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摘要：探讨基于患者风险的定量项目室内质控策略，利用电子表格 ＥＸＣＥＬ 编辑函数，计算当前质控策略下可能发出的不可靠
患者结果的数量，绘制相关示意图，并利用实例帮助实验室进行基于患者风险的个性化质控策略设计。
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中图分类号：Ｒ４４６　 　 　 　 文献标志码：Ａ

　 　 美国临床和实验室标准协会（Ｃｌｉｎｉｃａｌ ａｎｄ Ｌａｂｏｒａｔｏｒｙ
Ｓｔａｎｄａｒｄｓ Ｉｎｓｔｉｔｕｔｅ，ＣＬＳＩ）定量检测程序统计质量控制（ｓｔａｔｉｓ
ｔｉｃａｌ ｑｕａｌｉｔｙ ｃｏｎｔｒｏｌ，ＳＱＣ）第 ４版文件 Ｃ２４Ｅｄ４［１］指出，在设计
室内质控（ｑｕａｌｉｔｙ ｃｏｎｔｒｏｌ，ＱＣ）策略时，实验室应认真考虑 ＱＣ
规则的评价以及 ＱＣ事件的频率。以往室内 ＱＣ 设计的重点
是基于检测系统在控时 ＱＣ 规则的功效［２］。但是检测系统

存在未检出的失控情况时，或是每批检测的患者样本数量有

较大差异时，所采用的质控方案是否应相同，质控频率是否

应作出调整，检验结果是否存在对患者治疗不利的风险，这

些问题却往往被忽视［３５］。Ｐａｒｖｉｎ 在进行大量的研究后，结
合 ＣＬＳＩ ＥＰ２３［６］，提出一种基于 ＭａｘＥ（Ｎｕｆ）的患者风险模型。
通过模拟分析当前 ＱＣ 方案存在的风险，计算出适合的 ＱＣ
频率以及推荐使用的 ＱＣ 规则，并开发出配套的风险防控软
件，但该软件不能免费使用。除此之外，Ｃ２４Ｅｄ４ 只提供了
ＳＱＣ的原理和定义，并没有实用的工具来辅助实验室进行设
计［７］。因此，大部分实验室受到条件限制，难以进行基于患

者风险防控的室内质控设计。本研究通过使用常用的电子

表格 ＥＸＣＥＬ，计算和设计风险模型中的 Ｅ（Ｎｕｆ）和批长度等
参数，并绘制示意图，在一定程度上帮助实验室进行基于患

者风险防控的定量检测室内 ＱＣ设计。

１　 ＭａｘＥ（Ｎｕｆ）的患者风险模型

　 　 在连续检测模式下，与患者样本一起定期检测质控品，

若当前 ＱＣ 结果可接受，则假定从上次可接受的 ＱＣ 事件起
到当前 ＱＣ事件之间，检测的患者样本结果可能是可接受的，
报告可发出；若当前 ＱＣ 被拒绝，则此期间的报告不能被发
出。这种类型的 ＱＣ方式被称为“括号式 ＱＣ”［１］。

如图 １ 所示［８］，每个垂线代表被检测的患者样本，每个

菱形代表常规安排的 ＱＣ 事件，红色菱形表示 ＱＣ 结果被拒
绝，绿色菱形表示 ＱＣ结果可接受，红星代表在出现未检出失
控状态下产生的超出质量要求的不可靠患者结果数量较在

控时产生的超出质量要求的不可靠患者结果数量的增加值

Ｅ（Ｎｕ），下文简称“不可靠患者结果数量”。在最后成功的
ＱＣ评价后（图中第 ２ 次 ＱＣ 事件），到第 ３ 次 ＱＣ 事件期间，
发生了失控误差情况，在这期间的任何样本处均有同等的发

生失控情况的可能性，所以平均将有 ５０％的患者样本会受到
失控状态的影响［９］。在存在失控状态后，经历了 ２ 次 ＱＣ 事
件，但未被 ＱＣ 规则检出，在此期间的患者报告已发出，已发
出的不可靠患者结果数量为 Ｅ（Ｎｕｆ）。之后经历了第 ３次 ＱＣ
事件，失控状态终于被检出。鉴于括号式 ＱＣ方式，自上次在
控 ＱＣ 事件到本次 ＱＣ 拒绝事件之间的患者报告未发出，实
验室启动失控分析，纠正失控状态，然后重新检测此期间的

