
［８］ 阚通，陈亮，章伟，等．血清同型半胱氨酸水平与糖尿病合

并冠心病患者冠状动脉病变程度的相关性［Ｊ］．内科理论

与实践，２０１５，１０（６）：４２１４２２．

［９］ 尚士国，郭琴．冠心病与血清同型半胱氨酸相关性的临床

研究［Ｊ］．中国现代医生，２０１５，５３（１７）：２０２２．

［１０］徐传彬，黄华，杨小星，等．联合监测血清同型半胱氨酸与

胱抑素Ｃ对妊娠高血压综合征患者的临床价值［Ｊ］．国际

检验医学杂志，２０１３，３４（６）：７３８７３９．

（收稿日期：２０１６０９２２　修回日期：２０１６１１２１）

△　通信作者，Ｅｍａｉｌ：２５５．ｙｙｊｋｙ５５５＠１６３．ｃｏｍ。

·临床研究·

血清总胆红素、直接胆红素、间接胆红素生物参考区间的建立

霍　雯
１，杨　岚

２△，刘　宇
１，祝琳琳１

（１．解放军第二五五医院检验科，河北唐山０６３０００；２．武警后勤学院附属医院药剂科，天津３００１１６）

　　摘　要：目的　了解唐山地区健康人群血清总胆红素（ＴＢＩＬ）、直接胆红素（ＤＢＩＬ）和间接胆红素（ＩＢＩＬ）的生物参考区间。方

法　依据ＣＬＳＩＣ２８Ａ２对引用的胆红素参考区间进行验证和建立。对唐山地区不同性别、年龄、职业、季节的成年健康者１２７４８

例，其中男７７２５例，女５０２３例，钒酸盐氧化法测定ＴＢＩＬ和ＤＢＩＬ，计算ＩＢＩＬ。结果　新建的生物参考区间ＴＢＩＬ男性３．６～２８．０

μｍｏｌ／Ｌ，女性３．６～２２．４μｍｏｌ／Ｌ；ＤＢＩＬ男性０．８～７．８μｍｏｌ／Ｌ，女性０．６～６．４μｍｏｌ／Ｌ；ＩＢＩＬ男性１．６～２１．６μｍｏｌ／Ｌ，女性１．５～

１７．５μｍｏｌ／Ｌ。ＴＢＩＬ、ＤＢＩＬ、ＩＢＩＬ的新总体参考区间与原参考区间比较差异有统计学意义（犘＜０．０５）；不同性别间ＴＢＩＬ、ＤＢＩＬ、

ＩＢＩＬ比较差异有统计学意义（犘＜０．０５）。结论　ＴＢＩＬ、ＤＢＩＬ和ＩＢＩＬ应按性别采用新建的生物参考区间，新建的ＩＢＩＬ生物参考

区间解决了钒酸盐氧化法无确切ＩＢＩＬ生物参考区间的问题。

关键词：总胆红素；　直接胆红素；　间接胆红素；　钒酸盐氧化法；　生物参考区间

犇犗犐：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７３４１３０．２０１７．０３．０４２ 文献标识码：Ａ 文章编号：１６７３４１３０（２０１７）０３０３９１０２

