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摘
"

要"目的
"

为配制精浆生化质控品选择最佳稳定剂并对配制的质控品进行多项性能评价!以期获得结

果稳定的精浆生化质控品&方法
"

用三种不同稳定剂配制方案"乙二醇#丙二醇#丙三醇
h

氯霉素%进行质控品

配制!通过精浆生化检测项目"包括中性
'

3

葡萄糖苷酶'柠檬酸'果糖'锌%进行质控品的性能评价!从而选择最

佳稳定剂方案&结果
"

均匀性试验中显示!

9

&

$&%8

"临界值%!差异有统计学意义"

I

%

'&'(

%&

_

_

(
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准则

分析显示!以乙二醇为稳定剂制备的精浆中性
'

3

葡萄糖苷酶质控品
_

_

&

'&%

-

!存在瓶间差异$其余质控品
_

_

%

'&%

-

!无瓶间差异&稳定性试验显示!配制质控品
?

%

$&(2

"临界值%!稳定性较好&常规质控监测显示!

%

种方案

的月质控数据均匀分布在
d%H

范围内!

!U

值的变化也均在
#(F

以内!其中丙二醇组
!U

值最小!均小于
#'F

&

结论
"

加入乙二醇的质控品精浆中性
'

3

葡萄糖苷酶的水平存在瓶间差异!可能是人员操作不当引起的&加入

丙二醇的质控品各项目检测的稳定性最佳!三种质控品性能评价结果均符合临床要求&

关键词"精浆生化质控品$

"

均匀性$

"

稳定性$

"

常规质控监测
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精浆分析是一项用于评估男性生殖能力的重要

的检验项目'其检测的项目涵盖许多用于诊断男性不

育和男性生殖系统疾病的生化标志物(

#

)

&精浆生化

项目检测的准确性对于临床的诊疗判断尤为重要&

但是'精浆生化质控品价格昂贵和结果稳定性欠佳等

原因导致精浆生化质控品尚未广泛应用于临床+缺乏

相应的室内质控标准操作程序文件又导致临床精浆

生化分析标准化和质量控制工作难以开展(

$

)

&同一

实验室内部或不同实验室之间精浆生化分析结果存

在很大的差异(

%

)

'结果的可信度备受怀疑&自
$''*

年以来精浆生化分析标准化和质量控制引起国内外

男科专家重视 (

*3H

)

'国内外的男科实验室一直致力于

精浆生化分析标准化和质量控制研究'但国内尚未研

制出均匀*稳定*价廉的质控品&有文献报道'乙二

醇*丙三醇是较好的质控品稳定剂*

#

'

$3

丙二醇是良好

的防冻剂和除冰剂*氯霉素是良好的抑菌剂'因此常

常作为临床试验中蛋白类项目质控品的稳定剂及抑

菌剂(

23#%

)

&但是这些试剂用于精浆生化质控品的配制

尚未见报道'配制后精浆生化质控品的性能是否能满

足要求也不清楚&因此'本课题组采用乙二醇*丙二

醇*丙三醇作为稳定剂配制精浆生化质控品'对其均

匀性*稳定性以及实验室常规质控监测进行评价'以

期获得配制精浆生化质控品的最佳配制方法'助力精

浆生化室内质控工作的开展'提高结果的准确性&

>

"

资料与方法

>&>

"

一般资料
"

采集
$'#2

年
#'

月至
$'#)

年
%

月于

广东省中医院进行体检的健康男性的精液标本&要

求受检者禁欲
$

$

2Q

(

#*

)

'于取精室手淫取精'收集一

次射精的全部精液于清洁*无毒*密闭的容器内'置
%2

a

水浴箱中待液化(

#(

)

&纳入及排除标准!选取常见传

染病$乙型肝炎*丙型肝炎*梅毒*

,Y1

%筛查结果为阴

性的男性精液作为标本'剔除生殖道或泌尿道慢性炎

症*遗传性疾病*生殖器质性疾病患者的标本&

>&?

"

仪器与试剂
"

主要的检测仪器为美国
"VO753

>5<<

公司
.I5CV566\/!+$8''

型全自动精浆生化

免疫分析仪&检测试剂包括传染病检测试纸条$艾博

生物医药公司生产%*氯霉素$青岛海博生物公司生

产%*乙二醇$国药集团化学试剂厂生产%*丙二醇$无

锡亚泰化工生产%*丙三醇$无锡亚泰化工生产%&

>&@

"

方法

>&@&>

"

提取精浆
"

将多份检测后废弃的精液标本用

*'''A

R

离心
#(CK>

'取上层精浆&混合
#'

$

#(

份

不同受试者的精浆用于制备质控品&为了避免精液

液化不良对吸样的影响'需剔除精液液化不良*严重

黏稠的标本&离心后精浆不能有浑浊或絮状沉淀&

>&@&?

