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要"目的
!

对
-!f#̀ +MM#&*

高效液相色谱法检测糖化血红蛋白"

OG+&<

$的性能进行验证!评价其检测性能是否满足实

验室质量及临床诊疗的要求&方法
!

按
X"/!.L&%+'

文件的方法对糖化血红蛋白进行正确度%精密度的验证!采用线性回归分

析方法对线性进行验证!按
Y/

(

,7*''*&'

的方法对参考区间进行验证&结果
!

OG+&<

校准品水平
&

的标识值为
%($_

!测定结

果的验证限为
&(1$_

$

)(6)_

!校准品水平
'

的标识值为
&*(*_

!测定结果的验证限为
7(61_

$

&$(17_

!校准品的标识值均包

含在测定值的
0%_

置信区内!正确度验证通过&

OG+&<

浓度为
%('7_

的实验室变异系数"

AX

$为
&(*&_

!

OG+&<

浓度为
0()7_

的
AX

为
*(%7_

!均小于厂商声明的精密度!精密度验证通过&

OG+&<

线性校准品的实测值和目标值的线性回归方程为
0]

&(**),a*(*'$

!相关系数指数
<

' 为
*(000

!线性良好&

'*

份健康成人标本的
OG+&<

检测结果均落在制造商提供的生物参考区

间
7(&_

$

1('_

范围内!参考区间验证通过&结论
!

-!f#̀ +MM#&*

高效液相色谱法检测
OG+&<

的正确度%精密度%线性%参考

区间均通过验证!能为临床提诊疗供准确可靠的检验结果!满足临床检测的要求!可用于临床标本的检测&

关键词"糖化血红蛋白#
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糖化血红蛋白$

OG+&<

&是血红蛋白经由两步非酶化糖化

反应形成的)

OG+&<

的水平与血中糖的平均浓度及血红蛋白

的循环寿命相关)因此它的测定被普遍认为可以反应临床上

糖尿病控制的程度)

'*&*

年
&

月#美国糖尿病协会$

+M+

&将

OG+&<

作为糖尿病筛查和诊断指标#确定
OG+&<

&

1(%_

为诊

断切点'

&

(

)因此#

OG+&<

的检测需要更高的准确性#必须在临

床标本检测前对
OG+&<

的分析性能进行验证)

A

!

材料与方法

A(A

!

材料
!

卫生部临床检验中心
'*&$

年
$

月
OG+&<.h+

样本
%

份#作为正确度最终验证材料)线性验证物采用
-38#

?̀9

公司提供的
"

H=

E8<E:C

/

O:@8

J

>8G35+&X"35:?A3;

H

/:;

OG+&<

线性校准品#共四个水平#批号!

$71%*

#作为线性验证

材料)体检标本收集健康体检成人男*女各
&*

份
.M,+

抗凝

血标本#作为参考区间验证材料)质控品
"

H=

E8<E:CM3?G:;:4

X85;A8>

#糖化血红蛋白质控物#严格按照说明书进行复溶使

用#批号!

$$)7&

*

$$)7'

#用于验证方法的精密度)校准品采用

-38#̀?9

公司配套校准品#在
'

$

&*[

环境下保存#稳定至标签

上所标识的有效期)复溶好的校准品
7[

可保存
&

周)批号!

/$&*)&

#作为正确度验证预试验材料)

A(B

!

仪器与试剂
!

仪器美国
-!f#̀ +MM#&*OG+&<

分析仪

$简称
M#&*

&#采用离子交换高效液相色谱法$

OL"X

&对人全血

OG+&<

进行测定)试剂
M#&*

配套试剂及校准品)

A(C

!

方法

A(C(A

!

正确度验证
!

采用
X"/!.L#&%+'

文件的方法进行验

证)使用参考物质验证真实度方案所得测定值的
0%_

置信区

包含参考物的指定值为正确度验证通过'

'

(

)

A(C(B

!

精密度验证
!

采用
X"/!.L#&%+'

文件的方法进行验

证)统计不精密度小于或等于判断限的#检测系统的不精密度

+

&7$'

+
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)
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属可接受%大于判断限的#表示不精密度不符合要求'

'

(

)验证

方案!在室内质控在控的条件下采用
-38#̀?9

提供的质控品#

用于验证试验的质控物的批号不应与用于监控的质控物的批

号相同)准备
'

个浓度水平的质控物#所选择的浓度水平应接

近医学决定水平和制造商声明试验所用的浓度)样本分析方

式采用机外稀释模式#每个质控物每天测定
&

批#每批重复测

定
$

次#连续测定
%9

#收集数据)每批测定必须同时做质控测

定)如质控测定结果失控#或因其他因素判断测定失控#剔除

此批数据#重新检测其他批次数据)

A(C(C

!

