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建立定量检测抗白喉抗体%抗破伤风抗体的酶联免疫吸附试验"

SMKH5

#方法$方法
!

分别用纯化的白喉类毒

素%破伤风类毒素作为包被抗原!白喉%破伤风人源血清抗体标准品作为标准品!对供试品和标准品的剂量反应曲线进行拟合!以

平行线法建立定量检测抗白喉抗体"

53914$#

#%抗破伤风抗体"

53914##

#的
SMKH5

方法$并进行方法学验证和应用研究$结果
!

两种定量检测
SMKH5

方法的验证结果均符合规定$定量检测
53914$#

的
SMKH5

方法的定量限为
*/*.&Ca

(

CM

!回收率为

-)/%R

!批内变异系数"

<V

#

%

(/&*R

!批间
<V

%

+/*+R

&检测
53914##

方法的定量限为
*/,)+Ca

(

CM

!回收率为
-)/+R

!批内

<V

%

'/&'R

!批间
<V

%

+/+.R

$应用上述两种
SMKH5

方法!对白喉破伤风疫苗用于婴儿基础免疫后的免疫原性进行了检测分

析和评价$结论
!

所建立的白喉%破伤风血清抗体
SMKH5

检测方法!准确度高!重复性好!适合于一般实验室开展工作!可用于白

喉破伤风疫苗免疫接种后的血清学效果评价和白喉破伤风疾病的流行病学研究$
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酶联免疫吸附试验&
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白喉是一种急性上呼吸道传染病#由革兰阳性白喉棒状杆

菌引起#其产生的外毒素在局部和全身可引起大范围膜和器官

的损害*人群对白喉普遍易感#以儿童为多*在实施白喉疫苗

计划免疫接种前#白喉是引起儿童死亡的一个重要原因*目前

许多发展中国家仍然有白喉疾病的流行(

,4'

)

*破伤风是由革兰

阳性破伤风梭状芽孢杆菌感染引起的高致死性疾病*破伤风

类毒素疫苗的应用可以有效地预防破伤风疾病的发生*但目

前#在大部分发展中国家破伤风仍然是一个主要的公共卫生问

题*世界范围内每年死于破伤风的人数约为
,**

万#其中约

.*R

为新生儿(

,4'

)

*目前全世界使用的白喉破伤风疫苗均为细

菌产生的外毒素白喉毒素和破伤风毒素经精制
4

甲醛脱毒后制

成的类毒素疫苗*类毒素不具有外毒素的毒性#但保留了其免

疫原性#能刺激机体免疫系统产生特异的保护性抗体#通过对

人群的广泛接种可有效降低疾病的发病率和病死率*本研究

的目的是建立定量检测抗白喉抗体$

53914$#

%和抗破伤风抗

体$

53914##

%的酶联免疫吸附试验$

SMKH5

%方法#并进行方法

学验证#应用于白喉破伤风疫苗临床试验的免疫原性评价#为

白喉破伤风疫苗的质量控制和白喉破伤风疾病的流行病学研

究等提供物质基础*
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!

材料与方法

@/@

!

主要材料
!

包被抗原白喉类毒素'破伤风类毒素由中国

食品药品检定研究院百白破疫苗与毒素室保存&破伤风人源免

疫球蛋白国家标准品$批号
**,

#规格
,*a

"支%

(

(4&

)由中国食品

药品检定研究院百白破疫苗与毒素室保存&白喉人源抗体国际

+

)(''

+

国际检验医学杂志
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标准品 $批号
,*

"

'%'

#规格
'a

"支%

(

+

)由英国国家生物制品检

定所提供&辣根过氧化物酶标记的羊抗人
K

:

V

为美国
M1D8

#8F<36>6

:

182

公司产品&

-%

孔酶标板为德国
V=8138=

公司产

品&底物邻苯二胺$

X!$

%为美国
H1

:

C;

公司产品#其他试剂为

国产分析纯*

@/A

!

SMKH5

检测方法的建立
!

应用方阵滴定法分别确定白

喉和破伤风包被抗原的最佳工作浓度#将包被抗原用
?

Y-/%

碳酸盐缓冲液稀释至确定的包被浓度#以
,**

#

>

"孔包被

SMKH5

板#

&^

过夜*然后加入等体积一系列不同稀释浓度的

抗体标准品$白喉为
,l,**

!

