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探讨化学发光微粒子免疫分析法"
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#在梅毒实验室诊断中的应用价值$方法
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以梅毒
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#!说明
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检测

梅毒特异性抗体
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值与
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检测梅毒的滴度明显相关!并且
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检测梅毒的滴度随
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#!可认为
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对梅毒的实验室诊断价值较高!当
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指数为最大

时!即
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筛查梅毒特异性抗体诊断价值最大时"
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的滴度明显相关!并且
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滴度随
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值增加而升高$
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梅毒是由苍白密螺旋体苍白亚种感染引起的慢

性+系统性性传播疾病#其病程漫长#症状复杂#病变

几乎累及全身各个脏器#造成多器官损害#具有高度

传染性#主要通过性接触传播#其次是血液传播或母

婴垂直传播)
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(孕妇一旦感染#可引起胎儿早产+死

产或娩出先天梅毒患儿#威胁下一代健康(
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全世界估计有
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万例不良妊娠结局是梅毒造成的#

其中包括
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万例早期胎儿死亡或死产+
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万例新

生儿死亡和
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万例先天梅毒儿(
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报告#在
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岁人群中#全球每年约有
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万新发病例#

其发病率呈上升趋势#使梅毒成为严重的公共卫生问

题(由于抗生素的广泛使用#使部分患者呈隐性感

染#易造成漏诊和误诊)
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(因此#选择合适的方法有

助于梅毒的早期诊断和治疗#早期发现潜伏梅毒患

者(目前血清学试验是梅毒实验室诊断最主要的检

测方法)
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(其中梅毒螺旋体明胶颗粒凝集试验$
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%虽然是目前临床公认的梅毒特异性抗体确证试

验#具有较高的特异度#其阳性基本可确诊为梅毒感

染#但是操作繁琐+耗时长#并且结果依赖肉眼判读#

不适宜大批临床标本筛查)
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化学发光微粒子免疫分析法$
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%检测梅

毒特异性抗体#具有敏感度高+自动化程度高+检测周

期短+高通量+操作简便等优势#成为实验室常用的筛

查方法#但随着其敏感度提高#该方法存在一定假阳

性率)

.$6..

*

(本研究回顾性分析近
#

年中山大学附属

第一医院惠亚医院
ONS5

及
:ZZ5

进行梅毒筛查情

况#以
:ZZ5

作为标准#探讨雅培
53OTS:XO:

C!$$$&3ONS5

在梅毒实验室诊断中的临床应用价

值#现报道如下(

$

!

资料与方法

$4$

!

一般资料
!

收集中山大学附属第一医院惠亚医

院
!$.#

年
.

月至
!$.1

年
.!

月门诊及住院经雅培

53OTS:XO:C!$$$&3ONS5

进行梅毒特异性抗体

筛查的患者共
!!7$!

例#筛查阳性$

@

"

F,

(

.4$$

%者

共
#""

例#其中 男
!18

例#女
.7.

例#平 均 年 龄

$

8%4$_.94$

%岁#并对
ONS5

筛查阳性结果通过
:Z6

Z5

进一步验证(

$4/

!

仪器与试剂
!

美国雅培公司全自动微粒子化学

发光仪
53OTS:XO:C!$$$&

'

(?*)

及配套试剂
536

OTS:XO:&

'<

@C=C(:Z

+定标液和质控品&

:ZZ5

试

剂盒$赛乐迪亚%由日本富士瑞必欧株式会社提供(

$4'

!

方法
!

采用
ONS5

对临床标本梅毒特异性抗体

进行筛查#原理为化学发光微粒子免疫分析法(判断

标准!

@

"

F,

(

.4$$

为可疑阳性#

$

.4$$

为阴性(阳

性标本进一步进行
:ZZ5

确证#原理为凝集法#当滴

度
(

.c9$

时判读为阳性(所有操作严格按照仪器及

试剂盒说明书进行#同时加入质控品进行质量监测(

$41

!

统计学处理
!

采用
&Z&&.94$

软件进行统计学

分析(将
ONS5@

"

F,

值排序#分为
.4$$

!

!477

+

%

!477

!

#477

+

%

#477

!

"477

+

%

"477

!

9477

+

%

9477

!

