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  ھا ھا و توانايی کاستی: Dسنجش ويتامين 

  ی آزمايشگاه  آموخته دانش –حسن بيات 
  )چاپ شده است ٩٠ی تشخيص آبان  اين نوشته در مجله(

 زمينهپس 

شѧѧد کѧѧه تѧѧراکم اسѧѧتخوان بيمѧѧار در دسѧѧت  تنھѧѧا ھنگѧѧامی درخواسѧѧت می Dتѧѧا يѧѧک دھѧѧه پѧѧيش سѧѧنجش ويتѧѧامين 
نقѧش بѧه ھѧای بسѧياری  اکنѧون، پژوھش امѧا ھم. ھای راشيتيسم و استئومالاسی ؛ يعنی برای بررسی بيماریبررسی بود

، مالتيپѧѧل اسѧѧکلروز، ١ماننѧѧد برخѧѧی کنسѧѧرھا، ديابѧѧت نѧѧوع  ی ديگѧѧرھا ايѧѧن پروھورمѧѧون در تعѧѧداد زيѧѧادی از وضѧѧعيت
انѧد کѧه کمبѧود ويتѧامين  اند و نيز نشان داده پرداخته ١یعلتھررکلوز، بيماری آلزايمر، پسوريازيس، و مرگ و مير توب
D امين  .شايع استѧھمچنين نقش ويتD مѧی از مکانيسѧوان يکѧه عنѧم  بѧيار مھѧرای ھای بسѧان بѧد ارگѧام در چنѧديل پيѧتب

ی  ھا گيرنѧده ايѧن انѧدام. شѧود روز بروز بيشتر آشѧکار می ھای ايمنی مانند مغز، پروستات، سنيه، بافت کولون و سلول
  .دھند پاسخ می OH D‐1,25دارند و به  Dويتامين 

، اخѧتلاف نظѧر پيرامѧون برخѧی Dھای چشمگير تکنولوژيک در سѧنجش ويتѧامين  وجود پيشرفت با ھمزمان
ھای ويتѧامين  ھای سنجشѧی و تفسѧير بѧالينی نتيجѧه ی ھѧردوی ملاحظѧه سردرگمی قابل ملاحظѧه در بѧاره نيز ھا و روش

D ت  کيفيت، سبب شده است که آزمايشگاھيان و پزشکان نسبت بهѧن اجرا يا تفسير درسѧندايѧامطمئن باشѧايش نѧآزم .
  .شود پرداخته می Dھای گوناگون سنجش ويتامين  در زير به جنبه

 رشد درخواست

شناسѧايی  طѧور قطعѧیھѧای گونѧاگون بѧه  در پيشѧگيری از يѧا پيشѧبرد بيماری Dاگرچه مکانيسم کار ويتامين 
 Dھای گروھѧی سѧبب شѧده اسѧت کѧه درخواسѧت آزمѧايش ويتѧامين  ی رسانه ھا به وسيله نشده است، اما انتشار پژوھش

ديѧده  ،انجѧام شѧد CLN٢ی  سѧيله مجلѧهدر امريکѧا بѧه و ٢٠٠٩در يک بررسی که در سѧال  .ای داشته باشد رشد فزاينده
% ۵٠  دسѧت کѧم سѧالانهOHD‐25درخواسѧت آزمѧايش رشѧد ھای بررسی شده  از آزمايشگاه% ۵٠شد که در بيش از 

ی ديگѧری کѧه جѧای توجѧه داشѧت ايѧن بѧود کѧه  نکتѧه. بѧوده اسѧت% ١٠٠ھا بѧيش از  آزمايشگاه% ٢٧است و در  بوده
يѧا بيشѧتر % ۵٠حѧدود ھا  آزمايشѧگاه% ١٣و در %  ٢۵ھا حѧدود  در يک چھارم آزمايشѧگاه OHD‐1,25درخواست 
پاراتيروئيѧѧد و   رسѧѧد بѧѧا انديکاسѧѧيون محѧѧدود ايѧѧن آزمѧѧايش بѧѧرای ارزيѧѧابی بيمѧѧاری چيѧѧزی کѧѧه بѧѧه نظѧѧر می ؛رشѧѧد داشѧѧت

