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全自动生化分析仪测定血清高密度脂蛋白胆固醇

分析性能评价

冯　倩，邓德耀，周林华，陈　弟，李增安，支国华，薛云松（云南省第二人民医院检验科，昆明　６５００２１）

　　【摘要】　目的　对在日立７６００全自动生化分析仪上用均相测定法检测高密度脂蛋白胆固醇（ＨＤＬＣ）的分析

性能进行评价。方法　参考国内外有关性能评价的文件和报道，结合临床工作实际，对全自动生化分析仪测定血清

ＨＤＬＣ的精密度、正确度、分析测量范围、分析干扰和生物参考区间５项分析性能进行验证和评价。结果 ＨＤＬＣ

测定在３个不同浓度水平的批内和天间不精密度都小于厂家规定的不精密度要求；５个不同批号的室间质控品检

测结果与靶值的相对偏倚均小于允许偏倚；分析测量范围为０～５．２１ｍｍｏｌ／Ｌ，略宽于厂家给定的范围；生物参考区

间验证结果均在设定的范围之内；不同浓度游离胆红素、结合胆红素、乳糜物、血红蛋白对 ＨＤＬＣ检测不产生影

响。结论　日立全自动生化分析仪测定 ＨＤＬＣ的分析性能与厂家声明基本一致，符合临床的要求，可以应用于

临床。
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　　众多流行病学与临床研究表明，随着血清高密度脂蛋白胆

固醇（ＨＤＬＣ）水平降低，缺血性心血管病的发病危险增加。

目前，检测 ＨＤＬＣ的参考方法是超速离心法，直接测定方法

即均相测定法因其具有简便、快速、易于自动化，所以作为常规

方法在临床广泛应用，但有关的性能评价报道较少。为了深入

了解在全自动生化分析仪上检测 ＨＤＬＣ的性能，作者参考美

国临床实验室标准化委员会（ＮＣＣＬＳ）的相关文件、国内一些

定量检测性能评价的报道以及试剂厂家的标准，在全自动生化

分析仪上对试剂进行了性能评价。

１　材料与方法

１．１　材料

１．１．１　标本　受检者均隔夜空腹８ｈ以上抽血，３５００ｒ／ｍｉｎ

离心５ｍｉｎ，取血清检测，或留取血清标本置于－２０℃待检。

１．１．２　仪器　日立７６００全自动生化分析仪。

１．１．３　试剂　（１）日本积水医疗株式会社 ＨＤＬＣ检测试剂

（批号：８０５ＲＣＪ）；（２）配套校准品（批号：８２３ＲＪＩ）；（３）ＢｉｏＲａｄ

质控血清水平２（批号４６４５２）和水平３（批号４６４５３）；（４）干扰

材料（日本Ｓｙｓｍｅｘ公司），包括游离胆红素、结合胆红素、血红

蛋白和乳糜物。

１．２　方法

１．２．１　精密度验证　用两个水平的质控品和患者新鲜混合血

清按标本检验程序进行测定，在批内重复测定２０次，以及每份

样本每天测定１次，连续测定２０ｄ。分别计算批内及天间均值

（狓）、标准差（狊）和变异系数（犆犞）。并判断是否小于厂家规定

的性能标准。

１．２．２　正确度验证　依据参考文献［１］，结合本室的实际情

况，选择卫生部临床检验中心２０１２年５月发放的５个批号的

质控品进行检测，每个质控品测定 ＨＤＬＣ两次，计算检测均

值与靶值的相对偏倚（％），偏差小于卫生部临检中心组织的室

间质评的允许偏倚，则正确度验证成功。

１．２．３　分析干扰实验　采用Ｓｙｓｍｅｘ干扰检查试剂盒。空白

液与新鲜混合血清按１∶９比例制备各自干扰物的空白对照Ａ

液。将结合胆红素、血红蛋白、游离胆红素和乳糜物用蒸馏水

溶解，按１∶９的比例分别加入相同的新鲜混合血清，制成不同

的干扰物Ｂ液，制成后结合胆红素Ｂ液浓度为２００ｍｇ／Ｌ，血红

蛋白Ｂ液５０００ｍｇ／Ｌ，游离胆红素Ｂ液２００ｍｇ／Ｌ，乳糜物Ｂ

液３０００ＦＴＵ。将Ａ液与Ｂ液按照１０∶０（空白管），８∶２（１号

管），６∶４（２号管），４∶６（３号管），２∶８（４号管），０∶１０（５号

管）比例混合，制备成空白管及含不同干扰物浓度的１～５号

管。对每一份样品进行两次 ＨＤＬＣ浓度测定，结果取平均
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值。计算影响度（Ｆ）＝（含干扰物质标本检测值－无干扰物质

