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"的检测方法#用于早期筛查高血压患者中的原发性醛固

酮增多症!
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中国高血压患者总人数已突破
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亿#按病因

可分为原发性和继发性高血压&其中原发性醛固酮

增多症!
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临床表现为高血压和!或"低血钾的

临床综合征#其作为一种'可治愈的高血压(#若能早

期诊断#可通过手术或药物治疗使血压回到正常水

平-
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#可降低患者心血管事件的发生率#改善患者

预后-
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肾素是由肾小球旁器释放的一种蛋白水解酶#

能催化肝脏分泌进入血浆中的血管紧张素原转变成

血管紧张素
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醛固酮的生成&醛固酮是由肾上腺皮质球状带分泌

的盐皮质激素#主要生理功能是保钠排钾#通过调节

血容量维持体液水盐平衡-
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&临床上推荐使用醛固

酮*肾素活性比值!
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的初筛方法#再使用生理盐水抑制试验)开

博通试验等作为确认试验#最后使用肾上腺静脉取

样检测醛固酮!
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试验"进行术前定位-
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醛固酮浓度至关

重要&

血浆肾素活性!
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#这两种方法是目

前临床常用的肾素检测方法&免疫法可实现自动化

操作#检测快速)成本低#但单次仅能检测一种靶标

激素#特异性差)尤其是女性患者易出现交叉反
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&内分泌激素水平在机体病理状态下波动

范围大#易出现极高*低值#而免疫分析法在此类情

况下准确性与重复性的不足#令其在功能性试验中

无法正确反映患者的激素水平动态波动#从而影响

临床诊断的灵敏度及特异性&因此迫切需要寻找更

灵敏)更准确的方法检测
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本文旨在建立质谱技术检测
QAB

的方法#并结合

多重反应监测!
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#早期快速筛查
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#从而更好地为临床提供有效)

准确的信息#为快速筛查诊断
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创造条件&
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液&将储备液按照一定比例稀释为
!."

)

%."

及

*."%

8

*

=W

质控品&分装后
+*"X

保存备用#不能

反复使用&

内标品配制
!

在含有
!=W#D R,B

的
".#

=4>

*

WL5'6

!

7

G,&

"工作缓冲液中准确溶解
#"

'

8

$5

8

'%'%+

#(

3

#'

H

#配制成
'"""%

8

*

=W

的内标储备

液&将
B%

8

E

内标储备液用
#"D

甲酸水溶液稀释

至
#"%

8

*

=W

&

样本前处理
!

将血浆)标准品)质控品和内标品

取出平衡至室温&!

#

"孵育反应-

#%

.

%分别取
!'"

'

W

标准品)质控品和患者血浆#加入
'"

'

W

孵育缓冲

液#震荡混匀后
() X

孵育
(:

&孵育结束后加入

(""

'

WB%

8!

,E,

震荡混匀后终止酶促反应&孵育缓

冲液的配置%分别取
#!#.#

8

L5'6R$6+

与
)%."

8

;CLB

#加入
$""=W

去离子水后超声
("='%

#直至

完全溶解后再用去离子水定容至
#"""=W

&最后

用冰醋酸调节
7

G

至
'.%'

#

'.'"

#

!

#

* X

保存&

!

!

"固相萃取%使用
0$9+56SB,E,GWR";>"9'4%

$&

孔板进行抽提和萃取&每孔预先使用甲醇和
'D

甲酸水溶液
#=W

对填料进行平衡和活化#加入孵

育反应后的
&""

'

W

样本!血浆或标准品"进行抽提

和萃取#依次加入
'D

甲酸水溶液和
!"D

甲醇水溶

液各
#=W

进行淋洗#分别将不同极性的杂质洗脱&

最后使用
!'"

'

W

甲醇将目标分析物以及稳定同位

素内标洗脱入样本收集板&

色谱 分 析 条 件 与 质 谱 条 件
!

色 谱 柱 为

Q:+%4=+%+M2'%+9+M3#*

!

!.&

'

=/#"" ==/

(."==

"#柱温
''X

&流动相
B

为
".!D

的甲醇水

溶液#流动相
R

为
".!D

的甲酸甲醇溶液#流速

".'=W

*

='%

&按浓度梯度洗脱!表
#

"&将萃取得

到的样品上机检测#每次进样量为
'

'

W

&质谱条件

为
B%

8!

