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为规范体外诊断试剂生产现场检查行为，提高检查员现场检查能力，

依据《医疗器械监督管理条例》（中华人民共和国国务院令第 680 号）、

《医疗器械生产质量管理规范》（国家食品药品监督管理总局公告 2014

年第 64 号）、《医疗器械生产质量管理规范附录体外诊断试剂》（国家食

品药品监督管理总局公告 2015 年第 103 号）、《医疗器械生产质量管理规

范体外诊断试剂现场检查指导原则》（食药监械监〔2015〕218 号）及相

关法规、规章、标准及规范性文件，制定本指南。当国家相关法规、标准、

检查要求等发生变化时，应当及时修订本指南以确保其持续符合要求。 

 

一、适用范围 

本指南适用于指导山东省药品监督管理局组织、实施的体外诊断试剂

注册质量管理体系现场核查、《医疗器械生产许可证》现场核查，及各级

监管部门组织、实施的体外诊断试剂生产环节监督检查，旨在帮助医疗器

械监管人员加强对体外诊断试剂生产质量管理体系的认知和掌握，同时为

体外诊断试剂生产过程的监督检查工作和体外诊断试剂生产企业开展生产

管理活动提供参考。 

 

二、体外诊断试剂基本知识 

（一）产品概述 

1. 定义 

本指南所称体外诊断试剂是指按照医疗器械管理的体外诊断试剂，指

在疾病的预防、诊断、治疗监测、预后观察、健康状态评价及遗传性疾病
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的预测等过程中，用于人体样本（各种体液、细胞、组织样本等）体外检

测的试剂、试剂盒、校准品、质控品等产品。可以单独使用，也可以与仪

器、器具、设备或者系统组合使用。 

其中，试剂指被制造商预期用作体外诊断医疗器械的化学、生物学或

免疫学组分、溶液或制备物。校准品为用于体外诊断仪器或系统校准的测

量标准，其具有明确量值和相关测量不确定度，用作参照的给定量定义的

实现。质控品为被其制造商预期用于验证体外诊断医疗器械性能特征的物

质、材料或物品。试剂盒为用于完成一个特定的体外诊断检验包装在一起

的一组组成，试剂盒组成可包括试剂（如抗体、酶、缓冲液和稀释液）、

校准品、质控品和其他物品和材料。本指南以下所述“试剂”均适用于“试

剂”和“试剂盒”。 

按照药品管理的用于血源筛查的体外诊断试剂和采用放射性核素标记

的体外诊断试剂，不属于本指南管理范围。 

体外诊断试剂的使用者包括临床和实验室操作人员、检验人员和自行

使用试剂的消费者，均应严格按照试剂说明书操作使用。 

2. 分类 

（1）管理分类 

体外诊断试剂的管理分类是基于产品风险程度的分类。根据产品风险

程度由低到高，体外诊断试剂分为第一类、第二类、第三类产品。 

第一类产品：微生物培养基（不用于微生物鉴别和药敏试验）；样本

处理用产品，如溶血剂、稀释液、染色液等。 

第三类产品：与致病性病原体抗原、抗体以及核酸等检测相关的试剂；
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与血型、组织配型相关的试剂；与人类基因检测相关的试剂；与遗传性疾

病相关的试剂；与麻醉药品、精神药品、医疗用毒性药品检测相关的试剂；

与治疗药物作用靶点检测相关的试剂;与肿瘤标志物检测相关的试剂;与变

态反应（过敏原）相关的试剂等。 

第二类产品：除已明确为第一类、第三类的产品，其他为第二类产品，

主要包括：用于蛋白质检测的试剂；用于糖类检测的试剂；用于激素检测

的试剂；用于酶类检测的试剂；用于酯类检测的试剂；用于维生素检测的

试剂；用于无机离子检测的试剂；用于药物及药物代谢物检测的试剂；用

于自身抗体检测的试剂；用于微生物鉴别或者药敏试验的试剂；用于其他

生理、生化或者免疫功能指标检测的试剂等。 

第二类产品如用于肿瘤的诊断、辅助诊断、治疗过程的监测，或者用

于遗传性疾病的诊断、辅助诊断等，按第三类产品管理。用于药物及药物

代谢物检测的试剂，如该药物属于麻醉药品、精神药品或者医疗用毒性药

品范围的，按第三类产品管理。 

与第一类体外诊断试剂配合使用的校准品、质控品，按第二类产品管

理；与第二类、第三类体外诊断试剂配合使用的校准品、质控品单独申请

注册时，按与试剂相同的类别进行注册管理；多项校准品、质控品，按其

中的高类别进行注册管理。免疫组化、原位杂交、流式细胞仪配套试剂视

具体产品分类。 

体外诊断试剂的管理分类基于产品风险，考虑产品的预期用途，不区

分被测物检测方法。如 C 反应蛋白检测试剂无论其方法学为免疫比浊法、

荧光免疫层析法或化学发光法，均按其确定的类别管理。 
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（2）按检验原理或检测方法分类 

根据检验原理或检验方法，体外诊断试剂产品可以分为（但不限于）：

临床化学诊断试剂、免疫学诊断试剂、血细胞分析用试剂、血凝类检测试

剂、即时检测（POCT）试剂、微生物学检验试剂、分子生物学诊断试剂

等。 

3. 命名 

体外诊断试剂的产品名称一般可以由三部分组成。第一部分：被测物

质的名称；第二部分：用途，如诊断血清、测定试剂盒、质控品等；第三

部分：方法或者原理，如酶联免疫吸附法、胶体金法等，本部分应当在括

号中列出，如图 1 所示。 

 

图 1 体外诊断试剂产品命名举例 

  如果被测物组分较多或者有其他特殊情况，可以采用与产品相关的适

应症名称或者其他替代名称，如乙肝五项检测卡（胶体金法）、电解质分

析仪配套试剂（离子选择电极法）。 

第一类产品和校准品、质控品，依据其预期用途进行命名，如溶血剂、

生化复合校准品等。 

体外诊断试剂的名称中不可出现“定性”“半定量”“定量”等表述。

临床化学诊断类试剂产品命名可参考 YY/T 1227-2014 《临床化学体外诊

断试剂（盒）命名》的要求。 
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4. 主要原材料 

不同种类的体外诊断试剂产品因其反应原理、试剂或试剂盒结构组成

等多方面的差异，体外诊断试剂产品生产所用的原材料不尽相同。其原材

料大体可以分为主要生物原料、生物辅料、化学原材料和其他原辅料。此

处仅对不同种类原材料及其主要的质量控制指标和控制方法进行介绍，不

同原材料在试剂产品生产过程中的作用，将在不同方法学试剂产品内容中

详细阐述。不同企业对原材料的质量控制指标和控制方法可能存在差异，

常见的方法有对原料进货检验或核查供应方检验报告等。 

（1）主要生物原料 

在体外诊断试剂产品生产中常用的主要生物原料有抗原、抗体、酶类

等，原料质量控制的指标可包括外观、分子量、纯度、蛋白浓度、效价、

活性等。功能性试验也是试剂生产企业常用的原料控制方法。所谓功能性

试验，一般指检验用该原料试产的试剂产品的灵敏度、特异性和稳定性等

性能指标是否符合要求，并比较与上批次原料的以上检测项目的相关性。 

（2）生物辅料 

常见的生物辅料如牛或羊血清、牛血清白蛋白、烟酰胺腺嘌呤二核苷

磷酸（NADP
+）等，具体辅料的质量控制指标可能有： 

1）牛血清或羊血清：外观、无菌、总蛋白含量、球蛋白含量等。 

2）牛血清白蛋白：外观、溶解性、总蛋白含量、总蛋白中牛血清白蛋

白（BSA）含量、BSA 的净含量等。 

3）酪蛋白：酸度等。 

4）标记用辣根过氧化物酶：纯度 RZ 值注 1等。 
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5）NADP
+：纯度、340nm 处吸光度值等。 

对小牛血清或山羊血清、牛血清白蛋白以及酪蛋白等，还应进行功能

性试验，例如以其为原料配制一定浓度的稀释液作为样品，进行测定，均

不能出现非特异性反应。 

（3）化学原材料 

化学原材料包括无机物和有机物等化学制剂，通常对外观、纯度等方

面进行原材料质量控制。若有特殊要求，还应有相应的检测项目。 

（4）其他原辅料 

1）微孔板条、酶标板：外观、材质、吸附能力和精密性等。 

2）硝酸纤维素膜：厚度、孔径大小、毛细迁移速度、均一性等。 

3）玻璃纤维或聚酯纤维膜及滤纸：厚度、毛细迁移速度、重量等。 

4）玻璃纤维膜：厚度、孔径大小等。 

5）塑料衬片：厚度、硬度注 2、尺寸、粘性注 2等。 

5. 基本生产设备及用途 

体外诊断试剂生产所用的设备分为通用设备和特殊设备，其中特殊设

备特指用于生产特定种类体外诊断试剂产品所用的设备。 

（1）通用设备 

制水设备——生产工艺用水等的生产 

天平——原料的称量 

量筒、移液管或移液器——原料的量取 

搅拌设备（加热和/或磁力搅拌等）——溶液的配制 

酸度计——溶液 pH 值的调节 
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电导率仪——电导率的调节 

分装设备（蠕动泵等）——试剂的分装 

标签打印设备（喷码机、贴标机等）——标签打印 

冷藏箱、低温冰箱——活性原料储存、留样等 

离心机——原料的富集等 

超声机——原料的分散等 

（2）特殊生产设备 

划膜机、冻干机、切条机、压卡机、封口机、包被机、洗板机、甩干

机、除湿机、干燥箱、恒温箱、超低温冰箱、灭菌器等。 

6.质量控制方法 

型式检验应符合产品技术要求。产品技术要求必须符合强制性国家标

准及强制性行业标准，可参考执行推荐性国家标准和行业标准、产品的注

册审查指导原则等其他相关法规文件。企业应该根据产品研究及验证资料

和产品技术要求，自行制定中间品或半成品注 3检验规程、成品检验（出厂

检验）规程并严格按照检验规程的要求进行产品的质量控制。 

根据体外诊断试剂产品的特点及其检验规程的要求，质量控制部门应

配备微生物、理化等实验室，常用的检验设备可包括： 

对生产工艺用水检测的仪器：电导率仪、生化培养箱、化学滴定所用

器具、微生物限度仪等。 

对生产车间环境进行检测的仪器：风量仪、浮游菌采样器、尘埃粒子

计数器等。 
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试剂适配的检验仪器（适用机型）：生化分析仪、酶标仪、荧光免疫

分析仪、化学发光免疫分析仪等。 

其他常用仪器：量筒、天平、酸度计、压力蒸汽灭菌器、生化培养箱、

冰箱、生物安全柜等。 

（二）不同方法学产品简介 

按原理的不同，体外诊断试剂产品的组成、原材料及生产工艺差异较

大。同一检验原理的不同检验项目、不同厂家同一原理的同一检验项目的

产品也会存在差别。 

按照不同方法学试剂产品的工作原理、结构组成、产品生产（主要原

材料、主要生产设备、典型生产工艺）、产品检验（检验设备、使用方法

或检验操作方法）等内容进行概述。不同方法学产品有关生产设备、过程

检验、成品检验及检验设备内容的介绍均以临床化学诊断试剂类产品为基

础，其它方法学产品与之相同的内容不再重复表述，仅对特殊设备、特殊

内容给予重点描述。 

1. 临床化学诊断类试剂 

（1）工作原理 

临床化学诊断试剂是基于分光光度法原理研发，适配手工、半自动和

全自动生化分析仪等仪器检测酶类、糖类、脂类、蛋白和非蛋白氮类、无

机元素类等物质的试剂。该类反应为液相反应。 

物质与光作用具有选择吸收的特性。利用物质所特有的吸收光谱来鉴

别物质的存在（定性分析），或利用物质对一定波长光的吸收程度来测定

物质含量（定量分析）的方法，称为分光光度法。样本中的被测物与临床
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化学诊断试剂组分构成反应体系，反应体系中某种物质（可为反应物、生

成物或反应中间体）对特定波长光的吸光度变化或变化率与该物质浓度成

比例，因该物质浓度与样本中被测物的浓度（或活性）存在相关性，监测

该物质吸光度变化或者变化率，即可得到样本中被测物的浓度（或活性）。 

该类试剂根据测定的目标物、原材料和反应原理不同，包括化学法、

酶活性测定（测酶）法、酶（酶测）法、免疫比浊法等诊断试剂，例如，

化学法包括总蛋白测定试剂盒（双缩脲法）；酶活性测定法包括乳酸脱氢

酶测定试剂盒（速率法）；酶法包括葡萄糖测定试剂盒（葡萄糖氧化酶法）；

免疫比浊法包括脂蛋白 a 检测试剂盒（免疫比浊法）等。 

（2）结构组成 

该类试剂可为单独的试剂或试剂与校准品和/或质控品的配套组合产

品。如图 2，试剂部分可为单一试剂（R）或多组分试剂（R1、R2 等）。

校准品和质控品根据其浓度不同可为单水平校准品、多水平校准品（校准

品 1、校准品 2 等）和高值、中值、低值质控品（质控品 1、质控品 2、质

控品 3 等）。试剂、校准品、质控品可为液体试剂或干粉试剂注 4。若为干

粉试剂，则试剂盒中可配有复溶液。 

   

液体单试剂盒                  液体双试剂盒   

图 2 临床化学诊断类试剂盒组成示意图 
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（3）主要原材料 

基于化学法、酶活性测定法、酶法的临床化学诊断试剂的原料一般有

工艺用水、缓冲液、酶类、化学制剂、防腐剂、表面活性剂等。 

原料控制点： 

① 体外诊断试剂生产工艺用水：电导率、总有机物、微生物限度等。 

② 酶类：外观、活性、纯度、分子量、功能性试验等。 

（4）主要生产设备 

制水设备、天平、量筒、移液管或移液器、搅拌设备（磁力搅拌器等）、

酸度计、电导率仪、分装类设备（蠕动泵等）、标签打印设备（喷码机、

贴标机等）、冷藏箱、低温冰箱、离心机、抽滤或超滤设备等。 

（5）典型生产工艺 

原料称量→溶解配制→分装（→冻干干粉适用）（→调试定值校准品、质控品适用）

→贴签→成品包装→入库 

冻干过程较为复杂，需进行验证并获得工艺参数。 

校准品、质控品的生产工艺中应包括定值过程。 

通常认为，原料称量、溶解配制、定值为关键工序，冻干过程为特殊

过程。 

企业根据产品的特点和性能要求，在溶解配制与分装过程之间，有时

会增加溶液的静置和过滤工序。 

（6）产品检验 

过程检验可对分装前的半成品进行检验。过程检验和成品出厂检验项

目由企业质量控制程序规定。临床化学诊断试剂产品目前可参考执行的标
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准有 GB/T 26124-2011《临床化学体外诊断试剂（盒）》。 

