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健康人群胰岛素测定稳定性及参考范围调查

刘　峰，张　铁，左　媛

（内蒙古医学院第二附属医院检验科，内蒙古呼和浩特０１００３０）

　　摘　要：目的　建立本实验室人血清胰岛素（Ｉｎｓ）参考范围并分析测定稳定性。方法　对ＡｒｃｈｉｔｅｃｔＩ２０００化学发光免疫分析

系统进行方法学评价；对４１３例健康成年人进行血清Ｉｎｓ检测，分析生理和实验室指标对Ｉｎｓ的影响，建立Ｉｎｓ参考范围；对Ｉｎｓ在

不同温度下的稳定性进行探讨。结果　Ｉｎｓ检测批内和天间不精密度分别为１．６７％和２．６０％。各年龄组Ｉｎｓ水平无统计学差异

（犘＞０．０５）。女性Ｉｎｓ水平（中位数５．７ｍＵ／Ｌ）高于男性（中位数５．０ｍＵ／Ｌ）（ｚ＝３．６９６，犘＜０．０５）。以第９７．５％位数为参考值上

限，第２．５％位数为参考值下限，女性Ｉｎｓ参考范围为２．６～１１．８ｍＵ／Ｌ，男性为２．３～１１．６ｍＵ／Ｌ。胰岛素与体质量指数、三酰甘

油呈正相关，与高密度脂蛋白呈负相关。Ｉｎｓ水平在２５、４、－２０℃至少可稳定４ｈ、２４ｈ、７ｄ。结论　性别是影响人血清Ｉｎｓ水平

的重要因素，应建立不同性别Ｉｎｓ参考范围；胰岛素水平在各种温度条件下并非很稳定。
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　　血清胰岛素（Ｉｎｓ）检测对判断胰岛β细胞生理功能，及糖

尿病、胰岛素瘤和胰岛素抵抗综合征等疾病的早期诊断、疗效

观察、发病机制等研究非常重要［１］。Ｉｎｓ检测方法包括放射免

疫法（ＲＩＡ）和酶联免疫吸附法（ＥＬＩＳＡ）。随着免疫分析技术

的发展，化学发光免疫分析法（ＣＬＩＡ）和电化学发光免疫分析

法（ＥＣＬＩＡ）在Ｉｎｓ测定中的应用明显提高了检测灵敏度和特

异性。不同检测方法存在方法学性能差异，导致其参考范围有

所不同。笔者对美国 Ａｂｂｏｔｔ公司 ＡｒｃｈｉｔｅｃｔＩ２０００全自动

ＣＬＩＡ分析系统进行了初步性能评价，并建立了本实验室Ｉｎｓ

参考范围，报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　从２００９年８～１２月于本院进行体检的成年

