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脂类物质对血清总胆汁酸检测的干扰和携带污染分析

李海聪，方欢英，陈智瑾，蔡金凤，张　军△

（上海市公共卫生临床中心检验科，上海２０１５０８）

　　摘　要：目的　探讨脂类物质对循环酶法测定血清总胆汁酸（ＴＢＡ）的干扰和试剂可能携带的污染，寻找减少和消除干扰和污

染的方法。方法　采用循环酶法测定血清 ＴＢＡ，观察高密度脂蛋白胆固醇（ＨＤＬＣ）、低密度脂蛋白胆固醇（ＬＤＬＣ）、胆固醇

（ＴＣ）、三酰甘油（ＴＧ）试剂对ＴＢＡ检测的携带污染，以及高血脂样本对ＴＢＡ检测的干扰，并尝试通过设置不同的冲洗程序和检

测顺序来减少对ＴＢＡ的干扰和携带污染。结果　用低值和高值混合血清进行ＴＢＡ检测，研究结果表明，在检测ＴＢＡ前后清洗

过程中，用水做冲洗液比酸性洗液做冲洗液，血清 ＴＢＡ检测结果的准确更高，设置清洗和不设置清洗对检测结果的影响显著

（犘＜０．０１）。以脂类试剂为样品重复检测其 ＴＢＡ 浓度，取均值，发现 ＨＤＬＣ对 ＴＢＡ 检测稳定性的影响最大［（４７６．０６±

１．８８）μｍｏｌ／Ｌ］，其次是ＴＣ和ＴＧ，分别为［（１２７．７８±１．１８）、（１２１．０５±１．０８）μｍｏｌ／Ｌ］，而ＬＤＬＣ影响最小［（２．２３±０．５１）μｍｏｌ／

Ｌ］。干扰ＴＢＡ检测结果稳定性的严重程度由大到小依次为 ＨＤＬＣ、ＴＣ、ＴＧ和ＬＤＬＣ。设置检测顺序，冲洗程序。再用多干扰

项目混合样本／ＴＢＡ，结果表明血脂样本对ＴＢＡ的干扰大大降低（犘＜０．０１），但是不能完全排除干扰。结论　生化分析仪的分析

顺序和冲洗程序以及试剂成分的外源性物质干扰严重影响测定结果的准确性。要想保证结果准确、可靠，不但需要设置合理的冲

洗和反应顺序，还要熟练掌握仪器操作和项目的反应原理，了解试剂的成分，更加要掌握仪器的定期维护和保养等方面的知识。
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　　胆汁酸（ＴＢＡ）的合成与代谢与肝脏和肠道功能有着密切

的关系，在肝脏发生实质损伤和病变时，血清中ＴＢＡ是反映肝

损伤的一种重要的实验室检测指标，尤其对急、慢性肝炎，肝硬

化，肝内外胆道阻塞，胆汁淤积等疾病的诊断具有重要的临床

意义［１］。目前实验室广泛应用循环酶法测定血清ＴＢＡ，在自

动化仪器上检测不仅具有快速、简便的优势，还具有较高的检

测灵敏度和特异性。然而，临床实际检测工作中发现，血清

ＴＢＡ检测结果的准确性会受到诸多因素的影响，如样品携带

污染、样品加样针、试剂针、搅拌针、水质、冲洗液等。试剂对测

定ＴＢＡ有明显的污染，存在系统误差，用普通的冲洗程序不能

有效地消除这种干扰，而通过设置生化仪的特殊冲洗程序可以

有效控制这些干扰［２］。本研究拟对脂类物质是否会携带污染、

对ＴＢＡ测定引起干扰进行研究，探讨ＴＢＡ测定结果不稳定的

原因，寻找提高 ＴＢＡ实验室自动化检测结果稳定性的有效

方法。

１　资料与方法

１．１　标本来源　收集２０１２年１～６月上海市公共卫生临床中

心收治患者的血清 ＴＢＡ检测标本８０例，其中高值 ＴＢＡ（＞

１５０μｍｏｌ／Ｌ）血清４０例，低值 ＴＢＡ（＜５μｍｏｌ／Ｌ）血清４０例。

另外，高血脂血清［包括高胆固醇（ＴＣ）、高三酰甘油（ＴＧ）、高
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高密度脂蛋白胆固醇（ＨＤＬＣ）、高低密度脂蛋白胆固醇（ＬＤＬ

