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例肝癌患者磁微粒化学发光法
5̂X

假阳性分析

张云燕!仇卫民!江春梅

"江苏省连云港市第一人民医院检验科
!

'''))'

%

!!

关键词"磁微粒化学发光法$

!

免疫印迹$

!

人类免疫缺陷病毒

!"#

!

&)($:=:

"

>

(?,,@(&=2$A7&$)(')&=('$()=7

文献标识码"

0

文章编号"

&=2$A7&$)

"

')&=

%

'$A$$;&A)'

!!

我国艾滋病感染患者人数逐年增加#因此早期诊断和发现

人类免疫缺陷病毒$

5̂X

&感染#对预防
5̂X

的传播'控制艾滋

病的流行显得尤其重要*目前国内实验室检测
5̂X

抗体多采

用酶联免疫吸附试验$

Z"5*1

&进行初筛*但是
Z"5*1

对一些

临床上低浓度标本的检测效果不好#容易出现漏诊或者误诊等

问题#而磁微粒化学发光法具有灵敏度和特异度高'检测简便#

结果的重复性好'线性范围也宽'并且有着安全无毒'无放射性

污染等优点#在国内近年来得以迅速开展#给临床诊断和流行

病学筛查带来了好处(

&

)

*本文通过磁微粒化学发光检测
5̂X

抗体#发现
&

例肝癌患者初筛为阳性#用其他方法检测为阴性*

现报道如下*

A

!

资料与方法

A(A

!

一般资料
!

患者男#

72

岁#既往慢性乙型肝炎
$)

余年#

有吸烟史#饮酒史*患者于
')&=

年
'

月
')

日无明显诱因出现

腹胀'腹痛就诊于江阴市中医肝胆医院#彩超提示!肝占位'门

静脉栓塞%肝硬化腹水%脾大*来本院进一步诊治#查尿常规

示!胆红素
&

i

*肝功能检查显示!总胆红素
=&

#

-BD

"

"

#间接

胆红素
'=

#

-BD

"

"

#天门冬氨酸氨基转移酶
:&e

"

"

#

&

A

谷安酰

转移酶
'9&e

"

"

#碱性磷酸酶
&=2e

"

"

*并作两对半和丙肝'

5̂X

的检测*

A(B

!

试剂与仪器

A(B(A

!

筛查试剂
!

5̂X

化学发光法初筛试剂为国产某生物

工程有限公司提供$批号
&9):)&

&#

Z"5*1

初筛试剂
1

为英科

新创 $批 号
')&9&)=='&

&#

6

为 珠 海 丽 珠 试 剂 $批 号

')&9);&'&'

&'

0

为北京万泰$批号
5')&9)2&9

&#

T

为上海科华

$批号
')&9)$&&

&#

Z

为雅培磁微粒化学发光
1EHG?F.HF 5̂X

1

O

"

1N0B-NB

$批号
9'$$'"5))

&*快检试剂为杭州艾康试剂

$批号
')&=)$))2=

&*

A(B(B

!

确诊试剂
!

免疫印迹试验!新加坡
W#

生物医学亚太

私人有限公司生产的
5̂X&i'

型抗体诊断试剂盒$

W#

试剂&

$批号
7̂ ):=';

&*以上几种试剂均经国家食品药品监督管理

注册批准#批批检合格#在有效期内使用*

A(B(C

!

仪器
!

雅培磁微粒化学发光仪'国产磁微粒全自动免

疫分析仪'

65TA?W1\_

酶标仪'

65TA29)

洗板机*

B

!

结
!!

果

B(A

!

5̂X

抗体初筛检测
!

使用国产磁微粒化学发光仪
1

对

患者进行两对半和丙型肝炎$丙肝&'

5̂X

和梅毒抗体检测#检

测结果两对半为小三阳#丙肝'梅毒抗体阴性*

5̂X*

"

0U

值

为
7&('9

*按照/全国艾滋病检测技术规范0$

')):

年版&的要

求(

'

)

#对
5̂X

初筛呈阳性反应的样品#应使用原有试剂和另外

一种不同原理$或厂家&的试剂进行复检试验*将同一份患者

的血清用英科新创生产的
Z"5*1 5̂X

抗体试剂盒和杭州艾

康快速筛查试剂进行检测#发现均为阴性*随之将原血清置于

同一厂家'同一型号磁微粒化学发光仪
6

进行检测#

5̂X

抗体

*

"

0U

值为
7)(9=

#为
5̂X

抗体待复检*见表
&

*

表
&

!!

5̂X

初筛试验结果及判定

检测方法 国产磁微粒全自动免疫仪
1

英科新创
Z"5*1

快检杭州艾康$金标& 国产磁微粒全自动免疫仪
6

*

"

0U

值
7&('9 )()' < 7)(9=

结果判定 待复检 阴性 阴性 待复检

!!

注!

<

表示无数据*

+

&;$$

+

国际检验医学杂志
')&=

年
&'

月第
$2

卷第
'$

期
!

5@FV"MNW.I

!

T.H.-N.E(')&=

!

XBD($2

!

YB('$



B(B

!

5̂X

抗体验证检测
!

标本用同一批次磁微粒化学发光

试剂盒复测#结果为阳性#与初测结果表现一致#均为阳性*英

科新创'北京万泰'珠海丽珠'上海科华酶免和雅培抗原抗体检

测$磁微粒化学发光法&复测#检测结果均为阴性*免疫印迹试

验确认结果为阴性*

B(C

!