样本，此期间未报告的或可纠正的不可靠患者结果数量为 Ｅ
（Ｎｕｃ）。关注患者风险的 ＱＣ策略应被设计为，控制在检出失
控误差状态前已发出的不可靠患者结果的数量，考虑将最大

的Ｅ（Ｎｕｆ）数量 ＭａｘＥ（Ｎｕｆ）控制在 １以下
［１０］。

图 １　 存在失控误差情况下不可靠患者结果示意图［８］

２　 电子表格 ＥＸＣＥＬ在设计基于患者风险的质控策略中的
实际应用

　 　 根据 Ｐａｒｖｉｎ的研究，计算 Ｅ（Ｎｕｆ）需要参考检测系统的性
能、采用的 ＱＣ 规则、检测项目的质量要求、计划的 ＱＣ 之间
患者样本的预期数量等参数。计算公式为［１０］：

Ｅ（Ｎｕｆ）＝ ΔＰＥ×｛（ＡＲＬｅｄ －１）×Ｅ（ＮＢ）－（１－Ｐ１）×［Ｅ（ＮＢ）－
Ｅ（Ｎ０）］｝　 （公式 １）

ΔＰＥ 为检测结果超过质量要求（以允许总误差 ＴＥａ 表
示）范围概率的增加值，等于失控状态时结果超过 ＴＥａ 的概
率减去在控状态时超过 ＴＥａ 的概率。Ｐ１ 为发生失控误差后

质控规则的误差检出概率。ＡＲＬｅｄ为检测失控情况所需的平
均质控次数，等于 Ｐ１ 的倒数。Ｅ（ＮＢ）为计划的 ＱＣ之间患者
样本的预期数量（批长度）。Ｅ（Ｎ０）为在发生失控误差状态
后和下一个 ＱＣ 事件之间的平均样本数，且 Ｅ（Ｎ０）＝
１ ／ ２ Ｅ（ＮＢ）。根据图 １所示，上述公式可以简化为：

Ｅ（Ｎｕｆ）＝ Ｅ（Ｎｕ）－Ｅ（Ｎｕｃ）　 　 （公式 ２）
其中，Ｅ（Ｎｕ）等于 ΔＰＥ 乘以存在失控误差状态期间检测

的所有预期患者样本数，该样本数可以分为 ２部分：在发生失
控误差状态后和下一个 ＱＣ事件之间的样本数 Ｅ（Ｎ０），以及从
发生失控误差状态之后的第 １次 ＱＣ事件到 ＱＣ被拒绝期间
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的样本数（ＡＲＬｅｄ －１）×Ｅ（ＮＢ），见图 ２。因此，Ｅ（Ｎｕ）计算公式
为：

Ｅ（Ｎｕ）＝ ΔＰＥ×［Ｅ（Ｎ０）＋（ＡＲＬｅｄ －１）×Ｅ（ＮＢ）］　 （公式 ３）

图 ２　 存在失控误差状态期间检测的患者样本示意图

　 　 Ｅ（Ｎｕｃ）等于 ΔＰＥ 乘以在 ＱＣ 被拒绝时被保留但尚未报
告的预期患者结果数，该数量取决于在失控误差状态发生后

的第 １个 ＱＣ事件时 ＱＣ规则的误差检出概率 Ｐ１。发生的误
差越大，Ｐ１ 越接近 １，检测到失控情况所需的平均 ＱＣ次数越
少，此时该预期患者结果数越接近 Ｅ（Ｎ０），见图 ３；发生的误

差越小，Ｐ１ 越接近质控规则的假失控概率 Ｐｆｒ，检测到失控情
况所需的平均 ＱＣ次数越多，此时该预期患者结果数越接近
Ｅ（ＮＢ），见图 ４。因此，该预期患者结果数计算公式为 Ｐ１ ×
Ｅ（Ｎ０）＋（１－Ｐ１）×Ｅ（ＮＢ）。综上，Ｅ（Ｎｕｃ）计算公式为：