,l+,'**

&破伤风为
,l+**

!

,l'+%***

%#用于确定两种抗体检测方法的检测线性范围#以

抗体标准品不同稀释度为横坐标$

'

值%#其相应的吸光度值

$

5@26=@;3F8

#

5@2

%为纵坐标$

.

值%#应用
N6>8FB>;=$871F82

酶

标仪
H6D9C;I!=6

软件分析进行四参数拟合绘制标准曲线*

@/B

!

方法学验证

@/B/@

!

线性
!

对
,/'

建立的检测
53914$#

抗体和
53914##

抗

体的
SMKH5

方法的标准曲线进行线性范围确认#重复测定

%

次*

@/B/A

!

定量限
!

以白喉抗体国际标准品
,l('**

!

,l

+,'**+

个稀释度的样品作为待测样品#

,l'**

稀释液作为

标准品&破伤风抗体国家标准品
,l,%***

!

,l'+%**+

个稀

释度的样品作为待测样品#

,l,***

稀释液作为标准品#依次

加入已包被抗原的酶标板
5

排中#待测样品和标准品同时进

行
'

倍系列稀释至第
.

孔#应用已建立的
SMKH5

方法#分别测

定各样品抗体水平#每个样品重复测定
%

次*计算每个样品测

定结果与理论值的偏差#以确定检测方法的定量限*

@/B/B

!

准确度
!

采用平行线
SMKH5

法测定血清
53914$#

'

53914##

抗体含量是同时测定供试品和标准品的剂量反应曲

线#而且两条曲线必须具有平行性#即供试品和标准品的活性

成分仅是量的不同而没有质的区别*在方法的准确度验证时

首先通过软件计算供试品与标准品的剂量反应曲线的平行性

参数是否符合规定#然后进行回收试验*选取低浓度的白喉破

伤风临床血清样品#分别添加已知高浓度的
53914$#

$

,*a

"

CM

%和
53914##

$

'a

"

CM

%样品#再进行
SMKH5

检测#所加已知

高浓度样品与低浓度血清样品之间的体积比例为
,

!

-

#根据公

式2回收率$

R

%

W

(

<e

$

V

*

dV

%

Z<

*

eV

*

)"$

Ve<

L

%

e,**R

3

$

V

!加入高浓度已知物体积&

V

*

!低浓度血清样品体积&

<

!低浓

度样品加入高浓度已知样品后的检测浓度&

<

*

!低浓度血清样

品的检测浓度&

<

L

!已知样品的浓度%进行计算*每种抗体检

测
,*

份样品#最后得出平均回收率*

@/B/C

!

精密度
!

选取含
53914$#

和
53914##

高和低浓度的

样本溶液$

53914$#

分别为
,a

"

CM

和
*/,a

"

CM

#

53914##

分

别为
+a

"

CM

和
*/+a

"

CM

%#每种抗体检测
,*

份样品#重复试

验
(

次#计算测定结果的平均值和标准差#得出批内变异系数

$

<V

%和批间
<V

#评价方法的精密度*

@/C

!

应用研究
!

应用已建立的两种定量检测白喉'破伤风血

清抗体的
SMKH5

方法#对吸附白喉破伤风疫苗用于婴儿基础

免疫的免疫原性进行评价*接种前采集血清样品预稀释
'*

倍#接种后采集血清样品预稀释
'**

倍#超出检测范围的样本#

将其加大预稀释倍数再进行检测*对标准品和样品的剂量反

应曲线进行四参数方程拟合#根据曲线方程'标准品和样本各

自的稀释倍数#计算出样本中相应的抗体含量*

A

!

结
!!

果

A/@

!

SMKH5

方法标准曲线的建立
!

应用方阵滴定法确定了

SMKH5

方法中两种抗原白喉类毒素和破伤风类毒素的最佳包

被工作浓度分别为
+MD

"

CM

#并确定了
53914$#

和
53914##

两

种抗体检测方法的检测线性范围*以抗体标准品
.

个不同稀

释度$白喉为
,l'**

!

,l'+%**

&破伤风为
,l,***

!

,l

,'.***

%为横坐标$

'

%#其相应的
5@2

值为纵坐标$

.

%#应用酶

标仪
H6D9C;I!=6

软件对两种
SMKH5

方法进行四参数拟合#获

得了线性关系良好的标准曲线方程#结果见图
,

和图
'

*

图
,

!!

