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血清肌酸激酶活性检测的分析测量范围建立与评价

潘锡龙（广东省中山市第三人民医院检验科　５２８４５１）

　　【摘要】　目的　探讨应用上海科华试剂在日立７０２０生化仪上检测血清肌酸激酶（ＣＫ）活性的分析测量范围。

方法　参照临床和实验室标准化协会（ＣＬＳＩ）ＥＰ６Ａ文件要求，选用超过厂家声明的分析测量范围上限的高值血清

标本（Ｈ）和低浓度的低值血清标本（Ｌ），按比例配成等间距的１０个不同浓度标本，每个标本重复测定２次。对所得

数据应用ＳＰＳＳ１９．０统计软件进行多项式回归分析。结果　得到线性回归方程犢＝３９７．４４２犡－１．２１１。其中ｂ０＝

－１．２１１与０的差异无统计学意义（狋＝－０．１７５，犘＞０．０５）。肌酸激酶活性的分析测量范围是１３．５～３１７８．５Ｕ／Ｌ。

结论　应用科华试剂在日立７０２０生化仪上检测血清肌酸激酶活性可得到比较理想的分析测量范围，能够满足大部

分精神疾病临床常规检测的需要。
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　　血清肌酸激酶（ＣＫ）活性与精神病发病期的阳性症状及病

