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"临床研究"

自动化学发光免疫分析仪检测血清
'<1

羟基维生素
9

的性能评价

张
!

旋%赵志敏%阳红梅

!深圳市龙岗区妇幼保健院检验科%广东
<(;&&&

"

!!

摘
!

要!目的
!

对自动化学发光免疫分析仪测定
'<1

羟基维生素
9

的检测性能进行验证和评估%以确定是否满足临床检测的

要求'方法
!

根据美国国家临床实验室标准化委员会的
:4<1#'

方案评价精密度%

:4(01#

方案评价灵敏度%

:4+1#'

方案评估线

性范围%并采用雅培全自动化学发光法和液相色谱串联质谱法!

5!17$

*

7$

"分别测定
<&

例健康体检儿童的血清
'<1

羟基维生素

9

%比较测定结果的相关性和偏倚'结果
!

雅培全自动化学发光法检测的精密度和灵敏度符合试剂盒的声明%可以接受'线性范

围涵盖了健康者和绝大多数患者的检测水平%可以满足临床需要'自动化学发光免疫分析仪对
<&

例体检儿童血清标本的检测结

果与当前作为#金标准$的
5!17$

*

7$

相比%结果符合性较好'结论
!

自动化学发光免疫分析仪测定
'<1

羟基维生素
9

在精密

度&灵敏度&线性范围方面均符合要求%对临床血清标本的
'<1

羟基维生素
9

的检测结果也与当前作为#金标准$的
5!17$

*

7$

符

合性较好%可以满足临床检测的要求'

关键词!

'<1

羟基维生素
9

+

!

精密度+

!

灵敏度+

!

线性范围

!"#

+

(&)%*+*

,

,

)-../)(+0%12(%&)'&(0)&+)&2;

文献标识码!

#

文章编号!

(+0%12(%&

!

'&(0

"

&+1&;2+1&%

!!

维生素
9

是一种人体必需的脂溶性维生素!不仅具有传

统意义上的骨骼效应!它还有着广泛的非骨骼效应!与心血管

疾病%免疫疾病%糖尿病%肿瘤等疾病密切相关.

(1'

/

"

'<1

羟基维

生素
9

测定是衡量维生素
9

营养状态的最佳指标"目前
'<1

羟基维生素
9

的测定方法有多种!液相色谱串联质谱法&

5!1

7$

,

7$

'是目前作为(金标准)的检测方法!但其技术复杂需要

专业操作人员!仪器昂贵且自动化程度不高!在一定程度上限

制了其在临床中用于
'<1

羟基维生素
9

的常规检测.

%12

/

"美国

雅培公司提供了化学发光法的
'<1

羟基维生素
9

检测试剂盒!

可使用自动化学发光免疫分析仪检测!操作便捷!检测时间也

被极大缩短"本研究依据美国国家临床实验室标准化委员会

&

"!!5$

'相关文件标准!对仪器检测性能进行了评估!并采用

此方法对
<&

例体检儿童血清
'<1

羟基维生素
9

水平进行了检

测!并且将检测结果与(金标准)的
5!17$

,

7$

法对比!分析其

临床适用性!旨在明确自动化学发光免疫分析仪是否能满足临

床检测要求"

$

!

材料与方法

$)$

!

标本来源
!

收集
'&(+

年
%_<

月在深圳市龙岗区妇幼保

健院儿童保健科体检的
<&

例儿童的血液标本!其中男
';

例%

女
''

例!年龄
%

#

+

岁"

$)%

!

仪器与试剂
!

采用美国雅培公司
-'&&&

型全自动化学发

光免疫分析仪!雅培公司的配套试剂%质控品和校准品!所有检

测项目均严格按照说明书操作
5!17$

,

7$

系统由美国
aD1

BFH.

公司
#I

g

O-B

U

f45!

型色谱仪系统和美国
#@$!=:c

公司

#4=2&&&kBHD

T

型串联四极杆质谱仪组成"

$)&

!

方法

$)&)$

!

精密度试验
!

根据
"!!5$

的方案
:4<1#'

进行!使用

两个批号的试剂!在同一台仪器上!对由
%

个雅培
'<1

羟基维生

素
9

质控品进行检测!每天在两个不同的时间段分别检测两

次!共检测
'&G

"

$)&)%

!

灵敏度试验
!

根据
"!!5$

的方案
:4(01#

进行!对
2

个零浓度的标本和
;

个
'<1

羟基维生素
9

浓度在
%)2

#

*)<

/

R

,

Q5

之间的标本进行检测!使用两个批号的试剂!在两台仪

器上!将这些标本分
<

个批次进行检测!检测
<G

"

$)&)&

!

线性范围
!

根据
"!!5$

的方案
:4+1#

进行"使用四

对标本!将含高浓度
'<1

羟基维生素
9

&浓度范围为
0;)2

#

(+<

/

R

,

Q5

'的标本按照比例用含低浓度
'<1

羟基维生素
9

&浓度范

围为
&)'

#

(&)0/

R

,

Q5

'的标本进行稀释!每对标本共得到
((

个稀释标本!然后使用雅培
'<1

羟基维生素
9

项目进行检测"

$)&)'

!