检验设备可包括但不限于: 

量筒——测量体积，检验液体试剂装量 

天平——测量重量，检验试剂装量 

生化分析仪（分光光度计）——检测外观、装量以外的其他性能指标，

如空白吸光度、准确度、精密度等 

试剂的使用方法（检验操作方法）以液体双试剂在全自动生化分析仪

日立 7180 上的测定过程为例：如图 3，样品针吸取待测样本加入反应杯→

试剂针 1 吸取试剂 1（R1）加入反应杯（缓冲和排除干扰）→试剂针 2 吸

取试剂 2（R2）加入反应杯（进行反应，产生颜色或浊度变化）→仪器计

算得到被测物的浓度或活性。 

 

图 3 日立 7180 结构示意图 

反应发生浊度变化的临床化学诊断试剂为免疫比浊法试剂，内容见下
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文“免疫学诊断试剂类”的免疫比浊试剂内容。 

2. 免疫学诊断类试剂 

免疫学诊断试剂是基于抗原-抗体特异性结合的免疫学原理研发，用于

检测药物、激素、蛋白质、微生物等物质的试剂。该类试剂的反应体系可

大体分为液相和固相。 

从免疫分析技术的不同应用方法角度，免疫学诊断试剂产品可分为标

记免疫类试剂和非标记免疫类试剂。标记免疫反应的核心是采用示踪物质

标记抗体（或抗原）进行抗原抗体反应生成免疫复合物，通过对免疫复合

物中标记物含量或活性的测定，间接测定待测抗原或抗体。常见的示踪物

包括酶、同位素、荧光素、化学发光物质等。非标记免疫分析方法有免疫

扩散技术、免疫电泳技术等。  

免疫学诊断类产品的原材料中一定包括抗原或抗体，从原料质量控制

的角度，抗原或抗体的检验可包括外观、效价、纯度、分子量、功能性试

验等。 

常见的免疫学诊断试剂产品有免疫比浊法试剂、酶联免疫法试剂、化

学发光法试剂、免疫层析法试剂、免疫印迹法试剂等。 

（1）免疫比浊法试剂 

1）工作原理 

免疫比浊法是抗原抗体结合动态测定方法，分为免疫透射比浊法和免

疫散射比浊法。 
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图 4 散射比浊和透射比浊的区别示意图 

试剂中的特异抗体与样本中相应的抗原结合形成抗原抗体免疫复合

物，并形成微细颗粒，混悬于溶液介质中，如图 4，当光通过这种混浊介

质溶液时会被吸收或折射一部分，透过光强度与混浊颗粒的量负相关。在

抗体量足够的条件下，抗原越多，形成的抗原-抗体复合物越多，溶液越混

浊，可检测到的透射光越少，以此对样本中的抗原进行定量分析，这种方

法称为免疫透射比浊法。该方法以分光光度法为基础，可在生化分析仪上

检测。 

当光通过含抗原抗体复合物的混浊介质溶液时会出现光散射作用，散

射光强度与溶液中抗原抗体复合物的量成正比，这种测定光散射强度的方

法称为免疫散射比浊法。该方法的进行，需要具备测定散射光的仪器如散

射比浊仪、特定蛋白分析仪等。 

2）结构组成、产品生产、产品检验 

免疫比浊法试剂盒组成部分、试剂状态与临床化学诊断试剂类似，生

产设备、典型生产工艺流程、过程检验及成品检验、检验设备等内容与临

床化学诊断试剂中介绍内容基本相同，以下针对不同点进行阐述。免疫比
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浊法试剂的原料通常有抗原/抗体、纯化水、缓冲液、化学制剂、防腐剂、

表面活性剂等。为提高抗原抗体复合物形成速度，缩短反应时间，可以在

反应体系中增加增敏剂，如聚乙二醇（PEG）和胶乳等。以胶乳增强方法

为例，采用胶乳增强免疫比浊法的试剂生产过程与其他试剂相比，增加了

胶乳颗粒与抗体交联获得抗体胶乳复合物的生产过程，也可以直接采购抗

体胶乳复合物作为原料投入生产。 

3）特殊原材料 

抗原或抗体、胶乳颗粒、交联剂等。 

原料控制点： 

抗原或抗体：外观、效价、纯度、分子量、功能性试验等。 

4）典型生产工艺 

R1（缓冲液）：原料称量→溶解配制→调试 pH 值→分装（→冻干干粉

适用）→贴签→包装→入库 

R2（抗体/抗原-胶乳颗粒悬浊液）：原料称量→交联（→洗涤→超声）

→分装、贴签→包装→入库 

生产工艺过程控制点：溶解配制、抗体/抗原与胶乳交联。 

免疫透射比浊法试剂产品目前可参考执行的标准有 YY/T 1255-2015 

《免疫比浊法检测试剂（盒）（透射法）》。 

（2）酶联免疫类试剂盒 

1）工作原理 

酶联免疫类试剂盒是以酶联免疫吸附法为原理的体外诊断试剂。酶联

免疫吸附法是以酶作为标记示踪物，以抗原抗体反应为基础，通过色原呈
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色程度来进行结果判断的固相吸附测试方法，可用来定性或定量测定样本

中的抗原或抗体。 

以双抗体夹心法酶联免疫类试剂盒为例，抗体结合（或称包被）到固

相载体（如微孔板）表面，并保持其免疫活性，得到符合要求的酶标板。

另一种抗体与某种酶连接成酶标抗体，制备成酶结合物，这种酶结合物既

保留其免疫活性，又保留酶的活性。在测定时，样本中的被测物（抗原）

与酶标板表面的包被抗体结合，再与之后加入的酶结合物结合形成免疫复

合物。用洗涤液洗去未结合的物质，最后结合在酶标板上的酶量与样本中

被测物的量成一定的比例。加入显色剂后，显色剂被酶标板上的酶催化为

有色产物，有色产物的量与样本中被测物的量直接相关。 

2）结构组成 

根据工作原理，酶联免疫类试剂盒中有三种必要的组分：包被有抗原

或抗体的酶标板、酶结合物和显色剂。除此以外，定性检测的酶联免疫类

试剂盒内还包括阴/阳性对照品（质控品）、浓缩洗涤液、终止液、封板膜

等，可适配酶标分析仪使用，也可目测判断检测结果；定量检测的酶联免

疫类试剂盒内还包括不同浓度系列校准品（或参考品）、阴/阳性对照品（质

控品）、浓缩洗涤液、终止液、封板膜等（图 5 所示），需适配酶标分析

仪使用。 
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图 5 酶联免疫检测试剂盒组成示意图 

3）主要原材料 

酶联免疫类试剂盒主要原料包括主要生物原料、生物辅料、化学制剂、

微孔板等。 

①主要生物原料：天然抗原、重组抗原、单克隆抗体、多克隆抗体以

及多肽类、激素类、酶类等。这类原料用于包被酶标板，制备酶结合物、

校准品（参考品）、阴/阳性对照品（质控品）等。 

②生物辅料：小牛血清、山羊血清、牛血清白蛋白和酪蛋白等。用于

制备酶标板的封闭液、校准品（参考品）、质控品、酶结合物等。 

③化学制剂：无机类（碳酸钠、碳酸氢钠、氯化钠、磷酸氢二钠、磷

酸二氢钠、硫酸等）、有机类（吐温、三羟基氨基甲烷等），用作表面活

性剂和制备缓冲液、浓缩洗涤液、终止液等。还有用来制备显色剂的特殊

化学制剂，如四甲基联苯胺（TMB）等。 

④微孔板：用作固相载体，常用聚苯乙烯等材质。微孔板使用前需进

行筛选，应满足显色均一、吸附性良好的要求。 

4）主要生产设备 
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天平、量筒、移液枪、酸度计、搅拌装置、干燥设备、分装设备、贴

标设备等，特殊设备有包被机、洗板机、洗封一体机、冷藏箱、冰柜等。 

5）典型生产工艺 

 

图 6 酶联免疫类试剂盒生产工艺示意图 

主要生产工艺根据试剂盒组成可分为酶标板生产、酶结合物制备和其

他液体试剂制备三个部分，试剂盒各部分生产完成后进行包装（图 6 所示）。 

通常，包被液的制备、酶结合物的制备等步骤可设定为关键工序，酶

标板的包被和包装封口等可设定为特殊过程。 

6）产品检验 

过程检验可对分装前的液体半成品和包装前的酶标板进行检验。成品

检验时，除外观、装量以外的其他项目，需根据产品说明书要求进行目测

检验或使用酶标分析仪检验。该类产品的目前可参考执行的标准有 YY/T 

1183-2010《酶联免疫吸附法试剂（盒）》。 

检验设备可包括: 

量筒——测量体积，检验液体试剂装量 
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天平——测量重量，检验试剂装量 

酶标分析仪和洗板机——检测外观、装量以外的其它性能指标，如准

确度、最低检出限等。 

产品的使用方法（检验操作方法）可简单概括为：将校准品、阴/阳性

对照品（质控品）、待测样本加入酶标板相应孔位中→加入酶结合物→加

入洗涤剂洗涤→加入显色剂→加入终止液→目测或酶标分析仪读取结果。 

（3）化学发光免疫分析类试剂 

化学发光免疫分析类试剂是将化学发光体系与免疫反应相结合，用于

检测抗原或抗体的试剂产品。按照发光的方式，该类试剂可分为酶促化学

发光、直接化学发光、电化学发光等。此处重点介绍酶促化学发光和直接

化学发光类试剂产品。 

1）工作原理 

化学发光类试剂盒的反应过程与酶联免疫类试剂盒类似，但该类产品

检测的是反应体系的发光值。以双抗体夹心法原理为例：①识别被测物的

抗体结合（或称包被）到固相载体（微孔板或磁微粒）表面获得包被板或

免疫磁珠；②另一种抗体与某种标记物（酶、发光剂等）连接形成标记的

结合物。在测定时，待测样本中的被测物与发光板或磁珠表面的包被抗体

结合，再与之后加入的结合物反应形成带有标记物的抗原抗体免疫复合物。

用洗涤的方法使发光板或磁珠上形成的抗原抗体复合物与其他物质分开，

最后结合在发光板或磁珠上的标记物的量与样本中被测物的量成一定的比

例。加入能与标记物反应的底物或缓冲液，底物被催化或发光物受激发发

光，发光值的大小与待测样本中被测物的量直接相关。酶促化学发光和直
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接化学发光最主要的区别在于酶促化学发光的标记物是酶，而直接化学发

光的标记物是某种发光剂。 

2）结构组成 

化学发光类试剂盒的组成结构、生产工艺与酶联免疫分析类试剂类似，

其中三种必要的组成部分为：固相载体（发光板或磁珠）、标记结合物、

发光底物。定性检测的该类产品一般还包括阴/阳性对照品（质控品）、浓

缩洗涤液等；定量分析的该类产品一般还包括系列校准品（或存有相关参

数、校准曲线等信息的 ID 卡等）、浓缩洗涤液等。化学发光类试剂盒根据

包被固相载体（发光板或磁珠）的不同，从组成部分的呈现形式上分为板

式化学发光和磁微粒化学发光。板式化学发光类试剂盒中抗体或抗原包被

到微孔板上得到的是固相的发光板；磁微粒化学发光类产品中用来包被抗

体或抗原的固相载体为磁珠，需要分散在某种磁微粒保存液中，故试剂盒

的该组成部分为液相（图 7 所示）。 

 

图 7 磁微粒化学发光类试剂盒组成示意图 

3）主要原材料 

化学发光类试剂盒的主要原材料包括主要生物原料、生物辅料、化学

制剂、微孔板或磁微粒等其他原辅料。 
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①主要生物原料：各种天然抗原、重组抗原、单克隆抗体或多克隆抗

体以及酶等。这类原料可用于包被发光板或磁珠、制备标记结合物、校准

品（参考品）、阴/阳性对照品（质控品）等。 

②生物辅料：小牛血清、山羊血清、牛血清白蛋白和酪蛋白等。用于

制备发光板的封闭液、磁微粒保存液、校准品（参考品）、阴/阳性对照品

（质控品）、标记结合物等。 

③化学制剂：主要有无机类（氯化钠、磷酸氢二钠、磷酸二氢钠、硫

酸等）、有机类（吐温、三羟基氨基甲烷等）等化学制剂。用作表面活性

剂和制备缓冲液、浓缩洗涤液、终止液等。还有用来制备发光底物的鲁米

诺和/或用作发光剂的吖啶酯等。 

④其他原辅材料：微孔板或磁微粒、芯片（或 ID 卡）等，用于制备反

应的固相载体和存储必要的电子信息。 

板式化学发光试剂产品生产使用的微孔板与酶联免疫分析法试剂的微

孔板有明显的差异，通常化学发光为不透明的微孔板，而酶联免疫分析方

法使用的是透明的微孔板。 

4）主要生产设备 

板式化学发光类试剂盒的生产设备、主要生产工艺与酶联免疫类试剂

产品类似。主要生产设备有天平、量筒、搅拌装置、干燥设备、分装设备、

封口贴标设备、包被机、洗板机、洗封一体机、冷藏箱、冰柜等。 

5）典型生产工艺 

主要生产工艺（以板式酶促发光产品为例，如图 8）： 
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图 8 板式酶促发光产品生产工艺示意图 

对于磁微粒化学发光类产品，固相载体制备过程为抗体或抗原与磁珠

偶联，如图 9，然后洗涤、浓缩，用特定的磁微粒保存液将上述偶联物溶

解。 

 

图 9 磁微粒化学发光产品中含磁微粒组分生产工艺示意图 

6）产品检验 

过程检验可对分装前的液体试剂半成品和包装前的发光板或偶联物进

行检验。成品检验时，除外观、装量以外的其他检验项目应根据产品说明

书要求使用适用的化学发光分析仪进行检验。该类产品目前无通用标准可

供参考，仅个别检测项目的产品有可参考的标准，如 YY/T 1458-2016《抗
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甲状腺过氧化物酶抗体定量检测试剂（盒）（化学发光免疫分析法）》。 

