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摘要：目的　 探讨新生儿葡萄糖－６－磷酸脱氢酶（Ｇ６ＰＤ）活性的流行病学分布特征、Ｇ６ＰＤ 缺乏症患病率及 ｃｕｔ⁃ｏｆｆ 值水平。 方

法　 选取 ２０１５ 年 ３ 月至 ２０１７ 年 ９ 月，浙江省 １０ 个地市共计约 １４４ 万例新生儿 Ｇ６ＰＤ 筛查数据。 用荧光分析法测定滤纸血片

中 Ｇ６ＰＤ 活性，初筛阳性者召回并用 Ｇ６ＰＤ ／ ６ＰＧＤ 直接比值法确证。 用非参数检验和卡方检验等方法进行统计分析。 结果　
不同性别、出生孕周、出生体重、采血时年龄和采血季节等因素下，Ｇ６ＰＤ 活性分布差异有统计学意义（Ｐ＜０．０１）。 浙江省 Ｇ６ＰＤ
缺乏症男性患病率高于女性，丽水市患病率最高（０．３８％），舟山市患病率最低（０．１１％），在浙江省内基本呈现南高北低的趋

势。 当 Ｇ６ＰＤ 活性 ｃｕｔ⁃ｏｆｆ 值在 ２．６０～２．８０ Ｕ ／ ｇ Ｈｂ 范围时，男、女性新生儿 Ｇ６ＰＤ 缺乏症筛查的敏感性均为 １００％，且约登指数

也最高（约为 ０．９９）。 结论　 Ｇ６ＰＤ 活性与人群和时间等因素有关，Ｇ６ＰＤ 缺乏症患病率受性别、地区影响较大，建议浙江省

Ｇ６ＰＤ 筛查 ｃｕｔ⁃ｏｆｆ 值定为男性 ２．６０ Ｕ ／ ｇ Ｈｂ，女性 ２．８０ Ｕ ／ ｇ Ｈｂ。
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　 　 葡萄糖－６－磷酸脱氢酶（Ｇ６ＰＤ）缺乏症俗称蚕

豆病，是由 Ｇ６ＰＤ 基因突变引起，主要临床症状为新

生儿黄疸和溶血性贫血等，严重者可危及新生儿生

命［１］。 我国 Ｇ６ＰＤ 缺乏症患病率较高，且存在地域

差异［２］。 目前，国内学者在 Ｇ６ＰＤ 活性影响因素和

患病率等方面的研究较多，但存在研究数据较少，覆
盖范围较窄的现象。 本研究以 ２０１５ 年 ３ 月至 ２０１７

年 ９ 月浙江省 Ｇ６ＰＤ 筛查数据为依据，探讨浙江地

区新生儿 Ｇ６ＰＤ 活性的流行病学分布特征、Ｇ６ＰＤ
缺乏症患病率及 ｃｕｔ⁃ｏｆｆ 值水平设定。

１　 对象与方法

１．１　 研究对象　 以 ２０１５ 年 ３ 月至 ２０１７ 年 ９ 月浙江

省 １０ 个地级市的新生儿为研究对象。 新生儿均出

·６０７· 临床检验杂志 ２０１９ 年 ９ 月第 ３７ 卷第 ９ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｃｌｉｎ Ｌａｂ Ｓｃｉ，Ｓｅｐ． ２０１９，Ｖｏｌ．３７，Ｎｏ．９
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生满 ７２ ｈ 且母乳喂养 ６ 次以上。 孕周和出生体重