标本（空白）检测值）／无干扰物质标本检测值×１００％
［２］。Ｆ绝

对值大于１０％认为该浓度干扰物质对 ＨＤＬＣ检测有影响。

１．２．４　分析测量范围（ＡＭＲ）验证　按参考文献［３５］，使用

厂家提供的高值质控品（其值大于厂家给定的分析测量范围上

限），用生理盐水稀释。稀释液（Ｌ）与高值样本（Ｈ）按照１０Ｌ、

９Ｌ＋１Ｈ、８Ｌ＋２Ｈ、７Ｌ＋３Ｈ、６Ｌ＋４Ｈ、５Ｌ＋５Ｈ、４Ｌ＋６Ｈ、３Ｌ＋

７Ｈ、２Ｌ＋８Ｈ、１Ｌ＋９Ｈ、１０Ｈ的关系配制，形成系列浓度样品。

每个浓度重复测定２次，以平均值为实测值，按照公式预期浓

度＝（ＣＬ×ＶＬ＋ＣＨ×ＶＨ）／（ＶＬ＋ＶＨ）计算预期值。将实测值

与预期值作比较，确定 ＨＤＬＣ的分析测量范围。检测低限

（ＬＬＤ）的确定：ＬＬＤ为样品单次检测，可以达到的非空白检测

响应量对应分析物的量。按９９．７％的可信限，生理盐水在批

内重复测定１０次空白样品均值±３狊所对应ＨＤＬＣ的量即为

ＬＬＤ。

１．２．５　生物参考区间（ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌｒｅｆｅｒｅｎｃｅｉｎｔｅｒｖａｌ）的验证　

