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·论著·

艰难梭菌谷氨酸脱氢酶抗原及毒素检测试剂盒对艰难梭菌感染诊断价值

的犕犲狋犪分析
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［摘　要］　目的　探讨艰难梭菌谷氨酸脱氢酶（ＧＤＨ）抗原及毒素检测试剂盒（简称ＣＤ快速检测试剂盒）对艰难

梭菌感染（ＣＤＩ）的诊断价值。方法　按照纳入和排除标准筛选文献，检索有关ＣＤ快速检测试剂盒诊断ＣＤＩ的文

献，采用诊断准确性研究的质量评价工具 ＱＵＡＤＡＳ进行质量评价，应用 ＭｅｔａＤｉＳｃ１．４软件进行 Ｍｅｔａ分析。

结果　共纳入８篇文献２８５２例研究对象。纳入文献均为高质量文献，异质性检验显示无阈值效应，但存在其他原

因导致的非阈值性异质性。采用随机效应模型进行 Ｍｅｔａ分析，结果显示，ＣＤ快速检测试剂盒ＧＤＨ抗原检测诊

断ＣＤＩ的合并灵敏度、特异度、阳性似然比、阴性似然比、诊断优势比及其９５％犆犐分别为０．９６（０．９４，０．９８）、０．９６

（０．９５，０．９７）、２０．０７（１３．４７，２９．９２）、０．０４（０．０３，０．０７）、４０９．３５（１６８．０１，９９７．３９）；毒素检测诊断ＣＤＩ分别为０．５４

（０．４８，０．５９）、１．００（０．９９，１．００）、６４．２３（１８．９０，２１８．３３）、０．４８（０．３７，０．６２）、１４２．７４（４０．９４，４９７．６１）。试剂盒ＧＤＨ

抗原、毒素检测诊断ＣＤＩ的受试者工作曲线下面积（ＡＵＣＳＲＯＣ）分别为０．９８７７、０．９５２９，Ｑ 指数分别为０．９７１８、

０．９２２８。结论　ＣＤ快速检测试剂盒抗原检测部分灵敏度、特异度、阳性似然比、阴性似然比及诊断优势比均较高，

毒素检测部分虽灵敏度欠佳，但特异度较高，可作为缺乏专业设备条件的地区及医院ＣＤＩ的初筛试剂盒。

［关　键　词］　艰难梭菌；艰难梭菌感染；检测试剂盒；谷氨酸脱氢酶；毒素；Ｍｅｔａ分析
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　　艰难梭菌（犆犾狅狊狋狉犻犱犻狌犿犱犻犳犳犻犮犻犾犲，ＣＤ）是一种

产芽孢的革兰阳性厌氧杆菌，产毒株可分泌毒素Ａ、

毒素Ｂ及二元毒素（ＣＤＴ）而致病。艰难梭菌感染

（犆犾狅狊狋狉犻犱犻狌犿犱犻犳犳犻犮犻犾犲ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ，ＣＤＩ）是由肠道致

病性ＣＤ过度增殖，释放毒素引起的以胃肠道表现

为主的疾病，其临床表现可从无症状定植到暴发性、

复发性和潜在致命性结肠炎［１］。有资料［２］显示，

２５％～３０％的抗生素相关性腹泻（ａｎｔｉｂｉｏｔｉｃａｓｓｏｃｉ

ａｔｅｄｄｉａｒｒｈｅａ，ＡＡＤ）以及几乎所有的假膜性肠炎均

是由ＣＤ引起的。根据美国最新医疗保健相关感染

现患率调查，ＣＤ仍是导致医院胃肠道感染的首要

病原体［３］。随着抗菌药物的广泛使用，以及高毒力

菌株核糖体０２７型的出现和流行，ＣＤ对公共卫生

造成的危害日益凸显。

ＣＤＩ的诊断基于临床病史、腹泻症状，以及实验

室检测［４］。目前，有多种方法用于诊断ＣＤＩ，包括

ＣＤ产毒培养（ｔｏｘｉｇｅｎｉｃｃｕｌｔｕｒｅ，ＴＣ）、细胞培养毒
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ｈｙｄｒｏｇｅｎａｓｅ，ＧＤＨ）等，其中，其中ＴＣ和ＣＣＮＡ为

