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医学实验室常规凝血检验项目测量不确定度的评定

严能兵，吕　辉△，李俊枫，皮佑臖，郝世勇

（湖北文理学院附属医院／襄阳市中心医院检验科，湖北襄阳４４１０２１）

　　摘　要：目的　探讨室内质控数据和室间质评回报结果在临床凝血项目测量不确定度评定中的应用。方法　参照中国合格

评定国家认可委员会（ＣＮＡＳ）“自上而下”的方法，收集襄阳市中心医院医学检验部６个月的室内质控数据和２０１２～２０１３年３次

卫生部临床检验中心室间质评结果，评定凝血酶原时间（ＰＴ）、活化部分凝血活酶时间（ＡＰＴＴ）、血浆纤维蛋白原浓度（Ｆｂｇ）的测

量不确定度。结果　ＰＴ在１２．７ｓ和２１．０ｓ时的扩展不确定度分别为１．１ｓ和２．０ｓ，ＡＰＴＴ在３６．６ｓ和５０．６ｓ时的扩展不确定

度为２．６ｓ和５．３ｓ，Ｆｂｇ在３．３２ｇ／Ｌ时的扩展不确定度为０．３０ｇ／Ｌ。结论　利用室内质控数据和室间质评回报结果，对常规凝

血检测指标测量不确定度进行评定，是经济实用和可接受的方法，具有一定的临床应用价值。
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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，

