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#摘要$

!

目的
!

建立新成生物肌酐检测系统的溯源性!提高用户最终检测结果的准确性!为检测结果互认提供

条件&方法
!

依据)
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*中的国际标准溯源链式图自建新成生物溯源流程图#购买

参考物质
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!首先将厂商工作校准品溯源至参考物质!然后将产品校准品溯源至厂商工作校准品!并

计算合成不确定度!完成新成肌酐产品校准品的量值溯源&结果
!

通过测定临床新鲜血清标本进行临床比对确保

参考物质具有互通性!同时采用
1#11)=+.

进行统计学分析!以
<=T

的预测区间和检测项目
)

'

6!'70gUU

总允许误

差为标准!达到量值传递验证要求!进一步确定不确定度!完成量值溯源工作&结论
!

新成生物自建溯源流程成功

对产品校准品进行了赋值!实现了产品校准品的溯源!提高了新成试剂检测结果的准确性&
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目前在追求检验结果可靠性时#非常强调患者检测结果的

溯源性和其他检测系统的可比性#具有溯源性的检测系统才能

保障患者检测结果的可追溯性和可比性,

);*

-

)新成生物以国际

标准溯源链式图为参考自建新成生物溯源流程图#以购买的国

际二级参考物质
971>1"4<.<K

作为厂家一级参考物质#通

过一系列的临床比对试验和统计学分析#成功完成对产品校准

品值的溯源#提高了新成试剂检测结果的准确性)

$

!

材料与方法

$+$

!

材料
!

971>1"4<.<K

是
*..<

年购入#有效期为
*.))

年
))

月)工作校准品!收集新鲜血清高低两个浓度水平#不添

加任何防腐剂#

.+*

#

N##

滤膜过滤后分装成每支
/..

#

'

#用

专用样品管保存于
_U.i

)产品校准品!由新成生物生产的

供客户使用的稳定的校准品#保存于
*

"

Ui

)

$+/

!

仪器与试剂
!

新成生物
$7>0!$7=.-.

全自动生化分

析仪#编号
.*.U/*.)..=

)试剂由四川省新成生物科技有限责

任公司提供)新成选择试剂!肌酐测定试剂$肌氨酸氧化酶

法&#批号!

1;!"80..)

)新成试剂!肌酐测定试剂$肌氨酸氧

化酶法&#批号!

.=.<)U)

)

$+'

!

实验方法
!

以国际标准溯源链式图为参考自建新成生物

溯源流程图%以购买的国际二级参考物质
971>1"4<.<K

作

为厂家一级参考物质#首先将厂商工作校准品溯源至参考物

质#然后将产品校准品溯源至厂商工作校准品#从而完成产品

校准品的溯源工作)采用
1#11)=+.

软件包#验证结果进行配

对
<

检验#并进行线性回归#要求二者无明显统计学差异#则线

性回归方程截距应不大于
)

"

6

允许偏差范围)若达到量值传

递要求#证明工作校准品赋值过程准确有效#参考物质与工作

校准品互通性满足量值传量要求#然后计算校准品不确定度#

确定工作校准品赋值)采用相同的方法#完成工作校准品向产

品校准品的量值传递#计算产品校准品不确定度#最终完成对

产品校准品的赋值#完成新成试剂的量值溯源工作)

/

!

结
!!

果

分别以参考物质校准的选择试剂与工作校准品校准的新

成试剂测定临床标本
*.

例#同时将参考物质*工作校准品作为

样本随机插入进行平行测定,

,;6
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#通过临床比对实验和统计学

分析#得到线性回归方程
"^.+<U.6d)+)/,

#则!

.+<=.

"

.+<U.

"

)+.,.

#

)+)/,

"

)

"

6>80 *̂-+/

"

6̂ -+-*/

#达到量值传

递验证要求#证明工作校准品赋值过程准确有效#参考物质与

工作校准品互通性满足量值传量要求#通过厂家自制不确定计

算公式得到两个水平的不确定度#工作校准品赋值分别表示为

水平
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)通过相同方法得到对产品校准品赋值#得到线性回归方程
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#达到量值传递验证要求#证明工作校

准品赋值过程准确有效#参考物质与工作校准品互通性满足量

值传量要求#通过厂家自制不确定计算公式得到产品校准品的

不确定度#赋值表示为$

,.U+6)X/+6,
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#见表
)

*
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)

表
)

!

测定工作校准品和产品校准品结果统计

测试序号
工作校准品$

#

N?G

"

'

&

水平
)

水平
!

产品校准品

$

#

N?G

"

'

&

测试一
-.+)= ,6)+=U ,.=+**

测试二
-,+-) ,,=+6- ,.<+6U

续表
)

!

