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要"目的
!

结合
[*̂ &E&C;

及相关行业标准建立一套完整的'用于尿液有形成分分析仪性能验证的方

案并进行应用与评价&方法
!

对
"d+--

全自动尿液显微镜系统的检出限'精密度'识别率'假阴性率'稳定性'

携带污染率'生物参考区间'可报告范围进行验证!并评价方案的可行性&结果
!

"d+--

全自动尿液显微镜系统

的检出限'精密度'识别率'稳定性'生物参考区间'可报告范围的验证结果等均符合评价标准&结论
!

在符合

[*̂ &E&C;

相关规定的基础上该方案可用于
"d+--

全自动尿液显微镜系统的性能验证&

关键词"尿液有形成分分析仪#
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/医学实验室质量和能力认可准则0与/医学实验

室质量和能力认可准则在体液学领域的应用说明0为

实验室尿液常规检测仪器的管理提供了重要依据(

尿液有形成分分析仪作为实验室最常用的尿液分析

仪#因方法学不同#国内实验室在制订验证方案时并

没有统一的规范化文件可参考(本实验室在满足

[*̂ &E&C;

要求的前提下#结合仪器特性及相关文件#

建立了一套合适+全面+可操作性强的性能验证方案#

并在实际应用中对该方案进行评估与完善#为将来制

订这一空白领域的标准文件提供依据(
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材料与方法

$,$

!

仪器
!

美国
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生产的
"d+--

全自

动尿液显微镜系统#仪器状态良好#按时校准及定标(

$,/

!

试剂
!

"d+--

鞘液%批号为
-+F$&C

&+

"d+--

定标

液%批号为
&-C$&C

&+

"d+--

稀释液%批号为
-%+$&C

&+

"d+--

质控"聚焦套件%批号为
-C-$&C

&(

$,'

!

方法

$,',$

!

检出限
!

配制水平为
E

个"
(

'

的红细胞和白

细胞标本%临床高值标本稀释&#重复检测
+-

次#如果

&C

次及以上检测结果大于
-

个"
(

'

认为验证通过(

$,',/

!

精密度

$,',/,$

!

批内精密度
!

将
"d+--

阳性质控%颗粒数

约
&---

个"
(

'

&分别稀释
E

倍和
+-

倍#得到标本的细

胞水平约为
+--

个"
(

'

和
E-

个"
(

'

#同时准备白细胞

水平接近
+--

个"
(

'

和
E-

个"
(

'

的临床新鲜尿液标

本#各自重复检测
+-

次#计算变异系数%

BU

&#评价标

准分别为
BU

'

&Eb

+

BU

'

+Eb

(

$,',/,/

!

日间精密度
!

将
"d+--

阳性质控与
"d+--

阴性质控%颗粒数
-

$

+-

个"
(

'

&在检测当天至少进行

一次室内质控#剔除失控数据后按月份计算在控数据

的
BU

(

$,','

!

识别率

$,',',$

!

单项结果与镜检结果的符合率
!

对
&E-

份

临床尿液标本进行仪器检测和镜检#评价红细胞符合

'

&E&+

'

检验医学与临床
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年
C
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期
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率时红细胞病例标本至少
;-

份#评价白细胞符合率

时白细胞病例标本至少
;-

份#评价管型符合率时管

型病例标本至少
%-

份#按公式
>h

%

3

&

B3

+

&"

3总 e

&--b

计算符合率#

>

为各细胞成分符合率#

3

&

为镜检

结果和仪器检测结果同为阳性的标本数#

3

+

为镜检结

果和仪器检测结果同为阴性的标本数#

3总 为总标本

数(镜检结果阴阳性判定界值为红细胞
%

个"
@=A

%

&F

个"
(

'

&+白细胞
E

个"
@=A

%

+C

个"
(

'

&+管型
&

个"
'=A

%

&

个"
(

'

&(

$,',',/

!

假阴性率
!