与测量结果相联系的参数”，是客观反映测量结果准确性和分

散性的重要参数。测量不确定度提供在一定包含概率中真值

存在的区间，测量不确定度愈小，测量值愈准确，测量结果的使

用价值愈高，对其进行合理的分析与评定是实验室质量管理的

一部分。国内少见用“经验办法”评定临床凝血项目的测量不确

定度，本文利用实验室室内质控数据和参加室间质评回报结果，

参考中国合格评定国家认可委员会（ＣＮＡＳ）“自上而下”的评定

方法，对凝血酶原时间（ＰＴ）、活化部分凝血活酶时间（ＡＰＴＴ）、

血浆纤维蛋白原浓度（Ｆｂｇ）测量不确定度的进行评定。

１　材料与方法

１．１　仪器与试剂　ＳＴＡＧＯＳＴＡＲ全自动血液凝血分析仪及

配套试剂、校准品，正常水平质控物和病理水平质控物为本室

自配。室间质评样品由卫生部临检中心提供。每天按照仪器

说明书保养仪器，各种状态良好，校准、室内和室间质控品的测

量过程严格按照仪器说明书操作。

１．２　评定方法　参照文献《医学实验室测量不确定度的评定

与表达》（ＣＮＡＳＴＲＬ００１：２０１２），该方法认为实验室内重复性

（随机误差）和检测系统的偏移（系统误差）是两个最主要的分

量来源。

１．２．１　实验室内测量重复性引入的测量不确定度的评定　收

集本室６个月的室内质控数据，计算均值和变异系数（犆犞）。

１．２．２　偏移引入的相对测量不确定度评定　计算方法如下：

单次ＰＴ的相对偏移量值按犫狉犲犾，犼＝（犡犻－犆犮狅狀狊，犼）／犆犮狅狀狊，犼×１００计

算（公式３０）；相对的方法和实验室偏移按犚犕犛狉犲犾（犫犻犪狊）＝

（Σ
狀

犻
犫狉犲犾

２槡 ）／狀计算（公式３２）；多次ＰＴ公认值的测量复现性引

入的相对测量不确定度按狌狉犲犳（犆狉犲犳）＝Σ
狀

犻＝１
狌狉犲犾（犮狅狀狊，犼）／狀＝Σ

狀

犻＝１

（犚犛犇犚，犼

槡狀
）计算（将公式３３代入公式３４）。犡犻：每个参加实验室

单次ＰＴ的测量值；犆犮狅狀狊，犼：单次ＰＴ的公认值；ＲＳＤＲ，ｊ：单次ＰＴ

的相对测量复现性；犿：参加单次ＰＴ的实验室数量；狀：ＰＴ次

数。检测系统的偏移引入的相对测量不确定度按狌狉犲犾（犫犻犪狊）＝

犚犕犛２狉犲犾（犫犻犪狊）＋犝
２
狉犲犾（犮狉犲犳槡 ）计算（公式３５）。本实验室 犡犻、

犆犮狅狀，犼、犚犛犇犚，犼和犿 值从卫生部质评结果回报网站得到。

１．３　测量过程中的相对合成标准不确定度评定　按狌犮狉犲犾＝

狌犮狉犲犾
２（犫犻犪狊）＋狌狉犲犾

２（犚犠槡 ）计算（公式７）。
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乙型肝炎危害巨大，长期以来国家通过加强计划免疫和强化疫

苗接种防治乙型肝炎的感染与传播，有报道本市城镇居民具有

保护性的抗ＨＢｓ的阳性率达２０．７３％
［１］。６年来本地区 ＨＢ

ｓＡｇ总阳性率（１．２４％）低于本省临近地区漯河的６．２９％
［２］和

广西北海地区的１．９５％
［３］。

本市无偿献血人群抗ＨＣＶ６年来总阳性率（０．５５％）高

于漯河的０．２５％
［２］和上饶的０．１７％

［４］，但低于广西北海的

０．８７％
［３］和甘肃兰州的０．８８％

［５］，显示 ＨＣＶ在我国的感染水

平有地区差异。接近５０％的 ＨＣＶ感染者转为慢性感染期，发

展成肝硬化，并在此基础上转为肝癌，给患者个人、家庭和社会

带来了严重危害。

抗ＴＰ的６年总阳性率（０．４８％）低于兰州的０．５６％
［５］、海

南的０．７２％
［６］、成都的１．８３％

［７］和北海的１．８６％
［３］。虽然ＴＰ

不能作为 ＨＩＶ传染的特异性标志，但资料表明我国已进入

ＨＩＶ快速传播期，且性传播已成为主要的传播途径
［８］。因此，

考虑到ＴＰ的性传播方式，表明该献血者可能有性传播疾病的

危险，因此应推迟其献血。

总体来讲，本市无偿献血者 ＨＢｓＡｇ、抗ＨＣＶ和抗ＴＰ３

项的初筛阳性率已经出现逐年下降趋势，特别是近３年来下降

明显，这可能是因为多年来本站不断加大宣传力度，以建立一

支固定献血者队伍为目标，加强了对多次固定献血者的采血

有关。

ＨＢＶ、ＨＣＶ和ＴＰ有着相同的传播途径，均有性传播、血

液传播和母婴垂直传播的途径，危害极大，给患者个人、家庭和

社会带来了严重危害。各级医疗卫生部门应按照有关法律法

规加大宣传力度，扩大普通人群对此类传染病危害性的了解，

严防其通过各种途径传播，将其危害降低到最低限度。血站也

应不断提高阳性检出水平，对其阳性者进行屏蔽，以净化献血

者队伍，为临床提供安全的血液制品。
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测量是通过实验获得并可合理赋予某量一个或多个量值

的过程，临床检验是分析领域最复杂、影响因素最多的一种测

量。多年来在临床检验中开展的实验室室内质控工作和项目

越来越多的室间质评活动，为不确定度的评定带来很大的方

便。利用室内质控数据和室间质评回报结果，对临床检验定量

检测指标测量不确定度进行评定，是经济实用和可接受的方

法，具有一定的临床应用价值。
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中国卫生统计，２００５，２２（２）：８５８６．

