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血凝分析仪的性能评估方法的研究进展

胡丽涛!综述!王治国"

#审校

"

!#

北京协和医学院研究生院
!

!$$9%$

#

"#

卫生部北京医院卫生部临床检验中心
!

!$$9%$

$

!!
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!
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!
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!"#

!

!$#%4&4
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5
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文献标识码"

'

文章编号"

!&9%.:!%$

"

"$!!

$

$4.$49P.$%

!!

随着血凝仪的发展#关于血凝的评估方法也在更新)实验

室应参照临床实验标准化协会$

RXQ,

&

3P9.'

'

!

(及相关文

件'

".!$

(并根据实际情况来对仪器进行评估和使用)仪器的性

能评估内容包括精密度*准确度*参考区间*可比性*携带污染

率等)在仪器评估之前应该为整个评估过程制订一个评估

计划)

@

!

标本选择

用于血凝仪性能评估的标本应该严格按照
RXQ,

提供的

指南进行收集*处理*运输和保存)血凝检测适合用标准血浆#

其钠浓度必须与实验室标本相同)标本类型包括冰冻血浆*冻

干血浆*新鲜标本和基质)除在
:0

内完成的平行检测外#评

估分析最好使用冰冻或者冻干血浆#其中冰冻又优于冻干血

浆)如果使用冰冻血浆#应保存在
b9$\

以下#在
b"$\

保

存超过
"

周即可使某些凝血因子失活#其结果不能和新鲜血浆

比较)

A

!

检测项目选择

基本的评估项目包括凝血筛查试验
(

期凝血酶原时间

$

)̂

&*活化部分凝血活酶时间$

'̂ ))

&和凝血酶时间$

))

&和

$或&

R@>K77

法测纤维蛋白原#评估范围取决于每个实验室的检

测范围和标本类型)大规模方法评估需包括正常和病理的血

浆#检测方法包括凝固法$也称生物学方法&*发色底物法$用于

出血或血栓倾向筛查&*自动免疫比浊法以及监测抗凝检测)

评估一台凝血仪所有凝血因子以及发色底物法检测项不太实

际#合理的组合能够较好地评估仪器的性能!一个基于
)̂

的

凝血因子$如
,

因子活性&*一个基于
'̂ ))

的凝血因子$如
0

因子活性&*直接显色反应$如蛋白
R

活性&*间接显色反应$如

抗凝血酶活性&和免疫反应$如
Ec

因子抗原&)

S.

二聚体没有

统一标准#不适宜用于方法比较)

B

!

试剂选择

条件有限的实验室通常用新的仪器和试剂与使用中的方

法进行对比)如果允许#筛选方法的试剂和仪器应该与参考试

剂和仪器$通过室间质量评估计划评估&相比较)由于筛选试

剂的成分已知#经常用含相似物质的试剂进行比较)促凝血酶

原激酶试剂应该与含有相同类型组织因子的试剂比较#如重组

人源试剂与重组人源试剂*含兔脑组织试剂与含兔脑组织试

剂#至少要有相同的国际敏感度指数$

,Q,

&)如有需要#

'̂ ))

的激活物也应该相匹配)

G

!

主要性能指标

G#@

!

精密度
!

推荐方法!将同批两水平浓度各
%

份相同标本

作重复测定#持续
P

个工作日)若一批内出现失控数据#舍去

这个批次的数据#重新再测定另外一批)每一批应该由
"

$

%

份不同浓度的血浆组成#一般是
!

份正常和
!

份高值异常血浆

作
)̂

*

'̂ ))

和
))

#也可以是
!

份正常和
"

份不同浓度的异

常血浆作定量检测)至少有
!

份异常血浆的浓度接近医学决

定水平$如抗凝血酶正常参考范围的低限&

'

!!

(

)不精密度的可

接受限随实验室的不同而不同#实验室可咨询仪器制造商来确

定各自的正常和异常标本不精密度的可接受水平#比较测得的

不精密度与仪器制造商的重复性声明)如果厂家的重复性是

用
BE

表示#通过下面的公式将
BE

转换成
7

!

7_BEYj

)如果

测得的
7

小于厂家声明的
7

说明厂家实现了重复性声明'

!".!:

(

)

G#A

!

准确度
!

准确度是指测量结果与被测量真值之间的一致

性'

!P.!&

(

)真值的概念在血凝检测特别是筛查检测中不常用)

国际标准化比率$

,2*

&

'

!9

(给了一定的标准#但是
)̂

#

'̂ ))

和
))

都没有标准)即使有些检测如
0

因子*纤维蛋白原*抗

凝血酶有
c3V

的国际标准#但是其评估方法和参考方法都取

决于所使用的方法学*其他凝血因子的浓度和抗凝物质的存在

情况)

G#B

!

