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　　【摘要】　目的　探讨实验室内ＯｌｙｍｐｕｓＡＵ系列全自动生化分析仪多个检测系统肝功能１１项的精密度及可

比性分析。方法　参照美国国家临床实验室标准化委员会ＥＰ１５Ａ方案，ＢＩＯＲＡＤ常规化学质控品高、低２个浓

度，每天分析一个批次，每批次重复测定４次，连续５个工作日分别对肝功能１１项检测项目精密度进行分析；收集

患者标本２０份，分别于两台生化分析仪ＡＵ５４００１、ＡＵ５４００２的４个检测单元（参比系统Ｘ，比较系统Ｙ１、Ｙ２、Ｙ３）

进行检测，每天测定４份，连续测定５天，并对肝功能１１项结果可比性分析。结果　ＡＵ５４００４个检测单元肝功能

１１项精密度分别按１／４、１／３ＣＬＩＡ′８８标准或厂家声明，批内精密度、批间精密度均在可接受范围，比较系统Ｙ１、Ｙ２、

Ｙ３各项目相对偏倚均小于１／２ＴＥａＣＬＩＡ′８８或厂家声明，各项目相关系数均狉２＞０．９５。结论　肝功能１１项检测

结果在ＯｌｙｍｐｕｓＡＵ系列４个检测系统精密度良好且相同项各结果呈显著相关，测定结果一致且具可比性。
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　　肝功能分析是医院最常用的检测项目，可根据临床需求开

设不同组合项以辅助临床诊断、内外科或感染类疾病治疗及疗

效观察等。因此，如何保证结果准确可靠成为检验科的首要工

作。随着医院的发展，实验室可能购置多个或多台检测系统，

即同一项目存在多个检测系统，以保证临床患者报告发放的及

时性，不同仪器间检测项目结果如何保证一致性已成为检验工

作人员应高度关注的问题［１２］。根据国际标准化组织１５１８９对

检验项目方法学评价及结果可比性的要求，本文按照美国国家

临床实验室标准化委员会（ＮＣＣＬＳ）ＥＰ１５Ａ方案，对本实验室

两台ＡＵ５４００检测系统４个检测单元，分析的丙氨酸氨基转移

酶（ＡＬＴ）、天门冬氨酸氨基转移酶（ＡＳＴ）、γ谷氨酰基转移酶

（ＧＧＴ）、总胆红素（ＴＢＩＬ）、直接胆红素（ＤＢＩＬ）、总胆汁酸

（ＴＢＡ）、前清蛋白（ＰＡ）、总蛋白（ＴＰ）、清蛋白（ＡＬＢ）、胆碱酯

酶（ＣＨＥ）、碱性磷酸酶（ＡＬＰ）的精密度并对其可比性进行验

证、评价，现报道如下。

１　材料与方法

１．１　材料

１．１．１　仪器　ＯｌｙｍｐｕｓＡＵ５４００１（Ｕ１、Ｕ２）、ＡＵ５４００２（Ｕ１、

Ｕ２）全自动生化分析仪两台（假定 ＡＵ５４００１Ｕ１为参比系统

Ｘ，ＡＵ５４００１ Ｕ２ 为 比 较 系 统 Ｙ１、ＡＵ５４００２ Ｕ１ 为 Ｙ２、

ＡＵ５４００２Ｕ２为Ｙ３）。

１．１．２　试剂 　除ＴＢＡ为日本积水公司试剂、ＰＡ为宁波美康

公司试剂外，其余９项均为Ｏｌｙｍｐｕｓ原装配套试剂；ＢＩＯＲＡＤ

生化多项校准品，ＴＢＡ日本积水配套校准品，ＰＡ美康配套校

准品；ＢＩＯＲＡＤ常规化学质控品（低、高水平）。

１．２　方法　以下实验均在仪器进行性能评价、维护、校正、质
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控后进行分析。

