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前　　言

　　本标准按照ＧＢ／Ｔ１．１—２００９给出的规则起草。

本标准由全国认证认可标准化技术委员会（ＳＡＣ／ＴＣ２６１）提出并归口。

本标准起草单位：青岛海关技术中心、中国合格评定国家认可中心、中国计量科学研究院、北京航天

总医院、福州海关技术中心、大连海关技术中心、日照海关综合技术服务中心、中国动物卫生与流行病学

中心、郑州安图生物工程股份有限公司、圣元营养食品有限公司、山东省动物疫病预防与控制中心。

本标准主要起草人：雷质文、刘培海、吕京、王晶、陈宝荣、傅博强、刘功成、郑腾、王有福、姜勇、李阳、

兰邹然、陶雨风。

Ⅰ

犌犅／犜２７４２４—２０２０

库七七 www.kqqw.com 提供下载



引　　言

　　在生物测量中，经常遇到无合适的标准物质的情况，实验室内部研制或从外部获得质控品，用于评

价生物测量结果的精密度，以满足实验室管理特定的质量控制要求。常见的非可溯源生物质控品，按物

质属性分为抗原类、抗体类、毒株类、菌株类、细胞类等。

本标准无意定义一种标准物质／标准样品的新类别。本标准中的“非可溯源生物质控品”是应用于

生物领域的质量控制物质，“非可溯源”是这类物质的特点，“生物”是其应用的领域。

非可溯源生物质控品属于一类实用的、用于质量控制的标准物质／标准样品，其无法溯源或根据应

用目的无需建立溯源性，不要求定值结果具有计量溯源性和测量不确定度，但其均匀性、稳定性等性能

应满足预期的特定应用要求，且有的生物质控品具有生物安全风险，故应在非可溯源生物质控品全“生

命周期”内开展质量控制。

Ⅱ

犌犅／犜２７４２４—２０２０

库七七 www.kqqw.com 提供下载



合格评定　非可溯源生物质控品

质量控制规范

１　范围

本标准规定了非可溯源生物质控品研制、验收、运输、贮存、使用和处置等全“生命周期”的质量控制

要求，以及质量控制过程中文件编制和标识管理要求。

本标准适用于实验室生物检测活动中对于非可溯源生物质控品的质量控制，其他非可溯源质控品

或标准物质的质量控制也可参考使用。

２　规范性引用文件

下列文件对于本文件的应用是必不可少的。凡是注日期的引用文件，仅注日期的版本适用于本文

件。凡是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／Ｔ１５０００．２—２０１９　标准样品工作导则　第２部分：常用术语及定义

