方法
!

用
\.0%$((

血细胞分

析仪对一对夫妻的静脉血标本进行检测!并用毛细管电泳分析仪
,J

"

544JH

N

C%

对夫妻的静脉血和胎儿脐带血进行分析%最后用珠

蛋白生成障碍性贫血商品试剂盒和实验室配置的试剂进行珠蛋白生成障碍性贫血基因分析%结果
!

血细胞分析显示!夫妻二人

的红细胞参数为小细胞低色素型细胞!而血红蛋白电泳分析结果正常%胎儿血红蛋白分析显示!
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带
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!

W16JHKaC
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@(&@?

!

W1d

带
=&'?

!

W1;

带
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!另有一条不明快速带
$&'?

%珠蛋白生成障碍性贫血基因
!J

"

0+,-

分析!丈夫为东南亚型

缺失珠蛋白生成障碍性贫血!妻子为泰国型缺失珠蛋白生成障碍性贫血!胎儿为泰国型缺失合并泰国型缺失珠蛋白生成障碍性贫

血%结论
!

!J

"

0+,-

技术可以用于鉴定未知缺失突变的珠蛋白生成障碍性贫血基因型%

关键词"地中海贫血#

!

聚合酶链反应#

!

泰国型缺失#

!

东南亚型缺失#

!

巴氏水肿胎儿

!"#

!
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"

B

&5CCD&$AE*0=$*(&%($%&$=&(=E

文献标识码"

6

文章编号"

$AE*0=$*(

"

%($%

$

$=0$E'*0(*

!!

珠蛋白生成障碍性贫血是由于珠蛋白基因缺失或突变导

致珠蛋白肽链合成减少或者缺乏引起的一种遗传性溶血性贫

血)临床上#主要有
&

珠蛋白生成障碍性贫血和
!

珠蛋白生成

障碍性贫血#其中以
&

珠蛋白生成障碍性贫血最为常见)在中

国#对缺失型
&

珠蛋白生成障碍性贫血患者检查主要是检测
*

种#即东南亚型缺失$

:.;

缺失&*左缺失$

=&%

缺失&*右缺失

$

*&E

缺失&#这些缺失占到缺失类型总数的
@@?

以上#但是也

有报道过极少数其他类型的缺失型
&

珠蛋白生成障碍性贫血#

比如泰国型*菲律宾型'

$0*

(

#另外#巴氏水肿胎儿是由两条珠蛋

白肽链缺失造成的#这种缺失几乎属于东南亚型缺失)而作者

最近进行产前诊断时#发现了
$

例更为罕见的泰国型合并东南

亚型
&

珠蛋白生成障碍性贫血巴氏儿)

+

*'E$

+

国际检验医学杂志
%($%

年
E

月第
**

卷第
$=

期
!

9DK̂ 7J1_F#

!

M̂4

N

%($%

!

3̀4&**

!

S3&$=



A

!

资料与方法

A&A

!

一般资料
!

夫妻双方静脉血标本和胎儿脐带血标本用

.8/;0[

%

抗凝管采集)

A&B

!

仪器与试剂
!

\.0%$((

血细胞分析仪由日本
:

N

CIFG

公

司提供#

,J

"

544JH

N

C%

毛细管电泳分析仪由法国
:F15J

公司提

供#试剂均为仪器配套试剂)普通
+,-

仪
[@A(

由杭州晶格

公司提供#梯度
+,-

仪
,0$(((

由美国
69c0-;8

公司提供#

W70%(((W

N

1H545D<FH

分子杂交仪由美国
è +

公司提供#凝胶

成像仪
!F4832

由美国
69c0-;8

公司提供)基因诊断试剂盒

由深圳益生堂生物企业有限公司提供)

A&C

!

引物设计
!

目前的商品试剂盒仅能检测东南亚型缺失*

左缺失和右缺失#不能够检测泰国型缺失)另外#自行设计泰

国型缺失引物#引物序列为
/W;9

$

d

&!

'a0!;,,;/ /,,

/,;!,!/!!!/!0*a

%

/W;9

$

-

&!

'a0,;;!/!!!,/!;

!,,,//!;!0*a

)泰国型缺失等位基因的扩增片段长度为

$$'*1

"

#

&

基因扩增片段长度为
$)((1

"

#左缺失等位基因扩

增片段为
$A((1

"

#右缺失等位基因扩增片段为
%(((1

"

#东

南亚缺失型等位基因的扩增片段长度为
$*((1

"

#

+,-

产物在

%(

O

"

7

琼脂糖凝胶上电泳分离)

A&D

!

方法

A&D&A

!

先对夫妻双方的静脉血标本进行血常规检测%再将静

脉血和脐带血进行血红蛋白电泳分析)在仪器状态良好的情

况下#按照
:c+

文件进行)

A&D&B

!

按照常规采用益生堂公司珠蛋白生成障碍性贫血基因

检测试剂盒进行
&

珠蛋白生成障碍性贫血缺失型和点突变*

!

