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应用高速离心技术消除乳糜干扰的关键参数研究
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　　摘　要：目的　探寻高速离心法消除乳糜干扰的关键离心参数。方法　通过向本底血清中添加乳糜微粒建立乳糜血，在５个

不同参数下，离心同一组模型，将其下层血清的生化指标与本底血清进行配对狋检验，并对存在统计学差异的实验组进行相对偏

倚分析。结果　与本底血清相比，对于ＡＬＴ、ＡＳＴ、ＴＰ、ＡＬＢ、ＡＬＰ、ＧＧＴ、Ｆｅ７项，相对离心力（ＲＣＦ）２９７０３ｇ离心２０ｍｉｎ时的相

关系数较高，差异无统计学意义（犘＞０．０１）；对于ＣＫ、ＣＨＥ２项，２０６７２ｇ离心１５ｍｉｎ时的相关系数较高，差异无统计学意义（犘

＞０．０１）；对于Ｚｎ，９１６８ｇ离心５ｍｉｎ时的相关系数较高，差异尚无统计学意义（犘＞０．０１）；对于Ｇｌｕ、ＬＤＨ、ＣＲＥ、Ｕｒｅａ、ＵＡ、Ｃａ、Ｐ

７项所有实验组差异均具有统计学意义（犘＜０．０１），但各组产生的相对偏倚均在可接受范围之内，对于Ｃａ、Ｐ两项在９１６８ｇ离心

５ｍｉｎ时的相关系数较高。结论　推荐使用２９７０３ｇ离心２０ｍｉｎ消除乳糜对 ＡＬＴ、ＡＳＴ、ＴＰ、ＡＬＢ、ＡＬＰ、ＧＧＴ、Ｆｅ、Ｇｌｕ、ＬＤＨ、

ＣＲＥ、Ｕｒｅａ、ＵＡ的干扰，使用２０６７２ｇ离心１５ｍｉｎ消除对ＣＫ、ＣＨＥ的干扰，使用９１６８ｇ离心５ｍｉｎ消除对Ｚｎ、Ｃａ、Ｐ的干扰。
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　　乳糜血对临床生化检验存在多重干扰机制，主要有浊度增

加或光散射、增加空白吸光度、降低比色法反应吸光度的变化

以及增加标本内物质的极性与非极性等［１２］。因此，如何消除

乳糜血对生化检验的干扰成为困扰检验工作者的一大难题。

石凌波和史惠群［３］研究利用高速离心法消除乳糜血干扰，取得

了一定成果，但是目前对于选择高速离心机的离心参数问题，

尚缺乏统一的规范。本文以此为出发点，研究高速离心技术消

除乳糜血干扰的关键参数。

１　材料与方法

１．１　一般资料

１．１．１　本底血清　收集本院２０１３年１１月生化检验的血清若

干份，要求无溶血、黄疸和血脂成分异常，且三酰甘油浓度小于

０．７ｍｍｏｌ／Ｌ，将其中每４份充分混匀制备成１例本底血清，共

计获得本底血清４８份。

１．１．２　脂浊血清　收集本院２０１３年３月至２０１３年１１月生

化检验的全部脂浊血清标本，且无黄疸和溶血。

１．２　仪器与试剂

１．２．１　仪器　ＯｌｙｍｐｕｓＡＵ２７００全自动生化分析仪；ＳＩＧＭＡ

３１８Ｋ低温高速离心机。

１．２．２　试剂　中生北控生物科技股份有限公司试剂：谷丙转

氨酶ＡＬＴ试剂盒（批号：１３０５６１）、谷草转氨酶ＡＳＴ试剂盒（批

号：１３０５０１）、总蛋白 ＴＰ试剂盒（批号：１３１１６１）、清蛋白 ＡＬＢ

试剂盒（批号：１３１２９１）、碱性磷酸酶 ＡＬＰ 试剂盒（批号：

１３０６６１）、谷酰转肽酶 ＧＧＴ 试剂盒（批号：１３０６７１）、葡萄糖

ＧＬＵ试剂盒（批号：１３０５５１）；北京利德曼生化股份有限公司试

剂：肌酐ＣＲＥ试剂盒（批号：３０７２２１Ｆ）、尿素 ＵＲＥＡ试剂盒（批
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号：３１０１５１Ｉ）、尿酸ＵＡ试剂盒（批号：３０６１７２Ｅ）、肌酸激酶ＣＫ