方法学比较
!

对本院儿童的
<&

例血液标本用自动化

学发光免疫分析仪和
5!17$

,

7$

法分别进行测定"

$)'

!

统计学处理
!

记录并整理试验数据!采用
7FG!DMI(<)(&

对试验数据进行统计作图!使用
4D..-/

R

1@DEML[

方法进行回归

分析!

@MD/G1#MBQD/

方法进行比较"

!

$

&)&<

为差异有统计学

意义"

%

!

结
!!

果

%)$

!

精密度试验结果
!

%

个不同水平的质控血清标本在自动

化学发光免疫分析仪上进行精密度测试的结果见表
(

!满足试

剂盒声明的不精密度"

%)%

!

灵敏度试验
!

雅培
'<1

羟基维生素
9

检测项目的空白限

为
()*/

R

,

Q5

!检测限为
%)(/

R

,

Q5

!定量限为
;)&/

R

,

Q5

!与

试剂盒声明一致!可以接受"

%)&

!

线性范围
!

采用绝对偏差
'

'&]

的值!得出自动化学发

光免疫分析仪检测
'<1

羟基维生素
9

的线性范围为
*)2

#

-

+2;
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年
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月第
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卷第
+

期
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!
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!
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R

,

Q5

!可满足临床要求"

%)'

!

方法学比较
!

<&

例新鲜血清标本的
'<1

羟基维生素
9

检

测结果经
4D..-/

R

1@DEML[

回归分析显示!两种方法的测定值呈

明显的相关&

7̂ &);*

'!斜率为
()(<

!截距为
_()+'

!见图
(

"

@MD/G1#MBQD/

曲线显示两种方法的平均偏倚为
')2/

R

,

Q5

!见

图
'

"

表
(

!!

精密度测试结果

标本
试剂

批号
&

浓度均值

&

/

R

,

Q5

'

批内

?$ ;W]

批间

?$ ;W]

低值质控品
( ;& (*)& &)0&* %)0 &)0(' %);

' ;& (*)< &)<;* %)& &);;* 2)+

中值质控品
( ;& %;)< &);0% ')% ()(2' %)&

' ;& %;)& &);0* ')% ()&+' ');

高值质控品
( ;& 0;)2 ()20& ()* ')'&( ');

' ;& 0+)% ()2;< ()* ')&%2 ')0

图
(

!!

两种方法测定结果的相关性

图
'

!!

两种测定方法的偏倚分析

&

!

讨
!!

论

!!

维生素
9

是一种人体必需的脂溶性维生素!维持正常的

维生素
9

水平对调节钙%磷代谢至关重要"自身合成和食物

源的维生素
9

'

和维生素
9

%

经血液循环进入肝脏!在维生素
9

'<1

羟化酶作用下转化为
'<1

羟基维生素
9

'

和
'<1

羟基维生素

9

%

!总称为
'<1

羟基维生素
9

"

'<1

羟基维生素
9

在人体中比较

稳定且浓度较高!能反映食物摄入和自身合成的维生素
9

总

量!以及维生素
9

的转化能力!因此
'<1

羟基维生素
9

被认为

是衡量维生素
9

营养状态的最佳指标.

<1;

/

"现有多种方法用

于临床
'<1

羟基维生素
9

的测定!根据方法原理!可分为酶免

疫分析法和色谱法"

5!17$

,

7$

是色谱法中最为常用的
'<1

羟基维生素
9

检测方法"标本经处理后采用液相色谱分离!

检测器为串联质谱仪!在多反应监测扫描模式下!实现分子%离

子和碎片离子两次质量选择!可同时检测
'<1

羟基维生素
9

'

和
'<1

羟基维生素
9

%

!具有非常高的检测特异性!被认为是(金

标准)的检测技术.

*1((

/

"但
5!17$

,

7$

技术复杂!需要专业操

作人员!仪器昂贵!自动化不高!需要自己开发方法!在一定程

度上限制了
5!17$

,

7$

在临床常规
'<1

羟基维生素
9

检测中

的应用"而免疫法方便快捷!适用于自动化分析!随着检测需

求的增加!自动化免疫学方法可能更适于临床检测的需要.

('

/

"

美国雅培公司提供了可以使用自动化学发光免疫分析仪

检测的试剂盒!正是满足了这一需求!但其检测性能是否满足

临床需要应通过实验予以验证和评估"本研究依据国际权威

的
"!!5$

制定的
:4

文件方案对其检测的精密度%灵敏度和

线性范围进行了验证!评估其临床适用性"结果显示其精密

度%灵敏度均在试剂盒声明的范围之内!可以接受"线性范围

为
*)2

#

(+<)</

R

,

Q5

!可满足临床需要"为比较化学发光法

与
5!17$

,

7$

检测
'<1

羟基维生素
9

的差异!本研究对
<&

例

新鲜血清标本进行了对比分析"

4D..-/

R

1@DEML[

回归分析结

果显示!测定结果的回归方程截距为
_()+'

!斜率为
()(<

"

!O.OQ

检验证实方法间的线性偏倚差异无统计学意义&

!