情关系密切且平行，特别在发病期会异常升高；在协助精神疾

病诊断、疗效监测和预后判断中有重要作用［１３］。现结合临床

和实验室标准化协会（ＣＬＳＩ）ＥＰ６Ａ文件要求及相关文献
［４６］，

针对其活性检测分析测量范围的建立展开相关试验与分析

讨论。

１　材料与方法

１．１　标本准备　收集足够量来自中山市第三人民医院就诊患

者高值ＣＫ血清混合标本，要求超过厂家提供的线性范围，离

心后取上清液作为高值标本（Ｈ）；以同样方法收集ＣＫ尽可能

低的低值标本（Ｌ）；要求标本新鲜、无黄疸、无脂浊和无溶血。

１．２　仪器与试剂　日立７０２０全自动生化分析仪；上海科华公

司生产的ＣＫ试剂（批号２０１２０１１２）；英国朗道的质控品（批号

７１４ＵＮ、６０８ＵＥ）；ｅｐｐｅｎｄｏｒｆ精度移液枪。

１．３　方法

１．３．１　一系列试验标本配制　将标本 Ｈ 和Ｌ按９Ｌ，８Ｌ＋

１Ｈ，７Ｌ＋２Ｈ，６Ｌ＋３Ｈ，５Ｌ＋４Ｈ，４Ｌ＋５Ｈ，３Ｌ＋６Ｈ，２Ｌ＋７Ｈ，

１Ｌ＋８Ｈ，９Ｈ的配比关系进行配制，得到１０个试验标本（Ｓ１～

Ｓ１０）。

１．３．２　试验标本检测　使用７０２０生化仪配合科华试剂对１０

个试验标本进行检测，每个标本重复测定２次。７０２０生化仪

经过校准并且质控在控，记录检测结果。各种操作应严格执行

相应操作规程，要求在当天内完成检测。

１．４　统计学方法　对试验所得数据应用ＳＰＳＳ１９．０统计软件

进行多项回归分析。设定本实验室重复性和线性允许误差分

别为３％和５％。

２　结　　果

２．１　一系列试验标本检测结果，见表１。

表１　１０个不同浓度试验标本检测结果（Ｕ／Ｌ）

试验标本编号 测量结果１ 测量结果２ 测量均值 差值

Ｓ１（９Ｌ） １３ １４ １３．５ －１

Ｓ２（８Ｌ＋１Ｈ） ３９９ ３９７ ３９８．０ ２

Ｓ３（７Ｌ＋２Ｈ） ７６４ ７７８ ７７１．０ －１４

Ｓ４（６Ｌ＋３Ｈ） １１９８ １１９５ １１９６．５ ３

Ｓ５（５Ｌ＋４Ｈ） １５７２ １５８７ １５７９．５ －１５

Ｓ６（４Ｌ＋５Ｈ） １９９１ １９８５ １９８８．０ ６

Ｓ７（３Ｌ＋６Ｈ） ２３７８ ２３９２ ２３８５．０ －１４

Ｓ８（２Ｈ＋７Ｈ） ２７６７ ２８０７ ２７８７．０ －４０

Ｓ９（１Ｈ＋８Ｈ） ３１９６ ３１６１ ３１７８．５ ３５

Ｓ１０（９Ｈ） ３５４２ ３５６６ ３５５４．０ －２４
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　　 对表 １ 数据进行随机 误 差 分 析，根 据 公 式：犆犞狉＝