ＧＢ／Ｔ１５０００．３　标准样品工作导则（３）　标准样品　定值的一般原则和统计方法

ＧＢ／Ｔ２０４６８　临床实验室定量测定室内质量控制指南

ＧＢ／Ｔ２１４１５—２００８　体外诊断医疗器械　生物样品中量的测量校准品和控制物质赋值的计量学溯源性

ＷＳ／Ｔ３５６　基质效应与互通性评估指南

３　术语和定义

ＧＢ／Ｔ２１４１５—２００８和ＧＢ／Ｔ１５０００．２—２０１９界定的以及下列术语和定义适用于本文件。为了便

于使用，以下重复列出了ＧＢ／Ｔ２１４１５—２００８和ＧＢ／Ｔ１５０００．２—２０１９中的某些术语和定义。

３．１

质控品　狇狌犪犾犻狋狔犮狅狀狋狉狅犾犿犪狋犲狉犻犪犾狊

质量控制物质

用于测量过程中质量控制的标准物质。

［ＧＢ／Ｔ１５０００．２—２０１９，定义２．１．２２］

３．２

非可溯源生物质控品　狇狌犪犾犻狋狔犮狅狀狋狉狅犾犿犪狋犲狉犻犪犾狊狑犻狋犺狅狌狋犿犲狋狉狅犾狅犵犻犮犪犾狋狉犪犮犲犪犫犻犾犻狋狔

用于测量质量控制的生物标准物质，其特性值无法或根据其应用目的无需建立溯源性的标准物质。

３．３

均匀性　犺狅犿狅犵犲狀犲犻狋狔

标准物质中特定部分的某个规定特性值的一致性。

［ＧＢ／Ｔ１５０００．２—２０１９，定义２．１．１２］

３．４

稳定性　狊狋犪犫犻犾犻狋狔

标准物质在指定条件下贮存时，某个特定特性值在规定时间内保持在规定限值范围内。

［ＧＢ／Ｔ１５０００．２—２０１９，定义２．１．１５］

１
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３．５

互换性　犮狅犿犿狌狋犪犫犻犾犻狋狔

标准物质的特性。由两个测量程序测量某一给定物质的特定量产生的测量结果间的数学关系，与

测量常规样品的量得出的数学关系的一致程序。

注：在一些领域里，互换性又称作互通性。

［ＧＢ／Ｔ２１４１５—２００８，定义３．９］

３．６

基质效应　 犿犪狋狉犻狓犲犳犳犲犮狋

除被测特征以外，样品特征对特定测量程序测定被测特征及其测得值的影响。

注１：某个基质效应的明确原因即为一个影响量。

注２：“基质效应”有时被错误用于因被分析物的变性或加入非真实组分（代用品）以模拟分析物等缺少互换性。

注３：“基质效应”有时又称“基体效应”。

［ＧＢ／Ｔ２１４１５—２００８，定义３．１５］

３．７

定值　狏犪犾狌犲犪狊狊犻犵狀犿犲狀狋

标准物质特性值或特性属性的测定，是研制（生产）过程的一部分。

［ＧＢ／Ｔ１５０００．２—２０１９，定义２．１．１０］

４　总则

非可溯源生物质控品属于一类实用的、用于质量控制的标准物质／标准样品，其无法或无需建立溯

源性，不要求定值结果具有计量溯源性和测量不确定度，且部分具有生物安全风险。实验室应识别非可

溯源生物质控品的质量控制要素，建立质量控制程序，开展质量控制，并予以记录。

５　研制

５．１　原料选择与采集

５．１．１　非可溯源生物质控品研制所需原料包括生物原料、辅料、化学原料及其他辅助材料。各类原料

和辅料的质量应符合法规、标准和实验要求。如果原料和辅料由外部供应，实验室应评估供应商资格、

能力和表现，并保留采购合同、质量标准、出厂检验报告以及实验室的技术性验收资料等。

５．１．２　采集非可溯源生物质控品研制所需原料时，应考虑以下特定事项：

ａ）　原料采自人或动物组织器官、病原微生物或基因工程材料时，所有活动应符合国家法律法规、

安全要求和伦理要求；

ｂ）　所选样本的真实性具有较高的可信度，避免使用错误的生物组织；

ｃ）　有关患者样本保存和使用的道德规范；

ｄ）　采集原料（例如血清、病原微生物）前，应确定灭活剂的种类和使用剂量，评估相关灭活剂的潜

在风险（包括对原料的效价和人的影响）；

ｅ）　针对所采集原料加工处理方式的生物安全风险，例如当制备过程中可能接触受污染的尖锐物

品或者容易产生气溶胶时。

５．１．３　为避免任何污染，应对非可溯源生物质控品研制用原料和辅料进行标识、妥善保存和隔离，防止

误用、损坏、变质或玷污。有毒有害原料的存放应有安全保障措施。

５．２　原料加工与处理

５．２．１　采集所有必需原料和辅料后，应进行适当的加工与处理。加工与处理场所、设施设备、人员防

２
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护、废物处理等应满足相应级别的安全防护要求。

５．２．２　原料加工与处理过程，包括但不限于：

ａ）　干燥或冻干；

ｂ）　研磨与粉碎；

ｃ）　筛分或萃取；

ｄ）　混合与调配；

ｅ）　过滤或提纯；

ｆ）　灭菌或灭活；

ｇ）　稳定化；

ｈ）　生物工程方法。

５．２．３　某些加工与处理工艺可能影响非可溯源生物质控品的均匀性等，如冻干样品可能存在干燥程度

不同的问题，应通过方案设计与工艺优化，尽量避免或降低其影响，避免污染，防止特性值发生变化。

５．３　分装和包装

５．３．１　原料经加工和处理后，宜在分装和包装前，按照 ＷＳ／Ｔ３５６评估基质效应。

注：例如，在制备血清质控品时，使用人工基质或者动物血清稀释阳性（或高值）血清时，评估基质效应。

５．３．２　批量样品的分装过程中，应尽量避免或降低分装方法对样品均匀性的影响。分装时应满足生物

安全、洁净度和温度等特殊环境要求，可在洁净室、超净工作台（ＨＥＰＡ滤网）或生物安全柜中分装。

５．３．３　包装应满足该非可溯源生物质控品的预期用途，并符合生物制品运输和使用的要求。包装容

器材料的类型取决于所贮存样品的内在稳定性（如易氧化、光敏、吸湿、易挥发、吸附性等）及需贮存

的环境温度和时间，一般情况下宜选用密封性好、便于使用和品质良好的玻璃瓶或中高密度聚乙烯

瓶包装。

５．３．４　不同水平（不同浓度或不同含量）的非可溯源生物质控品应尽可能独立包装。最小包装单元的

包装量宜根据测量的取样量和样品稳定时间确定，也可根据用户的实际需要确定。

５．４　均匀性评估

５．４．１　按照ＧＢ／Ｔ１５０００．３的规定，基于非可溯源生物质控品的类型、制备工艺、制备量、预期用途、使

用方式等制定均匀性评估方案。均匀性评估方案和稳定性评估方案宜同步设计。

５．４．２　在非可溯源生物质控品分装成最小包装单元后，通常应采用随机抽样或分层抽样的原则进行均

匀性评估，抽样量、测量次数、测量顺序、数据处理、结果分析等应符合统计学原则。

注：如果仅通过抽样检验，则进行定性特性的非可溯源生物质控品均匀性评估时，要求的抽样数量会非常高，这对

典型批量的非可溯源生物质控品而言通常并不现实。因此，对于定性特性的非可溯源生物质控品，均匀性实验

评估的目的可能仅限于对无法预计的粗大不均匀性的检查，同时提供有关材料来源、加工等其他方面的信息，