检验设备可包括: 

量筒——测量体积，检验液体试剂装量 

天平——测量重量，检验试剂装量 

适用的化学发光分析仪——检测除外观、装量以外的其它性能指标，

如准确度、最低检出限等。 

板式化学发光试剂产品的使用方法（检验操作方法）与酶联免疫类试

剂产品类似，可简单概括为：将校准品、阴/阳性对照品（质控品）、待测

样本加入发光板相应孔位中→加入标记结合物→加入洗涤剂洗涤→加入发

光底物→测量发光值→计算出样本中待测物的含量。 

磁微粒化学发光试剂产品（检验操作方法）需要与适用的全自动化学

发光分析仪配套使用。检验过程中，仪器系统执行的步骤通常为：将校准

品、阴/阳性对照品（质控品）、待测样本加入相应反应杯→加入磁微粒试

剂→加入标记结合物→加入洗涤剂洗涤→加入发光底物→检测发光值→计

算出样本中被测物的含量。 

免疫学诊断类试剂中的免疫层析法试剂、免疫印迹法试剂分别在下文

的即时检测类试剂部分介绍。 

3. 血细胞分析用试剂 

（1）工作原理 

血细胞分析可以采用显微镜检查、血细胞分析仪检测等检测方法，利

用不同种类血细胞的体积、形态、光散射性能、不良导体性能、染色特性

等方面的不同，对血细胞进行分析测定。通常临床血液分析项目有红细胞
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计数、血红蛋白、血细胞比容、白细胞计数/分类、血小板计数等。血细胞

分析仪用试剂一般包括稀释液、溶血剂、染色液、校准物、质控物等。 

稀释液：具有一定的 pH、恰当的渗透压、电导率和电解质的平衡液，

与人体血细胞按一定比例稀释，能使人体血细胞保持正常生理形态且分散

不易团聚。用于稀释血液样本，稳定血细胞，维持待分析细胞的形态，以

便后续进行血细胞分析测定。 

溶血剂：能够完全溶解红细胞，释放血红蛋白，并与之形成稳定的化

合物，在特定波长处测定吸光度值，从而得到血红蛋白含量；维持待分析

细胞的形态，用于进行白细胞计数、白细胞分类。 

染色液：对特定血细胞进行染色，增加血细胞群间差异，从而观察特

定血细胞形态与结构或利用血细胞分析仪进行特定血细胞计数、分类。 

血细胞分析仪用校准物：以血液或类血液物质为原料，加入细胞保存

剂，按配方及工艺制成的血液学校准物，该物质与临床血液标本性质十分

接近，通过对校准物的检测来调整血细胞分析仪的相关参数，确保临床血

细胞分析测量结果的计量学溯源性。 

血细胞分析仪用质控物：以血液或类血液物质为原料，加入细胞保存

剂，按配方及工艺制成的血液学质控物，该物质与临床血液标本性质接近，

用于监控或评价血细胞分析仪的工作状态。 

（2）结构组成 

血细胞分析用试剂一般为液体瓶装试剂。 

（3）主要原材料 

血细胞分析用试剂的主要原材料含有或部分含有血液制品、生产工艺
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用水、荧光染料、化学制剂等。 

原料控制点： 

① 生产工艺用水：电导率、总有机物（可氧化物）、微生物限度等。 

② 化学制剂：纯度、杂质等。 

③ 血液制品：生物安全性、浓度等。 

（4）主要生产设备 

天平、量筒、配料罐、酸度计、过滤装置、灌装设备、封口贴标设备

等。 

（5）典型生产工艺 

原料称量→溶解配制（→与血液制品混合）→分装（→冻干干粉适用）→

贴签→包装→入库 

校准品、质控品应该有浓度调配或定值的过程。 

通常，原料称量、溶解配制、与血液制品混合（若存在）为关键工序，

冻干过程为特殊过程。根据产品的性状差异，如分装过程需要搅拌、摇匀

等特殊操作，分装可视为关键工序。 

在溶解配制，企业根据产品的特点和性能要求，一般可进行溶液的静

置和过滤。 

（6）产品检验 

过程检验可适当安排在分装前。成品检验时，应根据产品说明书的要

求使用适用的血细胞分析仪进行检验。不同种类血细胞液分析用试剂的性

能指标存在差异，可参考相应标准，如 YY/T 0702-2008《血细胞分析仪用

质控物(品)》、YY/T 0701-2008《血细胞分析仪用校准物》、YY/T 0456-2014
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《血液分析仪用试剂》系列标准。 

检验设备可包括: 

量筒——测量体积，检验液体试剂装量 

天平——测量重量，检验试剂装量 

酸度计——检测试剂的 pH 值 

电导率仪——检测稀释液的电导率 

冰点渗透压仪——检测稀释液的渗透浓度 

粒子计数器——检测稀释液的粒子计数 

分光光度计——检测溶血剂、染色剂的吸收峰波长、吸光度值 

HBsAg、HIV-1/HIV-2 抗体、HCV 抗体检测试剂盒（酶联免疫吸附法）

——检测生物安全性 

适用的血细胞分析仪——检测均匀性、重复性、准确度、空白计数等。 

4. 血凝类试剂 

（1）工作原理 

血液凝固即凝血，是指血液由流动的液体状态变成不能流动的凝胶状

态的过程。血液凝固的实质是血浆中的可溶性纤维蛋白原变成不可溶的纤

维蛋白的过程，该过程中包含一系列的酶促反应。血凝类试剂是基于血液

中纤维蛋白原变为纤维蛋白的过程研发，体外模拟凝血过程，从而测定血

液样本凝固特性的试剂，与凝血分析仪配套使用，部分项目也可手工测量，

测定结果主要用来评判患者的凝血功能。常见的血凝类试剂有血浆凝血酶

原（PT）测定试剂、活化部分凝血酶原时间（APTT）测定试剂、凝血酶

时间（TT）测定试剂、纤维蛋白原测定试剂、凝血因子活性检测试剂等。 
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血凝类试剂反应原理以凝固法为主，即模拟生理血液凝固条件，加入

血凝试剂启动血液凝集反应，样本中的纤维蛋白原转化为纤维蛋白，使样

本发生凝固。通过连续监测此过程中反应体系所发生的光学（如吸光度）、

物理学（如黏度）或电学（如电流）特性变化确定反应终点，并作为纤维

蛋白原的转化时间（凝固时间）。进行手工测量时，将待测血浆按照试剂

说明书操作方法与试剂混合后，手工记录凝固时间；也可配套适用的凝血

分析仪进行测定。 

目前常见的凝血分析仪的工作原理有磁珠法、光散射法和光透射法三

种。磁珠法凝血分析仪是用电磁传感器监测反应杯内去磁钢珠往复运动幅

度，随着纤维蛋白的产生增多，血浆的粘稠度增加，钢珠的运动振幅逐渐

减弱，经过计算处理确定血液凝固点。光散射法和光透射法凝血分析仪是

根据血液凝固过程中浊度的变化来测定凝固时间的，散射法的原理：随着

待测血浆中纤维蛋白凝块的形成，反应体系的散射光强度逐步增加，仪器

把这种光学变化描绘成凝固曲线，当样品完全凝固以后，散射光的强度不

再变化，从而计算得到凝固时间。透射法的原理：随着血液凝固的过程，

反应体系的吸光度逐渐增加，直到完全凝固后吸光度趋于恒定，仪器自动

记录吸光度的变化并绘制曲线，从而计算得到凝固时间。 

（2）结构组成 

凝血类试剂一般为瓶装干粉或液体试剂，干粉试剂可选配复溶液。部

分产品配有校准品和质控品，如校准血浆（或定标血浆）、质控血浆等（如

图 10）。 

活化部分凝血酶原时间（APTT）测定试剂盒中含有 APTT 激活剂，且
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该试剂需与 CaCl2溶液配合使用。CaCl2溶液可以作为二类体外诊断试剂单

独注册，也可以与 APTT 激活剂共同组成一个注册单元。 

 

   图 10 活化部分凝血活酶时间试剂盒（凝固法）组成示意图 

（3）主要原材料 

酶、缓冲液、化学制剂、防腐剂、稳定剂、生产工艺用水等，校准品

和质控品主要原材料还包括血液制品、抗凝剂等。 

酶：组织凝血活酶（如人脑、兔脑、胎盘或肺组织等制品的浸出液）、

部分凝血活酶（如兔或人脑磷脂）、凝血酶（如牛凝血酶）、组织因子等，

与其他成分（如 Ca
2+、白陶土）联合以不同形式促使凝血过程的进行。 

缓冲液：巴比妥缓冲液、咪唑缓冲液等。 

化学制剂：主要指无机物，如氯化钙、氯化钠等。 

原料控制点： 

酶：外观、活性、纯度、分子量、功能性试验等。 

（4）主要生产设备 

天平、量筒、酸度计、过滤装置、灌装设备、冻干装置、封口贴标设
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备等。 

（5）典型生产工艺 

如图 11 为液体工艺，冻干产品有冻干工序。 

 

图 11 纤维蛋白原测定试剂盒（凝固法）主要生产工艺 

主要生产工艺为： 

原料称量→溶解配制→分装（→冻干干粉适用）（→调试定值校准品、质控品适用）

→贴签→成品包装→入库 

一般认为原料称量、溶解配制、调试定值为关键工序，冻干工序为特

殊过程。 

（6）产品检验 

过程检验可对分装、冻干前的半成品进行检验。成品检验时，应根据

产品说明书的要求使用适用的凝血分析仪进行检验或进行手工检验。不同

厂家相同检测项目的血凝类试剂的测试结果可能差异较大，应严格按照各

自的检验规程和质量标准进行检验。目前暂无血凝类试剂的通用标准，个

别项目有行业标准可参考，如 YY/T 1156-2009《凝血酶时间检测试剂（盒）》、

YY/T 1157-2009《活化部分凝血活酶时间检测试剂（盒）》、YY/T 1158-2009

《凝血酶原时间检测试剂（盒）》、YY/T 1159-2009《纤维蛋白原检测试
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剂（盒）》。 

检验设备可包括: 

量筒——测量体积，检验液体试剂装量 

天平——测量重量，检验试剂装量 

酸度计——检测试剂的 pH 值 

秒表——手工测量测定凝固时间 

适用的凝血分析仪——检测正常血浆测量值、重复性等 

试剂的使用方法（检验操作方法）应严格按照试剂说明书操作，以液

体双试剂活化部分凝血酶原时间（APTT）测定试剂盒（凝固法）为例简单

概括为：待测血浆、质控血浆反应杯中分别加入试剂 1（APTT 激活剂）混

匀→温育→吸取试剂 2（氯化钙溶液）加入反应杯→启动秒表（手工测量）

或仪器检测凝固前信号→凝血结束→秒表记录凝固时间（手工测量）或仪

器测量血液凝固后信号并转换成凝固时间。 

血凝类试剂的检测项目不同，检测结果的报告方式也不完全相同，如

血浆凝血酶原时间（PT）、活化部分凝血活酶时间（APTT）、凝血酶时

间（TT）报告单位为秒（s），其中 PT 的测定结果还应报告国际标准化比

值（INR）；纤维蛋白原（FIB）的报告单位为 g/L 或 mg/dL；凝血因子活

性的报告单位为 U/L 或百分比（%）。 

5. 即时检测类试剂 

即时检测（POCT）指在采样现场进行的、利用便携式分析仪器及配

套试剂快速得到结果的检测方式。这类检测方式可由实验室人员或非实验

室人员（如护士、医生、病人及家属等）完成，广泛应用于大型医院、基
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层医院、社区保健站、私人诊所和海关、灾害医学救援现场等。 

即时检测类试剂的研制方法多样，各种传统实验室技术经适当的改进

均能用于 POCT。从方法学出发，目前常见的有干式化学技术、免疫层析

技术、生物传感器技术及微流控芯片技术。 

（1）干化学类试剂 

1）工作原理 

以滤纸为载体，用各试剂组分（各检测项目反应底物工作液）浸渍后

干燥，作为试剂层，固定在支持物（如 PVC 薄膜基底）上制备成干化学试

纸条，加入血液、尿液等检验样本后发生反应产生颜色变化，部分检测项

目还需加入其他液体试剂组分（如显色液等）使颜色反应发生，通过肉眼

观察或配套仪器读取颜色反应结果进行定性或半定量检测，如尿液分析试

纸条、阴道炎联检试剂盒等。 

2）结构组成 

干化学类试剂产品一般为试纸条或卡，卡一般由试纸条外套卡壳制成。

根据不同厂家对产品设计原理、性能要求或使用方法的不同，试剂的主要

组成成分可浸渍干燥于试纸条上，部分产品会配有必要的液体试剂组分，

如显色液、终止液、稀释液等。需要目测读取检测结果的产品，试剂盒内、

瓶签或盒签上一般会有比色卡用于目测比色。 
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图 12 尿液分析试纸条           图 13 阴道炎联检试剂盒 

3）主要原材料 

该类产品的主要原材料有不同基片（反应膜材料、试纸支持材料等）、

酶类、底物、显色剂、稳定剂、缓冲液、工艺用水、化学制剂、胶、防腐

剂、干燥剂等。 

原料控制点： 

酶的检验包括外观、活性、纯度、分子量、功能性试验等。 

4）主要生产设备 

天平、量筒、干燥装置、切条机、压卡机、封口机等。 

5）典型生产工艺 

干化学试纸的主要生产工艺为： 

原料称量→溶解配制→浸渍→干燥→单项裁切→贴胶复合组装→分切

→装瓶（筒）、贴签→包装→入库。 

液体试剂主要生产工艺为： 

原料称量→溶解配制→（静置、过滤→）分装、贴签→包装→入库 

一般认为原料称量、溶解配制为关键工序，浸渍、干燥、贴胶是特殊

过程。 
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6）产品检验 

过程检验可对分装前的液体半成品、用于浸渍的底物工作液体、分切

前的半成品大板条进行检验。成品检验时，应根据产品说明书的要求使用

适用仪器进行检验或目测检验。目前该类产品个别项目有行业标准可参考，

如 YY/T 0478-2011《尿液分析试纸条》等。 

检验设备可包括: 