试剂盒（批号：３０７２４２Ｆ）、乳酸脱氢酶 ＬＤＨ 试剂盒（批号：

３０５２１２Ｅ）、铁Ｆｅ试剂盒（批号：９１０１３１Ｈ）；ＢｅｃｋｍａｎＣｏｕｌｔｅｒＢｉ

ｏｍｅｄｉｃａｌＬｉｍｉｔｅｄＣｏｍｐａｎｙ试剂：钙Ｃａ试剂盒（批号：４０６９）、无

机磷Ｐ试剂盒（批号：３３３３）、镁 Ｍｇ试剂盒（批号：４３１９）。

１．３　方法

１．３．１　干扰物的制备　将脂浊血清标本在－５℃下经２９７０３

ｇ离心２０ｍｉｎ，弃去下层清液，并加入约５倍体积的生理盐水，

充分混匀清洗，重复前述操作２次，最后再经高速离心后，收集

上层浓缩脂质制成乳糜浓缩液作为干扰物。

１．３．２　标本制备　将每例本底血清分成两份，第一份作为对

照组，第二份用以制备实验组，每组４８例。按照干扰物与本底

血清１∶１００至１∶２０的不同比例，分别向第二份中加入干扰

物后充分混匀制成乳糜血（实验组），将其平均分装成５份，分

别命名为实验组Ａ、Ｂ、Ｃ、Ｄ、Ｅ。常温下，分别对 Ａ组以ＲＣＦ９

１６８ｇ离心５ｍｉｎ，对Ｂ组以１１０９３ｇ离心８ｍｉｎ，对Ｃ组以１３

２０１ｇ离心１０ｍｉｎ，对Ｄ组以２０６７２ｇ离心１５ｍｉｎ，对Ｅ组以

２９７０３ｇ离心２０ｍｉｎ，使用注射器分别提取下层血清，注意勿

混入上层混浊血清。

１．３．３　检测项目　将提取的下层血清与本底血清同时进行

ＡＬＴ、ＡＳＴ、ＴＰ、ＡＬＢ、ＡＬＰ、ＧＧＴ、ＣＨＥ、ＧＬＵ、ＣＲＥ、ＵＲＥＡ、

ＵＡ、ＣＫ、ＬＤＨ、Ｃａ、Ｐ、Ｆｅ、Ｍｇ、Ｚｎ等１８项生化指标检测。

１．４　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１７．０统计软件，将５个实验组

的检测结果分别与对照组进行配对狋检验（检验水准α＝０．０１，

犘＜０．０１比较差异有统计学意义），选取相关系数较高、差异无

统计学意义的离心参数；对于存在统计学差异的实验组，其与

对照组相比产生的相对偏倚基本服从正态分布，观察其９５％

的分布区间是否超出可接受范围，选取相关系数较高、相对偏

倚未超过可接受范围的离心参数。

２　结　　果

２．１　高速离心法消除乳糜对１１项生化指标干扰结果比较　

与对照组相比，对于 ＡＬＴ、ＡＳＴ、ＴＰ、ＡＬＢ、ＡＬＰ、ＧＧＴ、Ｆｅ７

项，实验组Ｅ的相关系数较高、差异无统计学意义（犘＞０．０１），

选取离心参数为：２９７０３ｇ离心２０ｍｉｎ；对于ＣＫ、ＣＨＥ２项，实

验组Ｄ的相关系数较高、差异无统计学意义（犘＞０．０１），选取

离心参数为：２０６７２ｇ离心１５ｍｉｎ；对于Ｚｎ，实验组 Ａ的相关

系数较高、差异无统计学意义（犘＞０．０１），选取离心参数为：９

１６８ｇ离心５ｍｉｎ；对于 Ｍｇ，所有实验组的相关系数均不高，见

表１。

２．２　高速离心法消除乳糜对７项生化指标干扰结果比较　与

对照组相比，Ｇｌｕ、ＬＤＨ、ＣＲＥ、Ｕｒｅａ、ＵＡ、Ｃａ、Ｐ７项所有实验组

均存在统计学意义上的差异（犘＜０．０１），其中Ｇｌｕ、ＬＤＨ、ＣＲＥ、

Ｕｒｅａ、ＵＡ５项各组的相关系数均较高，偏倚均在可接受范围

之内，为了使乳糜成分分离彻底，推荐使用实验组Ｅ的离心参

数：２９７０３ｇ离心２０ｍｉｎ；而Ｃａ、Ｐ２项实验组Ａ的相关系数较

高，偏倚在可接受范围之内，推荐使用实验组Ａ的离心参数：９

１６８ｇ离心５ｍｉｎ，见表２。

表１　高速离心法消除乳糜对１１项生化指标干扰结果比较（狓±狊，狀＝４８）

项目 对照组 Ａ组 Ｂ组 Ｃ组 Ｄ组 Ｅ组

ＡＬＴ １７．４２±５．６４ １６．７４±５．５２ １６．９３±５．６１ １６．８７±５．３０ １７．０９±５．５８ １７．２９±５．６１