［６］ 黄宪章，王东梅，徐建华，等．２８个临床化学指标３种不确定度评

定方法的比较［Ｊ］．临床检验医学杂志，２０１２，３０（１２）：９５５９５６．

［７］ 陈孝红，杨红英，邰文琳，等．利用室内质控和室间质评资料计算

测量不确定度［Ｊ］．国际检验医学杂志，２００９，３０（２）：１９４１９５．

［８］ 张晓红，刘向，文江平，等．利用“室内质控和室间质评”数据评

估临床生化检验中的测量不确定度［Ｊ］．中华检验医学杂志，

２０１２，３５（５）：４５７４６２．

［９］ 温冬梅，张秀明，王伟佳，等．质量控制数据在临床化学定量检测

测量不确定度评定中的应用［Ｊ］．临床检验杂志，２０１３，３１（２）：１３７

１３８．

［１０］熊铁，李强，黄志鹏，等．临床凝血检验项目测量不确定度的评定

［Ｊ］．海南医学，２０１３，２４（１）：６０６１．

［１１］辛洁，乔羽，苍中生，等．血浆纤维蛋白原常规测量不确定度的研

究［Ｊ］．中国医疗前沿，２０１２，７（１１）：５９６０．
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１．４　扩展不确定度评定　按犝狉犲犾＝犽×狌犮狉犲犾计算（公式３７）。