量筒——测量体积，检验液体试剂装量 

天平——测量重量，检验试剂装量 

游标卡尺——手工测量膜条宽度、反应色块大小等 

适用仪器——检测阴/阳性符合率、重复性等 

适用仪器如尿液分析仪、阴道分泌物分析仪等。 

试剂的使用方法（检验操作方法）应严格按照试剂说明书操作，可简

单概括为：待测样本滴入反应色块或反应孔位→反应一段时间（→加入显

色液、终止液等）→在规定的时间内目测或仪器读取反应结果。 

尿液分析试纸条、阴道炎联检试剂盒类的干化学类试剂多项联检产品，

其各个检测项目之间为独立的反应位点，各反应之间不存在干扰和影响，

仅是将不同的反应项目浸渍干燥得到的试剂滤纸物理地粘贴在共同的支持

物上，并在空间上保持互不干扰。 

对于多项联检试剂盒不同的排列组合，原则上划分为同一注册单元。

不同组合的情形仅限于各单项的检测反应体系之间相对独立，不相混合的

情况。但是单项检测试剂盒因产品名称无法与多项检测试剂盒统一，不建

议与多项联检试剂划分为同一注册单元。 
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（2）免疫层析类试剂 

1）工作原理 

该技术以固定有检测线和质控线的条状纤维层析材料为固定相，测试

液为流动相，荧光物质/胶体金等标记抗体或抗原固定于结合垫，通过毛细

管作用使待测物在层析条上移动。免疫层析类试剂从检验原理角度可分为

夹心法和竞争法、间接法三类。 

其中夹心法又分为双抗体夹心和双抗原夹心两种。对于带有多个抗原

决定簇的大分子抗原（蛋白、病毒、致病菌等），通常采用夹心免疫层析

方法，待测物（抗原或抗体）在流动相作用下先与荧光物质/胶体金标记抗

体或抗原结合，当层析至检测线时再与检测线上包被的另一种抗体或抗原

结合形成双抗体或双抗原夹心复合物，也称为“三明治”型夹心复合物。 

对于只具有单一抗原表位的小分子抗原，待测小分子抗原与荧光物质/

胶体金等标记抗体结合后，由于空间位阻作用难以再与检测线上的包被抗

原结合。具有单一抗原表位的小分子待测物多采用竞争免疫层析法检测。

采用竞争法的产品的检测信号强度与样本中被测物的浓度成反比。 

间接法主要用于血清中抗体的检测，待测抗体在流动相作用下先与荧

光物质/胶体金标记抗抗体结合，当层析至检测线时被检测线上包被的特异

性抗原结合形成复合物，通过对标记物的检测可以判定待测抗体的含量。 

免疫层析类试剂的主体部分（检测条）采用荧光物质/胶体金等标记的

抗体或抗原包被于玻璃纤维膜、聚酯膜等载体上制备结合垫，将相关抗原

或抗体固相连接在包被膜（硝酸纤维素膜）的检测区（T 线）和质控区（C

线），如图 14。按照液体沿固体表面层析的方向，检测条或者卡的结构依
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次为样品垫、结合垫、包被膜（硝酸纤维素膜）、吸收垫，各组成部分相

互叠压后粘贴在背衬材料上。 

根据厂家对产品的结构设计和检测条件的差异，有些产品的试剂盒内

除检测条外还包括液体组分，液体组分可为样本稀释液或含有标记抗体或

抗原液体组分。如标记抗体或抗原以液体试剂形式存在，检测条结构中可

无结合垫。 

 

图 14 免疫层析类试剂检测条的结构示意图 

每个检测条上可完成一个或多个检测项目，即单项检测试剂和多项联

检试剂。根据注册单元划分的要求，多项联检试剂的各测试项目间应对特

定适应症有协同诊断意义，且各检测项目的检验原理相同。 

2）结构组成 

该类产品一般由检测条或卡或笔和必要的液体试剂组成，也可以没有

液体试剂。部分产品的试剂盒内配有 ID 卡、芯片或二维码，用于存储标准

曲线、批号等信息。 

3）主要原材料 

免疫层析类试剂产品的主要原材料包括主要生物原料、生物辅料、化

学原料、其他原料等。其中： 
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①主要生物原料：天然抗原、重组抗原、单克隆抗体、多克隆抗体等。 

②生物辅料：包括在生产过程中作为蛋白保护剂用途的生物原料，如

牛血清白蛋白。 

③化学原料：氯化钠、磷酸盐和磷酸氢盐、胶体金、荧光物质等。 

④其他原料：玻璃纤维膜、聚酯膜、纤维素滤纸、无纺布、硝酸纤维

素膜、滤纸、不干胶塑料等。 

4）主要生产设备 

天平、量筒、移液器、搅拌装置、加热装置、冷藏箱、干燥箱、裁切

设备、划膜机、封口机等。 

5）典型生产工艺 

①样品垫处理 

样品垫处理液体配制→处理样品垫 

②结合垫制备 

荧光物质/胶体金配液→荧光物质/胶体金标记抗原或抗体→涂布或喷

涂结合垫 

③包被包被膜 

检测线工作液和质控线工作液配制→喷线 

④检测条/卡组成 

贴膜→切割→（装卡→）→装袋、贴签 

⑤液体试剂制备（稀释液等） 

液体试剂原料称量→溶解配制→分装、贴签 

⑥成品组装→入库 
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该类定量产品的校准曲线信息一般存储在试剂配套的 ID 卡、芯片或二

维码中，且校准曲线具有批特异的特点。产品中如果配有 ID 卡、芯片或二

维码等，生产工艺中需要有该组件的生产工序，通常为批号的录入、校准

曲线的绘制及存储。 

6）产品检验 

过程检验可对分装前的液体半成品、液体工作液、组装前的各检测条

组件、包装前的半成品进行检验。成品检验时，需根据产品说明书要求进

行目测检验或使用适用仪器进行检验。目前该类产品个别项目有国家标准

或行业标准可参考，如 GB/T 18990-2008《促黄体生成素检测试纸（胶体

金免疫层析法）》、YY/T 1423-2016《幽门螺杆菌抗体检测试剂盒（胶体

金法）》等。 

对于没有国家标准品或参考品的项目，企业可建立企业内部参考品用

于半成品和成品检验、注册检验、监督抽验等。用于检验准确度的企业内

部参考品必须具有溯源性。 

检验设备可包括: 

量筒——测量体积，检验液体试剂装量 

天平——测量重量，检验试剂装量 

游标卡尺——测量膜条宽度、液体移行速度 

秒表——测量液体移行速度 

胶体金分析仪、荧光免疫分析仪等适用仪器——检测准确度、重复性

等 

试剂的使用方法（检验操作方法）应严格按照试剂说明书操作，可简
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单概括为：待测样本按要求处理后滴入检测条/卡的加样孔→按照说明书规

定的时间目测或仪器读取检测结果。 

免疫层析类试剂产品目前已有较多的联检产品上市，这些联检产品中，

一种联检形式为多个检测条物理上组合成一个产品，各个检测项目间互不

干扰；另一种联检形式为一个检测条，具有一个加样孔和多个检测线，用

来检测不同的被测物，从而实现多项目联检的功能。 

（3）生物传感器检测试剂 

生物传感器具有选择性好、灵敏度高、分析速度快、在复杂体系中能

够连续动态监测等特点，能够对生物体液中的多种分析物如小分子有机物、

微量蛋白、核酸等进行准确、快速的微量分析。根据信号转换器的不同，

分为电化学、光、声波和热生物传感器。本指南将以血糖试纸为例进行介

绍。 

1）工作原理 

目前市面上绝大多数的血糖试纸属于电化学生物传感器类，其实质是

在试纸基片上印刷导电层后，再复合修饰上含酶涂层的生物电化学酶传感

器，以葡萄糖氧化酶、葡萄糖脱氢酶等工具酶作为血糖识别元件，以电极

为信号转换器。试纸上的工具酶对血液中的葡萄糖进行催化反应，产生电

流，电流通过导电层制作的电路呈递，血糖仪测定电流并换算为血糖浓度。 

2）结构组成 

血糖试纸结构如图 15： 
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图 15 顶吸式血糖试纸结构分解示意图 

血糖试纸一般可由塑料支撑层、导电层、绝缘层、酶层、黏附层、亲

水层、顶层等构成。不同厂家产品的结构可略有差异。根据加样位置不同，

常见的血糖试纸有顶吸式和侧吸式等不同结构的产品。部分厂家的血糖试

纸类产品配有用于质量控制的品管液。 

3）主要原材料 

其主要原料为酶、试纸基片、导电层（电极）材料、化学制剂等。 

① 酶：作用是催化血样中的葡萄糖发生氧化反应，产生电子形成电流。

目前常用的酶有葡萄糖氧化酶、葡萄糖脱氢酶、己糖激酶、己糖脱氢酶等。 

② 试纸基片：聚酯材料（PET）等。 

③ 导电层（电极）材料：碳墨、银等。 

原料控制点： 

① 酶：外观、活性、纯度、分子量、功能性试验等。 

② 碳墨：纯度、导电性等。 

4）主要生产设备 

印刷机、点药设备、烘箱、干燥箱、切割或冲切设备等。 

5）典型生产工艺 
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图 16 血糖试纸生产工艺示意图 

一般认为酶液的配制（药水的配制）、修饰酶层（点药）为关键工序，

内包装为特殊过程。 

6）产品检验 

过程检验可对包装前的半成品进行检验。成品检验时，需根据产品说

明书要求使用适用的血糖仪进行检验。该类产品目前可参考执行的标准有

GB/T 19634-2005《体外诊断检验系统自测用血糖监测系统通用技术条件》。 

检验设备可包括： 

适配血糖仪——检测准确性、干扰、精密度、稳定性等 

6. 微生物学诊断类试剂 

微生物是存在于自然界中存在个体微小、结构简单、肉眼不能直接看

到，必须借助光学显微镜或电子显微镜放大数百、数千甚至数万倍才能看

到的微小生物，包括细菌、真菌、病毒等。微生物学诊断指通过病原学诊

断和药物敏感性分析，为临床感染性疾病的预防、诊断、治疗和疗效观察

卷材分切 修饰定型 印刷电路 印刷绝缘层 

双面胶切割 贴合双面胶 

酶液的配制（药

水的配制） 

修饰酶层

（点药） 

亲水膜切割 贴合亲水膜 

裁切 包装 
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提供依据，微生物诊断侧重对样本中微生物的检测。 

微生物检验通常要进行培养、分离和鉴定，包括对微生物的分离培养、

微生物代谢产物的检测及机体感染后免疫应答产物的检测等。微生物学诊

断类试剂主要包括微生物培养试剂、微生物鉴定试剂、微生物药敏检测试

剂等。 

微生物学诊断类试剂生产企业原则上应该具备满足产品检验要求且符

合国家相关法规要求的无菌实验室和微生物学实验室等检验设施设备。 

（1）微生物培养试剂 

微生物培养试剂主要是指用于细菌分离培养的培养基或培养瓶注 6，该

类试剂主要由平皿或培养瓶和培养基成分组成。培养基主要组成成分包括

细菌的生长繁殖所需要的营养物质，如含氮化合物、糖类、盐类、类脂质

及水，有的还需要特殊营养物质，如维生素的辅助因子或某些其他特殊因

子，有的则需要加入指示剂或抑制剂。 

本指南以血平板培养基为例，介绍该类试剂。 

1）工作原理及结构组成 

血平板培养基，也称为哥伦比亚血琼脂培养基，由塑料平皿和蛋白胨、

牛肉粉、氯化钠、脱纤维羊血、琼脂、工艺用水等组成。其中的蛋白胨和

牛肉粉主要提供细菌生长所需要的碳源、氮源、氨基酸及维生素；氯化钠

维持培养基中的渗透压；琼脂用做凝固剂；脱纤维羊血一方面提供一些特

殊的生长因子，另一方面用于观察溶血反应，用于链球菌、金黄色葡萄球

菌及其他苛氧菌的分离、培养及溶血活性的检测。 

血平板培养基外观如图 17： 
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图 17 血平板培养基 

2）主要原材料 

血平板培养基的主要原材料包括蛋白胨、牛肉粉、氯化钠、脱纤维羊

血、琼脂、工艺用水、塑料平皿等。 

原料控制点： 

脱纤维羊血：外观、功能性试验（生长试验）等。 

3）主要生产设备 

天平、量筒、搅拌装置、pH 计、分装设备、加热设备、灭菌器、过滤

装置等。 

5）典型生产工艺 

 

图 18 血平板培养基生产工艺示意图 



 

46 

 

通常认为原料称量配制、合格动物血加入为关键工序，灭菌为特殊过

程。动物血需满足无血凝块的要求，必要时可增加除血凝块的工艺操作。 

6）产品检验 

过程检验可对包装前半成品进行检验。成品检验时，需根据产品的检

验要求使用相应的检验设备和用品等进行检验。目前该类产品个别项目有

行业标准可参考，如 YY/T1239-2014《琼脂平板培养基》等。 

检验设备和用品： 

pH 计——检测培养基 pH 值 

干燥箱、天平——检测培养基干燥失重值 

游标卡尺——检测培养基厚度 

质控菌株、培养箱、生物安全柜等——检测质控菌株在培养基中的生

长情况 

（2）微生物鉴定试剂 

分离培养得到的微生物可依据菌落特征、细菌形态、生化反应、血清

学试验、分子生物学等方法学和相应的试剂进行辅助鉴定。 

常用的微生物鉴定试剂可以分为以下几种： 

① 形态学鉴定试剂 

观察微生物菌落形态和显微镜形态是微生物鉴定的基础，琼脂平板培

养基等属于相关的试剂。 

② 培养鉴定试剂  

该类试剂是基于微生物特殊的生化反应，利用各种细菌对营养物质分

解产生代谢产物及培养基 pH 改变辅助鉴别微生物的试剂。 
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③ 非培养鉴定试剂 

非培养鉴定微生物试剂包括免疫学诊断类试剂、分子生物学诊断类试

剂和质谱类诊断试剂等。 

本指南以微生物生化鉴定试剂盒为例，介绍该类试剂。 

1）工作原理 

不同种类微生物内新陈代谢酶系不同，对营养物质的吸收利用、分解

排泄及合成的产物差别很大，具有种属的特异性，微生物生化鉴定试剂是

依据不同种类微生物生化代谢特点，设计系列含有不同的反应底物、显色

剂等内容物的反应通道（反应孔），建立相应的数据库。将微生物加入试

剂盒，根据各个反应通道的颜色或浊度变化结果，与数据库进行对比，最

终鉴定出该微生物的种类，此过程可由配套仪器自动完成。 

2）结构组成 

微生物生化鉴定试剂组成如图 19： 

 

