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  摘 要:目的 根据常规化学项目的西格玛(σ)值,制订个性化质控规则并实践于室内质控,评价应用效

果。方法 收集伯乐常规化学室内质控数据,应用伯乐unityTM 质控软件计算σ值及推荐个性化质控规则,并

将其应用于室内质控6个月,评价各项目σ值、误差检出率、假失控率应用前和应用后的变化。总误差选用参考

《临床生物化学检验常规项目分析质量指标:WS/T
 

403-2012》,变异系数来源于6个月室内质控数据,偏倚来

源于Bio-Rad常规化学质控全球实验室对等组比对数据,测定项目包括淀粉酶(AMYL)、总胆固醇(TC)、肌酸

激酶(CK)、乳酸脱氢酶(LDH)、钾(K)、钠(Na)、丙氨酸氨基转移酶(ALT)、天门冬氨酸氨基转移酶(AST)。结

果 应用13s/22s(N=2)质控规则,统计6个月数据,室内质控水平1各项目σ值分别为 AMYL
 

9.37,TC
 

4.64,CK
 

7.32,LDH
 

4.85,K
 

7.28,Na
 

4.83,ALT
 

3.93,AST
 

3.28;室内质控水平2各项目σ值分别为AMYL
 

10.47,TC
 

3.57,CK
  

7.32,LDH
 

4.87,K
 

7.92,Na
 

3.27,ALT
 

9.75,AST
 

6.73。应用个性化质控规则后室内质

控水平1各项目σ值分别为AMYL
 

8.65,TC
 

7.16,CK
 

7.24,LDH
 

4.96,K
 

6.29;室内质控水平2各项目σ值

分别为AMYL
 

7.35,TC
 

4.86,CK
 

7.58,LDH
 

5.39,K
 

6.97。结论 AMYL、TC、CK、LDH、K应用效果良好,
个性化质控规则应用后,保证误差检出率>90%情况下,假失控率明显降低。Na、ALT、AST个性化质控规则

应用值得探讨,需强大的实验室信息管理系统支持。
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Abstract:Objective According
 

to
 

the
 

Sigma(σ)
 

value
 

of
 

routine
 

chemical
 

items,individualized
 

quality
 

con-
trol

 

rules
 

are
 

formulated
 

and
 

applied
 

to
 

indoor
 

quality
 

control
 

to
 

evaluate
 

the
 

application
 

effect.Methods The
 

data
 

of
 

routine
 

chemical
 

indoor
 

quality
 

control
 

of
 

Bole
 

were
 

collected,the
 

σ
 

value
 

was
 

calculated
 

by
 

Bole
 

unitytm
 

qual-
ity

 

control
 

software
 

and
 

the
 

personalized
 

quality
 

control
 

rules
 

were
 

recommended.The
 

σ
 

value,error
 

detection
 

rate
 

and
 

false
 

out
 

of
 

control
 

rate
 

of
 

each
 

item
 

were
 

evaluated
 

before
 

and
 

after
 

application.The
 

total
 

error
 

was
 

determined
 

by
 

the
 

quality
 

index
 

WS/T
 

403-2012,coefficient
 

of
 

variation
 

was
 

derived
 

from
 

the
 

six-month
 

in-
door

 

quality
 

control
 

data,bias
 

was
 

derived
 

from
 

the
 

global
 

peer
 

group
 

comparison
 

data
 

of
 

Bio-Rad
 

routine
 

chemical
 

quality
 

control.The
 

determination
 

items
 

included
 

amylase(AMYL),total
 

cholesterol(TC),creatine
 

kinase(CK),lactate
 

dehydrogenase(LDH),potassium(K),sodium(Na),alanine
 

aminotransferase(ALT),as-
partate

 

aminotransferase(AST).Results According
 

to
 

the
 

13s/22s(N=2)
 