Σ
犔

犻＝１

（犚犻１－犚犻２）２／２×槡 犔

ｉ＝Ｓ１，Ｓ２，…Ｓ１０，Ｒｉ１为第ｉ个试验标本测量结果１与测

量均值的百分比，Ｒｉ２为第ｉ个试验标本测量结果２与测量均

值的百分比，Ｌ为试验标本总数，２为重复测定２次。计算得

误差犆犞狉＝１．７８４％，小于３％的设定目标，不精密度符合要

求，可直接用于多项回归分析。

２．２　下面将对表１数据进行多项式回归分析，结果见表２。

表２　多项式线性回归分析结果

阶别 系数符号 系数值 系数ＳＥ 狋 犘 回归标准误

１ ｂ０ １．９５５ ７．１９４ ０．２７２ ０．７９３

１ ｂ１ ３９６．２５５ １．３４８ ２９４．０４７ ０．０００ １２．２４０

２ ｂ０ １．２９５ １０．２８１ ０．１２６ ０．９０３

２ ｂ１ ３９６．７４９ ５．３２０ ７４．５７４ ０．０００

２ ｂ２ －０．０５５ ０．５６９ －０．０９７ ０．９２６ １３．０７６

３ ｂ０ １３．６８７ ７．８６１ １．７４１ ０．１３２

３ ｂ１ ３７４．０７９ ８．００２ ４６．７５１ ０．０００

３ ｂ２ ６．５８４ ２．１３７ ３．０８０ ０．０２２

３ ｂ３ －０．４９２ ０．１５６ －３．１５６ ０．０２０ ８．６６１

在表２中，二次回归多项式非线性系数ｂ２（狋＝－０．０９７，犘

＝０．９２６＞０．０５）不具显著性，三次回归多项式ｂ２（狋＝３．０８０，犘

＝０．０２２＜０．０５）与ｂ３（狋＝－３．１５６，犘＝０．０２０＜０．０５）均具显

著性，且有较小的回归标准误，所以，最适多项式为三次。

２．３　 线性偏倚分析 　 从表 ２可知，一次多项式为犢＝

３９６．２５５犡＋１．９５５，三次多项式为犢＝－０．４９２犡３＋６．５８４犡２＋

３７４．０７９犡＋１３．６８７。三次多项式与一次多项式预期值及线性

偏离结果见表３。

表３　三次多项式与一次多项式预期值及线性偏离结果

序号 实测值
三次多项式

预期值３ｒｄ

一次多项式

预期值１ｓｔ
３ｒｄ－１ｓｔ

线性偏离

（％）

１ １３．５ １３．６８７ １．９５５ １１．７３２ ８６．９０

２ ３９８．０ ３９３．８５８ ３９８．２１０ －４．３５２ １．０９

３ ７７１．０ ７８４．２４５ ７９４．４６５ －１０．２２０ １．３３

４ １１９６．５ １１８１．８９６ １１９０．７２０ －８．８２４ ０．７４

５ １５７９．５ １５８３．８５９ １５８６．９７５ －３．１１６ ０．２０

６ １９８８．０ １９８７．１８２ １９８３．２３０ ３．９５２ ０．２０

７ ２３８５．０ ２３８８．９１３ ２３７９．４８５ ９．４２８ ０．４０

８ ２７８７．０ ２７８６．１００ ２７７３．７８５ １２．３１５ ０．４４

９ ３１７８．５ ３１７５．７９１ ３１７１．９９５ ３．７９６ ０．１２

１０ ３５５４．０ ３５５５．０３４ ３５６８．２５０ －１３．２１６ ０．３７

由表３可见，第一个浓度点大大超过实验室设定的５％允

许偏差，因而判断ＣＫ在１３．５～３５５４．０Ｕ／Ｌ呈非线性，且其

引入的误差不能被接受。故必须进行修正重新分析。

２．４　多项式回归修正　以加入 Ｈ相对量为Ｘ轴，标本实测均

值为Ｙ轴绘制散点图，见图１。从图１可以看出，最后一个浓

度点可能存在较大偏差，试图去掉此点后，重新作多项式回归

修正分析，结果见表４。从表４可知，二次回归多项式非线性

系数ｂ２（狋＝１．２１３，犘＝０．２７１＞０．０５）和三次回归多项式ｂ２

（狋＝１．９７４，犘＝０．１０５＞０．０５）、ｂ３（狋＝－１．７５３，犘＝０．１４０＞

０．０５）均不具显著性。一次多项式ｂ１（狋＝２７３．２５３，犘＝０．０００

＜０．０５）具显著性，可直接判断为线性，其一次多项式为犢＝

３９７．４４２犡－１．２１１。

图１　Ｈ相对加入量与实测均值散点图

表４　多项式回归修正分析结果

阶别 系数符号 系数值 系数ＳＥ 狋 犘 回归标准误

１ ｂ０ －１．２１１ ６．９２５ －０．１７５ ０．８６６

１ ｂ１ ３９７．４４２ １．４５４ ２７３．２５３ ０．０００ １１．２６６

２ ｂ０ ５．８２４ ８．８６３ ０．６５７ ０．５３５

２ ｂ１ ３９１．４１１ ５．１６６ ７５．７６０ ０．０００

２ ｂ２ ０．７５４ ０．６２１ １．２１３ ０．２７１ １０．９０５

３ ｂ０ １３．１５７ ８．７１２ １．５１０ ０．１９１

３ ｂ１ ３７５．６１２ １０．０５４ ３７．３５８ ０．０００

３ ｂ２ ５．９９１ ３．０３６ １．９７４ ０．１０５

３ ｂ３ －０．４３６ ０．２４９ －１．７５３ ０．１４０ ９．４０２

３　讨　　论

分析测量范围是反映实验方法学性能的重要指标之一。

在日常检测过程中标本真实浓度只有在分析测量范围内才能

保证其检测结果的可靠性，否则，可能会导致分析结果的假性

偏高或偏低。故分析测量范围的建立有助于获得准确可靠的

检测结果。分析测量范围的评价主要有平均斜率法、ＥＰ６Ａ

方法和ＣＡＰＩＲＣ方法，但相对最好的为ＥＰ６Ａ方法
［７］。为了

尽量避免由于基质效应带来的影响，试验使用了低值混合血清

（Ｌ）作为稀释介质
［７］。

应用科华试剂在日立７０２０生化仪上检测ＣＫ有理想的精

密度，得到误差犆犞狉＝１．７８４％，小于３％的设定目标，可直接

用于对精密度要求较高的多项式回归分析。从表２和图１可

以看出，三次多项式非线性系数ｂ２、ｂ３与０之间的差异性显著

（犘＜０．０５），存在非线性关系；且有最小的回归标准误，故，最

适多项式为三次。接着进行线性偏倚分析，即每个试验样本浓

度处线性偏倚与设定误差的比较。如果偏倚小于设定误差说

明非线性只是在统计学上的结论，但在临床工作中是可以接受

的，否则就不可接受。经分析发现第一个浓度点处的偏倚为

８６．９０％大于设定的５％，并由图１观察到可能由于最后一个

浓度点存在较大偏差引起。故去掉该浓度点重新分析，得到二

次和三次多项式非线性系数与０之间差异无统计学意义（犘＞

０．０５），直 接 判 断 为 线 性，最 适 模 型 为 一 次 多 项 式 犢 ＝

３９７．４４２犡－１．２１１，其检测在１３．５～３１７８．５Ｕ／Ｌ范围内呈线

性，比试剂说明书规定的（０～２０００Ｕ／Ｌ）要宽得多。也包含

ＣＫ参考范围２５～２００Ｕ／Ｌ在内。故可确定１３．５～３１７８．５

Ｕ／Ｌ为其分析测量范围。由表４中一次多项（下转第１７０页）
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２　结　　果