Ｃ）血清］，正常血脂混合血清，乳糜血清和生理盐水各备１份。

１．２　仪器与试剂　仪器：ＲｏｃｈｅＭｏｄｕｌａｒＰ８００全自动生化分

析仪（罗氏诊断，德国）。试剂及校准品：ＴＢＡ试剂和校准品

（上海科华生物公司，中国）；ＨＤＬＣ、ＬＤＬＣ、ＴＣ及ＴＧ试剂和

ＣＦＡＳ校准品（罗氏诊断试剂，德国）。

１．３　方法　采用循环酶法检测血清ＴＢＡ，测定程序的主要参

数为：两点速率法，副、主波长分别为６００ｎｍ、４１５ｎｍ；本方法

线性范围为０～１８０μｍｏｌ／Ｌ。首先对仪器上的试剂针、样品针

和搅拌棒进行清洗，然后设置特殊清洗方式：在“Ｕｔｉｌｉｔｙ”菜单

中选择“ＳｐｅｃｉａｌＷａｓｈ”，设置脂类项目对ＴＢＡ的冲洗程序，选

择Ｄ１酸性冲洗或水冲洗。最后对 ＴＢＡ、ＨＤＬＣ、ＬＤＬＣ、ＴＣ

及ＴＧ进行校准及室内质量控制，确保检测结果的准确性。取

高值和低值ＴＢＡ血清样品各４０例，将高值血清混合、低值血

清混合，单独测定ＴＢＡ，以此作为对照。通过下列３种方式，

利用脂类物质设置顺序测定ＴＢＡ并对进行干扰试验，再进行

结果比较：（１）冲洗程序设定对检测 ＴＢＡ 影响，在“Ｓｐｅｃｉａｌ

Ｗａｓｈ”中设置冲洗关闭和开启，此外用Ｄ１酸性和水做冲洗液，

分别取高值和低值混合样品各４０例在不同设置状态下检测

ＴＢＡ浓度。（２）脂类试剂对检测 ＴＢＡ的影响，分别用 ＨＤＬ

Ｃ、ＬＤＬＣ、ＴＧ和ＴＣ试剂作为样品进行ＴＢＡ检测。（３）高脂

血清和其他样本对检测ＴＢＡ的影响，取４０例低值混合血清，

设置检测顺序、冲洗程序，尽量避免污染，检测ＴＢＡ浓度，取均

值；利用高血脂血清样本对４０例低值混合血清分别进行高值

ＨＤＬＣ样本／ＴＢＡ、高值 ＬＤＬＣ样本／ＴＢＡ、高值 ＴＧ 样本／

ＴＢＡ和高值ＴＣ样本／ＴＢＡ的ＴＢＡ浓度检测，评价高浓度脂

类物质样本中高值 ＨＤＬＣ、ＬＤＬＣ、ＴＧ、ＴＣ项目检测对下一

个样本直接检测ＴＢＡ的干扰和污染。再用乳糜样本、正常血

脂样本、高血脂样本和生理盐水对４０例低值血清分别进行乳

糜样本／ＴＢＡ、正常血脂样品／ＴＢＡ、高血脂样品／ＴＢＡ和生理

盐水／ＴＢＡ检测。

１．４　统计学处理　利用ＭｉｃｒｏｓｏｆｔＥｘｃｅｌ２００３和ＳＰＳＳ１２．０软

件进行统计学处理，计量资料的比较采用配对狋检验，以犘＜

０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　冲洗液的选择和冲洗开启及关闭的比较　在“Ｓｐｅｃｉａｌ