参考区间
!

实验室希望能够在血凝仪的评估过程中为各

项检测建立参考区间)这可能特别适用于
)̂

"

,2*

#通过其计

算
)̂

的几何平均值)但是为血凝仪所有的检测建立参考区

间的工作有一部分属于仪器的使用阶段)需要使用
"$

份健康

人的血浆标本来建立和验证血凝仪的参考区间'

!/."$

(

#并且需

考虑性别*药物*激素情况*饮食等对结果的影响$如蛋白
Q

*

'̂ R

抵抗&)检测条件应该和实验室平时工作的条件一致)

例如#很多医院的标本用新鲜血浆#性能评估时也应该用新鲜

血浆)样本应该在短时间内完成检测$室温
:0

内&#或者

b9$\

保存)冰冻血浆样本应该用
%9\

水浴#温和混匀目快

速检测)

G#G

!

可比性
!

由于真值的概念不适用于大多数血凝检测)在

这种情况下#可比性可以代替准确度)

)̂

和
'̂ ))

应包含在

任何可比性评估过程中'

"!.""

(

)

G#G#@

!

)̂

"

,2*

的可比性评估
!

)̂

"

,2*

的可比性评估至少

需要
:$

份接受维生素
d

拮抗剂治疗的患者标本)这些标本

应该覆盖了整个可报告范围#包括
%$

份标本的
,2*

范围在

"#$

$

:#P

之间#

P

份标本
,2*

$

"#$

#

P

份标本
,2*

%

:#P

)只

有
,2*

值在
!#P

$

:#P

之间才有效)理论上#

,2*

值大于
:#P

的精密度和准确度未知#然而实际工作中#临床医生以
,2*

%

:#P

作为干预的依据)可接受度可定义为大于
/PY

的治疗范

+

P94

+

国际检验医学杂志
"$!!

年
&

月第
%"

卷第
4

期
!

,8=̀ X>?-<1

!

K̀8<"$!!

!

M;@#%"

!

2;#4



围内$

,2*

!

"#$

$

:#$

&的标本其结果在已有方法的
i$#P,2*

范围内)厂家或参考方法提供的
,Q,

值应该用校正血浆进行

验证)当各方法结果出现不一致时#用类似仪器评估的参考方

法进行确认#如用手工参考方法确认手工终点检测方法'

"%.":

(

)

G#G#A

!

'̂ ))

的可比性评估
!

'̂ ))

的可比性评估包括正常

标本#普通肝素治疗$监测治疗&的患者标本*狼疮抗凝物的患

者标本及凝血因子缺乏的患者标本)若实验室用
'̂ ))

监测

普通肝素治疗#则需要至少
"$

份患者标本)肝素体内激发的

血浆不适用#所得数据可用肝素治疗范围解释$抗
.W>

方法检

测#范围在
$#%

$

$#9

之间&#建立合适的
'̂ ))

监测治疗

范围)

G#O

!

携带污染
!

携带污染是指上轮检测的标本或试剂对待检

标本造成的污染)最常见的原因是吸样针沾染了前面的标本

或试剂)

G#O#@

!

标本污染
!

标本的污染程度可用
)̂

和
'̂ ))

评估#

检测
!

份正常血浆$标本
'

&和
!

份很异常的血浆$

(

&)对于

)̂

#含香豆素的血浆
,2*_%#$

$

:#$

可作为异常血浆%含肝素

的血浆
'̂ ))

在
P$

$

/$7

或者其他类似的
'̂ ))

值血浆可

作为异常血浆)标本按
'!

*

'"

*

'%

*

(!

*

("

*

(%

的顺序测定)

这个顺序可以看出正常血浆对异常血浆结果的影响)再将这

个检测过程变成
(!

*

("

*

(%

*

'!

*

'"

*

'%

#这个顺序可以看出异

常血浆对正常血浆的影响)每个顺序过程应该重复
!$

次并计

算污染率)用正常标本到异常标本检测所得
(!

和
(%

的均值

做
7

检验#得出污染的显著性)平均均值是用异常标本到正常

标本检测所得的
'!

均值与
'%

均值之差)污染率的计算公

式!污染率
_

$

(!b(%

&"$

'%b("

&

h!$$Y

%污染率
_

$

'!b

'%

&"$

(%b'"

&

h!$$Y

)

G#O#A

!

试剂污染
!

如果仪器使用的是专用的传输系统#没有

必要评估试剂的污染)如果同一吸样针用于所有的试剂和样

本#试剂污染可能会存在一定的问题)如
R@>K77

法检测纤维

蛋白原#试剂中存在凝血酶很有可能造成污染'

"P

(

)厂家可能

会提供关于携带污染的信息)测量凝血酶污染对结果的影响

推荐重复检测
P

份足量的正常血浆的
'̂ ))

和用
R@>K77

法检

测纤维蛋白原)由于血凝仪的检测顺序可能有随机性#所以确

保一下检测顺序很重要!