定量的转换离子对!

'

*

N

"为
%((.#

+

&%).'

#

锥孔电压为
%&V

#碰撞能量为
!!V

$

B%

8

E,E,

定量

的转换离子对!

'

*

N

"为
%(&.%

+

&').'

#锥孔电压为

%&V

#碰撞能量为
!!V

#质谱裂解信息见图
#

&

表
G

!

检测流动相梯度

>)*G

!

I2)$&'-+%/7%*&('

4

;)0'

L'=+

!

='%

"

!>4O5$9+

!

=W

*

='%

"

B

!

D

"

R

!

D

"

"." ".' $" #"

".' ".' $" #"

#.' ".' ' $'

(.' ".' ' $'

(.& ".' $" #"

&." ".' $" #"

!

B

%

".!D $

U

"+4"6 =+9:$%4>64>"9'4%

$

R

%

".!D @45='-$-'#

=+9:$%4>64>"9'4%.

"'
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!!

图
G

!

质谱裂解信息

D&

5

G

!

>;'7)000

4

'1+2%7'+2

,

1(').)

5

'&-/%27)+&%-

!!

方法学考察

预验证
!

!

#

"特异性%使用无激素正常人混合血

浆作为双空白样本#经前处理后重复进样检测
'

次#

比较背景峰面积与定量检测下限!

>4O+5>'='94@

=+$6"5'%

8

'%9+5($>

#

WW*E

"峰面积#验证该方法的特

异性&背景峰面积*
WW*E

峰面积
'

!"D

即判断为

可接受&!

!

"基质效应%选取正常人混合空白血浆和

流动相#经前处理后加入
!'

'

W$%

8

*

=W

和
#""

%

8

*

=W

的标准品!标准品被稀释
#"

倍"#

%

份标本分

别进样检测
'

次#比较血浆基质和纯溶液下的信号

比值!

*;D

"#

*;D

'

#""D-#'D

即判断为可接

受&!

(

"携带污染%在
!'"

'

W

甲醇中加入
!'

'

W

浓

度为
#""."%

8

*

=W

的标准品
,)

作为高值标本

!

#"."%

8

*

=W

"$在
!'"

'

W

甲醇中加入
!'

'

W$."

%

8

*

=W

标准品
,'

作为低值标本!

".$%

8

*

=W

"#低

值标本进样
'

次#高
<

低进样反复
'

个循环&高
<

低

值转换样品均值与低
<

低值转换样品均值之差小于

低
<

低 值 转 换 样 品 的
(

倍 标 准 差 !

69$%#$5#

#+('$9'4%

#

,C

"即判断为可接受&!

%

"重复性%将标

准品稀释至
##"D WW*E

!

".()!%

8

*

=W

")

$"D

WW*E

!

!)."""%

8

*

=W

"和
'"D

-!

WW*E.&W*E

"

#'.#&$%

8

*

=W

#

&W*E

%

"

77

+5>'='94@=+$6"5'%

8

'%9+5($>

!定量检测上限".作为待测样品&经前处

理后每种浓度的样本重复进样
!"

次#计算
,C

和

3V

#

3V

'

#'D

即判断为可接受&

性能验证

定量下限
!

稀释标准品#当标准品浓度为

".(()'

)

"."*%%

和
"."%!!%

8

*

=W

#每个浓度重复

检测
#"

次#将同时满足
3V

'

#'D

)检测偏倚

!

#+('$9'4%

#

C+(

"

'

#"D

且信噪比
&

!"0#

的最低浓

度值定为定量检出限&

线性评价
!

将浓度为
#""%

8

*

=W

的标准品稀

释为
&

个浓度!

(".""""

)

$.""""

)

!.)"""

)

#.('"

"

)

".&)'"

)

".(()'%

8

*

=W

"#重复检测
(

次取均值&

各浓度的
C+(

'

#"D

#

3V

'

#'D

且曲线的回归系数

!

5

!

"

&

".$$

可判断为呈线性&

不精密度评价
!

使用高!

*."%

8

*

=W

")中!

%."

%

8

*

=W

")低!

".!'%

8

*

=W

"

(

个浓度水平的质控品

作为待测样品#分别同时检测
!"

次#评价批内不精

密度$将混合血浆分装于
+!"X

保存#连续检测
(

天#每天重复
(

次#评价批间不精密度&

WW*E

浓度

(

倍附近低值
3V

'

!"D

#其余
3V

'

#'D

即判断为

可接受&

准确度评价
!