53914$#SMKH5

检测方法的标准曲线

图
'

!!

53914##SMKH5

检测方法的标准曲线

A/A

!

方法学验证

A/A/@

!

线性
!

重复
%

次建立标准曲线#标准曲线
.W

$

5Z

$

%"(

,d

$

'

"

"

%

\

)

d$

中四个相关参数及相关系数见图
,

和图

'

*得到的标准曲线的
2

' 值均符合规定#这些结果也证实了

白喉和破伤风抗体标准品浓度与相应
5@2

值之间#在检测范

围内有良好的线性关系#表明了两种
SMKH5

检测方法的可

靠性*

A/A/A

!

定量限
!

应用上述建立的两种检测抗体的
SMKH5

方

法#测定不同稀释度的白喉人源抗体国际标准品和破伤风人源

抗体国家标准品#根据检测结果与理论值偏差
%

'*R

的最大稀

释倍数来确定方法的定量限*当白喉抗体标准品稀释至
,l

'+%**

时检测偏差为
)/)(R

#稀释至
,l+,'**

时检测偏差
$

'*R

#因此检测
53914$#

抗体的定量限为
*/*.&Ca

"

CM

*当

破伤风抗体标准品稀释至
,l%&***

时检测偏差为
,,/)-R

#

稀释至
,l,'.***

时检测偏差
$

'*R

#因此检测
53914##

抗

体的定量限为
*/,+%Ca

"

CM

*结果见表
,

和表
'

*

A/A/B

!

准确度
!

平行性分析证明白喉'破伤风血清供试品和

+
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标准品的剂量反应曲线均具有平行性*回收试验结果显示检

测
53914$#

和
53914##

两种
SMKH5

检测方法的平均回收率分

别为
-)/%R

和
-)/+R

#符合规定*

表
,

!!

53914$#SMKH5

检测方法的定量限验证结果

稀释倍数
理论值

$

Ca

"

CM

%

53914$#

检测结果$

CKa

"

CM

%

, ' ( & + %

检测均值

$

Ca

"

CM

%

偏差$

R

% 可接受标准

('** */%'+ */+-' */%&& */%** */%(' */+', */++( */+-* +/++

偏差
%

'*R

%&** */(,'+ */(&. */(&% */(+, */(+, */()* */(+, */(+( ,'/-,

,'.** */,+%'+ */,%- */,+, */,&( */,&+ */,+% */,&- */,+' '/%,

'+%** */*).,'+ */*.+ */*.% */*.% */*.% */*.' */*.* */*.& )/)(

+,'** */*(-*%( */*') */*(% */*(* */*(+ */*'+ */*'. */*(* ''/))

表
'

!!

53914##SMKH5

检测方法的定量限验证结果

稀释倍数
理论值

$

Ca

"

CM

%

53914##

检测结果$

CKa

"

CM

%

, ' ( & + %

检测均值

$

Ca

"

CM

%

偏差$

R

% 可接受标准

,%*** */%'+ */)*) */%)- */%), */%%* */%(( */%&' */%%+ %/&+

偏差
%

'*R

('*** */(,'+ */(+, */(%& */()' */()& */(%- */((% */(%, ,+/+'

%&*** */,+%'+ */,.. */,)- */,)* */,%. */,.. */,++ */,)+ ,,/)-

,'.*** */*).,'+ */,(+ */,(+ */,(( */,(, */,*& */,'% */,') %'/--

'+%*** */*(-*%( */,'. */,'( */,'( */,'& */,'- */,'% */,'% '',/'.

A/A/C

!

精密度
!

试验结果显示#

53914$#

的
SMKH5

检测方法

在高浓度时平均批内
<VR

和批间
<VR

分别为
'/*(R

和

'/)*R

#低浓度时平均批内
<VR

和批间
<VR

分别为
(/&*R

和
+/*+R

&

53914##

的
SMKH5

检测方法在高浓度时平均批内

<VR

和批间
<VR

分别为
,/+&R

和
'/)+R

#低浓度时平均批

内
<VR

和批间
<VR

分别为
'/&'R

和
+/+.R

#符合规定*

A/B

!

应用研究
!