分组标准分别参照美国疾病控制和预防中心

（ＣＤＣ）及第 ８ 版《儿科学》 （人民卫生出版社）。 本

研究所有血片标本均由浙江大学医学院附属儿童医

院统一检测、统计、管理。 本研究获浙江大学医学院

附属儿童医院医学伦理学委员会批准并全程监督，
所有新生儿的监护人均知情同意。
１．２　 标本采集与处理 　 由专业人员收集新生儿基

本信息。 采集新生儿足跟血，滴于滤纸血片，制作 ３
个血斑，直径大于 ８ ｍｍ，室温下自然晾干，于 ４ ℃保

存，一周内递送（冷链运输）至浙江大学医学院附属

儿童医院遗传代谢科检测并完成确证实验。
１．３　 标本筛查和确证 　 用 ＶＩＣＴＯＲ２ １４２０ 分析仪

（美国 ＰｅｒｋｉｎＥｌｍｅｒ 公司）以荧光分析法测定滤纸血

片中 Ｇ６ＰＤ 活性，以 ２． ６０ Ｕ ／ ｇ Ｈｂ 为 ｃｕｔ⁃ｏｆｆ 值 （ ＞
２．６０ Ｕ ／ ｇ Ｈｂ 为阴性，≤２．６０ Ｕ ／ ｇ Ｈｂ 为阳性），所有

初筛阳性标本均复查原血片，复查结果仍为阳性者

召回。 用 ＣＳ⁃４００Ｂ 分析仪（长春迪瑞医疗科技公

司）以 Ｇ６ＰＤ ／ ６ＰＧＤ 直接比值法进行确证实验，比值

＜１．１０ Ｕ ／ ｇ Ｈｂ 者为确证阳性。
１．４ 　 统计学分析 　 用 ＳＰＳＳ ２２． ０ 统计软件进行。
Ｇ６ＰＤ 活性水平的描述用百分位数法；用独立样本

的非参数检验比较不同性别、出生孕周、出生体重、
采血时年龄（采血时龄）、采血季节及地区等条件下

的 Ｇ６ＰＤ 活性分布，两两比较用 Ｂｏｎｆｅｒｒｏｎｉ 法；用卡

方检验比较不同性别、出生孕周、出生体重和地区等

条件下 Ｇ６ＰＤ 缺乏症患病率的差异，用卡方分割法

进行两两比较。 Ｐ＜０．０５ 为差异有统计学意义。

２　 结果

２．１　 不同人群 Ｇ６ＰＤ 活性的分布　 男、女性新生儿

足跟血 Ｇ６ＰＤ 活性水平分布差异有统计学意义（Ｐ＜
０．０５）；不同出生孕周或出生体重新生儿足跟血 Ｇ６ＰＤ
活性分布差异有统计学意义（Ｐ＜０．０１）。 见表 １。

表 １　 浙江省不同新生儿群体足跟血 Ｇ６ＰＤ 活性的分布

组别 例数 Ｐ０．５ Ｐ１ Ｐ５ Ｐ２５ Ｐ５０ Ｐ７５ χ２ Ｐ
合计 １ ４３９ ６７０ ２．１０ ２．７０ ３．３０ ４．２０ ４．９０ ５．７０
性别 ２４．３５ ０．０００
　 男 ７６２ ８９６ １．００ ２．６０ ３．３０ ４．２０ ４．９０ ５．６０
　 女 ６７６ ７７４ ２．６０ ２．８０ ３．３０ ４．２０ ４．９０ ５．７０
出生孕周（周） ５３１９．９０ ０．０００
　 ～３６ ８２ ３７０ ２．２０ ２．８０ ３．４０ ４．４０ ５．２０ ６．００
　 ３７～４１ １ ３４９ ９２２ ２．１０ ２．７０ ３．３０ ４．２０ ４．９０ ５．６０
　 ４２～ ７ ３７８ １．４８ ２．３０ ３．１０ ４．００ ４．６０ ５．３０
出生体重（ｇ） ２ ４４２．９９ ０．０００
　 ～２ ４９９ ５６ ４６６ ２．１０ ２．７０ ３．４０ ４．３０ ５．１０ ５．９０
　 ２ ５００～３ ９９９ １ ２９３ ４１５ ２．１０ ２．７０ ３．３０ ４．２０ ４．９０ ５．６０
　 ４ ０００～ ８９ ７８９ ２．２０ ２．７０ ３．３０ ４．３０ ５．００ ５．８０

２．２　 不同时间段 Ｇ６ＰＤ 活性的分布 　 新生儿足跟

血 Ｇ６ＰＤ 活性与新生儿采血时龄有关，差异有统计

学意义（χ２ ＝ ８１４．９０，Ｐ＜０．０１），两两比较发现，采血

时龄＞２８ ｄ 的样本 Ｇ６ＰＤ 活性低于 ３ ～ ７ ｄ 组和 ８ ～
２８ ｄ 组，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；不同采血季

