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  摘 要:目的 通过对化学发光免疫检测项目室内质控失控数据进行分析,探讨“半衰期+”室内质控实施

频率模式在化学发光免疫检测项目检测中的应用。方法 回顾性分析重庆市人民医院检验科2021年1月至

2023年12月化学发光免疫检测项目室内质控的失控数据、失控原因及处理措施,建立并评估“半衰期+”室内

质控实施频率模式。结果 3年内化学发光免疫检测项目失控总次数为326项次,质控品原因(92.33%)为最

主要失控原因,但该类原因所致失控不影响临床标本检测结果准确度;试剂原因(3.37%)、校准原因(2.76%)
和其他原因(1.53%)导致的失控会影响临床标本检测结果准确度。“半衰期+”室内质控新策略可明显减少室

内质控失控频率(0.38%
  

vs.
 

0.16%),且有效识别影响临床标本检测结果准确度的失控。结论 在化学发光

免疫检测项目中,“半衰期+”的室内质控频率新策略在保证检测系统质量可靠的同时,可大幅降低室内质控频

率及“假失控”次数,节约人力、物力成本,提升实验室质量管理水平。
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Abstract:Objective To

 

investigate
 

the
 

application
 

of
 

"half-life+"
 

internal
 

quality
 

control
 

frequency
 

in
 

chemiluminescence
 

immunoassay
 

tests
 

by
 

analyzing
 

the
 

characteristics
 

of
 

out-of-control
 

incidents
 

of
 

chemilu-
minescence

 

immunoassay
 

testing.Methods A
 

retrospective
 

analysis
 

was
 

performed
 

based
 

on
 

out-of-control
 

data,reasons
 

and
 

measures
 

for
 

internal
 

quality
 

control
 

of
 

chemiluminescence
 

immunoassay
 

tests
 

in
 

Depart-
ment

 

of
 

Clinical
 

Laboratory
 

of
 

Chongqing
 

General
 

Hospital
 

from
 

January
 

2021
 

to
 

December
 

2023.The
 

pattern
 

of
 

"half-life+"
 

internal
 

quality
 

control
 

frequency
 

was
 

established
 

and
 

evaluated.Results A
 

total
 

of
 

326
 

out-of-
control

 

incidents
 

were
 

identified
 

in
 

this
 

study,the
 

quality
 

control
 

product
 

reasons
 

(92.33%),which
 

would
 

not
 

influence
 

the
 

accuracy
 

of
 

sample
 

tests,was
 

the
 

main
 

reason
 

of
 

out-of-control
 

incident;the
 

out-of-control
 

inci-
dent

 

by
 

reagent
 

reasons
 

(3.37%),calibrator
 

reasons
 

(2.76%)
 

and
 

other
 

reasons
 

(1.53%)
 

would
 

influence
 

the
 

accuracy
 

of
 

sample
 

tests."Half-life+",a
 

novel
 

strategy,would
 

apparently
 

decrease
 

the
 

frequency
 

of
 

out-of-
control

 

incident
 

in
 

internal
 

quality
 

control(0.38%
  

vs.
 

0.16%),and
 

it
 

would
 

influence
 

the
 

accuracy
 

of
 

sample
 

tests.Conclusion In
 

the
 

test
 

of
 

chemiluminescence,the
 

novel
 

"half-life+"
 

strategy
 

of
 

internal
 

quality
 

control
 

can
 

make
 

sure
 

a
 

reliable
 

tests
 

system,while
 

it
 

also
 

can
 

decrease
 

the
 

frequency
 

of
 

internal
 

quality
 

control
 

and
 

"
false

 

out-of-control
 

incident",saving
 

cost
 

of
 

manpower
 

and
 

material
 

resources
 

and
 

improving
 

management
 

of
 

laboratory
 

quality.
Key

 

words:half-life+; internal
 

quality
 

control; quality
 

control
 

frequency; chemiluminescence; out-
of-control

 