应用已建立的两种
SMKH5

检测白喉'破伤风

抗体方法#对吸附白喉破伤风疫苗临床试验的免疫前和完成基

础免疫后血清样本进行检测分析#结果显示#在接种前婴儿血

清中白喉'破伤风抗体浓度非常低#在完成三剂免疫后#除
'

例

受试者的
53914$#

未阳转外#其他受试者均出现白喉'破伤风

血清抗体阳转#两种抗体平均浓度呈显著性增长$见表
(

%*

表
(

!!

白喉破伤风疫苗临床试验的血清学检测结果

抗体
检测

人数

免疫前抗体

滴度$

a

"

CM

%

免疫后抗体

滴度$

a

"

CM

%

阳转率

$

R

%

53914$# ,,*, */*') ,/).* --/.'*

53914## ,,*, */*() &/%+) ,**/***

B

!

讨
!!

论

!!

随着生物技术的进步#联合疫苗作为一次'多价'高效'覆

盖广泛'易于仓储和冷链运输的理想疫苗#已经成为疫苗发展

的重要方向*目前世界上已批准使用的各种联合疫苗达几十

种#其在减少接种针次'简化免疫程序'降低免疫成本'提高疫

苗接种覆盖率'减低疫苗的不良反应方面发挥了重要作用(

,4'

)

*

无细胞百日咳
4

白喉
4

破伤风联合疫苗是使用较早的'且应用较

好的联合疫苗#目前国内外疫苗企业以此为基础还开发出很多

新的联合疫苗#如与
@

型流感嗜血杆菌疫苗'脊髓灰质炎灭活

疫苗'乙型肝炎疫苗的联合*联合疫苗不是简单的组合疫苗#

随着抗原组成越来越多#日益复杂#需要更加提高联合疫苗中

每一种疫苗组份的质量要求#否则可能影响联合疫苗的整体免

疫效果*而且对于每种新的联合疫苗必须通过临床试验监测

受试人群在接种疫苗后的免疫应答水平和人体接种的反应性#

以此来评估所选择相容性抗原联合和配比的最佳程度#以及不

同疫苗组份的免疫效果是否存在干扰等情况(

%

)

*因此#建立特

异性强'重复性好的实验室检测方法对于疫苗接种后免疫原性

效果评价尤为重要*

本研究通过应用特异性强'纯度高的白喉'破伤风类毒素

抗原作为包被抗原#白喉'破伤风人源血清抗体标准品作为标

准品#同时对供试品和标准品的剂量反应曲线进行拟合#以平

行线法分别建立了定量检测
53914$#

'

53914##

的
SMKH5

检测

方法*方法学验证以及应用研究结果显示#这两种
SMKH5

方

法的准确性较高#重复性较好#对于评价包含白喉破伤风组分

的联合疫苗的免疫学效果评价提供了重要手段*

在我国一些人群白喉破伤风抗体水平监测分析的研究

中(

)4,,

)

#常使用间接血凝法进行检测#该项技术已十分成熟#但

是它的不足之处也日益明显*在致敏血球的制备环节中#存在

诸多影响因素#使其批间差异较大&因样品稀释孔数较多和用

肉眼判断凝集终点#增加了操作误差和结果判断的主观随意

性#重复性和稳定性差(

,'

)

&现行的血凝法其单位与国际单位不

同#且无法换算#仅反映了抗体高或低的变化趋势#不能准确反

映抗体水平*这些因素导致难以对不同实验室之间的检测结

果进行一致性评价*本研究建立的
SMKH5

方法#通过应用白

喉破伤风人源血清抗体标准品#可以对人群中
53914$#

'

53914

##

进行定量检测分析#其操作简单方便#结果客观准确#重复

性好#检测周期短#能提高不同实验室检测分析结果的一致性#

不仅可用于白喉破伤风疫苗接种效果的血清学评价#还可用于

监测不同年龄组的健康人群及产妇的特异性$下转第
''&'
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底腺黏膜0血清学活检1的作用#可作为胃癌高危人群的筛查方

法(

.

)

*

V,)

是一种由消化道
V

细胞分泌的胃肠激素#由胃窦

及十二指肠'空肠上段的
V

细胞分泌#在胃癌的发生和发展过

程中发挥一定的作用*萎缩性胃体炎伴随的高胃泌素状态对

胃黏膜癌变有促进作用(

-

)

*

Y!

感染是胃癌发生最重要的危

险因素*

,--&

年国际癌症研究机构将
Y!

列为胃癌发病的
,

类致癌原*但单独对
Y!

