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常规凝血项目测量不确定度评定
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摘要院目的 评定常规凝血项目测量不确定度袁探讨利用室内质控渊IQC冤及能力验证数据评定测量不确定度方法的可行性遥 方
法 参照 CNAS-TRL-001文件袁收集 2017年 9月~2018年 8月 3个水平的 IQC数据和 2016~2018年卫生部临检中心组织的
6次能力验证数据袁采用野自上而下冶的评定方法袁评定凝血酶原时间渊PT冤尧国际标准化比值渊INR冤尧部分凝血活酶时间渊APTT冤尧
血浆纤维蛋白原浓度渊FIB冤的相对扩展不确定度遥 结果 各项目的不确定度从水平 1到水平 3依次为院PT渊11.02曰11.91曰13.10冤尧
INR渊13.94曰14.67曰16.26冤尧APPT渊12.22曰13.97曰13.24冤尧FIB渊16.17曰15.76曰15.48冤遥 结论 采用 IQC及能力验证数据评定常规凝血
项目的不确定度符合 CLIA,88目标测量不确定度的要求袁是一种简便易行的评定方法袁具有良好的应用价值遥
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Evaluation of Uncertainty in Measurement of Routine Coagulation Items
LIU Zhen-ling

(Department of Clinical Laboratory,Jizhou District People's Hospital,Tianjin 301900,China)
Abstract：Objective To evaluate the measurement uncertainty of conventional coagulation items, and to explore the feasibility of evaluating
measurement uncertainty using indoor quality control (IQC) and proficiency testing data.Methods With reference to the CNAS-TRL-001 document,
collect three levels of IQC data from September 2017 to August 2018 and six capacity verification data organized by the Clinical Inspection Center of
the Ministry of Health from 2016 to 2018. Evaluation method, to assess the relative extended uncertainty of prothrombin time (PT), international
standardized ratio (INR), partial thromboplastin time (APTT), and plasma fibrinogen concentration (FIB).Results The uncertainty of each item from
level 1 to level 3 is: PT (11.02; 11.91; 13.10), INR (13.94; 14.67; 16.26), APPT (12.22; 13.97; 13.24), FIB (16.17; 15.76; 15.48).Conclusion The
IQC and proficiency testing data are used to evaluate the uncertainty of conventional coagulation items in line with the requirements of CLIA, 88
target measurement uncertainty. It is a simple and easy evaluation method with good application value.
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测量不确定度是表征合理地赋予被测量之值的

分散性，是保证测量结果完整性的重要参数[1]。测量
不确定度主要用于评估测量程序的性能和测量结果

的可靠性，不确定度越小，说明测量程序性能越好，

测量结果越准确。另外，测量不确定度也常用于患者

检测结果的临床解释。《医学实验室-质量和能力具
体要求》指出，实验室应为检验过程中用于报告患者

样品被测量值的每个测量程序确定测量不确定度。

2012年中国合格评定国家认可委员会（CNAS）发布
了 CNAS-TRL-001文件 [2]，分别介绍了“自上而下
（top-down）”和“自下而上（down-top）”两种评定测量
不确定度的方法，推荐使用“自上而下”的方法评定

与测量过程相关的医学检验结果的不确定度，该方

法不包括测量的生物学变异、测量前和测量后过程，

只需评定与测量过程相关的两个主要的不确定度来

源：实验室内测量复现性（随机误差）和偏移（系统误

差）。该指南也指出评定实验室内测量复现性引入的

测量不确定度数据来源的 3种途径：实验室内质控
数据、能力验证数据、重复测量临床样本[3]。而评定偏
移引入的测量不确定度的数据来源也有 3种途径：
有证参考物质/标准物质（CRM）、能力验证数据、与参

考测量方法比较。在实际工作中，常规实验室很难获

取凝血项目的 CRM[4]，重复测量临床样本评定过程又
相对复杂，只有室内质控和能力验证数据是常规实

验室比较容易获取的数据。本研究参考评定测量不

确定度相关文献的的要求及方法[2，5]，利用室内质控
及能力验证数据，探讨常规凝血项目 PT、INR、APTT、
FIB的不确定度评定方法，现报道如下。
1材料与方法
1.1材料 质控品为美国伯乐公司生产的 Lyphochek
Coagulation Control Levels 1，2and 3；PT样品由卫生
部临检中心提供。

1.2仪器与试剂 日本 Sysmex 公司生产的 CS5100全
自动凝血分析仪，试剂及校准品为 Siemens Health原
care Diagnostics Products GmbH生产的配套产品。按
照仪器说明书要求保养仪器，仪器状态良好。