用以支持均匀性评估结论。

５．４．３　当同一非可溯源生物质控品含有多个被测特性时，每个被测特性的均匀性和最小取样量可能不

同，宜基于实验数据或经验确定。如果仅对代表性被测特性进行均匀性评估时，可通过文献、随后的定

值及稳定性评估获得有关其他被测特性均匀性及最小取样量的证据。

５．４．４　动植物检疫及卫生检疫鉴定实验室研制用于形态鉴定类生物质控品时，可抽取一定数量的样品

发给一定数量具有较高造诣的专家鉴定，要求专家对所制备的质控品进行形态鉴定，按照形态鉴定结果

给出定性结果或赋予一定的分值，实验室可根据专家判定结果及描述的形态特征判断本批质控品是否

均匀。

注：附录Ａ给出了形态类生物质控品均匀性评估参考案例。

５．４．５　使用不同测量程序进行均匀性评估，其结果可能有差异，宜在非可溯源生物质控品研制报告中

３
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就测量程序及其精密度做出说明。

５．４．６　应评估单元内、单元间、测量程序等引起的结果分散性，利用统计方法综合判断其对非可溯源生

物质控品预期用途的影响程度（参见附录Ｂ和附录Ｃ）。

５．５　稳定性评估

５．５．１　根据ＧＢ／Ｔ１５０００．３的规定，基于生物测量工作的需要和工作方法，制定稳定性评估方案。

５．５．２　应根据稳定性评估方案，对非可溯源生物质控品的运输稳定性、开瓶后的稳定性或长期稳定性

进行评估，明确相应的环境条件、贮存和使用要求（参见附录Ｂ和附录Ｃ）。

５．５．３　评估所有特性值贮存期间的稳定性会导致较高的经济和时间成本。如果实验室研制的非可溯

源生物质控品仅供实验室内部使用、不涉及超出正常贮存条件的运输问题，则无需进行运输稳定性

评估。

５．５．４　定性特性的非可溯源生物质控品进行稳定性研究时，可在其贮存条件下，不同时间点抽取样品，

观察主要参数或特征是否变化，如无变化或虽有变化不影响生物质控品结果，可认为是稳定的。附录Ａ

给出了形态类生物质控品稳定性评估参考案例。

５．５．５　对具有多个被测特性的非可溯源生物质控品，可通过文献、经验或实验评估所有被测特性的稳

定性。对于多次重复使用的非可溯源生物质控品，评估已开封单元的稳定性是有价值的。

５．５．６　使用不同测量程序进行稳定性评估，其结果可能有差异，宜在非可溯源生物质控品研制报告中

说明。

５．５．７　必要时，应基于特性值的稳定性评估结果以及其他背景信息确定所研制非可溯源生物质控品的

有效期，并开展适当的稳定性监测。稳定性监测可与质控品的应用过程结合，如利用质控图发现因样品

不稳定导致的变化趋势。

５．６　互换性评估（必要时）

５．６．１　一般情况下，不对非可溯源生物质控品进行互换性评估。必要时，按照 ＷＳ／Ｔ３５６的规定进行

互换性评估。非可溯源生物质控品的互换性仅存在于测量程序与比对测量程序之间，当任意一个方法

发生变化时，需重新进行互换性评估。

５．６．２　进行互换性评估前应设计互换性评估方案，方案中应明确被测特性、测量程序、比对程序、实验

样品、统计方法等内容。

５．６．３　应在相同条件下测量检测样品和待评价的非可溯源生物质控品，通过数学相关性确定互换

性能。

５．６．４　测量环境、贮存时间、试剂批号等对不同测量程序的影响可能不同，从而影响非可溯源生物质控

品的互换性评估结果。需要时，应评估测量环境、贮存时间、试剂批号等变化对非可溯源生物质控品互

换性评估结果的影响程度。

５．７　定值

５．７．１　按照ＧＢ／Ｔ１５０００．３的规定，基于非可溯源生物质控品的类型、预期用途、应用方法特性、相关标

准要求等选择适宜的定值方案。必要时，完整的定值方案还包含实验室定值状态的确认和定值期间质

控方案。

５．７．２　非可溯源生物质控品定值活动应符合国家法规、标准、国际公约等对生物制品安全、伦理等方面

的相关要求。

注：定量特性的非可溯源生物质控品，均匀性测试结果的总平均值可作为其指示值，总平均值的标准偏差用于估计

特性值的范围，通常将总平均值标准偏差的２倍和３倍值作为质量控制图的警示限和控制限。也可不少于５组

独立定值数据／实验室开展协作定值，如不满足时，实验室宜通过风险评估的方式评估定值结果。参照附录Ｃ

４
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给出的定量特性生物质控品定值参考案例。

５．７．３　定性特性的非可溯源生物质控品，其定值方式根据实际情况而定，可由专家组公议确定，也可通

过实验的方式确定。采用专家公议方式进行定值时，通常基于以下几点考虑：

ａ）　定值专家的相应专业能力；

ｂ）　一般有三名或三名以上专家分别独立进行评价，至少两名或两名以上专家评价意见一致；

ｃ）　当多名专家进行定值评价时，若不同专家对于同一结果的评价产生不同性质的结论时，可由专

家组全体成员复议，并按多数原则确定结果并形成记录；

ｄ）　必要时，可请权威的资深专家复议。

６　验收

６．１　一般要求

６．１．１　无论是通过什么方式获得的非可溯源生物质控品，应经验收合格才能使用。

６．１．２　如果非可溯源生物质控品的量较少，无法满足开展技术验收的要求，或者技术验收成本过高时，

实验室应对该质控品的使用进行风险评估，识别出可能存在的风险，采取简化的技术验收措施。

６．１．３　实验室应对验收形成记录。记录内容包括名称、编号、批号、包装、标识、证书、特性值、有效日

期、入库日期、数量、生产商、验收人、验收结论等。如果使用检测技术进行实验验收，还应有验收时检测

方法、检测结果等相关信息。

６．１．４　实验室应对验收合格的非可溯源生物质控品，分类管理，明确标识，妥善贮存。

６．２　自制的非可溯源生物质控品的验收

６．２．１　研制人员宜独立于非可溯源生物质控品的验收过程。

６．２．２　验收人员应核查研制策划方案、研制过程原始记录、研制报告以及涉及影响其使用的任何信息

（包括生物安全信息），做出适用性评判。

６．３　采购的非可溯源生物质控品的验收

６．３．１　应核实是否符合“标准物质／标准样品采购计划”的要求，检查包装及标识的完好性（或密封度）、

证书与实物的对应性，了解证书中标明的特性值、基质组成、有效日期、保存条件、安全防护、特殊运输要

求等内容。对于有低温等特殊运输要求的非可溯源生物质控品，可行时应检查运输状态。

６．３．２　必要且可行时，可采用适当的实验方式来验证非可溯源生物质控品的特性值、基质组成等特性。

６．３．３　更换非可溯源生物质控品生产商或批次时，宜对新旧质控品进行比较，既验证旧质控品特性值

的稳定性，也可确认新质控品满足使用要求。

６．４　赠予／互换非可溯源生物质控品的验收

