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定量检测降钙素原的方法学评价

吴金斌，郑若洋，欧嘉文（北京大学深圳医院检验科，广东深圳　５１８０３６）

　　【摘要】　目的　评价酶联免疫荧光法与电化学发光法用以定量检测降钙素原（ＰＣＴ）的分析性能，并探讨两种

方法检测结果的相关性和一致性，为合理选择ＰＣＴ的检测系统提供依据。方法　酶联免疫荧光法采用 ｍｉｎｉＶＩ

ＤＡＳ全自动荧光免疫分析仪（简称 ｍｉｎｉＶＩＤＡＳ），电化学发光法采用ＣｏｂａｓＥ４１１电化学发光分析仪（简称Ｃｏｂａｓ

Ｅ４１１）。测定相应配套低、高值质控品，计算日内和日间精密度；测定相应试剂非同批号的定值标准品观察偏倚程

度，分析和比较两种方法检测结果的相关性和一致性。结果　ｍｉｎｉＶＩＤＡＳ检测ＰＣＴ低值和高值质控品的日内精

密度分别为２．０２％、１．８３％，日间精密度分别为３．５９％、３．０９％；ＣｏｂａｓＥ４１１检测的日内精密度分别为１．３０％、

０．８７％，日间精密度分别为３．３３％、３．０６％。ｍｉｎｉＶＩＤＡＳ检测 ＰＣＴ 低值和高值定值标准品的偏倚分别为

２．９８％、－１．９７％；ＣｏｂａｓＥ４１１的偏倚分别为５．２６％、０．９０％。两种方法的ＰＣＴ检测结果比较差异有统计学意义

（犘＜０．０１），但两者的相关性（狉＝０．９９３）和一致性（Ｋａｐｐａ＝０．７６）良好。结论　两种方法定量检测ＰＣＴ的分析性

能都能满足实验室要求，且具有良好的相关性和一致性，实验室可根据实际情况选择合适的检测系统。
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　　降钙素原（ＰＣＴ）是反映全身感染的一种重要炎性标志物，

ＰＣＴ检测为临床感染性疾病的诊断、治疗和预后评估，以及抗

菌药物的合理使用等方面提供了非常有意义的参考信息［１］，该

检测项目已被广泛应用于急诊检验中。目前，ＰＣＴ精确定量

的检测方法主要有酶联免疫荧光法和电化学发光法。本研究

参照美国临床实验室标准化委员会（ＮＣＣＬＳ）的ＥＰ１５Ａ２和

ＥＰ９Ａ２文件要求
［２３］，对本院检验科两个ＰＣＴ检测系统的精

密度、准确度及检测结果的相关性和一致性进行比较和分析，

为选择更合适的检测方法提供参考信息。现报道如下。

１　资料与方法

１．１　标本来源　３０９份标本均来自于２０１４年１～２月本院门

诊、急诊和住院患者，其中男１８３例，女１２６例；年龄０～９２岁，

平均（５３±２４）岁。所选研究对象包括各年龄段人群，且各年龄

层均包含一定数量的男、女性研究对象，包含一定数量的健康

人群及轻、中、重度炎症人群。剔除溶血、黄疸和脂血标本。

１．２　方法

１．２．１　检测方法　酶联免疫荧光法采用生物梅里埃 ｍｉｎｉＶＩ

ＤＡＳ全自动荧光免疫分析仪（以下简称 ｍｉｎｉＶＩＤＡＳ）及其配

套试剂、定标液与质控品（法国生物梅里埃股份有限公司），试

剂批号１４０９０４０；电化学发光法采用罗氏ＣｏｂａｓＥ４１１电化学

发光分析仪（以下简称ＣｏｂａｓＥ４１１）及其配套试剂、定标液与

质控品（德国罗氏诊断有限公司），试剂批号１７３３３９０３。标准
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品均溯源于德国ＢＲＡＨＭＳＰＣＴＬＩＡ。严格按照仪器、试剂说

