
中国药事  2017 年 7 月  第 31 卷  第 7 期754

摘要  目的：对全国血液制品批签发授权药检机构及相关生产企业或单位实验室的人血白蛋白蛋白质含

量检测能力进行评价。方法：选择符合要求的人血白蛋白产品作为原料进行合并、除菌、分装。制备

后按照《中国药典》2015 年版三部蛋白质含量（凯式定氮）测定，组织协作标定后确立指定值。均一

性和稳定性监测合格后按能力验证要求发放样品。以多中心协作标定结果作为评价参加者能力验证结

果的依据。结果：能力验证样品确立的指定值及其参考范围为（193.30±5.08）g·L-1，参加本次能力

验证的药检机构或企业实验室共 13 家，10 家实验室结果为优秀，1 家实验室为合格，2 家实验室为不

满意。整体满意率为 84.6%，优秀率 76.9%，不合格率 15.4%。结论：国内血液制品的 7 家批签发授权

药检机构能力验证结果均为优秀，部分企业实验室能力验证结果为满意，但也有个别实验室测定结果

出现偏差，参加者应调查并改进。
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Abstract  Objective:   To evaluate the proficiency of the human albumin protein content measurement of 
the authorized blood products batch issued by institutes for drug control and other relevant enterprises or 
laboratories. Methods: Qualified human albumin products were selected as raw materials to be mixed, sterilized 
and subpackaged. The samples were distributed to eleven laboratories to determine the protein content according 
to the method of Kjeldahl determination of China Pharmacopeia (2015 edition, part III) for cooperative 
calibration and establishment of verification value. The samples were handed out according to the requirement of 
proficiency test and the results of cooperative calibration were used as the reference to evaluate the proficiency of 
the participants. Results: The verification value and reference (193.30±5.08) g.L-1 of the samples for proficiency 
test were established. Among the 13 participants, 10 laboratories were excellent, 1 laboratory was satisfactory, 
and 2 laboratories were unsatisfactory. The overall satisfactory rate was 84.6%, excellent rate was 76.9%, and the 
failure rate was 15.4%. Conclusion: The proficiency test results of 7 blood products batch issued by institutes 
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人血白蛋白是由健康人血浆经过低温乙醇蛋

白分离法或其他方法分离纯化得到的血液制品，

具有调节胶体渗透压、补充血浆蛋白损失等作

用。依据《中国药典》2015年版三部和其他经批

准的国家药品标准，人血白蛋白中蛋白质含量作

为关键质量指标，其结果必须符合相关要求[1]。

同时，人血白蛋白的蛋白质含量应按照《中国药

典》2015年版四部通则0731第一法，即凯式定氮

法测定[2]。作为产品出厂放行以及批签发检验的必

检项目，人血白蛋白的蛋白质含量测定结果直接

影响最终报告的准确性和公正性。

为加强人血白蛋白的质量控制，了解和评价

相关检测实验室对人血白蛋白采用凯式定氮法测

定蛋白含量的技术状况，依照ISO/IEC17043：2010

《合格评定能力验证的通用要求》及中国合格评

定国家认可委员会的相关要求[3]，起草了人血白蛋

白的蛋白质含量测定（凯式定氮法）检测能力验

证计划方案，并组织实施此次能力验证活动。

1   能力验证样品的制备与标定
1.1   样品来源

能力验证样品为注册检验合格的人血白蛋白

产品（规格20%，50 mL/瓶），共200瓶，在无菌

条件下合并、除菌过滤后，进行分装，分装装量

为3.0 mL/支，液体剂型。蛋白质含量能力验证之

前已经经过11家实验室的协作标定，返回的12组

数据经统计分析（测定总次数N=80）后，确立本

次能力验证样品指定值为（193.30±5.08）g·L-1

（即Mean±2SD）[4]。实施能力验证时，参加者对

样品指定值未知，且样品被重新编盲后发放。

1.2   样品均匀性、稳定性

1.2.1   样品的均匀性

该批样品平均装量为3.0 mL/支，液体剂型。

均匀性的考察以生产过程中分装误差作为依据，

能力验证用样品的分装误差RSD为0.55%。

1.2.2   样品的稳定性监测

制备后的样品按规定存放于2~8 ℃，并进行定

期及不定期的稳定性监测，数据被归类进行趋势

分析，监测结果见图1。

能力验证用样品分装制备日期为2014年5月，

由图1的趋势图可见，自样品制备后截止到本次

能力验证发样前的稳定性监测区间内，该样品的

蛋白质含量未出现上升或下降趋势，测定值在

（193.30±5.08）g·L-1（即Mean±2SD）范围内

波动，未发生趋势性变化。证实该样品稳定性良

好，符合相关要求[5]，可以作为能力验证用样品进

行分发。

for drug control were excellent. The proficiency test results of some enterprise laboratories were satisfactory. But 
the testing results of few laboratories were unsatisfactory and needed to be investigated and improved.
Keywords:  proficiency test; human albumin; blood product; protein content measurement; Kjeldahl 
determination; laboratory quality management