reason

  室内质量控制(以下简称质控)是保证检验质量

十分重要的环节,而室内质控的实施在整个室内质控

执行的过程中又起着关键作用。临床实验室引入

Levey-Jennings和Shewhart的生产控制程序后,室内

质控经历了 Westgard多规则和西格玛规则等质控技

术发展阶段,质控已发展到一个较高水平[1-5]。但在

实际室内质控活动中,大多数实验室在质控规则、质

·0232· 检验医学与临床2024年8月第21卷第16期 Lab
 

Med
 

Clin,August
 

2024,Vol.21,No.16

* 基金项目:重庆市技术创新与应用发展专项面上项目(cstc2020jscx-sbqw
 

0025)。

  作者简介:朱明松,男,主管技师,主要从事生化免疫方面的研究。 △ 通信作者,E-mail:liaopu@sina.com。



控频率等质控策略的设定上,选择数个固定的质控规

则每天进行室内质控活动[6],只有少部分实验室运用

了6σ水平管理,个性化使用质控规则,在保证质量的

前提下减少了假失控的概率[7-10]。
近年来,化学发光法的检测过程自动化和配套试

剂商品化使其在临床实验室得到越来越广泛的应

用[11-14],逐步替代了传统酶联免疫吸附试验和放射免

疫测定在临床实验室的使用。化学发光法采用的室

内质控方式与酶联免疫吸附试验有所不同,但大多数

实验室基本上都采用了临床常规化学项目的质控模

式,即每天检测标本前进行室内质控。实验室未考虑

化学发光免疫检测项目在更换或添加试剂方式、试剂

稳定性等方面的特殊性,不仅未对检测系统的检测质

量进行有效监测,增加了检测结果错误的风险,还消

耗了大量的人力、物力成本。
本研究通过对本院检验科2021-2023年化学发

光免疫检测项目的室内质控失控数据进行分析,探讨

了实验室有效的室内质控频率,提出并评估“半衰

期+”的新策略,在严格保证质量及达到本实验室质量

目标的前提下,本研究优化了化学发光免疫检测项目

室内质控流程,以期降低人力、物力成本并提高工作

效率。现报道如下。
1 材料与方法

1.1 材料 回顾性分析重庆市人民医院检验科2021
年1月至2023年12月化学发光免疫检测项目室内

质控的失控数据、失控原因及处理措施,数据源于检

验科9个国产(或进口)仪器品牌的17台化学发光

仪,共计162项化学发光免疫检测项目(部分项目在

多台仪器同时开展)。所有试剂均为原装配套试剂,
所有项目的开瓶稳定期均按照试剂说明书或厂家要

求设置。
1.2 方法

1.2.1 室内质控数据及失控 所有室内质控数据均

为当天测定标本前对该项目进行室内质控所得,其中

自身抗体免疫检测仪器2023年除进行当天标本检测

前的室内质控,还进行试剂开瓶时室内质控检测。所

有质控数据均采用 Westgard质控评价体系进行评

价,以12S 作为警告规则,13S/22S/R4S 作为失控规则进

行判断,对失控数据按失控原因进行分类,统计分析3
年内的失控情况。
1.2.2 “半衰期+”质控策略及质控频次拟合 “半衰

期+”质控策略是指化学发光免疫检测项目采用剩余

开瓶效期为1/2有效期、1/4有效期、1/8有效期、
1/16有效期等时刻,以及每更换试剂瓶、试剂瓶经过

异常操作或检测系统有其他干预后进行室内质控。
对自身抗体免疫检测仪器2023年每瓶试剂的启用时

间和使用时长(开瓶有效期28
 

d)进行分析,依据本策

略对所有项目质控频次进行拟合,拟合后试剂使用时

长<15
 

d仅进行1次开瓶质控;使用时长<22
 

d进行

2次质控,即开瓶质控和剩余1/2有效期时刻质控;使
用时长<25

 

d进行3次质控,即开瓶质控和剩余1/2
有效期、1/4有效期时刻质控。以此类推,常规使用情

况下每瓶试剂在开瓶有效期内最多进行7次质控。
1.3 统计学处理 采用Excel

 

2010进行数据分析。
计数资料以例数或率表示。
2 结  果

2.1 3年室内质控数据情况及失控原因比较 化学

发光免疫检测项目共375个质控物批次,其中14个

批次质控物变异系数大于10%。化学发光免疫检测

项目失 控 总 次 数 为326项 次,其 中 质 控 品 原 因 占

92.33%(301/326)、试剂原因占3.37%(11/326)、校
准原 因 占 2.76% (9/326),其 他 原 因 占 1.53%
(5/326)。2021年、2022年、2023年质控品原因导致

的化学发光免疫检测项目失控占比分别为91.87%、
89.69%、95.28%,远高于其他原因导致的失控。
2.2 化学发光免疫检测项目实验室失控原因及处理

措施 对失控具体原因和处理措施进行分类统计,见
表1。结 果 显 示,质 控 品 样 本 量 少 [19.33%
(63/326)],质控品标本有气泡[14.42%(47/326)]和
质控品不稳定[10.74%(35/326)]分别为质控品所致