　　生物参考区间是解释、分析检验结果的依据，可直接采用

国家权威机构或权威刊物发表的适合实验室的生物参考区间，

也可自行建立或直接引用试剂供应商提供的生物参考区间，但

需对引用的生物参考区间进行验证确认［１２］。在胆红素室内质

控稳定，室间质评合格的前提下，对引用的胆红素参考区间进

行了验证和重建。

１　资料与方法

１．１　一般资料　取２０１３年１月１日至１２月３１日健康体检

者的每天前５０个检测结果，以包括唐山更广泛的地域和更多

的单位，使职业、性别、年龄更具总体代表性，及不同季节对结

果的影响；根据体检结果排除肝胆疾病及贫血者，共采集有效

参考个体１２７４８例，其中男７７２５例，女５０２３例。常规空腹

采血。

１．２　仪器与试剂　日本东芝 ＴＢＡ４０ＦＲ型全自动生化分析

仪。血清总胆红素（ＴＢＩＬ）和直接胆红素（ＤＢＩＬ）试剂、校准品

和质控品均为北京利德曼生化股份有限公司，双试剂终点法测

定；间接胆红素（ＩＢＩＬ）＝ＴＢＩＬ－ＤＢＩＬ。参考区间 ＴＢＩＬ２～

２０．４μｍｏｌ／Ｌ，ＤＢＩＬ０～６．８μｍｏｌ／Ｌ
［２］，ＩＢＩＬ１～１６μｍｏｌ／Ｌ。

１．３　方法　依据美国临床和实验室标准化协会（ＣＬＳＩ）颁布

的《临床实验室如何定义和确定参考区间———批准指南》即

ＣＬＳＩＣ２８Ａ２文件进行定量检验项目生物参考区间的确定，对

ＴＢＩＬ、ＤＢＩＬ和ＩＢＩＬ进行验证，对不能接受的给予重建。离散

值的确定采用１／３规则，即将疑似离群点和其相邻点的差值Ｄ

和数据全距Ｒ相除，若Ｄ／Ｒ≥１／３，则该疑似离群点为离群值，

舍弃，否则保留数据。

１．４　统计学处理　应用 ＭｉｃｒｏｓｏｆｔＥｘｃｅｌ２００３处理数据，以参

考值数据９５％的分布范围表示参考区间，９５％犆犐＝狓±１．９６狊，

犘＜０．０５表示差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　原参考区间的验证　选择３、４月份２２６例样本，其中

ＴＢＩＬ２７例（１１．９％）、ＤＢＩＬ４例（１．８％）、ＩＢＩＬ２８例（１２．４％）

超出原参考区间。再选５、６月份４９５例样本，其中ＴＢＩＬ８５例

（１７．２％）、ＤＢＩＬ９例（１．８％）、ＩＢＩＬ９１例（１８．４％）超出原参考

区间，ＴＢＩＬ和ＩＢＩＬ不能接受，须建立新的参考区间。

２．２　新生物参考区间的建立　参考个体１２７４８例，其中男性

７７２５例，女性５０２３例，无离群值，总体、男性和女性 ＴＢＩＬ、

ＤＢＩＬ和ＩＢＩＬ结果均为正态分布，见表１。各胆红素的新总体

参考区间与原参考区间ＴＢＩＬ、ＤＢＩＬ、ＩＢＩＬ比较差异有统计学

意义（犘＜０．０５）；男、女性间ＴＢＩＬ、ＤＢＩＬ、ＩＢＩＬ比较差异有统

计学意义（犘＜０．０５），应采用按性别划分参考区间，即ＴＢＩＬ男

３．６～２８．０μｍｏｌ／Ｌ，女３．６～２２．４μｍｏｌ／Ｌ；ＤＢＩＬ男０．８～７．８

μｍｏｌ／Ｌ，女０．６～６．４μｍｏｌ／Ｌ；ＩＢＩＬ男１．６～２１．６μｍｏｌ／Ｌ，女

１．５～１７．５μｍｏｌ／Ｌ。

表１　　新建的各胆红素结果比较（狓±狊，μｍｏｌ／Ｌ）

类型 总体 男性 女性

ＴＢＩＬ １４．７±５．９ １５．８±６．２ １３．０±４．８

ＤＢＩＬ ４．０±１．８ ４．３±１．８ ３．５±１．５

ＩＢＩＬ １０．８±４．９ １１．６±５．１ ９．５±４．１

２．３　新参考区间的验证　取２０１４、２０１５年全年某一样本号体

检样本，对新建参考区间进行了验证，见表２。

表２　　新建各胆红素参考区间的验证

年度 性别 狀

超限［狀（％）］

ＴＢＩＬ ＤＢＩＬ ＩＢＩＬ

２０１４ 男 １３９ ５（３．６） １１（７．９） ３（２．２）

女 ９３ ３（３．２） ３（３．２） ３（３．２）

２０１５ 男 １１２ ３（２．７） ４（３．６） ３（２．７）

女 ７７ １（１．３） ２（２．６） １（１．３）
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３　讨　　论