测定工作校准品和产品校准品结果统计

测试序号
工作校准品$

#

N?G

"

'

&

水平
)

水平
!

产品校准品

$

#

N?G

"

'

&

测试三
/<+), ,6.+/= ,))+<.

测试四
-*+)U ,,/+U= ,.,+=.

测试五
-.+.) ,,U+-/ ,.<+=-

均值
-)+.* ,,U+U= ,.U+6)

表
*

!

校准结果统计

参考物质空白校准结果

校准序号 空白
a

值

工作校准品校准结果

校准序号 空白
a

值

产品校准品校准结果

校准序号 空白
a

值

校准一
*.- 6.</U*

校准一
*)= ,<<*).

校准一
-, ,<-<*6

校准二
*.6 6.</U*

校准二
*), ,<U-,=

校准二
-- ,<=6,/

校准三
*.* 6.<<<. _ _ _ _ _ _

校准四
*.* 6.U=-= _ _ _ _ _ _

校准五
)<U 6.-,66 _ _ _ _ _ _

均值
*.* 6.UU/,

均值
*)/ ,<U<*6

均值
-/ ,<=)U.
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表示无数据)
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临床检验已成为疾病诊断*危险分析*治疗效果评价和健

康状况监测的重要手段#检验结果准确#具有跨时空的可比性#

是防病治病和提高人类健康水平的基本需要#也一直是检验医

学工作者的工作目标)目前普遍认为实现这一目标最有效的

手段是建立和保证检验结果的溯源性,

/;-

-

)让检验结果最好地

符合患者实际情况#这也是临床对实验室的基本要求)

国际上有多种溯源方法#新成生物采用的是将产品校准品

溯源至国际二级参考物质
971>1"4<.<K

的方法)该方法的

关键在于以下三点)

'+$

!

国际二级参考物质
971>1"4<.<K

!

由于该参考物质

是血清基质#且需要通过国外购得#来源受到限制)同时#参考

物质的互通性问题是临床检验标准化和质量保证中的重要问

题#是否具有互通性决定了量值传量是否能进行)根据
8#)6;

0*

,

=

-要求#新成生物采用了临床新鲜标本测定结果比对的方

法对互通性进行了验证#验证结果说明
971>1"4<.<K

和厂

家工作校准品之间存在互通性#能够实现
971>1"4<.<K

向

厂家工作校准品的赋值#完成量值传量过程)

'+/

!

溯源链的建立
!

国际上通用的临床检验量值溯源链见图

)

)溯源链自上而下各环节的溯源性逐渐降低#而不确定度则

逐渐增加#因此#量值溯源过程应尽量减少中间环节)新成生

物科技公司根据国际通用溯源链自建了新成生物溯源流程图#

为溯源实验的开展提供了依据)见图
*

)

图
)

!

国际生物溯源流程图

'+'

!

不确定度测定方案
!

依据.测量不确定度评定与表示指

南/建立符合实际的不确定度测定方案是量值溯源过程的关键

步骤)新成生物科技公司结合实际情况综合分析#建立不确定

度测定体系如下)

'+'+$

!

量值传递实验过程的结果计算
!

!

\

^!

>

ca

#>

ca

"

ca

5!

)

!

\

表示测定样品的真实浓度%

!

>

表示连续多次测定

样本的平均浓度%

a

#>

表示测定系统的精密度影响因数$主要

由仪器与试剂因素引入#包括比色杯光径误差*光源误差*加样

误差等引入#同时还包括试剂本身精密度等引入&%

a

"

表示参

考物质复溶影响因数$主要由复溶参考物质使用的移液管引

入&%

a

5!

表示参考物质本身不确定度的影响因素$由
971>

1"4<.<K

使用说明书直接提供&)

图
*

!

新成生物溯源流程图

'+'+/

!

不确定度来源分析
!

依据.测量不确定度评定与表示

指南/建立符合实际的不确定度测定方案#是量值溯源过程的

关键步骤)陕西省铜川矿务局中心医院结合实际情况综合分

析#建立了不确定度测定体系)即量值传递实验过程的结果计

算及来源分析!

!

\

^!

>

ca

#>

ca

"

ca

5!

)

!

\

表示测定样品的真实浓度)

!

