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幽门螺杆菌粪便抗原免疫卡诊断

幽门螺杆菌感染的Meta分析

洪万东 朱启撬陈向荣

·临床流行病学·

【摘要】 目的评价幽门螺杆莳粪便抗原免疫膏诊断|相¨螺杆菌感染的精确肚。方法 汁算机

柃索MedllIle(1966—2007年4月)、EMbasc(1985 20【)7年4月)和中国期刊全文数据库(I 994 2007

年)有关幽门螺杆茼粪便抗原免疫卡诊断幽门螺杆带感染的临床试验，按(hch⋯阱作网推荐的方
法进行Meta分析。结果 共ll篇文献被纳入评价。合并镀感性和合并特异性分别为0．93

(95％c，：0 9l一0 94)、0 93(95％c』：0 90～0 95)，合并阳性似然比和合并阴性似然比分别为】2 01

(95％凹：8 90～16 19)、O 08(95％口：O 07～0 11)。合并诊断优势比为16(J 14(95％(j，：l㈣43～

255 34)。sRoc曲线下面积为0 974±O 005。结论 幽门螺杆菌粪便抗原免疫}足一种精确无创

的诊断成年人幽门螺杆茼感染A法。

【关键词】 幽门螺杆菌；粪便抗原；诊断试验；McLa分析

study蚰the value of mlz∞缸c衙州删【H删耐)st00l anti譬en Immun越ard sTAT in the d沁n删is时
_f=f．pⅣD—jnfection：a Meta analysjs HONG w““如ng，zHU 0}^瑚z，(二HEN盖如ⅪPr0“g
强扭rtm执t 0f G御im吼}盯ozog，，tk F㈣{Af眦巩k矗H。spH“of wenz沁u M以ic扎l＆zEe妒，Wcn2hoM
325()00．CKna

【Abstract】 ol蝣ectjve To cva【uatc th^ccl】m。y of the，M2c06nc村r力幻rz(H mdo，')st00l antlg神

(HpsA)㈨aⅡd Immunoca『d S1WlI HpSA ln th pnmary dlaHn吣1}；0f H缈如⋯n胁m．Mcmods
We s嘲rched Me矾ne(t966—2007 4)，EMfM姥(1985—2007 4)，C‰c驿JuLIrnab Full．tcxt Dac曲asc
(CJFD)(1994 20(】7)ctc to 1dentify【：11nlcal Trials of ImmI】no(jrd STAl、TTpS^for the prima7y

d1“gn【mis of H D“Drz lrIfcc Lion IⅥcta删lysls w州onductcd uslng thcmcthod㈣mcndcd bv Tho
Cochrane CoUaboranon Center R怖uIb E1even Lnals were lncludod wlLh pooled sensl Llvltv． p001cd

speci硒1y as 0 93(95％Ⅱ：0．9l 0 94)，0 93(95％口：0 90 0 95)，respectlvely P删ed pos胁e
陆elih∞d ratlo and p。0Ied negatⅣe11kellho。d伸tIo were 2叭(95％凹：8 90 16 19)，0 08(95％口：
O 07一I)11)，rc印ccttvcly wlththc p∞Icd diaKnost㈣dds『atio as l 611 1 4(95％(了：IOO．43—255 34)The
ar鼬under L}㈧u工IIHmry r￡cei圳per苴血墙ch㈣t删sL记(sR[℃) ⅧO，974±0 005 c枷dusion
ImLnull0Card S|rAT HpSA appeared t。be an accurate n。J1·mvaslve me“10d for tk lIllL Lal dLagnus㈣r
H声埘。rz infect∞n