'!'̂ ))

*

'"'̂ ))

*

'%'̂ ))

*

':

'̂ ))

*

'P'̂ ))

*

'!R@>K77

纤维蛋白原*

'!R@>K77

纤维蛋白

原*

'"R@>K77

纤维蛋白原*

'%R@>K77

纤维蛋白原*

':R@>K77

纤维蛋白原*

'PR@>K77

纤维蛋白原)每份标本重复检测
!$

次#比较
'!'̂ ))

与
'P'̂ ))

的均值)用配对
7

检验分析

R@>K77

纤维蛋白原检测前后
P

个标本
'̂ ))

值的改变)

O

!

结
!!

论

临床实验室所使用的血凝分析仪越来越先进#血凝仪的性

能评估工作也越来越复杂#除了常规筛查检测$

)̂

*

'̂ ))

*

))

和
R@>K77

法测纤维蛋白原&外#很多血凝仪还使用显色法和免

疫比浊法#还有的血凝仪用到了化学发光检测方法)凝血检测

以及试剂仪器的不断发展要求新的血凝仪性能评估指南)早

期的评估趋向于将仪器性能与手工技术比较)尽管还保留了

)̂

"

,2*

的国际参考方法#但是这种评估方法渐渐从常规实验

室消失)随着这种趋势#需要用一种新的理念去展望仪器性能

评估)
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C

<E>@K>=6;8;B

O

K>8=6=>=6E<H@686H>@@>?;I>=;I

C

A<>7KI<A<8=

G

I;H<.

1KI<7

%

>

GG

I;E<1

D

K61<@68<.=06I1<16=6;8

'

Q

(

#c>

C

8<

#

'̂

!

RXQ,

#

"$$&#

'

"%

(黄宏耀#王长翠#李玲
#

建立新鲜健康抗凝血多仪器比对室内质量

控制措施的探讨'

`

(

#

国际检验医学杂志#

"$$/

#

"4

$

!!

&!

!$%%.

!$%:#

'

":

(鞠萍#张茂海
#

不同检测系统测定纤维蛋白原结果的可比性分析

'

`

(

#

国际检验医学杂志#

"$!$

#

%!

$

"

&!

!4P.!4/#

'

"P

(许蕾#胡晓波#李泳
#

纤维蛋白原测定系统的探讨'

`

(

#

上海医学检

验杂志#

"$$%

#

!/

$

P

&!

"P9."&$#

$收稿日期!

"$!$.!".!4

&

!综
!!

述!

临床输血与肝癌治疗研究进展

蒋学兵!综述!王洪波"审校

"

!#

中国人民解放军海军总医院输血科#

"#

中国人民解放军空军总医院输血科!北京
!$$$:/

$

!!

关键词"肝肿瘤#

!

出血#

!

输血#

!

血液制品

!"#

!

!$#%4&4

"

5

#6778#!&9%.:!%$#"$!!#$4#$"&

文献标识码"

'

文章编号"

!&9%.:!%$

"

"$!!

$

$4.$499.$%

!!

随着手术技术*手术前后护理技术的发展及手术经验的积

累#肝癌患者术中输血的概率不断减少#但肝全切*次全切*肝

移植等肝脏手术仍然需要进行围术期输血#而与输血相关的术

后感染#肿瘤复发和生存率降低等观点在医学界尚有争

论'

!.!P

(

)由于肝癌患者长期的慢性机体消耗及放*化疗后外周

血三系细胞减少#输血又可作为一种支持治疗而有其不可替代

的作用)因此#弄清输血对机体免疫机制的影响和如何对肝癌

患者进行合理输血是医学界普遍关注的问题#现将近年来的相

关研究做一简要综述)

@

!

输血对于肝癌患者治疗的支持作用

肝癌是临床最常见的恶性肿瘤之一#其发展迅速*预后很

差#在所有的恶性肿瘤中肝癌患者病死率已升至第
"

位)在肝

癌的肿瘤切除*肝移植和肝癌术后#输血作为一种支持治疗又

是不可避免的)输血对于肝癌患者治疗的主要支持作用是纠

正患者的贫血状况*提高血氧含量#导致肿瘤细胞氧化#加速肿

瘤细胞变性坏死)因此#对于肝癌患者伴有贫血和相应症状时

及时给予红细胞输注是很有必要的)肝癌患者在放*化疗期

间#血小板减少也是常见的并发症#循环血小板数量与出血的

发生直接相关#因此给予放*化疗的肝癌患者输注血小板是预

防出血及减少死亡的重要手段)由于凝血因子缺乏导致出血#

此时输注新鲜冰冻血浆#以补充相应的凝血因子可有效地控制

出血#从而对肿瘤治疗起辅助作用)虽然有些学者认为术中输

血可引起肝癌患者肿瘤复发#但在
dJ;8

等'

"

(的研究中没有找

到相应证据)尽管有研究报道外科技术的发展可减少术中出

血和输血#但术中输血的支持治疗仍然不可避免'

%

(

)

A

!