６．４．１　实验室通过赠予或互换等方式获得非可溯源生物质控品进行验收时，应向对方索取背景资料和

技术资料。

６．４．２　若能索取得到上述所要求的资料，实验室应按照６．３对赠予或互换等方式获得非可溯源生物质

控品进行技术性验收，评估可否在本实验室正确使用非可溯源生物质控品。

６．４．３　若无法获得上述所要求的资料，可按照６．１．２中的要求进行风险评估，必要时按照６．２补充所要

求的相关材料。

５
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７　运输

７．１　需要在一定范围分发非可溯源生物质控品时，应确保运输条件不会对其特性值产生负面影响。必

要时，进行运输稳定性评估。

７．２　应对运输过程中的环境条件进行适当的监控和记录。

７．３　运输过程中，应避免因溢洒、泄露与扩散等引起的生物安全风险。

８　贮存

８．１　应以稳定性评估为依据，在适宜的条件下安全贮存非可溯源生物质控品以保证在有效期内保持其

性能参数。

８．２　应按照要求贮存非可溯源生物质控品，确保非可溯源生物质控品不因环境因素的影响而变质、失

活，每一单元的包装宜密封，并远离高热、强光和高湿等极端环境。

８．３　通常在合适的温度下避光贮存非可溯源生物质控品，如在－８０℃低温条件下贮存血清基质的生

物质控品。

８．４　应定期监控非可溯源生物质控品的贮存环境条件，如温度、湿度、照度等，确保贮存条件符合要求，

并记录。

８．５　有生物安全风险的非可溯源生物质控品的贮存应符合国家法规和标准的规定。

９　使用

９．１　无论哪种方式获得的非可溯源生物质控品，都应有使用说明。使用前，应仔细研读使用说明，核实

使用条件，应对生物安全风险，并验证其物理外观和性状是否满足实验要求。

９．２　使用非可溯源生物质控品时，其取样量应不能低于最小取样量。

９．３　对于液态生物质控品，应确认质控品是否可重复使用，并应注意多次开封包装以及反复冻融操作

对均匀性和稳定性的影响，每次使用前应充分混匀。

９．４　对于固态生物质控品，应确认使用溶剂的种类和质量符合要求，使用前应充分混匀；如果重复使

用，应注意多次开封包装以及反复冻融操作对均匀性和稳定性的影响。

９．５　使用过程中，发现质控结果失控时，实验室应停止使用非可溯源生物质控品，评估风险，并采取必

要的纠正措施。必要时，停止相关检测工作，直至召回测试报告。

１０　处置

１０．１　非可溯源生物质控品超过有效期，或在有效期内受到污染或变质时，认定为失效，应适当标识，尽

快处置，以免误用。

１０．２　对于废弃的非可溯源生物质控品，特别是废弃的有毒、有害、易传染、易扩散的生物质控品，应采

取安全稳妥的方式进行销毁，或移交环境保护部门认定的机构进行专业化处置，并建立销毁记录。

１１　文件编制和标识管理

１１．１　文件编制

１１．１．１　实验室内部自行研制非可溯源生物质控品时，应编制研制报告。其内容包括但不限于：

６
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ａ）　相关技术要求；

ｂ）　批量原料的采集与制备；

ｃ）　单个单元所用包装容器的类型；

ｄ）　所采用的分装程序；

ｅ）　任何特殊的稳定化、灭菌或灭活措施；

ｆ）　有关材料的补充数据（如颗粒尺寸、水分含量等）；

ｇ）　研制中所采用方法／程序的全部细节；

ｈ）　由研制中所采用方法／程序获得的全部数据；

ｉ）　特定的经验，以避免研制新批次或相关质控品时发生重大失误或缺陷；

ｊ）　影响其使用的任何信息，包括生物安全信息等。

１１．１．２　实验室内部自行研制非可溯源生物质控品时，应编制说明文件。其内容包括但不限于：

ａ）　材料名称及描述；

ｂ）　编号和／或批号；

ｃ）　制备日期；

ｄ）　预期用途及对其使用的特殊说明；

ｅ）　定值（如适用）；

ｆ）　最小取样量（基于均匀性评估得到）；

ｇ）　贮存说明；

ｈ）　有效期的信息；

ｉ）　特殊的安全预防措施，如生物安全预防措施。

１１．２　标识管理

１１．２．１　实验室应对非可溯源生物质控品加贴合适的标识，并附有安全提示和有效使用的说明。

１１．２．２　非可溯源生物质控品标识信息内容包括但不限于：

ａ）　名称和描述；

ｂ）　编号和／或批号；

ｃ）　危险和安全标识（必要时）；

ｄ）　贮存环境条件，如温度、湿度、照度等；

ｅ）　制备或购买的日期；

ｆ）　有效期。

７
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附　录　犃

（资料性附录）

形态标本质控品质量控制示例

犃．１　候选物的采集和收集

形态标本的来源分为两种方式：采集和收集。两种来源标本的相关信息必须详实，主要包括：采集

地、产地或来源国家及地区，采集、收集或截获人及日期，鉴定人及日期，确保形态标本能准确溯源。

犃．２　材料的处理

形态标本在制作前需经过整枝或整姿、灭活、干燥或液浸等处理，如果采集的昆虫样本较硬的话，应

当再加一个回软的步骤。同一种形态标本至少保存１０个个体，同时增加一份９５％酒精液浸形态标本，

便于分子诊断。对于种间标本的差异性小于９５％的样本，需重新采样，以确保标本的的准确性和均匀

性。旧的或具有差异的形态标本，经过分子诊断后无差异也可以继续使用，只要其特性在可接受的范

围内。

犃．３　制备

有害生物的种类不同，形态标本的制作方法也不尽相同，主要是采用物理或化学的手段永久保存形

态标本，如：昆虫标本的制作方法主要采用针插和液浸，而植物标本制作方法采用干制和浸制两大类

方法。

犃．４　均匀性评估

针对每一个标本个体的均匀性，就是考量其是否具备该物种的典型形态特征。每一个标本均应经

过３名及３名以上业内专家对其典型形态特征进行确认，证明该标本能够代表该物种，其典型形态特征

符合该物种定义要求。

对制备的批量标本，选择一定数量的标本进行均匀性评估，考察选定数量的标本的典型特征是否符

合，并需专家进行确认，证明每个标本都能够代表该物种，其典型形态特征符合该物种定义要求。

犃．５　稳定性评估

通过均匀性评估检验后的形态标本，稳定性评估周期第一年时需分别在３个月，６个月和１２个月

开展，之后每年进行一次评估。评估的主要内容：形态特征是否完整、颜色是否有变化，是否发生腐败变

质现象。

犃．６　定值

因标本类质控品主要为形态特征的描述，大部分为定性结果，可以阳性或阴性为定值结果。也可根

据形态特征的符合情况通过计分方式进行定值。
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犃．７　标本的入库与管理