进行检测#虽然灵敏度高#但是特异

度较低*有研究将血清
!V

'

V,)

与
Y!

联合用于胃癌的筛查#

发现其可以排除
.+R

的胃癌诊断#可作为大规模人群中早期

筛查的有效指标(

,*

)

*本研究将胃功能
&

项
!V

,

'

!V

-

'

!V

,

"

!V

-

'

V,)

的水平及
Y!

阳性率在胃癌'健康人及胃部良

性病变患者中的水平进行比较#发现
!V

,

'

!V

,

"

!V

-

呈现

明显的下降趋势#

Y!

阳性率有显著上升趋势#差异均有统计

学意义$

!

#

*/*+

%*有研究证实#将
!V

'

V,)

与
Y!

联合检测

的特异度要高于单独
!V

检测和单独的
Y!

检测#对早期胃癌

的诊断具有更高的价值(

,,

)

*

V,)

随着病情的严重程度呈现上

升趋势#在对照组'萎缩性胃炎组'胃癌组#胃溃疡组中差异的

有统计学意义$

!

#

*/*+

%*但对照组与浅表性胃炎组#胃溃疡

组与萎缩性胃炎组#萎缩性胃炎组与胃癌组差异无统计学意义

$

!

$

*/*+

%*虽然
!V

'

V,)

'

Y!

不能用于胃癌的最后确诊#但

对于筛查出的阳性人群进一步行胃镜及病理检查能够减轻患

者的痛苦#节省花费#可为大规模人群进行胃癌早期排查提供

理论依据*

综上所述#血清胃功能指标检测能较好地区分胃部良性病

变与恶性病变#可作为早期筛查的重要指标#其成本低#患者易

于接受#对于检测结果阳性者#应进行胃镜下检查#以提高胃癌

的早期诊断率*

参考文献

(

,

)

L8C;>5

#

\=;

G

T

#

"8398=NN

#

89;>/V>6@;>F;3F8=29;9124

91F2

(

L

)

/"5";3F8=L">13

#

'*,,

#

%,

$

,

%!

%-4-*/

(

'

) 中华医学会
/

临床诊疗指南444病理学分册(

N

)

/

北京!

人民卫生出版社#

'**-/

(

(

) 中华医学会消化病学分会
/

中国慢性胃炎共识意见$全国

第二届慢性胃炎共识会议
'**%

年
-

月
,&Z,%

日#上海%

(

L

)

/

胃肠病学#

'**%

#

,,

$

,,

%!

%)&4%.&/

(

&

) 唐光定#江伟河#黄海深
/

胃功能四项在胃部疾病和胃癌

早期筛查中的应用研究(

L

)

/

临床医学#

'*,%

#

(%

$

,

%!

,+4

,)/

(

+

) 徐巧莲#万小勇#杜燕#等
/

血清胃蛋白酶原检测在胃癌筛

查中的价值(

L

)

/

胃肠病学#

'*,'

#

,)

$

%

%!

%,&4%,)/

(

%

) 朱国民#邱峰
/

三种血清胃蛋白酶原检测方法在胃癌筛查

中的比较分析(

L

)

/

检验医学#

'*,'

#

')

$

,,

%!

-%,4-%'/

(

)

) 石贞玉#厉永强#吴铭#等
/

血清
!V

检测在胃癌早期筛查

及术后监测中的应用(

L

)

/

河南大学学报$医学版%#

'*,&

#

((

$

(

%!

,..4,.-/

(

.

) 吕艳丽#李毅#刘光顺#等
/

胃癌高发区血清胃蛋白酶原初

筛加高危人群胃镜检查方案与直接胃镜筛查方案的效果

比较(

L

)

/

中华肿瘤杂志#

'*,(

#

(+

$

+

%!

(-&4(-)/

(

-

) 李林#张立新#艾冬琴#等
/

血清胃蛋白酶原和胃泌素
4,)

检测在胃癌筛查中的应用(

L

)

/

海南医学#

'*,+

#

'%

$

''

%!

(((+4((()/

(

,*

)马颖杰#曹邦伟#李琴#等
/

胃癌患者及其化疗后胃蛋白酶

原与胃泌素变化的临床意义(

L

)

/

临床和实验医学杂志#

'*,&

#

,(

$

(

%!

,.%4,.-/

(

,,

)官娜#李金花#刘冬#等
/

血清
!V

与抗
Y

?