ＣＤＩ诊断的金标准，但其过程复杂，耗时长，需要特

定的实验设施和专业技术人员［４］，一般将其用于实

验室科研及新检测方法的评估等，难以在临床上推

广应用。而ＮＡＡＴ敏感性高，特异性强，且方便快

捷，但其检测设备昂贵，对于许多普通临床实验室而

言，缺乏条件将其作为ＣＤ的常规检测。ＥＩＡ操作

简单快捷，可同时检测艰难梭菌ＧＤＨ 抗原及毒素

Ａ／Ｂ，从而进行 ＣＤＩ体外诊断。最近，一个基于

ＥＩＡ的快速组合检测试剂盒———艰难梭菌谷氨酸

脱氢酶抗原及毒素检测试剂盒（Ｃ．ＤｉｆｆＱｕｉｋＣｈｅｋ

Ｃｏｍｐｌｅｔｅ○
Ｒ，ＴＥＣＨＬＡＢ，以下简称ＣＤ快速检测试

剂盒）已在各国推出，ＣＤ快速检测试剂盒将ＧＤＨ

抗原检测和毒素Ａ／Ｂ检测两部分结合起来，操作简

单、便捷，仅需约３０ｍｉｎ就可获得ＧＤＨ 抗原和毒

素结果，且被证明可有效提高ＣＤＩ诊断的准确性和

效率［５６］。近年来，有关评估ＣＤ快速检测试剂盒性

能的研究较多，但各文献报道的灵敏度（ＳＥＮ）和特

异度（ＳＰＥ）及诊断参数存在差异，对ＣＤ快速检测

试剂盒用于ＣＤＩ诊断的 Ｍｅｔａ分析未见报道，因此，

本研究旨在通过 Ｍｅｔａ分析探讨ＣＤ快速检测试剂

盒对ＣＤＩ的诊断价值，探讨其能否广泛应用于临床

ＣＤＩ诊断，为临床医务人员对ＣＤＩ的诊断、治疗、防

控提供循证依据。

１　资料与方法

１．１　文献的检索　电子检索ＰｕｂＭｅｄ、ＷｅｂｏｆＳｃｉ

ｅｎｃｅ、中国知网（ＣＮＫＩ）、万方数据库、维普信息资源

系统以及中国生物医学文献服务系统（ＳｉｎｏＭｅｄ）中

建库至２０１８年１１月３０日发表的有关艰难梭菌谷

氨酸脱氢酶抗原及毒素检测试剂盒（酶联免疫层析

法）性能评估的文章，英文检索词为：犆犾狅狊狋狉犻犱犻狌犿

犱犻犳犳犻犮犻犾犲；ｅｎｚｙｍｅｉｍｍｕｎｏａｓｓａｙ／ｅｎｚｙｍｅｉｍｍｕｎｏ

ａｓｓａｙｓ；ＱｕｉｋＣｈｅｋＣｏｍｐｌｅｔｅ。中文检索词为：艰难

梭菌／难辨梭状芽胞杆菌、酶免疫法、检测试剂盒。

通过Ｅｎｄｎｏｔｅ软件进行文献管理与查重，通过人工

检索确定符合入选标准的文献。

１．２　文献筛选与资料提取

１．２．１　纳入标准与排除标准　按照Ｃｏｃｈｒａｎｅ协作

网筛选与诊断试验方法中关于诊断性试验研究的纳
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入和排除标准筛选文献。

