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某全自动循环荧光免疫分析仪cTnI项目的性能验证

梅 竹,孙 思,白欣鹭,胡礼仪△

(重庆两江新区第一人民医院医学检验科,重庆
  

401121)

  摘 要:目的 对星童Pylon3D全自动循环增强荧光免疫分析仪肌钙蛋白I(cTnI)定量检测系统进行性能

评估。方法 参照美国临床和实验室标准化协会(CLSI)相关文件,通过室内质控数据分析该仪器cTnI项目的

精密度、正确度、灵敏度、线性范围、生物参考区间,并与相应方法学进行比对试验,与厂商声明的性能或公认的

质量目标进行比较。结果 cTnI项目低、高水平标本的批内变异系数(CV)分别为6.13%和7.05%,均小于厂

家最大允许误差(10%),且均小于1/4允许总误差(TEa);灵敏度验证合格;低、高水平质控品的检测结果与靶

值的相对偏倚为13.50%和5.29%,<1/4TEa;检测的线性范围与厂家提供的范围相近;
 

cTnI的测量值在提

供的参考区间内;星童免疫荧光法与西门子化学发光法检测的cTnI结果有较好的相关性。结论 该仪器检测

cTnI的主要分析性能既符合质量目标要求,又能满足临床需要,所采用的验证方案简便可行,具有实用价值。
 

关键词:循环增强荧光免疫分析仪; 肌钙蛋白I
 

; 性能验证
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  心肌肌钙蛋白I(cTnI)是调节肌肉收缩的肌钙蛋

白复合物中的组成成分,也是仅存在于心肌上而非骨

骼上的肌钙蛋白[1]。敏感和准确的cTnI检测对心肌

梗死的诊断至关重要[2]。cTnI在心肌梗死发生数小

时内即可释放入血,胸痛发作后3~6
 

h即可在血清中

检出,于12~16
 

h达到峰浓度,其峰值可超出参考区

间几十倍,具有高度的心肌特异性和敏感性,是目前

最理想的心肌梗死诊断标志物之一。快速、准确地检

测人体内cTnI水平与医学检验实验室工作息息相

关。为确保所给出结果的准确性,医学检验实验室认

可工作近年来备受关注。国际标准化组织颁布的医

学实验室认可标准《医学实验室质量和能力的专用要

求》(ISO15189)及美国《临床实验室改进法案修正案

最终法规》(CLIA'88)明确指出,临床实验室在开展某

一检测项目前,实验室需要对其相关方法学分析性能

予以验证,对厂商提供的评价资料中的主要性能予以

确认,以及对于仪器配套系统做基本的性能验证试

验,即对精密度、正确度、可报告范围和参考区间等进

行验证[3-5]。为此,本实验室对常规使用的星童Py-
lon3D全自动循环增强荧光免疫分析仪cTnI项目的

主要质量指标进行性能验证,现将结果报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2019年8月本院体检中心的

健康体检者20例,其中男、女各10例,年龄20~65
岁,所有标本均无溶血、黄疸及脂血。另选取本院患

者的低、高值cTnI血清标本各1份。

1.2 仪器与试剂 星童Pylon3D全自动循环增强荧

光免疫分析仪及原装配套试剂、校准品,苏州星童医疗

技术有限公司生产的低值质控品(批号2103171801)及
高值质控品(批号2203171801)。

1.3 方法

1.3.1 精密度验证 批内精密度(重复性)测定:按
照操作说明书的要求对仪器进行常规的保养、维护和

校准,保证室内质控在控的前提下再进行验证试验。
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选择患者低、高值cTnI新鲜血清标本各1份,在较短

