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不同检测系统间肌酐、淀粉酶结果参考区间转移的可行性研究
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　　摘　要：目的　探讨不同检测系统间肌酐、淀粉酶结果参考区间转移的可行性。方法　建立盘锦周边健康人群肌酐、淀粉酶

的参考范围，并对本室罗氏 ＭｏｄｕｌａｒＰ８００、贝克曼ＤＸＣ８００和奥林巴斯 ＡＵ６８０生化检测系统的肌酐和淀粉酶测定结果进行方法

比对和偏倚评估，以罗氏系统参考区间为准，向贝克曼及奥林巴斯系统进行转移，与此两系统实测参考区间进行比较，研究参考区

间转移的可能性。结果　罗氏 ＭｏｄｕｌａｒＰ８００、贝克曼ＤＸＣ８００和 奥林巴斯 ＡＵ６８０生化检测系统间，不同生化检测系统，不同方

法间肌酐、淀粉酶检测结果具有明显的相关性。结论　不同检测系统间肌酐、淀粉酶结果参考区间转移可行。
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　　随着检验医学的发展和对质量要求的提高，人们逐渐认识

和关注检测系统的重要性。检测系统是指完成一个检验项目

所涉及的仪器、试剂、校准品、检验程序、保养计划等的组

合［１２］。检测系统的多样性必然导致检测结果的差异，实现不

同检测系统检测结果的可比性是成为临床检验标准化和规范

化必须解决的问题和最终质量目标［３］。不同的检测系统之间，

使用统一的参考区间理论上应该不可行，而建立每一个检测系

统的参考区间也是不现实的。据其他学者对参考区间建立及

转换的理论介绍［４５］，本研究针对常规生化项目肌酐及淀粉酶

探讨两种项目在不同系统、不同方法检测条件下结果的可比

性，旨在研究参考区间转移的可行性，保证生化检测结果的准

确性和一致性。

１　资料和方法

１．１　一般资料　以辽河油田总医院体检中心２０～７９岁汉族

健康人群为研究对象，至少募集１５００例健康问卷和体格检查

均显示健康的参考个体，再从中筛选出尿常规、ＨＢｓＡｇ、抗

ＨＣＶ、抗 ＨＩＶ均正常的参考个体，共９５１例，其中，男４２１例，

女５３０例。

１．２　仪器与试剂　罗氏 ＭｏｄｕｌａｒＰ８００全自动生化分析系统、

贝克曼ＤＸＣ８００生化分析系统、奥林巴斯ＡＵ６８０生化分析仪，

以及配套定标液、质控品、试剂和卫生部临检中心提供的质控

品（未定值的人混合血清）。

１．３　方法

１．３．１　收到标本后，血清管立即离心，１２００×ｇ（３０００ｒ／ｍｉｎ）

１０ｍｉｎ，检查样本是否存在溶血、黄疸以及血细胞，剔除存在此

问题的标本。严格按标准规程操作，分别在３种仪器上检测肌

酐和淀粉酶，见表１。

表１　　３种生化分析仪测定肌酐、淀粉酶所用方法

系统 淀粉酶 肌酐

罗氏 酶比色法 酶法

贝克曼 酶比色法 苦味酸法

奥林巴斯 酶比色法 苦味酸法

１．３．２　应用统计学方法建立肌酐、淀粉酶的参考区间　（１）不

采用已明确有人为误差的结果。（２）用统计学方法计算结果是

否为正态分布，按ＥＰ９Ａ文件进行方法间离群值检查。（３）用

百分位数法计算肌酐和淀粉酶的参考区间。

１．３．３　应用回归分析对不同系统间肌酐、淀粉酶结果进行比

对　（１）参考方法（Ｘ轴）测定范围的检验：实验方法数据的分

布范围是否合适，用相关系数（狉）粗略估计，如狉≥０．９７５，则认

为数据范围合适，直线回归统计的斜率和截距是可靠的；如狉

＜０．９７５，则说明数据范围不合适。（２）按ＥＰ９Ａ文件进行方

法间离群值检查。（３）计算线性回归方程：犢＝ｂ犡＋ａ。

１．３．４　参考区间的转移及适用性判定　（１）根据不同系统，不

同方法的肌酐、淀粉酶测定比对结果，以及日常监测的无基质

效应的人混合血清（正常水平）的各系统检测数据的比较结果，

以罗氏系统参考区间为准，向贝克曼及奥林巴斯系统进行转

移。（２）以ＣＬＩＡ′８８对室间评估的允许误差为判断依据，由方

法学比较评估的系统误差（犛犈）不大于允许误差的１／２属临床

可接受水平，总误差（犜犈）不大于可允许的最大总误差属临床

可接受水平，即不同检测方法间的测定结果具有可比性。将血
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糖、肌酐项目给定的医学决定水平浓度（犡犆）代入回归方程，计