ＡＳＴ ２４．５７±９．４５ ２３．９３±９．２６ ２３．８０±９．３９ ２３．９８±９．３３ ２４．１５±９．５７ ２４．４１±９．６０

ＴＰ ７５．３３±６．６２ ７４．５４±６．５９ ７４．５５±６．６３ ７４．６０±６．３１ ７４．８４±６．６０ ７５．４４±６．５１

ＡＬＢ ４５．０４±４．６４ ４４．３２±４．１６ ４４．５５±４．５４ ４４．４７±４．３０ ４４．７７±４．５７ ４５．０１±４．３４

ＧＧＴ ２７．３３±１２．４２ ２６．６１±１２．４０ ２６．６７±１２．３６ ２６．６７±１２．３３ ２６．９０±１２．５５ ２７．３７±１２．４７

ＡＬＰ ８６．３５±１７．７５ ８４．８８±１７．９５ ８５．０４±１７．８８ ８４．９３±１８．２１ ８５．６２±１８．４１ ８６．８２±１８．３６

Ｆｅ １３．４７±４．２１ １３．１４±４．０４ １３．３３±４．１２ １３．２２±４．０６ １３．０２±４．３７ １３．４２±４．１６

Ｚｎ １３．７７±１．９８ １３．６０±２．０８ １３．５５±２．１３ １３．５４±１．９０ １３．１８±２．０３ １３．５２±１．８５

ＣＫ １６６．７０±３０６．４０ １６１．４０±２９５．６０ １６１．３０±２９７．７０ １６２．３０±２９７．８０ １６５．８０±３０３．６０ １６５．７０±３０６．５０

ＣＨＥ ８０７０．００±１３３４．００ ７９４１．００±１３１９．００ ７９５３．００±１３２４．００ ７９８１．００±１３２３．００ ８０７２．００±１３３１．００ ８２３３．００±１３５４．００

Ｍｇ ０．９６±０．０６ ０．９３±０．０６ ０．９３±０．０６ ０．９３±０．０５ ０．９４±０．０７ ０．９３±０．０６

表２　　高速离心法消除乳糜对７项生化指标干扰结果比较（狓±狊，偏倚％，狀＝４８）

项目 统计 对照组 Ａ组 Ｂ组 Ｃ组 Ｄ组 Ｅ组 可接受范围（％）

Ｇｌｕ 狓±狊 ５．４０±１．０５ ５．２７±１．０４ ５．３０±１．０５ ５．２８±１．０１ ５．２５±１．０４ ５．２８±１．０５

偏倚 －４．９４～１．８３＃ －４．９５～１．８７＃ －４．０５～１．３０＃ －４．５４～１．８９＃ －４．１３～１．３９＃ －７～７

ＬＤＨ 狓±狊 １４８．９０±３１．８３ １４４．６９±３０．５７ １４５．２６±３０．４７ １４６．０２±３２．１５ １４７．６１±３２．３７ １５０．６９±３２．２４

偏倚 －６．６３～１．２５＃ －６．６４～２．０３＃ －５．６４～１．８７＃ －４．６４～２．８５＃ －３．２９～２．７３＃ －１１～１１

ＣＲＥ 狓±狊 ７８．９８±３８．９９ ７６．９０±３７．６５ ７７．４５±３７．９６ ７７．２４±３８．０４ ７６．９９±３７．４０ ７７．６３±３７．７８

偏倚 －６．３７～１．９８＃ －６．０２～１．３１＃ －５．７９～１．５６＃ －６．４６～１．７４＃ －５．０８～１．８１＃ －１２～１２

Ｕｒｅａ 狓±狊 ５．１７±１．６１ ４．９６±１．５３ ５．００±１．５５ ４．９９±１．６１ ４．９７±１．５４ ５．０２±１．５９
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续表２　　高速离心法消除乳糜对７项生化指标干扰结果比较（狓±狊，偏倚％，狀＝４８）

项目 统计 对照组 Ａ组 Ｂ组 Ｃ组 Ｄ组 Ｅ组 可接受范围（％）

偏倚 －７．３０～２．２５＃ －７．３７～２．０４＃ －７．２０～２．２１＃ －７．３４～２．１２＃ －７．２３～２．１７＃ －８～８

ＵＡ 狓±狊 ３０６．５７±４４．９２ ２９８．５４±４３．３８ ２９９．７７±４３．６４ ２９９．１６±４３．５５ ２９８．９１±４２．８８ ３００．４５±４４．２８