间隔时间内各标本连续重复测定10次,计算均值、标
准差与变异系数(CV)。参照美国临床实验室标准化

协会(CLSI)EP15-A2评价方案,将所得结果与厂商提

供的性能指标和公认的质量目标进行比较,若批内

CV≤1/4允许总误差(TEa),说明该检测系统的精密

度符合要求。

1.3.2 灵敏度验证 采用厂家配套的稀释液按一定

比例的关系配制成系列水平的标本,按照要求测试10
次。判断现有灵敏度与测量下限范围是否相符。判

断标准:参照CLSI
 

EP17-A2评价方案,如有不超过1
个数值(测试结果的10%)在初始采纳的检测下限

(0.025
 

ng/mL)外,认为实验室采纳的灵敏度可接受。

1.3.3 正确度验证 参照CNAS-CL38:2012《医学

实验室质量和能力认可准则在临床化学检验领域的

应用说明》(简称CNAS-CL38:2012)的评价方案,用
厂家质控品或标准品作为定值参考物质。最少测定

高、低2个水平的质控品或标准品,每个水平重复测

定2次,根据两次测定结果的平均值与靶值来计算偏

倚,以偏倚≤20%为可接受。

1.3.4 线性范围验证 参照CLSI
 

EP6-A2评价方案

并结合相关报道[6],选取1份高值cTnI血清标本

(H),1份低值cTnI血清标本(L),按照平均斜率法稀

释为梯度水平标本,即将 H和L按5L、4L+H、3L+
2H、2L+3H、L+4H、5H 的比例混合成6份标本。
对所有标本进行2次测定,取其均值进行结果计算和

判断(在高水平标本不易获取时,可以通过在低水平

标本中添加分析物制备)。计算结果时,以预测值即

理论水平为横轴,实际测量值的均值为纵轴,绘制散

点图,进行回归分析,得出线性回归斜率b、相关系数

r,以及直线回归方程Y=bX+a。若相关系数r≥
0.975,b值为0.9~1.1,a接近于0,则线性范围验证

通过。

1.3.5 参考区间验证 本项目的参考区间引用原国

家卫生部颁布的参考区间。按相关要求从健康体检

人群中选取20例,判断现有参考值范围与测量范围

是否相符。判断标准:如有不超2个数值(测试结果

的10%)在初始采纳的参考范围外,那么实验室采纳

的参考范围可接受,即该参考区间可有效地应用于本

实验室。

1.3.6 方法学比对 参照CLSI
 

EP9-A2评价方案,
进行星童Pylon3D免疫荧光法与西门子化学发光法

cTnI检测结果的比对。按照要求选取10份血清标

本,在保证检测系统处于良好状态下,将两种仪器所

检测的cTnI结果进行比较。以星童Pylon3D免疫荧

光法的检测结果为Y 轴,西门子化学发光法的检测结

果为X 轴,绘制散点图,计算回归方程。得到直线回

归方程Y=bX+a,若相关系数r≥0.975,则说两种

仪器所用方法检测的cTnI结果具有较好的相关性。

1.4 统计学处理 采用SPSS16.0软件和Excel2003
软件进行统计处理和分析,采用直线相关与回归分析

数据间的关系,以P<0.05为差异有统计学意义。
 

2 结  果

2.1 精密度验证结果 星童Pylon3D全自动循环增

强荧光免疫分析仪检测cTnI的批内精密度结果显

示,在批内测定低、高水平标本的均值分别为0.214、

60.600
 

ng/mL,标准差分别为0.013和4.270,CV 分

别为6.13%、7.05%,CV 均小于厂家最大允许误差

(10%),且均<1/4TEa。
2.2 灵敏度验证结果 采用厂家配套的稀释液按一

定比例的关系配制成系列水平的标本,按照要求使用

星童Pylon3D全自动循环增强荧光免疫分析仪测试

10次。结 果 显 示,10份 标 本 的 测 试 结 果<0.025
 

ng/mL,无任何1例数据在 初 始 采 纳 的 检 测 下 限

(0.025
 

ng/mL)外,符合EP17-A2评价方案标准,灵
敏度验证通过。

2.3 正确度验证结果 结果显示,低水平质控品检

测结果均值为0.212
 

ng/mL,靶值为0.245
 

ng/mL,
计算其偏倚为13.50%;高水平质控品检测结果均值

为0.841
 

ng/mL,靶值为0.888
 

ng/mL,计算其偏倚

为5.29%。高、低两个水平质控品检测结果的偏倚≤
20%,符合CNAS-CL38:2012评价方案标准,正确度

验证通过。

2.4 线性范围验证结果 对所有标本进行2次测

定,取其均值进行结果计算和判断,得到直线回归方

程Y=1.022
 

3X+0.065
 

1(R2=0.998
 

9),相关系数

r>0.975,b值为0.9~1.1,a接近于0,说明预期值

与实测值相关性好,线性范围验证通过。见表1。
表1  线性范围验证结果(nmol/L)