%

&)&<

'"

@MD/G1#MBQD/

的方法学差异分析结果显示!两种方法

之间的偏倚为
')2/

R

,

Q5

"

综上所述!自动化学发光免疫分析仪检测
'<1

羟基维生素

9

的精密度%灵敏度和线性范围均符合要求"与(金标准)的

5!17$

,

7$

比较!两种方法之间存在一定的偏倚!但差异无统

计学意义!可以满足临床检测要求"
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"临床研究"
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和
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联合检测在宫颈癌筛查中的价值
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探讨人乳头瘤病毒!
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"和液基薄层细胞检查!
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"联合检测在宫颈病变中的作用%为宫颈癌的预防提供
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阴性患者中%

34K
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例
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阴性病例中
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阳性率
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"'不同年龄组间
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检出率比较%差异有统计学意义!
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检测在宫颈病变中具有重要作用%应进行定期检测%预防宫颈癌的发生'
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宫颈癌是女性常见肿瘤!近年来发病率逐年增加并呈年轻

化趋势!已经成为女性第二大恶性肿瘤!严重威胁着女性的身

体健康"长期以来!液基薄层细胞学检查&
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'作为宫颈癌的

筛查手段被临床广泛采用!但因其灵敏度低及假阴性率高的原

因限制了它的应用"已有的研究已经证实+持续的高危型人乳

头瘤病毒&
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标本采集
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用一次性宫颈刷取宫颈分泌物!放于密闭保存管中送检"不能

立即检测的!放置于
2

#

;Z

冰箱保存!保存时间不超过
0'J

"

$)&)%

!

?!?

检测
!

采用美国
!OB

U

F

公司的新柏氏
?!?

技术

进行检测"细胞学诊断采用
'&&(

年
?@$

分类系统!由两位以

上病理科专家判读"

$)&)&

!

34K

检测
!

采用凯普杂交仪器进行扩增!用珠海赛乐

奇生物技术有限公司提供的基因芯片检测
34K

的
'2

种基因

型!包括
(*

种高危型&

(+

%

(;

%

'+

%

%(

%

%%

%

%<

%

%*

%

2<

%

<(

%

<'

%

<%

%

<+

%

<;

%

<*

%

++

%

+;

%

0%

%

;'

%

;2

'和
<

种低危型&

+

%

((

%

2'

%

2%

%

22

'

$)'

!

统计学处理
!

用
$4$$(*)&

软件建立数据库!计数资料

以百分数表示!组间比较采用
!

' 检验!以
!

$

&)&<

为差异有统

计学意义"

%

!

结
!!

果

%)$

!

34K

检测结果
!

在
(**+

例标本中!

34K

感染
++<

例!

占
%%)%']

&

++<

,

(**+

'*其中低危型
((*

例!占
(0);*]

&

((*

,

++<

'*高危型
<2+

例!占
;')((]

&

<2+

,

++<

'"在
++<

例
34K

感染中!单个基因型别
2<0

例!占
+<)0']

&

2<0

,

++<

'!混合感

染
'&;

例!占
%2)';]

&

'&;

,

++<

'"

%)%

!

?!?

检测结果及
?!?

阴性患者
34K

检测结果
!

在

(**+

例标本中!

?!?

阳性
20(

例!占
'%)+&]

&

20(

,

(**+

'"其

中高危型
34K

感染
2%&

例!检出率为
*()%&]

&

2%&

,

20(

'*低

危型
34K

感染阳性
'+

例!检出率为
<)<']

&

'+

,

20(

'*

(%%(

例
34K

阴性病例中
?!?

阳性
(<

例!检出率为
()(']

&

(<

,

(%%(

'"不同型别
34K

感染
?!?

检出阳性率比较!差异有统

计学意义&

!

$

&)&(

'"在
?!?

阴性患者中!检出
34K

感染

'&*

例!其中高危型感染
((+

例%低危型感染
*%

例"

34K

和

?!?

联合检测!阳性率为
22)<2]

&

;;*

,

(**+

'!与
34K

和

?!?

单项检测的阳性率比较!差异有统计学意义&

!

$

&)&(

'"

%)&

!

<2+

例
34K

高危型基因型别分布情况
!

在
<2+

例
34K

高危 型 别 感 染 中!共 检 出
(2

种 基 因 型!依 次 是
(+

型

&

'2);0]

'%

<;

型&

(+)<;]

'%

(;

型&

(&);;]

'%

<'

型&

;)<<]

'%

<+

型&

;)'*]

'%

%%

型和
+;

型&各占
<)22]

'%

%(

型和
++

型&各

-

;2;

-

国际检验医学杂志
'&(0

年
%

月第
%;

卷第
+

期
!

=/BC5DE7FG

!

7DHIJ'&(0

!

KLM)%;

!

"L)+