节下，新生儿足跟血 Ｇ６ＰＤ 活性差异也有统计学意

义（χ２ ＝ ４１０ ８３８．９２，Ｐ＜０．０１），Ｇ６ＰＤ 活性的两两比

较发现，１２～ ２ 月＞３ ～ ５ 月＞９ ～ １１ 月＞６ ～ ８ 月，差异

有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。 见表 ２。

表 ２　 浙江省不同时间段新生儿足跟血 Ｇ６ＰＤ 活性的分布

组别 例数 Ｐ０．５ Ｐ１ Ｐ５ Ｐ２５ Ｐ５０ Ｐ７５ χ２ Ｐ
采血时龄（ｄ） ８１４．９０ ０．０００
　 ３～７ １ ３９６ ９７７ ２．２０ ２．７０ ３．３０ ４．２０ ４．９０ ５．７０
　 ８～２８ ３７ ５５８ １．１０ ２．２０ ３．２０ ４．２０ ５．００ ５．８０
　 ２８～ ５ １３５ １．０７ １．７０ ２．８０ ３．７０ ４．５０ ５．３０
采血季节（月） ４１０ ８３８．９２ ０．０００
　 ３～５ ３７０ ７９５ ２．３０ ２．８０ ３．５０ ４．４０ ５．１０ ５．８０
　 ６～８ ４１１ ０７８ １．９０ ２．６０ ３．１０ ３．８０ ４．３０ ４．９０
　 ９～１１ ３６３ ２８９ ２．１０ ２．７０ ３．２０ ４．１０ ４．６０ ５．２０
　 １２～２ ２９４ ５０８ ２．８０ ３．５０ ４．４０ ５．４０ ５．９０ ６．４０

２．３　 不同地区 Ｇ６ＰＤ 活性的分布 　 不同地区新生

儿足跟血 Ｇ６ＰＤ 活性分布差异有统计学意义（ χ２ ＝
１９ ９５４．８３，Ｐ＜０．０１），丽水最低，舟山最高。 见表 ３。
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表 ３　 浙江省不同地区新生儿足跟血 Ｇ６ＰＤ 活性的分布

地级市 例数 Ｐ０．５ Ｐ１ Ｐ５ Ｐ２５ Ｐ５０ Ｐ７５

杭州 ３１９ ６５５ ２．５３ ２．８０ ３．３０ ４．２０ ４．９０ ５．７０
湖州 ７６ ８８３ ２．１０ ２．７０ ３．３０ ４．２０ ４．９０ ５．７０
嘉兴 １２１ ６０２ ２．７０ ２．９０ ３．６０ ４．５０ ５．２０ ５．９０
金华 ２１２ ４３５ １．６０ ２．７０ ３．４０ ４．３０ ４．９０ ５．７０
丽水 ６０ ３９７ ０．８０ ２．１０ ３．１０ ４．１０ ４．８０ ５．６０
衢州 ６３ １７６ ２．２０ ２．７０ ３．３０ ４．２０ ４．９０ ５．６０
绍兴 １２０ ８６７ ２．２０ ２．８０ ３．３０ ４．２０ ４．９０ ５．７０
台州 １８７ ６９４ ２．２０ ２．７０ ３．２０ ４．１０ ４．８０ ５．６０
温州 ２３２ ３４９ １．８０ ２．５０ ３．１０ ４．００ ４．７０ ５．５０
舟山 １８ ７６６ ２．６０ ２．８０ ３．４０ ４．２０ ４．９０ ５．６０
合计 １ ４３９ ６７０ ２．２０ ２．７０ ３．３０ ４．２０ ４．９０ ５．６５

