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佛山地区婴儿血清心肌肌钙蛋白I参考区间的建立及意义

李青青

广东省佛山市妇幼保健院检验科,广东佛山
 

528000

  摘 要:目的 建立佛山地区婴儿血清心肌肌钙蛋白(cTn)I的参考区间。方法 选取2018—2019年于该

院出生的1
 

264例1~12个月婴儿(男婴865例,女婴399例)为研究对象,测定血清中cTnI水平,进行性别、年
龄分组。统计分析获得不同年龄段和性别分组的参考区间。结果 男婴、女婴血清cTnI水平比较,差异无统

计学意义(P>0.05)。婴儿(1~2个月)血清cTnI的参考区间为0.006~0.099
 

ng/mL,婴儿(3~12个月)血清

cTnI的参考区间为0.006~0.044
 

ng/mL。结论 各实验室应根据该地区婴儿不同年龄段制订符合该地区的

婴儿参考区间,减少因参考区间不符而造成疾病的误诊。
关键词:婴儿; 肌钙蛋白I; 参考区间

中图法分类号:R446.11 文献标志码:A 文章编号:1672-9455(2021)21-3191-04

  心肌肌钙蛋白(cTn)具有较高的特异度和灵敏

度,随着临床实践的发展,cTn的检测和临床应用也

不断深入。有研究表明,cTn是目前应用于诊断心肌

损伤较好的生物标志物[1-2]。
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参考区间是目前国际通用的规范术语,是解释检

验结果、分析检验信息的一个基本尺度和依据[3]。由

于多年来一直没有中国人群参考区间的系统研究,我
国目前临床应用的检验项目参考区间主要引自试剂

说明书、行业指南、书籍等提供的资料,其参考区间多

基于几十年前欧美人群的研究结果,而血清cTnI统

一的参考区间为0.006~0.040
 

ng/mL。2012年,国
家正式发布我国成人检验项目参考区间[4],但目前尚

未发布全国性的婴幼儿检验项目参考区间。
血清cTnI是儿科医生比较重视的,可反映婴幼

儿心肌损伤的重要指标,参照成人的参考区间容易导

致临床误判。因此有必要建立起地区性婴幼儿血清

cTnI参考区间,这将对婴幼儿急性心肌损伤及疾病情

况分析有重要指导意义。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2018—2019年于本院出生的

1
 

264例1~12个月婴儿(男婴865例,女婴399例)
为研究对象(由于新生儿的特殊性,仅收集到少量病

例,将其纳入研究将影响统计分析,故本文暂不研究

新生儿这一群体)。大部分资料来源于住院婴儿,心
电图、B超检查无心脏病;肝功能、肾功能、血脂、血
糖、尿酸正常;血、尿、粪便常规正常;乙肝表面抗原阴

性及体格检查正常。

1.2 仪器与试剂 仪器为西门子电化学发光分析

仪;校准品、检测试剂盒及质控品均购自德国西门子

公司。cTnI检测范围为0.006~50.000
 

ng/mL。
 

1.3 质量控制 根据相关要求,西门子仪器自进入

科室以来每年进行仪器校准、仪器性能验证;检验项

目cTnI每年进行正确度验证、精密度验证、可报告范

围验证、分析灵敏度验证。性能验证结果均符合项目

说明书的要求。cTnI每年2次参加国家卫生健康委

员会心肌标志物室间质评,室间质评成绩均为100%,
每天检测开始前需保证室内质控在控,结果准确

可靠。

1.4 方法 搜集所有研究对象的血清。采用西门子

电化学发光分析仪及配套试剂检测血清cTnI水平。
采血后2

 

h内以3
 

500
 

r/min
 

离心10
 

min,血清在离

心后2
 

h内检测。

1.5 统计学处理 采用SPSS22.0统计软件对数据

进行处理和分析。检测数据中如有疑似离群的数据,
将疑似离群值的检测结果与其相邻值的差(D)和数据

全距(R)相除,若D/R≥l/3
 

考虑为离群值,应弃之。
若有2个以上疑似离群值,可将最小的疑似离群值做

上述处理,如D/R
 

均≥1/3
 

则需将所有点弃去。绘制

分布图及利用Kolmogorov-Smirnov统计方法检验数

据是否服从正态分布。采用 Mann-Whitney
 

U 检验

比较不同性别cTnI水平。采用Z 检验,根据年龄进

行分组,分别计算Z 值和Z*值,分组后参考区间采用

百分位法,计算P99 作为参考区间。以P<0.05为差

异有统计学意义。Z 检验公式如下所示:

Z=
x1-x2

(s1
2

n1
+
s22

n2
)
  Z*=3

n1+n2

240

式中的x1 和x2 分别是两个组的均值,s1 和s2 为

对应各组的标准差,n1 和n2 为对应各组的样本量。
如果Z>Z*,则两组的参考区间需要分组,同时,如
果标准差s2 较大,应检查它是否>1.5倍的s1;如果

Z<Z*,则该两组可以合并,计算总体样本的参考

区间。

1.6 参考区间的验证 选择20例本院出生的婴儿

进行参考区间的验证。在剔除离群值后如果20例标

本测定值落在需验证的参考区间外的比例不超过

10%,则所建立的参考区间判定为通过验证,可为实

验室直接使用;反之则所建立的参考区间可能不准

确,不能为实验室直接使用,需重新进行计算以获得

正确的参考区间。

2 结  果

2.1 正 态 性 检 验 利 用 统 计 图 和 Kolmogorov-
Smirnov统计方法判断数据是否服从正态分布,结果

不服从正态分布(Z=0.265,P<0.05)。见图1。

图1  总样本的频数分布图

2.2 不同性别婴儿cTnI水平比较 结果显示佛山

地区男婴与女婴的cTnI水平差异无统计学意义(U=
-0.748,P=0.454),见图2。

图2  不同性别cTnI水平比较

2.3 血清cTnI参考区间的建立 经过无数次剔除

离群值后最终确定婴儿的分组主要可以分为1~2个

月及3~12个月2组;利用百分位法计算P99 作为参

考区间,1~2个月的P99 为0.099
 

ng/mL,3~12个
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月的P99 为0.044
 

ng/mL。见表1。
2.4 参考区间的验证 20例本院出生的1~2个月

婴儿的cTnI测定值均落在该研究计算的参考区间范

围内,20例本院出生的3~12个月婴儿的cTnI测定

值均落在该研究计算的参考区间范围内,说明该研究

的参考区间适用于当地的婴儿,均通过验证。

表1  不同年龄段cTnI的Z 检验及分组情况

年龄(个月) 均值(ng/mL) 标准差(ng/mL) Z Z* 与上一个年龄段比较是否分组 n

1 0.035
 

77 0.019
 

418 - - - 216

2 0.035
 

96 0.024
 

756 0.081
 

31 3.779
 

881 否 165

3 0.014
 

69 0.012
 

123 9.671
 

993 3.331
 

666 是 131

4 0.012
 

29 0.011
 

771 1.527
 

982 2.962
 

263 否 103

5 0.008
 

56 0.009
 

177 2.540
 

892 2.786
 

126 否 104

6 0.007
 

38 0.006
 

858 1.035
 

048 2.738
 

613 否 96

7 0.005
 

88 0.002
 

711 1.980
 

838 2.626
 

785 否 88

8 0.005
 

65 0.001
 

776 0.654
 

627 2.502
 

499 否 79

9 0.005
 

40 0.001
 

255 1.008
 

081 2.387
 

467 否 73

10 0.005
 

68 0.002
 

781 0.775
 

08 2.323
 

790 否 71

11 0.005
 

58 0.002
 

156 0.236
 

123 2.266
 

605 否 66

12 0.006
 

54 0.052
 

780 0.154
 

200 2.274
 

863 否 72

  注:-为该项无数据。

3 讨  论

  研究表明,cTn是公认的心肌损伤重要生物标志

物[5]。2002年公布的《心肌损伤标志物的应用准则》
指出,将心脏cTnT或cTnI取代心肌酶成为检测心

肌损伤的金标准[1]。由于健康人血清中cTnI水平极

低,当心肌细胞因各种原因发生损伤时,cTnI快速释

放到血液,导致人体血液中cTnI水平升高,心肌细胞

损伤越严重,cTnI水平升高就越明显[6]。由此cTnI
可反映心肌的坏死程度和损伤程度[7-8]。临床上血清

cTnI对多种心肌疾病的诊断、治疗及预后判断均具有

重要意义[9-12]。然而如何判断血清中的cTnI水平是

否是病理性升高,依赖于准确的实验室诊断。
自本院2018年底开展cTnI检测项目以来,一共

检测了约5
 

000余例血清标本,通过临床医生沟通反

映,发现在没有任何临床症状及心电图改变的情况

下,出生不久的婴儿的cTnI数值普遍超出试剂说明

书的参考范围。通过剔除有基础疾病及心脏损伤的

数据后,进行统计学分析发现,仅1~2个月的婴儿参

考区间水平普遍高于其他年龄段。这一结果表明,试
剂说明书上的参考范围并不适用于1~2个月的婴儿

群体。而继续沿用该参考区间必然将多数健康婴儿

误诊为心肌损伤患儿。为了避免误诊,每个地区需要

根据该地区的差异建立属于本地区的实验室参考

区间。
本研究结果显示,cTnI在1~2个月婴儿血清中

水平很高,随着年龄的增长,cTnI水平逐渐降低。这

可能与婴幼儿前2个月的心肌发育不完善,心肌存在

更新有关,其病理机制尚需进一步研究。本研究最终

确认了佛山地区1~12个月婴儿的参考区间。婴儿

(1~2个月)血清cTnI的参考区间为0.006~0.099
 

ng/mL。婴儿(3~12个月)的参考区间为0.006~
0.044

 

ng/mL,结果发现3~12个月婴儿的参考区间

与成人的参考区间高度一致,所以仅建立1~2个月

及3~12个月的婴儿参考区间将足以涵盖整个人群。
佛山地区婴儿的cTnI参考区间的建立有利于解

释cTnI的检测结果,有利于临床医生的对婴儿心肌

损伤进行及时的诊断和治疗,也为各医院检验结果与

临床表现不符时,提供很好的科学解释,具有重要的

临床应用价值及指导意义。
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