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!
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"摘要#

!

目的
!

对按新版'中国药典(要求研制的丙型肝炎病毒抗体"下称丙肝抗体#试剂的方法学性能进行评

价和分析$方法
!

结合美国临床实验室标准化协会"

!7TQ

#发布的
N/')3-)

文件'定性试验评价方法用户协议和提

议指南(和中国合格评定国家认可委员会"

!X-Q

#颁发的'医学实验室质量和能力认可准则在临床免疫学检验领域

的指南(对丙肝抗体进行性能评价$结果
!

丙肝抗体定性试验的临界值为
*8(X!Z

)

J7

%诊断敏感性为
@B8C(V

!特

异性为
'**V

!符合率为
@:8BV

%批内精密度高值*

')8@AV

!低值*

'(8,:V

%批间精密度
:M

是
'A8C(V

$结论
!

丙

肝抗体试剂的方法学性能符合
)*'*

版'中国药典(要求!且比以前同类产品检测性能优良$
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0中国药典1是我国保证药品*生物制品等质量的法典#具

有科学性*先进性*规范性和权威性)

)*'*

版0中国药典1充分

借鉴了国际先进技术和经验#客观反映了中国当前医药工业*

临床用药及检验技术水平#将在提高药品等质量过程中起积极

而重要的作用)主要针对生物制药的0中国药典1第三部#对丙

型肝炎病毒检测方法做了详细规定#为了验证按照新规定要求

研制生产的市售丙型肝炎病毒抗体的性能#本文使用定性检测

试剂的评价方法#针对科室现使用的丙肝病毒抗体检测试剂作

如下验证)

$

!

材料与方法

$8$

!

标本
!

卫生部临床检验中心丙型肝炎质控品$

'X!Z

"

J7

%和卫生部临床检验中心临床考核血清盘)

$8/

!

仪器与试剂
!

北京万泰丙型肝炎病毒抗体检测试剂盒*

汇松
SR3BC*

型多功能酶标分析仪)

$8'

!

方法及验证标准

$8'8$

!

临界点和临界点重复性验证
!

厂家给定的丙型肝炎病

毒抗体临界点为
*8)X!Z

"

J7

#用卫生部临床检验中心丙肝

病毒抗体的质控血清稀释为此浓度#并对其重复测定
)*

次)

若产生
B*V

的阳性结果和
B*V

的阴性结果#此点为临界点#若

非如此则需做一系列稀释来确定真正的临界点)在产生的临

界点基础上准备出
Y)*V

浓度的标本和
d)*V

浓度的标本#对

以上低*高浓度标本分别测定
)*

次#记录阴性及阳性结果数)

如果
Y)*V

浓度的标本的结果大于或等于
@BV

结果是阴性(

d)*V

浓度的样本的结果大于或等于
@BV

结果是阳性#则说

明重复测定临界点附近
@BV

区间的标本能得到一致结果+

'

,

)

$8'8/

!

临床敏感性和特异性
!

临床考核血清盘按丙型肝炎病

毒抗体操作规程进行检测#统计标本真阳性$

1/

%*假阴性

$

.X

%*真阴性$

1.

%*假阳性$

./

%)诊断敏感性
91/

"$

1/d

.X

%

e'**V

#要求大于或等于
@BV

(诊断特异性
91.

"$

1.d

./

%

e'**V

#要求大于或等于
@BV

(符合率
9

$

1.d1/

%"

$

1.d./d 1/d.X

%#要求大于或等于
@BV

)

$8'8'

!

精密度验证+

)

,

!

批内精密度!取高*低值临床患者血

清#各连续重复测定
)*

次#计算
:M

)批间精密度!取质控血

清#连续测定
BH

#每天测定
A

次#计算
:M

)要求用国家参考品

或经国家参考品标化的参考品进行检定#

:M

$

V

%应不大于

'BV

)

/

!

结
!!

果

/8$

!

根据厂家给出临界浓度
*8)X!Z

"

J7

的测试结果为
':

例为阴性#

(

例为阳性#不满足临界点的定义)经过反复试验

最终得出的临界浓度为
*8(X!Z

"

J7

)在获得临界点的基础

上临界点重复性结果!

Y)*V

的标本获得阴性结果为
'@

"

)*e

'**V9@BV

#

d)*V

的标本获得阳性结果为
'@

"

)*e'**V9

@BV

)故临界值为
*8(X!Z

"

J7

适合本科室条件#此点重复

性较好)

/8/

!

临床敏感性和特异性符合要求#结果见表
'

)

/8'

!