"

传染病筛查
"

用乙肝表面抗原*丙肝抗体*梅

毒螺旋体抗体*

,Y1

抗体检测试纸条$金标法%检测混

合后的精浆标本是否含有相关传染病病毒的抗原或

抗体&留取筛查结果阴性的标本待用&

>&@&@

"

补体灭活处理
"

将传染病筛查结果为阴性的

精浆标本置于
(Ha

的水浴中
%'CK>

'以期进一步灭

活病毒(

#H3#2

)

&

>&@&A

"

实验分组
"

根据实验中待测精浆质控品中加

入稳定剂的种类分成
"

*

\

*

.

三组'分别添加占精浆

%'F

的乙二醇*丙二醇*丙三醇作为稳定剂'三组质控

品中均加入
(F

的氯霉素溶液作为抑菌剂'然后立即

用漩涡振荡器将其充分混匀&

>&@&B

"

分装保存 将制好的精浆生化质控品分装于子

弹头离心管中'每管
*''

#

D

'每次制作
#('

个'置于
c

$'a

冰箱冰冻保存&

>&@&C

"

用全自动精浆生化分析仪进行检测
"

检测项

目包括中性
'

3

葡萄糖苷酶*柠檬酸*果糖*锌&

>&@&D

"

自主研发精浆生化质控品的性能评价方法
"

根据
.G"_30D'%

/能力验证样品均匀性和稳定性评

价指南0

(

#)

)和/国际参考实验室能力验证样品的均匀

性评价0

(

#8

)对质控品进行均匀性*稳定性评价以及常

规质控监测&$

#

%均匀性检验!随机抽取
"

*

\

*

.

三组

的质控品各
#'

管'室温下溶解'在仪器稳定的状态下

连续检测每管质控品
%

次'分别检测精浆中性
'

3

葡萄

糖苷酶*柠檬酸*果糖*锌并记录所测数据&$

$

%稳定

性检验!分别于第
#

*

)

*

#(

*

$$

*

$8

*

%H

天随机抽取每个

批次的
"

*

\

*

.

组质控品各
*

支'将其置于液氮罐中

保存(

$'

)

&第
%2

天'将定期抽取的质控品从液氮罐中

取出'置于室温下溶解'在仪器稳定的状态下连续检

测每管质控品
%

次'分别检测精浆中性
'

3

葡萄糖苷

酶*柠檬酸*果糖*锌的水平并记录数据&第
#

天使用

广东省男科实验室室间质评标本作为标准品进行参

考标准对照&$

%

%精浆生化分析质控常规监测!

.

每

天取出
"

*

\

*

.

三组的一个质控品随当日标本进行精

浆生化分析'检测精浆中性
'

3

葡萄糖苷酶*柠檬酸*果

糖*锌的水平并记录数据'连续检测
%

个月&

/

依照

即刻法绘制质控图(

$#

)

'当检测完
%

次后'将测定值从

小到大排列!

f

#

*

f

$

*

f

%

11

f

>

$

f

#

为最小值'

f

>

为最

大值'

>

为次数%&计算
3

和
H

'然后计算标准差指数

#

2$)#

#
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年
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$

_+Y

%上限和
_+Y

下限'查表'判定结果&依此类推'

当检测完
$'

次后绘出质控图'进入常规质控&

>&A

"

统计学处理
"

$

#

%均匀性检验采用
_-__$'&'

软

件进行统计学分析'将测定结果进行单因子方差分

析'若
9

小于自由度为$

B

#

'

B

$

%及给定显著性水平
'

$通常
'

b'&'(

%的临界值
9

#

$

B

#

'

B

$

%'则表明质控品

的均匀性良好&当测量数据样品内均方
[_$

和样品

间均方
[_#

非常小'所计算出的
E

超过临界值时'为

获得更客观的统计结果'用
_

_

(

'&%

-

准则分析'若
_

_

(

'&%

-

'则表明质控品的均匀性良好&$

$

%稳定性检

验采用
_-__$'&'

软件进行统计学分析'将测定结果

进行
?

检验'若
?

小于自由度为$

(c#

%及给定显著性

水平
'

$通常
'

b'&'(

%的临界值
?

#

$

(c#

%

'则表明质控品

的稳定性良好&

?

"

结
""

果

?&>

"

均匀性检验
"

"

*

\

*

.