Ｅ（Ｎｕｃ）＝ ΔＰＥ×［Ｐ１ ×Ｅ（Ｎ０）＋（１－Ｐ１）×Ｅ（ＮＢ）］（公式 ４）

图 ３　 存在极大失控误差状态时 Ｅ（Ｎｕｃ）示意图

图 ４　 存在极小失控误差状态时 Ｅ（Ｎｕｃ）示意图

　 　 综合公式 ２、３、４，可得出公式 １。在进行计算之前，需对
当前检测系统性能进行评价，并选择合适的质量要求［１１］。

以单规则为例，计算 Ｅ（Ｎｕｆ）所需相关的参数、英文简称、计算
公式、ＥＸＣＥＬ函数见表 １。

以实验室 Ａ清蛋白项目为例，采用 ２ 个浓度水平质控
物，质控规则为 １３ｓ，ＴＥａ为 ６％，Ｂｉａｓ为 ０，ＣＶ为 １．５％，计划的
ＱＣ之间患者样本数量（批长度）Ｅ（ＮＢ）为 １２０。参照表 １ 的
计算公式，在第 ４列“／”输入上述对应的参数，在 ＳＥ（％）处
按一定间隔输入不同的系统误差大小（本例从 － １０％ 至
１０％，间隔 １％），计算出相应结果，可以绘制不同误差状态下
检测出失控情况所需的平均质控次数 Ｅ（ＱＣＥ）与不可靠结
果数占比（ＵｎＲ％）示意图（图 ５）、Ｅ（Ｎｕｆ）与 Ｅ（Ｎｕｃ）示意图
（图 ６）。图 ５蓝色曲线代表Ｅ（ＱＣＥ），参照左侧纵坐标；红色
曲线代表 ＵｎＲ％，参照右侧纵坐标。当没有发生系统误差
时，所需要的Ｅ（ＱＣＥ）最多，此时 ＵｎＲ％约等于 ０；随着发生系
统误差的增大，Ｅ（ＱＣＥ）大幅减小直至为 １，但 ＵｎＲ％逐渐增
大，趋向 １００％。图 ６ 绿色曲线代表Ｅ（Ｎｕｆ），参照左侧纵坐
标；紫色曲线代表 Ｅ（Ｎｕｃ），参照右侧纵坐标。当没有发生系
统误差时，二者均接近于 ０，随着系统误差的增大，Ｅ（Ｎｕｆ）由
最初的逐渐上升，到一定数量后，也就是达到 ＭａｘＥ（Ｎｕｆ）后，
开始逐渐下降，最终又接近于 ０，可见 Ｅ（Ｎｕｆ）在发生很小或
很大的系统误差时都会很小；而Ｅ（Ｎｕｃ）曲线与图 ５ 中 ＵｎＲ％
类似，随着发生系统误差的增大，Ｅ（Ｎｕｃ）由 ０逐渐增大，直到
达到最大值 Ｅ（Ｎ０）。

ＣＬＳＩ Ｃ２４Ｅｄ４中明确了实验室室内质控的目标，即降低
与错误结果有关的患者的危害风险。按该项目当前的质控

方案，若发生较小的系统误差，如 ＳＥ＝ ３％时，平均需要 ３．４次
质控才能检出误差状态（见表 ２），平均将发出 ５．６ 份不可靠

报告，２．３份可纠正的不可靠报告。若发生较大的系统误差，
如 ＳＥ＝ １０％时，则只需 １ 次质控即可检出误差状态，鉴于括
号式 ＱＣ方式，未发出的 ６０ 份不可靠报告均可纠正，因此发
出错误报告的数量为 ０。由此可见，较小的失控状态难以检
出，可能会持续很长的时间，发出不可靠报告的风险更大。

通过计算，当前方案 ＭａｘＥ（Ｎｕｆ）达到了 ５．７２，为了降低患者
风险，将 ＭａｘＥ（Ｎｕｆ）控制在 １以下，需调整原有的质控方案。
可以通过调整质控规则或批长度来减小 ＭａｘＥ（Ｎｕｆ）。因实
验室 Ａ项目西格玛值较低，需采用更严格的质控规则或更小
的批长度。新的方案一缩小了质控限并减小了批长度，方案

二则增加一次 ＱＣ运行次数并减小了批长度，两种新方案均
可将 ＭａｘＥ（Ｎｕｆ）控制在 １以下（图 ７）。

表 ２中实验室 Ｂ磷酸根离子项目具有较高的西格玛值，
尽管在发生 ４％的系统误差时，需要 ２．６ 次质控才能检出误
差状态，但 Ｅ（Ｎｕｆ）只有 ０．１。当前方案的 ＭａｘＥ（Ｎｕｆ）为 ０．２４，
风险程度很低。因此，可以通过采用更宽松的质控规则或更