１．２．１　精密度性能评价　ＢＩＯＲＡＤ常规化学质控品高、低２

个浓度，每天分析一个批次，每个浓度重复测定４次，连续５个

工作日对１１项肝功能检测项目的精密度分别进行分析
［３］；每

天进行常规质控，该时间段内不再执行校准。计算批内、批间

不精密度，将其结果与美国实验室修正法案ＣＬＩＡ′８８可接受

范围相比较：批内精密度采用１／４ＣＬＩＡ′８８要求，批间精密度

采用１／３ＣＬＩＡ′８８要求；无ＣＬＩＡ′８８或卫生部要求的项目均采

用厂家声明的精密度值作为判定标准。

１．２．２　Ｘ与Ｙ１、Ｙ２、Ｙ３各项目可比性分析　（１）比对频率：每

半年一次大比对，每月一次小比对。（２）大比对样本准备：收集

２０份患者血清，其浓度分布在各项目线性范围内，其中５０％的

标本测定结果处于本室生物参考区间外。每天测定４份，分别

在犡系统和犢１、犢２、犢３系统检测，连续测定５ｄ。用犢１、犢２、

犢３分别与犡进行相关回归分析，计算相关系数狉或决定系数

（狉２），若狉≥０．９７５或狉２≥０．９５，则认为犡 取值范围合适，犡 与

犢 之间检测结果具有可比性。计算偏倚或偏倚百分比，偏倚＝

实验方法结果－参比方法结果，偏倚的百分比（％）＝［（实验方

法结果－参比方法结果）／参比方法结果］×１００％
［４］，并绘制相

应偏倚图，观测在检测的浓度范围内是否差异一致。若比较评

估的系统误差或预期的偏倚小于１／２ＴＥａ或厂家声明或实验

室自订目标（无厂家声明或不明确时），认为检测系统间的系统

误差或相对偏差属临床可接受范围。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１３．０进行直线回归方程、相关