1.3方法 参照《医学实验室-测量不确定度的评定
与表达》（CNAS-TRL-001:2012）[2]，收集 2017 年 9
月~2018年 8月 3个水平的 IQC数据，计算实验室
内测量复现性引入的测量不确定度分量；收集

2016~2018年卫生部临检中心组织的 6次 PT数据
评定由偏移引入的测量不确定度分量，计算相对扩

展不确定度。按照实验室标准的操作程序进行室内

质控及能力验证操作，室内质控每天 2次，能力验证
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每个样本只做 1次。
1.3.1实验室内测量复现性引入的测量不确定度分
量 统计本实验室 2017年 9月~2018年 8月 3个水
平 12个月的 IQC数据，分别计算测量平均值（x軃）、实
验室测量复现性[s（Rw）]和相对实验室测量复现性
[RSD（Rw）]，此时实验室测量复现性[s（Rw）]和相对实
验室测量复现性[RSD（Rw）]在数值上与由实验室内
测量复现性引入的测量不确定度[u（Rw）]和相对测量
不确定度[urel（Rw）]相等。以此来评定 PT、INR、APTT、
FIB由实验室内测量复现性引入的测量不确定度分
量[u（Rw）]和相对测量不确定度分量[urel（Rw）]。

淤按公式=x軃=
n

i = 1
移xi

n 计算测量的平均值，式中：x軃
为平均值，xi为单个测量值，为测量次数；于按公

式 u Rw蓸 蔀 =s Rw蓸 蔀 = i = 1
移 xi-x軃蓸 蔀 2

-1姨 计算实验室内测

量复现性引入的测量不确定度 u（Rw），式中：s（Rw）
为实验室测量复现性，u（Rw）实验室内测量复现性
引入的测量不确定度；盂按公式 urel Rw蓸 蔀 =RSD Rw蓸 蔀
= s Rw蓸 蔀

x軃 伊100%计算实验室内测量复现性引入的相
对测量不确定度 urel（Rw），式中：RSD（Rw）为相对实
验室测量复现性，urel（Rw）为实验室内测量复现性引
入的相对测量不确定度。

1.3.2 测量偏移引入的测量不确定度分量 统计本实

验室 2016~2018年卫生部临检中心组织的 6次 PT
数据，评定 PT、INR、APTT、FIB由偏移引入的测量
不确定度分量 ucrel（bias），评定步骤如下：

淤根据实验室实测值和 PT组织者提供的公认
值，分别按公式 brel,i= xi-Ccons,i蓸 蔀

Ccons,i
伊100计算单次 PT

的相对偏倚量值；式中：xi 为每个参加实验室单次
PT的测量值；Ccons,i为单次 PT的公认值；brel,i为单次
PT 的相对偏倚量值。于按公式 RMS rel bias蓸 蔀 =

n

i
移b2

irel
n姨 计算方法和实验室相对偏倚；式中 为

PT次数；RMSrel（bias）为相对的方法和实验室偏倚；
brel,i为单次 PT 的相对偏倚量值；盂按公式 u rel =

cons,i蓸 蔀 = RSDR,i
m姨 计算单次 PT公认值的测量复现性

引入的相对测量不确定度；式中 urel（cons，i）为单次
PT公认值的测量复现性引入的相对测量不确定度；
RSDR，i为单次 PT的相对测量复现性；m为参加单次
PT 的 实 验 室 数 量 ； 榆 按 公 式 u rel Cref蓸 蔀 =

n

i
移urel cons,i蓸 蔀

n 计算多次 PT公认值的测量复现性
引入的相对测量不确定度；式中 urel（Cref）为多次 PT
公认值的测量复现性引入的相对测量不确定度；urel
（cons，i）为单次 PT公认值的测量复现性引入的相
对 测 量 不 确 定 度 。 虞 按 公 式 uc rel bias蓸 蔀 =

RMS2
rel bias蓸 蔀+u2

rel Cref蓸 蔀姨 计算偏倚引入的相对测

量不确定度；式中 urel（bias）为偏倚引入的相对测量
不确定度；RMSrel（bias）为相对的方法和实验室偏
倚；urel（Cref）为多次 PT公认值的测量复现性引入的
相对测量不确定度。