制作好的形态标本要及时入库或入标本馆，入库时需进行标本登记，留下档案，便于溯源和管理。

记录入库标本的方法有流水账式、活页式或表格式，标签式和计算机登记等。登记内容必须包括：入库

时间、标本来源、份数、定名情况等。

犃．８　贮存和运输

形态标本的成本较高，供应有限，因此考虑形态标本如何采集、制作和贮存是非常重要的。一旦贮

存条件确认之后，质量控制形态标本应用一个合适的环境监测系统进行持续监控。建议将形态标本贮

藏在至少两个不同的地方，以防止出现持续的偏离正常的贮藏条件。形态标本应贮存在安全的环境中，

在可控的获取和分配范围内。尽管大部分形态标本在常温下证实是稳定的，但少数形态标本最好冷藏

或冷冻以保证经过重新测试后货架期能够延长。

制备好的标本质控品如需运输，应注意运输过程贮存条件符合标本的贮存要求，还应注意运输过程

的生物安全性，防止因运输条件不符合造成的生物危害因子的溢洒、扩散与传播。

９
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附　录　犅

（资料性附录）

质控品研制均匀性及稳定性评估方法

犅．１　均匀性评估方法

可用犉检验法进行质控品均匀性评估。假定均匀性评估抽取犿 个包装单元，每个包装单元进行狀

次重复测定。

按照公式（Ｂ．１）和公式（Ｂ．２）分别计算单元间方差和单元内方差：

犛２１＝
狀∑

犿

犻＝１
犡犻－犡（ ）２

犿－１
……………………（Ｂ．１）

　　式中：

犛２１———均匀性检验中所得的组间均方；

狀 ———每一单元内重复测定的次数；

犡犻———第犻个单元内的测定平均值；

犡———犿 个单元测定结果的总平均值；

犿———均匀性检验抽取的单元数。

犛２２＝
∑

犿

犻＝１∑
狀

犼＝１
犡犻犼－犡犻（ ）２

犿 狀－１（ ）
……………………（Ｂ．２）

　　式中：

犛２２———均匀性检验中所得的组内均方；

犿 ———均匀性检验抽取的单元数；

犡犻犼———第犻个单元内的第犼个测定值。

按照公式（Ｂ．３）计算统计量犉：

犉＝
犛２１

犛２２
……………………（Ｂ．３）

　　该统计量犉 是自由度为［犿－１，犿（狀－１）］的犉 分布变量。

根据自由度［犿－１，犿（狀－１）］及给定的显著水平α，可由犉 分布临界值表查得临界的犉α值。若按

公式计算的犉 值满足：

犉＜犉α，［犿－１，犿（狀－１）］时，表示组间均方与组内均方无显著差异，样品均匀。

犉≥犉α，［犿－１，犿（狀－１）］时，表示组间均方与组内均方有显著差异，样品不均匀。

可进一步利用方差分析法评估样品的单元间方差。

犅．２　稳定性评估方法

犅．２．１　斜率法

斜率法是通过在不同时间检测非可溯源生物质控品的特性值，以时间为犡 轴，以特性值为犢 轴，观

察特性值与时间的关系。为保证评估结果的准确度，线性拟合的点数应不少于４个。

０１
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按照公式（Ｂ．４）计算斜率：

犫１＝
∑

狀

犻＝１
犡犻－犡（ ）（犢犻－犢）

∑
狀

犻＝１
（犡犻－犡）

２

……………………（Ｂ．４）

　　式中：

犫１ ———用时间和特性值拟合直线的斜率；

狀 ———稳定性检验的重复次数；

犡犻———第犻个时间点；

犢犻 ———第犻个时间点观测的特性值；

犡 ———所有时间点的平均值；

犢 ———所有观测特性值的平均值。

按照公式（Ｂ．５）计算截距：

犫０＝犢－犫１犡 ……………………（Ｂ．５）

　　式中：

犫０———用时间和特性值拟合直线的截距；

犫１———用时间和特性值拟合直线的斜率；

犡———所有时间点的平均值；

犢 ———所有观测特性值的平均值。

按照公式（Ｂ．６）拟合直线的标准偏差：

犛２＝
∑

狀

犻＝１
（犢犻－犫０－犫１犡犻）

２

狀－２
……………………（Ｂ．６）

　　式中：

犛　———拟合直线的标准偏差；

狀 ———稳定性检验的重复次数；

犡犻 ———第犻个时间点；

犢犻 ———第犻个时间点观测的特性值。

按照公式（Ｂ．７）计算斜率的标准偏差：

犛犫１（ ）＝
犛

∑
狀

犻＝１
（犡犻－犡）槡

２

……………………（Ｂ．７）

　　式中：

犛犫１（ ）———斜率的标准偏差；

犛 ———拟合直线的标准偏差；

狀 ———拟合直线的点数；

犡犻 ———第犻个时间点；

犡 ———所有时间点的平均值。

查狋分布表，得临界值狋０．９５，狀－２。若 犫１ ＜狋０．９５，狀－２×犛犫１（ ），表明斜率不显著，未观测到不稳定性。

犅．２．２　狋检验法

狋检验方法是计算不同时间点取样的平均值，通过比较平均值来评价非可溯源生物质控品的稳

定性。
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按照公式（Ｂ．８）计算狋值：

狋＝
狓２－狓１

（狀１－１）犛
２
１＋（狀２－１）犛

２
２

狀１＋狀２－２
×
狀１＋狀２

狀１×狀２槡

……………………（Ｂ．８）

　　式中：

狓１———第一次检验测数据的平均值；

狓２———第二次检验测数据的平均值；

犛１———第一次检验测数据的标准偏差；

犛２———第二次检验测数据的标准偏差；

狀１———第一次检验测的测量次数；

狀２———第二次检验测的测量次数。

为了保证平均值和标准偏差的准确度，狀１、狀２应不小于６。

若狋小于显著水平α＝０．０５，自由度为ｎ１＋ｎ２－２的临界值狋（１－α），（狀１＋狀２－２），则平均值间无显著差异，

