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本文件按照GB/T 1.1—2020《标准化工作导则  第1部分：标准化文件的结构和起草规则》的规定起草。
[bookmark: _Hlk218782740]本文件由哈尔滨市第一医院提出。
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免疫检验自动化仪器性能验证与质量控制技术规范
[bookmark: _Toc17233325][bookmark: _Toc17233333][bookmark: _Toc24884211][bookmark: _Toc24884218][bookmark: _Toc26648465][bookmark: _Toc26718930][bookmark: _Toc26986530][bookmark: _Toc26986771][bookmark: _Toc97192964][bookmark: _Toc218782386]范围
[bookmark: _Toc17233326][bookmark: _Toc17233334][bookmark: _Toc24884212][bookmark: _Toc24884219][bookmark: _Toc26648466][bookmark: _Hlk218783055]本规范规定了免疫检验自动化仪器（以下简称 “免疫仪器”）的性能验证项目、验证方法、质量控制要求、数据记录与报告、人员资质及仪器维护等内容。
本规范适用于临床实验室、第三方检验机构等使用的免疫检验自动化仪器，包括化学发光免疫分析仪、酶联免疫分析仪、荧光免疫分析仪等，涵盖仪器安装调试后首次使用前、更换关键部件（如光源、反应杯模块）后、长期停用（超过 30d）重新启用前及年度性能复核等场景的性能验证与日常质量控制。
[bookmark: _Toc26718931][bookmark: _Toc26986531][bookmark: _Toc26986772][bookmark: _Toc97192965][bookmark: _Toc218782387]规范性引用文件
下列文件中的内容通过文中的规范性引用而构成本文件必不可少的条款。其中，注日期的引用文件，仅该日期对应的版本适用于本文件；不注日期的引用文件，其最新版本（包括所有的修改单）适用于本文件。
GB/T 22576.1-2018 医学实验室质量和能力的要求 第 1 部分：通用要求
WS/T 403-2012 临床生物化学检验常规项目分析质量指标
WS/T 492-2016 临床检验定量测定项目室内质量控制指南
WS/T 641-2018 临床检验方法验证指南
ISO 15189:2022 医学实验室 — 质量和能力的要求
CLSI EP15-A3 用户对精密度和准确度性能的验证协议
CLSI EP6-A 定量分析方法的线性评价
CLSI EP17-A2 检测限和定量限的确定
[bookmark: _Toc97192966][bookmark: _Toc218782388]术语和定义
下列术语和定义适用于本文件。

免疫检验自动化仪器
指通过自动化流程完成免疫检验项目（如激素、肿瘤标志物、传染病标志物等）检测的仪器，可自动实现样本加样、试剂添加、反应孵育、信号检测及结果计算等操作。