线性验证
!

采用伯乐公司提供的线性验证物进行验

证#将测试值与目标值比较#进行线性回归分析)回归方程

0]G,a?

中#如
G

很接近
&

#

?

近于
*

#相关系数大于
*(06%

#线

性评价处于可接受范围)

A(C(D

!

参考区间验证
!

使用制造商提供的参考区间'

$

(

)采集

'*

份健康体检者$男*女各
&*

份&

.M,+

抗凝标本进行检测#

落在参考区间以外的结果不超过
'

个为验证通过)

A(D

!

统计学处理
!

采用
.V<:>'**6

办公软件进行数据处理)

经统计学处理#实验室变异系数$

AX

&小于等于厂家声明的精

密度#或实验室内标准差小于验证值为精密度通过验证)

B

!

结
!!

果

B(A

!

正确度验证
!

正确度验证预试验结果见表
&

)依据参考

物指定值*不确定度$

/?

&及
&*

次数据计算出正确度水平
&

*水

平
'

的验证限#两个浓度的指定值均包含在验证区间内#厂家

声明的正确度初步验证通过)

B(B

!

.h+

验证结果
!

%

份质控标本的偏倚均在允许范围内#

验证通过#见表
'

)

表
&

!!

OG+&<

正确度验证预试验结果

水平 参考物指定值$

_

&不确定度$

_

& 偏倚$

_

& 上置信限$

_

& 下置信限$

_

& 上验证限$

_

& 下验证限$

_

& 验证结论

& %($ &(& &()0 %(' %(' )(6) &(1$

验证通过

' &* &(& )(* &&()7 1(%1 &$(17 7(61

验证通过

B(C

!

精密度验证结果
!

精密度验证结果见表
$

)低*高值质

控品的检测变异系数$

AX

&均小于厂家声明的精密度#精密度

验证通过)

表
'

!!

'*&$

年
$

月卫生部
OG+&<

室间质评统计结果

样本编号
本实验室结果

$

_

&

靶值

$

_

&

偏倚

$

_

&

允许范围

$

_

&

评价结果

'*&$&& 7(0* 7()* '(*) 7(''

$

%($)

通过

'*&$&' 0(** 0(&* Z&(&* )(*&

$

&*(&0

通过

'*&$&$ 1(1* 1(1* *(** %()&

$

6($0

通过

'*&$&7 6(** 6(&* Z&(7& 1('%

$

6(0%

通过

'*&$&% %(0* %()* &(6' %(&*

$

1(%*

通过

表
$

!!

精密度验证结果

项目
D

$

_

&

XT

$

_

&

本实验室

AX

$

_

&

本实验室

标准差$

_

&

验证结论

OG+&< %('7 '($% &(*& *(*%

验证通过

OG+&< 0()7 &(1% *(%7 *(*%

验证通过

B(D

!

线性验证
!

线性验证结果见表
7

和图
&

)回归方程
0]

&(**),a*(*'$

#

<

'

]*(000

#线性良好)

B(H

!

参考区间验证采用试剂制造商提供的生物参考区间

7(&_

$

1('_

#参考区间验证结果见表
%

)

'*

份健康体检者的

OG+&<

检测结果均在厂家提供的参考区间
7(&_

$

1('_

范围

内#验证通过)

表
7

!!

线性验证测试结果%

_

&

水平 目标值 实测值

& 7(7 7(7

' 1(& 1('

$ 0() &*(*

7 &7(1 &7(6

图
&

!!

线性验证线性图

表
%

!!

参考区间验证结果
OG+&<

性别
&

份$

_

&

'

份$

_

&

$

份$

_

&

7

份$

_

&

%

份$

_

&

1

份$

_

&

6

份$

_

&

)

份$

_

&

0

份$

_

&

&*

份$

_

& 验证结论

女
7(' %(& 7(6 1(* 7(' 7(6 %(% 1(& 7() 7(0

验证通过

男
1(* 7(% 7(7 %(6 %(' 7() %($ %(0 7($ %(1

验证通过

C

!

讨
!!

论

OG+&<

是红细胞血红蛋白的
!