参考 ＮＣＣＬＳＣ２８Ａ２文件
［６］，选取健康体检者２０例，年龄

２０～５６岁，平均３６岁，男女各１０例。按照标准操作程序进行

检测，对结果进行统计并与设定的参考区间进行比较，若２０份

标本的检测结果均在设定的参考区间内或不超过２份标本超

出，则验证通过。否则，进行参考区间确立实验。

１．３　统计学方法　应用ＳＰＳＳ１１．５统计软件进行数据分析。

分析测量范围的验证中截距ａ与０的比较用狋检验。

２　结　　果

２．１　不精密度验证结果　结果见表１，批内犆犞均小于５％，

天间犆犞均小于１０％，达到厂家性能标准。

表１　日立７６００全自动生化分析仪测定 ＨＤＬＣ的批内、

　　　天间不精密度结果

样品
批内不精密度

狓±狊（ｍｍｏｌ／Ｌ） 犆犞（％）

天间不精密度

狓±狊（ｍｍｏｌ／Ｌ） 犆犞（％）

质控１ １．１９７±０．０１０ ０．９４ １．２５±０．０４ ３．３４

质控２ １．８２２±０．０３７ ２．０２ １．８６±０．０７ ３．７５

混合血清 ２．２７２±０．０６０ ２．６４ ２．３０±０．０９ ３．９１

２．２　准确度验证结果　结果见表２，相对偏倚均小于３０％，小

于卫生部临检中心规定的室间质评允许偏倚。

表２　日立７６００全自动生化分析仪测定 ＨＤＬＣ的偏倚结果

质控品批号 靶值（ｍｍｏｌ／Ｌ） 验证值（ｍｍｏｌ／Ｌ） 相对偏倚（％）

２０１２１１ ０．９０ ０．９４ ４．４４

２０１２１２ １．７２ １．７７ ２．９１

２０１２１３ ０．９７ ０．９９ ２．０６

２０１２１４ ０．９８ １．０８ １０．２０

２０１２１５ １．８３ １．９０ ３．８３

２．３　抗干扰能力检测结果　结果见表３，不同浓度游离胆红

素、结合胆红素、血红蛋白和乳糜物对 ＨＤＬＣ检测的干扰（Ｆ）

绝对值都小于１０％。

２．４　分析测量范围验证结果　以实测值为Ｙ轴、预期值为Ｘ

轴，将结果点在ＸＹ坐标图上，计算回归方程犢＝ｂ犡＋ａ。得

到回归方程犢＝ ０．９９５犡－０．０１１，狉＝０．９９９，相关系数狉≥

０．９７５，ｂ在０．９７～１．０３范围内，ａ与０差异无统计学意义（犘＞

０．０５），可判断分析测量范围（ＡＭＲ）在实验已涉及的浓度。生

理盐水在批内重复测定１０次，结果均为０，本检测系统的检测

低限（ＬＬＤ）是０ｍｍｏｌ／Ｌ。结合ＬＬＤ，本方法的 ＡＭＲ为０～

５．２１ｍｍｏｌ／Ｌ。

表３　不同浓度干扰物质对 ＨＤＬＣ检测的干扰（％）

干扰物质 Ｆ１ Ｆ２ Ｆ３ Ｆ４ Ｆ５

游离胆红素 ０．０ －０．８ －０．８ ０．４ ２．３

结合胆红素 －２．６ －３．４ －２．３ －３．８ －３．８

血红蛋白 －１．５ －２．３ －１．５ －０．４ ０．８

乳糜物 －１．５ －１．５ －２．３ －２．７ －４．３

２．５　生物参考区间验证结果　２０份表面健康人血清 ＨＤＬＣ

检测结果浓度为１．１１～２．７８ｍｍｏｌ／Ｌ，均在设定的参考范围大

于１．０４ｍｍｏｌ／Ｌ之内。

３　讨　　论

均相法测定 ＨＤＬＣ根据检测原理的不同分为清除法、选

择性抑制法、ＰＥＧ修饰酶法、免疫抑制剂法等
［７８］。本检测系

统试剂的检测原理是利用脂蛋白与表面活性剂的亲和性差异，

选择性地使 ＨＤＬ胆固醇可溶，所释放的胆固醇与胆固醇酯酶

和胆固醇氧化酶反应，生成 Ｈ２Ｏ２，并作用于４ＡＡＰ色原体产

生颜色反应。临床实验室的管理部门和相关机构要求实验室

要选择适当的方法对检测系统的分析性能进行评价，证实其能

够达到所要求的性能标准，才可将分析系统用于常规工作。本

文对日立７６００全自动生化分析仪测定 ＨＤＬＣ的主要分析性

能进行评价，包括不精密度、不准确度、分析测量范围、分析干

扰试验、生物参考区间，来了解该系统的性能。

一个检测系统最基本的性能指标是精密度，在本检测系

统，两个质控品及患者混合血清的批内、天间变异都小于厂家

声明的犆犞值。正确度的验证，有关文献建议可以通过与参考

方法比对或检测定值参考物（包括由参考方法或决定性方法定

值的样本，从能力比对试验获得的参考物，厂家提供的正确度

参考物或质控物，室间质量评价样本，由第三方提供的已用一

些不同方法定值的物质）来验证［９］。本实验使用卫生部临检中

心发放的５个不同批号质控品进行正确度验证，结果均小于卫

生部临检中心规定的室间质评允许偏倚。不同浓度的游离胆

红素、结合胆红素、血红蛋白和乳糜物对检测结果的影响度均

小于１０％，可认为这些浓度的干扰物质不影响 ＨＤＬＣ的检

测。本检测系统分析测量范围为０～５．２１ｍｍｏｌ／Ｌ，略宽于厂

商给出的线性范围（０．０４～３．８９ｍｍｏｌ／Ｌ）。２０份健康人血清

浓度均在设定的参考区间大于１．０４ｍｍｏｌ／Ｌ范围内，可以认

为现用参考区间适用于本实验室。

总之，本文参考试剂厂家、ＮＣＣＬＳ文件以及国内关于定量

检测分析系统性能评价的相关报道，评价了循环酶法在全自动

生化分析仪上检测 ＨＤＬＣ的性能，基本与厂家声明的性能一

致，该检测系统能够用于临床。
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以Ａｂｂｏｔｔ为代表的全自动微粒子酶免疫分析系统、以

