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ＲＡＭＰ２００荧光免疫分析仪临床应用评价

戴　燕，万海英△（同济大学附属同济医院检验科，上海　２０００６５）

　　【摘要】　目的　对ＲＡＭＰ２００荧光免疫分析仪的性能进行评价，以符合实验室的质量要求。方法　参考临床

和实验室标准化协会（ＣＬＳＩ）系列文件，对ＲＡＭＰ２００荧光免疫分析仪检测Ｂ型利钠肽（ＢＮＰ）的总不精密度、功能灵

敏度、分析测量范围、临床可报告范围、孔间偏差、生物参考区间进行验证和评价。结果　ＢＮＰ浓度为８０．４、

１１６９．６ｐｇ／ｍＬ时的天间总不精密度分别为４．９０％和４．０２％；功能灵敏度为１０．５８ｐｇ／ｍＬ；分析测量范围为１０．２

～１８０５ｐｇ／ｍＬ；临床可报告范围为１０．５８～５４１５ｐｇ／ｍＬ；孔间最大偏差为１４．２７％（厂商说明小于２０％）；生物参考

区间验证结果为１５～８６ｐｇ／ｍＬ（厂商参考区间为小于１００ｐｇ／ｍＬ）。结论　ＲＡＭＰ２００荧光免疫分析仪各性能参数

与厂商提供的参数基本一致，可满足临床质量要求，适用于快速床旁检验。
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　　Ｂ型利钠肽（ＢＮＰ）作为急性冠状动脉综合征或心力衰竭