批内精密度和批间精密度
:M

值均不大于
'BV

#符合要
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求#检测结果见表
)

)

表
'

!

临床敏感性和特异性结果

组别
参考血清盘结果

阴性 阳性 总数

阴性
', ' ':

阳性
* )( )(

总数
', )A A*

!!

注!诊断敏感性!

)(

"

)Ae'**V9@B8C(V

)诊断特异性!

',

"

',e

'**V9'**V

)符合率!

(@

"

A*9@:8BV

)

表
)

!

精密度检测结果

测定次数
批内精密度

高值 低值
批间精密度

' A8AC,A '8(((( (8CA*:

) A8)*(' '8,,,: A8:('A

( A8,B)' '8C*)' A8A,:B

A B8@@:@ '8@@)( (8@*'A

B B8'C*: '8@@(( (8@*C,

, B8()'A '8@@B) A8)@**

: B8*@*: )8(*:, B8ACB:

C B8:B(, )8(',) (8@:)@

@ A8:*,A '8:B'A (8C(@(

'* A8@C,B '8@:,) A8:(*:

'' A8AB@( '8:C(B B8,B'A

') A8*()@ '8:@C: A8,,B:

'( A8:(B: '8CB,) A8:(*:

'A A8C@,B )8)*)@ A8BBB*

'B A8A),A )8)'*B A8@@B:

', ,8AB'A )8'B@C (8*CC,

': B8C')' )8A*B: A8*,B:

'C B8C')@ '8:(B) A8*AB:

'@ A8C*'A )8**C, (8(B:'

)* B8B@,A '8,@'A A8'@B:

C

B8*:*'@ '8@A@(A A8()B@C

@ *8,BB@A *8),,B) *8,A'(C

:M

$

V

%

')8@A '(8,: 'A8C(

'
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讨
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论

丙型肝炎病毒在全球感染率已高达
(V

+

(

,

#且易转化为慢

性肝炎*肝硬化和肝癌+

A

,等慢性难治性疾病#已严重危害公共

卫生安全)但目前还未阐明丙型肝炎病毒的致病机制+

B

,

#又无

有效疫苗可利用#因此对丙型肝炎病毒感染者的早期诊断是预

防和控制丙型肝炎的最有效措施)现在丙型肝炎病毒检测的

主要手段为定性检测#为确保检测结果的可靠#对其进行性能

评价显得十分必要)

对定性实验而言#临界值是惟一的医学决定水平#当标本

中被测物浓度处于临界水平时#重复检查同一标本#将产生

B*V

的阳性结果和
B*V

的阴性结果#厂家提供的临界点为
*8)

X!Z

"

J7

而本科实际验证后所得临界点为
*8(X!Z

"

J7

#说

明厂家提供这些参数都是在最佳条件下完成的#而每个实验室

条件和检测系统均有差异#故每个实验室应按照各自的检测系

统和实验条件进行验证评价或建立方法学性能参数)

新方法的临界点
*8(X!Z

"

J7

与之前丙型肝炎病毒抗体

诊断试剂的
'8*X!Z

"

J7

相比敏感性得到了显著提高)这可

能与0中国药典1

+

,

,规定!加入标本后反应时间应不低于
,*

J&$

#加入酶结合物后反应时间应不低于
(*J&$

#加入显色液

后反应时间应不低于
(*J&$

(辣根过氧化物酶的
4f

值应不低

于
(8*

#其他酶的纯度应符合相应的要求等有关)因为反应时

间的延长和标记酶的纯度都能不同程度地提高酶联免疫吸附

试验的敏感性)

现目前国内的丙型肝炎病毒质控品最低浓度为
'X!Z

"

J7

#本室测得的
Q

"

!̂

值约为
A

(随着新试剂敏感性的提高#现

已无
Q

"

!̂

值为
'

!

'8B

左右的质控血清#就不能很好地判断

试剂盒检测低值的有效性)建议增加这个范围的质控血清#以

满足临床质量控制的要求)

由于定性试验的结果不同于生化试验的比对#需要用临床

资料或确诊试验所证实#所以通常用敏感性和特异性来评价定

性试验的性能+

:

,

)本试剂特异性和敏感性较高#分别达到

'**V

和
@B8C(V

#表明对丙型肝炎病毒的检出率高*误检率

低#能满足临床需求)

批内精密度和批间精密度
:M

值均不太理想#需进一步探

索最佳重复条件)但与临床免疫学室内质控
:M

的控制!

$

=

级可接受的
:M

在
(*V

+

C

,相比#此方法试剂精密度已有较大

提高)

总之#丙型肝炎病毒抗体试剂的方法学性能符合
)*'*

版
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