Ｂａｙｅｒ、Ｂｅｃｋｍａｎ为代表的全自动化学发光分析系统和以

Ｒｏｃｈｅ为代表的电化学发光分析系统精密度高，上述进口检

测系统性能较为稳定，除个别批次外，组内犆犞值较小，大部分

检测系统的平均犆犞值小于１２％，与马冬红等
［５］的研究结果相

似。化学发光、时间分辨荧光等国产检测系统的犆犞值明显高

于进口检测系统，出现这种现象的原因主要是国产检测系统精

密度差，组内实验室数量少，组内实验室间结果离散度大。与

进口检测系统相比，国产检测系统整体检测结果不理想，一方

面由于国产检测系统定量测定不够精确，实验室内与实验室间

精密度较差，另一方面设备操作者的技术水能力有待提高。由

于进口检测系统整体检测质量较高，本地区进口检测系统使用

比例从４３．３８％增长到５７．１４％。对于国产检测系统，建议厂

家与进口检测系统进行方法学比对，获取不同检测系统的参考

区间转换系数，并将相应数据提供给用户以利其与周边实验室

进行比较参照。鉴于大部分国产检验系统及部分进口检测系

统精密度较差，建议用户对所使用的检验系统从准确度、精密

度、可报范围、参考区间等方面进行临床性能评估，从而满足临

床需要。

不同检测系统靶值差异较大，在实施实验室间检验结果互

认工作中，必须坚持相同检测系统间互认为原则。不同检测系

统间靶值差异很大的原因可能为：（１）室间质评物的基质效应，

由于质评物对于不同检测系统基质效应不同，客观上引起不同

检测系统间检验结果差异；（２）量值溯源问题，无法溯源至ＳＩ

单位，导致不同检测系统间靶值差异很大；（３）不同方法或试剂

盒使用的单克隆抗体针对抗原的位点不同也是导致测定结果

差异的重要原因。由于内分泌激素连续动态结果观察比单次

测定结果的可靠性要高得多，医生亦需通过连续监测来进行病

情评估与疗效分析，当对患者诊断与治疗进行连续观察时，应

使用相同的检测方法或试剂盒。内分泌激素检验的标准化是

保证结果一致性的重要途径［７］。部分国外试剂采用标准物质

对其检测进行量值溯源及标准化，其量值间具有较好的一致

性。实验室在选择相应试剂时，可要求厂家提供相应的量值溯

源依据，并在使用中，通过室内质量控制和参加室间质量评价，

密切观察试剂检测量值的准确性情况，及时做出相应的

调整［８１０］。

各项目 ２０１０～２０１１ 年连续 ４ 次平均及格率依次为

７４．０４％、８０．４７％、８５．２６％和８７．７５％，项目年度合格率分别

为５５．８５％和６９．５９％，本地区内分泌激素检验质量水平有了

较大的提高，但项目年度合格率仍较低，总体检验质量水平有

待进一步提高。实验室要取得良好的检验质量，须规范开展室

内质量控制，参加室间质量评价活动。由于质控物、试剂价格

较高，大部分实验室内分泌激素室内质量控制开展不规范，每

周或每月做１～２次，更有少部分实验室从未开展室内质量控

制。室内质量控制是基础性工作，该项工作的缺失或不规范将

严重影响内分泌激素的检验质量。各实验室应当以保证医疗

质量为目标，规范室内质量控制工作，保证检验质量，同时加强

相关工作人员专业技术及质量控制知识培训。

综上所述，本地区内分泌激素检验质量水平有了较大的提

高，但总体检验质量水平有待进一步提高。建议实验室选用符

合临床需要的仪器设备，规范开展室内质量控制，参加室间质

量评价，以不断提高内分泌激素检验质量，为实现检验结果的

可比互认打好基础。
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