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肿瘤标志物定量测定试剂(盒)

    化学发光免疫分析法

范 围

    本标准规定了肿瘤标志物定量测定试剂(盒)(化学发光免疫分析法)[以下简称“试剂(盒)，’j的术语

和定义、分类、要求、试验方法、标识、标签、使用说明书、包装、运输和贮存。

    本标准适用于以化学发光免疫分析法为原理定量测定人肿瘤标志物的试剂(盒)。包括以微孔板、

管、磁颗粒、微珠和塑料珠等为载体的酶促及非酶促化学发光免疫分析测定试剂(盒)。

    本标准不适用于:

a) 拟用于单独销售的肿瘤标志物校准品和肿瘤标志物质控品;

b) 以化学发光免疫分析为原理的生物芯片。

规范性引用文件

    下列文件对于本文件的应用是必不可少的。凡是注日期的引用文件，仅注日期的版本适用于本文

件。凡是不注日期的引用文件，其最新版本(包括所有的修改单)适用于本文件。

    GB/T 21415一2。。8体外诊断医疗器械  生物样品中量的测量校准品和控制物质赋值的计量学
溯源性

术语和定义

    下列术语和定义适用于本文件.

3.1

    肿瘤标志物 tumor marker，Thl

    在肿瘤发生和增殖过程中，由肿瘤细胞或其他细胞产生或分泌并释放到血液、体液，细胞或组织中，

反映肿瘤存在和生长的，并可用生物化学、免疫学及分子生物学等方法进行测定的一类物质(包括蛋白

质、激素、酶和多胺等)。

3.2

    化学发光 chemiluminescence，CL

    由于化学反应产生的电子能级处于激发态的物质，通过跃迁释放能量产生光子，从而导致的发光

现象。

3.3

    化学发光免疫分析 chemlluminescent immunoassay，cLIA

    是将化学发光和免疫分析结合起来的技术，通过标记的抗原或抗体与待测物进行一系列免疫反应，

最后以测定发光强度得出待测物含量。

3.4

    肿瘤标志物试剂盒 kit for tumor markers
    旨在用于完成肿瘤标志物检测的包装在一起的一组组分。
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3.5

批 batch(lot)

由一个过程或一系列过程生产的具有一致特性的规定量的材料。

注:可以是起始材料、中间材料及终产品。

「150/FDIS 18113一1，定义3.5〕

3.6

批号 batch code，lot number

能特异性识别一个批次并使其制造、包装、标 运童称过程具有可追溯性的特定数字和(或)字母的

组合。

    [150/FDIS 18113一1，定义3.

3_7 /

回收 。cove口
已存在于或加人至

注 :一般以所加入分靳

跳
中的分析 物所占的量值 比例 。

补分 比

[150/FDIS 八.3

准确度 acl

一个测量值 与撇的参 考

    注 1:此处引用

    注2:当“准确接

    [150 3534一1

3.9

    计量学溯源t

    通过一条具寻

准 ，通 常是与 国家

在 JJF 的参考值

语应用于 个共有 的系

概念

1误 碧 偏差部分。

定义3.11

匡
rologica]

确定度的 标准 的 规 定的参考标

注卜通过校准传习
注2:溯源性有几习

FGB/T 21415一 义 3.

3一检测，detetti一麒

际标准

定 的(参

本标准

样品中以一定概率可

of detection

渡有差异的被测量的最低值。

也被描述为撮低检测尸咪妙lmu
有时被不正确地指作分析灵叫赴
本标 准中的最低 检测限为区别于习

tectable concentration汪月挤}量或

低于 95%可信区间的J砂姗掀度。

1

月
足

口

︺

注

注

注

3.1 l ee

    分析特异性 analytical specificity
    测量程序只测量被测量的能力。

    [GB/T 21415一2008，定义3.3〕

3。12

    测量系统的线性 Iinearity of a measuring system
    给出的测量结果与样品中被测量的值直接成比例的能力。

    注 1:对与体外诊断医疗器械，线性相关于测量结果在一给定测量范围经校正或线性化以后的侧量示值.