quality
 

control
 

rules,the
 

six-month
 

data
 

were
 

statistically
 

analyzed.The
 

σ
 

values
 

of
 

each
 

item
 

in
 

the
 

indoor
 

quality
 

control
 

level
 

1
 

were
 

AMYL
 

9.37,TC
 

4.64,CK
 

7.32,LDH
 

4.85,K
 

7.28,Na
 

4.83,ALT
 

3.93,AST
 

3.28;the
 

σ
 

values
 

of
 

each
 

item
 

in
 

the
 

indoor
 

quality
 

control
 

level
 

2
 

were
 

AMYL
 

10.47,TC
 

3.57,CK
 

7.32,LDH
 

4.87,K
 

7.92,Na
 

3.27,ALT
 

9.75,AST
 

6.73.After
 

the
 

application
 

of
 

personalized
 

quality
 

control
 

rules,the
 

σ
 

values
 

of
 

each
 

item
 

in
 

indoor
 

quality
 

control
 

level
 

1
 

were
 

AMYL
 

8.65,TC
 

7.16,CK
 

7.24,LDH
 

4.96,and
 

K
 

6.29;the
 

σ
 

values
 

of
 

each
 

item
 

in
 

indoor
 

quality
 

control
 

level
 

2
 

were
 

AMYL
 

7.35,TC
 

4.86,CK
 

7.58,LDH
 

5.39,and
 

K
 

6.97.Conclusion The
 

ap-
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plication
 

effect
 

of
 

AMYL,TC,CK,LDH
 

and
 

K
 

is
 

good.After
 

the
 

application
 

of
 

personalized
 

quality
 

control
 

rules,the
 

false
 

out
 

of
 

control
 

rate
 

will
 

be
 

significantly
 

reduced
 

when
 

the
 

error
 

detection
 

rate
 

is
 

more
 

than
 

90%.The
 

application
 

of
 

Na,ALT
 

and
 

AST
 

personalized
 

quality
 

control
 

rules
 

is
 

worth
 

exploring
 

and
 

needs
 

the
 

support
 

of
 

a
 

strong
 

laboratory
 

information
 

management
 

system.
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  个性化西格玛(σ)质控规则是针对项目的性能优

劣而量身定做的质控规则,是将经典的 Westgard
 

多

规则和6σ结合起来的新工具[1]。通过计算σ值,实验

室可运用 Westgard规则为检测项目选择合适的室内

质控规则和每批质控测定个数[2]。性能优(>6σ)的
项目选用宽松的质控规则,可以减少不必要的纠错操

作;性能差(3σ~6σ)的项目需要严格的质控规则约

束,以提升有意义的误差检出概率和降低假失控率

(Pfr)[3]。目前,常规化学项目个性化质控规则的具体

实施未见报道,仍处于理论研究阶段,本文应用伯乐

unityTM
 

质控软件计算常规化学σ值及推荐质控规则,
探讨实施个性化规则的有效性。

1 材料与方法

1.1 材料 伯乐Bio-Rad常规化学室内质控数据,
批号26420(26421/26422)。

1.2 仪器与试剂 仪器:Roche
 

Cobas
 

8000全自动

生化分析模块系统。试剂:Roche原装试剂。定标

品:Roche
 

定标液C.f.a.s。

1.3 测定项目 测定项目包括淀粉酶(AMYL)、总
胆固醇(TC)、肌酸激酶(CK)、乳酸脱氢酶(LDH)、钾
(K)、钠(Na)、丙氨酸氨基转移酶(ALT)、天门冬氨酸

氨基转移酶(AST)。其中 AMYL采用速率法(麦芽

七糖)测定,TC采用胆固醇氧化酶(CHOD-PAP)法
测定,CK采用酶法测定,LDH 采用速率法(L-P)测
定,Na、K采用间接离子选择电极法测定,ALT、AST
采用速率法(UV