２　结　　果

２．１　实验室内测量重复性引入的测量不确定度　２０１２年１

月至２０１３年６月两种质控水平室内质控数据，见表１。

表１　　３个项目室内质控数据（％）

指标
质控水平１

犆犞 狌狉犲犾（犚犠）

质控水平２

犆犞 狌狉犲犾（犚犠）

ＰＴ ２．１０ ２．１０ ２．９３ ２．９３

ＡＰＴＴ ２．６６ ２．６６ ４．６３ ４．６３

Ｆｂｇ ３．３７ ３．３７ － －

　　－：此项无数据。

２．２　偏移引入的测量不确定度　犚犕犛狉犲犾（犫犻犪狊）、狌狉犲犳（犆狉犲犳）和

狌狉犲犾（犫犻犪狊）计算结果见表２。

表２　　３个项目的方法和实验室偏移、测量复

　　　现性、检测系统的偏移（％）

指标 犚犕犛狉犲犾（犫犻犪狊） 狌狉犲犳（犆狉犲犳） 狌狉犲犾（犫犻犪狊）

ＰＴ ３．６０ ０．２６ ３．６１

ＡＰＴＴ ２．３９ ０．２８ ２．４１

Ｆｂｇ ２．６７ １．４２ ３．０３

２．３　相对不确定度和扩展不确定度　见表３。

表３　　３个项目的相对和扩展不确定度

指标
室内复现性狌狉犲犾（犚犠，％）

水平１ 水平２

偏移狌狉犲犾（犫犻犪狊，％）
相对不确定度狌犮狉犲犾（％）

水平１ 水平２

扩展不确定度犝狉犲犾［狀（％）］

水平１ 水平２

ＰＴ ２．１０ ２．９３ ３．６１ ４．１８ ４．６５ １．１（８．３６） ２．０（９．３０）

ＡＰＴＴ ２．６６ ４．６３ ２．４１ ３．５９ ５．２２ ２．６（７．０８） ５．３（１０．４４）

Ｆｂｇ ３．３７ － ３．０３ ４．５３ － ０．３０（９．０６） －

　　－：此项无数据。

３　讨　　论

计量学界通过长达几十年的争论接受了用不确定度这个

概念来代表测量结果质量的参数，并于１９９３年联合发布了《测

量不确定度表示指南》。对于临床实验室，测量不确定度是一

个比较新的概念，该如何应用该“指南”进行测量不确定度的评

定，对于临床实验室的检验结果是否应该评定并提供不确定

度，也存在着争议。反对者认为，由于临床实验室的特点和严

重缺陷，无法在患者检验报告中使用不确定度［１］；支持者认为，

尽管目前仍有许多待澄清和争议的问题，但临床实验室应评定

测量不确定度，并在客户要求时提供检验结果的不确定度［２］。

《全国临床检验操作规程》指出：目前在临床检验工作中应用不

确定度这个概念并进行测量不确定度的评定十分重要。多数

学者赞同在医学检验领域运用测量不确定度概念［２６］。

在国内检验界不确定度的应用主要和实验室认可有关，那

么医学实验室该如何评定不确定度？２０１２年１１月ＣＮＡＳ颁

布了《医学实验室测量不确定度的评定与表达》，该方法认为

实验室内重复性（随机误差）和检测系统的偏移（系统误差）是

两个最主要的分量来源，其中对用“经验办法”自上而下评定检

验结果的测量不确定度做了详细的阐述。《医学实验室测量

不确定度的评定与表达》指出：评定实验室内测量重复性引入

的测量不确定度有３种途径，建议依次为实验室内质控数据、

实验室间比对数据、重复测量常规标本；常用的偏移引入的测

量不确定的评定方法有３种，建议依次为使用有证参考物质／

标准物质（ＣＲＭ）、应用实验室间对比数据、与参考测量方法

比较。

本文利用室内质控数据和室间比对回报结果，对临床凝血

项目测量不确定度进行评定并归纳学习类似的评定报道［７９］，

作者认为在评定中有几点值得注意，（１）室内质控数据要使用

足够长时间（不低于６个月）的，尽可能要包括实验室内如下可

变因素：多次校准、校准品自身不确定度、相同批号质控物（质

控品要考虑基质效应）、包含不同批号试剂、常规仪器维护、质

控品与常规标本检测同等对待以及由不同工作人员操作等；

（２）室间质评数据，诺德中心建议至少要用６次室间质评结果，

应用实验室间对比数据要求方案设计合理、实施适当。由于公

认值一般是除去离群值后的参加室间质评实验室结果的平均

值，因此要注意用相同仪器试剂、原理和方法的统计组，且组内

参加实验室数量至少１０家
［８］，各实验室间的能力不宜相差太

大，采用数据时宜剔除离群值；（３）不确定度评定应在已知显著

系统效应已被修正的情况下进行，所用仪器每年至少校准一

次，室内质控工作严格遵循《临床实验室定量测定室内质量控

制指南》；（４）此种评定方法只适用于定量测定项目，当实验室

间对比方案设计完善、实施得当而且室内质控规范时，用此评

定的测量不确定度有一定可信性；（５）生物学变异是否应该在

测量不确定度中评定还存在争议，容易忽略的是校准品不确定

度对患者检测结果的影响。

熊铁等［１０］对常规凝血项目测量不确定度的评定（考虑了

生物学变异）为ＰＴ（１２．３±１．５４）ｓ，ＡＰＴＴ（２６．２±１．７２）ｓ，Ｆｂｇ

（２．３±０．２４）ｇ／Ｌ；本文ＰＴ在１２．７２ｓ时的扩展不确定度为

１．０６ｓ，如不考虑生物学变异两者基本相同。辛洁等
［１１］对Ｆｂｇ

的扩展不确定度评定为（３．４２±０．１１）ｇ／Ｌ，其评定值０．１１ｇ／

Ｌ，较本文Ｆｂｇ在（３．３２ｇ／Ｌ）时的扩展不确定度０．３０ｇ／Ｌ小，

该文所用仪器与本室相同但试剂不同，本室评定的重复性和偏

移均大于前者（３．３７＞２．５８，３．０３＞１．９４）。可见不同的检测系

统、不同的评定方法、不同浓度、不同时间宽度的质量数据等均

会使实验室间的评定结果有明显不同。《医学实验室测量不确

定度的评定与表达》建议实验室确认新的测量程序时，如有可

能，应计算一系列浓度量值的测量不确定度，形成不确定度分

布图。　　　　　　　　　　　　　　　　（下转第１０００页）
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