１．２．１．１　纳入标准　（１）研究设计：前瞻性研究；

（２）研究对象：存在腹泻、怀疑ＣＤＩ的住院或门诊患

者粪便标本；（３）金标准：以 ＴＣ或ＣＣＮＡ 为金标

准；（４）能直接获得或间接计算出ＧＤＨ和毒素检测

的真阳性（ＴＰ）、假阳性（ＦＰ）、假阴性（ＦＮ）、真阴性

（ＴＮ）；（５）中文或英文文献。

１．２．１．２　排除标准　（１）以ＴＣ和ＣＣＮＡ以外的

方法为检测金标准；（２）存在研究设计缺陷；（３）综

述、会议文摘、个案、动物实验等基础性研究；（４）主

要针对高毒力株检测；（５）统计方法错误且无法修

正，无法获取ＴＰ、ＦＰ、ＦＮ、ＴＮ者，原始数据不全或

者数据重复发表。

１．２．２　文献的筛选　由两位研究员独立严格按照

纳入与排除标准对检出文献进行筛选，先阅读题目

和摘要，摘要信息不全则阅读全文，对有分歧而难以

确定是否纳入的文献，通过讨论或由第三研究员决

定是否纳入。

１．２．３　资料提取　提取数据主要包括研究作者、发

表时间、标本含量、ＣＤ感染率、ＧＤＨ及毒素部分的

ＴＰ、ＦＰ、ＦＮ、ＴＮ、ＳＥＮ、ＳＰＥ 及其９５％可信区间

（犆犐）等，缺乏的资料与作者联系予以补充。

１．３　文献的质量评价　由两位研究员独立根据诊

断准确性研究的质量评价方法２（ＱＵＡＤＡＳ２）清单

进行质量评估，包括４个部分（病例选择、待评价试

验、金标准、病例流程和进展情况）和２个方面（偏倚

风险和临床适用性）。根据每部分中相关标志性问

题的回答“是”、“否”或“不确定”，对应将偏倚风险等

级判定为“低”、“高”或“不确定”［７８］。

１．４　统计学分析　应用 ＭｅｔａＤｉＳｃ１．４软件，录入

试剂盒ＧＤＨ抗原及毒素检测诊断ＣＤＩ的ＴＰ、ＦＰ、

ＦＮ、ＴＮ、标本含量、ＣＤ感染率等数据。采用 Ｒｅｉ

ｖｉｅｗＭａｎａｇｅｒ５．３软件进行文献的质量评价。

１．４．１　异质性分析　第一，有无阈值效应；第二，其

他异质性。采用ＣｏｃｈｒａｎＱ检验进行分析，检验水

准设犘＜０．１，用犐
２ 评估异质性大小。

１．４．２　合并效应量　计算纳入文献合并的ＳＥＮ、

ＳＰＥ、阳性似然比（ＰＬＲ）、阴性似然比（ＮＬＲ）、诊断

优势比（ＤＯＲ），并绘制森林图。

１．４．３　汇总受试者工作特征曲线（ＳＲＯＣ）　绘制

ＳＲＯＣ，并计算曲线下面积（ＡＵＣ）。

１．４．４　异质性来源分析　以每次减少１篇文献的

方法进行敏感性分析，计算合并的ＳＥＮ、ＳＰＥ、ＰＬＲ、

ＮＬＲ及ＤＯＲ，评估单个研究对本 Ｍｅｔａ分析的影

响。对不同发表年份、样本量、ＣＤ感染率的文献进

行 Ｍｅｔａ回归分析，计算相关系数和相对诊断优势

比（ＲＤＯＲ），并对诊断效能有显著性影响的因素进

行亚组分析。

２　结果

２．１　纳入文献基本情况　文献检索流程见图１，共

纳入文献８篇
［９１６］，均为英文，发表时间为２０１１—

２０１８年，所纳入研究均为前瞻性研究或者包含前瞻

性研究，选取前瞻性研究的结果，共纳入２８５２例

研究对象。纳入研究的基本特征及提取数据见表１。
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图１　ＣＤ快速检测试剂盒用于ＣＤＩ诊断的 Ｍｅｔａ文献检索

流程图

犉犻犵狌狉犲１　ＦｌｏｗｃｈａｒｔｏｆｌｉｔｅｒａｔｕｒｅｒｅｔｒｉｅｖａｌｆｏｒＭｅｔａａｎａｌｙｓｉｓ

ｏｎＣＤＩｄｉａｇｎｏｚｅｄｗｉｔｈＣ．ＤｉｆｆＱｕｉｋＣｈｅｋＣｏｍ

ｐｌｅｔｅ○
Ｒ
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表１　ＣＤ快速检测试剂盒用于ＣＤＩ诊断的 Ｍｅｔａ分析纳入文献的基本情况

犜犪犫犾犲１　ＢａｓｉｃｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎｏｆｉｎｃｌｕｄｅｄｌｉｔｅｒａｔｕｒｅｓｆｏｒＭｅｔａａｎａｌｙｓｉｓｏｎＣＤＩｄｉａｇｎｏｚｅｄｗｉｔｈＣ．ＤｉｆｆＱｕｉｋＣｈｅｋＣｏｍｐｌｅｔｅ○
Ｒ