患者在进行病情估计、疗效监测、预后判断和危险性分类方面

有其独特的临床价值，为临床提供快速、准确的结果，有利于早

期诊断进而使患者及时得到有效治疗［１３］。ＲＡＭＰ２００荧光免

疫分析仪定量检测ＢＮＰ２０ｍｉｎ内即可报告结果，可作为快速

床旁检验（ＰＯＣＴ）在急诊检验室、心脏病监护室使用，以减少

标本转运和处理时间。为了证实该检测系统的分析性能是否

能满足临床实验室的要求，作者根据医学实验室认可国际标准

ＩＳＯ１５１８９《医学实验室质量和能力的专用要求》和《医疗机构

临床实验室管理办法》的要求，并参考有关文献［４７］，对其检测

性能进行了验证和评价，报道如下。

１　材料与方法

１．１　标本来源　取自同济医院门诊、住院患者样本和２０份体

检样本，均为经乙二胺四乙酸（ＥＤＴＡ）抗凝的静脉血。

１．２　仪器与试剂　ＲＡＭＰ２００荧光免疫分析仪及ＢＮＰ测定

配套试剂、伯乐质控品。

１．３　方法　试验前做好仪器维护及校准，检测期间做好室内

质控，所有操作均严格按照仪器和试剂说明书进行。

１．３．１　精密度验证实验　根据ＥＰ１５Ａ２文件要求，取２个浓

度水平的血浆样本平均分为５份，冷冻保存，每份样本每天批

内重复测定４次，连续５ｄ，记录检测结果。计算批内不精密度

和总不精密度，并与厂商声明的不精密度进行比较。

１．３．２　功能灵敏度（ＦＳ）验证实验　用生理盐水稀释低浓度

样本至接近检测下限的系列浓度样品，每个浓度的样品作天间

重复测定，连续１０ｄ。根据临床和实验室标准化协会（ＣＬＳＩ）

ＥＰ６Ａ文件的要求以天间重复变异系数（犆犞％）为２０％或最

接近２０％时对应的检测限样品具有的平均浓度为检测系统可

定量报告分析物的ＦＳ。

１．３．３　分析测量范围（ＡＭＲ）验证实验　根据ＣＬＳＩＥＰ６Ａ文

件的要求，收集经ＥＤＴＡ抗凝的血浆标本，浓度接近厂家提供

的检测低限（Ｌ）和高限（Ｈ）。按５Ｈ，４Ｈ＋１Ｌ，３Ｈ＋２Ｌ，２Ｈ＋

３Ｌ，Ｈ＋４Ｌ，５Ｌ的比例关系配置系列浓度，各浓度标本上机重

复测定２次，计算线性回归方程，统计相关系数（狉）＞０．９７５。

１．３．４　临床可报告范围（ＣＲＲ）验证实验　收集经ＥＤＴＡ抗

凝浓度接近厂家提供的检测高限的血浆标本，同时选取健康体

检者的新鲜血浆作为低值稀释液、ＢＮＰ专用稀释液、生理盐水
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与高值标本分别进行１∶１，１∶２，１∶３，１∶４稀释，各稀释标本

上机重复检测２次取均值，根据预期值和实测均值计算稀释回

收率，回收率在８０％～１２０％为合格，确定最大稀释度，结合功

能灵敏度、分析测量范围和最大稀释度确定临床可报告范围。

稀释回收率％＝（实测均值!