随机选取至少
+--

份临床尿液

标本进行仪器检测和镜检#以镜检结果为金标准#按

照公式
A

0

h3假阴性数"3总e&--b

计算红细胞+白细胞和

管型的假阴性率#

A

0

为假阴性率#

3假阴性数 为红细胞+白

细胞和管型镜检阳性结果而待检仪器测试阴性结果

的标本数量#以假阴性率
'

%b

为评价标准(

$,',1

!

稳定性
!

将
"d+--

阳性质控品稀释至
+--

个"
(

'

水平#分别在开机预热后#预热
GH

+

CH

分别重

复检测
&-

次#计算所有结果的
BU

#评价标准为
BU

'

&Eb

(

$,',2

!

携带污染率
!

取细胞水平约为
E---

个"
(

'

的红细胞+白细胞尿液标本#连续检测
%

次#检测结果

为
"

&

+

"

+

+

"

%

#再将生理盐水连续检测
%

次#检测结果分

别为
Z

&

+

Z

+

+

Z

%

#按公式计算携带污染率
h

%

Z

&

c

Z

%

&"%

"

%

c

Z

%

&#评价标准!携带污染率
'

-,-Eb

(

$,',)

!

生物参考区间
!

选取
+-

个参考个体#进行仪

器常规检测#将测定值与现用的参考区间比较#参考

个体的选择符合/

9*

"

)G-+

临床实验室检验项目参

考区间的制定0的规定(判断标准!超出参考限外的

测定值不超过
+

个#则验证通过(

$,',.

!

可报告范围

$,',.,$

!

分析测量范围
!

用稀释液将临床高值标本

%细胞水平约为
&---

个"
(

'

&按不同配比稀释成
E

种

不同水平值标本#每个标本重复测定
%

次#将实测值

与理论值作比较#验证线性范围#相关系数
?

&

-,;FE

#

-,;F

%

/

%

&,-%

(

$,',.,/

!

临床可报告范围
!

将临床高值标本%细胞

水平接近分析测量范围上限&分别做
+

+

G

+

C

+

&.

+

%+

+

.G

+

&+C

+

+E.

倍的稀释#每个稀释度分别检测
%

次#计

算均值#将均值与稀释后的预期值比较#满足回收率

在
;-b

$

&&-b

#确定最大稀释度及临床可报告范围(

$,1

!

相关依据
!

/医学实验室质量和能力认可准则0

%

[*̂ &E&C;

!

+-&+

&+/医学实验室质量和能力认可准

则在体液学领域的应用说明0%

>?(*$>'G&

!

+-&+

&+

/尿液有形成分分析仪%数字自动成像识别&0%

ff

"

)

-;;.$+-&E

&+/临床实验室检验项目参考区间的制定0

%

9*

"

)G-+$+-&+

&+/临床化学设备线性评价指南0

%

9*

"

)G-C$+-&+

&+/

"d*20"24

操作手册0(

/

!

结
!!

果

/,$

!

检出限
!

稀释后的红细胞和白细胞标本
+-

次

检测结果均大于
-

个"
(

'

#验证通过(

/,/

!

精密度

/,/,$

!

批内精密度
!

红细胞与白细胞的批内精密度

均符合评价标准#验证通过#见表
&

(

表
&

!!

"d+--

批内精密度验证结果

项目
均值

%个"
(

'

&

"

BU

%

b

&

评价标准
验证

结果

红细胞

!

中值%约
E-

个"
(

'

&

.&,% C,%G &%,.-

'

+Eb

验证通过

!

高值%约
+--

个"
(

'

&

+G+,. &E,CC .,EE

'

&Eb

验证通过

白细胞

!

中值%约
E-

个"
(

'

&

EE,; F,&+ &+,FG

'

+Eb

验证通过

!

高值%约
+--

个"
(

'

&

++.,G &G,G. .,%;

'

&Eb

验证通过

/,/,/

!

日间精密度验证结果
!

红细胞与白细胞的日

间精密度符合评价标准#验证通过#见表
+

(

表
+

!

"d+--

日间精密度验证结果

项目
均值

%个"
(

'

&

"

BU

%

b

&

评价

标准

验证

结果

阴性质控%

-

$

+-

个"
(

'

&

+,+ &,E- .C,&C

'

&--b

验证通过

阳性质控%

C&C

$

&-+%

个"
(

'

&

;;+,C FE,G+ F,.-

'

&-b

验证通过

/,'

!