算犢 与犡 之间的犛犈 和相对偏差（犛犈％）：犛犈＝犢－犡；犛犈％＝

（犛犈／ＸＣ）×１００％。（３）以肌酐、淀粉酶的个体生物学变异为

判断依据，区间间差异小于个体生物学变异属临床可接受水

平。（４）随机抽样验证，随机抽出小样本数据（４０例），计算其

在转移后区间范围内个数的百分率，若大于９５％，则区间属可

接受性水平。

１．４　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１７．０软件进行统计学处理，正

态性检验用犇检验，建立参考区间使用百分位数法，比对分析

使用回归分析。

２　结　　果

２．１　肌酐、淀粉酶参考区间的建立　每天随同测定的质控品

的结果均在控制范围内，说明本文的实验结果可信。用ＳＰＳＳ

１７．０统计软件制作直方图观察不同性别组频数分布特征，发

现男性、女性血清肌酐和淀粉酶浓度均呈正态分布，去除极值

后建立相应的参考区间（表２）。

２．２　不同仪器、不同方法间肌酐和淀粉酶结果的比对分析　数

据经过离群值分析删除离群值后，用回归分析得出不同仪器、不同

方法的散点图（见图１～４），并计算出相应的回归方程（表３）。

图１　　肌酐ｒｏｃｈｅｏｌｙｍｐｕｓ散点图

２．３　肌酐、淀粉酶区间的转移　根据回归方程，将肌酐、淀粉

酶的区间以罗氏 ＭｏｄｕｌａｒＰ８００为准，向奥林巴斯ＡＵ６８０和贝

克曼ＤＸＣ８００进行转移，计算出转移后肌酐、淀粉酶在奥林巴

斯ＡＵ６８０和贝克曼ＤＸＣ８００的参考区间（表４）。

２．４　转移后区间的适用性

２．４．１　ＣＬＩＡ′８８室间评估　肌酐分析的医学决定水平为１４１

Ｕ／Ｌ。淀粉酶分析的医学决定水平为２００Ｕ／Ｌ。系统误差与

允许的１／２总误差相比较是可接受的。

图２　　肌酐ｒｏｃｈｅｂｅｃｋｍａｎ散点图

图３　　淀粉酶ｒｏｃｈｅｏｌｙｍｐｕｓ散点图

图４　　淀粉酶ｒｏｃｈｅｂｅｃｋｍａｎ散点图

表２　　男性、女性血清肌酐和淀粉酶参考区间（μｍｏｌ／Ｌ）

系统 肌酐（男） 肌酐（女） 淀粉酶（男） 淀粉酶（女）

罗氏 ＭｏｄｕｌａｒＰ８００ ５８．２１～９８．１８ ４１．８９～７３．６８ ３６．５２～１２６．８２ ４０．３７～１２６．４５

奥林巴斯ＡＵ６８０ ７０．０８～１１５．１５ ５５．１２～９０．９４ ２７．１８～９４．７０ ２９．６５～９１．９２

贝克曼ＤＸＣ８００ ５６．６９～９８．１５ ３９．５９～７３．１７ ４３．５２～１４３．７３ ４８．３１～１４４．２０

表３　　不同仪器、不同方法间肌酐和淀粉酶结果的回归方程

系统 肌酐 淀粉酶

罗氏 ＭｏｄｕｌａｒＰ８００奥林巴斯ＡＵ６８０ 犢＝０．８９３犡＋２２．０４０（狉２＝０．８６３） 犢＝０．７０７犡＋２．４７６（狉２＝０．９８１）

罗氏 ＭｏｄｕｌａｒＰ８００贝克曼ＤＸＣ８００ 犢＝０．９９０犡－０．６６９（狉２＝０．９４２） 犢＝１．１０９犡＋４．８２０（狉２＝０．９８２）

表４　　转移后肌酐、淀粉酶的参考区间（μｍｏｌ／Ｌ）

系统 肌酐（男） 肌酐（女） 淀粉酶（男） 淀粉酶（女）

罗氏 ＭｏｄｕｌａｒＰ８００奥林巴斯ＡＵ６８０ ７４．０～１０９．７ ５９．５～９３．２ ２８．３～９２．１ ３１．０～９１．９

罗氏 ＭｏｄｕｌａｒＰ８００贝克曼ＤＸＣ８００ ５７．０～９６．５ ４０．８～７２．３ ４５．３～１４５．５ ４９．６～１４５．１
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２．４．２　个体生物学差异犆犞％　转移前后区间差异的百分率