大的批长度来进行设计。方案一增大了批长度，方案二则放

宽了质控限，２种新方案 ＭａｘＥ（Ｎｕｆ）均在较低水平（图 ８）。
在经过重新设计后，不管发生何种程度的系统误差，均

可保证 Ｅ（Ｎｕｆ）小于 １。对于中低西格玛水平的检测程序，更
严格的质控规则和更频繁的质控活动将增加实验室质控成

本，但减少了重复患者样本测量的时间和成本，以及发布更

正报告和危害的风险［１］。对于高西格玛值的检测程序，放宽

质控限或适当增大批长度，则可减低质控成本。此外，

ＭａｘＥ（Ｎｕｆ）值除通过改变 ＱＣ 策略来降低外，降低检测系统
的不精密度或选择一个宽松的质量要求也是另一种可行的

方式［８］。
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表 １　 利用 ＥＸＣＥＬ计算 Ｅ（Ｎｕｆ）所需参数及公式
参数 英文简称 计算公式 ＥＸＣＥＬ函数

质控规则 １ｋｓ ／ ／
质控物个数 Ｎ ／ ／
质控规则假失控概率 Ｐｆｒ ／ １（（ＮＯＲＭＳＤＩＳＴ（Ｄ２）ＮＯＲＭＳＤＩＳＴ（Ｄ２））^

Ｄ３）
允许总误差 ＴＥａ（％） ／ ／
偏倚 Ｂｉａｓ（％） ／ ／
不精密度 ＣＶ（％） ／ ／
西格玛值 σ （ＴＥａ－Ｂｉａｓ）／ ＣＶ （Ｄ５ＡＢＳ（Ｄ６））／ Ｄ７
无偏倚的西格玛值 ／ ＴＥａ ／ ＣＶ Ｄ５ ／ Ｄ７
偏倚相当于 ＣＶ的倍数 ／ Ｂｉａｓ ／ ＣＶ Ｄ６ ／ Ｄ７
发生系统误差（百分比） ＳＥ（％） ／ ／
发生系统误差（标准差） ＳＥ（ｓ） ＳＥ（％）／ ＣＶ（％） Ｄ１１ ／ Ｄ７
发生失控误差后质控规则的误差检出概率 Ｐ１ ／ １（（ＮＯＲＭＳＤＩＳＴ（Ｄ２Ｄ１２）ＮＯＲＭＳＤＩＳＴ

（Ｄ２Ｄ１２））^Ｄ３）
检测到失控情况所需的平均质控次数 Ｅ（ＱＣＥ）、ＡＲＬｅｄ １ ／ Ｐ１ １ ／ Ｄ１３
计划的 ＱＣ之间患者样本的预期数量（批长度） Ｅ（ＮＢ） ／ ／
从失控误差开始到下个 ＱＣ事件之间的
样本均数

Ｅ（Ｎ０） Ｅ（ＮＢ）／ ２ Ｄ１５ ／ ２

从失控误差开始到被 ＱＣ检出处理的患者
样本平均数

Ｅ（ＮＰ）、ＡＮＰｅｄ Ｅ（Ｎ０）＋（ＡＲＬｅｄ －１）×（ＮＢ） Ｄ１５ ／ ２＋Ｄ１５（１ ／ Ｄ１３１）

在控时，结果超过 ＴＥａ部分的概率 ＰＥ（０） ／ ＮＯＲＭＳＤＩＳＴ（Ｄ９Ｄ１０）＋（１ＮＯＲＭＳＤＩＳＴ
（Ｄ９Ｄ１０））

存在失控误差时，结果超过 ＴＥａ部分的概率 ＰＥ（ＳＥ） ／ ＮＯＲＭＳＤＩＳＴ（Ｄ９Ｄ１０Ｄ１２）＋（１ＮＯＲＭＳ
ＤＩＳＴ（Ｄ９Ｄ１０Ｄ１２））

产生超过 ＴＥａ范围结果概率的增加值 ΔＰＥ ＰＥ（ＳＥ）－ＰＥ（０） Ｄ１９Ｄ１８
不可靠患者结果数量 Ｅ（Ｎｕ） ΔＰＥ ×Ｅ（ＮＰ） Ｄ１７（Ｄ１９Ｄ１８）
发生失控误差后不可靠患者结果占比 ＵｎＲ Ｅ（ＮＵ）／ Ｅ（ＮＰ） Ｄ２１ ／ Ｄ１７１００
已发出报告的不可靠患者结果数量 Ｅ（Ｎｕｆ） ΔＰＥ ×｛（１ ／ Ｐ１ －１）×Ｅ（ＮＢ）－