在
(

个浓度水平的质控品!

!."

)

%."

和
*."%

8

*

=W

"中同时添加标准品
,%

!

!.)%

8

*

=W

"#每

份样本重复检测
'

次取均值#并与理论值进行比较

计算
C+(

&准确度
C+(

'

#'D

且低浓度
C+(

'

!"D

即判断为可接受&回收率需满足
*"D

#

#!"D

&

稀释一致性
!

将浓度为
#""%

8

*

=W

的标准品

,)

稀释至
(

个浓度!

!"

)

#"

)

'%

8

*

=W

"#经前处理后

每个浓度进样检测
'

次#当满足浓度
&

(

倍
WW*E

时#回收率在
#""."D-#'."D

#

3V

'

#'D

即判断

为可接受&

样本稳定性及储存稳定性
!

选取低)高各
!

组

混合血浆样本分别置于
!'

)

%

)

+*"X

保存
#':

后

进行检测#每组检测
%

次#计算均值与
3VD

#

3V

'

#'D

即判断为可接受&血液样本采集后处理稳定

性%采用随机数表法!不重复抽样"在
(&"

例高血压

#'
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!

!"#$

年
#

月#

%&

!

#

"

!

患者标本中随机选取
hi

例血样#按
(

种不同处理要

求进行血浆分离#分别检测
(

种处理后的
QAB

计算

均值与
3VD

#

3V

'

#'D

即判断为可接受&标本采

集后立即分离血浆#于
()X

孵育
(:

$标本采集后立

即分离血浆#于
%X

放置
':

后于
()X

孵育
(:

$标

本采集后静置
':

#随后分离血浆#于
()X

孵育
(:

&

临床评估
!

建立生物参考区间%表面健康人群

根据性别进行分组#并统计分析是否存在性别差异#

如有差异则分组建立参考区间$通过相关性分析判

断年龄和检测值之间是否存在相关性#如存在相关

性则根据年龄分段建立参考区间&判断健康人群结

果是否为正态分布#非正态分布使用
!.'D

与
$).

'D

百分位数作为参考区间上下限&方法学比较%与

AEB

检测所得
QAB

结果进行一致性与偏倚评价&

临床应用评估%使用
W3<*,

*

*,

和
AEB

法所得结

果计算
BAA

#评价两者比值对
QB

诊断的灵敏度和

特异性#综合评价诊断性能&

统计学分析
!

使用
,Q,,#)."

软件计算均值)

,C

)

3V

)

C+(

和回收率&使用
,P+O%+66<2"5946'6

检验 程 序 判 断 数 据 正 态 性$使 用
,9+=<$%#<

W+$@YR4MQ>496

程序剔除离群值$使用非参数秩和

检验统计分析是否存在性别差异$使用
,

7

+$5=$%

相关性分析判断年龄和检测值之间是否存在相关

性&方法间结果比较使用两独立样本的
&

检验进行

分析#

8

'

"."'

为差异有统计学意义&

AS3

曲线评

价自建质谱方法与
AEB

所得结果对于
QB

诊断的

灵敏度和特异性&

结
!!!

果

方法学验证

预验证

W3<*,

*

*,

检测
!

标准品
,(

和血浆标本
B%

8

!

!

'

*

N

%

%((.#

+

&%).'

"及其内标物
B%

8 !

<E,

!

'

*

N

%

%(&.%

+

&').'

"的色谱图见图
!

#保留时间分

别为
!."&

和
!."'='%

&

!!

B$%#R

%

L:+-:54=$94

8

5$=4@9:+69$%#$5#,(B%

8

E$%#B%

8

E<E,

$

3$%#C

%

L:+-:54=$94

8

5$=4@9:+

7

>$6=$6$=

7

>+B%

8

E$%#B%

8

E<E,.

图
N

!

U<E:"

(

:"

检测
B!#

的色谱图

D&

5

N

!

<;2%7)+%

5

2)70%/B!#$'+'1+'$*

,

U<E:"

(

:"

!!

特异性
!