失控的主要原因,通过更换质控品重测均可解决。在

试剂瓶间差原因导致的失控中,其中1例为更换试剂

后未进行室内质控监测,且使用问题试剂检测了临床

标本,科室采取了追回已发出的临床错误报告的纠正

措施,并要求该仪器更换试剂后需进行室内质控监测

的预防措施。在剩余瓶间差所致失控的其他6例中;
1例为试剂运输或保存不当导致磁珠长时间黏附瓶

盖;1例为肉眼可见磁珠浓度低,4例为不明原因瓶间

差,在更换试剂后进行室内质控监测后发现。
表1  化学发光免疫检测项目室内质控失控原因及

   处理措施(n=326)

失控原因 失控次数[n(%)] 处理措施

质控品 301(92.33)

 质控品样本量少 63(19.33) 更换质控品重测

 质控品标本有气泡 47(14.42) 更换质控品重测

 质控品不稳定 35(10.74) 更换质控品重测

 质控品瓶间差 7(2.15) 更换质控品重测

 质控品储存不当 5(1.53) 更换质控品重测

 质控品使用错误 5(1.53) 更换质控品重测

 质控品复溶问题 4(1.23) 更换质控品重测

 其他 135(41.41) 质控品重测

试剂 11(3.37)

 试剂瓶间差 7(2.15) 更换新试剂

 试剂超过稳定期 4(1.23) 更换新试剂

校准 9(2.76)
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续表1  化学发光免疫检测项目室内质控失控原因及

   处理措施(n=326)

失控原因 失控次数[n(%)] 处理措施

 校准操作错误 4(1.23) 重新校准

 校准品问题 5(1.53) 更换校准品

其他 5(1.53)

 仪器故障 3(0.92) 解除仪器故障

 底物问题 2(0.61) 更换底物

2.3 原策略与新策略下2023年自身抗体免疫检测

仪器室内质控开展情况 2023年自身抗体免疫检测

仪器总共进行室内质控4
 

509项次,失控次数为17次

(0.38%),其中16次因质控品原因导致失控,未对临

床标本检测结果产生影响;1次因试剂瓶质量问题导

致失控,影响临床标本检测结果;基于“半衰期+”的质

控新策略,拟合得到自身抗体免疫检测仪器2023年

室 内 质 控 次 数 为 1
 

216 项 次,失 控 次 数 为 2 次

(0.16%),其中1次因质控品原因导致失控,1次因试

剂瓶质量问题导致失控。原策略与新策略下室内质

控结果显示,“半衰期+”的质控新策略可明显减少室

内质控实施频率,在减少质控品原因导致“假失控”的
同时,可 有 效 监 测 出 试 剂 瓶 质 量 问 题 所 致 的“真
失控”。
3 讨  论

  化学发光免疫检测方法目前是检验科常用方法

之一,使用范围覆盖传染病、肿瘤标志物、心脏标志

物、激素、肝纤维化、代谢等多个领域[15],具有灵敏度

高、速度快等特点,以及检测过程的全自动化和配套

试剂商品化等优势,使其不仅在大型医院检验科逐步

取代了酶联免疫吸附试验和放射免疫测定,还在小型

医院检验科或临床科室的小实验室覆盖率也越来

越广。
3.1 化学发光方法的室内质控现状 随着化学发光

项目的广泛开展,其质量控制问题也日益凸显。在大

型实 验 室 内,多 数 实 验 室 遵 循 Levey-Jennings和

Westgard规则[16-18],选择数量固定的质控规则,在每

天标本检测前进行室内质控活动[18];而部分小型实验

室,由于缺少完整的室内质控制度或程序,以及成本

考量,进行室内质控活动的行为较为随意。本院检验

科经过6次ISO15189现场评审,有健全的质量管理

体系,规范的室内质控管理制度,每天严格执行室内

质控在控后进行临床标本检测。
3.2 “半衰期+”的质控新策略建立机制

 