珠蛋白生成障碍性贫血点突变检测#缺失型的检测利用的是

!J

"

0+,-

技术#点突变利用反向斑点杂交技术)按照试剂盒

操作说明书进行检测)

A&D&C

!

利用
!J

"

0+,-

技术对女方静脉血和胎儿脐带血进行

泰国缺失型
&

珠蛋白生成障碍性贫血扩增#然后
+,-

产物进

行凝胶电泳分析)

+,-

反应体系!

$>/J[J-J!,6MLLFH

)

%&'

#

7

#

%&'II34

"

7#S/+C%&(

#

7

#

%e

"

#

7/J[J-J7;/J

Z

$

#

7

#

$(

"

I34

"

#

7

上*下游引物各
$

#

7

#

8S;

模板
%

#

7

#加灭菌

水至
%'

#

7

反应体积)扩增参数!

@'b

预变性
'I5D

$

@)b='

C

#

A(b@(C

#

E%b$'(C

&

>*%

个循环#

E%b

最终延伸
'I5D

)

B

!

结
!!

果

B&A

!

血常规检测
!

夫妻双方的标本可见红细胞参数有改变#

而血红蛋白电泳分析却是正常的#具体如表
$

)

表
$

!!

夫妻双方的血常规红细胞参数和血红蛋白分析

标本
W1

$

O

"

7

&

-6,

$

>$(

$%

&

_,̀

$

L7

&

_,W

$

"O

&

_,W,

$

O

"

7

&

-8U

$

?

&

W1;

$

?

&

W1;%

$

?

&

丈夫
$*( '&%' A)&% %=&) *$) $*&' @E&% %&)

妻子
@= =&$@ E(&@ %%&= *$A $*&@ @E&= %&A

B&B

!

胎儿血红蛋白电泳
!

W1W

带
$&(?

#

W16JHKaC

带

@(&@?

#

W1d

带
=&'?

#

W1;

带
%&$?

#另有一条不明快速带

$&'?

#位于
6JHKaC

带和
W

带之间)

B&C

!

基因分析
!

常规珠蛋白生成障碍性贫血基因检测试剂盒

检测!丈夫扩增出东南亚型缺失条带#

$E

个
!

珠蛋白生成障碍

性贫血突变位点未见%妻子仅扩增出正常的珠蛋白
&

基因片

段#

$)

个
!

珠蛋白生成障碍性贫血突变位点未见%胎儿仅扩增

出东南亚型缺失条带)自行配制的泰国型缺失试剂检测!丈夫

未见扩增条带#妻子和胎儿均可见扩增条带)

C

!

讨
!!

论

!J

"

0+,-

又叫裂口
+,-

或跨越式断裂点
+,-

#是目前检

测缺失型珠蛋白生成障碍性贫血的常用方法'

=0'

(

)其原理是在

缺失序列的两侧设计一对引物#在正常情况下#由于上*下游引

物间的
8S;

片段很长#普通的
8S;

聚合酶无法扩增#当片段

存在缺失时#使得上*下游引物靠近#从而可以成功扩增特异条

带)在
&

珠蛋白生成障碍性贫血中#以缺失型常见#

!J

"

0+,-

技术是非常有效的检测手段'

A0E

(

)除了常见的缺失类型外#也

可能存在一些尚未发现的缺失型珠蛋白生成障碍性贫血#同样

都可以利用多重连接探针扩增技术和
!J

"

0+,-

技术进行分析

和鉴定'

)0$$

(

)

这对夫妻在做婚前检查的时候#丈夫是东南亚型缺失#妻

子是除了红细胞参数有所改变外#基因分析未见异常#因此一

直未进行产前诊断)但是由于这对夫妻已经有过
*

次不明流

产史#因此#对于这一次怀孕#临床上建议其进行产前诊断)血

常规结果显示#夫妻双方为小细胞低色素性红细胞#进一步血

红蛋白电泳未见异常#但是胎儿脐带血血红蛋白电泳却显示有

@(&@?

的
6JHKaC

带#提示为巴氏水肿胎儿)通过商品试剂盒的

基因分析#丈夫为东南亚型缺失#而妻子未见异常#胎儿凝胶电

泳仅见一条东南亚缺失带)在中国#巴氏水肿胎儿一般常见为

东南亚缺失型引起的'

$%

(

#根据遗传规律#作者推断妻子应该也

存在缺失肽链#胎儿可能是东南亚型合并其他缺失类型的巴氏

水肿胎儿)根据中国目前报道的罕见缺失珠蛋白生成障碍性

贫血类型主要是泰国型缺失#作者利用
!J

"

0+,-

技术通过对

妻子和胎儿进行泰国型缺失等位基因扩增#证实了妻子为泰国

型缺失#胎儿为泰国型缺失合并东南亚型缺失的巴氏水肿胎

儿)因此#针对大片段缺失的基因型#都是可以通过在其上*下

游设计特异引物#利用
!J

"

0+,-

技术进行分析和鉴定)
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结核性胸水生化学指标与实时荧光
+,-

检测结果的关系分析

郭明日!张
!

立!张丽霞

"天津市海河医院&天津市呼吸疾病研究所
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要"目的
!