    注2:线性通过测量包含被测量已知配方或其间相对关系(不必绝对知道)的样本来评估.当测量结果相对被侧量

          绝对或相对数值作图时，所划曲线对直线的符合程度即线性度的量度.
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    [150/FDIS 18113一1，定义A 3.21〕

3.13

    失效期 exPlry date

    在规定的条件下贮存可以保证试剂(盒)的性能特征的时间区间上限。

    注:改写150/FDIS 18113一1，定义 3.17。

3.14

    重复性 rePeatabili妙

    在相同测量条件下，对同一被测量进行连续多次测量所得结果之间的一致性。

[JJF 1001一1998，定义56刁

3。15

    稳定性 stability

    试剂(盒)在生产企鱼

    注1:稳定性适用于:对
保持其 特性的能力

试剂 、校 准物或质控物储存 、运输和在 生 的条件下使用 时;复溶后冻干

      材料和(或)叙

注2:体外诊断喇
    或一足的致

分类

的
    月中瘤标志

(盒);依据固才

(盒);根据操于

测 定试剂

器或测

业规丫
L系统

系统 的 计量学 能特征 发生一定量 的变化的时间

的变

同可分为

不同可分

促与非酶

等为载体

光免疫分析试剂

光免疫分析试剂

化

化

5 要求

5.1 外观 徽
外观应符合如勺
a) 试剂(盒 )州

b) 包装标签应

5.2 溯源性 器
    生产企业应根据 GB/TZ

及测量不确定度等 内容 。

5一 2008 黔所 用肿 志物校准品 的来 源 、赋值过程 以

5.3 准确度

准确度应符合如下要求之一:

a) 用参考物质作为样本进行检测，其测量结果的相对偏差应在规定范围内;

b) 回收率应在规定范围内。

注:如果肿瘤标志物具有国际参考物质或国家标准品，则按照 a)进行检测;如果没有国际参考物质或国家标准品，

    则按照 b)进行 检测。

5.4 最低检测 限

最低检测限应符合相应规定的要求。
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5.5 线性

在生产企业所规定的线性范围内，相关系数r应符合相应规定的要求。

5.6 重复性

    用至少两个浓度水平的样本各重复检测10次，仪器自动操作法或手工操作法的变异系数(C妈应

分别符合相应规定的要求。

5.7 批间差

    用3个批号试剂盒检测同一份样本，则3个批号试剂盒之间的批间变异系数(C仍应符合相应规定

要求 。

5.8 稳定性

可选用以下方法进行验证:

a) 效期稳定性:生产企业应规定试剂(盒)的有效期。取失效期的试剂盒检测其准确度、最低检测

    限、线性和重复性，应符合5.3一5.6的要求。
b) 热稳定性试验:取有效期内的试剂盒根据生产企业所声称的热稳定性条件，检测其准确度、最

    低检测限、线性和重复性，应符合5.3一5.6的要求。
注 1:热稳定性试验不能用于推导产品有效期，除非是采用基于大量的稳定性研究数据建立的推导公式。

注2:根据产品特性可选择a)，b)方法的任意组合，但所选用方法宜能验证产品的稳定性，以保证在效期内产品性能

      符合标准要求 。

6 试验方法

6 1 外观

在自然光下以矫正视力目视检查，应符合5.1的要求。

6.2 溯源性

生产企业提供的溯源性资料应符合5.2的要求。

6.3 准确度

准确度可选择如下试验方法之一:

a) 配制参考物质的浓度，使其最终浓度尽量接近医学决定水平浓度，将其作为样本按照说明书的

    步骤进行检测，重复测量3次后，平均值结果记为M，根据公式(1)计算测量浓度的相对偏差

    B，结果应符合5.3a)的要求。

                                  B=(M一T)/TXIOO% ······················⋯⋯(1)

    式中:

    B— 相对偏差;

    M— 测量浓度的均值;

    T— 标定浓度。

b) 将已知高浓度的肿瘤标志物样品A加人到血清或其他相应基质的肿瘤标志物样品B中，所加

    人样品A的体积宜不超过总体积(A十B)的10%，根据公式(2)计算回收率R，结果应符合

    5·3b)的要求。
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                                    n cX(V。+V)一c。XVO 、，。_。，
                                    R=一 X100 % ·············⋯ ⋯ (2)

                                                  VXcs

        式中:

        R— 回收率;

        v— 样品A液的体积;

        V( 样品B液的体积;

        ‘— 样品B液加人A液后的检测浓度;

        ‘。— 样品B液的浓度;

        c:— 样品A液的浓度.