纳入文献 发表时间 地区 样本量 金标准
ＣＤＩ感染率

（％）

ＧＤＨ抗原检测

ＴＰ ＦＰ ＦＮ ＴＮ

毒素检测

ＴＰ ＦＰ ＦＮ ＴＮ

Ｙｏｏ［９］ ２０１８ 韩国 １５０ ＴＣ ４０．００ ６７ ６ ３ ７４ ３６ ５ ２４ ８５

Ｇｏｍｅｚ［１０］ ２０１８ 美国 ２１１ ＴＣ １４．６０ ２９ １４ ４ １６４ ７ ２ ２６ １７６

Ｍｏｒｉｎａｇａ
［１１］ ２０１８ 日本 ２３１ ＴＣ ２６．８０ ４９ １０ ４ １６８ ２８ ０ ２５ １７８

Ｃａｎａｄｏ［１２］ ２０１８ 巴西 ５３ ＴＣ ２２．６０ １２ ２ ０ ３９ ６ ０ ６ ４１

Ｓｅｏ［１３］ ２０１７ 韩国 １９１ ＴＣ １６．８０ ３１ ４ １ １５５ １５ １ １７ １５８

ＯｒｅｌｌａｎａＭｉｇｕｅｌ
［１４］ ２０１３ 西班牙 ９７０ ＴＣ ６．００ ５９ ３５ ０ ８７６ ３３ １ ２５ ９１１

Ｂｒｕｉｎｓ［１５］ ２０１２ 新西兰 ９８６ ＴＣ ７．４０ ７１ ２２ ２ ８９１ ４０ ０ ３３ ９１３

Ｋａｗａｄａ［１６］ ２０１１ 日本 ６０ ＴＣ ４６．７０ ３０ ２ ０ ２８ ２２ １ ６ ３１

　　：网络发表；ＴＣ：ＣＤ产毒培养

２．２　文献质量评价　应用 ＱＵＡＤＡＳ２工具对每

项研究的质量进行评价，见图２。
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图２　应用 ＱＵＡＤＡＳ２对纳入文献进行质量评价