２．４ 　 Ｇ６ＰＤ 缺乏症的患病率特点 　 男性新生儿

Ｇ６ＰＤ 缺 乏 症 患 病 率 为 ０． ３８％， 远 高 于 女 性

（０．０４％），差异有统计学意义 （Ｐ ＜ ０． ０５）；新生儿

Ｇ６ＰＤ 缺乏症患病率与出生孕周无明显关系（Ｐ ＞
０．０５）；低出生体重（ ～２ ４９９ ｇ）新生儿 Ｇ６ＰＤ 缺乏症

患病率低于其他出生体重新生儿，差异有统计学意

义（Ｐ＜０．０５），正常出生体重和超重新生儿的 Ｇ６ＰＤ
缺乏症患病率差异无统计学意义；不同地区的

Ｇ６ＰＤ 缺乏症患病率比较，丽水市＞金华市＞杭州市

＝湖州市＞绍兴市＞温州市＞衢州市＝台州市＞嘉兴市

＞舟山市，差异有统计学意义 （ χ２ ＝ １２８． ９４， Ｐ ＜

０．０１）。 见表 ４ 及图 １。

表 ４　 浙江省新生儿 Ｇ６ＰＤ 缺乏症患病率

组别 阳性（ｎ） 阴性（ｎ） 患病率（％） χ２ Ｐ
性别 １ ９０９．４０ ０．０００
　 男 ２ ９２３ ７５９ ９７３ ０．３８
　 女 ２７０ ６７６ ５０４ ０．０４
出生孕周（周） ５．１８ ０．０７５
　 ～３６ １４５ ８２ ２２５ ０．１８
　 ３７～４１ ３ ０３５ １ ３４６ ８８７ ０．２２
　 ４２～ １３ ７ ３６５ ０．１８
出生体重（ｇ） ９．０５ ０．０１１
　 ～２ ４９９ １０１ ５６ ３６５ ０．１８
　 ２ ５００～３ ９９９ ２ ８８４ １ ２９０ ４５７ ０．２２
　 ４ ０００～ ２０８ ８９ ５８１ ０．２３
地级市 １２８．９４ ０．０００
　 杭州 ７３２ ３１８ ９２３ ０．２３
　 湖州 １７８ ７６ ７０５ ０．２３
　 嘉兴 ２４４ １３３ ７２５ ０．１８
　 金华 ５７０ ２１１ ８６５ ０．２７
　 丽水 ２２９ ６０ １６８ ０．３８
　 衢州 １１９ ６３ ０５７ ０．１９
　 绍兴 ２６２ １２０ ６０５ ０．２２
　 台州 ３５２ １８７ ３４２ ０．１９
　 温州 ４８６ ２４５ ３４２ ０．２０
　 舟山 ２１ １８ ７４５ ０．１１

图 １　 ２０１５—２０１７ 年浙江省 １０ 个地级市 Ｇ６ＰＤ 患病率分布

２．５ 　 Ｇ６ＰＤ 活性 ｃｕｔ⁃ｏｆｆ 值评估 　 当 Ｇ６ＰＤ 活性

ｃｕｔ⁃ｏｆｆ值在 ２．６０～２．８０ Ｕ ／ ｇ Ｈｂ 范围时，男、女性新生

儿 Ｇ６ＰＤ 缺乏症筛查的敏感性均为 １００％，且约登指

数也最高（约为 ０． ９９），表明在当前筛查方法下，
Ｇ６ＰＤ 缺乏症筛查的最佳 ｃｕｔ⁃ｏｆｆ 值水平为 ２． ６０ ～
２．８０ Ｕ ／ ｇ Ｈｂ。 见表 ５。

３　 讨论

　 　 本研究以 ２０１５ 年 ３ 月至 ２０１７ 年 ９ 月浙江省 １０
个地级市的新生儿筛查实验数据为研究对象，具有

地区覆盖范围广、时间跨度长、样本量大等优势。 研

究表明 Ｇ６ＰＤ 活性分布与性别、出生孕周和出生体

重等因素有关，与蔡小芳等［３］、张钰等［４］ 的研究结

果不一致。 蔡小芳等［３］ 认为男女 Ｇ６ＰＤ 活性无差

异，张钰等［４］ 认为 Ｇ６ＰＤ 活性与出生孕周和出生体

重无关。 这可能与本研究样本量较大以及统计学方

法、地区分布差异等有关。
新生儿不同采血时龄和采血季节的 Ｇ６ＰＤ 活性

分布有差异，采血时龄＞２８ ｄ 的新生儿 Ｇ６ＰＤ 活性

最低，这可能与血液中 Ｇ６ＰＤ 活性随出生时间而变

化有关［５］。 Ｇ６ＰＤ 活性易受温、湿度等环境因素影

响［５⁃６］，血片在采集、存储、运输等过程中，高温、高
湿环境均可降低 Ｇ６ＰＤ 活性，因各地区地理环境不

同，各季节的温、湿度也不同，故季节对 Ｇ６ＰＤ 活性
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的影响程度需综合地区因素。