 

without
 

p5p)测定。

1.4 数据统计时间 应用13s/22s(N=2)质控规则统

计时间:2017年12月至2018年5月。应用个性化质

控规则时间:2018年7-12月。

1.5 方法

1.5.1 变异系数(CV)估计 应用伯乐unityTM
 

质控

软件,分别统计各项目累计6个月IQC数据,2个质

控水平CV 分别为CV1 和CV2。

1.5.2 偏倚(Bias)估计 应用伯乐unityTM
 

质控软

件,利用公式Bias%=[(组均值-实验室均值)/组均

值]×100%[4]。组均值为使用Bio-Rad质控全球实

验室对等组(peer组)累积均数,实验室均值为实验室

IQC累计6个月的均值,分别计算各项目Bias值,2
个质控个水平Bias分别为Bias1 和Bias2。

1.5.3 总误差(TEa)选择 参考《临床生物化学检验

常规项目分析质量指标:WS/T
 

403-2012》[5],各指

标 的 TEa:AMYL
 

15%,TC
 

9%,CK
 

15%,LDH
 

11%,K
 

6%,Na
 

4%,ALT
 

16%,AST
 

15%。

1.5.4 σ值计算 应用伯乐unityTM 质控软件,利用

公式σ
 

=(TEa-|Bias|)/CV[6]计算每个项目2个质

控水平的σ值,分别为σ1 和σ2。

1.5.5 应用前评价 应用13s/22s(N=2)质控规则6
个月后,运用伯乐unityTM 质控软件计算各项目σ值,
推荐最佳质控规则,评估误差检出率(Ped)、Pfr。

1.5.6 应用后评价 项目AMYL、TC、CK、LDH、K
 

2个水平的σ度量一致,推荐规则一致,将个性化质控

规则实践于此类项目室内质控6个月,再次评估其σ
值、Ped、Pfr。

1.5.7 未实施项目 项目Na、ALT、AST,因两水平

σ差异较大,所推荐质控规则不一致,本实验室的实验

室信息管理系统不支持,故未能实施。

2 结  果

2.1 应用前室内质控水平1各项目σ值、Ped、Pfr及

推荐质控规则 以行业标准作为 TEa,应用13s/22s
(N=2)质控规则统计6个月数据,计算室内质控水平

1各项目σ值 分 别 为 AMYL
 

9.37,TC
 

4.64,CK
 

5.76,LDH
 

4.85,K
 

7.28,Na
 

4.83,ALT
 

3.93,AST
 

3.28。室内 质 控 水 平 1 各 项 目 Ped分 别 AMYL
 

1.000,TC
 

0.853,CK
 

0.996,LDH
 

0.906,K
 

1.000,

Na
 

0.906,ALT
 

0.957,AST
 

0.742;室内质控水平1
各项目 Pfr分 别 为 AMYL

 

0.006,TC
 

0.006,CK
 

0.006,LDH
 

0.006,K
 

0.006,Na
 

0.006,ALT
 

0.013,AST
 

0.013。见表1。

2.2 应用前室内质控水平2各项目σ值、Ped、Pfr及

推荐质控规则 以行业标准作为 TEa,应用13s/22s
(N=2)质控规则,统计6个月数据,计算室内质控水

平2各项目σ值分别 AMYL
 

10.47,TC
 

3.57,CK
 

7.32,LDH
 

4.87,K
 

7.92,Na
 

3.27,ALT
 

9.75,AST
 

6.73。室内质控水平2各项目Ped分别为 AMYL
 

1.000,TC
 

0.384,CK
 

1.000,LDH
 

0.926,K
 

1.000,

Na
 

0.742,ALT
 

1.000,AST
 

0.978;室内质控水平2
各项 目 Pfr分 别 为 AMYL

 

0.006,TC
 

0.006,CK
 

0.006,LDH
 

0.006,K
 

0.006,Na
 

0.013,ALT
 

0.000,

AST
 

0.000。见表2。
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表1  应用前室内质控水平1各项目σ值、Ped、Pfr及推荐质控规则