双空白血浆重复进样
'

次所得到背景

峰面积*
WW*E

峰面积分别为
(.&#D

)

(."!D

)

%.#%D

)

!.%(D

和
".$$D

#均小于
!"D

&另外#背景

峰面积*预期
E,

峰面积分别为
".##D

)

".#*D

)

".#*D

)

"."$D

和
"."$D

#均小于
'D

&以此验证该

方法的特异性满足要求&

基质 效 应
!

添 加 低)高 值 !

$ %

8

*

=W

)

#""

%

8

*

=W

"标准品的血浆基质和纯溶液下的信号比值

!

*;D

"分别为
$(.**D

!低浓度"和
#"(."!D

#说明

血浆基质对低)高浓度样本的影响分别表现为离子

抑制和离子增强#影响幅度在
#'D

之内则满足建议

要求&

$'
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携带污染
!

高
<

低值转换样品均值与低
<

低值转

换样品均值分别为
".('(

和
".()!

#两者的差值

!

"."#$

"小于
(

倍低
<

低值转换样品
,C

#判断为可

接受&

重复性
!

##"D WW*E

!

".()!%

8

*

=W

")

$"D

WW*E

!

!)."""%

8

*

=W

"和
'"D

!

WW*E.&W*E

"

!

#'.#&$%

8

*

=W

"

(

种浓度稀释标准品的
3V

分别

为
'.#)D

)

!.""D

和
).$(D

#均
'

#'D

即判断为可

接受&

性能验证

定量下限
!

稀释标准品#当标准品浓度为

".(()'

)

"."*%%

和
"."%!!%

8

*

=W

#每个浓度重复

检测
#"

次#

".(()'

和
"."*%%%

8

*

=W

浓度下的
3V

分别为
'.(&D

和
##.)&D

!均
'

#'D

"#且
C+(

'

#"D

#信噪比
&

!"0#

#因此
WW*E

为
"."*%%%

8

(

=W

+#

(

:

+#

&而浓度在
"."%!"%

8

*

=W

时#信噪比满

足至少
(0#

#

3V

和
C+(

满足应用建议检测限!

>'='9

4@#+9+-9'4%

#

W4C

"要求#但不能满足
WE*E

的要求#

故
"."%!"%

8

*

=W

为肾素质谱检测方法的
W4C

&

线性评价
!

将浓度为
#""%

8

*

=W

的标准品稀

释为
&

个浓度!

(".""""

)

$.""""

)

!.)"""

)

#.('""

)

".&)'"

)

".(()'%

8

*

=W

"#重复检测
(

次取均值&

WW*E

浓度点及其余浓度点的
C+(

'

#"D

且
3V

'

#'D

则满足建议要求&

QAB

的回归方程是
=

,

"I"$#)E."."#"(

#相关系数
5

!

,".$$

#

QAB

的线

性范围为
"."*%%

#

(".""""%

8

*

=W

&

不精密度评价
!

低!

".!'%

8

*

=W

")中!

%."%

8

*

=W

")

和高!

*."%

8

*

=W

"

(

个浓度水平的
QAB

溶液!质控

品"批内不精密度分别为
(.'%D

)

#.(!D

和
#.**D

#

日间不精密度分别为
'.&$D

)

!.!!D

和
#.$!D

&实

验结果显示
(

浓度水平质控品的批内和日间
3V

均

'

#'D

#满足应用建议要求&

准确度评价
!

实验结果显示低)中)高
(

个浓度

水平质控品的
C+(

分别为
+*.*#D

)

!.#*D

和

!.&!D

#

C+(

均
'

#'D

#满足应用建议的要求&回收

率为
$#.!*D

#

#"!.&!D

#符合
*"D

#

#!"D

的

标准&

稀释一致性
!

将浓度为
#""%

8

*

=W

的标准品

稀释至
(

个浓度!

!"

)

#"

)

'%

8

*

=W

"#经前处理后每

个浓度进样检测
'

次!表
(

"&

#""%

8

*

=W

!

((.(%

8

(

=W

+#

(

:

+#

"样本
#0!"

稀释后回收率和
3V

均满足

要求&

表
Q

!

B!#

稀释一致性

>)*Q

!

>;'$&(3+&%-1%-0&0+'-1

,

%/B!#

L:+45+9'-$>

-4%-+%95$9'4%

W+(+>#

!

#0'

"

W+(+>!

!

#0#"

"

W+(+>(

!

#0!"

"

# #$.#" *.)" '.!*

! #*.*" *.'# '.!!

