
如何从临床不符合的 
结果中发现科研线索 

北京协和医院  程歆琦 



压力-三座大山 

压力 

SCI 

课题 获奖 



临床不符合？ 

与临床不符合？ 检验科结果不对 

临床 检验 
质控在控 

室间质评合格 
仪器正常 

没有问题 



可能的原因 

分析前 分析中 
想说 
清楚 

不容易 
分析后 



普遍 
偏低/高 

检测系统性能？ 

参考区间？ 

某患者 
信号：未知原因，值得探索 

更换检测系统复查 

可能的规律 



提出 
问题 结论 

答案 

科研 
设计 

参加临床查房，与医生共享结果 

文献 
检索 

如何解决？ 

员工 
培训 



肾内科： 
Cr变化快，与临床不符 

案例 



162  

Beckman AU5400 

迈克 

结果 

仪器 

试剂 

血清 标本 

117  

Beckman DxC 

柏定 

血浆（肝素锂） 

男，54岁     入院第1天              入院第三天 



血清 标本 血浆（肝素锂） 

男，54岁     入院第1天              入院第三天 

实验： 

选择相同病人、采血时间相同的血清和肝素锂血浆 

↓ 

检测了解不同标本类型之间的差异 

↓ 

未发现问题 



162 117 166 138 197 

Beckman AU 
迈克 

Beckman DxC 
栢定 

Beckman AU 
迈克 

Siemens Dimension 
栢定 

NCCL 参考方法 

更换检测系统复查 



Roche说明书（酶法Cr） 



羟苯磺酸钙（μg/mL） 

羟苯磺酸钙（μg/mL） 

羟苯磺酸钙（μg/mL） 

体外添加实验 
 



志愿者口服药物实验 

Guo X, et al. Medicine, 2015, 94, e905 

药物谷浓度6.64 
[ IQR, 5.64-7.86] 
μg/mL，肌酐下降 
-4.6% ～ -17.0% 

药物峰浓度15.00 
[ IQR, 13.63-19.67] 
μg/mL， 肌酐下降 
-28.3% to -40.9% 



甲状腺癌术后患者： 
两医院TgAb不一致 

案例 



协和结果：Tg(ng/ml)<0.04 
TgAb（IU/ml） 31.44（<115）  

外院结果：TgAb（IU/ml）40（<4） 

超声：甲状腺残余腺体慢性炎症病变，
左颈淋巴结肿大，考虑转移性 

外科医生：Tg<0.04，不具手术指征 4 

1 

2 

3 

患者：关××，女性，57岁， 
甲状腺癌术后 

病例 

患者的声音 

 超声提示甲状腺
炎症非常严重 

为什么协和医院
TgAb阴性，同济
医院却强阳性 

要求复检TgAb 

我的Tg结果是否
可信 



好大夫在线 

患
者
提
问 

甲状腺癌术后 

TgAb一直阳性 

到底能不能监测Tg 

该怎么办？ 



协和结果：Tg(ng/ml)<0.04 
TgAb（IU/ml） 31.44（<115）  

外院结果：TgAb（IU/ml）40（<4） 

超声：甲状腺残余腺体慢性炎症病变，
左颈淋巴结肿大，考虑转移性 

外科医生：Tg<0.04，不具手术指征 4 

1 

2 

3 

患者：关××，女性，57岁， 
甲状腺癌术后 

病例 

患者的声音 

 超声提示甲状腺
炎症非常严重 

为什么协和医院
TgAb阴性，同济
医院却强阳性 

要求复检TgAb 

我的Tg结果是否
可信 



TgAb检测一致性 

Spencer CA, et al. J Clin Endocrinol Metab, 2005, 90(10): 5566-5575. 