犉犻犵狌狉犲２　ＱＵＡＤＡＳ２ｕｓｅｄｆｏｒｑｕａｌｉｔｙｅｖａｌｕａｔｉｏｎｏｆｔｈｅｉｎ

ｃｌｕｄｅｄｌｉｔｅｒａｔｕｒｅｓ

２．３　异质性分析

２．３．１　ＧＤＨ抗原检测　ＳＲＯＣ平面散点图不是

典型的“肩臂形”外观，同时Ｓｐｅａｒｍａｎ相关系数为

－０．３１０，犘为０．４５６，提示不存在阈值效应。对其

他来源的异质性进行检验，结果 ＮＬＲ不存在显著

异质性（犘＞０．１），犐
２ 为２４．３％，采用固定效应模型

进行分析计算；ＳＥＮ、ＳＰＥ、ＰＬＲ、ＤＯＲ等均存在异

质性（犘＜０．１），犐
２ 分别为４９．２％、５８．８％、６８．８％、

４９．０％，采用随机效应模型进行分析计算。

２．３．２　毒素检测　ＳＲＯＣ平面散点图不是典型的

“肩臂形”外观，同时Ｓｐｅａｒｍａｎ相关系数为０．４２９，

犘为０．２８９，提示不存在阈值效应。异质性检验结

果显示，ＳＥＮ、ＳＰＥ、ＰＬＲ、ＮＬＲ、ＤＯＲ的犐２ 分别为

７０．９％、７８．９％、７０．５％、８１．４％、６７．２％，均存在异

质性（犘＜０．１），采用随机效应模型进行分析计算。

２．４　合并效应量

２．４．１　ＧＤＨ抗原检测的诊断结果　合并的ＳＥＮ、

ＳＰＥ、ＰＬＲ、ＮＬＲ、ＤＯＲ值及其９５％犆犐分别为０．９６

（０．９４，０．９８），０．９６（０．９５，０．９７），２０．０７（１３．４７，

２９．９２），０．０４（０．０３，０．０７），４０９．３５（１６８．０１，９９７．３９）。

见图３。

２．４．２　毒素检测的诊断结果　合并的ＳＥＮ、ＳＰＥ、

ＰＬＲ、ＮＬＲ、ＤＯＲ 值 及 其 ９５％犆犐 分 别 为０．５４

（０．４８，０．５９），１．００（０．９９，１．００），６４．２３（１８．９０，

２１８．３３），０．４８（０．３７，０．６２），１４２．７４（４０．９４，４９７．６１）。

见图４。

２．５　ＳＲＯＣ曲线分析　ＧＤＨ 抗原、毒素检测诊断

ＣＤＩ的ＡＵＣ分别为０．９８７７、０．９７１８，Ｑ指数分别

为０．９５２９、０．９２２８。见图５。

２．６　敏感性分析　以每次减少１篇文献的方法进

行敏感性分析，计算其余文献合并的ＳＥＮ、ＳＰＥ、

ＰＬＲ、ＮＬＲ 及 ＤＯＲ，见 表 ２。结 果 显 示，剔 除

Ｇｏｍｅｚ
［１０］，ＧＤＨ抗原检测诊断ＣＤＩ的ＤＯＲ明显上

升；毒素检测诊断ＣＤＩ的ＳＥＮ、ＰＬＲ、ＤＯＲ均上升，

ＮＬＲ下降，提示此研究对 Ｍｅｔａ分析的异质性影响

很大。排除该文献后，分别对ＳＥＮ、ＳＰＥ、ＰＬＲ、ＮＬＲ、

ＤＯＲ指标进行异质性分析，结果显示，ＧＤＨ检测部

分ＳＥＮ、ＳＰＥ、ＮＬＲ及ＤＯＲ均不存在显著异质性
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图３　ＧＤＨ 抗原检测诊断ＣＤＩ的ＳＥＮ、ＳＰＥ、ＰＬＲ、ＮＬＲ、ＤＯＲ森林图
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图４　毒素检测诊断ＣＤＩ的ＳＥＮ、ＳＰＥ、ＰＬＲ、ＮＬＲ、ＤＯＲ森林图
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Ａ：ＧＤＨ抗原检测；Ｂ：毒素检测

图５　ＧＤＨ抗原、毒素检测诊断ＣＤＩ的合并ＳＲＯＣ图

犉犻犵狌狉犲５　ＣｈａｒｔｏｆｃｏｍｂｉｎｅｄＳＲＯＣｏｆｄｉａｇｎｏｓｉｓｏｆＣＤＩｔｈｒｏｕｇｈＧＤＨａｎｔｉｇｅｎａｎｄｔｏｘｉｎｄｅｔｅｃｔｉｏｎ

（犘＞０．１），其犐
２ 分别为３４．８％、４１．２％、０、１５％，

ＰＬＲ存在异质性（犘＜０．１），其犐
２ 为５９．７％；毒素检

测部分ＳＥＮ、ＮＬＲ不存在显著异质性（犘＞０．１），其

犐２ 分别为２５．６％和０，ＳＰＥ、ＰＬＲ及ＤＯＲ存在异质

性（犘＜０．１），其犐
２ 分别为８０．９％、７３．７％、６７．４％，

ＧＤＨ部分异质性明显下降，提示分析结果可能会

受该研究影响。

２．７　Ｍｅｔａ回归分析　对发表年份（２０１７年及以

前，２０１７年以后）、样本量（≥３５６例，＜３５６例）、ＣＤ

感染率（≥２５％，＜２５％）各组进行 Ｍｅｔａ回归分析，

结果显示样本数量、发表年限、感染率均不是异质性

的来源。见表３。

表２　ＣＤ快速检测试剂盒诊断ＣＤＩ的 Ｍｅｔａ分析结果（敏感性分析）

犜犪犫犾犲２　ＭｅｔａａｎａｌｙｓｉｓｒｅｓｕｌｔｓｏｆＣ．ＤｉｆｆＱｕｉｋＣｈｅｋＣｏｍｐｌｅｔｅ○
ＲｆｏｒｄｉａｇｎｏｓｉｓｏｆＣＤＩ（ｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙａｎａｌｙｓｉｓ）

剔除文献
ＧＤＨ抗原检测

ＳＥＮ ＳＰＥ ＰＬＲ ＮＬＲ ＤＯＲ

毒素检测结果

ＳＥＮ ＳＰＥ ＰＬＲ ＮＬＲ ＤＯＲ

Ｙｏｏ［９］ ０．９６ ０．９６ ２１．３５ ０．０４ ４６５．３１ ０．５２ １．００ ９０．５７ ０．４９ ２０２．９７

Ｇｏｍｅｚ［１０］ ０．９７ ０．９７ ２２．６５ ０．０４ ５５８．８７ ０．５７ １．００ ８２．５１ ０．４５ １９８．３６

Ｍｏｒｉｎａｇａ
［１１］ ０．９７ ０．９６ ２０．６３ ０．０４ ４９９．２１ ０．５４ １．００ ５７．３２ ０．４８ １２８．３３

Ｃａｎａｄｏ［１２］ ０．９６ ０．９６ ２０．３７ ０．０４ ４２０．６１ ０．５４ １．００ ６８．７３ ０．４８ １５４．４６

Ｓｅｏ［１３］ ０．９６ ０．９６ １８．６９ ０．０５ ３６４．０４ ０．５４ １．００ ６４．６９ ０．４９ １４７．８９

ＯｒｅｌｌａｎａＭｉｇｕｅｌ
［１４］ ０．９５ ０．９６ １８．８８ ０．０５ ３４２．４９ ０．５３ ０．９９ ４３．７６ ０．４９ ９６．２２５

Ｂｒｕｉｎｓ［１５］ ０．９６ ０．９５ １７．５４ ０．０５ ３０１．３１ ０．５３ ０．９９ ４５．７５ ０．４８ １０１．２６

Ｋａｗａｄａ［１６］ ０．９６ ０．９６ ２０．８７ ０．０５ ４０２．１２ ０．５１ １．００ ７６．６８ ０．５１ １５２．１４

表３　Ｍｅｔａ回归分析各指标对诊断效能的影响

犜犪犫犾犲３　ＥｆｆｅｃｔｏｆＭｅｔａｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎａｎａｌｙｓｉｓｉｎｄｉｃａｔｏｒｓｏｎ

ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃｅｆｆｉｃａｃｙ

指标
ＧＤＨ抗原检测

ＲＤＯＲ 犘

毒素检测

ＲＤＯＲ 犘

发表年份 １．１１ ０．９６４ ４．６６ ０．３３５

样本含量 ５．３１ ０．４９４ ２．６６ ０．６５１

ＣＤ感染率 ０．９２ ０．９２９ ３．０４ ０．４７９

３　讨论

根据美国疾病控制与预防中心的数据，ＣＤ

（１２．１０％）已经超过金黄色葡萄球菌（１０．７％）成为

医源性感染中最常见的病原体［１７］，２０１４年美国预计

共有６０６０５８例（４３９２３７例初发和１６６８２１例复发）

ＣＤＩ，４４５００例患者因ＣＤＩ导致死亡，ＣＤＩ的医疗
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经济成本高达５４亿美元
［１８］。美国和英国医院住院