链
U

端缬氨酸与葡萄糖非

酶化结合的产物#占血红蛋白总量的
1*_

$

6*_

'

7

(

)由于红

细胞的寿命是
&'*9

#所以#

OG+&<

反应过去
'

$

$

个月来血糖

的平均水平#它不受偶尔一次血糖升高或降低*抽血时间*患者

是否空腹*是否使用胰岛素等因素的影响#因此#

OG+&<

水平

被认为是判断糖尿病病情控制程度和监测治疗的可靠指标#是

评价糖尿病患者
'

$

$

个月内血糖控制水平的良好指标#而日

益受到临床医生的重视)

目前
OG+&<

的检测方法有
$*

多种#按原理主要分为两大

+

'7$'

+

国际检验医学杂志
'*&%

年
)

月第
$1

卷第
&1

期
!
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!
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类!一是基于
OG+&<

与非
OG+&<

的电荷不同而设计的检测方

法#包括离子交换色谱法*毛细管电泳法*等电聚焦法等%二是

基于血红蛋白上糖化基团的结构差异来设计的检测方法#包括

硼酸亲和色谱法和免疫分析方法'

%

(

)美国
OG+&<

标准化计划

$

UP/L

&推荐以不同介质的
OL"X

方法为检测
OG+&<

的参考

方法'

1

(

),中国血糖监测临床应用指南-中指出#目前应采用具

有
UP/L

标准化的
OG+&<

结果来估计平均血糖水平#实验室

应该采用离子交换高效液相色谱法$

OL"X

&检测
OG+&<

)本

文按医学实验室质量和能力认可准则$

!/f&%&)0

&

XU+/#X"$)

对
OG+&<

的正确度*精密度*可报告范围及生物参考区间进行

验证)采用
.L#&%+'

的正确度验证方案#用厂家提供的具有

指定值的校准品作为正确度验证预试验材料#初步验证该检测

方法的正确度#正确度验证结果通过)以卫生部临床检验中心

能力比对$

L,

&结果作为最终该正确度验证结果#

'*&$

年
$

月

%

份
OG+&<L,

样本的检测 结 果 与 靶 值 的 相 对 偏 倚 为

Z&(7&_

$

'(*)_

#均在允许范围
\&*_

以内'

6

(

#正确度验证

通过)从初步验证和最终验证结果可以看出#由于参考物质很

难买到#可以使用制造商提供的校准品作初步验证#验证结果

通过至少可以表明检验系统保持制造商声明的正确度)

精密度验证是性能验证的一个重要参数#尤其是
OG+&<

作为糖尿病筛查和诊断的指标)甚至有临床组织颁布的指南

建议将
OG+><

是否下降
*(%_

来评判新的治疗方案是否有

效'

)

(

)这就要求
OG+&<

的检测需要有很好的精密度)采用

.L#&%+'

精密度验证方案#验证
OG+&<

水平
&

浓度为
%('7_

#

水平
'

浓度为
0()7_

的精密度#验证的实验室变异系数$

AX

&

分别为
&(*&_

和
*(17_

#均小于制造商声明的精密度
'($%_

和
&(1%_

#验证通过)

目前#关于线性验证的方法有很多#较为常用的有
.L1#+

法#

X+L#!̀ X

法和改良
M8B@?4

法)但是#

OG+&<

是以百分率

来衡量浓度#即
OG+><

占总血红蛋白的百分率#而非真正意义

上的浓度)对于
OG+&<

线性范围验证的特殊性在于其混合样

本预期值的计算#在计算预期值时将样本间的血红蛋白浓度差

异应考虑在内'

0

(

)这样验证操作起来就会很麻烦#给实验室带

来不必要的工作量)因此#本实验室采用伯乐公司提供的

OG+&<

线性验证物#对本室开展的
OG+&<

的线性进行验证#

将测试值与目标值比较#作线性回归#看是否呈线性#若成线

性#线性验证通过)本次线性验证物浓度为
7(7_

*

1(&_

*

0()_

*

&7(1_

#分布在厂家声明的线性范围
$()_

$

&)(%_

中

的低*中*高浓度#线性回归相关系数为
*(000

#线性良好#线性

验证通过)对于超出线性范围浓度的标本#不宜进行稀释)

本次生物参考区间验证选择了
'*

份体检合格的健康人样

本#

&*

份男性#

&*

份女性)对厂家提供的参考区间
7(&_

$

1('_

进行验证#

'*

份标本的检测结果均在参考区间内#符合

0%_

以上个体的检测结果在参考区间范围内#验证结果为可

接受#可以使用厂家提供的参考区间'

&*

(

)

综上所述#本实验室采用的
-!f#̀ +MM#&*

高效液相色谱

法检测
OG+&<

的性能符合制造商的声明要求#检测结果的正

确度*精密度#检测方法的线性范围及生物参考区间均符合临

床诊疗要求#可以用于检测临床标本)
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