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数字图像技术在尿液有形成分分析

自动化上的应用

作者单位：100730北京市，中国医学科学院北京协和医学院北京协和医院检验科

【摘要】尿液有形成分分析的自动化进程起步较晚，但近10余年来在国内外都有快速发展。目前

数字图像技术在尿液有形成分分析自动化上的应用主要为流动拍摄式和静止拍摄式尿液有形成分分

析仪两种。本文对这两类自动化分析设备的发展进程、检查原理、流程和优势特点等方面进行介绍，指

出其在实验室检测中的不足之处，并对改进措施和实验室工作人员在实际工作中的正确使用予以建

议。对数字图像技术的发展和在医学其他领域的应用进行了设想和展望。
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尿液有形成分分析是一项传统检查项目，是尿常规检验

中的一个重要内容．也是检验医学中的一个重要项目。其自

动化进程起步较晚，但近10余年来在国内外都有快速发展。

本文对这些自动化分析设备的发展进程、检查原理、流程和

特点等方面进行介绍，对这类仪器的不足和改进予以建议，

对其发展和进一步延伸应用领域进行了设想和展望。

1发展进程

尿常规一般包括理学检查、化学检查和有形成分检查三

大部分，而有形成分检查又被称为尿沉渣检查。由于上世纪

50年代尿干化学分析技术的开展，其自动化进程非常迅速，

各种类型的尿干化学试带和分析仪器遍布各级医院实验室，

而显微镜检查则一直停留在人工镜检阶段。直到1983年美

国Iris公司设计出一款通过电视摄像和屏幕图像识别模式的

尿液有形成分分析仪，才打破了这一局面。经过数次改进和

升级．Iris公司于2002年推出小型数字化的尿液有形成分分

析系统iQ一200，并通过连接桥与Ax一4280尿干化学分析仪

形成流水线系统(图1)。自2000年后，国内外众多厂家都开

始投入到此类设备的开发中，经过十余年的发展，已经取得

了一定的成绩。在我国，这种设备被称为数字图像自动识别

尿液有形成分分析系统，国外也将这类产品称为流式颗粒影

像分析系统。

采用数字图像分析技术，即模拟显微镜操作技术而研发

的设备，在国内市场和国际市场都有良好的发展。该技术是

以显微镜为基本检测平台，配合数字图像及计算机处理软件

所形成的一类尿液有形成分分析仪器。根据数字图像拍摄方

式将其划分为两大类，一类为样本在平板鞘流液辅助下，在

样本不断的流动过程中拍摄数字图像．再经计算机软件系统

处理识别的仪器。将其称为流动拍摄式仪器；另一类是应用

沉淀技术将样本稳定的沉淀于特殊的计数板后，在静止的状

态下拍摄数字照片，再经计算机软件处理和识别的一类仪

器．将其称为静止拍摄式仪器[1]。

电脑{口墨示系统 ·卜2∞主机 连接桥 ^x一42e0千化学分析系统

图1 iQ一200尿液有形成分分析仪及流水线系统

2检测原理及流程

2．1流动拍摄式尿液有形成分分析仪 流动拍摄式尿液有

形成分分析仪以鞘流液作为媒介，在平板鞘流池中通过时使

尿液中的各种成分排成一列．薄层鞘流液将标本夹于中心位

置并使其处于数字相机焦点内，有形成分的最大平面与摄像

镜头保持90。垂直．以方便摄像镜头拍摄有形成分的最大平

面图像。鞘流液的另一作用是尽量避免发生重叠，并在频闪

光源的辅助下。在不断流经流动检测池的过程中拍摄数字图

像(图2)。一般每个标本会获取500幅有形成分的数字图像，

其目的是保证获取更多有形成分内容并保持良好的精密度。

拍摄数字图像后．后续的程序是采用智能化显微镜图像
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有形成分分析仪检测流程见图3。