图 1   人血白蛋白能力验证用样品长期稳定性监测及趋势分析
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2   能力验证参加者的范围
全国共 13 家实验室报名参加本次能力验证计

划。其行业和地域分布见表 1，参加者包含所有的

7 个血液制品批签发授权药检所、总后勤部药品检

验所、5 家血液制品企业。

3   对参加能力验证实验的要求
中国食品药品检定研究院血液制品室统一

制定并发放了《人血白蛋白蛋白质含量测定（凯

式定氮法）检测能力验证作业指导书》，各实验

室参照执行并按各实验室日常检验程序和方法，

对能力验证样品进行测定。方案的实施依据为

ISO17043。由血液制品室向每个参加能力验证的

实验室分发6支人血白蛋白样品，要求必须依据

《中国药典》2015年版三部人血白蛋白各论以及

通则0731第一法进行测定，具体操作可按照各自

实验室的检测SOP进行。返回3次独立有效测定结

果，可以依据各实验室自身的设备情况采用手工

法、半自动凯式定氮仪或全自动凯式定氮仪等方

式开展该试验。返回的实验结果按照ISO和中国合

格评定国家认可委员会的相关规定进行分析[6-7]。

每个参加者均有一个实验室代码。参加者的检测

结果、能力评价均以代码表示。

4   评价准则与结果统计
每个参加的实验室返回3次独立实验数据，所

有结果由中国食品药品检定研究院血液制品室整理

并选择适合的统计学方法进行分析[8-9]。采用软件

计算各实验室内结果平均值、标准差SD、相对标

准偏差RSD，并与能力验证样品指定值及其参考范

围进行比较。当返回结果超过3个时，随机选取3个

检测数据参加评价。

4.1   结果评价的准则 

各实验室结果室内RSD应在2.0%以内，超

过 2 . 0 % 直 接 评 价 为 不 满 意 。 实 验 室 结 果 均 值

与 验 证 计 划 用 样 品 指 定 值 （ 蛋 白 质 含 量 均 值

193.30 g·L-1）进行比较，并按以下评价准则判定：

1）当实验室结果均值位于（193.30±2.54）

g·L-1（Mean±SD），即 |193.30－实验室结果均

值 |≤2.54，判定为优秀。

2 ） 当 实 验 室 结 果 均 值 位 于 （ 1 9 3 . 3 0 +

2.54）g·L-1（Mean+SD）至（193.30+5.08）

（Mean+2SD），或实验室结果均值位于（193.30-

2.54）g·L-1（Mean-SD）至（193.30-5.08）

g·L-1（Mean-2SD），即2.54＜|193.30-实验室均

值 |＜5.08，判定为合格。

3）当实验室结果均值位于（193.30±5.08）

g·L-1（Mean±2SD）以外，即 |193.30-实验室均

值|≥5.08，判定为不满意。

优秀和合格归类为满意。

表 1   参加能力验证计划实验室地域和行业分布

省份 药检系统 疾控系统 社会 / 企业实验室 其他 总数

吉林 1 0 0 0 1

甘肃 1 0 1 0 2

四川 1 0 1 0 2

上海 1 0 1 0 2

湖北 1 0 1 0 2

北京 2 0 0 0 2

广东 1 0  0 0 1

贵州 0 0 1 0 1

总计 8 0 5 0 13
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4.2   检测结果统计 

参加本次能力验证的实验室共计13家，按照

“4.1”节的结果评价准则，本次能力验证10家实

验室为优秀，1家实验室为合格，2家实验室为不满

意。整体满意率为84.6%，优秀率76.9%，不合格

率15.4%。具体数据汇总见表2。

本次参加能力验证的13家实验室中，有11家

实验室使用全自动凯氏定氮仪，1家实验室使用

半自动定氮仪，1家实验室使用手工法进行凯式

定氮。本次能力验证测定结果总体均值为193.51 

g·L-1（Min 188.58 g·L-1，Max 200.70 g·L-1，

N=39），实验室间标准差总体均值为0.39，实验室

间相对标准偏差RSD为0.20%。各实验室结果总体

均值RSD均小于2.0%。总体均值与前期标定的人血

白蛋白国家参考品的参考值193.30 g·L-1 （N=80）

的差值仅为0.21，也证明了2次标定总体均值一致

性良好。本次参加能力验证的13家实验室测定结果

汇总分析见图2。

表 2   人血白蛋白蛋白质含量测定能力验证结果及评价