5@

联合检测在

胃癌筛查中的应用价值(

L

)

/

中国老年保健医学#

'*,+

#

,(

$

,

%!

'(4'+/

$收稿日期!

'*,)4*'4,&

!

修回日期!

'*,)4*&4,&

%

$上接第
''(-

页%

白喉破伤风抗体水平等流行病学研究#以了解我国个体以及人

群的免疫状况#有利于疫苗接种策略的制定*

参考文献

(

,

)

H9;3>8

G

5

#

];>98=5X

#

!;B>5X/O;FF1382

(

N

)

/%SE

#

ab

!

S>28718=

#

'*,'

!

,+(4,%%

#

)&%4))'

#

-.,4,**)/

(

'

) 赵铠#章以浩#李河民
/

医学生物制品学(

N

)

/'

版
/

北京!

人民卫生出版社#

'**)

!

-)+4,**+/

(

(

)

H82;=E1F$

#

]63

:

Ng

#

V;1382$;2 S̀

#

89;>/#<8D1=29134

98=3;9163;>29;3E;=ED6=;391989;3B21CCB36

:

>6@B>13

#

<B4

C;3

&

?

<;=C;F8B91F;>87;>B;9163;3E1398=3;9163;>F6>>;@64

=;917829BE

G

(

L

)

/\16>6

:

1F;>2

#

,--(

#

',

$

,

%!

%)4)+/

(

&

) 赵建荣#顾磊#马霄#等
/

人破伤风免疫球蛋白国家标准品

的研制(

L

)

/

中国生物制品学杂志#

'**&

#

,)

$

(

%!

(''4('%/

(

+

)

]YX

"

\H

"

'*,'/',-'"6>>;@6=;917829BE

G

D6=9<8F;>1@=;4

9163;3EF6CCB9;@1>19

G

;22822C8396D9<8

?

=6

?

628E,29134

98=3;9163;>29;3E;=ED6=E1

?

<9<8=1;;39196I13<BC;3

(

H

)

/

'*,'/

(

%

)

$<1>>63H

#

b8;CHL/$#;!4K!O

"

Y1@7;FF138

$

!839;F8>

%

(

L

)

/!;8E1;9=$=B

:

2

#

'**.

#

,*

$

%

%!

&*+4&,%/

(

)

) 戚小华#凌罗亚#陈恩富#等
/

吸附无细胞百日咳
4

白喉
4

破

伤风联合疫苗的安全性及免疫原性研究(

L

)

/

中国疫苗和

免疫#

'*,(

#

,-

$

&

%!

(*.4(,,/

(

.

) 陈秀丽#徐岷田
/

国产吸附无细胞白百破联合疫苗的免疫

持久性(

L

)

/

职业与健康#

'**-

#

'+

$

,,

%!

,,',4,,'(/

(

-

) 刘跃红#卢紫燕#单芙香#等
/

深圳市健康人群白喉百日咳

破伤风抗体水平监测(

L

)

/

中国疫苗和免疫#

'**-

#

,+

$

(

%!

''%4''./

(

,*

)侯启明#马霄#田博#等
/

中国不同区域婴儿抗百日咳 白

喉 破伤风母体抗体水平的调查(

L

)

/

中国计划免疫#

'**%

#

()

$

(

%!

'*-4',,/

(

,,

)侯启明#马宵#张庶民#等
/

百白破联合疫苗基础免疫后不

同时间的抗体水平研究(

L

)

/

中国计划免疫#

'**&

#

,.

$

,

%!

'*4''/

(

,'

)

V8391>1V

#

!131"

#

"6>>6991"/#<8B286D;31CCB4

3683J

G

C;91F;22;

G

D6=9<88291C;91636D989;3B2;39196I13

13<BC;328=;

!

;F6C

?

;=1263A19<28=638B9=;>1J;9163;3E

13E1=8F9<;8C;

::

>B913;9163

(

L

)

/L\16>H9;3E

#

,-.+

#

,(

$

,

%!

+(4+-/

$收稿日期!

'*,)4*'4*'

!

修回日期!

'*,)4*&4*'

%

+

'&''

+

国际检验医学杂志
'*,)

年
.

月第
(.

卷第
,%

期
!

K39LM;@N8E

!

5B

:

B29'*,)

!

O6>/(.

!

P6/,%