稳定性符合要求。
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附　录　犆

（资料性附录）

单纯疱疹病毒Ⅱ型犐犵犌抗体质控品质量控制示例

犆．１　原料的选择和采集

选用单纯疱疹病毒Ⅱ型ＩｇＧ抗体（简称：ＨＳＶ２ＩｇＧ）测定值均≥５００ＡＵ／ｍＬ的临床样本血清进

行混合制成候选材料，或外购阳性血清作为候选材料（测定值符合上述标准），体积不低于２００ｍＬ（需根

据实验室使用量来制定）。筛选 ＨＳＶ２ＩｇＧ、ＨＢｓＡｇ、ＨＩＶ１／ＨＩＶ２抗体、ＨＣＶ抗体结果均为阴性的

临床样本或外购血清，用于候选材料的稀释。

用有国家食品药品监督管理部门批准的试剂盒（酶联免疫吸附试验）对候选材料中的 ＨＢｓＡｇ、

ＨＩＶ１／ＨＩＶ２抗体、ＨＣＶ抗体进行检测，ＨＢｓＡｇ、ＨＩＶ１／ＨＩＶ２抗体、ＨＣＶ抗体结果均为阴性。

犆．２　制备方法

将候选材料按照不同稀释比例配制成水平１（３０ＡＵ／ｍＬ）质控品、水平２（６０ＡＵ／ｍＬ）质控品和水

平３（１２０ＡＵ／ｍＬ）质控品。按最终浓度０．０１％加入硫柳汞，充分混匀，该系列质控品为无沉淀物，均匀

澄清的液体。

犆．３　质控品的初步检测

用 ＨＳＶ２ＩｇＧ抗体检测试剂盒对水平１（３０ＡＵ／ｍＬ）～水平３（１２０ＡＵ／ｍＬ）质控品进行初步检

测，结果见表Ｃ．１。

表犆．１　初步检测结果

水平 测定值／（ＡＵ／ｍＬ） 理论值／（ＡＵ／ｍＬ） 偏差

水平１ ２８．５ ３０ ５．０％

水平２ ５６．８ ６０ ５．３％

水平３ １１５．３ １２０ ３．９％

　　该结果与理论值偏差小于１５％，符合要求。

犆．４　分装与保存

分装前将生物安全柜清洁消毒，紫外照射３０ｍｉｎ。在生物安全柜内分装水平１～水平３，分装量为

每支０．５ｍＬ。制备量为１０００支／水平。

犆．５　均匀性评估

按照ＧＢ／Ｔ１５０００．３的要求从分装成最小包装单元的样品中随机抽样，每个浓度水平抽样数目为
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２５支，每支样品平行检验３次，进行均匀性评估。

水平１质控品均匀性评估数据结果见表Ｃ．２。

表犆．２　水平１均匀性评估数据结果 单位：ＡＵ／ｍＬ

测试数 平行检验１ 平行检验２ 平行检验３

１ ２７．８ ２７．８ ３１．８

２ ３２．０ ２８．０ ３１．４

３ ３１．９ ２７．２ ２８．０

４ ３２．４ ３２．８ ２８．９

５ ３０．６ ２９．５ ３２．１

６ ２８．３ ２８．６ ３２．７

７ ２７．４ ２７．７ ２９．３

８ ３２．１ ３１．７ ３１．６

９ ３０．８ ３０．２ ３２．５

１０ ３１．３ ３２．１ ３１．５

１１ ２８．７ ３０．０ ２７．０

１２ ２８．１ ２８．２ ３０．０

１３ ３１．８ ２９．４ ３２．４

１４ ３１．４ ３２．７ ３２．５

１５ ２７．３ ３２．４ ２８．８

１６ ２７．１ ３２．５ ３１．２

１７ ３２．１ ３１．７ ３２．８

１８ ３１．７ ２７．３ ２７．１

１９ ２９．１ ３１．５ ２７．４

２０ ３２．６ ３０．０ ２７．２

２１ ３１．３ ３０．１ ２７．８

２２ ３２．３ ２７．３ ２９．５

２３ ３１．９ ２７．１ ２９．５

２４ ２７．２ ３２．６ ３０．０

２５ ２７．３ ３１．７ ３０．９

　　水平２质控品均匀性评估数据结果见表Ｃ．３。

表犆．３　水平２均匀性评估数据结果 单位：ＡＵ／ｍＬ

测试数 平行检验１ 平行检验２ 平行检验３

１ ５５．７ ５６．６ ６３．１

２ ５４．１ ６５．４ ５６．６

３ ６３．４ ５８．３ ６１．５

４１

犌犅／犜２７４２４—２０２０

库七七 www.kqqw.com 提供下载



表犆．３（续） 单位：ＡＵ／ｍＬ

测试数 平行检验１ 平行检验２ 平行检验３

４ ６１．６ ６２．５ ５７．０

５ ６４．０ ６５．５ ６５．７

６ ６０．３ ６２．７ ５８．８

７ ５９．６ ６３．６ ６０．２

８ ６５．３ ６４．７ ６１．７

９ ５５．４ ６５．１ ５４．７

１０ ５９．８ ６３．１ ６４．２

１１ ５６．６ ６３．８ ５６．３

１２ ５９．４ ５６．４ ６５．０

１３ ５５．７ ５７．２ ６４．５

１４ ６０．７ ６５．１ ６４．８

１５ ６０．９ ６３．４ ６０．９

１６ ６３．０ ５７．０ ５５．１

１７ ６５．９ ６４．２ ６３．６

１８ ６３．７ ５８．９ ６５．８

１９ ６３．０ ５９．０ ５７．５

２０ ５９．０ ５８．６ ５７．７

２１ ６３．０ ５５．２ ６０．０

２２ ５８．６ ６０．３ ５４．１

２３ ６０．７ ６１．７ ６１．０

２４ ５４．２ ６１．７ ５９．５

２５ ５５．５ ６３．９ ６４．９

　　水平３质控品均匀性评估数据结果见表Ｃ．４。

表犆．４　水平３均匀性评估数据结果 单位：ＡＵ／ｍＬ

测试数 平行检验１ 平行检验２ 平行检验３

１ １２０．０ １２２．１ １２８．１

２ １１０．６ １２７．０ １２７．３

３ １２４．２ １１６．０ １２７．３

４ １２７．５ １２３．３ １２３．９

５ １１８．７ １１６．２ １１０．２

６ １２３．２ １２０．２ １１７．７

７ １２０．２ １２３．５ １２０．３

８ １１３．６ １１５．９ １２５．７
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表犆．４（续） 单位：ＡＵ／ｍＬ