1.3.3 计算相对合成标准不确定度 按公式 u 2
crel =

u2
crel bias蓸 蔀+u2

rel Rw蓸 蔀姨 计算相对合成标准不确定度

（ucrel）；式中 ucrel（bias）为偏倚引入的相对测量不确
定度；urel（Rw）为实验室内测量复现性引入的相对测
量不确定度；ucrel为相对合成标准不确定度。
1.3.4计算相对扩展不确定度 按公式 Urel =k伊ucrel评

定相对扩展不确定度（Urel）；式中 Urel为相对扩展不
确定度；ucrel 为相对合成标准不确定度 ；k 为包含
因子；对于正态分布，k=2时，包含概率 =95%可信
区间。

2结果
PT、INR、APTT、FIB 实验室内测量复现性引入

的测量不确定度 u（Rw）和相对测量不确定度 urel
（Rw）结果见表 1；PT、INR、APTT、FIB由偏移引入的
测量不确定度 urel（bias）结果见表 2；相对合成标准
不确定度（ucrel）、k=2时，相对扩展不确定度（Urel）结
果见表 3。

项目

PT
INR

APTT
FIB

L1
12.05
1.07
26.89
3.14

L2
36.40
3.23
54.61
1.47

L3
55.60
5.12
89.40
0.86

L1
0.29
0.03
0.55
0.17

L2
1.22
0.11
2.14
0.08

L3
2.38
0.25
3.07
0.04

L1
2.40
2.52
2.04
5.41

L2
3.35
3.40
3.95
5.10

L3
4.28
4.88
3.26
4.88

x軃 u（Rw） urel（Rw）（%）
表 1 实验室内测量复现性引入的测量不确定度 u渊Rw冤和相对测量不确定度 urel渊Rw冤
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3讨论
目前，凝血功能检查已成为术前筛查、出血与血

栓性疾病的常规检查项目。如何判断凝血项目检测

结果的可靠性，也是临床医师和实验室共同关注的

问题[6]。第四版《全国临床检验操作规程》[7]指出，评
定测量不确定度是改进医学实验室质量的有效途

径。CNAS-TRL-001文件[2]文件提出医学实验室评
定测量不确定度适用于“top-down”评定的方法，只
需评定与测量过程相关联的不确定度，其中实验室

内测量复现性和偏移是医学实验室测量过程中不确

定度最主要的来源。据文献报道[2]利用 6个月以上
IQC数据评定由实验室内测量复现性引入的测量不
确定度是首选方法，利用 CRM评定的由偏移引入
的测量不确定是最佳方法，而利用 6次以上的 PT
数据评定由偏移引入的测量不确定是次选方法，两

种方法的不同点是 CRM评定的是偏移，PT数据评
定的是偏差，且 6次以上的 PT数据通常需要 3年
以上的时间才能获得，反映的不是当前实验室的性

能，也常常因参加 PT的同组实验室数量较少或其
他一些偶然因素导致实验室间变异系数较大，评出

的由偏移引入的不确定度过高，不能真实反映实验

室的性能，故国外文献推荐使用 CRM评估由偏移
引入的测量不确定度。目前常规实验室还没有凝血

项目的 CRM，就不能采用 CRM进行评定由偏移引
入的测量不确定度，只有采用 PT数据进行评定，有
文献 [4]报道基于 PT数据评定的测量不确定度的有
效性，且实验室随着参与 PT试验的时间和频次的

增加，PT数据不断更新，实验室也可以随之定期进
行测量不确定度的评定。

本研究通过收集 12 个月 IQC 数据和 6 次 PT
数据评定常规凝血项目的测量不确定度，评定结果

符和 CLIA,88目标不确定度的要求，评定过程简单、
经济、实用，能够满足临床的预期用途，具有良好的

临床应用价值。
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项目

PT
INR

APTT
FIB

L1
12.05
1.07

26.89
3.14

L2
36.40
3.23

54.61
1.47

L3
55.60
5.12

89.40
0.86

L1
5.51
6.97
6.11
8.09

L2
5.99
7.34
6.98
7.88

L3
6.55
8.13
6.62
7.74

L1
11.02
13.94
12.22
16.17

L2
11.97
14.67
13.97
15.76

L3
13.10
16.26
13.24
15.48

目标不确定度

（CLIA，88标准）
15.00
20.00
15.00
20.00

x軃 ucrel Urel

表 3 相对合成标准不确定度渊ucrel冤尧相对扩展不确定度渊Urel冤

项目

PT
INR

APTT
FIB

RMSrel（bias）
3.66
4.03
4.19
3.18

urel（Cref）
0.26
5.10
5.42
3.50

urel（bias）
4.96
6.50
5.76
6.01

表 2 偏移引入的测量不确定度 urel渊bias冤
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