性能验证
指通过一系列检测实验，确认免疫仪器在规定条件下，其性能指标（如精密度、准确度、线性范围等）是否符合制造商声明或临床应用要求的过程。

精密度
指在相同条件下，对同一样本进行多次重复检测，检测结果之间的一致性程度，包括批内精密度、批间精密度和日间精密度。

准确度
指检测结果与样本真实值（或参考值）的接近程度，通常通过与参考方法、参考物质或已验证的对比方法检测结果的一致性来评价。

线性范围
指免疫仪器检测结果与样本中待测物浓度呈线性关系的浓度区间，在此区间内检测结果可直接用于定量计算，无需稀释或校正。

检测限（LOD）
指免疫仪器能够检出样本中待测物的最低浓度或量，包括检出限和确认限。

定量限（LOQ）
指免疫仪器能够准确定量检测样本中待测物的最低浓度或量，在此浓度下检测结果的精密度和准确度仍符合要求。

室内质量控制（IQC）
指实验室为确保检测结果质量，在日常检测过程中采用控制品进行连续监测，及时发现并纠正检测误差的过程。

室间质量评价（EQA）
指由外部机构（如临床检验中心）组织的，多家实验室共同检测相同样本，通过对比检测结果，评价实验室检测能力的过程。
[bookmark: _Toc218782389]性能验证要求
[bookmark: _Toc218782390]验证时机
免疫仪器需在以下场景开展性能验证，验证项目应根据仪器用途、检测项目特性及临床需求确定，至少包含精密度、准确度、线性范围，特殊项目（如低浓度检测项目）需增加检测限、定量限验证：
仪器首次安装调试后，正式投入临床使用前；
更换关键部件（如光源、光电倍增管、反应杯加样模块、试剂批号变更且制造商要求重新验证时）；
仪器长期停用（连续超过 30d）后重新启用前；
仪器进行重大维修（如主板更换、光路系统校准）后；
年度性能复核（每年至少 1 次）；
临床反馈检测结果异常（如同一患者多次检测结果差异过大），怀疑仪器性能异常时。
[bookmark: _Toc218782391]验证用样本与试剂
样本要求
验证用样本应具有代表性，包括高、中、低 3 个浓度水平（浓度范围覆盖仪器声称的线性区间），优先选用有证参考物质（CRM）、标准品或实验室留存的已知浓度的临床样本（样本类型与仪器检测样本类型一致，如血清、血浆、全血）；
临床样本应符合伦理要求，经去标识化处理，避免个人信息泄露；
样本应在有效期内使用，存储条件符合要求（如 2-8℃冷藏保存不超过 7d，-20℃冷冻保存不超过 3 个月），解冻后充分混匀，无溶血、脂血、黄疸等干扰因素。
试剂要求
验证所用试剂应与仪器匹配，为经国家药品监督管理部门批准的合格产品，在有效期内使用；
试剂存储条件应符合制造商要求（如 2-8℃冷藏、避光），启用后按规定时间使用（如开启后 4℃保存不超过 14d）；
校准品、质控品应与试剂批号匹配，校准品需为制造商提供的配套校准品，质控品应包含高、中、低 3 个浓度水平。
[bookmark: _Toc218782392]具体验证项目与方法
精密度验证
批内精密度：
1. 选取高、中、低 3 个浓度水平的验证样本，每个浓度水平样本在同一次检测中连续重复检测 10 次；
计算每个浓度水平检测结果的均值（x̄）、标准差（SD）和变异系数（CV% = SD/x̄×100%）；
判定标准：批内 CV% 应≤制造商声明的批内精密度要求，若制造商未声明，应符合 WS/T 403-2012 中对应项目的精密度指标（如肿瘤标志物检测批内 CV%≤5%）。
批间精密度：
1. 选取高、中、低 3 个浓度水平的验证样本，每天检测 1 批，每批每个浓度水平检测 2 次，连续检测 5d；
计算每个浓度水平所有检测结果的均值（x̄）、标准差（SD）和变异系数（CV%）；
判定标准：批间 CV% 应≤制造商声明的批间精密度要求，若制造商未声明，应符合 WS/T 403-2012 中对应项目的批间精密度指标（如激素检测批间 CV%≤8%）。
日间精密度：
1. 选取高、中、低 3 个浓度水平的验证样本，每天检测 1 次，连续检测 20d；
计算每个浓度水平检测结果的均值（x̄）、标准差（SD）和变异系数（CV%）；
判定标准：日间 CV% 应≤制造商声明的日间精密度要求，若制造商未声明，应符合 WS/T 403-2012 中对应项目的日间精密度指标（如传染病标志物检测日间 CV%≤10%）。
准确度验证
方法一：参考物质验证：
1. 选取有证参考物质（CRM）或制造商提供的标准品，按仪器操作流程检测 3 次，计算检测结果的均值（x̄）；
计算相对偏差（B% = |x̄ - 参考值 |/ 参考值 ×100%）；
判定标准：相对偏差应≤±10%（特殊项目如低浓度激素检测可放宽至 ±15%），或符合参考物质说明书中的允许误差范围。
方法二：对比方法验证：
1. 选取至少 40 份临床样本（浓度覆盖仪器线性范围，其中 20% 样本浓度接近线性下限，20% 样本浓度接近线性上限）；
分别用待验证免疫仪器（测试方法）和已通过验证的参考方法（如实验室现有成熟仪器、参考实验室方法）检测所有样本；
对检测结果进行线性回归分析，计算相关系数（r）和回归方程（y = ax + b），其中 y 为测试方法结果，x 为参考方法结果；