实验室

代码
仪器方法

结果 1/

（g·L-1）

结果 2/

（g·L-1）

结果 3/

（g·L-1）

均值 /

（g·L-1）

标准差

SD
RSD

与指定

值差值
结论

522 FOSS 2300 

全自动定氮

191.62 192.12 190.62 191.45 0.62 0.33% -1.85 优秀

545 FOSS 8400 

全自动定氮

190.51 190.46 191.30 190.76 0.38 0.20% -2.54 优秀

880 FOSS 2520 

手工滴定

188.66 188.66 188.43 188.58 0.11 0.06% -4.72 合格

769 FOSS 8400 

全自动定氮

192.06 192.60 191.82 192.16 0.33 0.17% -1.14 优秀

722 BUCHI K-360 

全自动定氮

195.59 194.16 194.41 194.72 0.62 0.32% 1.42 优秀

383 FOSS 8400

全自动定氮

195.51 195.40 195.44 195.45 0.05 0.02% 2.15 优秀

811 海能 K1100 

全自动定氮

201.16 199.50 201.45 200.70 0.86 0.43% 7.40 不满意

043 BUCHI K-370 

全自动定氮

194.28 193.58

 

193.11

 

193.66 0.48 0.25% 0.36 优秀

666 FOSS 8400 

全自动定氮

191.28 192.14 191.28 191.57 0.41 0.21% -1.73 优秀

991 FOSS 8400 

全自动定氮

191.18 191.99 191.47 191.55 0.34 0.17% -1.75 优秀

148 FOSS 8400 

全自动定氮

192.52 192.42 193.24

 

192.73 0.37 0.19% -0.57

 

优秀

902 FOSS 8400 

全自动定氮

193.35 192.50 192.87 192.91 0.35 0.18% -0.39 优秀

548 手工法定氮 199.41 199.62 199.23 199.42 0.16 0.08% 6.12 不满意

总体

均值

/ / / / 193.51 0.39 0.20% 0.21 /
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图 2   参加能力验证的 13 家实验室结果分析图

由图 2 可见：共有 2 家实验室（代码 811、

548）结果位于 2SD~3SD，结论为不满意；有 1 家

实验室（代码 880）结果位于－ SD~ － 2SD，结论

为合格；其余 10 家实验室结果位于 193.30±SD，

结论为优秀。

4.3   问题与讨论

从本次能力验证返回的试验报告来看，有部分

实验室在同一日期测定样品，没有理解作业指导书

中要求返回 3 次独立实验结果的意义。应至少在不

同日期对样品进行测定，或由不同的人员操作，考

量不同批次试剂配制等重现性因素，以求涵盖尽可

能多的实验误差，并非指在同一天将所有样品平行

测完。

凯氏定氮法测定人血白蛋白中蛋白质含量为

《中国药典》2015 年版三部通则规定的法定检测

方法，从本次能力验证统计结果来看，7 家血液制

品批签发授权药检机构人血白蛋白蛋白质含量测

定能力验证结果均为优秀；有 2 家非批签发单位

实验室本次能力验证结果为不满意。在通常情况

下，影响能力验证结果的因素为仪器设备、人员

操作、标准品、实验试剂等等 [10-11]，单位自身应

按照能力验证要求进行调查并彻底纠正或消除引

起偏差的因素。

本次能力验证为在血液制品行业内的首次能

力评价，建议血液制品企业、授权批签发药品检

验机构及其他相关单位积极参与中国食品药品检

定研究院组织实施的能力验证，并通过参加能力

验证进一步熟悉检测和校准实验室能力的通用要

求 [12]，对本实验室检验检测结果的准确性和可靠

性进行自我评价，及早消除潜在的偏差因素，加

强实验室检测质量控制，提高能力验证结果的满

意水平 [13]。从而更好地推动血液制品的质量控制

工作，提高我国血液制品检验检测实验室的技术

能力和整体水平。
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