Ｗａｓｈ”过程中用Ｄ１酸性和水做冲洗液，用低值 ＴＢＡ和高值

ＴＢＡ混合血清进行ＴＢＡ检测，各重复检测４０次。研究结果

表明，在检测ＴＢＡ前后清洗过程中，用水做冲洗液比酸性洗液

做冲洗液对血清ＴＢＡ检测结果的准确度更高。４０例样本高、

低值混合血清分别在设置“ＳｐｅｃｉａｌＷａｓｈ”中设置清洗和不设置

清洗，所检测ＴＢＡ结果分析比较，发现设置清洗和不设置清洗

差异有统计学意义（犘＜０．０１），见表１。

表１　　水和酸性洗液洗后测定ＴＢＡ的结果比较（μｍｏｌ／Ｌ）

样品 水清洗 酸性清洗 冲洗开启 冲洗关闭

低值ＴＢＡ混合血清 ４．２８±０．５７ ５．０３±０．８４＃ ４．３５±０．４４ ８．１６±０．３２Δ

高值ＴＢＡ混合血清 １５４．１３±６．７４ １６６．７６±８．４７ １５５．８０±５．３５ １７４．４４±６．５７▲

　　＃：犘＜０．０５，与水清洗的低值ＴＢＡ混合血清样品比较；：犘＜０．０１，与水清洗的高值ＴＢＡ混合血清样品比较；Δ：犘＜０．０１，与低值ＴＢＡ混合

血清样品冲洗开启的检测结果比较；▲：犘＜０．０１，与高值ＴＢＡ混合血清样品冲洗开启的检测结果比较。

２．２　血脂试剂对样品检测ＴＢＡ的影响　以 ＨＤＬＣ、ＬＤＬＣ、

ＴＧ和ＴＣ试剂为样品，重复４０次检测ＴＢＡ浓度，结果分析发

现 ＨＤＬＣ对 ＴＢＡ 检测稳定性的影响最大，为（４７６．０６±

１．８８）μｍｏｌ／Ｌ，其次是 ＴＣ和 ＴＧ，分别为（１２７．７８±１．１８）、

（１２１．０５±１．０８）μｍｏｌ／Ｌ，而ＬＤＬＣ影响最小，为（２．２３±０．５１）

μｍｏｌ／Ｌ。

表２　　干扰前后ＴＢＡ检测结果稳定性分析（μｍｏｌ／Ｌ）

脂类单个项目 干扰后ＴＢＡ结果混合样本影响 干扰后ＴＢＡ结果

高值 ＨＤＬＣ ４４．００±２．０２ 乳糜样本 ９．６０±２．４２

高值ＬＤＬＣ ９．００±０．３２＃高血脂样本 ６．９０±１．０２

高值ＴＣ ３６．００±２．４０＃正常血脂样本 ４．７０±０．３６

高值ＴＧ １５．００±１．６０ 生理盐水 ４．５６±０．３３

　　＃：犘＜０．０１，与高血脂样本干扰后的ＴＢＡ结果比较。

２．３　高浓度脂类项目和混合样本对测定ＴＢＡ干扰的比较　

利用４０例ＴＢＡ低值血清混合样本，设置检测顺序，冲洗程序，

检测ＴＢＡ浓度。在高浓度脂类项目干扰前，ＴＢＡ检测结果为

（４．３５±０．４４）μｍｏｌ／Ｌ。高脂成分样本中血脂单个项目／ＴＢＡ：

具体设置为高值 ＨＤＬＣ样本／ＴＢＡ，高值ＬＤＬＣ样本／ＴＢＡ，

高值ＴＧ样本／ＴＢＡ和高值ＴＣ样本／ＴＢＡ重复检测４０次，取

均值，可以看出干扰ＴＢＡ检测结果稳定性的严重程度由大到

小依次为 ＨＤＬＣ、ＴＣ、ＴＧ和ＬＤＬＣ。再用不同类型血脂样本

（检测项目包含ＨＤＬＣ、ＬＤＬＣ、ＴＣ及ＴＧ）／ＴＢＡ，设置检测顺

序，冲洗程序。具体设置为乳糜样本／ＴＢＡ，高血脂样本／

ＴＢＡ，正常血脂样本／ＴＢＡ及生理盐水／ＴＢＡ，重复检测，取均

值，结果可以看出血脂样本对ＴＢＡ的干扰大大降低，差异都有

统计学意义（犘＜０．０１），但是不能完全排除干扰，见表２。

３　讨　　论

临床生化实验室用循环酶法测定血清ＴＢＡ的方法具有简

便、灵敏度高、对仪器管道无污染等优点［３］，现代检验高自动化

程度为临床大规模开展ＴＢＡ检测创造了条件。但是，在使用

全自动生化分析仪的过程中，一般的生化检测项目分析仅需要

几微升体积的标本，而试剂的加样体积往往需要几十至几百微

升，试剂针因与各种不同的试剂接触。若按照常规的清洗方

式，很难彻底清洗干净。如果前一分析项目的试剂组分中含有

对后一分析项目中待测物质有干扰的成分（如血脂试剂），而待