  .ھای متابوليسم کلسيم ھمخوانی ندارد اختلال

 Ravinderبѧѧه بѧѧاور  Singh )PhD گاهѧѧايو، آزمايشѧѧاه مѧѧدوکرينولوژی، درمانگѧѧواه) "انѧѧا از گѧѧوتر  ٣مѧѧا جلѧѧھ
سالانه . ھای درست وجود ندارد ھا و داوری دھيم، دليل که اکنون انجام می Dبرای اين شمار آزمايش ويتامين . ھستيم
 رسѧѧيم کѧѧه پزشѧѧکان سѧѧردرگم ھسѧѧتند، آزمايشѧѧگاھيان شѧѧود و حѧѧالا مѧѧا داريѧѧم بѧѧه جѧѧايی می ھѧѧا آزمѧѧايش انجѧѧام می ميليون

سѧѧردرگم ھسѧѧتند، و تنھѧѧا دليѧѧل ايѧѧن سѧѧردرگمی آن اسѧѧت کѧѧه مѧѧا ايѧѧن آزمѧѧايش را بѧѧرای جمعيѧѧت درسѧѧت بيمѧѧاران انجѧѧام 
  ."دھيم نمی

 ی مرجع محدوده
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ھای  ی محѧدوده آن اسѧت کѧه صѧاحبنظران در بѧاره Dھای پيرامون سنجش ويتѧامين  يکی ديگر از سردرگمی
ھمѧѧرای Dويتѧѧامين ھای مطلѧѧوب و مسѧѧموميت  ناکѧѧافی بѧѧودن، وضѧѧعيت ،ھѧѧای مناسѧѧب بѧѧرای کمبѧѧود ٤مرجѧѧع و برشѧѧگاه

 نيѧز ھا انѧد، و آزمايشѧگاه برای کاھش خطر بيمѧاری تعيѧين کردهھای گوناگونی را  محدودهی گوناگونھا پژوھش. نيستند
 OH‐25ھای گѧѧزارش شѧѧده بѧѧرای کѧѧاھش  سѧѧطح،در يѧѧک بررسی. برنѧѧد را بѧѧه کѧѧار میھای گونѧѧاگونی  محѧѧدوده D از
ng/mLا  ≥٨ѧѧتng/mLت را در برمی ≥٣٠ѧѧدوده. گرفѧѧاھمخوانی در محѧѧين نѧѧده می ھمѧѧودن ديѧѧافی بѧѧد و از  ھای ناکѧѧش
ng/mLتا  ٨-٢٠ng/mLده  ی کافی بودن يا مطلوب بودن نيز برشگاهابر. بود ˃٣٢ѧودھای گوناگون گزارش شѧاز  ب
ng/mL٢-٨٠۵  تاng/mL١۵تا  ٣١-٠ng/mLو  ٣٢-١٠٠ng/mL٨٠-۵کل، . ٠ѧين شѧطحبه ھمѧموميت سѧھای مس 
ايѧѧѧѧن .˃ng/mL٢٠٠و  ˃ng/mL١۵٠، ˃ng/mL١٠٠، ˃ng/mL٨٠گѧѧѧѧزارش شѧѧѧѧده عبѧѧѧѧارت بودنѧѧѧѧد از  احتمѧѧѧѧالی

ھای پيشѧѧنھاد شѧѧده در  ی سѧѧطح ھای مرجѧѧع بيشѧѧتر بѧѧر پايѧѧه گيѧѧرد کѧѧه محѧѧدوده دگرگѧѧونی بيشѧѧتر از آنجѧѧا سرچشѧѧمه می
، مѧدير آزمايشѧگاه اسѧتخوان و مѧواد Reinhold Vieth )PhDی  بѧه گفتѧه. اند تا آنѧاليز واقعѧی سѧرم ھا بنا شده پژوھش

 Dی مرجع به روش کلاسѧيک بѧرای ويتѧامين  مشکل در تعيين محدوده) "در تورنتو Mt Sinaiمعدنی در بيمارستان 
و اينکѧه تابسѧتان اسѧت يѧا زمسѧتان بسѧتگی  Tھايی ماننѧد شѧھر محѧل بررسѧی ی تعيين شده به عامل آن است که محدوده

تا حدودی مانند سطح کلسترول است، از اين نظر کѧه مѧا بѧه دنبѧال ايѧن نيسѧتيم کѧه چѧه چيѧزی  Dسطح ويتامين . دارد
  ."بلکه به دنبال اين ھستيم که چه چيزی مطلوب يا دلخواه است ،طبيعی است

بѧѧرای  ١٠-ng/mL٣٠بѧѧه عنѧѧوان نشѧѧانگر کمبѧѧود،  ˂ng/mL١٠ی  در بѧѧاره Dاگرچѧѧه پژوھشѧѧگرانويتامين 
، بѧѧا ھسѧѧتندبѧѧرای مسѧѧموميت احتمѧѧالی ھمنظѧѧر  ˃ng/mL١٠٠کѧѧافی بѧѧودن، و  بѧѧرای ٣٠-ng/mL١٠٠ناکѧѧافی بѧѧودن، 