２．１　两个检测系统的精密度评价　使用Ｒａｎｄｏｘ水平２，水平

３质控品连续２０次盲测，计算均值（狓）、标准差（狊）和变异系数

（犆犞％），结果见表１，其犆犞均小于厂家声明的５％。

表１　两个系统精密度评价

质控水平
自建系统

ＡＤＡ 犆犞％

Ｒｏｃｈｅ参考系统

ＡＤＡ 犆犞％

水平２ １１．４±０．５ ４．４％ １１．４±０．４ ３．５

水平３ １９．５±０．７ ３．６％ １９．４±０．６ ３．１

２．２　自建检测系统和参考系统之间比较　自建检测系统与参

考系统结果均数及标准差分别为１２．２、６．５，１２．１、６．５，二者之

间差异无统计学意义（犘＞０．０５）。回归方程为犢＝１．００１４犡

＋０．０７３２，狉２＝０．９９８４，显示自建系统和参考系统之间具有显

著相关性，结果见图１。自建系统和参考系统偏倚图见图２，其

平均偏差为２．３２％。

图１　自建系统与参考系统比较

图２　自建系统和Ｒｏｃｈｅ系统偏倚

３　讨　　论

一致性是指在统一计量单位的基础上，无论何种检测系统

其测量结果都应该在给定的区间内一致。也就是说，测量结果

应是可重复、可再现、可比较的［４］。由于原装试剂价格较贵，如

果在保证标本的检验质量不降低的前提下，使用既适合本科室

检测仪器，能够降低成本，又能让临床上接受的国产试剂成为

作者要解决的问题。现在很多医院的检验科都有根据自身情

况选择仪器、校准品、试剂等建立检测系统的情况，虽然降低了

检测的成本，但是需要解决的是自建检测系统的结果可比性和

临床可接受性。同一仪器使用不同试剂的现象在国内较为普

遍，对不同试剂系统检测结果的可比性评估就显得非常重

要［５］。在目前国产试剂建立的检测系统还不完善的情况下，可

以对自建的检测系统进行方法学比较，以保证临床检测结果的

准确性以及可比性。ＣＬＳＩ标准中ＥＰ９Ａ文件为临床各实验

室提供了方法学比较的标准化途径。由表１可见，两个检测系

统的精密度均符合临床要求，对比实验数据是可靠的，这是进

行下一步对比实验的前提。两个检测系统相关性分析显示，其

回归方程为犢＝０．９９８７犡＋０．０９０２，狉２＝０．９９８４，两个系统的

平均偏差为２．３２％，表明北京利德曼 ＡＤＡ 检测试剂盒在

ＲｏｃｈｅＭｏｄｏｌａｒＤＰＰ全自动生化分析仪上建立的检测系统与

Ｒｏｃｈｅ参考系统之间具有很好的可比性，相关性好，自建系统

的检测结果可以被临床所接受。但是自建检测系统与参考检

测系统结果有很好的可比性，相关性好，只能表明自建系统的

检测结果可以替代参考系统检测临床标本，其检测结果可以被

临床接受，但不能证明自建系统具有与参考检测系统一样的可

溯源性。
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或ｂ０（狋＝－０．１７５，犘＞０．０５）与０的差异无统计学意义，说明

截距只是由统计引入的，而实际的曲线通过原点。

通过本次研究可知，应用科华试剂配合日立７０２０生化仪

检测ＣＫ可得到比较理想的分析测量范围，能够满足大部分精

神临床常规检测。对高于３１７８．５Ｕ／Ｌ的标本应使用低值或

灭活血清进行稀释，使得稀释后浓度在１３．５～３１７８．５Ｕ／Ｌ

内，然后重测，以保证检测结果的可靠性。
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