偏倚 －５．４７～０．４５＃ －５．３４～０．１９＃ －５．１４～０．１８＃ －５．４６～０．８７＃ －４．３７～０．５０＃ －１２～１２

Ｃａ 狓±狊 ２．５５±０．１３ ２．４７±０．１３ ２．４５±０．１３ ２．４６±０．１３ ２．４６±０．１３ ２．４７±０．１３

偏倚 －０．１７４～０．０１１＃ －０．２１５～０．０１８ －０．１９９～０．０２１ －０．２０８～０．０２７ －０．２０４～０．０２６ －５～５

Ｐ 狓±狊 １．３０±０．１１ １．２６±０．１０ １．２５±０．１１ １．２５±０．１１ １．２５±０．１０ １．２４±０．１１

偏倚 －８．１５～１．６０＃ －８．７３～０．６８ －８．５９～０．９５ －９．１８～１．０４ －１０．００～０．８７ －１０～１０

　　＃：与对照组相比，该组数据相关系数较高，偏倚在可接受范围之内。

３　讨　　论

乳糜微粒（ＣＭ）是血液中颗粒最大的脂蛋白，含三酰甘油

近９０％，因而其密度也最低。健康人空腹１２ｈ后采血时，血清

中无ＣＭ。餐后以及某些病理状态下血液中含有大量的ＣＭ

时，困其颗粒大能使光发生散射，血液外观混浊，形成乳糜

血［４］。因为ＣＭ的多重干扰机制，乳糜血对常见临床生化检验

存在干扰已经成为学界的共识。尽管试剂厂商提供了抗乳糜

干扰的能力，但其数据多依靠脂肪乳对该试剂的干扰试验获

得。脂肪乳是由大豆油、卵磷脂、甘油以及水共同组成的平衡

体系，其粒子大小不完全等同于ＣＭ 分子，此外脂肪乳注射液

的折射率也不同于人体血液中的脂蛋白［５］，因此使用厂商提供

的抗乳糜干扰能力需谨慎［６］。

然而随着生活水平的提高，乳糜血成为临床检验中最常见

的干扰原因之一。为了消除乳糜干扰，既往学者尝试了多种研

究，目前文献报道的消除乳糜血干扰的方法主要有乙醚萃取

法［７］、磷钨酸镁ＰＥＧ沉淀法
［８］、低温冷凝法［９］及高速离心法

等，前二者需要向反应体系中引入附加成分，一般认为测定的

原反应体系发生改变，将会影响测定结果，而低温冷凝法耗时

长，不适合临床应用。因为乳糜成分的颗粒具有不同于其他成

分的大小和密度，才能用密度梯度离心法来分离［１０］。然而使

用高速离心法时，离心的速度、时间等关键参数及取下层血清

的方式、体积等均可能影响测定结果，因此采用高速离心法消

除乳糜血干扰最好能够建立一个通行的标准化操作程序

（ＳＯＰ）
［１１］。本文以高速离心法为基础，研究消除乳糜血对常

见生化检验的干扰的关键参数，用以建立高速离心标准化操作

程序。

通过向低三酰甘油的本底血清中加入不等量的ＣＭ，建立

系列浓度的乳糜血标本，要求三酰甘油浓度尽量覆盖临床可能

出现的病理浓度。经过５个不同离心参数的高速离心处理，比

较本底血清与高速离心后的下层血清检测结果。研究发现，与

本底对照相比，乳糜血模型经 ＲＣＦ２９７０３ｇ离心２０ｍｉｎ时，

ＡＬＴ、ＡＳＴ、ＴＰ、ＡＬＢ、ＡＬＰ、ＧＧＴ、Ｆｅ等７项结果存在的差异

无统计学意义（犘＞０．０１），且相关系数较高；经２０６２７ｇ离心

１５ｍｉｎ时，ＣＫ、ＣＨＥ２项结果存在的差异无统计学意义（犘＞

０．０１），且相关系数较高；对于Ｚｎ，９１６８ｇ离心５ｍｉｎ时的相关

系数较高、差异无统计学意义（犘＞０．０１）；对于Ｍｇ，５个实验组

的相关系数均不高。同时发现，对于 Ｇｌｕ、ＬＤＨ、ＣＲＥ、Ｕｒｅａ、

ＵＡ、Ｃａ、Ｐ７项，５个实验组差异均有统计学意义（犘＜０．０１）。

因此，分析各实验组相对于本底对照组产生的相对偏倚，参照

中华人民共和国卫生行业标准 ＷＳ／Ｔ４０３２０１２文件《临床生

物化学检验常规项目分析质量指标》［１２］要求，发现相对偏倚的

分布范围均在 ＷＳ／Ｔ４０３２０１２文件要求的允许总误差范围之

内，其中Ｃａ、Ｐ２项在９１６８ｇ离心５ｍｉｎ时的相关系数较高，

而其余５项各组的相关系数均较高，为使其乳糜分离彻底，建

议使用２９７０３ｇ离心２０ｍｉｎ消除乳糜干扰。

本文使用高速离心技术消除乳糜干扰，在分离乳糜微粒的

同时，有可能会引起血清的体积改变，从而影响了血清中待测

成分浓度的变化。然而，这种变化的程度及其对临床结果的影

响是否有意义，有待进一步研究。
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