测试数 平行检验１ 平行检验２ 平行检验３

９ １２２．７ １２１．５ １１９．２

１０ １２６．７ １１７．４ １２９．６

１１ １１９．２ １２８．７ １１１．４

１２ １２８．３ １２８．３ １１６．７

１３ １１８．１ １１４．５ １１８．０

１４ １２３．６ １１８．５ １２５．５

１５ １２６．８ １２５．１ １２２．９

１６ １２８．９ １１４．７ １１０．５

１７ １２０．１ １２４．７ １１７．１

１８ １２９．８ １１５．７ １２４．５

１９ １２３．１ １２９．３ １１８．８

２０ １２９．２ １２６．３ １２７．３

２１ １１６．２ １２０．６ １１１．３

２２ １１１．１ １１２．８ １１２．３

２３ １２３．７ １１２．７ １１５．８

２４ １１０．５ １２１．３ １１５．３

２５ １２０．３ １２５．６ １１０．７

　　分别对水平１～水平３质控品进行犉 检验的结果见表Ｃ．５。

表犆．５　水平１～水平３犉 检验结果统计

统计量 水平１ 水平２ 水平３

犡 ３０．１０ ６０．６３ １２０．６１

犛２１ ４．０４ １３．６２ ４２．３９

犛２２ ３．９６８ １１．７３５ ２９．３５４

犉 值 １．０１９ １．１６１ １．４４４

　　查犉 分布表，犿＝２５，狀＝３，得临界值犉０．０５，（２４，５０）＝１．７４。由上表可以看出，水平１～水平３质控品

的犉 值均小于１．７４，说明单元间方差与单元内方差无显著差异，样品均匀。

犆．６　稳定性评估

犆．６．１　稳定性评估设计

分别对开瓶稳定性（使用稳定性）、３７℃条件下的稳定性和贮存稳定性进行评估，不同条件的放置

时间设计见表Ｃ．６。
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表犆．６　稳定性评估条件

条件 放置时间

开瓶稳定性（使用稳定性）

（开瓶后２℃～８℃保存）

０天

３天

７天

１４天

３７℃条件下的稳定性

０天

３天

７天

１４天

贮存稳定性

（－１８℃以下保存）

０个月

３个月

６个月

９个月

１２个月

　　稳定性评估样品应从最小包装单元中随机抽取。每种质控品随机抽取２６支，每支进行２次重复

测定。

犆．６．２　开瓶稳定性（使用稳定性）评估

开瓶稳定性（使用稳定性）条件下水平１～水平３质控品放置不同时间的稳定性评估（狋检验）数据

结果见表Ｃ．７～表Ｃ．９。

表犆．７　开瓶不同天数的稳定性评估数据结果

天数 水平１均值 水平２均值 水平３均值

０ ３１．９ ６２．０ １２０．１

３ ２８．１ ５９．１ １１９．８

７ ２７．８ ５６．２ １１１．８

１４ １８．１ ３５．３ ８２．３

　　１４天稳定性结果：查狋分布表，得临界值狋０．９５，２＝４．３０。

表犆．８　１４天开瓶稳定性评估（狋检验）结果

统计量 水平１ 水平２ 水平３

犫０ ３２．０８８９ ６４．５９３２ １２５．３５９５

｜犫１｜ ０．９３７７ １．９１１４ ２．８１４１

犛（犫１） ０．１７９８ ０．４１７３ ０．６２８８

狋０．９５，狀－２×犛（犫１） ０．７７３０ １．７９４３ ２．７０３９
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　　由上表可知，３个水平质控品的｜犫１｜＞狋０．９５，狀－２×犛（犫１），由此可知开瓶１４天观测到３个水平质控品

不稳定性。

７天稳定性结果：查狋分布表，得临界值狋０．９５，１＝１２．７１。

表犆．９　７天开瓶稳定性评估（狋检验）结果

统计量 水平１ 水平２ 水平３

犫０ ３１．１３３３ ６１．７８２４ １２１．２９７３

｜犫１｜ ０．５６５５ ０．８１５５ １．２３０４

犛（犫１） ０．３３１２ ０．０７１４ ０．５４１９

狋０．９５，狀－２×犛（犫１） ４．２０９５ ０．９０７４ ６．８８７０

　　由上表可知，３个水平质控品的｜犫１｜＞狋０．９５，狀－２×犛（犫１），由此可知开瓶７天未观测到３个水平质控

品的不稳定性。

犆．６．３　３７℃条件下的稳定性评估

３７℃条件下水平１～水平３质控品放置不同时间的稳定性评估（狋检验）数据结果见表Ｃ．１０～

表Ｃ．１２。

表犆．１０　３７℃条件下不同天数的稳定性评估结果

天数 水平１均值 水平２均值 水平３均值

０ ３２．６ ６０．６ １２８．１

３ ３１．９ ５８．２ １１２．８

７ ２８．０ ５６．０ １１２．１

１４ ２１．２ ３８．３ ７９．６

　　１４天稳定性结果：查狋分布表，得临界值狋０．９５，２＝４．３０。

表犆．１１　１４天３７℃条件下稳定性评估（狋检验）结果

统计量 水平１ 水平２ 水平３

ｂ０ ３３．５３５９ ６２．８６４１ １２７．６８２７

｜犫１｜ ０．８５１８ １．５９８２ ３．２５５５

犛（犫１） ０．０９７１ ０．３６０７ ０．６１９９

狋０．９５，狀－２×犛（犫１） ０．４１７３ １．５５１１ ２．６６５７

　　由上表可知，３个水平质控品的｜犫１｜＞狋０．９５，狀－２×犛（犫１），由此可知３７℃１４天观测到３个水平质控

品的不稳定性。

７天稳定性结果：查狋分布表，得临界值狋０．９５，１＝１２．７１。
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表犆．１２　７天３７℃条件下稳定性评估（狋检验）结果