分化型甲状腺癌 

分化型甲状腺癌（ DTC）是最常见的内分泌
恶性肿瘤，治疗方式：手术切除 

大部分DTC患者治疗后预后良好且寿命正常 

术后随访中，部分病例病情持续或复发，应对
DTC患者进行终生定期监测 

DTC 

预后 

监测 



Tg－甲状腺球蛋白 

意义 检测 

Tg是只存在于正常甲状

腺组织和DTC细胞中的

糖蛋白，具有良好的组

织器官特异性，是一个

理想的用于监测DTC的

标志物。 

免疫学方法是Tg检测

的主要方法，包括放

免法和化学发方法，

目前化学发光方法为

主流方法。 



TgAb 

是自身免疫性甲状腺疾病患者血清
中的一种常见 自身抗体 

对甲状腺炎，特别是桥本氏甲状腺
炎的进展和治疗具有重要意义。 

是诊断甲状腺自身免疫性疾病的一个
特异性指标 

TgAb－甲状腺球蛋白自身抗体 



TgAb/Tg在不同检测系统之间的一致性 

疑问 

TgAb水平与Tg水平的关系 

TgAb对Tg测定的干扰 

TgAb在不同人群中的阳性率 



设计实验 

大数据 

仪器、试剂 

准确、可靠的分析

系统 

近7万条 

TgAb和Tg 

的相关性 

2个系统/300条数据 

Tg回收实验 

TgAb对Tg的干扰 

近42万条 

TgAb阳性率 

与性别年龄关系 



TgAb与Tg的关系 

查体人群（n=12156） 患者（n=55765） 



TgAb与Tg的关系 

DTC患者 
（n=20467） 

47%的DTC患者疾
病随访监测时，医

生未同时申请
TgAb检测 

（17988/38455） 



 TgAb对Tg的干扰（Tg回收实验） 

200μl 
血清加入 
50μl Tg 
标准血清 

混匀后测 
Tg计算 

Tg回收率 

回收率 
>80% 
可接受 

计算 



 Tg回收实验（TgAb阴性） 

Roche Beckman 



 Tg回收实验（TgAb阳性） 

Roche Beckman 



Roche 系统  Beckman 系统 

TgAb 分组 
IU/ml 

例

数 
Tg 确证血清

回收率（%） 
F P 

 TgAb 分组 
IU/ml 

例

数 
Tg 确证血清

回收率（%） 
F P 

<115 65 107.3±7.5    <4 65 107.9±7.9   

115～1000 83 90.8±13.4a    4～500 110 98.9±15.9c   

1001～2000 32 90.1±8.5a    501～1000 37 92.5±14.0c   

2001～3000 39 88.2±11.8a,    1001～1500 23 91.6±15.9c   

3001～4000 20 82.7±14.8b    1501～2000 9 90.7±12.9c   

>4000 16 82.1±15.0b 27.97 <0.001  >2000 11 88.0±15.4c 10.35 <0.001 

 

   Tg回收实验 



男 女 总计 

TgAb阳性率（人群分布） 

4.88% 

18.05% 

10.99% 

56791例 10万余例 49047例 

 与国内外报道一致 
 10.4%（Hollowell， 
 J Clin Endocrinol 
Metab, 2002） 
 9.09%（李玉姝等，

中华检验医学杂
志，2006） 



3.69% 4.29% 4.22% 4.56% 

5.99% 5.77% 

8.19% 

男性（56791例） 

10.31% 

15.04% 
16.38% 

19.52% 
20.45% 18.87% 

18.00% 

女性（49047例） 

TgAb阳性率（人群分布） 

 与国外报道
一致 



TgAb的定量比对 
y = 0.3419x + 16.208 

R² = 0.5103 
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TgAb的定性比对 
Beckman/Roche 

Siemens/Beckman 

阳性 阴性 总计

阳性 182 15 197
阴性 20 68 88
总计 202 83 285

ROCHE

BECKMAN

Siemens/Roche 

阳性 阴性 总计

阳性 171 8 179
阴性 31 75 106
总计 202 83 285

ROCHE

SIEMENS

阳性 阴性 总计

阳性 169 10 179
阴性 28 78 106
总计 197 88 285

SIEMENS

BECKMAN

Cut off 值：Roche:<115; Beckman:<4.0; Siemens<40 



TgAb的定性比对 

• 3种系统全部阴性 

• Roche E601/Beckman DxI800  
/Siemens Immulite 2000 

66/285 

23% 

• 3种系统全部阳性 

• Roche E601/Beckman DxI800  
/Siemens Immulite 2000 

163/285 

57% 

20%的TgAb
结果在3种检

测系统阴阳性

不一致。 



TgAb的定性比对 
序号 Roche Beckman Siemens

19 385 3.0 43
20 99 33.4 50
21 232 1.8 55
22 62 17.1 56
23 11 0.3 64
24 96 19.7 86
25 249 1.1 89
26 416 2.0 122
27 83 122.6 203
28 114 75.8 257
29 85 141.8 459
30 309 1.4 531
31 292 3.2 982
32 121 0.9 2181
33 119 0.3 <20
34 260 1.0 <20
35 190 1.2 <20
36 123 1.4 <20