.$477

及
%

.$477

共
"

个组#分别计算阳性预测值#以

确定阳性预测值
(

78̂

的
@

"

F,

值(通过
&

<

*E>)ED

线性趋势检验对
ONS5@

"

F,

值与
:ZZ5

滴度进行

比较#检验水准
#

b$4$8

(对
ONS5@

"

F,

值做受试

者工作特征曲线$

3\O

曲线%#并对曲线下面积进行分

析#取
U;G2*D

指数的最大值作为最佳工作点#探讨

ONS5

检测梅毒特异性抗体诊断价值最大时的
@

"

F,

(以
2

$

$4$8

为差异有统计学意义(

/

!

结
!!

果

/4$

!

梅毒特异性抗体检测情况分析
!

ONS5

筛查梅

毒特异性抗体标本共
!!7$!

例#筛查阳性$

@

"

F,

(

.4$$

%标本
#""

例#检出率为
!4$%̂

$

#""

"

!!7$!

%#其

'

!!1%

'

检验医学与临床
!$.9

年
.!

月第
.8

卷第
!#

期
!

MEHN*2O=CD

!

P*B*)H*>!$.9

!

Q;=4.8

!

-;4!#



中经
:ZZ5

确认阳性
%1!

例#男性占
"!4#̂

$

!%!

"

%1!

%#女性占
%14"̂

$

.#$

"

%1!

%#男性检出率为
9#4#̂

$

!%!

"

!18

%#女性检出率
1%4%̂

$

.#$

"

.7.

%#不同性别

组梅毒特异性抗体检出率比较#差异有统计学意义

$

!

!

b9481$

#

2b$4$$%

%(由表
.

可以看出#阳性病例

年龄集中在
%

!$

!

"$

岁#占总数的
"%4!̂

$

!%8

"

%1!

%#

其中男性为
".4!̂

$

.#!

"

!%!

%#女性为
""4#̂

$

7%

"

.#$

%(另外#

$

!

!$

岁年龄组
ONS5

检测梅毒特异性抗

体阳性预测值仅为
%%4%̂

#容易引起梅毒误诊(

表
.

!!

梅毒特异性抗体检测的年龄#性别及假阳性分布

年龄$岁%

ONS5

男 女 合计

:ZZ5

男 女 合计

阳性预测值

$

^

%

$

!

!$ % " 7 . ! % %%4%

%

!$

!

"$ ."! .%8 !71 .#! 7% !%8 174.

%

"$ ..$ 8$ ."$ 97 #8 .%# 9%49

合计
!18 .7. #"" !%! .#$ %1! 1749

/4/

!

ONS5@

"

F,

与
:ZZ5

真阳性的符合程度
!

见

表
!

(本研究以
:ZZ5

作为确证试验#将
ONS5

检测

梅毒特异性抗体结果与之比较#

ONS5@

"

F,

(

.4$$

时#阳性预测值为
1749̂

$

%1!

"

#""

%#假阳性率为

!$4!̂

$

7#

"

#""

%(将
@

"

F,

分 为
.4$$

!

!477

+

%

!477

!

#477

+

%

#477

!

"477

+

%

"477

!

9477

+

%

9477

!

.$477

+

%

.$477

共
"

个组#阳性预测值分别

为
%%4$̂

+

1149̂

+

984!̂

+

7.4%̂

+

7!4%̂

+

774"̂

(

随着
@

"

F,

升高#假阳性例数越来越少#阳性预测值

越来越高#当
@

"

F,

%

.$477

时#

ONS5

阳性预测值达

到
774"̂

(

表
!

!!

ONS5@

%

F,

值与
:ZZ5

真阳性的符合程度

@

"

F,

ONS5

阳性

$

&

%

:ZZ5

阳性

$

&

%

:ZZ5

阴性

$

&

%

阳性预测值

$

^

%

.4$$

!

!477 ..! %1 18 %%4$

%

!477

!

#477 #8 %8 .$ 1149

%

#477

!

"477 !1 !% # 984!

%

"477

!

9477 !% !. ! 7.4%

%

9477

!

.$477 !" !# ! 7!4%

%

.$477 !%% !%! . 774"

合计
#"" !1! 7# 1749

/4'

!

ONS5@

"

F,

与
:ZZ5

滴度的相关性
!

见表
%

(

本研究通过线性趋势
&

<

*E>)ED

检验对
ONS5

检测梅

毒特异性抗体
@

"

F,

$

.4$$

!

!477

+

%

!477

!

#477

+

%

#477

!

"477

+

%

"477

!

9477

+

%

9477

!

.$477

+

%

.$477

%与
:ZZ5

检测梅毒特异性抗体的滴度$

.c9$

+

.c."$

+

.c%!$

+

.c"#$

+

.c.!9$

+

%

.c.!9$

%进行

比较#评价其等级相关性#差异有统计学意义$

!

