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Wang XY, Zhang YH, Cui K, et al. Establishment of measurement threshold and comparison of results for detection of 
Treponema pallidum specific antibody by Siemens ADVIACentaur XP chemiluminescent immunoanalyzer. Chin J Biotech, 
2020, 36(8): 1672–1678. 

摘  要 : 本研究旨在探讨西门子 ADVIA Centaur XP 梅毒血清学试验化学发光免疫分析法 (CLIA) 检测梅毒螺旋

体特异性抗体的测量阈值，并与化学发光微粒子免疫分析法 (CMIA)、梅毒螺旋体免疫印迹法 (TP-WB) 及梅毒

螺旋体抗体颗粒凝集试验 (TPPA) 法检测结果进行比较，为 CLIA 方法的规范应用提供参考。收集河北燕达医院

2018 年 7 月至 2019 年 7 月雅培 ARCHITECT i2000 CMIA 法检测梅毒螺旋体特异性抗体筛查样本 30 887 例，选

取 CMIA 法筛查梅毒特异性抗体中样品吸光度与临界值的比值 (S/CO) 为 1–9 的 153 例患者为研究对象，采用梅

毒血清学检测逆序流程，并分别以 TP-WB 及 TPPA 法为确认方法，运用 MedCalc 对结果进行受试者工作特征曲

线 (ROC 曲线) 分析，获得截断值，采用卡方检验进行计数资料的差异显著性检验。采用不同方法对同一批血清

样本梅毒螺旋体特异性抗体的检测结果存在差异，CLIA 法与 TPPA 法差异不显著，与 TP-WB 法及 CMIA 法差异

显著；分别以 TPPA 检测结果和 TP-WB 检测结果为金标准，ROC 曲线分析发现，CLIA 法的最佳诊断截断值分

别为 4.01 和 16.06，曲线下面积分别为 0.961 和 0.838。采用不同梅毒血清学试验方法作为金标准时，CLIA 法建

议截断值差异较大，因此，CLIA 测定梅毒抗体 S/CO 为 1.00–16.06 时，实验室血清学检测应推荐首选 TP-WB 方

法学进行复核确证，避免临床误诊发生。 

关键词 : 梅毒螺旋体，化学发光免疫分析，阈值，梅毒免疫印迹 
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Establishment of measurement threshold and comparison of 
results for detection of Treponema pallidum specific antibody 
by Siemens ADVIACentaur XP chemiluminescent 
immunoanalyzer 

Xinyu Wang1, Yanhai Zhang1, Kai Cui1, Liwen Cai1, and Yiyang Guo2 
1 Clinical Laboratory, Hebei Yanda Hospital, Langfang 065201, Hebei, China 

2 Department of Clinical Laboratory, The Fourth Hospital of Hebei Medical University, Shijiazhuang 050000, Hebei, China 

Abstract:  To investigate the detection threshold of Treponema pallidum specific antibody method by chemiluminescent 

immunoassay (CLIA) in Siemens ADVIA Centaur XP for Syphilis serological test, and compare with the results derived from 

CMIA, TP-WB and TPPA method. The result can serve as reference for the application of CLIA. In total 30 887 samples 

screened by Treponema pallidum specific antibody method were collected by Abbott architect i2000 CMIA from July 2018 to 

July 2019 in Yanda Hospital of Hebei Province. We selected 153 patients with the ratio of sample absorbance to critical value 

(S/CO) of 1–9 by CMIA screening of Treponema pallidum specific antibody as the research objects. The reverse sequence of 

syphilis serological detection was adopted, and TP-WB and TPPA were used as the confirmation methods respectively. 

MedCalc software was used to analyze the results of ROC curve, and the cut-off value was obtained. Chi square test was used 

to test the difference significance of counting data. The detection results of Treponema pallidum specific antibody in the same 

batch of serum samples were unequal by different methods. There was no significant difference between CLIA method and 

TPPA method, but significant difference between CLIA method with TP-WB method and CMIA method was found. TPPA test 

results and TP-WB test results were taken as gold standards, ROC curve analysis showed that the best diagnostic cutoff value 

of CLIA method was 4.01 and 16.06, respectively, and the area under the curve was 0.961 and 0.838. The suggested cutoff 

value of CLIA method is quite different when using different syphilis serological test methods as the gold standard, Therefore, 

when the S/CO value determined by CLIA is between 1.00 to 16.06, TP-WB method should be recommended as the first 

choice in laboratory serological test for recheck and confirmation to avoid clinical misdiagnosis. 