( #$.%" *.%& '.#'

% #*.*" *.%# '.!(

' #$."" *.&# '.#*

A+-4(+5

K

!

D

"

$'.#" *&."" #"%.!%

3V

!

D

"

#.(# ".$* ".$'

!

W+(+>#

%

!"%

8

*

=W

$

W+(+>!

%

#"%

8

*

=W

$

W+(+>(

%

'%

8

*

=W.

!!

样本稳定性
!

储存稳定性%低)高各
!

组混合血

浆样本在
!'

)

%

)

+*"X

保存
#':

后#

%

次检测结果

差异无统计学意义!

8,".#%

"&血浆样本采集后处

理稳定性%

!"

例随机血样按
B#

)

B!

和
R

方案进行

血浆分离#

(

种样本处理后的
QAB

差异无统计学意

义!

8

&

"."'

"#以
B#

为
#""D

#换算为
B!

和
R

组的

百分比绘制图
(

&

临床评估
!

!$&

名表面健康人群!男性
#'(

例#

女性
#%(

例"#均为立位#无离群值#年龄为
%*

!

!(

#

*!

"岁#

R*E

为!

!!.''-!.!#

"

P

8

*

=

!

#收缩压为

!

##!-#)

"

==G

8

#舒张压为!

)'-##

"

==G

8

#血钾

为!

(.))-".'

"

==4>

*

W

&男女分组后人口学资料

差异无统计学意义#

BWC

结果与年龄无相关性!

5,

"."&

"&采用非参数排序法#将生物参考区间定义为

!.'D

#

$).'D

#得到结果为
".!'

#

'.#!%

8

(

=W

+#

(

:

+#

!立位"&

方法学比较
!

(&"

例高血压样本中临床确诊为

QB

的样本为
!)

例&比较分析
W3<*,

*

*,

和
AEB

结果之间的相关性#

,

7

+$5=$%

相关检验结果显示

5

!

,".*#

#

8

'

"."'

#两者结果一致性较好!图
%

"&

R>$%#<B>9=$%

7

>49

图横坐标为两方法所得结果的

均值#纵坐标为两方法之间的相对偏差&与
AEB

结

果相比#

W3<*,

*

*,

方法的检测结果的平均偏差为

+#*.'D

&

临床应用评估
!

根据两方法检测结果计算

BAA

#绘制两种方法的
AS3

曲线!图
'

"#曲线下面

积
W3<*,

*

*,

为
".$*(

!

8

'

"."'

"#

AEB

为
".*$%

!

8

'

"."'

"&

W3<*,

*

*,

所得
QAB

计算的
BAA

对
QB

的诊断性能更佳&以
("

作为
BAA

的切点#

W3<*,

*

*,

的灵敏度和特异性分别为
$&.(D

和

$#."D

#虽然
AEB

的诊断特异性!

$$.%D

"较好#但

灵敏度!

((.(D

"损失严重&

%'
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图
Q

!

血浆样本采集后处理稳定性

D&

5

Q

!

>;'+2')+7'-+0+)*&(&+

,

)/+'2+;'

4

()07)0)7

4

('1%(('+&%-

!!

,4>'#>'%+65+

7

5+6+%9+#9:+ =+$%%+

8

$9'(+N'$6.C499+#>'%+6

5+

7

5+6+%9+#$'D>'='964@$

8

5++=+%9.

图
M

!

U<E:"

(

:"

和
!P#

检测
B!#

的
V#

图

D&

5

M

!

V()-$E#(+7)-)-)(

,

0&0*'+6''-U<E:"

(

:"

)-$!P#/%2B!#

讨
!!!

论

我们使用
BR,3E;F

*

L5'

7

>+J"$#&'"".

系

统建立了
W3<*,

*

*,

检测
QAB

的方法&

QAB

的

定量分为两个步骤%!

#

"经过孵育血浆中的血管紧张

素原转换为
B%

8!

$!

!

"定量检测
B%

8 !

&所以

QAB

的检测实际是
B%

8!

水平变化的检测&

QAB

的检测在先前的研究中室间一致性结果

较差#这可能是由于标本的分析前和分析中因素等

!!

图
H

!

U<E:"

(

:"

与
!P#

的
!8<

曲线

D&

5

H

!