表 ５　 不同 ｃｕｔ⁃ｏｆｆ 值水平对新生儿 Ｇ６ＰＤ 缺乏症筛查的影响

Ｇ６ＰＤ 指标

ｃｕｔ⁃ｏｆｆ 值
（Ｕ ／ ｇ Ｈｂ）

男性新生儿

敏感性 特异性
约登

指数

女性新生儿

敏感性 特异性
约登

指数

１．６０ ９２．２３ ９９．３３ ０．９２ ４１．８５ ９９．９４ ０．４２
１．７０ ９４．２９ ９９．３１ ０．９４ ４７．７８ ９９．９３ ０．４８
１．８０ ９５．８９ ９９．２９ ０．９５ ５５．１９ ９９．９１ ０．５５
１．９０ ９７．０２ ９９．２７ ０．９６ ６１．１１ ９９．８８ ０．６１
２．００ ９７．７４ ９９．２５ ０．９７ ６６．６７ ９９．８５ ０．６７
２．１０ ９８．３６ ９９．２２ ０．９８ ７２．９６ ９９．８１ ０．７３
２．２０ ９８．７７ ９９．１８ ０．９８ ８１．１１ ９９．７６ ０．８１
２．３０ ９９．３５ ９９．１４ ０．９８ ８６．３０ ９９．６９ ０．８６
２．４０ ９９．６６ ９９．０８ ０．９９ ９１．１１ ９９．６３ ０．９１
２．５０ ９９．８３ ９９．０１ ０．９９ ９５．１９ ９９．５６ ０．９５
２．６０ １００．００ ９８．９５ ０．９９ １００．００ ９９．４９ ０．９９
２．７０ １００．００ ９８．９９ ０．９９ １００．００ ９９．１６ ０．９９
２．８０ １００．００ ９８．５５ ０．９９ １００．００ ９８．７１ ０．９９
２．９０ １００．００ ９８．０１ ０．９８ １００．００ ９８．１７ ０．９８
３．００ １００．００ ９７．３２ ０．９７ １００．００ ９７．５０ ０．９８