统计量 水平１ 水平２ 水平３

犫０ ３３．０８１１ ６０．４３７８ １２４．９０５４

｜犫１｜ ０．６７４３ ０．６５１４ ２．１７１６

犛（犫１） ０．２０８３ ０．０７０２ １．３８３３

狋０．９５，狀－２×犛（犫１） ２．６４５６ ０．８９１８ １７．５６７９

　　由上表可知，３个水平质控品的｜犫１｜＞狋０．９５，狀－２×犛（犫１），由此可知３７℃７天未观测到３个水平质控

品的不稳定性。

犆．６．４　贮存稳定性评估

贮存稳定性条件下水平１～水平３质控品放置不同时间的稳定性评估（狋检验）数据结果见

表Ｃ．１３～表Ｃ．１４。

表犆．１３　贮存不同月数的稳定性评估结果

月数 水平１均值 水平２均值 水平３均值

０ ３１．３ ６０．９ １２４．０

３ ２７．２ ５６．８ １１７．６

６ ３１．８ ５７．１ １１７．６

９ ２９．０ ６１．１ １１８．９

１２ ３１．３ ６３．０ １１８．５

　　１２个月贮存稳定性结果：查狋分布表，得临界值狋０．９５，３＝３．１８。

表犆．１４　１２个月贮存稳定性评估（狋检验）结果

统计量 水平１ 水平２ 水平３

犫０ ２９．７６００ ５８．０８００ １２１．２６００

｜犫１｜ ０．０６００ ０．２８３３ ０．３２３３

犛（犫１） ０．２３６２ ０．２１６８ ０．１３８６

狋０．９５，狀－２×犛（犫１） ０．７５１１ ０．６８９５ ０．４４０７

　　由上表可知，３个水平质控品的狋０．９５，狀－２×犛（犫１），由此可知保存１２个月未观测到３个水平质控品

不稳定性。

犆．７　定值

在相应检测系统上测试质控品，取水平１～水平３质控品，２个操作人，上午和下午各测试１次，连

续测试５天，各得到２０组数据。依据格拉布斯（Ｇｒｕｂｂｓ）准则检测结果中的可疑值，将２０组有效检测结

果计算均值犡，标准差犛犇，确定范围（犡±２犛犇）。

水平１～水平３各２０组检测数据以及定值汇总见表Ｃ．１５。
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表犆．１５　水平１～水平３各２０组检测数据及定值汇总表 单位：ＡＵ／ｍＬ

测试数 水平１ 水平２ 水平３

１ ２８．６ ６１．７ １３０．２

２ ２９．８ ５９．２ １０５．２

３ ３０．９ ５８ １２５．４

４ ２７．９ ６４．３ １２６．４

５ ３０．５ ６５．７ １０７．９

６ ２７ ５４．９ １３０．６

７ ２７．６ ６１．９ １２８．４

８ ２７．３ ６５．７ １２７．２

９ ３２．５ ６４．４ １２５．７

１０ ３１．７ ６５．２ １２１

１１ ２９．９ ６１．４ １２７．３

１２ ２９．９ ５４．２ １２９．２

１３ ３２．８ ５４．６ １２９．５

１４ ２９．１ ６３．４ １０８．７

１５ ３１．４ ５９．３ １０７．５

１６ ２８．２ ５９．２ １０５．５

１７ ２８．４ ５４．２ １１３．２

１８ ２９．９ ５６．９ １０９．９

１９ ２８．６ ５９．２ １２４．９

２０ ２７．３ ５６．３ １０８．２

犡 ２９．５ ６０ １１９．６

犛犇 １．８ ４ ９．８

犡±２犛犇 ２９．５±３．６ ６０±８ １１９．６±１９．６

犆．８　验收

实验室从外部获得该质控品，按照生产厂家声明的技术要求进行检验，并做好相应检验记录，主要

记录内容见表Ｃ．１６。

表犆．１６　质控品的验收记录

检测

项目
厂家技术要求 检测结果 是否符合要求

外观

质控品应不得有凝块、无沉淀，液体无

渗漏。

外包装应完整、标签标识清晰

质控品无凝块、无沉淀，液体无渗漏。

外包装完整、标签标识清晰

□√符合标准

□不符合标准
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表犆．１６（续）

检测

项目
厂家技术要求 检测结果 是否符合要求

装量 不得低于标示量

水平１：０．５１０ｍＬ；

水平２：０．５１５ｍＬ；

水平３：０．５１０ｍＬ

□√符合标准

□不符合标准

测定值
在声称的检测系统上用相应试剂盒测定

质控品各水平，结果应在给定的范围内

水平１：３０．２ＡＵ／ｍＬ；

水平２：６１．２ＡＵ／ｍＬ；

水平３：１２３．１ＡＵ／ｍＬ

□√符合标准

□不符合标准

均匀性 瓶间变异系数ＣＶ应不大于１０．０％

水平１：５．６％；

水平２：３．４％；

水平３：２．９％

□√符合标准

□不符合标准

稳定性
质控品开瓶后在２℃～８℃保存７天，

质控品测定结果应在给定的范围内

水平１：２７．５ＡＵ／ｍＬ；

水平２：５７．３ＡＵ／ｍＬ；

水平３：１１０．４ＡＵ／ｍＬ

□√符合标准

□不符合标准

生物

安全性

质控品中 ＨＢｓＡｇ、ＨＩＶ１／ＨＩＶ２抗体、

ＨＣＶ抗体结果均为阴性

用有国家食品药品监督管理部门批准的

试剂盒

对质控品中的 ＨＢｓＡｇ、ＨＩＶ１／ＨＩＶ２抗

体、ＨＣＶ抗体进行检测，ＨＢｓＡｇ、ＨＩＶ１／

ＨＩＶ２抗体、ＨＣＶ抗体结果均为阴性

□√符合标准

□不符合标准

犆．９　运输

按照说明书要求进行运输，运输过程中温度应实施监控。

犆．１０　贮存

按照非可溯源生物质控品要求贮存，并做好相应的贮存条件监控。

犆．１１　使用

按照ＧＢ／Ｔ２０４６８，来正确使用质控品，并用于质量控制。

犆．１２　处置

质控品应视为潜在的传染性物质，废弃处理时，按照当地政府和有关国家规定进行。
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