项目 当前质控规则 浓度 CV1(%) Bias1(%) σ1 推荐质控规则 Ped Pfr

AMY 13s/22s(N=2) 76.72
 

U/L 1.45 1.42 9.37 15s(N=2) 1.000 0.006

TC 13s/22s(N=2) 6.72
 

mmol/L 1.88 0.27 4.64 13s/22s/R4s/41s(N=2) 0.853 0.006

CK 13s/22s(N=2) 134.20
 

U/L 2.46 0.82 7.32 13.5s(N=2) 0.996 0.006

LDH 13s/22s(N=2) 171.30
 

U/L 2.05 1.06 4.85 13s/22s(N=2) 0.906 0.006

K 13s/22s(N=2) 3.85
 

mmol/L 0.64 1.34 7.28 13.5s(N=2) 1.000 0.006

Na 13s/22s(N=2) 141.70
 

mmol/L 0.66 0.81 4.83 13s/22s(N=2) 0.906 0.006

ALT 13s/22s(N=2) 31.40
 

U/L 3.68 1.52 3.93 13s/22s/R4s/41s/10X(N=2) 0.957 0.013

AST 13s/22s(N=2) 36.50
 

U/L 3.98 1.93 3.28 13s/22s/R4s/41s/10X(N=2) 0.742 0.013

表2  应用前室内质控水平2各项目σ值、Ped、Pfr及推荐质控规则

项目 当前质控规则 浓度 CV2(%) Bias2(%) σ2 推荐质控规则 Ped Pfr

AMY 13s/22s(N=2) 377.90
 

U/L 1.31 1.28 10.47 15s(N=2) 1.000
 

0.006
 

TC 13s/22s(N=2) 2.55
 

mmol/L 2.41 0.39 3.57 13s/22s/R4s/41s(N=2) 0.384
 

0.006
 

CK 13s/22s(N=2) 400.50
 

U/L 1.98 0.50 7.32 15s(N=2) 1.000
 

0.006
 

LDH 13s/22s(N=2) 366.70
 

U/L 2.01 1.22 4.87 13s/22s(N=2) 0.926
 

0.006
 

K 13s/22s(N=2) 6.04
 

mmol/L 0.63 1.01 7.92 15s(N=2) 1.000
 

0.006
 

Na 13s/22s(N=2) 121.10
 

mmol/L 0.81 1.35 3.27 13s/22s/R4s/41s/10X(N=2) 0.742
 

0.013
 

ALT 13s/22s(N=2) 96.34
 

U/L 1.58 0.59 9.75 15s(N=2) 1.000
 

0.000
 

AST 13s/22s(N=2) 183.40
 

U/L 2.21 0.12 6.73 13.5s(N=2) 0.978
 

0.000
 

2.3 应用后室内质控水平1、2各项目σ值、Ped、

Pfr 项目AMYL、TC、CK、LDH、K两个水平质控σ
度量推荐规则一致,将这5个项目推荐的个性化质控

规则实践于室内质控6个月,再次计算σ值、Ped、Pfr。
见表3、4。

2.3.1 应用后室内质控水平1 σ值分别为AMYL
 

8.61,TC
 

7.16,CK
 

7.24,LDH
 

4.96,K
 

6.29;Ped分

别为 AMYL
 

1.000,TC
 

0.914,CK
 

0.914,LDH
 

0.943,K
 

0.932;Pfr 分 别 为 AMYL
 

0.000,TC
 

0.000,CK
 

0.000,LDH
 

0.006,K
 

0.000。见表3。

2.3.2 应用后室内质控水平2 σ值分别为AMYL
 

7.35,TC
 

4.86,CK
 

7.58,LDH
 

5.39,K
 

6.97;Ped分

别为 AMYL
 

0.933,TC
 

0.926,CK
 

0.971,LDH
 

0.949,K
 

0.991;Pfr 分 别 为 AMYL
 

0.000,TC
 

0.006,CK
 

0.000,LDH
 

0.006,K
 

0.000。见表4。
表3  应用后室内质控水平1各项目σ值、

   Ped、Pfr

项目 TEa(%) 浓度
CV1
(%)

Bias1
(%)