序号 Roche Beckman Siemens

37 1987 504.8 <20
38 3978 1291.4 <20
39 >4000 1317.4 <20
40 52 4.2 <20
41 23 4.7 <20
42 13 5.2 <20
43 51 8.4 <20
44 47 10.9 <20
45 76 14.7 <20
46 201 5.7 <20
47 239 7.1 <20
48 186 10.0 <20
49 311 38.0 <20
50 196 1.5 <20
51 218 2.1 <20
52 444 2.1 <20
53 364 2.9 <20
54 255 3.5 <20

Cut off 值：
Roche: 
<115  
 
Beckman: 
<4  
 
Siemens：
<40 



Tg的定量比对（检测方法） 

2015年美国CAP能力验证 

Beckman 

Roche 

Siemens 

• 125家 
• 38.7% 

• 139家 
• 43.0% 

• 59家 
• 18.3% 



y = 0.93x - 0.42 
R² = 0.97 

y = 0.23x + 0.22 
R² = 0.38 
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 Tg的定量比对 



HbA1c的影响因素 

案例 



血糖：6.8 mmol/L  

GA：17.4%（11%-16%） 

2年期间空腹血糖：6.8-7.8 mmol/L 

2年期间HbA1c：5.3-5.5% 4 

1 

2 

3 

病例 

患者 

 女性 

 55岁 

 2型糖尿病 



图谱阅读 

HbA1c： 
4.4% ↓  



血红蛋白电泳 



HbA1c变更方法重测 

HbA1c HbG1c 

HbA0 

HbG0 

HbA1c 
7.7% 

HbG1c 
6.7% 



多种因素可影响HbA1c的测定结果 



红细胞寿命缩短 
HbA1c假性降低 

缺铁性贫血 

脾切除术后 

维生素B12/叶酸缺
乏性贫血 

红细胞寿命 

红细胞寿命延长
HbA1c假性升高 

急性、慢性失血 

溶血性贫血 

脾脏肿大 

妊娠 



病例 



中华检验文章 



  赵××： 

  50天； 

  空腹血糖： 

  6.7 mmol/L； 

异常血红蛋白的影响—婴幼儿 



  赵××： 

  50天； 

  空腹血糖： 

  6.7 mmol/L； 

异常血红蛋白的影响—婴幼儿 



什么是糖化血红蛋白？ 
Hb 

HbA0 HbA1 

HbA 
(ααßß) 

HbA2 
(ααδδ) 

HbF 
(ααγγ) 

95% <2% 1-3.5% 

成人血红蛋白分三种， 
HbA为主要成人Hb 

非糖化Hb 
糖化Hb 

6-8% 87-89% 

血红蛋白 

<1% <1% 4%-6% 

HbA1a HbA1b HbA1c 

 HbF在胎儿及出生

6个月以内的新生

儿体内为高浓度 

 6个月后基本降为

成人水平 



小结 



提出 
问题 结论 

答案 

科研 
设计 

参加临床查房，与医生共享结果 

文献 
检索 

临床不符合？ 

员工 
培训 



 室内质控/室间质评 ≠ 所有结果均正确 
检验结果与临床不符时怎么办？ 辩证思维 

临床沟通 

检验人员 

临床与检验的沟通 

 参加临床查房、加强临床沟通 
检验不仅是数据的加工和处理 

分析前质量控制及检验结果的影响因素 

检验结果的分析前影响因素 
检验原理及过程中的影响/干扰因素（抗原抗体反应

的特异性、药物和异嗜性抗原/体干扰） 
检验项目的临床意义 



 
感谢您的聆听 
敬请批评指正! 

Email: chengxq@pumch.cn 
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