性分析等统计分析。

２　结　　果

２．１　精密度验证结果　两台ＡＵ５４００生化分析仪４个检测单

元精密度的验证结果，见表１。１１个检测项目每两个浓度水平

批内精密度、总精密度均符合要求（均小于１／４ＣＬＩＡ′８８或１／３

ＣＬＩＡ′８８），可以被接受。

２．２　犡 与犢１、犢２、犢３各项目比对结果　按上述方法执行比

对，各项目狉２＞０．９５，相对偏倚均小于１／２ＴＥａ或厂家声明或

实验室自订目标，数值取值范围合适，４个检测单元肝功能１１

项各项目分别检测结果相关性良好且具有可比性，各项目间

狉２ 及回归方程、可比性评价，见表２。

表１　各检测系统肝功能１１项精密度验证结果

项目 ＡＬＴ ＡＳＴ ＡＬＰ ＧＧＴ ＴＢＩＬ ＤＢＩＬ ＴＰ ＡＬＢ ＴＢＡ ＰＡ ＣＨＥ

犡低值 ３９．４７ ４１．０３ １２５．９３ ６３．４１ ２３．８０ ７．７１ ４３．４４ ２６．８８ ２．９４ １４８．３６ １．７９

精密度犡低－批内（％） ２．５７ ３．９５ ２．５８ １．３０ ２．００ １．７２ ０．５７ ０．９０ ２．９５ ２．７１ ０．５４

精密度犡低－批间（％） ２．６２ ５．５１ ３．１２ ２．２１ ５．９３ １．５４ １．０４ １．１０ ４．８４ ４．４９ ０．５９

犡高值 １１０．９９ ２０２．８２ ６７１．０５ １６１．９２ ７７．２２ ２７．８９ ６７．６７ ３９．７６ ４．８２ ２４１．１０ ４．３７

精密度犡高－批内（％） １．８６ ２．５５ １．９１ １．２１ １．９３ １．５４ ０．６２ ０．９６ ３．４８ １．２２ ０．４４

精密度Ｘ犡高－批间（％） ２．５１ ２．６７ ２．１６ １．７５ ２．０９ １．３６ １．１６ １．０５ ３．４９ ４．７７ ０．５８

犢１低值 ４０．９３ ４１．５７ １２６．９５ ６３．３０ ２３．６７ ７．３７ ４４．５２ ２７．６１ ３．０２ １５６．６２ １．７９

精密度犢１低－批内（％） １．９０ ３．０３ ２．００ ０．８５ ２．６４ １．６１ ０．８６ １．９８ ３．３１ １．６１ ０．５５

精密度犢１低－批间（％） ２．９１ ３．１９ ２．５２ ０．７５ ２．５６ ２．０７ １．２５ ２．０９ ４．０７ ３．２９ ０．５１

犢１高值 １１５．７０ ２０４．２５ ６７８．４１ １６５．７９ ７８．７６ ２７．３０ ６９．３７ ４０．３８ ４．９８ ２５５．６６ ４．３８

精密度犢１高－批内（％） １．５５ １．０８ ０．９０ ０．６８ ２．９６ １．６２ ０．７６ ０．７１ １．９０ １．９３ ０．５４

精密度犢１高－批间（％） ２．０３ １．９３ １．３２ １．０９ ２．７２ １．５８ ０．９９ １．００ １．７７ ３．４３ ０．５６

犢２低值 ３７．２５ ４１．９０ １２６．９０ ６０．９５ ２４．１２ ７．２３ ４３．５８ ４０．２２ ２．８０ １４８．６２ １．７７

精密度Ｙ２犢２低－批内（％） ２．２２ ２．６１ １．９７ ０．６４ １．６５ １．７１ ０．９０ １．７８ ２．９９ ０．９１ ０．５２

精密度Ｙ２犢２低－批间（％） ４．３３ ３．１７ ３．９６ １．０５ ４．０３ ２．８７ ２．２２ ２．１２ ３．７８ ３．１８ ０．７１

犢２高值 １０５．５５ ２０６．８０ ６６７．３５ １５３．００ ７９．７５ ２７．１１ ６７．３０ ２７．４９ ４．７２ ２４６．８９ ４．３０

精密度Ｙ２犢２高－批内（％） １．０２ ０．９１ １．６８ ０．９０ ２．５０ １．０７ ０．７４ １．４３ ２．３３ １．１６ ０．５４

精密度Ｙ２犢２高－批间（％） ２．４６ １．８３ ２．１３ ０．９６ ３．２７ １．０７ ２．０８ １．８６ ３．００ ３．５６ ０．６３

犢３低值 ３７．６ ３９．９０ １３１．５５ ６１．１０ ２３．９２ ７．０９ ４３．８９ ４０．９５ ２．８４ １３８．３９ １．７４

精密度Ｙ３犢３低－批内（％） ４．４８ ３．１４ １．６７ １．０８ ２．１７ １．７５ ０．９５ ０．８０ １．５１ ２．１８ ０．５１

精密度Ｙ３犢２低－批间（％） ５．９８ ３．２６ ３．６８ １．０４ ２．３６ １．５９ １．４１ １．６７ ２．５５ ２．４９ ０．５２

犢３高值 １０６．０５ １９８．３０ ７０１．４５ １５２．６５ ７８．８２ ２６．２９ ６７．７８ ２７．６７ ４．７６ ２２７．１３ ４．３２

精密度Ｙ３犢２高－批内（％） １．２６ １．１７ １．７１ ０．９８ ２．６２ １．６０ ０．７６ １．２７ １．２４ １．１６ ０．５１

精密度Ｙ３犢３高－批间（％） ２．５６ １．５５ ２．４９ ０．９２ ２．４８ １．５２ １．６２ １．２９ ２．１９ ２．０８ ０．５２

批内接受标准 ５．００ ５．００ ７．５０ ５．００ ５．００ ５．００ ２．５０ ２．５０ ５．００ ３．５０ ０．５８

批间接受标准 ６．６７ ６．６７ １０．００ ６．６７ ６．６７ ６．６７ ３．３３ ３．３３ １０．００ ５．００ ０．９０

验证结果 合格 合格 合格 合格 合格 合格 合格 合格 合格 合格 合格
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表２　参比系统犡与比较系统犢１、犢２、犢３各项目可比性评价