　　钒酸盐氧化法测定胆红素首先由日本学者提出，其参考区

间多被直接引用，目前尚无国人的统一参考区间，当参考区间

验证不能接受时，建立新的参考区间十分必要。健康人胆红素

主要来自循环中衰老的红细胞（ＲＢＣ），因 ＲＢＣ和血红蛋白

（Ｈｂ）都有性别差异，所以在新建参考区间时既做了总体分析，

也进行了性别分组的相关统计。各胆红素的新总体参考区间

与原参考区间ＴＢＩＬ、ＤＢＩＬ、ＩＢＩＬ比较差异有统计学意义（犘＜

０．０５）；男、女性间 ＴＢＩＬ、ＤＢＩＬ、ＩＢＩＬ比较差异有统计学意义

（犘＜０．０５），故应按不同性别设置参考区间。新建参考区间经

２０１４年和２０１５年验证，不同性别各胆红素超限均小于１０％，

新建参考区间均可接受。

新建的参考区间高于原参考区间，无论ＴＢＩＬ还是ＤＢＩＬ、

ＩＢＩＬ均为男性高于女性，这与ＲＢＣ、Ｈｂ参考区间男性高于女

性相一致；无论钒酸盐氧化法还是重氮法，各地重建后的参考

区间普遍高于原参考区间［３１０］，原因如下：（１）与国人营养状况

改善后ＲＢＣ、Ｈｂ增高，其代谢产物呈正相关增加相吻合；（２）

中国与日本的饮食结构、地域、气候等多有不同，结果有别体现

重建的必要。

关于钒酸盐氧化法ＩＢＩＬ生物参考区间，在第３版《全国临

床检验操作规程》、人民卫生出版社第１３版《实用内科学》、第

８版《诊断学》等其他专业书中未提及
［１１１２］，在中国知网以间接

胆红素或胆红素和或包含参考区间，检索时段１９９３年１月１

日至２０１５年１２月３１日，无相关报道。新建参考区间解决了

钒酸盐氧化法无确切ＩＢＩＬ生物参考区间的问题。
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·临床研究·

不同因素对孕中期唐氏筛查结果影响的分析

刘义帅，李明莉，刘丽娜，李　帆，胡学亭△

（山东省潍坊市中医院检验科　２６１０４１）

　　摘　要：目的　分析不同因素，包括年龄、孕周和体质量对孕中期唐氏筛查结果的影响，并探讨唐氏筛查在产前诊断中的应用

价值，提高产前筛查的准确率。方法　对２０１３年８月至２０１６年１月在该院进行唐氏筛查的２９１８例妊娠１４～２０＋６周的妇女采

取知情同意原则，进行血清甲胎蛋白（ＡＦＰ）、游离β人绒毛膜促性腺激素（βＨＣＧ）和游离雌三醇（ｕＥ３）水平检测，结合孕妇年龄、

孕周和体质量等因素输入到筛查软件中进行综合分析，根据孕妇的年龄、孕周和体质量统计分析高危例数和阳性率。

结果　２９１８例孕妇中唐氏综合征（ＤＳ）高危１７５例（６．００％）；１８三体综合征（ＥＴ）高危１０５例（３．６０％）；神经管缺陷（ＮＴＤ）高危

２９例（０．９９％）。其中１６９例高危孕妇行产前诊断，共检出 ＤＳ２例，ＥＴ１例，其他１例，其余为假阳性，假阳性率为５．６６％

（１６５／２９１４）。年龄、体质量与ＤＳ和ＥＴ筛查阳性率呈正相关，与ＮＴＤ筛查阳性率无相关性。结论　年龄和体质量对唐氏筛查

结果影响较大，假阳性率较高，应该加强筛查各个环节的质控，减少各种因素对唐氏筛查结果的影响，提高产前筛查的准确率。

关键词：唐氏综合征；　１８三体综合征；　神经管缺陷；　孕周；　高龄孕妇
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　　随着全面二孩政策的实施，我国高龄孕妇的数量明显上

升。为提高我国出生人口质量，减少缺陷儿出生，对孕妇进行

详细的孕、产前检查尤显重要。唐氏筛查是目前最方便、经济、

无创伤性的一项行之有效的方法［１］。本研究旨在回顾性分析

本院２９１８例孕妇妊娠中期唐氏筛查结果及妊娠结局，分析不

同因素，包括年龄、孕周和体质量对孕妇妊娠中期唐氏筛查结

果的影响，并探讨唐氏筛查在产前诊断中的应用价值，提高产

前筛查的准确率。

１　资料与方法

１．１　一般资料　２０１３年８月至２０１６年１月在本院妇产科门

·２９３· 国际检验医学杂志２０１７年２月第３８卷第３期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｆｅｂｒｕａｒｙ２０１７，Ｖｏｌ．３８，Ｎｏ．３