>;'2'1'&.'2%

4

'2)+&-

5

1;)2)1+'2&0+&1132.')-)(

,

0&0

*'+6''-U<E:"

(

:")-$!P#

变量所造成&我们的方法在建立过程中不断优化反

应条件#对标本保存方式)孵育时间温度)

,Q;

提取

损失)样本吸附等方面进行多次实验#尽可能减少实

验条件对检测造成的分析前和分析中误差#保证

QAB

定量的准确性&

在分析前误差分析中#我们针对样本的采集后

处理稳定性和储存稳定性进行了详尽的分析&

QAB

标本的标准采集转运流程应为%血样采集后

("='%

内冰浴送检并离心分离血浆#但在实际操作

&'



!

徐
!

雯#等
.

液相色谱
<

串联质谱!

W3<*,

*

*,

"检测血浆肾素活性!

QAB

"的方法学建立和临床应用评估

中#尤其在住院患者的采样中执行难度较大&在我

们的实验中#标本采集后即刻离心分离血浆#与全血

保存
':

后分离血浆进行检测#差异无统计学意义#

这也保证了病房采集标本后未能及时送检不会带来

结果偏差&在分离血浆后样本储存的稳定性实验

中#血浆标本可在室温)

%X

冷藏和
+!"X

冷冻情况

下稳定
#':

&这也保证了非门诊时间段采样标本

分离血浆后储存的稳定性&

该方法经过1液相色谱
<

质谱临床应用建议2验

证及方法学评价#证明准确可信&在预验证中#我们

评价了方法的特异性)重复性)基质效应和携带污

染#均符合应用建议要求&而在性能验证中#我们建

立的方法在定量下限)线性范围)回收率)不精密度

和稀释一致性与多篇文献报道的水平相近&其中#

线性范围为
"."*%

#

("%

8

(

=W

+#

(

:

+#

#

WW*E

为

"."*%%

8

(

=W

+#

(

:

+#

#该线性范围显著优于传统的

AEB

法#

WW*E

更是接近传统
AEB

的
#

*

!%

#满足临

床
QB

的诊断需求&不精密度评估中低)中)高值的

批内和日间精密度与
3$59+5

等-

#%

.的研究结果基本

一致&

传统的竞争性
AEB

所能检测的线性范围在

".!

#

#!."%

8

(

=W

+#

(

:

+#

#且特异性不佳#已不能满

足临床对于
QB

的鉴别诊断&化学发光法检测

CA3

的方法虽能满足临床高通量自动化检测的速

率#且易做到实验室室间不精密度的一致性#但始终

无法避免交叉反应带来的误差&我们建立的
W3<

*,

*

*,

方法直接测定目标物本身#同时监测两对

离子对#专属性强)灵敏度高#有望成为未来的主流

检测方法&与
AEB

结果相比#

W3<*,

*

*,

方法的

检测结果的平均偏差为
+#*.'D

#与其他研究结果

基本一致-

#%+#'

.

&这种负偏差在免疫学方法与质谱

方法中并不罕见#主要是由于免疫法使用的抗体与

其他类固醇类激素存在交叉反应或其他干扰物质#

缺乏特异性&进一步比较两种方法并绘制
AS3

曲

线#

W3<*,

*

*,

的曲线下面积!

B&3

"大于
AEB

#诊

断性能更佳#且在特异性相近的情况下#灵敏度显著

高于
AEB

#较好地避免了假阴性所造成的漏诊#适

用于临床初诊高血压低血钾疑似患者的筛查&

鉴于两种方法结果存在的负偏差#我们收集了

!$&

名表面健康人群标本以建立生物参考区间&由

于数据为非正态分布#且该检测项目的上下限均有

相应的临床意义#其中下限的临床意义与
QB

的诊

断密切相关#因此我们选择
!.'D

和
$).'D

作为参

考范围上下限&年龄和性别构成对
QAB

并无影

响#无需分组建立生物参考区间#最后得到
QAB

的

生物参考区间为
".!'

#

'.#!%

8

(

=W

+#

(

:

+#

&

综上所述#本研究利用高灵敏度和高特异性的

质谱平台准确定量
QAB

&该方法已在复旦大学附

属中山医院应用于临床#结果得到了认可&但质谱

方法在临床的推广仍存在一定局限性&昂贵的仪

器)较高的耗材成本)操作人员专业欠缺)实验室自

建检测方法建立有待规范和无法与实验室信息系统

对接等问题仍需进一步解决&
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