【K唧words】 ，纠z∞6口c撕’mcorz；st001 8ntlgen；1_)1agnostlc test；Meta—anaIysis

幽门螺杆菌(Hp)是胃炎和消化性溃疡疾病的

上耍病因，发展中蚓家中约80％～90％和发达l习家

50岁以上人群中的50％人广i感染Hp，是最常见的

细菌感染“1。Hp感染诊断方法分为侵人性和非侵

人性。前者有赖于内镜的检查，如菌培养、组织学检

查、快速尿素酶试验等，后者如检测血清抗体、粪抗

原、尿素呼气试验等。该类榆查均因设备、技术要求

较高，有一定损伤性，部分受检者不愿接受。非侵入

性试验中的”c或“c一尿素呼气试验具有较高的敏

感性和特异性，但由1：费用高限制了其应用。Hp粪

便抗原免疫卡(Immunocard sTAT，免疫卡)作为一

作瞢单伉：325000温州医学院附届第一医院游化内科

种简便、快速有效、费用低廉的诊断片法正在围内外

广泛开展，本文通过Meta分析以评价免疫卡在诊

断成年人Hp感染的可靠性。

资料与方法

1纳人标准：人选研究对象为成年人，既往无胃

切除术史、4周内无服用抑制胃酸药物、无进行抗

Hp治疗等病史。凡有关用免疫卡诊断Hp感染的

以全文形式发表、数据齐全给予纳入，同列去除重复

发表的文献。

2．检索策略：检索库包括Medline(1966 2007

年4月)、EMbase(1985—2007年4月)、中国期刊全

文数据库CNKI(1994 2007年4月)。英文检索词
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为HFfzc06nf搪r声∥o一、st∞1 antigen、Im肌】noCard、