组精浆生化质控品
E

均

大于
$&%8

$临界值%'

I

%

'&'(

'差异有统计学意义&

进一步用
_

_

(

'&%

-

准则分析显示'

"

组质控品中精

浆中性
'

3

葡萄糖苷酶
_

_

&

'&%

-

'其余各组精浆生化质

控品均
_

_

%

'&%

-

&因此'只有
"

组质控品中的精浆

中性
'

3

葡萄糖苷酶存在明显的瓶间差异&见表
#

*

$

&

表
#

""

精浆生化质控品单因素方差分析结果

项目
"

组

3

9

$

I

%

\

组

3

9

$

I

%

.

组

3

9

$

I

%

果糖$

R

"

D

%

$&#) H&(8

$

%

'&''#

%

$&$H #)&H%

$

%

'&''#

%

$&%H $$&%(

$

%

'&''#

%

锌$

CC@6

"

D

%

$&'* $&)*

$

'&'$

%

#&82 $%2&('

$

%

'&''#

%

$&$( H*&)8

$

%

'&''#

%

柠檬酸$

CC@6

"

D

%

$'&H# #'&H*

$

%

'&''#

%

$%&H8 )&H%

$

%

'&''#

%

$*&H* #*&(2

$

%

'&''#

%

中性
'

3

葡萄糖苷酶$

B

"

D

%

#$&#2 $2&82

$

%

'&''#

%

#H&*) $#&$'

$

%

'&''#

%

#2&)) *&#%

$

'&''*

%

表
$

""

精浆生化质控品
_

_

(

'&%

-

准则分析结果

项目
"

组

_

_

'&%

-

\

组

_

_

'&%

-

.

组

_

_

'&%

-

果糖$

R

"

D

%

'&#2 #&'( '&'8 $&%# '&'8 $&%*

锌$

CC@6

"

D

%

'&$' #&'2 '&$) #&'8 '&#( #&28

柠檬酸$

CC@6

"

D

%

'&*H *&#8 '&$) (&#2 '&H2 $&2(

中性
'

3

葡萄糖苷酶$

B

"

D

%

#&*# '&)' '&H) #&#) '&%H $&#8

表
%

""

精浆果糖质控品稳定性检验结果#

?

$

项目
"

组
\

组
.

组

第
#

天
PH;

第
)

天
$&$$ $&$* $&$(

第
#

天
PH;

第
#(

天
$&$% #&'' $&$*

第
#

天
PH;

第
$$

天
$&$% $&$% $&$%

第
#

天
PH;

第
$8

天
$&$% $&$* $&$%

第
#

天
PH;

第
%H

天
$&$% $&$* $&$%

?&?

"

稳定性检验
"

"

*

\

*

.

组精浆生化质控品第
)

*

#(

*

$$

*

$8

*

%H

天的质控数据与第
#

天的质控数据进行

=

检验分析的结果均小于临界值
?

'&'(

$

(

%

$为
$&(2

%&说

明各组精浆生化质控品稳定性均符合要求&见

表
%

$

H

&

表
*

""

精浆锌质控品稳定性检验结果#

?

$

项目
"

组
\

组
.

组

第
#

天
PH;

第
)

天
$&$' $&$* #&$#

第
#

天
PH;

第
#(

天
$&$$ $&$* '&%H

第
#

天
PH;

第
$$

天
$&$% $&$* '&(H

第
#

天
PH;

第
$8

天
$&*( $&$# $&(H

第
#

天
PH;

第
%H

天
$&$% $&'' '&%'

表
(

""

精浆柠檬酸质控品稳定性检验结果#

?

$

项目
"

组
\

组
.

组

第
#

天
PH;

第
)

天
'&'# '&$) '&*%

第
#

天
PH;

第
#(

天
'&#$ #&() '&$2

第
#

天
PH;

第
$$

天
#&'% #&%% '&2$

第
#

天
PH;

第
$8

天
#&(' '&## '&'#

第
#

天
PH;

第
%H

天
#&#' #&H2 '&H$

表
H

""

精浆中性
'

3

葡萄糖苷酶质控品稳定性检验结果#

?

$

项目
"

组
\

组
.

组

第
#

天
PH;

第
)

天
'&8( '&8% '&)#

第
#

天
PH;

第
#(

天
'&8$ '&2( #&$2

第
#

天
PH;

第
$$

天
#&#) '&#' '&''

第
#

天
PH;

第
$8

天
#&H' '&$2 '&8#

第
#

天
PH;

第
%H

天
'&82 #&($ #&$8

表
2

""

精浆生化质控品常规质控监测

项目
"

组

3dH !U

$

F

%

\

组

3dH !U

$

F

%

.