（１－Ｐ１）×［Ｅ（ＮＢ）－Ｅ（Ｎ０）］｝
Ｄ２０（（Ｄ１４１）Ｄ１５（１Ｄ１３）（Ｄ１５
Ｄ１６））

可纠正的不可靠患者结果数量 Ｅ（Ｎｕｃ） ΔＰＥ×［Ｐ１×Ｅ（Ｎ０）＋（１－Ｐ１）×

Ｅ（ＮＢ）］
（Ｄ１３Ｄ１６＋（１Ｄ１３）Ｄ１５）Ｄ２０

图 ５　 不同误差状态下 Ｅ（ＱＣＥ）与（ＵｎＲ％）示意图

图 ６　 不同误差状态下 Ｅ（Ｎｕｆ）与 Ｅ（Ｎｕｃ）示意图

３　 小结

　 　 ＣＮＡＳＣＬ０２《医学实验室质量和能力认可准则》［１２］指
出：应定期检验质控物且检验频率应基于检验程序的稳定性

和错误结果对患者危害的风险而确定。基于 ＭａｘＥ（Ｎｕｆ）的
患者风险模型可以定量地将实验室的 ＳＱＣ 策略（质控物个
数、质控规则、质控频率）和在发生失控状态时报告的不可靠

患者结果预期数关联起来。这些定量方式牵涉到许多参数，

需要大量的数学计算，靠手工不易完成。电子表格具有简单

方便易获取的特点，在编辑好函数后，只需更改相关的变量

数据，即可进行基于患者风险的质控方案个性化设计，尤其

是在设计单规则方案时非常方便［１３］，在设计多规则方案时，

参数 Ｐ１ 和 Ｐｆｒ则需要更加复杂的计算函数。在 Ｐａｒｖｉｎ的研究
中，患者风险还需考虑检测系统发生失控的频率，失控事件

之间检测的样本个数以及报告错误的结果将导致不恰当的

医疗决策或导致患者伤害的可能性［１４］。将这些与患者风险

相关的参数纳入到患者风险模型中来设计 ＳＱＣ 策略更为完
善。

·６７８· 临床检验杂志 ２０２０年 １１月第 ３８卷第 １１期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｃｌｉｎ Ｌａｂ Ｓｃｉ，Ｎｏｖ． ２０２０，Ｖｏｌ．３８，Ｎｏ．１１



表 ２　 利用 ＥＸＣＥＬ结合 ＭａｘＥ（Ｎｕｆ）的个性化质控方案示例

参数
实验室 Ａ清蛋白

发生误差情况一 发生误差情况二 方案一 方案二

实验室 Ｂ磷酸根离子
发生误差情况一 方案一 方案二

质控规则 １３ｓ １３ｓ １２．５ｓ １３ｓ １３ｓ １３ｓ １３．５ｓ
质控物个数 ２ ２ ２ 　 　 ２（Ｒ＝ ２） ２ ２ ２
ＴＥａ（％） ６ ６ ６ ６ １０ １０ １０
Ｂｉａｓ（％） ０ ０ ０ ０ ０ ０ ０
ＣＶ（％） １．５ １．５ １．５ １．５ １．８ １．８ １．８
西格玛值 ４．００ ４．００ ４．００ ４．００ ５．５６ ５．５６ ５．５６
ＳＥ（％） ３ １０ ／ ／ ４ ／ ／
Ｅ（ＮＢ） １２０ １２０ ６４ ５５ ２００ ５００ ２００
Ｅ（ＱＣＥ） ３．４ １ ／ ／ ２．６ ／ ／
Ｅ（Ｎｕｆ） ５．６ ０．０ ／ ／ ０．１ ／ ／
Ｅ（Ｎｕｃ） ２．３ ６０ ／ ／ ０．１ ／ ／
ＭａｘＥ（Ｎｕｆ） ５．７２ ５．７２ ０．９９ ０．９７ ０．２４ ０．６ ０．８３

图 ７　 实验室 Ａ清蛋白 ３种质控方案 Ｅ（Ｎｕｆ）示意图

图 ８　 实验室 Ｂ磷酸根离子 ３种质控方案 Ｅ（Ｎｕｆ）示意图
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