　 　 本研究发现，浙江省十大地市 （除宁波外）
Ｇ６ＰＤ 缺乏症总患病率约为 ０．２２％，不同地市间的

患病率也存在差异。 与其他省份相比，浙江省

Ｇ６ＰＤ 缺乏症患病率低于广 西 （ ７． ２８％）、 广 州

（３．７％）、江西（３．６０％）和贵州（１．９４％）等［７⁃１０］地区，
呈现出南高北低的趋势。 男性 Ｇ６ＰＤ 缺乏症患病率

明显高于女性，这是由于 Ｇ６ＰＤ 缺乏症是伴 Ｘ 染色

体的不完全显性遗传，男性多表现为酶活性的缺乏，
而女性多表现为酶活性的轻度缺陷［１１］。

从表 ５ 可知，当 Ｇ６ＰＤ 活性 ｃｕｔ⁃ｏｆｆ 值为 ２．６０ ～
２．８０ Ｕ ／ ｇ Ｈｂ 时，男、女性新生儿 Ｇ６ＰＤ 缺乏症筛查

的敏感性和约登指数最高，建议浙江省 Ｇ６ＰＤ 活性

ｃｕｔ⁃ｏｆｆ 值在 ２．６０～２．８０ Ｕ ／ ｇ Ｈｂ 范围。 ２０１７ 年《葡萄

糖－６－磷酸脱氢酶缺乏症新生儿筛查、诊断和治疗

专家共识》 ［１２］ 提出男、女性新生儿分设 Ｇ６ＰＤ 筛查

ｃｕｔ⁃ｏｆｆ 值，且因 Ｇ６ＰＤ 缺乏症是伴 Ｘ 染色体的不完

全显性遗传，女性患儿可能存在较大漏筛风险，本研

究提议将男性 ｃｕｔ⁃ｏｆｆ 值定为 ２．６ Ｕ ／ ｇ Ｈｂ，女性ｃｕｔ⁃ｏｆｆ

值定为 ２．８ Ｕ ／ ｇ Ｈｂ。
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ｄｅｈｙｄｒｏｇｅｎａｓｅ ｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙ ｉｎ Ｇｕａｎｇｘｉ， Ｃｈｉｎａ： ｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ
ｏｐｔｉｍａｌ ｃｕｔｏｆｆ ｖａｌｕｅ ｔｏ ｉｄｅｎｔｉｆｙ ｈｅｔｅｒｏｚｙｇｏｕｓ ｆｅｍａｌｅ ｎｅｏｎａｔｅｓ［Ｊ］ ． Ｓｃｉ
Ｒｅｐ， ２０１８， ８（１）： ８３３．

［８］Ｊｉａｎｇ Ｊ， Ｌｉ Ｂ， Ｃａｏ Ｗ， ｅｔ ａｌ． Ｓｃｒｅｅｎｉｎｇ ａｎｄ ｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎ ｏｆ ｎｅｏｎａｔａｌ
ｇｌｕｃｏｓｅ ６⁃ｐｈｏｓｐｈａｔｅ ｄｅｈｙｄｒｏｇｅｎａｓｅ ｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙ ｉｎ Ｇｕａｎｇｚｈｏｕ， Ｃｈｉｎａ
［Ｊ］ ． Ｇｅｎｅｔ Ｍｏｌ Ｒｅｓ， ２０１４， １３（２）： ４２７２⁃４２７９．

［９］Ｈｕ Ｒ， Ｌｉｎ Ｍ， Ｙｅ Ｊ， ｅｔ ａｌ． Ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｅｐｉｄｅｍｉｏｌｏｇｉｃａｌ ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｉｏｎ ｏｆ
Ｇ６ＰＤ ｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙ ｂｙ ａ ｇｅｎｅ ｃｈｉｐ ａｍｏｎｇ Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｈａｋｋａ ｏｆ ｓｏｕｔｈｅｒｎ
Ｊｉａｎｇｘｉ ｐｒｏｖｉｎｃｅ ［ Ｊ ］ ． Ｉｎｔ Ｊ Ｃｌｉｎ Ｅｘｐ Ｐａｔｈｏｌ， ２０１５， ８ （ １１ ）：
１５０１３⁃１５０１８．

［１０］Ｈｕａｎｇ Ｓ， Ｘｕ Ｙ， Ｌｉｕ Ｘ， ｅｔ ａｌ． Ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｎｅｗｂｏｒｎ ｓｃｒｅｅｎｉｎｇ ｏｆ ｆｏｕｒ
ｇｅｎｅｔｉｃ ｄｉｓｅａｓｅｓ ｉｎ Ｇｕｉｚｈｏｕ Ｐｒｏｖｉｎｃｅ ｏｆ Ｓｏｕｔｈ Ｃｈｉｎａ［Ｊ］ ． Ｇｅｎｅ， ５９１
（１）： １１９⁃１２２．

［１１］Ａｌｈａｒｂｉ ＫＫ， Ａｂｅｄ ＡＳ， Ｓｙｅｄ Ｒ， ｅｔ ａｌ． Ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ Ｇ６ＰＤ ｅｎｚｙｍｅ
ｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙ ｉｎ Ｓａｕｄｉ ｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ［ Ｊ］ ． Ｂｉｏｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎ，２０１２，８（ ２５）：
１２６０⁃１２６４．

［１２］中华预防医学会出生缺陷预防与控制专业委员会新生儿筛查

学组，等．葡萄糖⁃６⁃磷酸脱氢酶缺乏症新生儿筛查、诊断和治疗

专家共识［Ｊ］ ．中华儿科杂志，２０１７，５５（６）： ４１１⁃４１３．

（收稿日期：２０１９⁃０４⁃１５）
（本文编辑：王海燕）

·９０７·临床检验杂志 ２０１９ 年 ９ 月第 ３７ 卷第 ９ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｃｌｉｎ Ｌａｂ Ｓｃｉ，Ｓｅｐ． ２０１９，Ｖｏｌ．３７，Ｎｏ．９