测物质的浓度与之相比又很微量时，极易造成分析项目之间的

携带污染［４］。

本研究结果表明，在自动化分析仪厂商设置的“Ｓｐｅｃｉａｌ

Ｗａｓｈ”中，用水冲洗比酸性清洗液减少污染的程度更明显，冲

洗程序开启和关闭对血清ＴＢＡ检测结果影响有显著差异。本

研究结果显示血脂 ＨＤＬＣ试剂、ＴＣ试剂、ＴＧ试剂成分可检

测到较高值的ＴＢＡ，生化分析仪的加样针，在２个样品间或２

个测试项目之间以去离子水清洗，若清洗不干净，前一测试样
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本的试剂针或样品针的残留部分会直接影响下一样本的测定。

常见的影响原因是前一次试验的试剂含有下一被测项目的待

测成分或者试剂中某物质能够参与下一个项目的反应以及影

响下一个项目的反应［５］，基本以外源性物质为主，从而对试验

产生干扰。在用循环酶法检测ＴＢＡ时发现单独检测ＴＢＡ和

其他项目与ＴＢＡ组合分析时，所得到的试验结果有时有较大

的差异［６］。本研究结果提示若按照这种顺序检测，结果会不稳

定，同样如果设置不同的反应顺序则可以大大降低试剂间的携

带污染。

目前很多文献就生化项目对ＴＢＡ检测可能的携带污染的

处理方法，都做了比较好的分析和报道，主要包括：（１）增加纯

水、碱性洗液、酸性洗液冲洗量；（２）调整检测顺序；（３）固定试

剂探针、比色杯的使用范围；（４）换用相互污染小的试剂或方

法；（５）综合处理措施
［７］等。但是日常工作中仍会发生携带污

染和产生干扰，例如大量标本连续检测，设置清洗项目不完全

等等，给检验结果带来很大的影响。提示仪器生产厂家在设计

时应该考虑合理的冲洗液、冲洗条件和反应顺序等因素，检验

人员实际操作时也应考虑采用降低污染的方式，以提高检验结

果准确性。

综上所述，生化分析仪分析顺序和冲洗程序的选择对测

定结果的影响非常大，面对大量的检测样本，在自动化检验条

件下，应注意避免试验之间的交叉污染。但究竟哪些试验间存

在干扰，干扰的原因是什么？怎样隔离试验项目，有效避免相

互干扰？目前没有非常明确的标准作业流程和措施，给临床的

准确检测带来许多不定因素的干扰和困扰。将已知有相互干

扰的试验项目分别设置在不同的分析模块或用不同的仪器测

定，是防止干扰的根本办法［８］。也可通过对试剂成分的分析以

避免引入外源性物质造成的干扰。由于试剂成分的复杂多样

性，不同仪器具有各自的独特性，发生试剂间干扰的情况也不

尽相同。总之，为确保检测结果的准确可靠，不但需要熟练掌

握仪器操作规程、项目的反应原理、仪器的工作原理、试剂的成

分、仪器保养等方面知识，还要在临床实践中不断摸索检出污

染的方法，通过试验找到污染的来源，最终找到克服携带污染

的办法，增加检测结果的稳定性和准确性［９］。
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呈正比，不受真菌、滴虫等的影响［１１］。研究表明，与 Ａｍｓｅｌ标

准法和革兰染色评分法相比较，唾液酸酶法具有灵敏度高、特

异度强、操作简便和快速等优点，比常规方法更适用于临床检

测［１０，１２］。在本研究检测系统中，不仅使用了唾液酸酯酶这一

个检测指标，还加入了ＬＥ、Ｈ２Ｏ２、ｐＨ这３个诊断指标，一起联

合生理盐水涂片查找线索细胞共同辅助诊断细菌性阴道病。

由此可见常规盐水涂片显微镜检查和快速、简便、检出率

高的阴道炎五联检联合使用可提高常见阴道病的诊断率并对

其有一定的鉴别诊断价值，对临床治疗阴道病有着积极的指导

作用。
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