>

表示连续多次测定样

本的平均浓度%来源于多次测定均数#不确$下转第
*6/=

页&
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检验医学与临床
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年
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月第
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坏死因子
;

(

等增多,

,

-

#这些细胞因子抑制血浆促甲状腺激素

释放激素$

>"$

&*

>1$

*血清甲状腺球蛋白$

>

Q

&*

>,

*甲状腺

激素结合球蛋白$

>:Y

&的合成#从而引起
>,

*

>1$

水平下降)

细胞因子还可能降低肝脏和肾脏的
)

型
/g;

脱碘酶活性#并降低

>,

与核受体的结合能力#增加瘦素分泌及减少神经肽
3

表

达,

6

-

)同时#由
7';-

或
7';)

型细胞因子诱导产生特异的急性期

反应蛋白#导致肝脏抑制
>6

的转运及外周组织中
>6

向
>,

转

化#机体处于严重应激状态#血中皮质醇增高#抑制了
>"$

的

分泌及抑制
>1$

对
>"$

刺激的反应性#导致
>1$

水平低下#

>,

降低)应激状态时血中多巴胺浓度升高#使垂体功能降低#

>1$

水平下降#

>,

降低)细胞因子也影响
>"$

和
>1$

的分

泌)这种作用在动物和人体内部都得到了证实,

/

-

)

从病程长短比较可以看出#随着病程延长#

>,

*

b>,

呈现

下降趋势)与
)

年以下组比较#另外
,

组均呈不同程度降低

$

!

"

.+./

或
!

"

.+.)

&#而
F>,

均呈现升高趋势$

!

"

.+./

&%

).

年以上组与
)

"

/

年组比较#

>,

*

b>,

均呈不同程度降低$

!

"

.+./

&#

6

组间
>6

*

b>6

*

>1$

差异无统计学意义$

!

&

.+./

&)

(4

患者血清中甲状腺激素的这种变化可能是机体在应激状

态下的保护性功能#它可能减少机体耗氧和酶作用的消耗#减

慢分解过程#节省能量#维持机体的基本生理需要#有利于病情

恢复)对于
(4

合并
811

#有学者认为#

(4

患者补充甲状腺

素对
>1$

无明显作用,

-

-

#也有学者发现#使用甲状腺激素对
*

型
(4

的治疗具有一定的价值,

=

-

#目前大部分学者认为不应

常规给予甲状腺激素制剂治疗#

(4

合并低
>,

综合征#经纠正

血糖*血脂代谢紊乱*治疗各种并发症后#甲状腺激素水平也将

逐渐恢复正常,

U

-

)因此#检测
(4

患者血清中甲状腺激素水

平除可评价患者的甲状腺功能外#血清甲状腺激素水平的动态

观察对判断
(4

患者病情严重程度及预后评估具有重要临床

意义)
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定由之后影响因素决定#无不确定度分类)

a

#>

表示测定系统

的精密度影响因数$主要由仪器与试剂因素引入#包括比色杯

光径误差*光源误差*加样误差等引入#同时还包括试剂本身精

密度等引入&%来源于测定系统本身存在不精密度影响#需对其

进行统计学分析)计算各测定系统不精密度并转化为不确定

度,

U

-

#属于不确定度分类中的
0

类)

a

"

表示参考物质复溶影

响因数$主要由复溶参考物质使用的移液管引入&%来源于复溶

参考物质所用的大肚吸管#校准后其标示偏差为
X.+.*N'

#

属于正态分布#计算其不确定度公式为!

/^

"

"

)8<-

$不存在产

品校准品赋值过程中&#属于不确定分类中的
:

类)

a

5!

表示

参考物质本身不确定度的影响因数$由
971>1"4<.<K

使用

说明书直接提供&%来源于参考物质本身不确定度已明确标注#

工作校准品也存在不确定度#需根据包含因子对其进行分解计

算#属于不确定度分类中的
0

类)

我国临床检验的准确性溯源长期以来一直未能得到解决#

使用同类试剂出现不同的检验结果也就可以理解了)这是国

内各医院化验结果互不认可的重要原因之一)缺乏互换性是

各种临床检验质量保证中的常见问题)现在国际上很强调量

值溯源#为试剂和检验结果制定统一标准#应该是未来的一个

发展趋势)我国临床检验参考系统还很不完善#根据临床需

要#建立必要的临床检验参考系统#加强有关国际合作#应成为

我国检验医学和计量学工作者的重要课题)值得指出的是#临

床检验量值溯源的中心目的是提高和保证临床诊断与治疗的

有效性#鉴于建立参考系统是一项昂贵*艰巨而复杂的工作#故

开展此项工作应有合理的针对性#不应为溯源而溯源)四川省

新成生物科技有限责任公司作为集体外诊断试剂研发*生产*

销售为一体的高新科技企业#通过参考国际标准溯源链式图自

建新成生物溯源流程图#通过临床比对试验和统计学分析#将

产品校准品溯源至国际二级参考物质
971>1"4<.<K

#从而

提高了新成试剂临床检验结果的准确性)
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