预期值）×１００。

１．３．５　孔间偏差验证实验　取低、中、高３个浓度ＥＤＴＡ抗

凝的血浆标本，放入仪器分析孔中测试，每个浓度检测２次，取

均值计算各个孔之间的偏差，偏差小于２０％（厂商提供的偏差

范围）为合格。

１．３．６　参考区间验证实验　根据ＣＬＳＩＣ２８Ａ２文件的要求，

选取表面健康、无心脏疾病的体检患者血浆标本２０例，年龄

２０～７０岁，其中男、女各１０例。对结果进行统计，≥９０％的检

测结果在厂商提供的参考区间范围内为合格，否则进行参考区

间确立实验。

１．４　统计学方法　所有数据在Ｅｘｃｅｌ２００３软件上完成统计

处理。

２　结　　果

２．１　精密度验证结果　ＲＡＭＰ２００荧光免疫分析仪ＢＮＰ测

定不精密度小于厂商声明的不精密度低于１０％的要求，见

表１。

表１　不同浓度水平批内、总不精密度结果

标本
均值

（ｐｇ／ｍＬ）

批内不精密度

狊 犆犞（％）

总不精密度

狊 犆犞（％）

浓度１ ８０．４ ２．５４ ３．１６ ３．９４ ４．９０

浓度２ １１６９．６ ４１．２６ ３．５３ ４７．０１ ４．０２

２．２　功能灵敏度验证结果　天间重复测定最接近２０％时对

应的检测限样品浓度为１０．５８ｐｇ／ｍＬ，见表２。

表２　功能灵敏度检测结果

浓度均值（ｐｇ／ｍＬ） 狊 犆犞（％）

７．９３ ２．１６ ２７．２２

１０．５８ ２．０６ １９．４６

１５．５５ １．７６ １１．３４

２４．８２ １．９５ ７．８４

２．３　分析测量范围验证结果　选取临床血浆浓度为１０．２ｐｇ／

ｍＬ及１８０５ｐｇ／ｍＬ的标本各一份，按一定比例稀释检测后得

到线性回归方程犢＝０．９９８６犡－３３．２６４，狉＝０．９９８３，ｂ＝

０．９９８６，显示其在１０．２～１８０５ｐｇ／ｍＬ范围内呈良好的线性

关系，见图１。

图１　ＲＡＭＰ２００荧光免疫分析仪ＢＮＰ测定线性曲线

２．４　临床可报告范围　ＢＮＰ浓度为１８０５ｐｇ／ｍＬ高值标本

使用生理盐水和低值血浆稀释其最大稀释度为１∶３；用稀释

液稀释其最大稀释度为１∶２。结合ＦＳ值，使用生理盐水和低

值血浆作为稀释液，其ＣＲＲ上限为１８０５×３＝５４１５，故本检

测系统的ＣＲＲ为１０．５８～５４１５ｐｇ／ｍＬ，见表３。

表３　３种不同稀释液稀释回收率测定结果

稀释溶剂 稀释倍数
实测均值

（ｐｇ／ｍＬ）

预期值

（ｐｇ／ｍＬ）
回收率％

生理盐水 １∶２ ９３７．０ ９０２．５ １０３．８２

１∶３ ６９８．０ ６０１．７ １１６．０１

１∶４ ５７０．０ ４５１．３ １２６．３２

稀释液 １∶２ ９４９．０ ９０２．５ １０５．１５

１∶３ ７３９．５ ６０１．７ １２２．９１

１∶４ ５７０．０ ４５１．３ １２６．３２

低值血浆 １∶２ ９６９．０ ９０２．５ １０７．３７

１∶３ ７１６．０ ６０１．７ １１９．００

１∶４ ５７０．０ ４５１．３ １２６．３２

　　注：低值血浆浓度为１２．６ｐｇ／ｍＬ。

２．５　孔间偏差　Ａ、Ｂ、Ｃ、Ｄ４个孔之间不同浓度检测结果最

大偏差为１４．２７％，符合厂商小于２０％的要求，见表４。

表４　不同检测孔之间检测结果偏差

孔名
浓度均值

（ｐｇ／ｍＬ）
偏差％

浓度均值

（ｐｇ／ｍＬ）
偏差％

浓度均值

（ｐｇ／ｍＬ）
偏差％

Ａ孔 １３５．０ ３．５０ ７８５．４ ０．４１ １６４０．５ ３．６７

Ｂ孔 １３６．７ １．２２ ８３２．５ ６．００ １５２７．０ ６．９２

Ｃ孔 １５６．２ １４．２７ ７８０．６ ６．２４ １６２７．５ ６．５８

Ｄ孔 １３９．９ １０．４１ ７８８．６ １．０３ １７０３．０ ４．６４

　　注： （Ｄ 孔－Ａ 孔）／Ｄ 孔×１００％； （Ａ 孔－Ｂ孔）／Ａ 孔×

１００％；（Ｂ孔－Ｃ孔）／Ｂ孔×１００％；（Ｃ孔－Ｄ孔）／Ｃ孔×

１００％。

２．６　参考区间验证结果　２０例健康人标本的血浆ＢＮＰ值为

１５～８６ｐｇ／ｍＬ，均在厂商提供的参考区间范围内。

３　讨　　论

ＢＮＰ是含有特异性环状结构的３２肽，其生理作用主要是

利尿利钠，血管舒张，拮抗肾素血管紧张素醛固酮系统与抗

利尿激素的分泌。当室壁张力升高，循环容量增加时ＢＮＰ会

相应增高，对左心室功能障碍或急性心肌梗死（ＡＭＩ）的病死率

及心力衰竭的程度有独特的预报价值［１］。

目前，利用发光免疫检测ＢＮＰ技术已在临床广泛使用，但

由于需使用大型仪器，试剂昂贵，而无法作为ＰＯＣＴ在急诊检

验室、心脏病监护室使用。本文所评价的ＲＡＭＰ２００荧光免疫

分析仪是我国自主研发的检测系统，体积小易于携带，２０ｍｉｎ

内即可报告结果，是ＰＯＣＴ理想的仪器。该检测系统采用免

疫荧光法原理，当样品中的ＢＮＰ与附着荧光颗粒的抗体结合，

形成荧光标记的免疫复合体，通过仪器自动识别样品区和质控

区带上免疫复合体发射的荧光强度的不同而检测到ＢＮＰ的

含量。　　　　　　　　　　　　　　　　（下转第１８５页）
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时，肾小球的滤过功能已下降到正常的１／３
［４］，已是肾病中晚