人中选择参考个体，入组标准如下：体重质量指数（ＢＭＩ）＜２４

ｋｇ／ｍ
２，收缩压（ＳＢＰ）＜１４０ｍｍＨｇ，舒张压小于（ＤＢＰ）＜９０

ｍｍＨｇ（１ｍｍＨｇ＝０．１３３ｋＰａ），低密度脂蛋白（ＬＤＬ）＜１．５

ｍｍｏｌ／Ｌ，总胆固醇（ＴＣ）＜５．０ｍｍｏｌ／Ｌ，三酰甘油（ＴＧ）＜３．５

ｍｍｏｌ／Ｌ，高密度脂蛋白（ＨＤＬ）＞１．０ｍｍｏｌ／Ｌ，心电图检查正

常，无糖尿病家族史，空腹血糖（ＦＢＧ）＜５．６ｍｍｏｌ／Ｌ
［２］，丙氨

酸氨基转移酶（ＡＬＴ）＜４０Ｕ／Ｌ，总胆红素（ＴＢｉｌ）＜２０ｍｏｌ／Ｌ，

尿素氮（ＢＵＮ）＜７．１ｍｍｏｌ／Ｌ，肌酐（Ｃｒ）＜１０３ｍｏｌ／Ｌ，尿酸

（ＵＡ）＜４２０ｍｏｌ／Ｌ，无现病史及近期手术史，排除产妇和孕妇。

最终纳入参考个体４２５例，男１５５例、女２７０例，年龄２０～７０

岁，平均（３４．９±８．４）岁。另选取５例高血压、冠心病或糖尿病

患者。

１．２　仪器与试剂　ＡｒｃｈｉｔｅｃｔＩ２０００自动ＣＬＩＡ分析系统及配

套Ｉｎｓ检测试剂、定标液、质控品（美国雅培）。胰岛素单位采

用ｍＵ／Ｌ（１ｐｍｏｌ／Ｌ＝７．１７５ｍＵ／Ｌ）。

１．３　方法　（１）标本检测：以干燥真空采血管采集参考个体晨

起空腹静脉血３ｍＬ，２ｈ内离心分离血清标本（无黄疸、乳糜及

溶血），－２０℃保存不超过７ｄ。保存标本平衡至室温并充分

混匀进行Ｉｎｓ检测，以第９７．５％、２．５％位数为参考上、下限，建

立不同性别参考范围；其余临床指标数据收集自体检资料，分

析其与Ｉｎｓ的相关性。（２）不精密度试验：选择高浓度混合血

清和低浓度混合血清各１份，分别连续测定２０次，计算批内变

异系数（犆犞）；选择高浓度混合血清和低浓度混合血清各１份，

每天上、下午各检测２次，连续５ｄ，共２０次，计算天间犆犞。

（３）温度稳定性试验：采集５例患者晨起空腹静脉血５ｍＬ，２ｈ

内离心分离血清标本后分装至ＥＰ管，２５℃保存２、４、８、２４ｈ，

４℃保存４、８、２４、７２ｈ和－２０℃保存３、５、７、９ｄ后进行Ｉｎｓ检

测。计算不同温度保存不同时间后标本Ｉｎｓ水平相对于抽血

后立刻检测结果的变化幅度，幅度不超过±１０％时判为Ｉｎｓ

稳定。

１．４　统计学处理　使用ＳＰＳＳ１０．０软件进行统计分析。Ｉｎｓ

数值呈偏态分布，故以各组中位数作统计学处理；组间比较采

·２５３２· 国际检验医学杂志２０１２年１０月第３３卷第１９期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｏｃｔｏｂｅｒ２０１２，Ｖｏｌ．３３，Ｎｏ．１９



