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摘要: 生物样本库是临床医学、基础医学和转化医学研究的基石和重要推动力。临床实验室( 检验科) 以血液等体液为日常检

测对象，拥有丰富的体液标本资源，在体液样本库建设中具有显著优势。临床实验室应推进生物样本库标准操作规程文件撰

写，标准化、规范化建设体液样本库，以促进医学检验学科的科研、教学的发展。
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临床医学、基础医学和转化医学研究均离不开

标本，规范化、标准化的生物样本库对医学研究的重

要性已得到广泛认可和关注。20 世纪末，多个欧美

国家先后建立了国家级标准化生物样本库。随着我

国对生物样本库资源的愈发重视，近年来在北京、上
海等地也陆续建立起多个大型生物样本库。临床实

验室( 检验科) 以血液等各种体液为检测对象，拥有

丰富的临床体液标本资源。厦门市临床检验中心在

体液样本库建设方面进行了一些尝试和探索。目

前，体液样本库已初具雏形，对临床、教学和科研发

挥着重要作用。现总结体液样本库建设过程中的一

些心得和体会，供交流参考。

1 生物样本库及其重要性

医学研究领域的生物样本库包括经标准化收

集、处理、储存和应用的健康和疾病个体的组织，全

血、血 浆、血 清 等 体 液 及 这 些 标 本 经 处 理 获 得 的

DNA、ＲNA 和蛋白质等标本，与其相关的诊断、病

理、治疗、随访、知情同意等信息资料，以及支持标本

管理的质量控制和信息管理的综合应用系统。生物

样本库在诸如疾病诊断、药物研发、疾病风险基因研

究 和 流 行 病 学 研 究 等 医 学 研 究 中 发 挥 重 要 作

用［1-2］。20 世纪末欧美发达国家开始重视并推动标

准化的生物样本库的建设，英国、日本等国家已分别

建立了各自的国家生物样本库［3-4］。时至今日，国

际上生物样本库已向着标准化与规范化、专业化与

职能化、产业化与信息化 3 个方向发展［5］。受主观

认识和某些客观因素影响，国内生物样本库的建设

近年来才获得广泛关注。生物样本库特别是肿瘤样

本库的建设发展迅速，如北京大学临床肿瘤学院样

本库［6］、天津医科大学附属肿瘤医院肿瘤组织样

本库［7］。
我国已将转化医学提升到国家层面，如《中共

中央关于制定国民经济和社会发展第十二个五年规

划的建议》辅导读本中指出: “以转化医学为核心，

大力提升医学科技水平，强化医药卫生重点学科建

设”。生物样本库作为临床、基础和转化医学研究

基石和重要推动力［8-9］，尤显重要。

2 体液样本库规范化建设

国际上，特别是欧美国家的学术团体，如美国国

家癌症研究所( NCI) 、欧洲癌症研究所、英国医学理

事会等组织分别提出了建立标准化生物样本库以及

特定标本收集的规范流程［10-11］。其中，国际生物和

环境样本库协会 ( International Society for Biological
and Environmental Ｒepositories，ISBEＲ) 致力于生物

样本库建设的标准化，并定期发布样本库建设实践

指南。2012 年 ISBEＲ 发布第 3 版实践指南［12］。该

指南描述了生物样本库建设的各个环节，如场地规

划、耗材选择、质量控制、运输使用、伦理法律等内

容。国内专业化的样本库或大型医院的样本库特别

是组织样本库的建设一般均以该指南为指导。
临床实验室的样本库一般以人体血液等体液为

主，故也称为体液样本库。临床实验室体液样本库

可能难以如大型的专业化的样本库一样严格按照

ISBEＲ 指南的要求建设。但如上文所述，完整的生

物样本库包括标本实物和与标本相关的信息资料。
所以临床实验室要建立体液样本库至少应该考虑好
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如何规范地收集和保存标本实物，保证标本的质量;