光源和透镜

透镜／CCD影像

图2 iO一200分析系统检测原理图

分析技术和自动粒子识别分析软件系统，对有形成分进行分

类和计数。目前该设备可定量分析尿液中的12种有形成分。

所拍摄的数字图像经软件识别并分类后，以单一成分分类，

排列并显示在屏幕上。操作者可以在显示器上浏览所拍摄的

图像，对仪器自动识别错误或不易识别的成分，通过人工在

屏幕上重新鉴别、分类和确认。仪器的识别软件一般由生产

厂家定期进行升级。采用类似检测原理的仪器目前还有迪瑞

FUS一200型和FUS一100型，并且有相应的干化学分析仪与其

配合连接，形成尿液分析工作站。

2．2静止拍摄式尿液有形成分分析仪 静止拍摄式尿液有

形成分分析仪多以传统光学显微镜为基本平台。以固定或一

次性计数板为工具，加装自动进样系统、数字相机和软件系

统为基本构成。这类分析设备的检测原理和流程基本相近。

都是将尿标本混匀后充人计数板，计数板被固定在带有XY

双向可移动自动控制的显微镜载物平台上，而所用的计数板

有固定式(包括单通道和多通道)和一次性可弃式两类。显微

镜则一般加配100万或200万像素的数字相机。其检测流程

是标本通过吸样针和管道充入计数板，经一定时问的自然沉

淀或离心加速沉淀，尽量使得各类有形成分沉淀于计数板的

底部，再由数字相机通过显微镜低倍视野和高倍视野镜头拍

摄一定数量的显微镜数字图像。这些数字图像首先由仪器厂

家设计的智能软件识别程序进行初步鉴别和定量计数。对仪

器不能正确识别或出现错误识别的问题，仪器或做报警提示

或在屏幕上显示图像．最终由有经验的专业人员通过屏幕识

别，对其进行重新确认和分类后发出报告。静止拍摄式尿液

眦橄}

一般情况下软件中已经建立了大量的数据模型库，一般

会根据目标大小、边缘、弧度、长度、颜色、灰度、纹理等各种

特征数据对图像进行数字化处理，通过计算机神经网络与系

统内已经建立的标准数据模型进行比对、分析、处理、识别。

此类仪器的识别软件可定期升级，通过升级不断扩充数据库

内涵和数据量，提高软件识别能力、数学模型改进，使其“认

识”更多成分，会逐步提升尿有形成分的检出率、识别率和正

确率。采用类似原理的仪器国内有众多品牌，如长沙爱威公

司的AVE系列仪器，迈瑞(慧生)EH系列仪器，杭州龙鑫公

司的Ⅸ一8000型。重庆天海THME系列仪器，桂林Urit一1200

型等，许多厂家的仪器已经进入国外医院实验室。

由于尿液中有形成分的自然沉淀需要一定时间才能拍

摄到清晰的数字图像，因此影响到仪器的分析速度。为了解

决这一瓶颈问题，改进措施一般多为增加检测计数池通道，

例如最新设计并推出的Mindrav EH一2080型采用了四通道检

测系统，其每小时检测速度标称为100个样本，可以满足大

型医院的工作量需求(图4)。
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图4 EH一2080分析系统

而匈牙利E77公司研发的尿液有形成分分析系统

(U打Sed，LabUMat，CobioXS，SediMa)【)产品，则采用一种独到

的一次性计数板模式，尿液充入计数板后被转移到一个内置

微型离心机内，将样本迅速离心10 s，达到不浓缩标本又快速

沉淀的目的(图5)。该仪器的另一特点是可迅速在屏幕上将
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图3静止拍摄式尿液有形成分分析仪检测流程
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已经识别出的有形成分以文字标识出来，给浏览者以直观感

觉。静止拍摄式仪器的一个共同特点是可以在屏幕上显示最

接近显微镜下所见到的全视野照片。流动拍摄式和静止拍摄

式尿液有形成分分析仪的特点见图6。

图5计数板和内置微型离心机
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图6流动拍摄式和静止拍摄式尿液分析仪的特点