σ1 Ped Pfr

AMY 15 75.49
 

U/L 1.68 0.53 8.61 1.000 0.000

TC 9 6.65
 

mmol/L1.11 1.05 7.16 0.914 0.000

CK 15 132.10
 

U/L 1.98 0.66 7.24 0.914 0.000

LDH 11 173.70
 

U/L 1.91 1.52 4.96 0.943 0.006

K 6 3.91
 

mmol/L0.75 1.28 6.29 0.932 0.000

表4  应用后室内质控水平2各项目σ值、

   Ped、Pfr

项目
TEa
(%)

浓度
CV2
(%)

Bias2
(%)

σ2 Ped Pfr

AMY 15 371.70
 

U/L 1.89 1.11 7.35 0.933 0.000

TC 9 2.53
 

mmol/L1.69 0.79 4.86 0.926 0.006

CK 15 398.00
 

U/L 1.95 0.21 7.58 0.971 0.000

LDH 11 373.20
 

U/L 1.77 1.46 5.39 0.949 0.006

K 6 6.10
 

mmol/L0.72 0.98 6.97 0.991 0.000

2.4 应用前后两水平室内质控各项目Ped、Pfr的比

较 AMYL、CK、K项目性能优(>6σ),分别应用15s
(N=2)、13.5s(N=2)和13.5s(N=2)质控规则,保证

Ped
 

>90% 情 况 下,Pfr 明 显 降 低 (0.006 降 为

0.000);TC项目性能可接受水平,σ值分别为4.64、

3.57,应用13s/22s/R4s/41s (N=2)
 

多规则质控后,2个

质控水平 Ped分别由0.853、0.384提升为0.914、

0.926,Pfr未见明显变化。见表5。
表5  应用前后两水平室内质控各项目

   Ped、Pfr比较

项目
应用前

Ped Pfr

应用后

Ped Pfr

AMY

 水平1 1.000 0.006 1.000 0.000
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续表5  应用前后两水平室内质控各项目

   Ped、Pfr比较

项目
应用前

Ped Pfr

应用后

Ped Pfr

 水平2 1.000 0.006 0.933 0.000

TC

 水平1 0.853 0.006 0.914 0.000

 水平2 0.384 0.006 0.926 0.006

CK

 水平1 0.996 0.006 0.914 0.000

 水平2 1.000 0.006 0.971 0.000

LDH

 水平1 0.906 0.006 0.943 0.006

 水平2 0.926 0.006 0.949 0.006

K

 水平1 1.000 0.006 0.932 0.000

 水平2 1.000 0.006 0.991 0.000

3 讨  论

  室内质控的目的是监测实验过程中出现误差时,
能有适当的质控方法警告检验人员,采取有效措施,
纠正受影响的检测。质控规则是解释质控数据和作

出质控状态判断的决策标准,经典的 Westgard质控

规则常用6个,即12s、13s、22s、R4s、41s、10X 质控规则。
国家卫生健康委员会临检中心临床生化专业室内质

控情况调查总结报告显示,63.2%的临床实验室凭经

验设计质控方案,不同的定量检测项目多采用同一质

控规则。由于项目方法的性能(不精密度和不准确

度)不同,采用同一质控规则会得到不同的质量控制

效果。性能差的项目应用此规则来判断,存在失控率

检出不足的情况。性能好的项目会有部分假失控出

现,增加不必要的质控成本和繁琐劳动[7]。
项目性能可通过σ

 