探讨结核性胸水生化学指标与实时荧光
+,-

检测结果之间的关系%方法
!

对该院结核科
@*

例结核性胸膜

炎住院患者测定其胸水生化指标腺苷脱氨酶"

;8;

$(乳酸脱氢酶"

78W

$(血管紧张素转化酶"

;,.

$(葡萄糖(蛋白质水平!同时采

用实时荧光
+,-

技术测定胸水中结核分枝杆菌
8S;

!分析实时荧光
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检测结果与生化学指标之间的关系%结果
!

实时荧光
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检测
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例阳性!
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例阴性%
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阳性组生化学指标
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%阳性组与阴性组的生化学指标比较!差异均无统

计学意义%结论
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实时荧光
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检测联合胸水生化学检测对结核性胸膜炎病情诊断具有重要意义%

关键词"胸水#
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聚合酶链反应
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结核性胸水是由于结核分枝杆菌直接感染和$或&胸膜对

结核分枝杆菌感染产生高度变态反应而发生的渗出性液体)

临床上对结核性胸水的检测项目主要包括胸水结核分枝杆菌

分离培养*胸水生化*
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检测#以及
\

线*超声和细胞学检测

等)其中胸水生化检测包括
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*葡萄糖和蛋白

质含量对诊断结核所致胸水具有重要参考价值#近年来实时荧

光
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因其技术成熟具有较高的灵敏度和特异性#已逐渐应

用于临床'
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)对本院结核科住院患者的
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例结核性胸水临床

标本进行胸水生化及实时荧光
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检测#并对检测结果分析

比较#为临床快速诊断及治疗提供相关数据#满足临床需求)
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资料与方法
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一般资料
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收集本院
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月结核

科因结核所致胸水的住院患者
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例#其中男
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例#女
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例%

年龄
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岁#平均
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岁%胸水由临床医师按照标准操作规

程留取#标本于无菌标本盒中送检)结核性胸水的留取标

准'
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#临床表现!结核中毒症状及胸腔积液体征%影像学检查!

胸部
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线或胸部
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检查提示胸腔积液%实验室检查!胸水检

查为结核性渗出液%胸部
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超检查证实有液性暗区)
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试剂与方法
!

胸水生化学指标
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*葡萄

糖和蛋白质的检测采用
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全自动生化仪检

测#试剂为浙江东欧公司产品)结核分枝杆菌
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的检测采

用
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型实时荧光
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仪#试剂盒为广州达安基因股份

有限公司产品#荧光
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扩增程序按照试剂盒说明书进行)

荧光
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检测结果按照!若
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#则实验结果为阴性%如果
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#则实验结果为阳性#具体数值按照软件计算结果确定)
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统计学处理
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计量资料以
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表示)实验数据分析采

用
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统计软件进行分析#显著性比较采用
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检验#以
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为差异有统计学意义)
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结
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例结核性胸水生化学与实时荧光
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检测结果之间

的关系#见表
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例结核性胸水生化学与实时荧光
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检测结果之间

的相关性分析
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本文结果显示#
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阳性组与
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&)检测结果表明#结核性胸水实时荧光
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检

测阳性组与阴性组的胸水生化学检测结果的差异无统计学

意义)
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+,-

!!

结果的比较%
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讨
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论

胸腔积液是临床上常见的一种体征#可由多种疾病引起#

其中结核性胸膜炎所导致的胸腔积液是其主要病因之一)临

床医师会对胸水行常规生化学检查#包括
;8;

*
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葡萄糖和蛋白质检测#从而为判断胸水的性质及病因提供依

据#但对实时荧光
+,-

检测结核分枝杆菌检查的确实不多)

;8;

在淋巴细胞内含量较高#结核性胸膜炎时#因细胞免疫受

刺激#淋巴细胞明显增多#胸水中
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活性明显增高'
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#当
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#强烈提示结核性胸膜炎%
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#即血管紧张素

转化酶#广泛分布于全身各组织的血管内皮或上皮细胞#单核

巨噬细胞在特定环境中也可分泌
;,.

#结核性胸水中
;,.

明

显升高%
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*葡萄糖和蛋白质测定是鉴别胸腔积液为渗出液

还是漏出液的常用指标#胸水
78W

结合血清
78W

测定对结

核性胸膜炎诊断有一定参考价值#此外#结核性胸水葡萄糖含

量一般有不同程度的降低#化脓性*结核性等炎性渗出液的蛋

白含量常大于
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)但对于确诊为结核性胸膜炎的患

者#常规生化学检查已很难满足临床对于结核病情的评估)本

文研究结果显示#确诊为结核性胸膜炎的
@*

例患者的胸水同

时进行生化学指标检查和实时荧光
+,-

检测结核分枝杆菌#

+,-

阳性组与阴性组的生化学指标间的差异无统计学意义#

这表明单纯行常规生化学检测对结核性胸膜炎的病情评估存

在明显不足#虽然胸水行抗酸染色及培养找结核分枝杆菌是临

床上常规检测的项目#但也存在阳性率低及时间长的缺点#此
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