  .ھای بيشتر وجود دارد ھای بيشتر و ھمرايی ٥وجود اين، ھنوز جا برای گواه

 های سنجشی چالش

ھا برای  و نيز روشی است که در بيشتر پژوھش ،است FDAروش معيار  Diasorinی شرکت RIAروش 
ی   ھای نخسѧتين دھѧه از زمان معرفی اين روش در سѧال. به کار گرفته شده است Dھای مرجع ويتامين  تعيين محدوده

  .اند آمده پديدLCMS و  HPLCتری مانند  ھای پيشرفته ھای جديدتر اين روش و نيز روش  تاکنون، نسل ١٩٩٠

 OH‐25ھѧѧای سѧѧنجش  انѧѧد کѧѧه روش ھѧѧای گونѧѧاگون نشѧѧان داده پژوھش D تیѧѧتند دارای کاسѧѧود و  ھايی ھسѧѧوج
ھای گونѧاگون بѧا ھѧم فѧرق داشѧته  ھای يѧک بيمѧار از آزمايشѧگاه ھای گوناگون سنجش سѧبب شѧده اسѧت کѧه نتيجѧه روش
 UMassدر مرکѧѧز پزشѧѧکی  Rao.باشѧѧد Memorial، هѧѧاران نتيجѧѧا روش را ھای بيمѧѧای ايم بѧѧی و ھѧѧونواسLCMS 

ھای  نتيجѧѧѧه% ۶٨بѧѧѧه عنѧѧѧوان برشѧѧѧگاه ناکѧѧѧافی بѧѧѧودن،  ng/mL٣٠بررسѧѧѧی کѧѧѧرد و دريافѧѧѧت کѧѧѧه بѧѧѧا در نظѧѧѧر گѧѧѧرفتن 
ی ايѧن  بѧر پايѧه. زير اين سطح بودنѧد LCMSھای  از نتيجه% ٣٠آيند در حالی که تنھا  ايمونواسی ناکافی به شمار می

مار با دو روش ياد شده انجѧام داد و دريافѧت کѧه روش بي ۶٠٠ھای  پژوھش ديگری را بر روی نمونه Raoبررسی، 
LCMS ۴دارد ٦کژی مثبت% ٠.  

ديده شده که در طѧول  ،California Pacificدر مرکز پزشکی  Richard Garcia‐Kennedyدر بررسی 
د کمتѧѧر از رکѧѧ ھای فرسѧѧتاده شѧѧده بѧѧه آزمايشѧѧگاھی کѧѧه بѧѧا روش ايمونواسѧѧی کѧѧار می از نمونѧѧه% ٨/٧٩يѧѧک مѧѧاه نتيجѧѧه 

ng/mL گاھی  ھای نمونه از نتيجه% ۴۶بود در حاليکه تنھا ) برشگاه ناکافی بودن( ٣٢ѧه آزمايشѧھای فرستاده شده ب
از خيѧѧر  Garcia‐Kennedyبѧѧه دنبѧѧال ايѧѧن بررسѧѧی، . بѧѧود ٣٢ ng/mLد کمتѧѧر از رکѧѧ کѧѧار میLCMSکѧѧه بѧѧا روش 

 Dگيری ويتامين  ی اندازه م از من در بارهھرگاه مرد: " گويد در مرکز خود گذشته است و می Dگيری ويتامين  اندازه
ی  بѧارهدر . »دريافѧت کنيѧد Dواحѧد ويتѧامين  ۵٠٠خودتѧان را بѧه زحمѧت نيندازيѧد، فقѧط روزی «گѧويم  پرسند، می می

  ."کند ارزش می ھنوز يک کمبود بنيانی وجود دارد که اين عددھا را بی ،Dسنجش ويتامين 
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، بيѧѧدقتی بѧѧين آزمايشѧѧگاھی حѧѧدود D(DEQAS)ی ارزيѧѧابی کيفيѧѧت ويتѧѧامين  برنامѧѧه ٢٠٠٧در گѧѧزارش سѧѧال 
ی يѧک  اسѧت کѧه بѧه وسѧيله] مھѧارت سѧنجی[ی پѧايش کيفيѧت بيرونѧی  يک برنامѧه DEQAS(گزارش شده است % ٢٠

 ١۶٠٠ش از اسѧѧѧت و بѧѧѧي Dی مھѧѧѧارت سѧѧѧنجی ويتѧѧѧامين  شѧѧѧود و بزرگتѧѧѧرين برنامѧѧѧه سѧѧѧازمان بريتانيѧѧѧايی برگѧѧѧزار می
ايѧѧن سѧѧازمان آمѧѧده اسѧѧت کѧѧه روش  ٢٠٠٨در گѧѧزارش سѧѧال ). آزمايشѧѧگاه را در سراسѧѧر جھѧѧان زيѧѧر پوششѧѧش دارد

LCMS  کژی مثبت است% ١٠دارای.  