明书和标准操作规程进行操作，每日在室内质控均在控的情况

下采用两个检测系统平行检测标本，记录检测结果。

１．２．２　日内和日间精密度测定　日内精密度检测配套低值质

控品２０次，２ｈ后再检测高值质控品２０次，计算均值（狓）、标准

差（狊）和变异系数（犆犞），并与试剂说明书的相应标示值比较；

日间精密度检测配套低、高值质控品每日１次，连续测定２０ｄ，

计算狓、狊和犆犞，并与试剂说明书的相应标示值比较。

１．２．３　准确度验证　测定各检测系统不同批号的定值标准品

（ＭｉｎｉＶＩＤＡＳ定值标准品的批号为１３０７０３，ＣｏｂａｓＥ４１１定值

标准品的批号为１７３２６６），计算测定值与标准品定值的偏倚，

由于目前在各规范性文件中尚未提及ＰＣＴ的生物学变异和分

析质量要求，本研究参考肿瘤标志物检测项目的验证标准设定

ＰＣＴ的可接受偏倚为小于±１０％。

１．２．４　相关性分析　选取两组检测结果都在线性范围内的标

本，以ＣｏｂａｓＥ４１１检测结果为Ｘ，ｍｉｎｉＶＩＤＡＳ检测结果为Ｙ，

进行相关性分析。

１．２．５　一致性分析　根据ＰＣＴ测定浓度的不同，ＰＣＴ急诊

临床应用专家共识中将 ＰＣＴ 检测结果的判读分为５个级

别：＜０．０５ｎｇ／ｍＬ为正常范围，０．０５～０．５０ｎｇ／ｍＬ为轻度全

身炎性反应，０．５１～２．００ｎｇ／ｍＬ为中度全身炎性反应、２．０１～

１０．００ｎｇ／ｍＬ为可能为脓毒血症，＞１０．０ｎｇ／ｍＬ为严重脓毒

血症，依据此分类标准将两组检测结果分别分成５组进行一致

性比较。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ２０．０统计学软件进行数据处理

与统计学分析，计量资料以狓±狊表示，组间比较采用狋检验；

计数资料以百分率表示；两检测系统检测结果的相关性分析采

用Ｐｅａｒｓｏｎ相关性分析；两检测系统检测结果的一致性分析采

用Ｋａｐｐａ检验，Ｋａｐｐａ值不低于０．７５说明一致性较好。

２　结　　果

２．１　两检测系统的日内和日间精密度测定结果　两个检测系

统的日内、日间精密度均小于各自厂家说明书标示的相应接近

浓度水平的犆犞，与厂家声明相符合。见表１～２。

表１　两检测系统的日内精密度

项目
ｍｉｎｉＶＩＤＡＳ测定

（狓±狊，ｎｇ／ｍＬ） 犆犞（％）

ｍｉｎｉＶＩＤＡＳ标示

（狓±狊，ｎｇ／ｍＬ） 犆犞（％）

ＣｏｂａｓＥ４１１测定

（狓±狊，ｎｇ／ｍＬ） 犆犞（％）

ＣｏｂａｓＥ４１１标示

（狓±狊，ｎｇ／ｍＬ） 犆犞（％）

低值 １．９８±０．０４ ２．０２ １．９１±０．０４ ２．０８ ０．４６±０．００６ １．３０ ０．５２±０．００７ １．３５

高值 １９．６５±０．３６ １．８３ ２４．３５±０．４７ １．９３ ９．３２±０．０８１ ０．８７ １０．２±０．０９６ ０．９４

表２　两检测系统的日间精密度

项目
ｍｉｎｉＶＩＤＡＳ测定

（狓±狊，ｎｇ／ｍＬ） 犆犞（％）

ｍｉｎｉＶＩＤＡＳ标示

（狓±狊，ｎｇ／ｍＬ） 犆犞（％）

ＣｏｂａｓＥ４１１测定

（狓±狊，ｎｇ／ｍＬ） 犆犞（％）

ＣｏｂａｓＥ４１１标示

（狓±狊，ｎｇ／ｍＬ） 犆犞（％）

低值 １．９５±０．０７ ３．５９ １．９１±０．０７ ３．６６ ０．４５±０．０１５ ３．３３ ０．５２±０．０１９ ３．６５

高值 １９．４１±０．６０ ３．０９ ２４．３５±０．８７ ３．５７ ９．２５±０．２８３ ３．０６ １０．２±０．４０４ ３．９６

２．２　两检测系统的准确度验证结果　ｍｉｎｉＶＩＤＡＳ检测ＰＣＴ

低值与高值的偏倚分别为２．９８％和－１．９７％，ＣｏｂａｓＥ４１１检

测ＰＣＴ低值与高值的偏倚分别为５．２６％和０．９０％，均小于±

１０％，两个检测系统的偏倚均在临床检验可接受范围内。见

表３。

表３　两检测系统的准确度验证结果

项目

ＭｉｎｉＶＩＤＡＳ

标定值

（ｎｇ／ｍＬ）

测定值

（ｎｇ／ｍＬ）

偏倚

（％）

ＣｏｂａｓＥ４１１

标定值

（ｎｇ／ｍＬ）

测定值

（ｎｇ／ｍＬ）

偏倚

（％）

低值 ４．０３ ４．１５ ２．９８ ０．０９５ ０．１０５ ５．２６

高值 ５３．８０ ５２．７４ －１．９７ ５２．４０ ５２．８７ ０．９０