!

b

!#.4#.

#

2b$4$$$

%#等级相关系数为$

<b$41#1

+

2b

$4$$$

%#说明
ONS5

检测梅毒特异性抗体
@

"

F,

与

:ZZ5

滴度明显相关#且
:ZZ5

滴度随
@

"

F,

增加而

升高(

表
%

!!

ONS5@

%

F,

与
:ZZ5

滴度的相关性&

&

'

@

"

F,

:ZZ5

阴性
.c9$ .c."$ .c%!$ .c"#$ .c.!9$

%

.c.!9$

合计

.4$$

!

!477 18 !" 1 # $ $ $ ..!

%

!477

!

#477 .$ ." 7 " # $ $ #8

%

#477

!

"477 # .. " # $ . . !1

%

"477

!

9477 ! 7 " . ! % $ !%

%

9477

!

.$477 ! # 8 7 ! ! ! !"

%

.$477 . .% %1 8$ 8! %9 #! !%%

合计
7# 17 1$ 1# "$ ## #8 #""

图
.

!!

ONS5

检测梅毒特异性抗体
3\O

曲线图

表
#

!!

ONS5@

%

F,

值的特异度#敏感度动态变化&

^

'

@

"

F,

敏感度 特异度
@

"

F,

敏感度 特异度

.48$ 7841 ".41 148$ 1.48 7841

!48$ 7$4. 1749 948$ "949 7"49

%48$ 9#4. 984. 748$ "#4! 7147

#48$ 9$4" 7$4# .$48$ "!4# 7947

848$ 114# 7.48 ..48$ 8741 7947

"48$ 1#48 7#41 .!48$ 894" 7947

/41

!

ONS5@

"

F,3\O

曲线分析
!

本研究以
:ZZ5

作为确证试验#对
ONS5

检测梅毒特异性抗体
@

"

F,

进行
3\O

曲线分析#评价其诊断性能#结果发现#

'

%!1%

'

检验医学与临床
!$.9

年
.!

月第
.8

卷第
!#

期
!

MEHN*2O=CD

!

P*B*)H*>!$.9

!

Q;=4.8

!

-;4!#



3\O

曲线下面积为
$47!1

$

2b$4$$$

%#可认为
ONS5

对梅毒的实验室诊断价值较高#其中
U;G2*D

指数为

最大时#即
ONS5

筛查梅毒特异性抗体诊断价值最大

时
@

"

F,

为
#48$

#此时敏感度为
9$4"̂

#特异度为

7$4#̂

(见图
.

+表
#

(

'

!

讨
!!

论

!!

梅毒对人类健康和生命造成严重威胁#对学习+

就业+婚姻及家庭稳定也有较大影响#但是由于抗生

素的广泛使用#使部分患者呈隐性感染#易造成漏诊

和误诊(另外#患有梅毒的孕妇可通过胎盘传染给胎

儿#引起胎儿宫内感染#导致流产+早产+死胎或胎儿

先天性梅毒#危害下一代的健康)

#

*

(

!$.#

年欧洲梅毒

管理指南推荐所有孕妇+献血者+血液制品使用者+器

官移植捐献者+新近有性传播感染者+人类免疫缺陷

病毒$

TSQ

%感染者+乙型肝炎患者+丙型肝炎患者+疑

似早期神经梅毒感染者+高危性行为者都应常规筛查

梅毒)

.!

*

(

血清学试验是目前梅毒实验室诊断最主要的检

测方法#错误的检测结果容易引起医疗纠纷#因此#选

择合适的方法有助于梅毒的早期诊断和治疗#早期发

现潜伏梅毒患者(梅毒螺旋体感染机体后#主要产生

!

类抗体#一类是梅毒特异性抗体#另一类是梅毒螺旋

体#破坏机体细胞后#释放心磷脂等物质#引起机体免

疫反应产生梅毒非特异性抗体#称为反应素(其中梅

毒特异性抗体相比非梅毒特异性抗体出现得早+消失

得晚#即使经过正规抗梅毒治疗仍可检出#甚至可终

生检出(非螺旋体特异性抗体滴度总体上与疾病活

动度有关#因此可用于梅毒活动度和疗效评价(梅毒

特异性抗体滴度对梅毒的诊断和治疗无意义#也不能

用于梅毒活动度的检测和疗效评价)

..