自身抗体检测
!

$

月
&)

日将患者血清做类风湿因子

$

\4

&检测#结果为阴性#自身抗体中抗可溶性肝抗原抗体阴

性'抗核抗体$

5

O

!

型&阴性'抗平滑肌抗体$

5

O

型&阴性'抗线

粒体抗体$

5

O

1!W

型&阴性'抗胃壁细胞抗体$

5

O

!

型&阴性'

抗肝肾微粒体抗体$

5

O

!

型&阴性'抗心肌抗体$

5

O

!

型&阴性'

抗线粒体抗体
5

O

!

型$

W'

亚型&阴性'抗着丝点抗体$

5

O

!

型&

也为阴性*

C

!

讨
!!

论

!!

5̂X

抗体检测包括初筛试验和确认试验#即先用高敏感

性的方法进行初筛#呈阳性反应后#再经过高特异性的确认试

验进行确认*常用的筛查试验包括
Z"5*1

$

$

'

7

代&'明胶颗粒

凝集试验$

#1

&'快速检测
\3

$金标'硒标&以及全自动免疫分

析仪等#其中以
Z"5*1

最常用*确认实验包括免疫印迹试验'

放射免疫沉淀试验#

#0\

法检查
5̂XTY1

以及免疫荧光试

验等#而国内以免疫印迹试验最常见(

$

)

*

本病例检测
5̂X

抗体的初筛实验为磁微粒化学发光法*

它是化学发光免疫分析法与磁性微粒载体技术相结合的一种

检测方法#采用双抗原夹心法原理进行检测*以
5̂X

抗原包

被磁微粒#辣根过氧化物酶标记
5̂X

抗原制备酶结合物#通过

免疫反应形成抗原
A

抗体
A

酶标记抗原复合物#该复合物催化发

光底物发出光子#发光强度与
5̂X

抗体的含量成正比*由于

悬浮性磁微粒作为载体具有较高的比表面积#能够更为充分地

与样品反应#加之外加磁场的灵活应用#较之酶标板载体具有

更高的灵敏度'更快的检测速度和更好的重复性等优点(

7

)

*即

便如此#化学发光法出现假阳性的病例也时有报道(

9

)

*但报道

的多数病例为几种筛查试验结果为阳性#确诊试验结果为阴

性*而本病例为磁微粒化学发光结果为阳性#且
*

"

0U

值较

高#呈强反应性*而
Z"5*1

'胶体金实验结果为强阴性*因为

这几种方法所做出的结果有较大的分歧#故又采用其他几家厂

家的筛查试剂和雅培磁微粒化学发光进行平行试验#结果也均

为阴性*后采用免疫印迹试验作确认实验*最终结果为阴性*

通过一系列的实验#笔者认为问题出在磁微粒化学发光

上*现分析如下!通常导致血清免疫学检测假阳性的原因可分

为外源性和内源性#外源性因素包括标本的溶血'黄疸'标本离

心时间短#血清分离不好有纤维蛋白存在'仪器偶然误差'标本

污染'工作人员操作误差等(

=

)

*内源性因素主要是一些内源性

干扰物质的影响#常见的干扰物包括
\4

'补体'嗜异性抗体'各

种自身抗体'因使用鼠抗体治疗或诊断诱导的抗鼠
5

O

抗体'交

叉反应物质等(

2

)

*此标本血清分离清晰#不存在溶血#黄疸轻

度#在实验中多次检测#结果稳定#因而可以排除外源性因素*

该患者标本为甲胎蛋白高值标本#且乙肝表面抗原和乙肝核心

抗体为强阳性#临床诊断该患者为肝硬化或肝癌患者*有文献

研究显示#某些疾病如恶性肿瘤'自身免疫性疾病'妊娠'心血

管疾病'肝炎等#这些疾病患者体内含有某些治疗性抗体'类脂

嗜异性抗体'自身抗体'类风湿因子'甲胎蛋白等#这些物质会

与试剂中的抗原成分产生非特异结合反应(

;A:

)

%或一些特殊人

群如孕妇'婴幼儿'老年人以及肿瘤癌症患者等#他们体内会产

生嗜异性抗体导致检测结果异常(

&)A&&

)

*但此患者自身抗体 '

类风湿因子均为阴性*在入院之前从没有用过鼠单克隆抗体

制剂治疗过#因而产生人抗鼠抗体的可能性很小#基本上排除

了人抗鼠抗体对试剂中鼠源性抗体的干扰*最大可能性是患

者体内有一些类脂嗜异性抗体与
5̂X

试剂包被用抗原及标记

用抗原制备过程中纯度$杂蛋白&及片段选取的特异性有同源

性$如选取片段的同源性#在保证可检出各基因型及亚型的前

提下#选择同源性较好的片段&#由于抗体和异质抗原间的交叉

反应可能发生多种非特异性吸附作用#导致假阳性出现(

&'

)

*

因临床上像这种肝病的患者较多#但从未有过此情况#因而是

个体差异#而非是肝病本身造成的*当然国产的磁微粒化学发

光
5̂X

试剂在提纯包被过程中也有待于提高质量#这样才能

减少假阳性结果的出现*

尽管磁微粒化学发光检测有着诸多的优点#但高敏感度同

时必然造成假阳性结果的增高*因而在工作中对于一些出现

阳性结果时#一定要按照全国艾滋病检测技术规范要求操作*

这样才能避免发出假阳性报告而造成医疗纠纷*
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