项目 回归方程 狉２

可比性分析

偏倚

百分比（％）
要求

是否可比，

一致

ＡＬＴ 犢１＝１．０５６３犡－２．０１３１ ０．９９８９ ２．６２６ ＜１０％ 是

犢２＝０．９７４１犡－０．９６０７ ０．９９８５ ３．８４２ ＜１０％ 是

犢３＝０．９６８０犡＋０．０１６６ ０．９９８２ ３．１２６ ＜１０％ 是

ＡＳＴ 犢１＝０．９８７１犡＋０．６７００ ０．９９９３ ０．５４８ ＜１０％ 是

犢２＝１．０３８７犡－１．４４５１ ０．９９８３ １．４８０ ＜１０％ 是

犢３＝１．０１１５犡－０．６４４１ ０．９９７６ １．４１９ ＜１０％ 是

ＧＧＴ 犢１＝０．９９１６犡＋１．２８００ ０．９９９１ ４．０２９ ＜１０％ 是

犢２＝０．９２３９犡＋０．８１７８ ０．９９８０ ２．９２３ ＜１０％ 是

犢３＝０．９３５０犡＋０．０３０２ ０．９９８３ ３．０７６ ＜１０％ 是

ＣＨＥ 犢１＝０．９９１８犡＋０．０４８７ ０．９９９０ ２．２１５ ＜１０％ 是

犢２＝０．９５３３犡－０．００６０ ０．９９９１ ４．８３８ ＜１０％ 是

犢３＝０．９３９７犡＋０．００６３ ０．９９８５ ５．４９５ ＜１０％ 是

ＴＰ 犢１＝０．９８６２犡＋１．１２０６ ０．９９７１ ０．６９２ ＜５％ 是

犢２＝０．９５６０犡＋２．７３０４ ０．９９５２ ０．７６５ ＜５％ 是

犢３＝０．９６７８犡＋１．７０３４ ０．９９７８ ０．０１２ ＜５％ 是

ＡＬＢ 犢１＝１．００２０犡＋０．０５３２ ０．９９６７ ０．４１３ ＜５％ 是

犢２＝１．０８２３犡－１．３４３５ ０．９９２８ ３．６９４ ＜５％ 是

犢３＝１．０９７４犡－１．８１２７ ０．９９５１ ３．８０１ ＜５％ 是

ＴＢＩＬ 犢１＝１．０３０１犡－０．２１４６ ０．９９４９ ２．４２３ ＜１０％ 是

犢２＝１．０８４２犡－０．３９０１ ０．９９１２ ７．４４４ ＜１０％ 是

犢３＝１．００５２犡＋０．１３６６ ０．９９４５ ５．７６０ ＜１０％ 是

ＤＢＩＬ 犢１＝０．９９７３犡＋０．２９６９ ０．９９６９ ０．２３２ ＜１０％ 是

犢２＝１．０３３１犡－０．１５６７ ０．９７８６ ２．３７５ ＜１０％ 是

犢３＝１．０１７０犡－０．１４８４ ０．９９０９ ０．７９９ ＜１０％ 是

ＡＬＰ 犢１＝０．９９４０犡－６．３５９８ ０．９９７８ ３．４５４ ＜１５％ 是

犢２＝１．００６５犡－５．２８２３ ０．９９３７ ０．７２６ ＜１５％ 是

犢３＝１．０２４１犡－１．２８７５ ０．９９７３ ２．０９２ ＜１５％ 是

ＰＡ 犢１＝１．０２９８犡－２．６０４ ０．９９３１ １．５８８ ＜１０％ 是

犢２＝１．０６２２犡－１４．５７５ ０．９９４６ ３．０６０ ＜１０％ 是

犢３＝１．１７３９犡－３７．１９７ ０．９６８６ ７．０３４ ＜１０％ 是

ＴＢＡ 犢１＝１．０４１６犡－０．２２７９ ０．９９４２ ０．０４５ ＜１０％ 是

犢２＝１．００７５犡－０．０６１８ ０．９９５２ ０．４３１ ＜１０％ 是

犢３＝１．０３９３犡－０．３２８３ ０．９９４７ １．１９２ ＜１０％ 是

３　讨　　论

检测系统的准确性是保证检验质量的重要因素之一，临床

实验室往往根据需求设置不同的功能区（门诊单元、急诊单元