判定标准：相关系数 r 应≥0.990，斜率 a 应在 0.95-1.05 之间，截距 b 应接近 0（允许误差范围 ±10%），且 95% 置信区间包含 1（斜率）和 0（截距）；同时，计算每个样本结果的相对偏差，超过 ±15% 的样本数应≤5%。
线性范围验证
选取至少 5 个浓度水平的验证样本（浓度范围应覆盖制造商声明的线性区间，包括线性下限浓度 L、25% L、50% L、75% L、线性上限浓度 H），其中最低浓度接近定量限，最高浓度不超过仪器最大检测浓度；
每个浓度水平样本重复检测 3 次，计算均值（x̄）；
以样本理论浓度为横坐标（x），检测均值为纵坐标（y）进行线性回归分析，计算相关系数（r）和回归方程（y = ax + b）；
判定标准：相关系数 r 应≥0.995，每个浓度水平检测均值与理论浓度的相对偏差应≤±10%；若某一浓度水平相对偏差超过 ±10%，则需缩小线性范围，重新验证直至符合要求，最终确定仪器实际线性范围。
检测限（LOD）与定量限（LOQ）验证
检测限（LOD）验证（参考 CLSI EP17-A2）：
1. 选取接近制造商声明检测限的低浓度样本（或用校准品稀释至预期检测限浓度），以及空白样本（不含待测物的样本基质，如无待测物的血清）；
空白样本重复检测 20 次，计算空白均值（x₀）和标准差（SD₀），按公式 LOD = x₀ + 3×SD₀计算检测限理论值；
低浓度样本（浓度接近 LOD 理论值）重复检测 20 次，记录检出次数；
判定标准：低浓度样本检出次数应≥18 次（检出率≥90%），否则需重新调整样本浓度验证，直至符合要求。
定量限（LOQ）验证（参考 CLSI EP17-A2）：
1. 选取浓度为 LOD 理论值 2-3 倍的低浓度样本，重复检测 10 次；
计算检测结果的均值（x̄）、标准差（SD）和变异系数（CV%）；
判定标准：CV% 应≤15%，且检测均值与理论浓度的相对偏差应≤±15%；若不符合，需提高样本浓度重新验证，直至符合要求，确定为仪器定量限。
干扰因素验证
选取中浓度水平的验证样本，分别加入干扰物质（如溶血血红蛋白、脂血甘油三酯、黄疸胆红素、常见药物如抗生素、激素等），制备干扰样本（干扰物质浓度参考临床常见异常浓度，如血红蛋白 5g/L、甘油三酯 10mmol/L、胆红素 342μmol/L）；
同时检测干扰样本与未加干扰物质的原样本，计算干扰偏差（B% = | 干扰样本结果 - 原样本结果 |/ 原样本结果 ×100%）；
判定标准：干扰偏差应≤±10%；若干扰偏差超过 ±10%，则需在仪器操作说明书中注明该干扰物质的影响，或建议临床样本避免该干扰因素（如离心去除溶血、脂血样本预处理）。
[bookmark: _Toc218782393]质量控制要求
[bookmark: _Toc218782394]室内质量控制（IQC）
质控品选择与设置
每个检测项目应使用配套质控品，包含高、中、低 3 个浓度水平，质控品批号更换时需进行新旧批号比对（各浓度水平检测 3 次，相对偏差≤±10%）；
每日检测前，应先进行质控品检测，质控品检测结果在控后方可进行临床样本检测；若某一浓度质控品结果失控，需暂停检测，查找原因并纠正后重新检测质控品，直至在控。
质控规则与失控处理
采用 Westgard 多规则质控方法，常用质控规则包括：1₂ₛ（1 个质控结果超出 ±2SD，警告）、1₃ₛ（1 个质控结果超出 ±3SD，失控）、2₂ₛ（2 个连续质控结果超出 ±2SD，失控）、R₄ₛ（同一批内高、低浓度质控结果差值超出 4SD，失控）、4₁ₛ（4 个连续质控结果超出 ±1SD，失控）、10ₓ（10 个连续质控结果在均值一侧，失控）；
失控处理流程
1. 立即暂停检测，检查质控品是否在有效期内、存储是否得当、是否充分混匀；
检查仪器状态（如试剂是否过期、加样针是否堵塞、反应杯是否污染、光路是否正常）；
重新检测该批质控品，若仍失控，更换质控品或试剂后再次检测；
若多次检测仍失控，联系仪器制造商技术人员进行维修校准；
失控原因查明并纠正后，需重新验证仪器性能（至少包含精密度、准确度），合格后方可恢复检测；
详细记录失控情况、原因分析、处理措施及结果，存入质控档案。
质控数据管理
每日记录质控结果（包括质控品名称、批号、浓度、检测结果、SD、CV%、质控规则判断结果），每周计算质控数据的累积均值、累积 SD 和累积 CV%；
每月绘制质控图（如 Levey-Jennings 质控图），分析质控结果趋势（如均值漂移、SD 增大），及时发现仪器性能变化（如试剂降解、光路老化）；
质控数据至少保存 3 年，便于追溯与回顾性分析。
[bookmark: _Toc218782395]室间质量评价（EQA）
基本要求
实验室应定期参加由国家或省级临床检验中心组织的免疫检验项目 EQA 活动，参加频率至少每半年 1 次；
EQA 样本检测要求
EQA 样本应与临床样本同等对待，按日常检测流程操作，不得提前知晓样本浓度或与其他实验室比对结果；
检测完成后，及时上报结果至 EQA 组织单位，确保结果准确、完整；
EQA 结果评价与处理