小于犆犞％，转移区间所造成的差异小于个体生物学差异。

２．４．３　随机抽样验证　在随机抽取的４０例样本中，肌酐、淀

粉酶均有大于９５％的数据处于转移后的区间范围内。

３　讨　　论

肌酐是判断肾功能损坏的特异性指标，影响因素少，结果

稳定可靠，是反映肾功能指标之一［６］。目前国内实验室主要采

用苦味酸法和酶法测定血清肌酐。苦味酸法测定血清肌酐为

非特异性反应，易受假肌酐化合物干扰，批内重复实验与酶法

一致。由于该法不能全部消除非肌酐色素的干扰，测定高胆红

素标本时，结果与胆红素浓度呈负相关。酶法线性范围宽，抗

胆红素干扰能力强，批间重复性检测优于苦味酸法，对仪器无

腐蚀性，与苦味酸法相关性良好，但价格昂贵，不利于中小型医

院开展［７］。而酶法与苦味酸法各有明显恒定偏倚［８］，因此实验

室建立自己的参考值时，要考虑健康人性别、年龄、检测仪器、

方法和标本类型等。

淀粉酶测定是胰腺疾病最常用的实验室诊断方法，当患胰

腺疾病，或有胰腺外分泌功能障碍时都可引起其活性升高或降

低，有助于胰腺疾病的诊断［９］。但不同底物血清淀粉酶测定结

果存在明显差异，其临床参考区间应根据使用方法不同而分别

制定［１０］。

不同仪器、不同方法间肌酐、淀粉酶的结果差异有统计学

意义（犘＜０．０５），因此需要分别建立各自的参考区间。据文献

报道［１１１２］，肌酐、淀粉酶在成年人同性别之间随年龄增长逐渐

增高，但男性各年龄组之间差异无统计学意义（犘＞０．０５）；不

同性别之间同年龄组差异有统计学意义（犘＜０．０１），与体形、

肌肉总量、内分泌等有关，女性６１岁以上高于其他成年女性

（犘＜０．０５），这可能与女性在绝经后体内激素调节紊乱和由于

肾血管的硬化和肾脏的萎缩，肾血流量下降，肾小球滤过功能

下降有关。故本文建立参考区间时按性别分组，而年龄因素不

予考虑。

不同的检测系统之间，其检测结果不尽相同，这就决定了

理论上使用统一的参考区间应该不可行，而建立每一个检测系

统的参考区间是一项庞大的工程，对于大多数临床实验室来说

是不现实的，因此本文考虑系统间的参考区间转移问题。相比

于测定大批量样本建立本实验参考区间，根据两种不同系统间

数据的可比性，进行参考区间的转移，再通过小样本随机抽样

验证所得区间的适用性，是十分有意义的。

检测系统的多样性必然导致检测结果的差异，实现不同检

测系统检测结果的可比性是成为临床检验标准化和规范化必

须解决的问题和最终质量目标。实验室认可的２个国际标准

ＩＳＯ／ＩＳＥ１７０２５和ＩＳＯ／１５１８９都对检验结果的可比性和溯源

性提出了明确要求，强调比对试验是实现患者标本检验结果可

比性和实现准确度溯源的重要途径。在所得数据中，肌酐罗氏

向奥林巴斯转移的回归方程中斜率犪不趋近于１，截距犫相比

于均值大，固定系统误差大，所得结果应总误差大，转移结果不

好，但实际结果差异不大，分析原因为检测对象均为健康人群，

所得数据均是在一个相对狭窄的范围内，数据拟合过程中可能

相互抵消，数值折中。肌酐罗氏向贝克曼转移的回归方程中斜

率ａ趋近于１，截距ｂ相比于均值小，狉２＞０．９７５，区间结果差异

不大。淀粉酶罗氏向奥林巴斯、贝克曼转移的回归方程中斜率

ａ不趋近于１，截距ｂ相比于均值小，狉２＞０．９７５，数据之间固定

误差小，数据之间高度成比例相关，结果差异不大。故不同检

测系统间肌酐、淀粉酶结果参考区间转移可行。
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