Keywords:  Treponema pallidum, chemiluminescence immunoassay, threshold value, syphilis immuno blotting 

梅毒是由梅毒螺旋体(Treponema pallidum，

TP)感染引起的一种慢性的系统性的性传播疾病。

人类是唯一宿主，早期通过黏膜或破损的皮肤侵

入，潜伏期后侵犯患者多种组织，包括皮肤、骨、

中枢神经系统和心血管系统 [1-2]。世界卫生组织

(World Health Organization，WHO) 估计每年感染 

TP 的病例数为 3 600 万例，新增感染人数超过   

1 200 万[3]。全球每年有 136 万孕妇感染 TP，其

中约 52 万患者出现胎儿死亡[4]。由于梅毒的保护

性免疫的抗体尚未被分离出，也无有效疫苗[5]，

TP 外膜脆弱，人工培养和基因操控无法进行[6]。

TP 抗体检测是目前梅毒诊断的重要依据，得到广

泛临床认可[7]。梅毒实验室检测主要依赖血清学

检测，包括酶联免疫吸附试验、梅毒甲苯胺红不

加热血清凝集试验、梅毒螺旋体抗体颗粒凝集试

验  (Treponema pallidum particle agglutination，

TPPA) 和梅毒螺旋体免疫印迹试验  (Treponema 

pallidum-Western blotting，TP-WB) 等。梅毒螺旋

体抗体检测存在一定的假性结果[8]。目前，梅毒

检测已成为临床患者、献血人员和体检人群的常

规筛查项目。面对标本量的急增，临床实验室需

要有高灵敏度和特异度的梅毒测定方法，同时又

需要操作简便和自动化程度高。化学发光法因其

灵敏度高，特异度好，已经成为国外梅毒检测的

主要方法[9]。梅毒检测在临床应用血清学筛查弱

反应性检测结果中存在一定假阳性率，给临床辅

助诊断带来困扰。本研究主要是探讨化学发光免

疫分析法  (Chemiluminescence analysis，CLIA) 
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检测梅毒螺旋体特异性抗体的测量阈值，为提高

实验室检测梅毒特异性抗体的准确性提供参考，

同时比较 CLIA 法与其他方法检测结果，为临床

检验结果的综合判别提供依据。 

1  材料与方法 

1.1  一般资料 

回顾性纳入河北燕达医院 2018 年 7 月至 2019 年

7 月使用雅培 ARCHITECT i2000 化学发光微粒子

免 疫 分 析 法  (Chemiluminescence microparticle 

immunoassays ， CMIA) 梅毒血清学筛查样本   

30 887 例，选取检测结果 S/CO 1–9 且快速血浆反

应素环状卡片试验 (Rapid plasma reagin，RPR) 