根据 EQA 组织单位反馈的评价报告（如采用偏差指数 DI、变异系数 CV 等指标），判断结果是否合格（如 DI 在 ±1.0 以内为合格）；
若 EQA 结果不合格，需在 1 个月内完成原因分析（如仪器未校准、试剂批号错误、操作失误），制定纠正措施并实施；
对不合格项目进行性能验证（至少包含准确度、精密度），验证合格后，向 EQA 组织单位提交整改报告；
每年对 EQA 结果进行汇总分析，作为仪器性能评估、人员培训的依据。
[bookmark: _Toc218782396]人员资质与培训
[bookmark: _Toc218782397]人员资质要求
操作免疫仪器的检验人员应具备医学检验相关专业大专及以上学历，持有《临床检验技师（士）》职业资格证书；
负责性能验证与质量控制的技术人员应具备 3 年以上免疫检验工作经验，熟悉仪器原理、操作流程及相关标准规范（如本规范、WS/T 492-2016）；
实验室质量负责人应具备中级及以上职称，负责监督性能验证与质量控制工作的落实，确保符合规范要求。
[bookmark: _Toc218782398]人员培训与考核
实验室应定期组织培训，培训内容包括：仪器操作技能、性能验证方法、质量控制规则、失控处理流程、相关标准规范更新（如 GB/T 22576.1-2018、ISO 15189:2022）、安全防护知识（如生物安全、化学品安全）；
培训频率至少每季度 1 次，新员工上岗前需进行专项培训（培训时长不少于 40 学时），考核合格（理论考试≥80 分、实操考核合格）后方可独立操作；
每年对检验人员进行能力考核，考核内容包括仪器操作、性能验证实验、质控结果分析等，考核不合格者需重新培训，直至考核合格。
[bookmark: _Toc218782399]仪器维护与校准
[bookmark: _Toc218782400]日常维护
每日维护
检测结束后，清洁仪器表面（用 75% 乙醇擦拭），清理样本针、试剂针（按制造商要求用专用清洗剂冲洗），检查反应杯废液桶是否已满，及时倾倒；
检查试剂仓温度、孵育温度是否符合要求（如试剂仓 2-8℃、孵育温度 37℃±0.5℃），记录温度数据；
每周维护：
清洁光路系统（如擦拭光源窗口、滤光片），检查光源强度（若低于制造商规定阈值，需更换光源）；
校准加样针精度（用标准砝码称量加样量，误差应≤±2%）
每月维护
检查仪器内部线路是否松动、老化，清洁散热风扇、通风口；
对反应杯模块进行消毒（按制造商要求使用消毒剂，如含氯消毒剂）；
维护记录
详细记录维护时间、维护内容、维护人员、仪器状态，记录至少保存 3 年。
[bookmark: _Toc218782401]定期校准
	校准频率
免疫仪器应每 6 个月进行 1 次全面校准，更换关键部件（如光源、校准品批号变更）后需立即校准，校准方法应符合：
1. 使用制造商提供的配套校准品，按仪器校准流程操作（如先进行空白校准，再进行多点校准）；
校准完成后，检测校准品验证样本，计算验证结果与校准品声明值的相对偏差；
相对偏差应≤±5%，若超出允许范围，需重新校准；若多次校准仍不合格，联系制造商技术人员进行维修；
记录校准日期、校准品信息（名称、批号、有效期）、校准结果、验证结果、校准人员，记录至少保存 3 年。
[bookmark: _Toc218782402]数据记录与报告
[bookmark: _Toc218782403]性能验证记录
性能验证记录应包含以下内容：验证日期、仪器信息（型号、序列号、使用年限）、验证项目（精密度、准确度、线性范围等）、验证样本信息（类型、浓度、来源、有效期）、试剂信息（名称、批号、有效期）、检测结果（原始数据、均值、SD、CV%、相对偏差、回归方程、相关系数）、判定结果（合格 / 不合格）、问题分析与处理措施、验证人员签字、审核人员签字；
性能验证记录应及时整理归档，纸质记录需装订成册，电子记录需加密存储，保存期限至少 5 年。
[bookmark: _Toc218782404]质量控制报告
实验室应每月生成质量控制报告，内容包括：本月各检测项目质控结果统计（在控率、失控次数、失控原因）、EQA 结果汇总（合格项目数、不合格项目数、整改情况）、仪器维护与校准情况、存在问题及改进措施；
质量控制报告需经质量负责人审核签字，分发至实验室负责人及相关检验人员，作为实验室质量改进的依据；
质量控制报告至少保存 3 年，年度质量控制报告需纳入实验室年度质量评审资料。
[bookmark: _Toc218782405]结果报告要求
免疫仪器检测结果报告应包含：患者信息（姓名、性别、年龄、样本编号）、样本信息（样本类型、采集时间、接收时间）、检测项目、检测结果、参考范围、检测日期、报告日期、仪器型号、试剂批号、校准情况、检验者签字、审核者签字；
若检测结果超出仪器线性范围，需在报告中注明 “结果超出线性范围，建议稀释后重新检测”；若检测过程中存在干扰因素（如溶血、脂血），需在报告中注明干扰情况及可能对结果的影响。
[bookmark: BookMark8][image: ]
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