*

(本研究通过

&

<

*E>)ED

检验发现#

ONS5

检测梅毒特异性抗体
@

"

F,

与
:ZZ5

滴度明显相关#并且
:ZZ5

滴度随
@

"

F,

增加而升高#因此#高
@

"

F,

有助于阳性结果

判断(

本研究中
:ZZ5

采用超声裂解梅毒螺旋体制备

抗原#致敏明胶颗粒#其致敏粒子与待检血清中的抗

梅毒特异性抗体结合#产生肉眼可见的凝集(

ONS5

采用双抗原夹心一步法免疫分析模式#使用梅毒螺旋

体基因工程抗原$

:

<

-.8

+

:

<

-.1

和
:

<

-#1

%制备

固相抗原#根据临界值判断标本中是否含有梅毒螺旋

体特异性抗体#具有特异性好+敏感度高+可定量+重

复性好+检测周期短+自动化能力高+可批量检测+结

果判断更具客观性等优点(有研究报道#化学发光法

具有很高的敏感度#其敏感度甚至高达
.$$4$$̂

)

96..

*

#

可作为大规模梅毒特异性抗体检测首选筛选试验#本

实验室的研究也证实了这一结论(但敏感度提高的

同时也容易造成假阳性结果#若对这些假阳性结果不

加以鉴别就发出报告#很容易引起医疗纠纷(所以#

为了指导临床医生准确判断患者梅毒感染的真实情

况#实验室需根据自身情况制订
ONS5

检测梅毒特异

性抗体的最佳
@

"

F,

(

本研究回顾性分析中山大学附属第一医院惠亚

医院
!$.#

年
.

月至
!$.1

年
.!

月通过
ONS5

及
:Z6

Z5

进行梅毒筛查情况#通过
ONS5

筛查梅毒特异性

抗体标本共
!!7$!

例#其中
#""

例
ONS5

初筛阳性#

采用特异度较高的
:ZZ5

对敏感度较高的
ONS5

筛

查阳性结果进行复检确认#以雅培厂家提供的

@

"

F,b.4$$

为临界值时#标本阳性预测值为
1749̂

#

随着
@

"

F,

升高#假阳性例数越来越少#阳性预测值

越来越高(如果将
@

"

F,

阈值设为
%

.$477

时#检测

阳性预测值可达
774"̂

#但是此时敏感度只有

8741̂

!

"!4#̂

#容易引起梅毒漏诊(本研究通过

3\O

曲线对
ONS5

检测梅毒特异性抗体
@

"

F,

的敏

感度及特异度进行动态分析#评价
ONS5

对梅毒的诊

断性能#结果发现
3\O

曲线下面积为
$47!1

$

2b

$4$$$

%#可认为
ONS5

对梅毒实验室诊断价值较高(

其中
U;G2*D

指数为最大时#即
ONS5

筛查梅毒特异

性抗体诊断价值最大时$

@

"

F,

为
#48$

%#此时敏感度

为
9$4"̂

#特异度为
7$4#̂

#假阳性率为
74"̂

(

根据
ONS5

和
:ZZ5

特点及本研究结果#对本实

验室梅毒特异性抗体检测流程及策略进行了完善#初

次采用敏感度更高的
ONS5

进行筛查#筛查阳性标本

根据具体
@

"

F,

决定是否进行
:ZZ5

确证试验(如

ONS5

检测结果
@

"

F,

%

.$477

时#可直接报告阳性

结果#但仍有假阳性可能#需在结果报告单中备注

ONS5

的影响因素+局限性等#以便临床医生对筛查

结果更加客观+准确地判断(如
ONS5 @

"

F,

在

.4$$

!

.$477

#尤其是
@

"

F,

$

#48$

时#

ONS5

诊断梅

毒的假阳性仍然高达
74"̂

#需加做
:ZZ5

确证试验#

如与复检结果一致#可将
:ZZ5

结果在报告单中备

注(这样在确保梅毒特异性抗体检测结果准确的同

时又优化了检测流程#提高了工作效率#并减少了梅

毒相关医疗纠纷(另外本研究还发现#在
$

!

!$

岁年

龄组
ONS5

检测梅毒特异性抗体阳性预测值只有

%%4%̂

#容易引起梅毒误诊#分析原因可能是因为这

部分患者年龄较小#通过性传播感染的机会较少#因

此#这部分患者检测阳性结果报告发出时需更加慎

重(当
ONS5

检测梅毒特异性抗体出现阳性结果#且

@

"

F,

较低时#尤其是
@

"

F,

$

#48$

时#要综合考虑患

者的年龄+病史及临床表现#这样可大大减少假阳性

发生#提高实验室筛查梅毒特异性抗体的报告质量(
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