用独立样本非参数检验，性别组间各指标比较采用独立样本

检验，各指标对Ｉｎｓ的影响采用相关分析和偏相关分析；显著

性检验水准为α＝０．０５。

２　结　　果

２．１　不精密度试验　Ｉｎｓ浓度分别为１０２．３０、５．２３ｍＵ／Ｌ

时，批内检测标准差（狊）为１．０９、０．２２ｍＵ／Ｌ，犆犞 为１．０７％、

１．６７％；Ｉｎｓ浓度分别为１０５．９７、５．４９ｍＵ／Ｌ时，天间检测ｓ为

１．７０、０．３５ｍＵ／Ｌ，犆犞分别为１．６０％、２．６０％。

２．２　温度稳定性试验　２５℃保存２、４、８、２４ｈ后，Ｉｎｓ水平变

化幅度分别为５％、７％、１３％和２４％；４℃保存４、８、２４、７２ｈ

后，Ｉｎｓ水平变化幅度分别为４％、８％、９％和４１％；－２０℃保

存３、５、７、９ｄ后，Ｉｎｓ水平变化幅度分别为３％、６％、８％和

２８％。

２．３　参考范围调查　男、女性Ｉｎｓ水平分别为（５．２±２．０）、

（６．１±２．５）ｍＵ／Ｌ，中位数为５．０、５．７ｍＵ／Ｌ，女性高于男性

（狕＝３．６９６，犘＜０．０５），女性参考范围为２．６～１１．８ｍＵ／Ｌ，男

性为２．３～１１．６ｍＵ／Ｌ。不同年龄段参考个体Ｉｎｓ水平差异无

统计学意义（χ
２＝１．９２９，犘＞０．０５），见表１。

２．４生理和实验室指标对Ｉｎｓ的影响 直线相关分析显示，Ｉｎｓ

与年龄、ＳＢＰ、ＤＢＰ、ＦＢＧ、ＴＣ、ＬＤＬ无相关性，与 ＨＤＬ呈负相

关（狉＝－０．１７９，犘＝０．０００）。偏相关分析表明：在校正年龄

后，Ｉｎｓ与ＢＭＩ和ＴＧ呈正相关（狉值分别为０．１３９、０．１６１，犘值

分别为０．００５、０．００１），与 ＨＤＬ呈负相关（狉＝－０．１７１，犘＝

０．０００）。

表１　　各年龄组Ｉｎｓ水平比较（ｍＵ／Ｌ）

年龄（岁） 狀 狓±狊 中位数

２０～＜３１ １５４ ５．８±２．３ ５．６

３１～＜４１ １２６ ５．５±１．８ ５．２

４１～＜５１ ８９ ６．０±３．１ ５．３

≥５１ ５６ ５．９±２．３ ５．７

３　讨　　论

ＲＩＡ是Ｉｎｓ检测传统方法，但特异性差，不能区分胰岛素

原（ＰＩ）和真胰岛素（ＴＩ），反映的是ＰＩ和ＴＩ等免疫反应性胰岛

素（ＩＲＩ）总水平，并非Ｉｎｓ真实浓度，因而测定值偏高
［３５］，灵敏

度则受有限量抗体竞争性原理的限制，只能达到２～８ｍＵ／

Ｌ
［４］，因而不能确切反映β细胞的功能

［６］。ＥＬＩＳＡ、ＣＬＩＡ 和

ＥＣＬＩＡ则有效提高了Ｉｎｓ检测灵敏度和特异度。不同检测方

法的方法学性能存在差异，导致Ｉｎｓ参考范围有所不同（ＲＩＡ

检测空腹Ｉｎｓ参考范围为５～２０ｍＵ／Ｌ，ＣＬＩＡ检测参考范围为

４．０～１５．６ｍＵ／Ｌ，不同品牌试剂检测参考范围也存在差异，因

此各实验室应建立自己的参考范围。

不精密度试验表明，Ａｒｃｈｉｔｅｃｔｉ２０００全自动ＣＬＩＡ分析系

统检测Ｉｎｓ高浓度标本批内、天间 犆犞 分别为 １．０７％ 和

１．６０％，检测低浓度标本批内、天间 犆犞 分别为１．６７％和

２．６０％，与厂商提供数据基本一致，符合临床使用要求。厂商

说明书提到Ｉｎｓ不很稳定，要求尽可能及时检测，但无更为详

细的说明。因此，本研究对Ｉｎｓ检测温度稳定性进行了分析。

结果表明，随着标本放置时间延长，Ｉｎｓ检测结果与抽血后即刻

检测结果的变化幅度逐渐升高。总体而言，标本２５、４、－２０℃

保存不超过４ｈ、２４ｈ及７ｄ对Ｉｎｓ检测结果无明显影响，说明

Ｉｎｓ在各种温度条件下并非很稳定，标本采集后应尽快检测，必

要时可对血清标本进行冷藏或冷冻保存。

人群Ｉｎｓ水平呈偏态分布，为避免极大值和极小值的影

响，本研究选择以中位数水平进行统计学分析，并以百分位数

建立参考范围。各年龄组间Ｉｎｓ水平无统计学差异（犘＞

０．０５），故不必建立不同年龄的参考范围。以第９７．５％位数为

参考值上限、第２．５％位数为参考值下限，女性Ｉｎｓ参考范围为

２．６～１１．８ｍＵ／Ｌ，男性为２．３～１１．６ｍＵ／Ｌ。

本研究以相关分析和偏相关分析探讨了生理及实验室指

标对Ｉｎｓ的影响，结果显示Ｉｎｓ水平与年龄、ＳＢＰ、ＤＢＰ、ＦＢＧ、

ＴＣ、ＬＤＬ无相关性，与ＢＭＩ和ＴＧ呈正相关，与 ＨＤＬ呈负相

关，可见ＢＭＩ、ＴＧ和 ＨＤＬ是影响Ｉｎｓ水平的重要因素。

由于本研究中参考个体入选标准比较高，４０岁以上人群

例数相对有限，对于这部分人群的Ｉｎｓ分布情况还需增加例数

作进一步研究。
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