提供的方法学以容易理解的

定量方式描述。σ是指在允许的偏差范围内的标准差

的数量,是一种量化后最小化检测缺陷的技术[8],是
关于测量缺陷研究的方法,6σ的含义是检测缺陷率为

百万分之3.4,是世界一流的性能。σ度量将质量目

标同项目的不精密度和不准确度结合在一起,利用公

式σ
 

=(TEa-|Bias|)/CV 计算获得,即TEa、Bias、
CV 值的选择都会对σ度量产生重大影响。本研究

中,TEa选用参考行业标准———《临床生物化学检验

常规项目分析质量指标:WS/T
 

403-2012》,是当前

实验室首选的质量目标。Bias来自同行peer组(检测

系统包括仪器、试剂、方法、校正、质控完全一致)比对

值,虽不够理想,但适用于开展常规室内质控工作并

参与EQA的实验室[9],是最简便的方法。CV 值选用

长期的IQC数据可以确保更加稳定的不精密度估计

值,如超过6个月或1年,其CV 是更典型的长期分析

质量变异的代表[10],本研究统计6个月IQC数据,数
据量大,保证不精密度估计值反映当前实验室的真实

水平。
σ质量管理方法的目的就是使用个性化质控规

则,针对每一个项目性能选择最合适的质控规则。项

目性能为6σ水平,选用简单规则13s(N=2)甚至15s
(N=2);性能为3σ水平,则应用较为复杂的质控规则

13s/22s/R4s/41s/10X(N=2)
[11]。实验结果显示,AM-

YL、CK、K项目性能好,σ水平高,分别应用一个质控

规则(15s、13.5s、13.5s)即可获得满意的Ped(>90%),
Pfr明显降低(由0.006降为0.000),应用效果良好。
而且,使用简单的质控规则前后,项目σ水平无明显

变化,各项目水平1的σ值应用前为AMYL
 

9.37,CK
 

5.76,K
 

7.28;应用后为 AMYL
 

8.61,CK
 

7.24,K
 

6.29。各项目水平2的σ值应用前为AMYL
 

10.47,
CK

 

7.32,K
 

7.92;应用后为AMYL
 

7.35,CK
 

7.58,K
 

6.97。项目TC的σ水平低,应用较为复杂的质控规

则13s/22s/R4s/41s(N=2)后,σ值明显提高,两个质控

水平σ值分别由4.64、3.57提升为7.16、4.86;Ped
明显提升,两个质控水平的Ped分别由0.853、0.384
提升为0.914、0.926,Pfr未见明显变化。LDH 项目

性能可接受水平,仍使用13s/22s(N=2)质控规则,2
个质控水平σ值应用前分别为4.85、4.87,应用后为

4.96、5.39。本研究证明,在满足质量要求前提下

(Ped>90%和Pfr<5%),个性化质控规则的应用切

实可行。
另一方面,个性化质控规则在某些项目的应用不

理想,项目 Na、ALT、AST应用受限。本研究统计,
项目Na、ALT、AST应用13s/22s(N=2)质控规则6
个月后,以行业标准作为 TEa,计算室内质控水平1
的σ值分别为 Na

 

4.83,ALT
 

3.93,AST
 

3.28;室内

质控水平2的σ值分别为Na
 

3.27,ALT
 

9.75,AST
 

6.73,这一结论与相关报道一致[12-13]。结果显示,项
目Na、ALT、AST

 

2个质控水平σ度量不同,推荐使

用质控规则不一致,本实验室受实验室信息管理系统

条件限制未能应用。结果显示,项目在高水平,精密

度好,σ性能好,推荐使用简单的质控规则;项目在低

水平,精密度差,σ性能差,推荐使用复杂的质控规则。
目前,本实验室应用的伯乐unityTM

 

质控软件设计质

控规则只针对项目,无法区分同一项目不同浓度水平

设定不同质控规则。因此,在实际工作中,没有强大

的实验室信息管理系统帮助,同一项目不同水平采用

不同质控规则较难实现,临床应用值得探讨。
4 结  论

  目前,大部分临床实验室每天使用的质控方法为

Westgard
 

多规则质量控制方法[14],个性化质控规则

的推荐应用是当前实验室质量管理的热点问题,相关

报道较多[15-16]。本研究证实,在满足临床的前提下,
针对部分实验项目检测性能的优劣设计个性化质控
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方法行之有效,是成本-效率的质控方法;同时,有些项

目高水平和低水平的性能水平不一致,以至于所选择

的质控规则不同,在当前技术水平条件下,同一项目

不同水平选择不同的质控规则需要强大的实验室信

息管理系统的支持,个性化质控规则的应用还需要进

一步研究。总之,测定项目选择质控方法不能随意决

定,要有一定的依据,在保证质量的前提下,具体结合

实验室条件,正确选择室内质控规则和每批质控测定

值个数。
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