识别率

/,',$

!

单项结果与镜检结果的符合率
!

"d+--

红细

胞+白细胞和管型的符合率分别为
CF,%b

+

;%,%b

和

;G,-b

#见表
%

(

表
%

!!

"d+--

单项结果与镜检结果的符合率

项目
3

总
3

&

B3

+

符合率

%

b

&

评价标准 验证结果

红细胞
&E- &%& CF,%

&

F-b

验证通过

白细胞
&E- &G- ;%,%

&

C-b

验证通过

管型
&E- &G& ;G,-

&

E-b

验证通过

/,',/

!

假阴性率
!

"d+--

红细胞+白细胞和管型的假

阴性率分别为
+,Eb

+

-,Eb

和
-,Eb

#见表
G

(

表
G

!!

"d+--

各项假阴性率结果

项目
3

总
3

假阴性数 假阳性率%

b

& 评价标准 验证结果

红细胞
+-- E +,E

'

%b

验证通过

白细胞
+-- & -,E

'

%b

验证通过

管型
+-- & -,E

'

%b

验证通过

/,1

!

稳定性
!

将配好的标本在开机预热后#预热
G

H

+

CH

各检测
&-

次#所有数据均值为
&CE,.

个"
(

'

#

"

为
&;,C

个"
(

'

#

BU

为
&-,Fb

#按照
BU

'

&Eb

为评价

标准#稳定性验证通过(

/,2

!

携带污染率
!

"d+--

红细胞和白细胞的携带污

染率分别为
-,-Gb

+

-,-+b

#见表
E

(

表
E

!!

"d+--

携带污染率分析结果

项目 携带污染率%

b

& 评价标准 验证结果

红细胞
-,-G

'

-,-Eb

验证通过

白细胞
-,-+

'

-,-Eb

验证通过

'

+E&+

'

检验医学与临床
+-&;

年
C

月第
&.

卷第
&E

期
!
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/,)

!

生物参考区间
!

"d+--

红细胞+白细胞和管型的

参考区间验证结果均符合评价标准#见表
.

(

表
.

!!

"d+--

生物参考区间验证结果

项目
参考区间

%个"
(

'

&

超出参考区间

百分比%

b

&

评价标准 验证结果

红细胞
!

-

$

&F -

'

&-b

验证通过

白细胞
!

-

$

+C -

'

&-b

验证通过

管型
!

-

$

& -

'

&-b

验证通过

/,.

!

可报告范围

/,.,$

!

分析测量范围
!

将系列稀释标本重复检测
%

次#均值与理论值比较#得出线性回归方程是
6h

&,--+;%c&,E;&.

#

?

+

h-,;;

#表明该仪器检测在
-

$

&-+-

个红细胞"
(

'

#线性良好#与厂家给出的范围一

致#符合评价标准(

/,.,/

!

临床可报告范围
!

"d+--

红细胞与白细胞的

临床可报告范围分别为
-

$

&E;.C

个"
(

'

#

-

$

&.C%+

个"
(

'

#见表
F

(

表
F

!!

"d+--

临床可报告范围

项目
高值标本水平

%个"
(

'

&

最大稀释倍数
临床可报告范围

%个"
(

'

&

红细胞
;;C &. -

$

&E;.C

白细胞
&-E+ &. -

$

&.C%+

'

!

讨
!!

论

!!

尿液有形成分分析仪通过对尿液中有形成分计

数和形态学分析#可提供红细胞+白细胞+上皮细胞+

管型等定量结果#还可以对某些异常成分进行提示性

报告(目前国内大多数实验室使用的尿液有形成分

分析仪主要有两种#一种是基于流式细胞核酸荧光染

色技术的尿沉渣仪#比如
*

L

4!2S8A

系列#另一种是

基于数字成像自动识别的分析仪(本实验室使用的

就是后者#美国
[0"4\"/

1

6I43"54

生产的
"d+--

全自动

尿液显微镜系统#它可将夹在鞘液包裹层中间的尿液

标本输送至与摄像机连接的显微镜#经对焦和图像捕

获#再在每帧中对各个粒子的图像进行分离+识别和

输出(尿液有形成分分析仪的广泛使用有效地减少

了镜检#提高了工作效率#也因此对于分析仪的性能

有了更高的要求(每个实验室都应建立一套规范且

适合的验证方案对仪器性能进行验证及评估#以保证

仪器检测结果的准确性及可靠性(

然而#国内外对于尿液有形成分分析仪的性能研

究多为不同仪器间或与镜检之间的比对)

