
国家计量技术规范

《纯度标准物质定值技术要求 蛋白质纯度标准物质》

编制说明

编制工作组

2025年6月



《纯度标准物质定值技术要求 蛋白质纯度标准物质》

编制说明

一、任务来源

本规范制定任务来源于《市场监管总局办公厅关于印发 2024 年国家计量技

术规范制定、修订及宣贯计划的通知（市监计量发〔2024〕40 号）》。

二、规范编制的必要性和重要性

 随着生命科学的发展和生物技术的进步，蛋白质测量被广泛的应用于生物

医药、体外诊断、食品检测等领域，蛋白质标准物质的需求与日俱增。近年来国

内外蛋白质纯度标准物质研制数量不断增加，研制技术日趋成熟。国际上已经开

展了相关蛋白质纯度国际比对研究，定值手段日益完善。目前，正在朝大分子量

蛋白、带有多个二硫键及翻译后修饰蛋白纯度表征方向发展，对蛋白质纯度标准

物质研制规范的需求变得更为迫切。目前围绕纯度标准物质研制，已经发布了 JJF 

1855-2020 《纯度标准物质定值计量技术规范 有机物纯度标准物质》、JJF 

1961-2022 《纯度标准物质定值计量技术规范 高纯金属纯度标准物质》等技术

规范，但是这些规范并不能满足蛋白质纯度标准物质研制的需求。

首先，根据国际标准 ISO 17511:2020，蛋白质纯度标准物质是量值溯源传递

的源头，对于保证蛋白质检测结果的准确可比具有十分重要的意义。当前实现到

SI 单位的溯源已成为国际计量领域的发展方向，要实现溯源到 SI，必须有蛋白质

纯度标准物质作为量值的源头。

第二， 近年来，蛋白质纯度标准物质的研制单位正逐渐从国家计量院扩展

到省市计量机构、高校、研究院所以及企业。蛋白质标准物质是目前我国已有生

物类标准物质细分领域中数量最多的一类标准物质，我国已有蛋白质标准物质数

量世界第一，并且待研制的蛋白质标准物质规模巨大。以体外诊断为例，常用蛋

白类检测项目～500 项，现有标准物质的仅 50～70 项，同时生物医药、生物农

业、生物安全、食品安全等领域也有庞大的蛋白质标准物质研制需求。蛋白类有

证标准研制和复制急需规范指导和统一的研制原则。



第三，蛋白质纯度标准物质研制规范的缺乏导致评审中若干技术细节没有依

据，无法把握评审尺度，例如基于氨基酸分析的同位素稀释质谱测定蛋白质纯度

时至少应选取几个氨基酸的数据在 JJF 1343 等通用规范中没有规定，造成专家意

见的不一致。

因此，为了保证蛋白质纯度标准物质研制的规范性与量值的准确性，有必要

起草蛋白质纯度标准物质研制技术规范。

三、编制过程

1.立项批准：2024 年 6 月，中国计量科学研究院收到国家市场监督管理总

局下发的市监计量发〔2024〕40 号文件，批准《纯度标准物质定值技术要求 蛋

白质纯度标准物质》正式立项。

2.组建编制组：2024 年 9 月，中国计量科学研究院联合相关单位组建了

《纯度标准物质定值技术要求 蛋白质纯度标准物质》编制组，包括广东省计量

科学研究院、上海市计量测试技术研究院、南京市计量监督检测院、中国农业科

学院农业质量标准与检测技术研究所等参与起草。

3.首次会议：2024 年 9 月 23 日，中国计量科学研究院组织召开首次会议，

讨论标准包含的内容、主要技术指标等问题， 商定标准起草的主要思路和起草

原则。

4.第二次会议：2025 年 5 月 12 日，中国计量科学研究员组织召开第二次

会议，对首次会议后完成的草稿进行讨论，对规范草案逐条进行研读推敲，形成

规范征求意见稿。

四、编写依据及原则

本技术规范为首次制定，旨在规范蛋白质纯度标准物质的定值过程，以促进

研制的标准物质的质量，同时为主管部门审批标准物质提供技术依据。

本技术规范的主要编制依据包括：JJF1001 通用计量术语及定义、JJF1005 

标准物质常用术语和定义、JJF1343 标准物质定值的通用原则及统计学原理、

JJF1059.1 测量不确定度的评定与表示、JJF1186 标准物质认定证书和标签内容编

写规则、JJF1218 标准物质研制报告编写规则等。



五、规范的主要内容与技术要点

（一） 主要内容

本规范共十章和一个资料性附录：1 范围、2 引用文件、3 术语和定义、4

通用要求、5 定值方法的技术要求、6 定值结果的不确定度评定。

（二） 技术要点

1）术语与计量单位的选择

术语和计量单位的选择遵照 JJF 1001—2011《通用计量术语及定义》和

JJF1265—2022《生物计量术语及定义》选择和使用，同时对规范中使用的肽、 