同时又要考虑如何收集完整的标本相关信息。
在体液样本库建设过程中，我们人为地分实体

样本库和样本信息库，见图 1。实体样本库标本的

收集和储存，其基本设备包括低温 /超低温冰箱、液
氮罐、冷冻架、冷冻盒。低温冰箱和液氮罐应配备具

有报警功能的“温度监控系统”，对相应的存储设备

进行实时温度监控。冷冻架为了更方便标本的定位

和存取，其设计应与存储设备及冷冻盒相适应，以最

大限度提高存储设备的利用率。规范化的体液样本

库建议使用条形码进行标本标识。与一维码比较，

二维码具有信息容量大、信息密度高、更容易印制、
纠错能力强和译码可靠性高等优点［13］。如果使用

的是非预制条码的冷冻管，则需要配备相应的条形

码打印机、耐低温的条形码标签和条形码阅读器。
规范化和有价值的体液样本库应该有完整的标本信

息，除标本类型、体积、备份数等基本信息外，还应包

括标本溯源信息、病例基本信息、治疗和随访信息、
相关本底值等检查信息。其中病例的基本信息可通

过样本库软件与医院信息系统 ( HIS ) 的关联来获

取，而标本的相关本底值可通过样本库软件与实验

室信息系统( LIS) 的关联获得。

图 1 体液样本库建设模式

3 临床实验室体液样本库建设

3． 1 临床实验室建设样本库的优势与不足 临床

实验室在日常工作中需要对大量患者 ( 或体检者)

的血液等体液标本进行处理和分析。随着自动化设

备的普及，分析所用标本量越来越少，检测后剩余标

本的再利用值得广泛关注。充足的标本来源、临床

检验技术人员熟练的标本处理技能和完善的质量保

证体系都利于临床实验室建立体液样本库。日本检

验工作者探索了一套将检测后标本储存建库并用于

医学科研的方案［14］。但国内检验工作者对规范化

的生物样本库建设的关注较少。
3． 2 本中心临床体液样本库建设现状 厦门市临

床检验中心体液样本库 － 80 ℃储存容量超 2 000 L，

拥有专业的生物样本库管理软件和温度监控系统，

编写了标准操作规程( SOP) 文件以规范标本收集和

质量控制等过程。
3． 2． 1 体液样本库的“硬件”建设 存储设备是体

液样本库最基本的硬件设施，包括冰箱、低温冰箱、
超低温冰箱和液氮罐等，上述设备的选择需与样本

库建设预期的容量相匹配，其内部空间也要与冷冻

支架、冷冻盒匹配。冷冻支架有框架型和抽屉型。
抽屉型冷冻支架取用方便，但价格相对较高。冷冻

盒有塑料和纸质等类型，冷冻管有外旋和内旋之分。
条码化管理对样本库规范化建设十分重要，可根据

成本和样本库建设需要，选择带预制条码的冷冻管

或后制打印条码。根据样本库建设的实际情况，我

们选择抽屉式冷冻支架、纸质冷冻盒并采用后制打

印条码的模式。
样本库管理软件和温控软件是体液样本库规范

化建设必需配备的两个重要程序。虽然有多种方式

可进行 标 本 信 息 的 管 理，如 手 工 记 录、办 公 软 件

Excel等，但专业的样本库软件更能保证标本信息数

据库的完整和安全，也更有利于科研合作交流。目

前有多种商品化的样本库管理软件，在软件的设计

细节上有些差异，但软件的框架结构基本相似，一般

都包括标本管理、患者管理、空间管理、随访管理、实
验和课题管理、统计、系统设置等功能模块。软件的

具体功能则可通过与软件公司的沟通，设计个性化

模式，同时可通过软件与 LIS 以及医院的病历系统、
影像系统、病理系统进行连接。温控管理软件实时

监控冰箱等存储设备的温度，能在温度变化超出设
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定的温控警戒值时第一时间向负责人发送通知短