系列水平血清 实测值均值(Y) 预期值(X)

5L 0.025 0.025

4L+1H 8.140 8.800

3L+2H 16.950 17.600

2L+3H 53.650 52.800

1L+4H 67.350 70.400

5H 85.950 88.000

2.5 参考区间验证结果 按照要求从健康体检人群

中选取20份采集血清标本,经检测,无检测值在初始

采纳的参考范围(0.1
 

ng/mL)外,即均处于所引用的

参考区间内,说明该生物参考区间适用于本实验室。
见表2。

2.6 方法学比对结果 选取10份血清标本,在保证

检测系统处于良好状态下,进行星童Pylon3D免疫荧
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光法与西门子化学发光法cTnI项目检测结果的比

对。直线回归方程为Y=2.103
 

8X+0.005
 

2(R2=
0.999

 

7),相关系数r=0.999
 

8>0.975,可见两种方

法有较好的相关性。见表3。
表2  参考区间验证结果(ng/mL)

序号 标本号 检测值 序号 标本号 检测值

1 1804180214 <0.025 11 1804180188 <0.025

2 1804180238 <0.025 12 1804180213 <0.025

3 1804180232 <0.025 13 1804180191 <0.025

4 1804180220 <0.025 14 1804180215 <0.025

5 1804180219 <0.025 15 1804180223 <0.025

6 1804180231 <0.025 16 1804180237 <0.025

7 1804180233 <0.025 17 1804180226 <0.025

8 1804180234 <0.025 18 1804180224 <0.025

9 1804180203 <0.025 19 1804180227 <0.025

10 1804180207 <0.025 20 1804180235 <0.025

表3  方法学比对结果(ng/mL)