图 19 微生物生化鉴定试剂组成示意图 
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微生物生化鉴定试剂主要由载体反应板和液体试剂组成，载体反应板

的反应通道中含有不同的反应底物和/或显色剂，液体试剂一般为稀释液、

显色剂、矿物油等。 

3）主要原材料 

微生物生化鉴定试剂主要原材料包括代谢底物、指示剂、化学制剂、

载体反应板、铝箔袋等。 

①代谢底物：葡萄糖、乳糖、果糖、尿素、蛋白质、氨基酸、明胶、

淀粉等 

②指示剂：溴甲酚紫、甲基红、碘等 

③化学制剂：矿物油、氯化钠、铁盐、对二甲基氨基苯甲酸、氢氧化

钠等 

4）主要生产设备 

天平、量筒/移液枪、加样设备、搅拌装置、pH 计、干燥设备、分装

设备、包装设备、贴标设备、灭菌设备等 

5）生产工艺 

主要生产工艺可为（以革兰阴性菌鉴定试剂盒为例）： 

① 各反应通道（反应孔）内包被液溶解、配制→载体反应板包被→干

燥→封装→灭菌→贴签→质检→中间品入库 

② 稀释液等液体试剂组分溶解、配制→分装→灭菌→质检→贴签→中

间品入库 

③ 矿物油等液体试剂组分分装→贴签→质检→中间品入库 

④ 显色液等液体试剂组分溶解、配制→分装→贴签→质检→中间品入
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库 

⑤ 试剂盒包装→贴签→成品入库 

一般认为干燥、封装为关键工艺，灭菌为特殊过程。 

一般制造商会在研发阶段根据关键原材料的初始污染菌的控制和检验

结果，采用相适应的灭菌工艺和参数。该类产品载体反应板半成品的灭菌

工艺一般采用辐照灭菌；液体试剂组分多为湿热灭菌。矿物油类用于密封

培养体系半成品，生产企业可根据产品情况和原材料控制程度的不同，采

用不用的方式对微生物总数的控制。显色液用于最终反应体系的显色，其

中的微生物不会对反应结果产生影响，因此该组分无需灭菌。 

6）产品检验 

过程检验可对分装前半成品、灭菌后的半成品进行检验。成品检验时

需根据产品说明书的要求使用适用仪器、质控菌株等进行检验或目测检验。

目前该类产品个别项目有行业标准可参考，如 YY/T1531-2017《细菌生化

鉴定系统》。 

检验设备和用品可包括： 

比浊仪：控制质控菌液的加样浓度 

适配的微生物生化鉴定仪、质控菌株——检测对质控菌株鉴定结果的

符合情况 

（3）微生物药敏检测试剂 

现有的药敏检测技术主要有纸片扩散法（K-B 法）、稀释法、浓度梯

度琼脂扩散试验法和自动药敏仪法。其中临床应用较多的是纸片扩散法和

自动药敏仪法。 
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本指南将以自动药敏仪配套试剂为例介绍该类试剂。 

1）工作原理 

自动药敏仪配套试剂一般利用比色或者比浊的方法对菌株在含有抗生

素培养基生长情况进行测定，通过显色或浊度测定，通过测定数据与系统

数据库中信息的比对，获得结果判断。 

2）结构组成 

微生物药敏检测试剂盒组成如图 20： 

 

图 20 自动药敏仪配套试剂组成示意图 

自动药敏仪配套试剂一般由药敏板和/或培养基组成，其中药敏板包被

有不同种类和浓度的抗生素。 

3）主要原材料 

主要原材料及原辅料有相关抗生素、药敏板、显色指示剂、培养基等。 

原料控制点： 

抗生素：纯度、活性、功能性试验等 

4）主要生产设备 
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天平、量筒/移液枪、搅拌装置、干燥设备、分装设备、贴标设备等。 

5）典型生产工艺 

主要生产工艺可为（以仪器法为例）： 

抗生素溶液的配制（抗生素称量、溶解、稀释）→包被（加样）→干

燥→封装→包装→灭菌→质检→贴签→入库 

液体培养基的配制（原料称量、溶解）→分装→灭菌→质检→贴签→

入库 

一般认为干燥、封装为关键工艺，灭菌为特殊过程。 

该类产品药敏板半成品的灭菌工艺一般采用辐照灭菌，液体培养基采

用湿热灭菌。真菌培养基中可能含有一些不耐高温的特殊组分，该类组分

可单独过滤除菌，在无菌环境下与湿热灭菌后的其他组分混合分装。 

6）产品检验 

过程检验可对封装前半成品、灭菌后的半成品进行检验。成品检验时，

需根据产品说明书的要求使用适用仪器、质控菌株等进行检验或目测检验。

目前该类产品个别项目有行业标准可参考，如 YY/T1191-2011《抗菌剂药

敏纸片》等。 

检验设备和用品可包括： 

比浊仪——控制质控菌液的加样浓度 

适配的微生物生化鉴定仪、质控菌株——检测对质控菌株鉴定结果的

符合情况 

7.分子诊断类试剂 

分子诊断是指应用分子生物学方法检测遗传物质的结构或表达水平的
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变化而做出诊断的技术，包括核酸扩增技术、DNA 测序技术、荧光原位杂

交技术（FISH）、单核苷酸多态性技术（SNP）、基因芯片技术等。分子

诊断类试剂是基于分子生物学核苷酸碱基互补配对的原理研发，针对编码

与疾病相关的各种结构蛋白、酶、抗原抗体、免疫活性分子基因进行检测

的一类诊断试剂。 

（1）核酸扩增检测试剂 

核酸扩增检测试剂是基于核酸扩增检测技术的体外诊断试剂，目前已

经用于病原体检测、特定疾病的早期诊断和体内物质的型别鉴定等不同领

域。核酸扩增技术泛指以扩增脱氧核糖核酸（DNA）或核糖核酸（RNA）

为手段，检测特定核酸序列或筛查特定基因的检测技术，如聚合酶链反应

（PCR）、连接酶链反应（LCR）、转录依赖的扩增反应（TMA）等。常

见的核酸扩增检测试剂为聚合酶链式反应（PCR）类试剂，PCR 是一种用

于放大扩增特定的 DNA 片段或 RNA 片段的分子生物学技术，它利用碱基

互补配对原则，经过变性（95℃）、退火（55℃～65℃）、延伸（72℃）

三个步骤在体外合成扩增 DNA 片段。通过检测扩增的 DNA 片段，来达到

定性或定量检测特定基因的目的。近些年，市面还存在一种核酸恒温扩增

试剂，与常规 PCR 相比，该类试剂反应条件温和，无需常规 PCR 的变温

步骤，操作简便，配套仪器简单易携带，可用于即时快速检测。目前，核

酸扩增检测试剂一般都是采用荧光染料或荧光探针的方法检测扩增的

DNA 片段，扩增和检测可在同一台仪器里完成。早期的电泳法，存在样本

之间交叉污染的风险且无法评估，因此临床实验室已很少使用。 

核酸扩增检测试剂中含有聚合酶等组份，因此对储存条件的要求较高，
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一般-20℃及以下保存，也有制造商通过原材料和工艺的优化，其产品可以

在 4℃保存。 

1）工作原理（以 PCR 类试剂为例） 

PCR 技术的基本原理类似于 DNA 的天然复制过程，其特异性依赖于

与靶序列两端互补的寡核苷酸引物。PCR 由“变性-退火-延伸”三个基本

反应步骤构成：①模板 DNA 的变性：模板 DNA 经加热至 95℃左右一定

时间后，模板 DNA 双链或经 PCR 扩增形成的双链 DNA 解离成为单链，

以便与引物结合，为下轮反应作准备；②模板 DNA 与引物的退火（复性）：

模板 DNA 经加热变性成单链后，温度降至 55℃左右，引物与模板 DNA

单链的互补序列配对结合，形成 DNA 模板-引物结合物；③引物的延伸：

DNA 模板-引物结合物在 72℃、DNA 聚合酶（如 TaqDNA 聚合酶）的作

用下，以脱氧三磷酸核苷（dNTP）为反应原料，靶序列为模板，按碱基互

补配对与半保留复制原理，合成一条新的与模板 DNA 链互补的半保留复

制链，重复循环“变性-退火-延伸”过程就可获得更多的“半保留复制链”，

而且这种新链又可成为下次循环的模板。每完成一个循环需 2～4 分钟，大

约 2～3 小时就能将待扩增的目的基因片段扩增放大几百万倍。 

目的基因片段的扩增和检测可使用荧光定量 PCR 仪，扩增的基因产物

与反应体系中的荧光染料的结合（染料法）或在扩增过程中标记探针上荧

光素的释放（荧光探针法）产生荧光信号，荧光定量 PCR 仪检测该信号强

弱即可进行阴性阳性判定或目的基因含量的分析。 

2）结构组成 

核酸扩增检测用试剂应包含核酸提取、核酸扩增和产物分析试剂组份，
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可整体作为一个注册单元。如核酸扩增检测试剂盒内不包含核酸提取组分，

生产企业应在产品说明书中说明或指定核酸提取试剂。单独的核酸提取试

剂按照一类医疗器械进行备案管理。基因扩增和产物分析试剂组份（以下

简称扩增部分）主要包括 PCR 反应液、酶混合物、阴/阳性对照品、质控

品等，定量试剂还含有系列参考品。 

 

图 21 EB 病毒核酸检测试剂盒（PCR 荧光法）组成示意图 

3）主要原材料 

核酸扩增检测用试剂盒扩增部分主要原材料包括：工艺用水、无 RNA

酶水（RNA 扩增检测试剂）、MgSO4/MgCl2、三羟甲基氨基甲烷（Tris）、

脱氧三磷酸核苷（dNTP）、DNA 聚合酶、逆转录酶（RNA 扩增检测试剂）、

引物、荧光染料/标记探针（如荧光 PCR 法产品中的 Taqman 探针）、PCR

板等。核酸类检测试剂的包装材料和耗材应无脱氧核糖核酸酶（DNase）

和核糖核酸酶（RNase）污染。 

原料控制点： 

超纯水：电导率、总有机物、微生物限度等 
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DNA 聚合酶：活性、热稳定性、保真性等 

逆转录酶：活性等 

MgSO4/MgCl2、三羟甲基氨基甲烷（Tris）、dNTP：纯度、杂质等 

引物：纯度、浓度、序列正确等 

探针：纯度、浓度、序列、功能性试验等 

4）主要生产设备 

超纯水设备、移液枪、混匀装置、分装设备、超低温冰箱、冰柜、冷

藏箱、贴标设备。 

5）典型生产工艺（以 PCR 类试剂为例） 

配制工作液→半成品检验→分装→包装。 

一般认为 PCR 反应液配制为关键工序。 

6）产品检验 

过程检验可对分装前的半成品工作液进行检验，成品检验时应根据产

品说明书的要求使用适用仪器、国家标准品或参考品/企业参考品等进行检

验。目前该类产品可参考 YY/T1182-2010《核酸扩增检测用试剂（盒）》

的要求。 

检验设备和辅助用品可包括： 

核酸扩增仪（PCR 仪）、荧光定量 PCR 仪、核酸恒温分析仪等——检

测试剂性能项目 

核酸电泳设备——非荧光 PCR 法试剂检测使用 

国家标准品或参考品/企业参考品——检测试剂性能项目 

（2）荧光原位杂交试剂 
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荧光原位杂交（FISH）是在放射性原位杂交技术的基础上发展起来的

一种非放射性分子细胞遗传学检测技术。该技术以荧光标记取代同位素标

记的探针，利用碱基互补原理与组织中的目标核酸特异性结合，然后在荧

光显微镜下观察和分析细胞和组织样本中的荧光信号，判断目标染色体或

基因的状态和表达变化。 

2017 年 12 月 28 日，原国家食品药品监督管理总局发布了《总局关于

过敏原类、流式细胞仪配套用、免疫组化和原位杂交类体外诊断试剂产品

属性及类别调整的通告》（2017 年第 226 号），其中规定原位杂交类试剂

作为第三类体外诊断试剂管理的产品包括：①用于指导临床用药的探针试

剂。②具有明确诊断价值的探针试剂；作为一类体外诊断试剂管理的产品

包括：①具有辅助诊断价值的探针试剂。②染色液。③原位杂交用样本处

理试剂、反应体系通用试剂。 

1）工作原理 

荧光原位杂交（FISH）试剂基于核酸碱基互补配对原则，同源的

DNA-DNA、DNA-RNA 和 RNA-RNA 两条核酸单链，在一定条件下结合

成双链。荧光原位杂交（FISH）试剂中标记荧光素的核酸探针与待测 DNA，

经变性后退火后，两者杂交互补结合，通过荧光显微镜观察，从而实现对

目标核算的定性、定量和相对定位分析。 

2）结构组成 

荧光原位杂交（FISH）试剂一般由荧光探针、DAPI 复染液、抗淬灭

剂和辅助试剂组成，辅助试剂一般包括脱蜡液、预处理液、蛋白酶液、酶

解缓冲液、漂洗液、固定液等。有些荧光原位杂交（FISH）试剂可不配套
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或不完全配套辅助试剂，而是指定其他商品化辅助试剂。 

3）主要原材料 

荧光原位杂交（FISH）试剂主要原料包括荧光探针、DAPI 复染液、

抗淬灭剂、稀释缓冲液等。 

原料控制点： 

荧光探针：序列、荧光强度、功能性试验等。 

4）主要生产设备 

超纯水仪、移液枪、混匀装置、分装设备、超低温冰箱、冰柜、冷藏

箱、贴标设备等。 

5）典型生产工艺 

配制工作液→半成品鉴定→分装→包装。 

6）产品检验 

过程检验可对分装前半成品工作液进行检验。成品检验时应根据产品

说明书的要求使用适用杂交仪、荧光显微镜、组织切片或血培养涂片等进

行检验。目前该类产品可参照 YY/T1459-2016《人类基因原位杂交检测试

剂盒》的有关要求。 

检验设备和辅助物品可包括： 

杂交仪——用于原位杂交过程 

荧光显微镜——用于检验杂交位置的准确性和荧光强度 

组织切片/参考片——验证试剂的性能 

8.校准品 

体外诊断试剂校准品是用于体外诊断仪器或检测系统的测量标准物
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质，是实现体外诊断试剂临床检测及监督检验结果准确一致的主要工具，