 化学发光

项目与常规化学项目的检测过程不同。常规化学项

目的检测过程中存在各项目使用的仪器检测波长不

同等情况,因此,其单个项目室内质控在控不能完全

反映除试剂因素外的检测系统在控;而化学发光项目

除个别项目有预稀释以外,其他检测过程基本一致,

单个项目的室内质控在控,即可保证除试剂因素外的

检测系统在控。在同仪器其他项目质控在控的情况

下,本研究未发现启用时室内质控在控的试剂在稳定

期内发生失控的现象。
3.2.1 化学发光项目采用传统质控频率弊端 与临

床常规化学项目相比,化学发光项目在试剂使用、仪
器检测原理等方面均有差别。国内大部分实验室在

多种因素的影响下,常规化学项目采用了开放试剂,
每个项目在仪器上仅设置一个固定试剂位,根据每天

标本检测量向原有试剂瓶添加充足的试剂量或更换

具有充足试剂量的试剂瓶,以避免中途添加或更换试

剂,并在检测标本前进行室内质控,其实质是对添加

或更换试剂后的试剂性能改变进行了监控,其室内质

控的失控也常发生在添加或更换试剂后[6];而化学发

光项目多为封闭试剂,在更换或添加试剂时均采用整

瓶上机,一台机器的同项目试剂可同时有2瓶及以

上,瓶间性能独立且相互不影响,因此每天检测标本

前进行室内质控监测,仅能反映已启用试剂瓶的在控

状态,并不能反映新试剂瓶的性能,在当天更换新试

剂瓶后,有失控且发出错误报告的风险。
3.2.2 质控品失控原因致“假失控”情况 在室内质

控失控原因的分析中发现,失控原因中占比最大的是

质控品原因[6],然而质控品失控原因的处理措施均不

涉及临床标本的检测结果,属于“假失控”,因此临床

可以通过合理降低室内质控频率减少“假失控”。虽

然试剂原因、校准原因及其他原因会影响临床标本的

检测结果,但占失控比例较小,实验室必须加强此类

室内质控失控原因的监管。BADRICK
 

等[19]指出检

测系统在校准、试剂更换、启动或设备维护之后,需要

进行额外监测,因此,为预防此类原因导致失控后发

出临床错误报告,实验室可增加针对此类失控原因的

室内质控频率以降低风险。
3.3 “半衰期+”质控新策略的建立与验证 实施室

内质控的根本目的是监测检测系统真正失控,并对发

出的错误报告采取纠正措施。本研究对自身抗体免

疫检测仪器的质控数据采用“半衰期+”的质控新策略

进行拟合,可以完全识别出试剂原因、校准原因等因

素导致的“真失控”。另外本实验室使用的自身抗体

免疫检测仪器为国产仪器,且开展项目同时涵盖大样

本量项目(如糖尿病、类风湿自身抗体)和小样本量项

目(如抗磷脂抗体谱),选择国产仪器和不同在机时长

项目降低了本研究质控新策略存在的偏倚,本研究提

出的新策略针对国内实验室,特别是中小型实验室具

有良好的适用性。
3.4 “半衰期+”质控新策略的重要意义 本研究提

出“半衰期+”的质控新策略,通过合理控制室内质控

实施频次,大大减少了因质控品原因发生的不影响临

床标本检测结果的“假失控”,并可及时发现因试剂、
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校准等原因出现真正会影响临床标本检测结果的“真
失控”。本策略在不影响室内质控监测效果的同时,
减少质控次数,节约人力、物力成本,提高综合效益。
对于临床样本量较少且标本周转时间要求高的项目,
本策略尤为适用,在个别特殊检测项目中甚至可节约

一半的成本,也为部分项目或实验室制订室内质控制

度或程序提供依据。此外,实验室根据“半衰期+”策
略可选择与样本量匹配的试剂包装,样本量大的项目

选择每瓶检测人份数较大的试剂包装,避免有多瓶试

剂同时在机,从而漏掉新瓶试剂的室内质控监测,特
殊或样本量较少的项目则可选择每瓶检测人份数较

小的试剂包装,以避免试剂超过试剂稳定期造成的

浪费。
综上所述,本研究通过对化学发光免疫检测项目

室内质控失控数据、失控原因及处理措施进行分析,
适当降低每天室内质控频率,增加检测系统发生变化

时(如更换试剂耗材、校准等)的室内质控频率,可有

效保障化学发光项目的室内质控质量,并提出了“半
衰期+”的化学发光项目室内质控新策略。但本研究

基于“半衰期+”的质控模式,参与拟合的仪器较少,验
证范围仍需扩大,目前该策略正在本科室另外2台化

学发光仪上进行验证,该策略如在其他实验室使用也

需要进行验证。室内质控在控也不能完全保证检验

过程的质量,盲目地进行室内质控或增加室内质控频

率不但不能降低质量控制风险,还会增加人力、物力

成本[20]。本研究仅提出一种适用于化学发光项目的

室内质控新策略,对室内质控具体实施频率各实验室

需根据实验室自身情况进行调整,并建立完善的实验

室质量管理体系保障其实施。
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