ی  در امريکѧѧا، کѧѧه يѧѧک آزمايشѧѧگاه مرجѧѧع و ملѧѧی اسѧѧت و يѧѧک شѧѧبکه Quest  آزمايشѧѧگاه ٢٠٠٨در سѧѧال 
آن  جديѧدLCMS، روش ٢٠٠٨تا ميانѧه  ٢٠٠٧ماه، از آغاز  ١٨دھد، دريافت که به مدت  آزمايشگاھی را تشکيل می

 Nicolas(آزمايشѧگاه  Institute Diagnostics (هѧزارش می نتيجѧتباه گѧد  ھای اشѧبب شѧه سѧدادی کѧت؛ رخѧرده اسѧک
Quest د آزمايشѧѧѧѧنھاد بدھѧѧѧѧد پيشѧѧѧѧرار کنѧѧѧѧان تکѧѧѧѧن روش را رايگѧѧѧѧا ايѧѧѧѧده بѧѧѧѧام شѧѧѧѧای انجѧѧѧѧه. ھѧѧѧѧی از مقالѧѧѧѧھای  در يک
  .ن مشکل به اشکال در کاليبراتورھا نسبت داده شدتايمز، اي نيويورک

در يѧѧѧک بيمارسѧѧѧتان دانشѧѧѧگاھی در اوپسѧѧѧالای سѧѧѧوئد انجѧѧѧام شѧѧѧد  ٢٠١٠در سѧѧѧال  کѧѧѧه در پѧѧѧژوھش ديگѧѧѧری
در ايѧن بررسѧی ديѧده شѧد کѧه بѧا در . سѧنجيده شѧد CLIAو  HPLC‐ACI‐MS ،RIAبيمار با سه روش  ٢٠۴ھای  نمونه

بѧه (بسѧته بѧه روش سѧنجش  دارای کمبود، نسبت بيماران Dکمبود ويتامين به عنوان برشگاھ ng/mL٢٠نظر گرفتن 
تشѧѧخيص اينکѧѧه يѧѧک شѧѧخص کمبѧѧود  :؛ ايѧѧن يعنѧѧی%۴۴و % ٢٢، %٨برابѧѧر بѧѧود بѧѧا )CLIAو  HPLC  ،RIAترتيѧѧب

  !شود ی او در کدام آزمايشگاه سنجيده می بستگی به اين دارد که نمونه ،دارد يا نه Dويتامين 

ѧال در پژوھش دانشگاه ويسѧه ،٢٠١١کانتين در سѧنمون ѧه  انھای داوطلبѧا  ۶بѧد و بѧتاده شѧگاه فرسѧ٣آزمايش 
، ديѧѧده شѧѧد بѧѧين بѧѧه عنѧѧوان برشѧѧگاه کمبѧѧود ng/mL٣٢بѧѧا در نظѧѧر گѧѧرفتن . سѧѧنجيده شѧѧد ECLIAو  HPLC ،RIA  روش
رد ممکѧن ی يѧک فѧ ھای گوناگون سازگاری وجود ندارد به طوريکه بسѧته بѧه آزمايشѧگاه، نتيجѧه ھای آزمايشگاه جواب

بسѧѧته بѧѧه روش بکѧѧار گرفتѧѧه شѧѧده بѧѧرای يѧѧک شѧѧخص ممکѧѧن اسѧѧت  يعنѧѧی اسѧѧت پѧѧايين يѧѧا بѧѧالای برشѧѧگاه باشѧѧد؛ بѧѧاز ھѧѧم
  .تشخيص کمبود گذاشته شود يا نشود