也是保证量值传递的实物计量标准。校准品应明确被测量及其单位，一般

包括校准物特性、含有该特性的基质、预期校准的分析物等，被测量可以

是单项的也可以是复合的。 

（1）工作原理 

临床检验仪器、体外诊断试剂、校准品三者组成检测系统，制造商使

用内部参考测量程序将计量标准通过校准品的赋值传递至终端用户，用于

修正仪器和试剂产生的偏倚，使检测结果准确可信。 

按照校准品被测量的数量，校准品可分为单项校准品和多项校准品；

按照校准品用途，校准品可分为生化校准品、血液分析仪用校准品等；按

照检测系统校准方式，校准品可分为单点（单水平）校准品和多点（多水

平）校准品；按照性状和状态，校准品还可分为干粉校准品和液体校准品。 

（2）结构组成及主要原材料 

校准品主要由预期校准的分析物或分析物模拟物和基质组成。分析物

可以是校准品本身所具有的也可以是另外添加的。基质可以是与待测样本

类型相同的物质或类似物质，如血清、动物血液等，也可以是缓冲液。根

据具体检测系统和检测项目的不同，校准品对基质的可能要求不同。 

原料控制点： 

血清、动物血液等：生物学来源、分析物浓度、生物安全性等 

分析物：生物学来源、浓度/活性、纯度等 

（3）主要生产设备及典型生产工艺 

天平、量筒、混匀装置、分装设备、冻干机、冷藏箱、超低温冰箱、



 

59 

 

冰柜等。 

不同检测系统的校准品的生产工艺参考试剂盒生产工艺中的校准品相

关内容。 

（4）赋值与量值溯源过程 

校准品的校准值并非真值，该校准值是用于修正仪器和试剂产生的偏

倚，使检测结果准确可信，生产企业必须对校准品进行赋值。赋值结果一

般在标签或说明书中给予标识，或以校准曲线的形式录入试剂盒配套校准

卡（ID 卡、二维码）中。同时，要保证校准检测系统后测定样品所得结果

准确性，必须有量值溯源性。 

建议生产企业按照 ISO 17511 和 GB/T 21415《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》建立校准品溯源

性，形成溯源文件。文件中应有赋值程序、溯源链和不确定度及其评定等

内容。 

依据 ISO 17511和GB/T 21415的规定，根据被测量溯源链顶端的不同，

制造商校准品的赋值和溯源链大体可分为以下四种情况，其中具体赋值方

法不并限于本指南。 

1）溯源至参考方法 

有检验医学溯源联合委员会（JCTLM）推荐的参考方法，属于测定结

果能溯源到参考方法，如酶学、小分子代谢物等检验项目。 

可溯源至参考方法的校准品的赋值和溯源链如图 22： 



 

60 

 

 

图 22 可溯源至参考方法的校准品溯源链示意图 

a：使用经确认的参考方法对制造商主校准品初步赋值 

b：主校准品校准企业内部检测系统 

c：选取一定数量的临床样本，使用企业内部检测系统和参考方法同时

测定，对两种方法测定结果进行线性拟合，修正主校准品赋值，重复 a、b、

c 步骤，直至两种方法测定结果一致（斜率接近 1.00，截距接近 0），再进

行 d 步骤。 

d：使用企业内部检测系统对校准品（商品校准品或产品校准品）进行

赋值。 

e：校准品校准常规检测系统 

f：选取一定数量的临床样本，使用常规检测系统和企业内部检测系统

同时测定，对两种方法测定结果进行线性拟合，修正校准品赋值，重复 d、
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e、f 步骤，直至两种方法测定结果一致（斜率接近 1.00，截距接近 0），

再进行 g 步骤。 

g：选取一定数量的临床样本，使用常规检测系统和参考方法同时测定，

对两种方法的结果进行分析，评价两种方法的相关性（r≥0.95，斜率在

1.00±0.05 范围内）。若相关性较好，则赋值通过；若相关性不好，则重新

执行 a 至 h 的赋值过程，直至通过为止。 

h：终端用户的常规测量程序使用赋值通过的校准品校准完毕之后，即

可用于常规样本的测定。 

2）溯源至标准物质 

有检验医学溯源联合委员会（JCTLM）推荐的标准物质，但没有参考

方法，属于测定结果能溯源到标准物质，如特定蛋白、胱抑素 C 等检验项

目。可溯源至标准物质的校准品的赋值和溯源链如图 23： 

 

图 23 可溯源至标准物质的校准品溯源链示意图 

 



 

62 

 

a：选用标准物质（优先选用人血清基质的）校准检测系统 

b：检测系统对主校准品赋值 

c：使用初步赋值的主校准品校准的检测系统 

d：使用初步赋值的主校准品校准的检测系统和标准物质校准的检测系

统同时测定一定数量的临床样本，对两种数据进行直线回归统计，修正主

校准品赋值，重复 a、b、c 步骤，直至测定结果一致（斜率接近 1.00，截

距接近 0），再进行 d 步骤。 

e：使用经主校准品校准的检测系统对校准品（商品校准品或产品校准

品）进行赋值。 

f：校准品校准常规检测系统 

g：使用校准品校准的常规检测系统和主校准品校准的检测系统同时测

定一定数量的临床样本，对两种测定结果进行直线回归分析，修正校准品

赋值，重复 d、e、f 步骤，直至两组结果一致（斜率接近 1.00，截距接近 0），

再进行 h 步骤。 

h：使用校准品校准的常规检测系统和标准物质校准的检测系统同时检

测一定数量的临床样本，对两组结果进行相关性分析，评价两种方法的相

关性（r≥0.95，斜率在 1.00±0.05 范围内）。若相关性较好，则赋值通过；

若相关性不好，则重新执行 a 至 h 的赋值过程，直至通过为止。 

i：终端用户的常规测量程序使用赋值通过的校准品校准完毕之后，即

可用于常规样本的测定。 

3）既无参考方法又无标准物质，但有企业选定测量程序 

即无参考方法又无标准物质，可选用已上市产品作为企业选定测量程
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序进行比较研究，应选择目前临床上认为质量较好的产品作为比对系统。

赋值过程类似于①溯源至参考方法的溯源链，用比对系统代替参考方法。 

4）即无参考方法和无标准物质，又无企业选定测量程序 

对于这类检测项目，企业可自己建立企业内部标准（方法或物质），

校准品和测定结果溯源至企业内部标准。 

校准品赋值的同时应评定校准品的不确定度。 

（5）产品检验 

过程检验可对分装前、冻干后的半成品进行检验，成品检验时应根据

产品说明书的要求使用适用分析仪、配套的试剂和/或标准物质等进行检

验。目前个别种类的校准品有行业标准可参考，如 YY/T 1549-2017《生化

分析仪用校准物》、YY/T 0701-2008《血细胞分析仪用校准物（品）》等。 

检验设备和辅助物品可包括： 

适用的分析仪——用于验证校准品性能 

水分测定仪——冻干粉校准品水分含量的测定 

标准物质——验证校准品的准确性 

9. 质控品 

质控品是用于体外诊断的质量控制的定值或非定值物质，其使用目的

主要是评价或验证测量精密度和测量准确度。 

（1）工作原理及分类 

质控品起到对检测系统（检验仪器、体外诊断试剂、校准品）测定结

果质量控制和验证的作用，终端用户通过观测质控品测定结果是否在靶值

范围内或是否较之前的测定结果发生偏移，进而评价测定系统是否处于准
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确的状态。 

按照质控品被测量的数量，质控品可分为单项质控品和多项质控品；

按照适配检测系统，可分为生化质控品、血液分析仪用质控品等；按照是

否定值，可分为定值质控品和非定值质控品；按照预期用途，可分为正确

度质控品、精密度质控品等；按照性状和状态，还可分为干粉质控品和液

体质控品。 

（2）结构组成及主要原材料 

质控品由待测定的分析物或分析物模拟物和基质组成。质控品的结构

组成和主要原材料与校准品大致相同。 

原料控制点： 

血清、动物血液等：生物学来源、分析物浓度、生物安全性等 

分析物：生物学来源、浓度/活性、纯度等 

（3）主要生产设备及典型生产工艺 

天平、量筒、混匀装置、分装设备、冻干机、冷藏箱、超低温冰箱、

冰柜等。 

不同检测系统的质控品的生产工艺参考试剂盒生产工艺中的质控品相

关内容。 

（4）赋值过程 

质控品一般不具有溯源性。质控品的靶值并非真值，而是多次测量的

统计值，无法用于试剂准确度的评价。而正确度质控品是具有溯源性的，

较校准品具有更高的溯源等级，具有更小的不确定度。 

（5）产品检验 
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过程检验可对分装前半成品、冻干后的半成品进行检验，成品检验时

时应根据产品说明书的要求使用适用分析仪、配套的试剂等进行检验。目

前个别种类的质控品有行业标准可参考，如 YY/T 0702-2008《血细胞分析

仪用质控物（品）》等。 

检验设备和辅助物品可包括： 

适用的分析仪——用于验证质控品性能 

水分测定仪——冻干粉质控品水分含量的测定 

 

三、体外诊断试剂检查要点及易出问题 

（一）机构和人员 

1.检查要点 

（1）质量手册、程序文件中是否明确各部门的相互关系及相应的职责

和权限；质量管理部门是否有对产品质量相关事宜的决策权；生产管理部

门与质量管理部门负责人不得互相兼任。 

（2）组织机构图（质量体系管理图）等是否与现行机构相符；是否按

组织机构配备相应的人员。 

（3）企业技术、生产、质量负责人对相关法规的熟悉程度；查看相关

部门负责人的任职资格要求，是否对专业知识、工作技能、工作经历作出

规定；查看考核评价记录，现场询问，确定是否符合要求。 

（4）查看管理者代表、检验岗位人员等的任命文件。 

（5）从事生产、技术和质量管理人员应当具有医学、检验学、生物学、

免疫学或药学等与所生产产品相关的专业知识，并具有相应的实践经验，
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以确保具备在生产、质量管理中履行职责的能力；是否确定了从事影响产

品质量工作的岗位，并规定了这些岗位人员所必须具备的专业知识水平（可

包括学历要求）、工作技能、工作经验；查看相关任职要求、学历证书、

培训内容、培训记录和考核记录，确定是否符合要求。 

（6）查看相关文件、培训内容及培训记录，是否对洁净区工作人员进

行卫生和微生物学基础知识、洁净作业等方面的培训；是否对从事生产的

全体人员，包括清洁、维修等人员均应当根据其产品和所从事的生产操作

进行专业和安全防护培训；从事高生物活性、高毒性、强传染性、强致敏

性等有特殊要求产品的生产和质量检验人员应当具备相关岗位操作资格或

接受相关专业技术培训和防护知识培训，合格后方可上岗。 

（7）查看相关文件，是否对临时进入洁净室的人员（包括外来人员）

进出洁净区的指导和监督作出了规定。 

（8）应当建立对人员的清洁要求、健康要求和服装要求，制定洁净室

（区）工作人员卫生守则、建立人员健康档案和制定洁净工作服和无菌工

作服的管理规定。凡在洁净室（区）工作的人员应当定期进行卫生和微生

物学基础知识、洁净作业等方面培训。临时进入洁净室（区）的人员，应

当对其进行指导和监督。人员进入洁净室（区）应当按照程序进行净化，

并穿戴工作帽、口罩、洁净工作服、工作鞋。裸手接触产品的操作人员每

隔一定时间应当对手再次进行消毒。裸手消毒剂的种类应当定期更换。直

接接触物料和产品的操作人员每年至少体检一次。患有传染性和感染性疾

病的人员不得从事直接接触产品的工作。工作服及其质量应当与生产操作

的要求及操作区的洁净度级别相适应，其式样和穿着方式应当能够满足保
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护产品和人员的要求。洁净工作服和无菌工作服不得脱落纤维和颗粒性物

质，无菌工作服应当能够包盖全部头发、胡须及脚部，并能阻留人体脱落

物。 

2.易出问题 

（1）质量方针和质量目标制定签字人为应为企业负责人，而非管理者

代表。 

（2）未规定质量管理部门对不合格品的决策权。 

（3）生产与质量负责人为同一人兼任。 

（4）缺少清洁、维修人员的安全防护培训；缺少质检人员的防护知识

培训。 

（5）人员进出洁净室及穿戴衣帽、口罩、鞋等的实际流程与文件规定

不相符。 

（6）直接接触物料和产品的操作人员体检内容没有涉及传染性和感染

性疾病。 

（二）厂房与设施、设备 

1.检查要点 

（1）生产、行政和辅助区总体布局合理，不得互相妨碍。生产环境应

当整洁、无积水和杂草。厂区的地面、路面周围环境及运输等不应对产品

的生产造成污染。 

（2）应当根据体外诊断试剂的生产过程控制，确定在相应级别的洁净

室（区）内进行生产的过程，避免生产中的污染。洁净室（区）和非洁净

室（区）之间应有缓冲设施。洁净室（区）的门、窗及安全门应当密闭。
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空气洁净级别不同的洁净室（区）之间的静压差应当大于 5 帕，洁净室（区）

与室外大气的静压差应大于 10 帕，并应当有指示压差的装置。相同级别洁

净室间的压差梯度应当合理。洁净室（区）的门应当向洁净度高的方向开

启。 

（3）不同体外诊断试剂应确定生产工艺所需的空气净化级别： 

酶联免疫吸附试验试剂、免疫荧光试剂、免疫发光试剂、聚合酶链反

应（PCR）试剂、金标试剂、干化学法试剂、细胞培养基、校准品与质控

品、酶类、抗原、抗体和其他活性类组分的配制及分装等产品的配液、包

被、分装、点膜、干燥、切割、贴膜以及内包装等，生产区域应当不低于

100,000 级洁净度级别。 

阴性或阳性血清、质粒或血液制品等的处理操作，生产区域应当不低

于 10，000 级洁净度级别，并应当与相邻区域保持相对负压。 

无菌物料等分装处理操作，操作区域应当符合 100 级洁净度级别。 

普通类化学试剂的生产应当在清洁环境中进行。 

（4）洁净室（区）应当按照体外诊断试剂的生产工艺流程及所要求的

空气洁净度级别进行合理布局，人流、物流走向应当合理。洁净室（区）

内的人数应当与洁净室（区）面积相适应。进入洁净室（区）的物品应当

按程序进行净化处理。同一洁净室（区）内或相邻洁净室（区）间的生产

操作不得互相交叉污染。不同品种产品的生产应当做到有效隔离，以避免

相互混淆和污染。有数条包装线同时进行包装时，应当采取隔离或其他有

效防止混淆的措施。洁净室（区）的温度和相对湿度应当与产品生产工艺

要求相适应。 
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（5）进入洁净室（区）的管道、进回风口布局应当合理，水、电、气