蛋白质、序列、翻译后修饰、生物学变异、纯度、质量平衡法、同位素稀释质谱

法、定量核磁共振法进行了定义。

2）范围

本规范适用于序列清晰、无复杂翻译后修饰或修饰可清晰表征、无复杂生物

学变异或变异可清晰表征、无人为同位素富集、标记或修饰的肽及蛋白质固体纯

品、冻干品或溶液中单一肽或蛋白质纯度的标准物质的研制。。

3）通用要求

规范对标准物质候选物的筛选、定性分析及纯度定值方式提出了明确的通用

要求。在标准物质候选物的筛选方面，规范要求候选物应具备结构明确、修饰可

控的特性，优先选择序列清晰、无复杂翻译后修饰或修饰可清晰表征的肽或蛋白

质，避免人为同位素富集或标记。候选物需在常用分析溶剂中具有良好的溶解性，

并具备较高的纯度、均匀性和稳定性。对于重组蛋白，若保留标签，需确保标签

不影响预期用途，且不成为蛋白的主体部分。此外，候选物确定后，需明确定义

被测量（如纯度、修饰状态等），并确保其与预期用途一致。对于复杂修饰或非

均一蛋白（如糖基化蛋白、金属蛋白等），需明确被测量是否包含修饰或配基。

候选物中的其他成分（如缓冲盐、稳定剂等）不应干扰定值过程或预期用途，必

要时可设定限量要求。候选物的选择还需与定值模式保持一致，例如在研制二级

标准物质时，其结构应与一级标准物质一致，以确保量值溯源的可靠性。

在标准物质候选物的定性分析方面，规范对肽和蛋白质提出了具体要求。对

于肽，需提供分子量、氨基酸序列、二硫键位置及交联方式等信息，若带有修饰

（如磷酸化、乙酰化等），还需明确修饰位点及类型。序列测定推荐采用 Edman



降解法或质谱从头测序，且覆盖率应达到 100%。对于蛋白质，需测定分子量或

分子量分布（推荐质谱技术），糖基化蛋白需补充测定去糖后的分子量。蛋白质

序列覆盖度通常不低于 70%，关键位点需针对性验证，并提供可靠性说明（如置

信水平）。此外，宜提供二硫键位置、翻译后修饰信息，必要时还需分析高级结

构或活性，以确保目标蛋白与类似物的可靠区分。

在纯度定值方式的选择上，规范强调应采用两种或两种以上不同原理的独立

方法（如质量平衡法、同位素稀释质谱法、定量核磁法等），以排除单一方法的

系统误差。国家一级标准物质宜优先采用基准方法或国际比对验证的方法，并避

免使用类似原理或溯源至同一标准的方法组合。若仅有一种方法可用，需详细研

究其系统误差，并采用多家实验室定值的方式提高可靠性。对于国家二级标准物

质，可通过重量法或重量-容量法配制，但需对配制值进行核验，并确保所用仪

器经过计量校准。规范还明确禁止采用逆向定值方式（如以基体标准物质为溯源

标准）研制蛋白质纯度标准物质，以确保量值传递的准确性和科学性。

4）定值方法的技术要求

蛋白质纯度标准物质的定值方法需满足高准确性和可溯源性的要求，常用的

方法包括质量平衡法、同位素稀释质谱法、定量核磁法等，同时新兴的潜在计量

基准方法（如高效液相色谱-圆二色光谱法、单分子计数法等）也在探索中。

质量平衡法基于被测物质量分数总和为100%的原理，通过扣除非目标组分

（如结构类似物、水分、无机盐等）计算纯度。该方法要求对杂质进行充分分离

和鉴定，采用高效液相色谱或质谱技术定量，并根据杂质含量选择不同的计算公

式。若有机纯度≥98.5%且无单一杂质超过1%，可简化计算；否则需逐一鉴定并

定量主要杂质。水分、挥发性及不挥发性组分需分别采用卡尔费休法、气相色谱

法和电感耦合等离子体质谱等技术测定，聚集体分析则依赖凝胶色谱法。

同位素稀释质谱法通过添加同位素标记内标，结合消解、水解或酶解，测定

目标蛋白的元素、氨基酸或特异性肽段含量。该方法需特别注意杂质干扰，如杂

质产生的相同降解物可能导致正偏差，因此需对杂质进行鉴定和定量修正。基于

氨基酸分析时，至少使用3种稳定氨基酸定量；基于特异性肽段时，一级标准物

质需每条多肽链分析2条肽段，二级标准物质需至少1条/链，且肽段需满足特异

性与稳定性要求。



定量核磁共振法利用氢原子信号积分面积与数量的正比关系测定纯度，需确

保定量峰无杂质干扰，可通过改变实验条件或二维核磁验证。内标法要求内标物

与样品相容且纯度可溯源，外标法则需严格匹配实验条件以降低不确定度。

重量-容量法适用于二级标准物质的制备，需使用一级标准物质，并在控温

环境下精确称量和溶解，最后通过分析方法验证配制值。

此外，其他潜在计量基准方法需满足特异性强、不确定度可控的要求，并在

应用前充分验证。

规范起草小组

2025 年 6 月