diagnostic test。中文检索词为幽门螺杆菌、粪便抗

原、免疫}、诊断试验。

3．研究质量评价：采用诊断试验评价工具

QuADAs来评价文献质量”J，每个项目按是、否、不

清楚3个标准来判断，由2名作者独立评价，如有分

歧通过协商解决。

4统计学分析：采j}1 Meta_I)isc 1．2软件进行分

析。各试验结果的异质性检验采J1]Y2检验，以』2

大小评价异质性的人小，如，2>50％则考虑为有大

量异质性⋯：若无异质性，采用吲定效应模型；若存

在异质性，则采川随机效应模型。计算台并敏感性、

特异性及似然比。凶为各研究在报道某项试验的阳

性和阴性结果时，采川的截断闽值可能不尽相同，所

以研究问的敏感度和特异度的变异，部分可能由于

蒯值的变动所致，而采tflIJ诊断优势比(DoR)就可以

克服这个问题。4。计算诊断优势比，首先建立线性

方程I)=a+bs，方程巾D=log(0R)，s logi L

(TPR)}logit(FPR)，S与诊断界点的选择有关，可

视为诊断蚓值，b为同归系数，如果b和0的差异无

统计学意义，则说明oR值不随诊断闽值的变动而

改变“o，也说明诊断闽值的变异没有影响sRoc曲

线的形状”，则可按Cochrane协作网推荐的方法绘

制sROc曲线“1。以发表语种进行对敏感性分析，

采用漏斗图法来判断是否存在发表偏倚。

结 果

去除重复发表的文献后，纳入以伞文形式发表

相关文章1J篇“7“1。研究患者总计1285例。纳

入研究的文章质量评价结果见表l。

l合并统计值：各研究统计值结果见表2。

(1)合并敏感度：各研究敏感度从79％至

100％“‘”3，异质性检验：，=17．93，P—o 056，J2—

44 2％。表明各研究具有同质性，采用固定效应模

型，合并敏感度为0 93％(95％Cj：0．91～0 94)。

(2)合并特异度：各研究特异度从85％”至

表l 用QUADAS评价免疫卡诊断成年人Hp感染1l篇文献的质量

研究省 1 2 3 4 5 6 7 H 9 10 1l 12 l 3 14

(、l、-sMn-等㈨ 星 是 是 是 是 是 是 是 是 不清 不清 不清 是 是

L。等" 尾 足 足 足 足 足 是 足 是 不清 不清 不清 是 是

TreⅥsan一等【”] 是 是 是 是 是 是 是 是 是 不清 是 不清 是 是

v川ola等[”一 是 是 否 是 是 是 是 是 是 不清 是 不清 是 是

H川cm等“ 足 足 是 是 是 是 是 是 是 不清 不清 不清 是 是

wu等训 是 层 足 足 星 是 是 是 是 不清 不清 不清 是 是

成虹和胡伏莲⋯ 是 是 是 是 是 足 是 是 是 小清 ／卜清 不清 足 足

工雷等⋯ 是 是 是 是 是 是 是 是 是 小清 币清 小清 足 罡

郭银燕等”4 是 是 是 是 是 是 是 是 是 不清 不清 不清 是 是

方慧棋等[_3 是 是 是 是 是 是 是 是 是 不清 不清 不清 是 是

于涛等"1 否 足 不滴 是 是 是 是 是 是 不清 不清 不清 是 是

注：QoAI]As评价标准，l病例谱是否包台了各种病例及易混淆的疾病病例?2研究对象的选择标准是否明确?3食标准是台准确区分

有病、无病状态。4金标准哥l|待评价试验榆测的间隔时间是否足够短。以避免出现疾病病情的变化，5是面所有的样本或随机选择的样本均接

受了金标准试验’6是否所有的瘫例无论待评价试验的结果直u何，都接受了相同的金标准试验?7会标准是宙独立丁待评价试验?8待评价

畎验的操作是否描述的足够清楚目可重复，9盘标准试验的操作是再描述的足够清楚且可重复·10待砰价试验的结果判溃是否是在不知跷

金标准试验结果的情况F进行的，1l金标准试验的结果判读是否足在币知晓待评价试验结果的情况r进行的7 12当解释试验结果时cU获得

的临床资料是否与实际应用中可披得的临床资料一致?13是否报告丁难以解释／中间试验结粜7 14对退出研究的病例是否进行解释’

表2 免疫卡诊断成年人Hp感染11篇文献各研究统}r值

研究者 样乖数 敏感度(％) 特异崖(％) 阳性似然比 阴性似然比 诊断优势比

c}l曲dm等”j 112 0 94(0 85一IJ 98) O(}(0_邺～l小I) 9l 22(5 78一1438 93)0 07(0(13～0 17)1304 11(68 53～24818 56)

“等“ 53 0 93(0 76～0 99)0 88(0 w卜0 98) 8 02(2 75～23 39) 0 08(0 02～0 32) 95 83(14 67—625 96)

Tr⋯-等““104 0 88(0 77～0 95)1 00(0 92～l 00)78 93(5 01～l”4 63)0 12(0 06～0 24)634 87(35 28—11425 7I)

v娜，Ia等驯 282 0 93(0 88～O 96) 0 89(0 8l～0 94) 8 20(4 69一14 32) 0 08(0 05～0 13) 103 44(44 49—240 48)

Hmmn等⋯ 102 0 79(0 65～O 90) 0 96(0 87～1 00) 21 38(5 44～83 93) 0 22(0 12～0 38) 98 80(20 46～477 16)

wu等”“ 176 0 95(0 89～0 98) 0 91(0 82～O 96) 10“(5 15～21 20) 0 06(0 02～O 13) 188 00(57 27～617 12)

成虹和胡伏莲”“ 40 l 00(0 86～l 00) O 87(0 60～0 98) 6 28(2 01～19 62) 0 02【0 00～0 36) 275 40(12 32～6157 56)

王雷等“1 40 O 92(0 64～l 00) 0 93(0 76～O 99) 12 46(3 25～47 72) 0 08(0 0l～0 55) 150 00(12 35～1822 26)

郭银燕等”“ 94 0 97(O 88^-1 00) O 85(0 69～0 95) 6 57(2 92～14 79) 0 04(0 01～O 15) 168 20(30 75～920 10)

方慧祺等““ 217 cJ 93(I)87～0 97) O 94(0 88～O 98) 16 72(7 13～39：5) 0 08(0 04～0 14) 222 89(72 13～688 76)

于涛等o
7

65 0 96(0 87—1(m) O 93(0 66～1 00) 13 45(2 03～88 99) 0 04(0叭～0 17) 318 50(26 75～3792 35)
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100％““1，异质性检验：Y2二21．42，P=O．018，，2=

53．3％。表驯各研究具有异质性，采用随机效应模

型，合并特异度为O．93％(95％Cf：0．90～0．95)。

(3)合并阳性似然比：各研究阳性似然比从

6 28“01至91．22”，异质性检验：Y2=儿．00，P=

O．358，，2=9．1％。表明各研究具有同质性，采甩周

定效应模型，阳性似然比为【2．0l(95％CI：8．9～

16．19)。

(4)合并刚性似然比：各研究阴性似然比从

0 02⋯1至O．22⋯，异质性检验：Y2—16 64，P=

0 083，j2=39 9％。表明各研究具有同质性，采用

固定效应模型，和合并阴忭似然比为0 08(95％cf：

0．07～0 11)。

(5)合并诊断优势比：各诊断优势比从95 83”o

垒1304．1l“，异质性检验：Y2=5 42，P=0．86，

，2=0％表明各研究具有同质性，采用固定效应模

型，合并诊断优势比为160．14(95％a：100 43～

255 34)。

2 sR0c曲线下面积：根据最小二乘法拟回归

方程D=a+bs，结果a=5．097，b=一0 140，P=

O 5585>0．05，表明无阈值效应，因此可据此绘制

SRoc曲线。曲线下面积为0．974±0 005。

=
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卜特异度f9幻

图l 评价免疫}诊断成年人Hp感染n篇文献

质最的sRoc曲线

3敏感度分析：以6篇英文形式发表的文献进

行敏感性分析提示结果仍稳定。合并敏感度为

0．92％(95％c』：0．89～0 94)，合并特异度为

0 93％(95％a：O 90～0 96)，台并阳性似然比为

12．78(95％c』：8．72～18．73)，合并阴性似然比为

0．10(95％叫：0 07～0】3)，SRoc曲线下面积为

0．971±O．006。

4．发表性偏倚：11篇纳入本次研究文献的漏斗

图显示不对称，提示存在发表偏倚。
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图2 评价免疫卡诊断成年人H口感染11篇文献