输送线路与墙体接口处应当可靠密封，照明灯具不得悬吊。洁净室（区）

的内表面（墙面、地面、天棚、操作台等）应当平整光滑、无裂缝、接口

严密、无颗粒物脱落，避免积尘，并便于清洁处理和消毒。洁净室（区）

内的水池、地漏应安装防止倒灌的装置，避免对环境和物料造成污染。100

级的洁净室（区）内不得设置地漏。 

（6）应当制定洁净室（区）的卫生管理文件，按照规定对洁净室（区）

进行清洁处理和消毒，并做好记录。所用的消毒剂或消毒方法不得对设备、

容器具、物料和产品造成污染。消毒剂品种应当定期更换，防止产生耐药

菌株。 

（7）产尘操作间应当保持相对负压或采取有效措施，防止粉尘扩散，

避免交叉污染。对具有污染性、传染性和高生物活性的物料应当在受控条

件下进行处理，避免造成传染、污染或泄漏等。 

（8）洁净室（区）空气净化系统应当经过确认并保持连续运行，维持

相应的洁净度级别，并在一定周期后进行再确认。若停机后再次开启空气

净化系统，应当进行必要的测试或验证，以确认仍能达到规定的洁净度级

别要求。 

洁净室（区）的空气如循环使用应当采取有效措施避免污染和交叉污

染。生产激素类、操作有致病性病原体或芽胞菌制品的，应当使用单独的

空气净化系统，与相邻区域保持负压，排出的空气不能循环使用。 

（9）进行危险度二级及以上的病原体（可参考原卫生部制定的《人间

传染的病原微生物名录》）操作应当配备生物安全柜，空气应当进行过滤
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处理后方可排出。应当对过滤器的性能进行定期检查以保证其有效性。使

用病原体类检测试剂的阳性血清应当有相应的防护措施。 

（10）对于特殊的高致病性病原体的采集、制备，应当按照有关部门

颁布的行业标准，如人间传染病微生物名录、微生物和生物医学实验室生

物安全通用准则、实验室生物安全通用要求等相关规定，配备相应的生物

安全设施。 

（11）生产聚合酶链反应（PCR）试剂的，其生产和检验应当在独立

的建筑物或空间内进行，保证空气不直接联通，防止扩增时形成的气溶胶

造成交叉污染。其生产和质检的器具不得混用，用后应严格清洗和消毒。

检验人员出入不同功能的检验操作间（试剂准备间、样品准备间、扩增反

应间等）应严格执行检验实验室工作服、工作鞋等 PCR 产品检验实验室的

要求，不同的检验操作间之间的压力梯度设置应当合理。 

（12）空调系统设置是否满足工艺要求，应检查仪器设备状态标示；

空气消毒制度和记录；设备维护保养制度和记录；空气净化系统的空调机

组信封流向标示、止回阀设置；初中高效过滤器的清洗更换的依据、监测

手段、规章制度等。 

（13） 易燃、易爆、有毒、有害、具有污染性或传染性、具有生物活

性或来源于生物体的物料的管理应当符合国家相关规定。所涉及的物料应

当列出清单，专区存放、专人保管和发放，并制定相应的防护规程。 

（14）动物室应当在隔离良好的建筑体内，与生产、质检区分开，不

得对生产造成污染。 

（15）应当确定所需要的工艺用水。当生产过程中使用工艺用水时，
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应当配备相应的制水设备，并有防止污染的措施，用量较大时应当通过管

道输送至洁净室（区）的用水点。工艺用水应当满足产品质量的要求。应

当制定工艺用水的管理文件，工艺用水的储罐和输送管道应当满足所生产

的产品对于水质的要求，并定期清洗、消毒。管理和检验人员等应熟悉对

工艺用水管理文件和检验规程。工艺用水的日常检验和消毒记录应符合工

艺用水文件要求。 

（16）配料罐容器与设备连接的主要固定管道应当标明内存的物料名

称、流向，定期清洗和维护，并标明设备运行状态。 

（17）与物料或产品直接接触的设备、容器具及管道表面应当光洁、

平整、无颗粒物质脱落、无毒、耐腐蚀，不与物料或产品发生化学反应和

粘连，易于清洁处理和消毒或灭菌。 

（18）需要冷藏、冷冻的原料、半成品、成品，应当配备相应的冷藏、

冷冻储存设备，并按规定监测设备运行状况、记录储存温度。冷藏、冷冻

体外诊断试剂应当配备符合其温度要求的运输设施设备。 

2.易出问题 

（1）监控洁净区的压差计未计量或没有计量标识；现场压力显示不符

合车间环境对压力的规定；不同区域间压差不符合要求。洁净区与非洁净

区之间的物流通道，缺少压力指示装置。 

（2）洁净区设计存在问题，如洁净区内下水无防倒灌装置，无防昆虫

或其他动物以及异物混入的措施、洁净区与非洁净区之间无缓冲、洁净区

空调的出/排风口采取顶送顶回的方式等。 

（3）需控制室内负压或室内空气不能污染其他房间的门应向洁净度高
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的方向开启。 

（4）生产车间房间布局不合理，生产过程中人流、物流互相干扰。 

（5）生产区仪器设备无状态标识，未填写使用记录、清洁、维修和维

护记录。 

（6）适用版本的操作规程等文件不在现场或现场放置不适用版本的操

作规程。 

（7）人流、物流分开，检查组所带的记录本等物件不按净化车间管理

规定进出洁净区。 

（8）洁具间和卫生工具不按规定存放。 

（9）100 级洁净间设置了地漏。 

（10）产尘操作间无捕尘措施。体外诊断试剂的生产、配制、溶液称

量时大多不易产生大量的粉尘，应根据生产工艺特点确定是否需要捕尘设

施。 

（11）未标明储罐和输送管道流向。 

（12）无清场记录。 

（13）容器具清洁干燥规程未规定容器具的清洁有效期；无清洁干燥

记录。 

（14）对温湿度有特殊规定房间的温湿度与文件规定不符。 

（15）是否配备符合冷藏、冷冻体外诊断试剂温度要求的储存、运输

设施设备。温度监控设施的温度预设要求是否符合产品的储存温度要求。 

（16）微生物检验室设置不合理或检验设备不齐全。 

（17）缺少对使用病原体类阳性血清的防护规定及具体措施；缺少生
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物安全柜过滤器性能维护保养规定及记录。 

（18）工艺用水微生物数量指标检验规程缺少对取样后检验时效的规

定。工艺用水检测取水点未设置最远端取样点。取样点的盲管过长，无法

实现有效的清洗消毒。 

（19）洁净区空气监测项目：尘埃粒子、浮游菌、沉降菌项目的布点

不符合相关标准规定。 

（三）文件管理 

1．检查要点 

（1）质量方针应当得到评审，质量目标应当与质量方针保持一致。应

根据总的质量目标在相关职能和层次上进行分解，分别建立各职能和层次

的质量目标；应当包括满足产品要求所需的内容，并且可测量、可评估；

并有具体的方法和程序来保障。 

（2）技术文件应当包括产品技术要求及相关标准、生产工艺流程、作

业指导书、检验和试验操作规程、安装和服务操作规程等相关文件，并满

足生产和检验人员的使用需求。凡是涉及影响产品质量的事项，在文件中

均应有相关规定或记录。 

（3）是否建立文件的编制、更改、审查、批准、撤销、发放及保管的

管理制度，并按照文件规定进行管理。 

（4）分发和使用的文件是否为受控的现行版本；作废文件是否有标识。 

2.易出问题 

（1）上墙文件没有受控标识或者不在受控范围内。上墙文件与该文件

放置的操作间功能不一致，无法实现文件的规范指导作用。 
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（2）法规或标准有新版本后，未及时更新，或相关文件中有关内容未

及时更新。 

（3）记录的更改不符合文件规定。 

（4）制定的文件控制程序不具有可操作性。 

（四）设计开发 

1.检查要点 

（1）查看产品设计控制程序，至少包括以下内容： 

设计和开发的各个阶段的划分；适合于每个设计和开发阶段的评审、

验证、确认和设计转换活动；设计和开发各阶段人员和部门的职责、权限

和沟通；风险管理要求。 

（2）查看风险分析、管理报告和验证报告，自行研发设计的产品应着

重检查产品的研发和验证记录；分装产品应着重检查原材料的来源和质量

控制方式。对产品的主要性能、主要原辅材料、采购、生产环境及设施设

备、工序、检验进行验证，包含验证方案、验证报告、评价和建议等，并

保存研制所用设备、试剂和仪器的使用记录。 

（3）设计和开发的输入应进行评审并得到批准，保持相关记录；设计

和开发的输出应得到批准并保持相关记录；设计和开发的更改进行识别并

保持相关记录。 

（4）查看设计和开发更改的评审记录，至少符合以下要求： 

应当包括更改对产品组成部分和已交付产品的影响；设计和开发更改

的实施应符合医疗器械产品注册的有关规定；设计更改的内容和结果涉及

到改变医疗器械产品注册证（备案凭证）所载明的内容时，企业应当进行
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风险分析，并按照相关法规的规定，申请变更注册（备案），以满足法规

的要求。 

（5）工艺研究、产品技术要求、分析性能研究、稳定性研究、检验、

临床评价研究、参考值研究等各个阶段的样品数量、贮存条件、留样、使

用或销毁情况应当保存记录，样品试制量应当满足从事研究所需要的数量。 

2.易出问题 

（1）设计开发文件不全，缺少验证与确认的过程；在产品设计时，未

能将所有法规中的要求作为输入项。 

（2）设计和开发输入未进行评审，或设计和开发全过程批准人与文件

规定不符。 

（3）在产品设计阶段，对于可能出现的风险分析不够；对于分析出的

风险，验证不充分，或不能排除。风险分析未贯穿于设计开发的全过程。 

（4）在产品设计进行改动时，未对设计开发文件进行相应更改并保持

记录。 

（五）采购 

1.检查要点 

（1）是否建立采购控制程序，采购程序内容至少包括：采购流程、合

格供应商的选择、评价和再评价规定、采购物品检验或验证的要求、采购

记录的要求。 

（2）查看外购物料清单和供应商审核制度，供应商审核制度应符合《医

疗器械生产企业供应商审核指南》的要求，检查主要原辅料供应商是否有

质量协议，是否对供应商进行审核并留存供应商资质证明等相关资料；是
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否从经审核批准的供应商处采购物料。 

（3）是否制定了各类物料入库验收规程、技术指标和质量要求。 

（4）采购记录应当满足可追溯要求。 

（5）查看标准品、校准品、质控品、生产或质控用血液等台账和发放

记录；其采购是否可追溯；是否有病原微生物及明确的定值范围及其他相

关信息的明确定量；是否由专人负责。 

2．易出问题 

（1）缺少合格供应商的再评价规定及记录。对生物安全性有特殊要求

的供应商的审核缺少有关生物安全性的证明材料。 

（2）原材料进出信息与出入库记录、台账及货位卡等信息不一致。 

（3）原材料库未按照文件规定进行区域划分；未存放在相应的划分区

域。 

（4）影响产品质量的关键原辅料的质量控制指标不全。 

（5）采购记录中对相关物品的信息要求不详细。 

（6）采购物料验证记录缺漏。 

（7）外购的校准品、质控品、生产或质控用血液等未测定病原微生物

及明确定值范围；没有专人负责的规定和记录。 

（六）生产管理 

1.检查要点 

（1）查看生产工艺规程、作业指导书等，是否明确了关键工序和特殊

过程。查看各级生产控制文件的编制、验证、审批、更改等管理制度。 

（2）在生产过程中需要对原材料、中间品等进行清洁处理的，应当明
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确清洁方法和要求，并对清洁效果进行验证。 

（3）查看洁净区检测报告和企业定期对洁净区检测的记录。 

（4）生产记录是否具有可追溯性，生产记录与仪器使用记录是否对应。 

（5）查看产品标识和防护程序，并现场查看是否与规定一致。 

（6）洁净室（区）内使用的压缩空气等工艺用气均应当经过净化处理。

与产品使用表面直接接触的气体，其对产品的影响程度应当进行验证和控

制，以适应所生产产品的要求。 

（7）查看生产环境、设备及器具的清洁规程及记录。生产设备所用的

润滑剂、清洗剂均不得对产品造成污染。 

（8）查看物料管理的相关文件，是否对物料进行分类，明确分类存放

的要求和中间品储存条件、期限；是否明确先进先出使用原则；是否对无

规定使用期限的物料根据物料的稳定性数据确定储存期限；储存期内发现

存储条件变化且可能影响产品质量时，应及时进行复验。 

（9）应当建立可追溯性程序并形成文件，应当规定可追溯的范围、程

度、标识和记录。记录应当包括生产过程所用的原材料、生产过程、生产

设备、操作人员和生产环境等内容。在生产过程中，应当建立产品标识和

生产状态标识控制程序，对现场各类物料和生产区域、设备、管路的状态

进行识别和管理。应当制定批号管理制度，对主要物料、中间品和成品按

规定进行批号管理，并保存和提供可追溯的记录。应当对每批产品中关键

物料进行物料平衡核查。 

（10）应当建立清场的管理规定。前一道工艺结束后或前一种产品生

产结束后必须进行清场，确认合格后才可以入场进行其他生产，并保存清
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场记录。相关的配制和分装器具必须专用，使用后进行清洗、干燥等洁净