检测均为阴性的样本 153 例为研究对象，其中男

76 例、女 77 例，年龄 10–85 岁，中位年龄 54.2 岁。

梅毒诊断符合《中华人民共和国卫生行业标准-

梅毒诊断(WS273-2018)》[10]。 

1.2  试剂和仪器 

CMIA 法 试 剂  ( 批 号 ： 07413BE00) 及

ARCHITECT i2000 全自动微粒子化学发光分析

仪器，购自美国雅培公司；CLIA 法试剂 (批号：

26098063) 及 ADVIA Centaur XP 全自动化学发

光分析仪器，购自德国西门子公司；TPPA 法试剂

(批号：WN81029)，购自日本富士瑞必欧株式会

社公司；TP-WB 法试剂 (批号：D180619AG) 及

EUROBlotMasterll 全自动免疫印迹仪器，购自德

国欧蒙公司。梅毒实验室检测按标准化操作文件

执行。检测样本时，同测室内质控品及阴、阳性

对照，以保证监控检测质量。 

1.3  方法 

1.3.1  CMIA、CLIA 法和 TPPA 法测定 

153 份纳入研究对象的标本分别用美国雅培

公司 I2000 化学发光免疫分析仪、西门子 ADVIA 

Centaur XP 全自动化学发光分析仪器检测。

CMIA、CLIA 从测试到结果判读均为仪器全自动

完成，仪器内置的判断标准抗-TP 的 S/CO>1.0，

提示有反应性；S/CO<1.0，提示非反应性。CLIA

法检测原理将含有吖啶酯标记的 TP 重组抗原

TPN15、TPN17 的辅助试剂添加到样品中，样品

中存在 TP 抗体，结合后形成复合物，再添加生

物素化梅毒螺旋体重组抗原，结合链霉亲和素包

被的磁性乳胶颗粒固相捕获 TP 抗体-抗原复合

物，仪器检测线性为 0–45。同时对 153 份血清标

本进行 TPPA 检测，手工操作，按试剂说明书肉

眼判读结果，反应孔中呈光滑纽扣状为阴性，出

现凝集呈不规则沉积为阳性。大部分实验室用于

梅毒血清学检测复核。 

1.3.2  TP-WB 法测定 

对 153 份血清标本进行确证实验，重组梅毒

螺旋体基因蛋白抗原免疫试剂制备：采用基因重

组蛋白抗原 TPN47、TPN45、TPN17、TPN15 制

备的 NC 膜。最后将包被抗原的固相载体与特异

性抗体和酶标第二抗体作用后，加入酶反应底物

使区带染色，检测结果以实验 NC 膜条质控条带

及各抗原条带的显色通过 EUROLineScan 软件判

读着色强度 0–13 阴性，14–23 灰区，≥24 阳性，

仪器判读检测线性为 0–255。EUROLineScan 软件

判读结果标准为，至少两条特异性抗原带明确显

色(着色强度≥24) 为阳性；一条特异性抗原带明

确显色 (着色强度≥24) 为可疑。 

1.4  统计学方法 

以 CLIA 法读数值为变量，分别以 TP-WB 及

TPPA 法读数值为分类变量，采用 Medcalc Ver. 

14.8 进行 ROC 分析，采用 Hanley&McNei 方法，

得到最佳诊断值(Cut-off criterion value)、敏感度

及特异度指数；计数资料的差异显著性分析采用

卡方检验进行，P<0.05 为差异有统计学意义。 

2  结果与分析 

2.1  153 例实验样本 CLIA 法、TPPA、CMIA

法及 TP-WB 法梅毒抗体检测结果比较    

CLIA 法检出 143 例阳性，10 例阴性 (1 例



 
 

王欣俞 等/西门子 ADVIA Centaur XP 化学发光免疫分析仪检测梅毒螺旋体特异性抗体的测量阈值建立及结果比较 
 

 

☏：010-64807509 ：cjb@im.ac.cn 

1675

TP-WB 检测可疑阳性)；TPPA 法检出 140 例阳性，

13 例阴性 (1 例 TP-WB 检测可疑阳性)；TP-WB

检出 10例阳性，43例可疑阳性，110例阴性；CMIA

法检出 153 例阳性。CLIA 法与 CMIA 阳性符合

率 93.46%，与 TPPA 符合率 97.90%，与 TP-WB

法符合率 36.36%，采用卡方检验进行计数资料的 

统计比较结果表明，CLIA 法与 TPPA 法差异无统

计学意义，与 TP-WB 法及 CMIA 法差异有统计

学意义 (P<0.05)。 

2.2   CLIA 法检测阈值的确定    

以 CLIA 值为变量，采用国内 TPPA 法为金

标准分类变量，ROC 分析结果表明，曲线下面积 

 
表 1  ROC 曲线分析评价项目表 
Table 1  ROC Curve analysis and evaluation item table 

Evaluation of project Result A* Result B# 

Sample size 153 153 

Positive group: B=1  140 53 

Negative group: B=0  13 100 

Area under the ROC curve (AUC) 0.961 0.838 

Standard error a 0.021 3 0.035 1 

95% Confidence interval b 0.917–0.986 0.770–0.893 

Z statistic  21.683 9.632 

Significance level P (Area=0.5) <0.000 1 <0.000 1 

Youden index J 0.808 8 0.590 2 

Associated criterion >4.01 16.06 

Sensitivity  88.57 83.02 

Specificity  92.31 76.00 

Note: * TPPA is the gold standard; #TP-WB is the gold standard. 

 

 
 
图 1  梅毒血清学检验 CLIA 法 ROC 曲线 (左图以 TP-WB 法为金标准，右图以 TPPA 法为金标准) 
Fig. 1  The ROC curve of CLIA method for serological examination of syphilis (on the left, the TP-WB method is used 
as the gold standard; on the right, the TPPA method is used as the gold standard). 
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(AUC) 为 0.961，标准误 0.021 3，95%置信区间

为 0.917–0.986，Z=21.683，P<0.000 1，约登指数

(Youden index)=0.808 8，最佳诊断值为 4.01，敏

感度 88.57%，特异度 92.31%；采用国外 TP-WB

法为金标准分类变量，ROC 分析结果表明，曲线

下面积 (AUC) 为 0.838，标准误 0.035 1，95%置

信区间为 0.770–0.893，Z=9.632，P<0.000 1，约

登指数 (Youden index)=0.590 2，最佳诊断值为

16.06，敏感度 83.02%，特异度 76.00%。 

2.3   CLIA 法和 CMIA 法结果分布及相关性 

分析 

与 TPPA 法只显示阴性或阳性结果不同，

CMIA 法和 CLIA 法结果报告值同为着色强度读

数，两种方法读数分布如图 2 所示，153 例实验

样本，CMIA 法读数范围在 10 以内，而 CLIA 法

读数最高>45，提示两种方法对于同一样本检测限

存在差异。 

3  讨论 

梅毒对人体危害很大，影响学习、就业、婚

姻及家庭稳定。由于临床抗生素的广泛应用，致

使部分患者呈隐性感染，造成漏诊和误诊。另外， 

 

 
 

图 2  153 例样本梅毒血清学检验 CMIA 法及 CLIA

法检测结果分布 
Fig. 2  Distribution of serological test results for 
syphilis by CMIA method and CLIA method in 153 
samples. 