3优势和特点

由于工作量加大、人员短缺、尿干化学分析仪的广泛使

用、形态学检验收费价格的低廉，再加上检验科对常规检验

项目的重视程度不够以及人才培养的缺失，使得对尿液有形

成分这一传统、有价值的检验项目的要求有所放松，甚至冷

落。临床医生往往对缺失尿沉渣检查结果的尿液分析报告感

到失望．特别是肾脏和泌尿系统科室的临床医师对此有许多

不满。许多检验界老专家和有识之士也不断在呼吁“尿液沉

渣检查不可忽视”。解决这一问题的契机，可能就在于自动化

分析设备的应用。而这一进程．我国及国外厂家几乎同时起

步．发展历程也只有十余年的时间。

笔者认为自动化尿液有形成分分析设备给临床实验室

带来的好处主要有以下几点⋯：①实现了自动化操作，检验程

序标准化、程序化；②提高了复现性和可比性，不同操作者之

间可达到最大的一致性；③节省人力，提高检查速度，不同型

号的仪器可以适应不同用户的需求；④标本无需预先离心，

即刻测定．快速简捷，全封闭管路系统，尽量减少接触样本和

防止实验室污染；⑤数字图像的存储，解决了尿检验标本不

能存留的问题，数字图像资料可以作为直接的证据；⑥将传

统的定性或半定量分析结果转换为定量分析结果；⑦开启尿

液有形成分检查可以实施质量控制的方式和路径；⑧目前此

类分析设备，特别是国内厂商的产品所需耗材不多，因此成

本相对较低；⑨仪器硬件或软件不断改进、训练、扩充数据

库，升级，具有逐渐进步、提高识别能力和正确性的能力；⑩

所摄数字图像可用作培训、科研和资料保存，并可用于发表

文章或图书出版。笔者预计今年出版一部《尿液有形成分彩

色图鉴》，首次在图谱中设专门章节，收录某品牌数字图像尿

液分析仪拍摄的近百幅尿液有形成分图片。

4问题及建议

由于自动化分析技术在尿液有形成分分析领域的不断

发展和应用．导致一些过度依赖仪器而轻视显微镜下形态学

检查、不注重复检原则、导致漏检甚至漏诊等事件的发生[3]。

丛玉隆教授⋯曾指出：“流式细胞术法”和“显微成像数字识别

法”作为筛选手段，较“干化学法”有明显的筛选优势。但对于

仪器不能识别或出现“报警”的标本，仍需建立并经验证证明

切实可行的标准进行筛选。具有诊断意义的有形成分要镜检

确认，因为对于尿液有形成分检查而言，规范的显微镜检查

是金标准。就此针对此类仪器的开发和应用，笔者提出一些

问题与大家讨论。

4．1识别率 虽然尿液有形成分分析仪对具有典型特征的

有形成分识别率较高。但由于尿中有形成分种类众多、亚类

众多、体积大小变化无常、无染色处理、某些成分比较罕见，

有形成分还可因保存条件、时间、尿渗透压、pH等因素改变

影响而出现较多的改变．因此对这些成分的识别比较难。仪

器应该对此类现象提供报警提示功能。提示检验审核人员进

行细致辨别和纠正。

4．2识别内容尿液中有形成分一般可分细胞、管型、结晶

和其他成分共四大类。而各类别还可细分，例如细胞可再细

分为白细胞、红细胞、鳞状上皮细胞、移形上皮细胞、肾上皮

细胞等十余种；红细胞还可分为正常与多种异常形态，管型

和结晶也可细分数十个亚类。还有尿液寄生虫问题目前也得

不到正确识别和判断。因此，尿液有形成分种类众多，识别难

度较大。目前的仪器一般仅能对十余个常见有形成分进行识

别，对少见和罕见的成分几乎不能识别，对许多细胞、管型和

结晶的亚类也不能准确划分。这是一个难点问题。可能需要

更长的时间来解决。

4．3 图像清晰性 应尽可能采用各种技术手段拍摄清晰图

像，但目前为止依然不尽如人意。例如所拍摄的数字图像可

能因为某种成分数量多而发生重叠或黏连。部分较大的成分

位于视野边缘．或部分位于视野之外。管型等大而厚。细胞等

小而薄，造成自动对焦不准确。进而造成仪器识别困难。且此

类仪器多采用非染色法及黑白灰度数字照片，对一些有色泽

特征的成分表现力度不够。如果数字照片不够清晰，无颜色

(而镜下直接观看可以看到颜色特征)，检验审核人员也很难
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通过屏幕进行再识别。