信，以便相关人员能第一时间处理。
3． 2． 2 体液样本库“软件”建设 首先，体液样本

库应该至少安排一位兼职主管负责日常管理和协调

工作; 常规的标本收集和软件信息系统管理也应由

相对固定的人员负责。经常性的人员培训对于样本

库的规范化建设至关重要，培训内容至少包括采集

规范、质量控制、相关伦理知识、签署保密声明、安全

防护等内容，只有经过良好的充分的培训，才能保证

规范化操作的执行。
其次，SOP 文件应该参照国内外的相关规范文

件，结合各自实验室的实际情况编写。我科体液样

本库共有 SOP 文件 17 个，包括厦门市临床检验中心

体液样本库建设概述、体液样本库建设的伦理与法

律问题、体液样本库的安全管理、体液样本库一般工

作流程、体液样本库的入库管理、体液标本的存储、
体液样本库的使用管理、科研标本的出库和运输管

理、体液样本库设备使用管理、体液样本库耗材选择

和使用管理、样本库管理软件的使用、标本采集和处

理的一般流程、血液标本的采集与处理、尿液标本的

采集与处理、脑脊液标本的采集与处理、其他标本的

采集与处理、标本的销毁。
3． 2． 3 体液样本库建设的其他注意事项 伦理保

护是样本库建设和使用中不可忽视的一个重要问

题，如标本捐献者知情同意、隐私保护问题等。国外

学者通过标本收集时的扩大告知和伦理学委员会的

审核等方法，来达到既能充分利用宝贵的标本资源

又能有效保护捐献者权益的要求［15-18］。实际工作

中，笔者科室本着医学伦理学保护患者权利的基本

原则，在医院医学伦理学委员会的监管下建设体液

样本库。根据不同的标本来源和使用用途采取不同

的伦理处理方式。对于使用剩余检测标本用于非基

因项目研究，且研究结果不会透露任何标本来源者

信息时，如体外诊断试剂临床试验研究，向伦理学委

员会提供不需知情同意书的研究备案; 牵涉到基因

检测或者需要额外采集患者标本以留样入库的研

究，则需向伦理学委员会提供完整的伦理学申请并

获得患者的知情同意。安全管理是体液样本库建设

和使用中不容忽视的另一个重要问题。样本库的安

全包括人员安全、设施和设备安全、操作安全、标本

数据安全、标本转运安全、生物安全和化学安全等多

个方面［19］。因此，生物样本库的安全管理措施不仅

包括配备必备的防护措施以保证操作人员避免生物

危害、防范超低温冰箱和液氮的冻伤风险、防范液氮

和干冰的低氧危险等人身安全，也包括保证充足的

散热空间、定期设备维护以防范电气和火灾风险，更

需要特别通过权限设置保证标本信息不被泄露、通

过及时备份保证数据不丢失。存储设备故障时标本

转移的应急方案也是保证标本安全的重要举措，是

不可忽视的重要安全措施之一。

4 体液样本库建设实例

临床实验室最常见的血液标本，根据不同实验

目的留取血清、血浆和血细胞 3 种不同成分。血浆

一般选择 EDTA 或枸橼酸钠抗凝。血浆和血清的初

步分离条件为抽血后 2 h 内 1 500 × g 离心 10 min，

分装 3 ～ 5 管保存。血细胞如果是作为 DNA 实验用

途，可直接将全血或弃血浆后的血细胞标本分装保

存，如果是 ＲNA 实验用途的标本则以 1∶ 3 的比例将

全血加入 ＲNA 保护剂中充分混匀后保存。
4． 1 优势病种标本收集 收集本地肝癌、食管癌等

患者的血液标本，可通过住院信息系统、手术患者安

排信息等筛选待入库患者，通过患者住院号跟踪查

找其治疗前后的血液标本并分装保存。标本信息至

少包括姓名、性别、民族、出生日期、职业、家族史、既
往史和联系电话等，并通过样本库管理软件与医院

LIS 相关联，调取标本的相关检验指标本底结果; 与

医院影像系统关联，调取影像信息; 与病理系统链

接，调取病理结果。
4． 2 科研课题组标本收集模式 以华法林药物基

因组样本库为例，2010 年在确立该研究课题方向

后，课题组先行建设样本库，标准化收集华法林使用

患者的血浆和全血，以及患者用药、疾病状态等信息

资料，并进行定期的随访，收集患者用药的不良反

应、有效性、稳定剂量等资料信息。
4． 3 稀有珍贵标本的收集 以脑脊液为例，脑脊液

检验在中枢神经系统疾病( 如脑炎、脑膜炎等) 或肿

瘤( 含转移性肿瘤) 的辅助诊断中发挥重要作用。
作为一种难得的珍贵标本，收集脑脊液、建脑脊液样

本库很有意义。本实验室对于脑脊液标本收集入库

的简要操作流程如下: 将完成所有检验项目后剩余

的标本( 包括脑脊液常规、细胞学和脑脊液生化标

本) 集中在 1． 8 mL 冷冻管中，1 500 r /min 离心 5
min，吸取上清液至 2． 0 mL 冷冻管，分装 300 ～ 500
μL 一管，剩余至少 200 μL 沉渣于 1． 8 mL 冷冻管。
每个标本冷冻管按照编号规则编号，并注明沉渣管

或上清液管。同时详细记录标本对应信息，包括原

始标本号、患者姓名、年龄、性别、住院号、诊断等。
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临床实验室在体液样本库建设上具有相当的优

势和便利，规范化的体液样本库对于临床检验诊断

学科的临床诊疗、医学教学和转化医学研究等均有

重要的促进作用。
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