等）并购置多个检测系统以提高检验的时效性，因此，人们开始

关注各检验系统之间的可比性及重要性。三大国际认证标准

即ＩＳＯ／ＩＥＣ１７０２５
［５］、ＩＳＯ／１５１８９

［６］及美国病理学会ＣＡＰ均要

求实验室对相同检测项目在不同仪器或系统上进行检测时应

执行比对、性能验证等，以保证检测系统的准确性和溯源性。

方法学比较试验是实现准确度溯源及患者标本检验结果可比

性的重要途径［７］。

目前国内外对于检测系统性能验证与评价主要参考 ＮＣ

ＣＬＳ的系列标准文件。精密度的验证主要参考ＥＰ５Ａ、ＥＰ９Ａ２

方案，但这两种方案均相对复杂、费时且需要耗费大量的人力

与财力，主要适用于初步评价失败后进一步再评价时用或是厂

商对仪器性能建立、确认等。ＥＰ１５Ａ即《用户对精密度和正确

度性能的验证指南》标准具有操作简单易行的优点，是专门制

定给临床实验室用户对检测系统使用前或使用中的性能进行

评价。该标准精密度方面要求用户只需对厂商声明的性能初

步验证，这样既省力、省时也不浪费资源，准确度方面提供了两

种评估方式。因此，本研究按照 ＮＣＣＬＳＥＰ１５Ａ
［８］方案，对本

实验室同型ＯｌｙｍｐｕｓＡＵ５４００两台不同检测系统４个检测单

元分析的肝功能１１项的精密度、可比性分别进行了验证与

评价。

为达到比对实验的基本要求［９］，首先对各检测项目的精密

度进行了评价，选用了两个不同浓度水平的质控品来考察各检

测系统批内、批间精密度，使各检测系统均处于完整的质量控

制条件下。４个检测系统肝功能１１项高、低浓度样本的批内、

批间精密度均低于ＣＬＩＡ′８８或厂家声明的精密度要求，说明

比对数据可靠。

同厂家同型号分析仪尽管检测原理相同，但不同检测仪器

之间仍存在不同的检测性能，为保证结果的一致性，本文采用

了相同配套的试剂，相同溯源性的校准品，从而保证了不同检

测系统之间准确度的可溯源性，并且参加室间质评计划包括正

确度验证。此外，按ＥＰ１５Ａ方案对各系统间可比性进行了验

证和评估。拟定 ＡＵ５４００１Ｕ１作为参比系统Ｘ，其他检测系

统分别依次为Ｙ１、Ｙ２、Ｙ３，比对实验执行前按标准选取患者样

本（浓度分布在各项目线性范围内，其中５０％的标本测定结果

处于本室生物参考区间外）、试剂，校准品采用同批号，尽量减

少可能的差异。结果表明本实验室４个检测系统间各相同项

目结果Ｘ、Ｙ１、Ｙ２、Ｙ３的狉２ 均大于０．９５，表明数据分布范围合

适，结果相关性良好，且具有可比性。以偏倚百分比对Ｘ结果

浓度做差异图，结果表明各检测系统所得结果在检测范围内，

各系统差异相对一致。完整的比对试验应包括比对及整改，由

于此次比对的１１项未包含不符合项，故未进行整改。

以上充分证实了本实验室两台 ＡＵ５４００生化分析仪４个

检测单元所检测的肝功能１１项项目报告具有一致性，能为临

床提供可靠的实验诊断数据。
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２　结　　果

２．１　两组的治疗效果比较　实验组治愈２７例，有效１０例，无

效５例，总有效率为８８．１０％；对照组治愈２１例，有效９例，无

效１１例，总有效率为７３．１７％，两组总有效率比较差异有统计

学意义（χ
２＝６．２７，犘＜０．０５），见表１。

表１　两组的治疗效果比较［狀（％）］