患者ＣＤＩ发生率分别为１１５．１／１０００００和１９．３／

１０００００住院患者
［１９］。我国国内大部分实验室及医

院缺乏厌氧培养条件，检测手段相对局限，大部分医

院尚未开展ＣＤ的常规检测，迄今为止，我国尚无系

统的ＣＤＩ流行病学数据。一项荟萃分析显示，我国

住院腹泻患者ＣＤ感染率为１９％
［２０］，上海某医院住

院患者中ＣＤＩ的发病率为１７．１／万例住院患者
［２１］，

四川某医院ＩＣＵ内ＣＤＩ的发生率高达２５．２／万住

院日［２２］，可见我国医院的ＣＤＩ处于一个较高的发病

水平，快速而准确地诊断ＣＤＩ对于我国患者治疗和

医院感染控制至关重要。本研究旨在通过 Ｍｅｔａ分

析探讨ＣＤ快速检测试剂盒对ＣＤＩ的诊断价值。

本研究纳入的８篇研究间存在异质性。经

ＳＲＯＣ曲线平面图和Ｓｐｅａｒｍａｎ相关系数检验可知，

纳入研究文献间不存在阈值效应，非阈值效应为此研

究异质性的主要来源。笔者还进一步做了敏感性分

析及 Ｍｅｔａ回归分析，探寻其异质性的可能来源。敏

感性分析提示Ｇｏｍｅｚ等
［１０］的研究对本 Ｍｅｔａ分析的

异质性影响很大。排除该文献后，ＧＤＨ抗原检测诊

断ＣＤＩ的异质性下降，提示分析结果可能会受该研究

影响。Ｇｏｍｅｚ的研究对象为一所儿童医院１～１８岁

的患者，而其他７个研究的研究对象均为综合医院的

患者，所以年龄可能是异质性的来源，但因其他研究

并未对年龄进行分析，所以无法对年龄这一影响因素

进行亚组分析。有报道指出，核糖体０２７型菌株对

ＧＤＨ抗原及毒素ＥＩＡ更敏感
［２３］，Ｇｏｍｅｚ研究中核糖

体０２７型菌株占９．６％，但其他７个研究均未详细报

道菌株核糖体分型结果，本次研究无法进行分析。

Ｍｅｔａ回归分析结果显示，样本数量、发表年限、感染

率均不是异质性的来源，所以未进行亚组分析。

纳入研究的８个研究中，ＣＤ快速检验试剂盒

ＧＤＨ 抗原检测诊断 ＣＤＩ合并的ＳＥＮ、ＳＰＥ均为

０．９６，可见该试剂盒ＧＤＨ 抗原诊断结果具有较高

的ＳＥＮ和ＳＰＥ。ＰＬＲ、ＮＬＲ结合了ＳＥＮ、ＳＰＥ、阳

性预测值和阴性预测值的优点，不受被检人群中疾

病发生率的影响，因此是一个相对独立的，更具临床

意义、诊断性试验效果的评估指标。在诊断性试验

中，当ＰＬＲ＞１０或ＮＬＲ＜０．１时，诊断或排除某种

疾病的可能性就显著增加。本研究ＧＤＨ抗原检测

合并的ＰＬＲ为２０．０７（＞１０），ＮＬＲ为０．０４（＜０．１），

说明ＣＤ快速检验试剂盒抗原部分结果诊断或排除

ＣＤＩ的可能性较大；ＧＤＨ 抗原检测 ＤＯＲ 值为

４０９．３５，说明该诊断试验抗原部分的判别效果较好；

ＡＵＣＳＲＯＣ为０．９８７７和Ｑ指数为０．９５２９，同样说明

该ＣＤ快速检测试剂盒ＧＤＨ抗原检测诊断效力较

高。ＧＤＨ抗原检测诊断ＣＤＭｅｔａ分析结果显示，

合并的ＳＥＮ、ＳＰＥ、ＤＯＲ、ＰＬＲ、ＮＬＲ、ＡＵＣＳＲＯＣ分别

为０．９１１、０．９１２、１１５、１０．４、０．０９８、０．９７０
［２４］，本研究

抗原部分检测结果与其基本一致。本 Ｍｅｔａ分析

ＣＤ快速检验试剂盒毒素检测诊断 ＣＤＩ合并的

ＳＥＮ、ＳＰＥ、ＰＬＲ、ＮＬＲ和ＤＯＲ分别为０．５４、１．００、

６４．２３、０．４８和１４２．７４，ＡＵＣＳＲＯＣ为０．９７１８和 Ｑ指

数为０．９２２８，毒素检测诊断的特异度较高，错误诊

断ＣＤＩ的概率较小；而灵敏度欠佳，说明该试剂盒

对ＣＤＩ的漏诊率较高。

本 Ｍｅｔａ分析的局限性：（１）检索的文献不全

面，局限在已发表的研究，未进行灰色文献的检索，

如未获取会议论文等未公开发表的研究，文献语种

局限于中文和英文，未对其他语种相关文献进行筛

选。（２）纳入研究数目较少，根据Ｃｏｃｈｒａｎｅ系统评

价干预手册［２５］，仅当 Ｍｅｔａ分析纳入至少１０个研究

时方可使用漏斗图不对称检验，若纳入研究过少，检

验效能将过低，将无法区别机遇和真正的不对称，所

以未进行发表偏倚检验。纳入研究数目少导致各影

响因素的稳定性差，虽进行了 Ｍｅｔａ回归分析，并未

找到对结果影响较大的原因。

通过 Ｍｅｔａ分析探讨 ＣＤ 快速检测试剂盒对

ＣＤＩ的诊断价值，发现ＣＤ快速检测试剂盒ＧＤＨ抗

原检测部分ＳＥＮ、ＳＰＥ、ＰＬＲ、ＮＬＲ及ＤＯＲ均较高，

毒素检测部分虽ＳＥＮ欠佳，但ＳＰＥ较高，且检测周

期短，操作简便，可作为缺乏专业设备条件的地区及

医院门、急诊ＣＤＩ的初筛试剂盒。对于抗原阳性、

毒素阴性的粪便标本，建议有条件的实验室进一步

进行厌氧产毒培养，以提高产毒艰难梭菌的检出率，

为ＣＤＩ的防控提供循证依据。
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