期了，且ＳＣＲ检测受多种因素影响，所以ＳＣＲ不能作为肾脏

早期损害的检测指标。

本文表１结果显示，肾病组血清 ＣｙｓＣ含量为（２．９１±

２．０９）ｍｇ／Ｌ，明显高于对照组的（０．９０±０．２４）ｍｇ／Ｌ，差异有统

计学意义 （犘＜０．０５）；同时肾病组血清 ＣｙｓＣ 平均值为

２．９１ｍｇ／Ｌ，也明显高于ＣｙｓＣ的参考范围上限１．０３ｍｇ／Ｌ，从

而证实ＣｙｓＣ在肾脏功能受损时可以作为评价肾小球滤过功

能的可靠指标。表２结果中肾病组ＣｙｓＣ阳性率为７０．０％，小

于王琳和王笔金［５］报道的９６．０８％，明显高于ＳＣＲ阳性率

５７．５％，但差异无统计学意义（犘＞０．０５），这种结果有可能是

因为本文标本例数较少所致。

血清ＣｙｓＣ是一种小分子蛋白质，是胱氨酸蛋白酶的一种

抑制剂，是由机体所有有核细胞产生，产生率恒定。循环血液

中ＣｙｓＣ几乎仅经肾小球过滤而被清除，是反映 ＧＦＲ变化的

理想的内源性标志物。作为ＧＦＲ的标志物，ＣｙｓＣ的敏感性和

特异性均优于ＳＣＲ
［６］，本文表２中结果证明了这一点。

余洪立［７］、巩继勇和胡剑［８］报道，血清ＣｙｓＣ的浓度在不

同性别之间差异无统计学意义（犘＞０．０５），可作为反映糖尿病

肾病患者肾损害的良好指标，为肾功能损伤特别是轻微受损或

受损早期的糖尿病肾病提供诊断依据。胡蓉等［９］报道ＣｙｓＣ

作为一种反映ＧＦＲ的指标目前已基本得到确认，国外学者总

结了４６篇有关ＣｙｓＣ研究论文的荟萃分析表明其与ＧＦＲ具有

显著相关性，且灵敏度、特异度均优于ＳＣＲ。２００２年美国食品

药品管理局公布ＣｙｓＣ是全新的肾脏疾病检测指标，并向全球

推荐应用［１０］。

结合本文研究结果和众多医学专家观点，说明ＣｙｓＣ不仅

可用于肾病患者的诊断及治疗，并且在肾脏受损时比ＳＣＲ更

敏感。故对于肾病患者肾功能损害的早期诊断具有重要意义。
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作者对该仪器进行了全面的性能评估，结果显示：ＢＮＰ浓

度在８０．４ｐｇ／ｍＬ和１１６９．６ｐｇ／ｍＬ时，总不精密度为４．９％

和４．０２％（表１），与仪器说明书的精密度性能一致，达到国际

公认的质量要求（总不精密度小于６％）
［８］；检测系统的 ＡＭＲ

为１０．２～１８０５ｐｇ／ｍＬ，上限低于仪器说明书规定的范围

（２０００ｐｇ／ｍＬ），可能与标本的制备有关；２０例健康人的血浆

ＢＮＰ值为１５～８６ｐｇ／ｍＬ，均在仪器说明书的参考区间（＜１００

ｐｇ／ｍＬ）内，按照ＣＬＳＩＣ２８Ａ的要求可直接使用仪器说明书提

供的参考区间；孔间最大偏差为１４．２７％，符合厂商小于２０％

的要求。此外，本研究还建立了该检测系统测定ＢＮＰ的ＦＳ为

１０．５８ｐｇ／ｍＬ；ＣＲＲ实验结果表明，本检测系统的最大稀释度

为１∶３，其ＣＲＲ为１０．５８～５４１５ｐｇ／ｍＬ。

综上所述，本研究对ＲＡＭＰ２００荧光免疫分析仪定量检测

ＢＮＰ的主要分析性能的验证结果与厂商说明的分析性能一

致，基本能满足临床检验的要求。
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