در . اند به دقت بازبينی شѧده D2ھای اخير، چند روش تجاری به دليلی نادرستی در سنجش ويتامين  در سال
شѧرکت . ھѧای جديѧد بازکѧاليبر کѧرد بادی ی خѧود را بѧا آنتیRIAشرکت دياسورين روش  ١٩٩٠ی  ھای پايانی دھه سال
IDS  الѧѧѧرد ٢٠٠۶در سѧѧѧاليبر کѧѧѧود را بازکѧѧѧی خѧѧѧن دگرگونی. روش ايمونواسѧѧѧه انحراف ايѧѧѧا بѧѧѧدولوژيک و  ھѧѧѧای متѧѧѧھ
تѧѧا از  ١۵٠ CDC، ٢٠٠۴در سѧال . اسѧی در طѧول زمѧان انجاميѧѧده اسѧتھѧѧای ايمونو ی روش ھای دگرگѧون شѧده نتيجѧه
 ٧NHANESی  ھای ذخيѧѧره شѧѧده مربѧѧوط بѧѧه برنامѧѧه نمونѧѧه III )١٩٩۴-ين ) ١٩٩٨ѧѧت پيشѧѧا کيѧѧه بѧѧه در آن برنامѧѧرا،ک

ھای بѧه  اين بررسی نشان داد کѧه نتيجѧه .گيری کرد ندازهبا کيت جديد اين شرکت ادوباره دياسورين سنجيده شده بود، 
  .ھای روش پيشين بود کمتر از نتيجه% ٧/١١دست آمده از روش جديد به طور ميانگين 

 های گوناگون سنجش های به دستآمده از  چندگونگی نتيجهعلت 

خوانيم به راستی گروھی اسѧت از  می Dگيرد که آنچه را که ما ويتامين  از آنجا سرچشمه می دگرگونیاين 
) کلسѧيفرول کوله( D3و ويتѧامين ) ارگوکلسѧيفرول( D2ويتѧامين  ھѧا، از بѧين آن ھای دارای ساختار ھمانند کѧه مولکول

 OH‐25، يعنѧѧیDھѧѧای ويتѧѧامين  يکѧѧی از متابوليت. ھای فيزيولوژيѧѧک مھѧѧم ھسѧѧتند دو تѧѧا از شѧѧکل D  )یѧѧالُ دی کلس( ،
يعنѧی (تѧام  OH D‐25گيری  انѧدازه. شѧود سѧنجيده می Dزيѧابی کمبѧود يѧا مسѧموميت ويتѧامين آناليتی است کѧه بѧرای ار

  .بدن است Dی ويتامين  نمايانگر درست ذخيره) OH D3‐25و  OH D2‐25جمع 

  :شود و شيميايی تقسيم می ٨ھای چسبان به دو گروه سنجش OH D‐25ھای سنجش  روش

 ھای چسبان سنجش 

                                                            
7National Health and Nutrition Examination Survey III 
8Binding assays 
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 RIA ،EIA ،CLIA ،ECL: ھای چسبان پروتئين 
 ايمونواسی 

 شيميايیھای  سنجش 

 HPLC‐UV 
 GC‐MS 
 GC‐MS/MS 
 LC‐MS/MS 

ای  ، در معرض اثر زمينѧه٩چسبDبه پروتئين ويتامين  Dھای چسبان به دليل چسبيدن سخت ويتامين  روش
. شѧود بسيار کم در آب حل می Dکنند در حالی که ويتامين  به بھترين شکل در محيط آبی کار میھا   اين روش .ھستند

  .افزايد می سنجش توان مشکل نامحلولی را برطرف کرد اما اين کار به بيدقتی البته با استخراج دستی می

، بѧѧه طѧѧرف ١٠ھѧѧای چسѧѧبندگی رقѧѧابتی ھѧѧای سѧѧنجش، بѧѧه ويѧѧژه روش چنѧѧد پѧѧژوھش نشѧѧان داده اسѧѧت کѧѧه روش
ھا ھنگѧامی  ايѧن يافتѧه. کننѧد تر از ديگѧری شناسѧايی میانحراف دارنѧد و آن را بيشD ѧسنجش يکی از دو نوع ويتامين 

ی روشѧی  را بѧه وسѧيله) FDAشکل دارويѧی مѧورد تاييѧد ( D2بسيار با اھميت ھستند که تلاش کنيم درمان با ويتامين 
ھايی کѧه در  در پژوھش دانشگاه ويسѧکانتين، نمونѧه. گيری کنيم انحراف دارد اندازه D3که به سوی به سوی ويتامين 

‐LCو نيѧѧز روش ECLIAو  HPLC ،RIAھѧѧای  وجѧѧود داشѧѧت بѧѧا روش D3يѧѧا ويتѧѧامين  D2ھѧѧا فقѧѧط يکѧѧی از ويتѧѧامين  آن
MS/MS )ی روش شدنتيجه آن . سنجيده شدند) به عنوان روش مرجع مقايسهѧی از  که ديده شد برخѧرف يکѧه طѧا بѧھ