序号 标本号 星童免疫荧光法 西门子化学发光法

1 802 <0.025 <0.006

2 804 <0.025 <0.006

3 805 0.026 0.038

4 806 <0.025 0.015

5 813 0.133 0.276

6 820 0.125 0.210

7 824 0.347 0.432

8 825 0.798 2.097

9 826 0.084 0.175

10 827 15.400 32.390

  注:星童免疫荧光法检测下限为0.025
 

ng/mL,西门子化学发光法

检测下限为0.006
 

μg/L。

3 讨  论

  在临床工作中,临床医生常依靠医学实验室给出

的结果对患者进行诊断、用药指导及预后评估等。因

此,医学实验室需要确保所给出结果的准确性,实验

室检测系统的良好分析性能是保证检验结果准确的

前提。根据《医疗机构临床实验室管理办法》的要求

和《医学实验室认可准则》的规定,临床实验室在开展

新的检测项目、更换检测系统或改变检测试剂盒时必

须对主要分析性能进行验证或确认,以证实其满足要

求。星童Pylon3D全自动循环增强荧光免疫分析仪

在本实验室用于cTnI项目检测,尽管厂家声明本仪

器具有良好的性能,但针对本实验室,该仪器的主要

性能如精密度、正确度、线性范围、生物参考区间等仍

需进一步验证[7-9]。
精密度是反映方法学性能的主要指标,体现了系

统的随机误差,可确保标本在实验室检测过程中的稳

定性、可靠性,良好的精密度和准确度是保证结果准

确的前提,也是进行其他性能验证试验的前提[10]。常

规的精密度验证参考品至少需要包含两个水平,因此

本实验室在批内测定了两个不同水平cTnI新鲜血清

标本各1份,为尽可能地排除各类影响因素,在较短

间隔时间内各标本连续重复测定10次,计算各指标。
验证结果显示,低、高水平标本的批内 CV 分别为

6.13%、7.05%,参照CLSI
 

EP15-A2评价方案,均远

低于厂家最大允许误差(10%),且均小于1/4TEa。
以上验证结果提示,星童Pylon3D全自动循环增强荧

光免疫分析仪检测系统的精密度符合要求,可以投入

临床使用。
灵敏度是指某方法对单位浓度或单位量待测物

质变化所致响应量的变化程度,观察某种方法是否能

够快速检出待测指标,也是反映方法学性能的重要指

标之一[11]。参照EP17-A2评价方案,本实验室采用

厂家配套的稀释液按一定比例的关系配制成系列水

平的标本,按照要求使用星童Pylon3D全自动循环增

强荧光免疫分析仪测试10次。结果提示所有数据均

在初始采纳的检测下限内,符合EP17-A2评价方案标

准,分析灵敏度验证通过。
正确度可反映检测系统的系统误差。验证有两

种方法:(1)待验证的方法与其他检验方法或试剂盒

同时检测患者标本来进行正确度验证;(2)用参考物

质进行正确度验证试验[12]。本实验室采用第二种方

法对cTnI项目加以验证,测定厂家提供的高、低两个

水平的质控品,每个水平均重复测定2次,根据两次

测定结果的均值与靶值来计算偏倚。验证结果提示,
高、低两个水平质控品的相对偏倚分别为13.50%和

5.29%,均≤20%,符合CNAS-CL38:2012评价方案

标准,表明该检测系统正确度性能符合要求。
在日常检验工作中,可能存在少数病例某一指标

直接检测结果为阴性,但增加一定稀释倍数再测结果

即可变为阳性,这就与检测系统的线性范围相关。线

性范围定义为患者标本未经任何稀释、浓缩等预处

理,由检验方法得到可靠结果的范围,其反映了分析

结果与标本真实水平之间呈恒定比例的关系,所以患

者结果可报告范围可视为对系统线性范围的验证。
依据EP6-A2文件方案,线性范围验证可进行多项式

回归计算,或者国内常用的较简便的平均斜率法[13]。
结合实际情况,本实验室选择了平均斜率法,经计算

发现预测值与实际测量值之间相关性好(相关系数

r>0.975),提示线性范围验证通过,满足临床实际应

用要求。
通常某一指标的参考区间是研究人员对未患相

应疾病的健康人群进行相应检查,用统计学方法对检

查结果进行统计,取其95.0%或97.5%的范围作为
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参考范围。而不同地区、不同实验室都会确定实验室

检测项目的参考范围,只有这样才能有效指导临床正

确分析试验结果。由于参考区间的建立是针对某一

部分人群确立的,对于一些生物学变异较大的测试项

目,不同人种乃至不同地区的人群,其参考范围不尽

相同。ISO15189要求实验室在每个新的测试项目开

展前或其分析方法学改变,甚至患者群体改变时都需

要进行参考区间验证试验[14]。美国病理学家学会

(CAP)要求对引用的试剂说明书、参考文献中的参考

区间进行证实。实验室检测了20份健康体检人群血

清标本,结果显示所有结果均在初始采纳的参考范围

内,该生物参考区间适用于本实验室。
在日常的临床工作中,实验室常常会使用一些新

的方法、试剂、仪器,但是在使用它们之前,往往需要

对其进行一些评价。有学者认为,其中很重要的一项

便是和实验室目前使用的方法、试剂、仪器进行方法

学比对试验,以确定新方法、试剂、仪器测定的结果是

否在允许的范围内[15]。CLSI颁发的EP9-A2文件可

以指导实验室使用患者标本进行方法学比对。本研

究中,实验室严格按照EP9-A2文件,选取10份血清

标本,在保证检测系统处于良好状态下,进行星童Py-
lon3D免疫荧光法与西门子化学发光法cTnI项目检

测结果的比对。结果提示,两种仪器所用方法检测的

cTnI结果具有较好的相关性,说明星童Pylon3D免

疫荧光法可以在临床工作中使用。
综上所述,星童Pylon3D全自动循环增强荧光免

疫分析仪性能好,既能符合质量目标要求,又能满足

临床对cTnI的定量检测要求。
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