&$F

*

#而对于

尿液分析仪完整的验证方案及评价报道不多)

C$&-

*

(实

验室在制订仪器性能验证方案时应首先参考国内现

有的行业标准文件#其次可参考美国临床与实验室标

准化协会%

>'*[

&的
Y=

文件#后者常用的包括
Y=&E

+

Y=;

+

Y=.

等#但由于尿液有形成分复杂以及尿液分析

仪种类多样化等因素#导致国内这一领域缺乏统一的

行业标准文件(

国家食品药品监督管理局于
+-&E

年
%

月
+

日发

布+

+-&.

年
&

月
&

日实施的/尿液有形成分分析仪%数

字自动成像识别&0是目前仅有的可适用于尿液有形

成分分析仪%数字自动成像识别&性能验证及评估的

参考文件(在此文件的基础上#本实验室结合/医学

实验室质量和能力认可准则在体液学领域的应用说

明0#建立了一套包括检出限+精密度+识别率+稳定

性+生物参考区间及可报告范围的验证方案#并在实

际操作中对该方案进行细化与完善(

在批内精密度及稳定性验证中#笔者使用了仪器

配套的阳性质控品#主要原因是该阳性质控品中唯一

可测得的有形粒子成分是人造红细胞#性质稳定#检

测后可从仪器自带的
0N6K"O2

中直接获得总粒子数#经

系数修正后#所得即为红细胞数(部分实验室使用第

三方质控品比如伯乐质控品来评价精密度)
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#笔者认

为并不合适#主要原因是伯乐质控品包含红细胞+白

细胞+结晶等多种有形成分#无法从
0N6K"O2

直接获得

单一成分的数据#如果从仪器工作列表中获取结果#

尤其是高值水平#仪器会把大量红细胞归入白细胞栏

或者未分类栏里#

BU

过大#需要人工修正#而由于修

正时主观因素的影响#势必造成验证过程中不确定度

的增加#影响精密度检测结果(然而使用阳性质控品

并不能对尿液白细胞进行精密度验证#所以笔者采用

了临床高值白细胞标本作为补充(

[*̂ &E&C;

体液应用说明中明确规定尿液有形成

分分析仪性能验证的内容至少应包括精密度+携带污

染率和可报告范围#而
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)-;;.$+-&E

中没有引入

可报告范围这一内容#所以笔者对方案进行了补充(

"d

系列的线性范围相对较窄#最多可线性执行
&---

个细胞"
(

'

(因为随着粒子数的增加#粒子间的相互

作用会影响到粒子的位置分布#从而导致结果的准确

性降低(在进行可报告范围的验证中#标本的选取非

常重要(应尽量选取成分单一的高值标本#或可直接

使用配套的定标液%细胞水平约为
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个"
(

'

&#若

有形成分种类复杂#会使总粒子数超出线性而影响检

测结果(

上述结果表明#使用本方案对
"d+--

全自动尿液

显微镜系统进行验证#其验证参数均符合评价标准#

验证通过(本方案的验证参数包括检出限+精密度+

识别率+稳定性+生物参考区间及可报告范围#相较于

传统的验证方案增加了识别率与稳定性#尤其识别率

是反映
"d+--

成像后细胞成分识别的重要性能参数#

是此类仪器特有的(同时依据
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要求#弥补

了
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文件中可报告范围这一参数的缺

失(并且在实际应用中#该方案针对仪器特性#可操

作性强#内容完善#可对仪器性能进行全面的评估#为

仪器正常运行与临床实验室检测质量提供保证#同时

也为将来国内制订这一领域的规范化标准文件提供

了有力依据( %下转第
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