4．4质量控制实验室管理要求中对定量检查项目应该有

日常质量控制程序。而此类设备国内虽然已经在使用，但配

套的质控品尚有欠缺。虽然许多设备具有质控程序，但厂家

在研发配套质控物上的态度不够积极．而国外产品往往会因

价格较高而难以被国内用户接受。稳定适用的配套质控品，

甚至第三方质控品对提升仪器检测和水平至关重要，对提升

实验室管理水平也具重要价值。而这类分析设备的室间质量

评价在我国还是空白。

4．5方法学特征性采用类似的检测原理和方法，使得不少

研发和销售的仪器缺少特性，缺乏典型的独创性特点，只能

靠拼价格的方式进行销售，其带来的后果是后续服务、人员

培训等跟不上用户的要求，甚至导致销售的仪器被搁置，浪

费资源。厂家应该着力于对产品的深入研究，特别是临床应

用性研究，包括支持相关单位开展的小型科研活动，以证实

本产品在临床应用方面的价值。

4．6生物参考区间各种原理的尿液有形成分分析系统，在

投入临床应用之前应该进行参考区间的确认，或对所用的参

考区间进行验证。只有确定参考区间才能制定相应的筛检规

则【3】。而参考区间则需要根据所用设备、地区、性别、年龄和医

院服务对象进行确认。

4．7筛检规则 任何原理的尿液有形成分分析仪都是过筛

性检验仪器，都应该制定相应的筛检规则。基本原则是应配

合相应的尿干化学分析系统联合制定筛检规则。干化学筛检

项目至少应有白细胞酯酶、血红蛋白和蛋白质三项，当其全

部阴性且有形成分分析结果在生物参考区间内的，可以直接

审核发出报告。在生物参考区间以外的，首先浏览数字图像，

确认没有错误识别或漏检的成分后再进行审核报告。如有错

误识别或漏识别问题，经检验专业人员鉴定并纠正，补充后

审核发出报告。如出现图像不清晰、重叠等无法识别现象时，

可重新测定，或改用传统显微镜检查确定。如果形态特殊，建

议进一步采用相差显微镜或染色等技术手段确认结果。此外

肾脏病、泌尿系统疾病患者及临床医师有特殊要求时，均应

进行数字图像和显微镜复检【4]。

4．8性能指标 在十余年来的发展中，各生产厂商所开发的

仪器设备处于完全自由发展状态。自2叭2年起国家食品药

品监督管理部门和临床检验实验室和体外诊断标准化技术

委员会开始制定了《尿液有形成分分析仪(数字成像自动识

别)中华人民共和国医药行业标准》之后，对仪器研发、生产、

鉴定、评价等做出具体要求。涉及到仪器的技术性指标的内

容有检出限，重复性，携带污染率，单项结果与显微镜检查的

符合率、假阴性率、稳定性等技术性要求嘲。这对今后仪器生

产和销售市场也起到规范化作用，各厂家应该严格按照这些

标准进行研发和生产仪器。对医院用户而言，新安装的仪器

也应该遵循这些指标，对其在实验室的实际应用情况进行系

统评价。

5展望

数字图像技术应用于临床检验工作。特别是涉及到形态

学检验的内容，目前为止发展非常迅速，无论在血液学、体液

分析、精液分析、细胞学检查、生物学、免疫学、病理学等方面

都有不同的应用领域。2012年5月法国召开的ISLH会议上，

参展商提供了一些与实验室检验相关的数字图像检验分析

设备．给参会者以很大启发。数字图像技术的发展依赖于计

算机技术的发展，包括计算机软件和硬件系统，以及扫描、摄

像照相镜头等输入设备的迅猛发展，其发展获得良好的、广

阔的空间，是一类有发展前途的产品。

临床医院、科研单位或生产厂家除了专注于尿液常规的

有形成分检验内容以外，是否考虑增加相差显微镜模式以识

别异常形态红细胞，进行红细胞形态学分类；是否可以添加

染色剂，使得在有色条件下更加容易区分细胞类别；是否考

虑增加高浓度标本的自动稀释功能，因为过高浓度标本反而

会影响识别准确性，甚至掩盖一些其他重要成分；是否可以

增加特殊染色程序，以便准确识别管型以及管型内所含的物

质类型；是否能够增加体液细胞常规分析能力，是否考虑增

加对大型细胞．特别是脱落的肿瘤细胞进行筛检和提示能

力。其他领域，如涉及到荧光免疫技术的内容，细胞核酸检

查．抗核抗体检查、多种细胞荧光标记抗体检查、DNA定量细

胞学检查技术等方面，也应该有较大的发展空间。

在电子化、数字化和计算机化时代，显微镜形态学数字

化和技术革命已经带动了形态学检验技术的发展，使得形态

学检验诊断技术从主观走向客观，走向标准化和程序化，这

是一个革命性的进步，必将获得更大发展空间，获得成功。
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