质量的精斗茸

目前用于Hp感染的检测有多种方法，其中侵

入性方法需胃镜检查及胃黏膜活检，患者依从性差，

并易引起交叉感染，因而其应用受到一定限制。血

清学检查作为非侵入性方法之一对诊断Hp的现症

感染意义不大，临床中较少使用。”C或“c尿素呼

气试验均以Hp尿素酶活性为基础，易受到消化道

中其他产尿素酶细菌干扰而产生假阳性，在使用质

子泵抑制等药物后可呈假阴性o”。免疫卡是-种基

于横向流动色谱技术，使用高效单克降抗体快速的

免疫分析试验，检测粪便中Hp抗原，敏感性和特异

性高，方法简便快捷，具有广阔应用前景”⋯。

纳入本次研究的各文献报告免疫卡对诊断成年

人Hp感染的敏感性从79％⋯至100％””l==F=等，特

异性波动于85％”41至100％”’“，这可能和纳入研

究样本多少有关；由于免疫卡采用针对粪便中Hp

的曲体抗原成分的单克隆抗体，直接检测Hp本身，

而消化不良、消化性溃疡等不同疾病Hp感染率和

排菌量多少也不同，故也可能和各文献纳入研究对

象的不同疾病的比例有关。本文通过Meta分析发

现免疫卡诊断成年人Hp感染的合并敏感度为

0．93％(95％cJ：0．91～0 94)、合并特异度为

0．93％(95％C，：0 90～O 95)，与Gisbert等m1研究

结果一致。

从似然比的角度选择原则是：当阳性似然比大

于10且阴性似然比小于0．1时，具有令人信服的诊

断效力，当阳性似然比大于5且阴性似然比小于0 2

时，具有较强的诊断效力“。本文Meta分析显示

合并阳性似然比为12 0l(95％cJ：8 90～16 19)，

即正确判断阳性的可能性是错判阳性的可能性的

一

。

_

。

|；

{三

一

万萨i。。f，～、．～
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12．叭倍。合并阴性似然比0．08(95％叫：0．07～

0 11)，即错判阴性的可能性是正确判断阴性可能性

的O 08倍。因此免疫卡对Hp感染具有较好的诊断

价值。T)OR即为病例组中试验阳性的比值与对照

组中的试验阳性的比值比(oR)，它表示试验结果

与疾病之间的联系程度，并且不依赖于受检人群中

目标疾病患病率的高低，将灵敏度和特异度综台起

来测量诊断试验的准确度”1，本文DOR为160 14

(95％c，：loO．43～255．34)，故免疫卡具有较高的

诊断价值。SROc曲线下面积反映整个检测范围总

的准确率。曲线下面积为0 5～0．7，表示准确性较

低，曲线下面积为0 7～0．8，表示准确性中等，曲线

下面积为0 8以上时，表示准确性较高”。本研究

sROC曲线下面积为0 974±0．005，说明免疫卡具

有较高的诊断价值。

本次研究文献的漏斗图显示不对称，提示存在

发表偏倚，这可能与本文在检索数据库时仅限于以

中文和英文发表的文献而造成语言性偏倚有关。另

外，Meta分析在收集数据时，除r要对已发表的文

献数据库进行系统检索，还要尽可能收令那些束发

表的文献，本文纳入的文献均已在国内外公开发表，

并未收集尚未发表的相关文章，这也易致偏倚的发

生。尽管存在j=述不足，但敏感性分析提示结论仍

有-定的稳健性。因此，免疫R对判断成年人H口

感染具有较高的精确性，由于粪使标奉极易获得，不

受任何年龄、性别和疾病限制，又具有快速、无刨、简

单等特点，更适宜于老年人、孕妇等特殊人群。由

于该方法不需要昂贵设备和特殊技术，操作快速、简

便，价格适宜，故适合于基层医院开展。
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