دسѧѧتگاه ( ECLIAھѧѧای  ايѧѧن دو آناليѧѧت و برخѧѧی بѧѧه طѧѧرف ديگѧѧری انحѧѧراف دارنѧѧد؛ بѧѧه عنѧѧوان نمونѧѧه يکѧѧی از روش
NICOLAS ADVANTAGE (ھای ويتامين  نمونهD3 رآورد می را بيشѧه بѧه نمونѧالی کѧد در حѧامين  کنѧھای ويتD2  را

  .کند برآورد می کم

البتѧѧѧه از . ھѧѧѧای چسѧѧѧبان را نѧѧѧدارد و پيشѧѧѧتر روش مرجѧѧѧع بѧѧѧود ھای روش اری از مشѧѧѧکلبسѧѧѧي HPLC روش
  .استی آن ، سختی اجرا و زمانبر)mL١≥(حجم بالای نمونه  اين روشھای  اشکال

ھѧѧا کمتѧѧر  ی آن سѧѧريعتر ھسѧѧتند و حجѧѧم نمونѧѧه HPLCنسѧѧبت بѧѧه . ھѧѧای کѧѧاملتری ھسѧѧتند روش MSھѧѧای  روش
 OH‐25تواننѧѧد  ھمچنѧѧين می. اسѧѧت D2  25و‐OH  D3 دازیѧѧه انѧѧه می را جداگانѧѧاری کѧѧد؛ کѧѧافتن  گيری کننѧѧه يѧѧد بѧѧتوان

. ی کمبود کمک کند و نيز در پيگيری درمان و بررسی پيروی بيمار از دسѧتور درمѧانی کمѧک کننѧده باشѧد سرچشمه
عيѧاری م ،گوينѧد کѧه اسѧپکترومتری جرمѧی گيѧران می خرده. کننѧد نگѧاه نمی به چشѧم يѧک روش کامѧلMSبه   البته ھمه

اطلاعѧی بѧه دسѧت کنѧد  ی وزن مولکѧولی يѧک ترکيѧب کѧه از دسѧتگاه گѧذر می در بѧاره بتѧوان طلايی است برای اينکѧه
بѧه  شѧيوهآمده بѧا ايѧن  ھای بѧه دسѧت کننѧد کѧه نتيجѧه ھمچنѧين بيѧان می. مقѧدار آن ترکيѧب شدن از برای آگاه، اما نه آورد
بѧه . افزايѧد می بѧين آزمايشѧگاھی کѧه بѧه بيѧدقتی ؛ چيѧزیاردھا و کاليبراتورھای مرجѧع ھѧر آزمايشѧگاه بسѧتگی د روش
 Bruceی  گفتѧѧه Hollis )PhD ایѧѧکی کاليفرنيѧѧگاه پزشѧѧولی، دانشѧѧوژی مولکѧѧان و بيولѧѧيمی کودکѧѧور در بيوشѧѧپروفس ،

ھѧيچ نظѧارتی نѧدارد، و  FDAای وجود ندارد،  ھيچ روش استاندارد شده. اين يک نمايش غرب وحشی است) "جنوبی
  ."تفسير ھستند -بسيار وابسته به کاربر و بسيار کاربر HPLCو  LCMSھر دوی 

 های به دست آمده پيشرفت

 کردهمعرفی LC‐MS/MSيک روش  ٢٠٠٨در سال (NIST١١)ی ملی استاندارد و ردگيری امريکا  موسسه
دقيق اسѧت بسيار درست و  ،شيمايی-مندی از استاندارد درونی و نيز متدولوژی فيزيکی اين روش به دليل بھره.است

                                                            
9Vitamin D binding protein 
10Competitive binding assays 
11 National Institute of Standard and Traceability  
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در حѧѧال تبѧѧديل شѧѧدن بѧѧه روش ترجيحѧѧی بسѧѧياری از روش  ايѧѧن اکنѧѧون ھم. نѧѧدارد ١٢گѧѧروه بѧѧه گѧѧروه تغييѧѧرو مشѧѧکل 
  . است Dمعيار طلايی سنجش ويتامين يکی از نامزدھای ھای مرجع است و  آزمايشگاه

ی  ھѧای مرجѧع اسѧتاندارد بѧا پايѧه مادهOH D‐25گيری  بѧرای انѧدازه NISTھای ديگر آن است کѧه  از پيشرفت
کاليبراسѧيون بѧرای  SRM 972ی  مجموعѧه). SRM 972و  SRM 972بѧه ترتيѧب (سѧرم و حѧلال توليѧد کѧرده اسѧت 