组别 狀 治愈 有效 无效 总有效率（％）

实验组 ４２ ２７（６４．２９）１０（２３．８１）５（１１．９０） ８８．１０ａ

对照组 ４１ ２１（５１．２２） ９（２１．９５）１１（２６．８３） ７３．１７

　　注：与对照组比较，ａχ
２＝６．２７，犘＜０．０５。

２．２　两组的不良反应发生情况　实验组出现恶心呕吐、腹痛

和头痛患者各１例，不良反应发生率为７．１４％；对照组出现恶

心呕吐５例，腹泻３例，哮喘１例，不良反应发生率为２１．９５％，

两组患者的不良反应发生率比较差异有统计学意义（χ
２＝

５．８３，犘＜０．０５），见表２。

表２　两组的不良反应发生情况［狀（％）］

组别 恶心呕吐 腹痛 腹泻 头痛 哮喘 合计

实验组１（２．３８） １（２．３８） ０（０．００） １（２．３８） ０（０．００） ３（７．１４）

对照组５（１２．２０） ０（０．００） ３（７．３２） ０（０．００） １（２．４４） ９（２１．９５）

３　讨　　论

ＣＲＳ是细菌感染鼻腔内黏膜引起的炎症反应，应用糖皮

质激素治疗黏膜炎性反应会影响患者的体内代谢，引发其他严

重的并发症［６］。大环内酯类药物中的１４、１５元环类药物具有

类似糖皮质激素的抗炎作用。据研究显示：克拉霉素还能明显

降低ＣＲＳ患者体外培养鼻黏膜组织块中转化生长因子１３（

ＴＧＦ１３）的水平
［７］；克拉霉素等大环内酯类抗生素对炎性反应

的治疗作用是抗炎而非抗感染；克拉霉素的抗炎作用通过两个

途径实现，一个途径是抑制和减少核因子κＢ数量与活性，抑制

多种前炎性因子或者炎性因子的表达，这些炎性因子中就有能

导致ＣＲＳ的ＩＬ１、ＩＬ６、ＩＬ８、ＴＧＦｂ等炎性反应因子；另一途

径是破坏和抑制细菌生物膜的产生，细菌生物膜是ＣＲＳ病因

和制约疗效的一个十分重要的因素［８］。ＣＲＳ还有个最关键的

病理特征是鼻腔纤毛运动功能受到损害，而鼻腔纤毛及其黏液

在鼻腔的防御中有十分重要的用途。通过动物实验结果显示，

长时间服用大环内酯类抗生素会使动物鼻腔纤毛摆动的频率

提高，使黏膜纤毛传输的速度增大，加大鼻腔的分泌物排泄速

度，加速中性粒细胞的凋亡过程，缩短炎性反应周期［９］。

同时，近几年应用大环内酯类药物治疗ＣＲＳ的临床试验

结果显示，大环内酯类药物对慢性鼻窦炎的治疗过程比较漫

长，ＣＲＳ患者的临床症状要治疗１２周以后才会显著改善。但

小剂量用药能够使患者安全耐受，还会降低治疗费用支出，适

合患者长期用药治疗［１０］。在实验中克拉霉素的生物利用率最

高、半衰期比较合适、对患者胃肠道的功能影响比较小、肝脏的

排毒压力不大小、患者耐受性更好，适合长期服用。

本次研究结果表明：在治疗效果方面，实验组的总有效率

为（８８．１０％）高于对照组总有效率（７３．１７％），差异有统计学意

义（χ
２＝６．２７，犘＜０．０５）。在不良反应发生率方面，实验组出

现恶心呕吐、腹痛和头痛患者各１例，不良反应发生率为

７．１４％；对照组出现恶心呕吐５例、腹泻３例、哮喘１例，不良

反应发生率为２１．９５％，两组患者的不良反应发生率有统计学

意义（χ
２＝５．８３，犘＜０．０５）。

总之，克拉霉素治疗ＣＲＳ疗效较好，不良反应发生率较

低，值得在临床上推广使用。
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