组

3dH !U

$

F

%

果糖$

R

"

D

%

$&#)d'&$) #$&H% $&$Hd'&#2 2&** $&%Hd'&%% #%&8'

锌$

CC@6

"

D

%

$&'*d'&#( 2&$% #&82d'&#% H&)# $&$(d'&#( H&2)

柠檬酸$

CC@6

"

D

%
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中性
'

3
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"

D
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?&@

"

常规质控监测
"

对自制精浆生化质控品连续进

行
%

个月的常规质控监测'得到约
$'

个质控数据'见

图
#

*表
2

&质控数据显示'以乙二醇*丙二醇*丙三醇

为稳定剂制备的精浆生化质控品结果均分布在
d%H

范围内'

!U

值的变化均在
#(F

以内&试验发现
\

组

的常规质控
!U

值均在
#'F

以内'各个项目的稳定性

最好&

图
#

""

各检测项目的质控情况

@

"

讨
""

论

""

目前男科实验室质量控制措施薄弱'实验室间精

浆生化结果存在较大差异'主要原因是缺乏相应质控

品或质控品正在研发过程中(

$$

)

&所以'积极开展精浆

生化质控品的研究'不仅有利于提高精浆生化结果的

准确度'为临床提供准确可靠的结果'同时也可以减

少实验室质量控制成本'符合男科实验室质量控制发

展的迫切需求'具有巨大的社会和经济价值&

大量研究显示(

23#%

)

'乙二醇和丙三醇*

#

'

$3

丙二醇

作为质控品稳定剂'氯霉素作为抑菌剂'常常被用于

制备蛋白类检测项目的质控品'而精浆生化项目恰好

大多为蛋白类物质&本研究用文件
.G"_30D'%

提

供的
$

种均匀性统计方法评价质控品均匀性&本实

验中单因素方差分析结果显示'在
'

b'&'(

显著性水

平'配制的精浆生化质控品都存在瓶间差异&但是'

由于测量数据的样品内均方
[_$

非常小'应进一步

用
_

_

(

'&%

-

准则进行均匀性分析&由于精浆生化项

目为新开展的项目'实验室目前尚无能力评价标准偏

差目标值&为此'本研究参照生化项目的能力评价标

准偏差目标值的计算方法(

$%

)

!总误差$

95O

%为参考生

化项目的最大变异系数即
%'F

'偏差$

\KO<

%视为
'

'从

而进行精浆生化项目的
-

值计算'

-

b

$

9!O3

)

\KO<

)

%"

!U

&因此'可见以乙二醇为稳定剂配制的精浆质控

品在中性
'

3

葡萄糖苷酶项目上均匀性较差'而以丙二

醇*丙三醇为稳定剂配制的精浆生化质控品在各项中

均匀性良好&

精浆生化常规质控监测数据显示'以乙二醇*丙

二醇*丙三醇为稳定剂配制的精浆生化质控品测定的

质控数据均均匀分布在
d$H

范围内'

!U

值的变化均

在
#(F

(

$*

)以内&但目前卫生部临检中心对精浆生化

项目
!U

值没有明确的规定'因此结合项目的特点参

照类似的生化项目$按靶值
d#(F

%进行评价'但下一

步研究应根据不同的项目将不同
.1

值进行区分&

因此'以乙二醇*丙二醇*丙三醇为稳定剂配制的精浆

生化质控品用于果糖*锌*柠檬酸*中性
'

3

葡萄糖苷酶

检测的稳定性均良好&

自配质控品与商品化精浆生化质控品相比'其明

显优势就是不受运输条件影响'能有效避免运送过程

中的不确定因素对质控品造成的影响&本研究对收

集到的标本进行了
(Ha

水浴加热的处理'有效灭活

了精浆中的病毒成分'确保了自制精浆生化质控品不

含传染性病毒(

#H3#2

)

&

另外'在制作过程中用漩涡振荡器充分混匀以尽

量缩小瓶间差异'并以小剂量分装保存'单次测定完

可随即丢弃'避免了由多次使用过程带来的反复冻融

造成质控品降解的情况&同时'自制精浆生化质控品

均为人源精液'从而避免了额外的基质效应&但是'自

制质控品并不能完全排除实际操作中的偶然误差而导

致的瓶间差增加'因此'为了保证较小的瓶间差异'在制

备质控品时应严格按照实验操作规程进行操作&

A

"

结
""

论

""

乙二醇组质控品精浆中性
'

3

葡萄糖苷酶的检测

#
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水平存在瓶间差异'可能是人员操作不当引起的&丙

二醇组在精浆生化各项目质控中稳定性最佳'三种质

控品性能评价结果均符合临床要求'值得临床实验室

推广使用&
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