ھѧا  گيѧری از آن ساخته شده است و بѧا بھره LCMSکاليبراسيون برای  SRM 972ی مجموعه ايمونواسی، و ھای روش
CV ت روشھای بين آزمايشگاھی برای ھر يک ازѧد يافѧال . ھا کاھش خواھѧی در سѧک بررسѧه  ٢٠٠٨يѧان داد کѧنش

  .کاھش داد% ٩به % ٣٠سازی با يک کاليبراتور، چندگونگی بين آزمايشگاھی را از  ھماھنگ

کيفيت مورد نياز برای سنجش ويتامين ش با تعيين و ھمکاران Stocklی  به وسيله ٢٠٠٩در سال گام ديگر 
D دѧѧته شѧѧا . برداشѧѧروه بѧѧن گѧѧرانس ايѧѧتورکار کنفѧѧروی از دسѧѧقپيѧѧتکھلم توافѧѧه اسѧѧرای مشخصѧѧت بѧѧار  ،١٣ھای کيفيѧѧچھ

و  Stocklھا،  پѧѧس از انجѧѧام بررسѧѧی .بѧѧه کѧѧار بسѧѧتندDبѧѧرای تعيѧѧين بايѧѧدھای سѧѧنجش ويتѧѧامين رويکѧѧرد گونѧѧاگون را 
را پيشѧѧنھاد کردنѧѧد کѧѧه ) Gowanبѧѧه نѧѧام مѧѧدل (ھمکѧѧارانش بѧѧه کѧѧار بسѧѧتن يѧѧک رويکѧѧرد بيولوژيѧѧک کمتѧѧر سѧѧختگيرانه 

و % CV ۵ھای معمѧѧولی، و حѧѧد اکثѧѧر   بѧѧرای آزمايشѧѧگاه% ۵ ١٤و حѧѧداکثر نادرسѧѧتی% ١٠ CVحاصѧѧل آن حѧѧد اکثѧѧر 
بايѧد  رعايѧت شѧوند در بلنѧد مѧدت برای اين که اين مرزھا. ھای مرجع است  برای آزمايشگاه% ٧/١حداکثر نادرستی 
 اين معيارھا باشند؛ بѧه ايѧن ترتيѧب، بيѧدقتی و نادرسѧتی کوتѧاه مѧدتحدود نصف  )پايدار(کوتاه مدت بيدقتی و نادرستي

برانگيز ھسѧѧتند، امѧѧا  چѧѧالش بايѧѧدھاالبتѧѧه ايѧѧن . باشѧѧد% ۶/٢و % ۴بѧѧه ترتيѧѧب کمتѧѧر از بايѧѧد ھای معمѧѧولی  آزمايشѧѧگاه
Stockl دارندنچالش گزيری از اين ی آزمايشگاھی  و ھمکارانش بر اين باور ھستند که جامعه:  

برانگيز خواھѧѧد بѧѧود کѧѧه  ھای مرجѧѧع چѧѧالش و آزمايشѧѧگاه ١٥شناسѧѧی گيری ھای اندازه بѧѧرای سѧѧازمانگمѧѧان،  بی"
توانايی خود را نه تنھا برای سازگاری با اين بايدھا، بلکه ھمچنين برای عرضه کردن چنين کيفيتی بѧه طѧور 

  ."واھد بودھای مرجع رويکرد مناسبی برای اين کار خ کردن آزمايشگاه  شبکه. پيوسته، نشان دھند

 سخن پايانی

 مدير وبسايت وستگارد، MSاستن وستگارد دارای مدرک (سپاريم میSten Westgardسخن پايانی را به 
وسѧتگارد بѧرای اسѧتن . )اسѧت و پسѧر پروفسѧور وسѧتگارد سرشѧناس ھای پزشکی، ی کنترل کيفيت آزمايشگاه در باره

 Annals ofی  در مجلهای  ھای ارائه شده در مقاله نتيجه، Dھای گوناگون سنجش ويتامين  تعيين کيفيت اجرايی روش
Clinical  Biochemistry الѧѧѧاره ٢٠٠٨در سѧѧѧنجش  ٧ی  در بѧѧѧاگون سѧѧѧ25روش گون‐OH  D  ردراѧѧѧی کѧѧѧبررس .