处理。  

（11）生产一定周期后，应当对关键项目进行再验证。当影响产品质

量的主要因素，如工艺、质量控制方法、主要原辅料、主要生产设备等需

要开展重新验证的条件发生改变时，应当进行相关内容的重新验证。应当

根据不同产品特性提出验证的时间。 

（12）生产车间连续停产一年以上的，重新组织生产前应当对生产环

境及设施设备、主要原辅材料、关键工序、检验设备及质量控制方法等重

新进行验证。 

（13）应当对生产用需要灭活的血清或血浆建立灭活处理的操作规程，

并按照操作规程的要求，对生产用灭活前后的血清或血浆状态进行明显的

区分和标识。生产中的废液、废物等应当进行无害化处理，并符合相关的

环保要求。 

2.易出问题 

（1）缺少原料、中间品清洁方式的效果验证。 

（2）洁净区检测报告缺少浮游菌项目。 

（3）产品防护程序中对防护的规定内容不全面，无标识或实际与文件

规定不符。 

（4）缺少与产品使用表面直接接触气体对产品质量影响的评价和验证

记录。 

（5）未对无规定使用期限的物料的稳定性数据进行验证，以确定储存

期限。 
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（6）缺少物料储存环境发生变化后的复验记录（如：断电时间较长等）。 

（7）生产记录不具有可追溯性，生产记录与仪器使用记录不相对应；

原料、中间品等不具可追溯，如：无标识批号等信息；实际存放与货位卡

及台账不一致。 

（8）物料平衡计算方式不合理，实际生产不符合物料平衡。 

（9）生产现场各类物料和生产区域、设备、管路无状态标识。 

（10）缺少所用消毒剂、消毒方法对设备、容器具、物料和产品造成

污染的效果评价或验证；消毒剂品种不更换或实际更换与文件规定不符。 

（11）缺少生产设备所用润滑剂、清洗剂对产品造成污染的验证报告。 

（12）相关的配制和分装器具清洗、干燥规定与实际不一致。 

（13）生产设备操作规程不合理；缺少对主要生产设备的性能进行确

认并保存验证的记录。 

（14）记录不符合记录管理规定等相应文件的要求。 

（15）缺少停产一年以上后复产前再验证的规定；再验证规定内容或

记录不全。 

（16）生产用需灭活的血清或血浆的灭活信息不全；灭活前后区分和

标识不清。 

（17）缺少生产中废物、废液的无害化处理规程和记录，缺少与处理

机构的相关协议。 

（七）质量控制 

1.检查要点 

（1）查看检验仪器和设备台账、校准和检定记录及证书、维护保养规
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程和记录。 

（2）产品型式检验规程与强制性标准及经注册或备案的产品技术要求

的性能指标是否一致。 

（3）查看进货、过程、成品检验的检验记录及检验规程，性能指标是

否能够保证产品质量；查看是否有委托检验；检验记录是否可追溯；产品

放行是否与规定一致。 

（4）应当建立校准品、参考品量值溯源程序。对每批生产的校准品、

参考品进行赋值。应当对检验过程中使用的标准品、校准品、质控品建立

台账及使用记录。应当记录其来源、批号、效期、溯源途径、主要技术指

标、保存状态等信息，按照规定进行复验并保存记录。 

（5）生产和检验用的菌毒种应当标明来源，验收、储存、保管、使用、

销毁应执行国家有关医学微生物菌种保管的规定和病原微生物实验室生物

安全管理条例。应当建立生产用菌毒种的原始种子批、主代种子批和工作

种子批系统。生产用细胞应当建立原始细胞库、主代细胞库、工作细胞库。

应当建立细胞库档案资料和细胞操作日志。自行制备抗原或抗体，应当对

所用原料的来源和性质有详细的记录并可追溯。 

（6）留样应当在规定条件下储存。应当建立留样台账，及时记录留样

检验信息，留样检验报告应当注明留样批号、效期、检验日期、检验人、

检验结果等。留样期满后应当对留样检验报告进行汇总、分析并归档。 

2.易出问题 

（1）缺少检验仪器和设备检定或校准计划，或未按计划进行检定或校

准；现场无检定或校准标识；检定或校准证中所检参数与实际使用中参数
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不一致。 

（2）缺少对当仪器和设备不符合要求时，对以往检验结果进行评价的

规程和记录。 

（3）检验记录不能追溯；记录信息填写不完整；检验报告中体现的检

验内容不符合相应的检验规程；检验仪器使用记录与检验情况不一致。 

（4）标准品、校准品、质控品台账信息不完善；使用记录不完整；使

用时已过有效期；标准品、参考品缺少赋值记录或记录信息不全；缺少对

标准品、校准品、质控品复验的规定和记录。 

（5）缺少生产和检验用菌毒种相关信息；实际使用不符合医学微生物

菌种保管规定和病原微生物实验室安全管理条例。 

（6）留样台账及留样检验报告信息不全；留样数量与规定不符；缺少

留样期满后的汇总分析记录。 

（八）销售和售后服务 

1.检查要点 

（1）核对销售记录，记录至少应当包括：医疗器械名称、规格、型号、

数量、生产批号、有效期、销售日期、购货单位名称、地址、联系方式等

内容。 

（2）查看相关规定，是否规定了销售应当符合的医疗器械相关法规和

规范；是否对发现医疗器械经营企业存在违法违规经营行为时，应当及时

向当地食品药品监督管理部门报告做出规定； 

（3）查看售后服务规定及记录，是否建立健全售后服务制度；是否可

追溯；需要由企业安装的医疗器械，是否规定了安装要求和安装验证的接
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收标准；是否具有安装要求和安装验证记录；由使用单位或其他企业进行

安装、维修的，是否提供指导及安装要求、标准和维修零部件、资料、密

码等。 

（4）查看顾客投诉反馈相关控制程序和记录，是否对顾客反馈信息进

行跟踪分析。 

2.易出问题 

（1）未规定客户的资质要求，未留存客户的相关资质证明文件。 

（2）销售记录信息不全，缺少可追溯性。 

（3）顾客反馈的追踪处理记录缺少质量管理部门的检定记录。 

（九）不合格品控制 

1.检查要点 

（1）检查不合格品控制程序及记录，是否对控制部门及人员的职责权

限做出规定；是否规定了不合格的处置措施；是否保持了不合格的处置记

录；处置过程是否符合规定。 

（2）检查企业内部评审记录中与不合格品相关的记录和纠正预防后的

验证报告和记录，是否符合不合格品控制程序。 

（3）检查返工控制程序及记录，是否对返工的不合格品做出规定；是

否保持了返工记录。 

2.易出问题 

（1）不合格品未能有效标识和隔离；不合格品处置流程与文件规定不

符；不合格品处置人与文件规定不符。 

（2）返工缺少重新验证的规定及记录。 
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（十）不良事件监测、分析和改进 

1.检查要点 

（1）检查不良事件监测制度和有关职责权限的规定，是否对相关部门

职责做出规定；是否规定了可疑不良事件管理人员的职责、报告原则、上

报程序、上报时限；是否制定了启动实施医疗器械再评价的程序和文件等，

并符合法规要求。 

（2）检查不良事件记录，是否按照规定进行实施；是否应用了统计技

术并保留了数据分析结果的记录。 

（3）检查企业内部评审记录中与不良事件相关的记录和纠正预防后的

验证报告和记录，是否符合控制程序。 

（4）检查内审及管理评审控制程序及记录，规定内容是否全面；内审

员是否经过培训；是否在规定时间内进行；管理评审报告中是否包括了对

法规符合性的评价；是否提出了改进措施并落实具体职责和要求；是否按

计划实施。 

2.易出问题 

（1）未建立召回程序或程序中对未对上报要求做出规定。 

（2）缺少产品信息告知程序。 

（3）内审、管理评审未在规定时间内进行；内审人员审查的是自己所

在部门。 

 

四、其它需注意的问题 

（一）“受控文件”不只是加盖“受控文件”标识，而是要对文件的
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编写、审批、编号、发放、更新、回收等环节进行全面的控制，即符合文

件管理文件的要求。 

（二）设备的性质应根据其使用用途确定，对于部分体外诊断类产品，

某些设备既可以是生产设备，也可以是检验设备，例如 pH 计、量筒等。 

（三）不是所有的设备都需要有操作规程，主要生产设备应有操作规

程。 

（四）全项目的型式检验是设计验证的必要内容，但不是全部内容。

检验规程是企业体系文件的组成部分，检验规程中规定的检验项目不一定

与产品技术要求完全一致。 

（五）产品技术要求及产品说明书中规定的主要组成成分是产品配方

的主要组成部分，但不是全部配方内容。 

 

五、编写依据及体外诊断试剂类产品通用标准 

《医疗器械监督管理条例》（国务院令 650 号） 

《医疗器械生产监督管理办法》（国家食品药品监督管理总局令第 7

号） 

《医疗器械生产质量管理规范》（2014 年第 64 号） 

《医疗器械生产质量管理规范附录体外诊断试剂》（2015 年第 103 号） 

GB/T 29791.1-2013《体外诊断医疗器械 制造商提供的信息(标示) 

第 1 部分：术语、定义和通用要求》 

GB/T 26124-2011 《临床化学体外诊断试剂(盒)》 

YY/T 1227-2014 《临床化学体外诊断试剂命名》 
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YY/T 1255-2015《免疫比浊法检测试剂（透射法）》 

YY/T 1183-2010 《酶联免疫吸附法试剂》 

YY/T 1239-2014 《琼脂平板培养基》 

 

六、附录 

（一）体外诊断试剂按照检验用途分类举例： 

临床血液学和体液学检测试剂：血液学检测试剂，如血液一般检测试

剂、溶血检测试剂、血栓与止血检测试剂；组织配型类检测试剂；尿液检

测试剂、试纸；粪便检测试剂、试纸；其他体液及排泄物检测试剂。 

临床化学检测试剂：无机离子检测试剂；蛋白质检测试剂；糖类检测

试剂、试纸；酶类检测试剂，如肝脏疾病、肾脏疾病、心肌疾病诊断试剂，

体液和其他酶检测试剂；非蛋白含氮类化合物检测试剂；脂类检测试剂；

血气与电解质分析试剂；内分泌检测试剂，如下丘脑垂体激素、甲状腺激

素、肾上腺激素、性腺激素、胰腺和肠胃激素、其他激素检测试剂；维生

素和药物及代谢物类检测试剂，如维生素测定类试剂、药物和药物代谢物

检测试剂等。 

临床免疫学诊断试剂：传染病免疫学诊断检测试剂，如肝炎病毒或其

他病毒血清学标志物检测试剂、细菌或其他微生物血清学检测试剂；肿瘤

标志物类检测试剂；细胞免疫检测试剂等。 

微生物学检测试剂：培养基；微生物学检测试剂；微生物抗原、抗体

及核酸类检测试剂；药敏试剂；生化鉴定培养基；染色液等。 

组织细胞学检测试剂：细胞、组织化学染色剂类试剂；免疫组化与人
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体组织细胞类检测试剂。 

变态反应、自身免疫诊断检测试剂。 

遗传性疾病检测试剂：九项遗传性耳聋基因检测试剂盒（微阵列芯片

法）。 

分子生物学检测试剂：分子诊断试剂；人类基因检测类试剂；生物芯

片类试剂等。 

（二）洁净室（区）空气洁净度级别 

（三）清洁条件的基本要求 

要有防尘、通风、防止昆虫或其他动物以及异物混入等措施；人流、

物流分开，人员进入生产车间前应当有换鞋、更衣、佩戴口罩和帽子、洗

手、手消毒等清洁措施；生产场地的地面应当便于清洁，墙、顶部应平整、

光滑，无颗粒物脱落；操作台应当光滑、平整、无缝隙、耐腐蚀，便于清

洗、消毒；应当对生产区域进行定期清洁、清洗和消毒；应当根据生产要

求对生产车间的温湿度进行控制。 

（四）注释 

1. 辣根过氧化物酶的 RZ 值 

洁净度级 别 

尘粒最大允许数／m
3
 微生物最大允许数 

≥0.5μm ≥5μm 浮游菌／m
3
 沉降菌／皿 

100 级 3,500 0 5 l 

10,000 级 350,000 2,000 100 3 

100,000 级 3,500,000 20,000 500 10 
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辣根过氧化物酶的辅基和酶蛋白最大吸收光谱分别为 403nm 和

275nm，一般以 OD403nm /OD275nm 的比值 RZ(德文 Reinheit Zahl)表示酶

的纯度。高纯度的酶 RZ 值应在 3.0 左右（最高可达 3.4）。其中，光密度

OD 为入射光与透射光比值的对数或者说是光线透过率倒数的对数，计算

公式为 OD=lg(入射光/透射光)或 OD=lg(1/透光率)。 

2. 塑料衬片硬度指标可通过切割时一次未能整条切下的百分率表征；

塑料衬片粘性指标可通过切割时造成玻璃纤维与塑料衬片分离的百分率表

征。 

3. 目前体外诊断试剂相关标准和法规中并未明确定义中间品和半成

品，企业可根据其产品特点规定中间品或半成品。 

4. 干粉试剂 

体外诊断试剂中的干粉试剂的制备工艺可为冻干或抽干，制备工艺的

选择应考虑工艺前液体状态试剂中间品的溶剂物理性能、溶质的稳定性要

求等因素。本指南中干粉试剂的制备工艺仅以冻干粉制备为例进行介绍。 

5. 培养基简介 

培养基种类繁多，按用途分为基础培养基、营养培养基（增菌培养基）、

选择性培养基、鉴别培养基、特殊培养基；按物理状态可分为液体培养基、

流体培养基、半固体培养基和固体培养基。 

基础培养基是含有细菌生长所需基本营养成分的培养基，如肉浸液（俗

称肉汤）、普通琼脂平板等，广泛应用于细菌的检验，也是配制其他培养

基的基础成分；营养培养基是在基础培养基中加入血液、血清及生长因子

等特殊成分，供营养要求较高或需要特殊生长因子的细菌生长繁殖的培养

https://baike.so.com/doc/6634668-6848474.html
https://baike.so.com/doc/2279359-2411340.html
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基，如血琼脂平板、巧克力色琼脂平板；选择培养基是在培养基中加入某

些种类的抑制剂，抑制标本中非目的菌生长，选择性地促进目的菌生长的

培养基；鉴别培养基利用细菌分解糖类和蛋白质的能力不同及代谢产物的

差异，在培养基中加入特定作用底物和指示剂，观察细菌生长过程中分解

底物所释放的不同产物，通过指示剂的反应不同来鉴别细菌。 

培养基制备所需要的主要原材料包括平皿或培养瓶、代谢底物、显色

指示剂、碳水化合物、含氮物质、无机盐（包括微量元素）、抑制剂、指

示剂、生长因子、琼脂和水等，有的培养基还含有抗生素、色素、激素和

动物血等。 