6.4 最低检测限

    用零浓度校准品或样本稀释液作为样本进行检测，重复测定20次，得出20次测量结果的RLU值

(相对发光值)，计算其平均值(M)和标准差(SD)，得出M+ZSD所对应的RLU值(如果试剂盒的原理

为竞争法，则计算M一ZSD)，根据试剂盒所用校准品的定标曲线方程或者根据零浓度校准品与相邻校

准品之间的浓度一RLU值结果进行两点回归拟合得出一次方程，将M十ZSD(竞争法为M一ZSD)所对
应的RLU值带人上述方程中，求出对应的浓度值，即为最低检测限，其结果应符合5.4要求。

    注:方程的拟合方法也可按照生产企业的相应规定执行.

6.5 线性

    将接近线性范围上限的高值样本按一定比例稀释为至少5种浓度，其中低值浓度的样本需接近线

性范围的下限。按试剂(盒)说明书进行操作，对每一浓度的样本均重复检测3次，计算其平均值，将结

果平均值和稀释比例用最小二乘法进行直线拟合，并计算线性相关系数r，结果应符合5.5的要求。

6.6 重复性

    选用至少2个浓度(宜选用接近医学决定水平的浓度)的样本各重复检测10次，计算10次测量结

果的平均值M和标准差SD，根据公式(3)得出变异系数CV，结果应符合5.6的要求。

                                    CV=SD/Mx10O% ····“··········⋯⋯. (3)

    式中 :

    CV— 变异系数;
    SD— 10次测量结果的标准差;

    M — 10次测量结果的平均值。

6.7 批间差

    用3个批号的试剂(盒)分别检测至少2个水平的同一份样本，各重复10次，计算30次测量结果的

平均值M和标准差SD，根据公式(4)得出变异系数CV，结果应符合5.7的要求。

                                  CV=SD/ Mx10。% ”·”·“··········⋯ ⋯(4)

    式 中:

    CV— 变异系数;

    SD— 30次测量结果的标准差;
    M — 30次测量结果的平均值。

6.8 稳定性

    可选用以下方法进行验证:

                                                                                5
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a) 效期稳定性:取失效期的试剂盒按照63一6.6方法进行检测，应符合5.sa)的要求;

b) 热稳定性试验:取有效期内试剂盒根据生产企业所声称的热稳定性条件，按照6.3一6.6方法

    进行检测，应符合5.sb)的要求。

7 标识 、标 签和使用说 明书

7.1 试剂(盒)外包装标识、标签

至少应包含如下内容:

a) 产品名称及包装规格;

b) 生产企业或售后服务单位的名称、地址、联系方式;

c) 医疗器械注册证书编号;

d) 产品标准编号;

e) 产品批号;

f) 失效期，

9) 贮存条件。

72 试荆(盒)各组分包装标识、标签

至少应包含如下内容:

a) 产品名称及包装规格;

b) 生产企业名称或标志;

c) 产品批号;

d) 失效期.

7.3 试剂(盒)使用说明书

    至少应包含如下内容:

    a) 产品名称;

    b) 包装规格;

    c) 预期用途;

    d) 检验原理;

    e) 主要组成成分;

    f) 贮存条件及失效期;

    9) 适用仪器;

    h)样本要求;

    1) 检验方法;

    」) 参考值(参考范围);

    k)检验结果的解释;

    1) 检验方法的局限性;

    m)产品性能指标;
    n) 对分析干扰(溶血、脂血、黄疽等)的说明，

    0) 对分析特异性(交叉反应物)的说明;

    p) 注意事项;

    q) 参考文献;

    r) 生产企业或售后服务单位的名称，地址，联系方式;
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医疗器械生产企业许可证编号(仅限于国产企业)，

医疗器械注册证书编号;

产品标准编号;

说明书批准及修改日期。

5) 
0
 
u)

v)

B 包装、运输和贮存

8.1 包装

    试剂(盒)应按生产企业的要求包装.

8.2 运输

    试剂(盒)应按生产企业的要求运输。

8.3 贮存

    试剂(盒)应在生产企业规定条件下保存。
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