، CPBA١٦، يѧک روش EIA، يک روش RIA، يک روش HPLCھای بررسی شده عبارت بودند از يک روش  روش
و در نظر گرفتن  شو ھمکاران Stocklبا استفاده از معيارھای وستگارد استن .ECLIAو يک روش  CLIAدو روش 

و نيѧز  ،تا کيفت اجرايی ھѧر روشروش را تعيين کرد  ٧ھر ١٧یسيگما امتياز، %٢۵برابر  (TEa)خطای کل مجاز 
بѧرای  ھای سيگمای محاسبه شѧدهبه جز دو مورد، امتياز. ن را مشخص کنددر طول زما ھا روشامکان پايش کيفيت 

منفѧی شѧدن معيѧار سѧيگما بѧه ايѧن معنѧا (منفѧی بودنѧد  برخѧی و حتѧا ،١ کمتѧر ازبرخي،٢کمتѧر از روش ديگر ھمگی ۵
سѧيگمای  امتيѧاز(بود  HPLCيکی روش  ،دو مورد استثنا). از خطای مجاز کل بيشتر است ،است که نادرستی روش

 امتيѧѧاز(بѧѧود  ECLIAروش  و ديگѧѧری) nmol/L٢۵٠در غلظѧѧت حѧѧدود  ٨/١٠و  nmol/L٧٠در حѧѧدود غلظѧѧت  ٧/٣
بѧѧا در نظѧѧر گѧѧرفتن ايѧѧن کѧѧه ). nmol/L١٨٠در غلظѧѧت حѧѧدود  ۴/٣و  nmol/L۵٠در حѧѧدود غلظѧѧت  ۵/٢سѧѧيگمای 
عنѧѧوان کѧѧلاس فرآينѧѧدھای دارای سѧѧيگمای  امتيѧѧازاسѧѧت و  ٣ ، امتيѧѧازدر صѧѧنعتسѧѧيگمای پѧѧذيرفتنی  امتيѧѧازکمتѧѧرين 
. چѧه انѧدازه پѧايين اسѧتتѧا ھѧای ارزيѧابی شѧده   شѧود کѧه کيفيѧت بيشѧتر روش روشѧن می ،اسѧت ۶از بѧالاتربرابر ياجھاني

تای ديگر کѧه دوھا ھرگز پذيرفتنی نيست، و پايش کيفيت  از روش تا پنجوستگارد نشان داد که عمکرد استن ارزيابی 
                                                            
12Lot‐to‐lot variation 
13 Strategies to set global quality specificaƟons in laboratory medicine; Stockholm April 24‐26, 1999  
14 Bias 
15Metrological 
16 Competitive Protein Binding Assay 
17Sigma score 
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دو ( سѧری سѧѧنجش ھѧѧرکنتѧرل در  ۶از ھѧا بايѧѧد از  بѧѧه طѧوری کѧѧه بѧرای پѧѧايش آن پѧذيرفتنی ھسѧѧتند بسѧيار سѧѧخت اسѧت
 بسѧيار پѧايين ٢٠بѧالا و تѧوان خطايѧابی ١٩بѧا ھشѧدار کѧاذب ١٨معيارھای چندقانونی و )سنجش بر روی سه سطح کنترل

 اسѧѧتن ).!بѧѧه دسѧѧت آمѧѧد% ۶و % ٧بѧѧه ترتيѧѧب  Pedو  Pfrھѧѧا  بѧѧه عنѧѧوان نمونѧѧه در مѧѧورد يکѧѧی از روش( اسѧѧتفاده کѧѧرد
 OH‐25ھѧѧای سѧѧنجش   کيفيѧѧت اجرايѧѧی روش"وسѧѧتگارد نتيجѧѧه گرفѧѧت کѧѧه  D  ت، وѧѧافی نيسѧѧالينی آن کѧѧاربرد بѧѧرای کѧѧب

وستگارد آن است کѧه حѧال کѧه استنپيشنھاد ." ھا ايجاد کنند روشاين ھای سازنده بايد بھبودھای چشمگيری در  شرکت
تѧوان از بيمѧار چنѧد بѧار  و ھمکاران رسيد، بѧرای بھبѧود کيفيѧت می Stocklی  توان به معيارھای بنا شده به وسيله نمی

نمونه را چند بار سنجيد و ميانگين گرفت، و يا حتا کاربرد بالينی ايѧن آزمѧايش  يکگرفت و سنجيد، يا اين که نمونه 
  :چنين است وستگارد سخن پايانی .و تفسير آن را تعديل کرد

 آن چنѧان کѧه بايѧدکامل،گيری و تصѧميم دقيѧقھای  برشѧگاه تعيѧين بѧرای Dھای سѧنجش ويتѧامين  روش حال که"
  ."آگاه باشند ھا کاستیاز اين  پزشکان م است کهلاز، ندنيست
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