梅毒孕妇通过母婴传播，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[11]。近年来，梅毒在世界范围内已经

成为严重威胁公共健康的一种疾病[12-13]。 

血清学检测目前是国内外诊断梅毒的主要方

法[14]，实验室诊断程序主要有传统实验室诊断程

序、逆序实验室诊断程序和第 3 种实验室诊断程

序。传统实验室诊断程序首先采用非 TP 抗原血

清试验，再进行 TP 抗体血清试验；逆序实验室

诊断程序采用 TP 抗体血清学试验初筛，初筛阳

性再行非 TP 抗原血清学复检；第 3 种实验室诊

断程序以 TP 抗体血清试验作为初筛，阳性标本

再用第 2 种不同的 TP 血清试验来确证。但值得

一提的是我国 CDC 性病控制中心在对梅毒血清

学诊断试剂进行临床应用评估时，当评估试剂检

测结果与 TPPA 试剂检测参考结果不一致时，推

荐选择免疫印迹法进行确认[15]。美国疾病预防控

制中心建议实验室诊断执行逆序诊断程序，并以

TP-WB 检测作为最终确证方法[16-17]。在临床工作

中，部分患者无接触史、病史，梅毒血清学筛查

结果弱反应性，TPPA 复测结果阳性，RPR 结果

阴性，TP-WB 确证结果阴性。本研究中 CLIA 法

与 CMIA 阳性符合率 93.46%，与 TPPA 符合率

97.90%，与 TP-WB 法符合率 36.36%，与以往研

究中发现的梅毒弱反应性结果时 TPPA 与 TP-WB

符合率 28.4%–33%[18-19]，以及黄文彩等 [20]应用

ROC 曲线分析确定化学发光微粒子法检测 TP-Ab

的研究结果显示 S/CO 最佳临界点为 6.815。当临

床检测弱反应性结果，应结合患者生理、病理因素

综合分析，主要是老年人、孕妇、感染性相关疾病

人群、心血管系统相关疾病人群、神经系统相关疾

病人群、肿瘤相关疾病人群、免疫性疾病相关人群

等，避免梅毒血清学检测生物学假阳性[18-19]。 

本研究建立 CLIA 法中梅毒螺旋体特异性抗

体检测的测量阈值，ROC 曲线分析发现 TPPA 为

标准最佳诊断截断值为 4.01，TP-WB 为标准最佳

诊断截断值为 16.06；CLIA 阴性结果中 1 例与
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TP-WB 确证结果不一致，TP-WB 的 TPN47 抗体

表达着色强度 24，判读可疑。其原因与 CLIA 法

中包被抗原位点相关，其针对的是 TPN15 和

TPN17，两者方法学结果均未判读阳性；CLIA 法

和 CMIA 法结果着色强度读数分布及相关性分

析，CMIA 法读数范围 S/CO 值在 10 以内，而 CLIA

法读数 S/CO 值最高>45，提示两种方法对于同一

样本检测限存在差异，方法灵敏度不同。基于

TP-WB 着色强度与 CLIA 法反应性结果分析，当

CLIA 法梅毒特异性抗体检测 S/CO 值>45 时无需

复查可直接发出结果，准确率达到 100%。在张瑞

等[21]研究中 ADVIA Centaur XP 全自动化学发光

免疫分析仪检测感染性血清标志物 HBsAg、

Anti-HIV、Anti-TP、AntiHCV 从精密度、临界值

附近精密度、最低检出限、方法学间比较、分析

测量范围的验证和评估，ADVIA Centaur XP 全自

动化学发光免疫分析符合预期临床应用要求。基

于我们的研究结果 ADVIA Centaur XP 全自动化

学发光免疫分析 CLIA 法可以用于梅毒血清学人

群的筛查，但梅毒检测结果弱反应时需建立测量

阈值。 

综上所述，本研究结果显示临床两种自动化

测定方法之间梅毒弱反应性结果时的阳性符合率

具有差异性，ADVIA Centaur XP 梅毒血清学检测

特异性略高于 ARCHITECT i2000 血清学检测。当

实验室 CLIA 测定梅毒抗体 S/CO 为 1.00–16.06

时，CLIA 法建议 ROC 曲线分析的最佳截断值差

异较大，梅毒诊断实验室血清学检测应推荐首选

TP-WB 方法学为确证标准，避免临床误诊发生。 
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