输血与免疫抑制'术后感染和肿瘤复发

A#@

!

输血与免疫抑制
!

虽然输血可在疾病的治疗中发挥替代

性作用#但输血亦可能增加术后感染*肿瘤复发*器官功能衰竭

等并发症的概率)输血可能通过不同的途径影响受血者的特

异性和非特异性免疫机制#致受血者免疫效应细胞的功能受到

抑制及免疫抑制细胞激活'

:

(

)目前#尚无法解释临床上观察到

的输血导致的免疫抑制现象)研究发现#输血可影响免疫调节

因子的产生从而抑制非特异性免疫#包括增强前列腺素
T"

$

ÛT"

&的产生及下调白细胞介素
"

$

,X."

&的表达)

ÛT"

可

提供强有力的免疫抑制信号#抑制巨噬细胞表面组织相容性复

合物$

-3R

&

*

类分子的表达和抗原呈递功能#同时抑制
,X."

的产生#降低靶细胞对
,X."

的反应性#诱导免疫抑制)输血对

特异性免疫的抑制多表现为
-3R

异常#使
)

淋巴细胞不能发

挥有效的功能#或发生克隆衰竭)由于输血导致体内
,X."

合

成能力下降#从而影响
2d

细胞的活性#产生免疫抑制)同种

异体输血可能引起受血者淋巴细胞亚群的改变#表现在
RS"

*

RS%

*

RS:

*

RS:

"

RS/)

细胞亚群均显著降低#提示细胞免疫功

能普遍受抑制)同时#研究显示输血量越多#免疫功能抑制越

明显'

P

(

)输血可能是免疫效应细胞的潜在抑制剂#也是免疫抑

制细胞的刺激剂#可使有益的免疫功能下调#也可引起有害的

免疫抑制作用)但
dJ;8

等'

"

(前瞻性研究了
!$/

例行肝切除

术的肝癌患者#分析了围术期输血与无瘤生存*

2d

细胞活性*

)

淋巴细胞亚群*植物凝集素$

3̂'

&反应的关系#认为虽然输

血组
RS/

升高*

3̂'

反应增加*

2d

细胞活性下降#但没有统

计学意义)

A#A

!

输血与感染
!

有资料表明患者围术期输血能增加术后感

染等并发症#降低长期生存率)

Q6@@6A>8

'

&

(研究了输血与肿瘤

患者术后感染的相关性#发现输血可导致肿瘤患者手术后感染

率增高#输血组为
"PY

#而未输血组为
9Y

#两组间存在明显差

异)恶性肿瘤患者由于体内肿瘤细胞的恶性增殖及广泛转移#

常导致机体的免疫功能下降#从而导致感染等各种并发症的发

生'

9

(

#异基因造血干细胞移植作为特殊的输血方式#移植后常

引起侵袭性真菌感染'

/

(

)因此#免疫调节治疗是肝癌患者的重

要辅助治疗之一)

A#B

!

输血与肿瘤复发
!

许多研究证实肝癌复发与输血关系密

切#输血可使肝癌复发率增高#可能的机制是输血可致受血者

免疫抑制#阻碍机体对肿瘤的免疫应答#导致肿瘤发生免疫逃

逸#从而促进肿瘤的生长和复发'

4.!$

(

)

)>H06?>8>

等'

!!

(对
"%P

例胸段食管癌患者术后的研究发现#未输血或少量输血$

'

"

个单位&与大量输血$

&

%

个单位&的患者
P

年存活率分别是

&4#$Y

和
%!#9Y

$

/

$

$#$!

&)大多数研究结果表明#输血的患

者较未输血的患者预后差*肿瘤复发率高#并且肿瘤复发率与

输血量呈正相关)但应注意的是输血的患者往往肝癌病情较

重*病情较长*肿瘤或许已有转移*手术复杂#而未输血的患者

则相反)

B

!

肿瘤患者自体输血问题

自体输血是指采集或收集患者自身的血液或血液成分#经

适当的保存或处理后回输给患者本人#以满足手术或紧急情况

时需要的一种输血疗法)自体输血有术前预存式$

'̂)

&*急性

等容稀释式$

'23

&和术野血回收式$

,')

&

%

种方法)

自体输血问题过去曾被认为是肿瘤患者的禁忌#但近来的

+
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