２．３　两检测系统的相关性分析　ｍｉｎｉＶＩＤＡＳ检测线性范围

为０．０５～２００ｎｇ／ｍＬ，ＣｏｂａｓＥ４１１检测线性范围为０．０２～１００

ｎｇ／ｍＬ，共２４４份标本的两组检测结果均在线性范围（０．０５～

１００ｎｇ／ｍＬ）内，两组检测结果比较差异有统计学意义（犘＜

０．０１），但两组检测结果相关性良好（犢＝０．８７５犡－０．３１５，狉＝

０．９９３）。

２．４　两种检测方法的一致性分析　一致性分析显示，Ｋａｐｐａ

值为０．７６（Ｋａｐｐａ值不低于０．７５），两检测系统检测结果的一

致性较好。

图１　ｍｉｎｉＶＩＤＡＳ和ＣｏｂａｓＥ４１１检测结果的相关性分析

表４　两检测系统的一致性分析

ｍｉｎｉＶＩＤＡＳ

（ｎｇ／ｍＬ）

ＣｏｂａｓＥ４１１（ｎｇ／ｍＬ）

＜０．０５ ０．０５～０．５０ ０．５１～２．００２．０１～１０．００ ＞１０．００

合计

＜０．０５ ２１ ３７ ０ ０ ０ ５８

０．０５～０．５０ ０ １１８ １ ０ ０ １１９

０．５１～２．００ ０ ３ ５０ ０ ０ ５３

２．０１～１０．００ ０ ０ １０ ３７ ０ ４７

＞１０．００ ０ ０ ０ ４ ２８ ３２

合计 ２１ １５８ ６１ ４１ ２８ ３０９
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３　讨　　论

　　ＰＣＴ作为现阶段用于诊断感染和脓毒血症的较理想指标，

越来越受到临床和医学检验的肯定和重视［４５］，尤其在鉴别诊断

发热患者是否存在感染，以及危重患者的体征监测中应用广

泛［６］。严重的细菌感染会导致ＰＣＴ一过性升高，其中细菌内毒

素为关键的诱导因素；脓毒血症及多脏器衰竭同样会出现ＰＣＴ

一过性升高，但ＰＣＴ水平通常低于伴有细菌性病灶的患者。此

外，肠道释放的细胞因子或细菌移位可能诱导ＰＣＴ水平的升

高，其升高程度反映机体炎性反应的活跃程度，与患者的病情相

关［７］。定量检测ＰＣＴ有助于临床对感染性疾病的早期诊断，还

可以为病情的判断提供更加准确的诊断信息［８９］。

本研究两个检测系统测定ＰＣＴ的原理不同。通过验证和

分析比较显示，二者均具有较好的精密度和准确度，可满足实

验室和临床的质量要求；两检测系统的检测结果具有较好的相

关性（狉＝０．９９３，犘＜０．０１）。采用相同的临界值（Ｃｕｔｏｆｆ值）对

两组检测结果均在线性范围内的标本进行分组，一致性分析显

示两检测系统的测定结果具有较好的一致性（Ｋａｐｐａ值为

０．７６）。由于方法学原理的差异，两个系统的检测灵敏度和检

测范围有所不同。ＣｏｂａｓＥ４１１的最低检测限为０．０２ｎｇ／ｍＬ，

检测灵敏度略高于ｍｉｎｉＶＩＤＡＳ（０．０５ｎｇ／ｍＬ）；且ｍｉｎｉＶＩＤＡＳ

的检测范围（０．０５～２００ｎｇ／ｍＬ）比 ＣｏｂａｓＥ４１１（０．０２～１００

ｎｇ／ｍＬ）更宽。但在试剂说明书中 ｍｉｎｉＶＩＤＡＳ标明其检测

ＰＣＴ的功能灵敏度为０．０９ｎｇ／ｍＬ，大于２００ｎｇ／ｍＬ的标本可

进行１０倍稀释；ＣｏｂａｓＥ４１１检测ＰＣＴ的功能灵敏度为０．０６

ｎｇ／ｍＬ，大于１００ｎｇ／ｍＬ的标本可进行４倍稀释。因此，需要

对两检测系统的功能灵敏度和最大稀释倍数或可报告范围作

进一步的验证。

两检测仪器均使用了一次性加样吸头和独立的反应杯，因

此均有效地避免了携带污染。在操作程序上，ｍｉｎｉＶＩＤＡＳ免

疫荧光分析仪需人工加样，手动编号，标本仓中一次可同时加

入１２个标本测试条，单个样品检测时间为２０ｍｉｎ，适用于标本

量不大的中小型实验室。ＣｏｂａｓＥ４１１电化学发光分析仪可实

现与实验室信息系统的双向通信，进行全自动检测，单个样品

检测时间为１８ｍｉｎ，标本盘中有３０个测试位，可在不停机的状

态下连续加样检测，考虑到检测效率和高通量标本检测试剂成

本相对较低等因素［１０］，该仪器更适用于中心化实验室大标本

量的检测。但是，就实验成本而言，电化学发光法的成本较高，

其中自动化程度较高的方法因仪器故障出现的试剂浪费也是

需要考虑的问题之一。

综上所述，两种检测系统均有较好的精密度和准确度，且

相关性、一致性良好，临床实验室应根据自身的需求做相应的

选择。
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