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临床实验室甲状腺功能检测项目应用西格玛度量运行 
大小列线图设计多阶段质量控制策略

喻　雕 a，胡　兰 b，胥世朋 a，曾　玲 a

（毕节市第一人民医院 a. 检验科；b. 消化内科，贵州毕节  551700）

摘　要：目的　基于患者风险设计甲状腺功能检测项目的多阶段质控策略。方法　利用国家卫生健康委员会临床检验

中心内分泌室间质评回报结果和日常质控数据获得偏移百分差和室内质控变异系数，并计算西格玛（σ）度量值。

估算实验室甲状腺功能检测项目的最大日工作量和期望报告间隔，应用 σ 度量运行大小列线图设计甲状腺功能检测

项目的质控程序并在实验室内运行 1 周，计算质控开支占总成本的比例。结果　促甲状腺激素（thyroid stimulating 
hormone，TSH）、游离三碘甲状原氨酸（free T3，FT3）、游离甲状腺素（free T4，FT4）、三碘甲状原氨酸（total 
triiodothyronine，TT3）和甲状腺素（total thyroxine，TT4）的 σ 度量值分别为 6.06，3.68，4.36，4.35 和 2.28。TSH 的

起始质控程序为 13s N2，监控质控程序为 13s N1；FT3 和 TT4 的起始质控程序为 MR N4，监控质控程序为 MR N4；FT4
和 TT3 起始质控程序均为 MR N2，监控质控程序均为 13s N2。运行 1 周质控程序，TSH 和 TT3 未监测到失控点，FT4
监测到 1 个失控点，FT3 监测到 4 个失控点，TT4 监测到 2 个失控点。TSH，FT4，TT3，FT3 和 TT4 的质控开支占总

成本的比例分别为 3.3%，5.3%，5.3%，10.3% 和 10.3%。结论　应用西格玛度量运行大小列线图设计甲状腺功能检测

项目的多阶段质量控制策略可以降低患者伤害的风险。
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Using Sigma-metric SQC Run Size Nomogram to Design a Multistage Quality 
Control Strategy for Thyroid Function Testing Items in Clinical Laboratory

YU Diaoa，HU Lanb，XU Shi-penga，ZENG Linga

（a. Department of Clinical Laboratory；b. Department of Gastroenterology, the First People’s Hospital of Bijie City,  
Guizhou Bijie 551700, China）

Abstract: Objective　To design a multistage quality control strategy for thyroid function testing items based on patient risk. 
Methods　The bias was obtained from the results of the endocrine external quality assessment of the National Center for 
Clinical Laboratories, and the coefficient of variation of the internal quality control was obtained from the daily quality control 
data, and then the sigma metrics value was calculated. Estimating the laboratory’s maximum daily workload and expected 
reporting interval for thyroid function testing, applied the sigma metric to run the nomogram to design quality control procedures 
for thyroid function testing items and was run in the laboratory for 1 week, and calculate the proportion of quality control 
expenses to total costs. Results　The σ metrics values of TSH，FT3, FT4, TT3 and TT4 were 6.06, 3.68, 4.36, 4.35 and 2.28, 
respectively. The initial quality control program for TSH was 13sN2, and the monitoring quality control program was 13sN1.The 
initial quality control for FT3 and TT4 was MR N4, and the monitoring quality control was MR N4. The initial quality control 
for FT4 and TT3 was MR N2, and the monitoring the quality control was 13sN2. After running the quality control program for 1 
week, TSH and TT3 did not detect out of control point, FT4 detected 1 out of control point, FT3 detected 4 out of control points, 
and TT4 detected 2 out of control points .The proportion of quality control expenses in TSH, FT4, TT3, FT3 and TT4 to the total 
cost was 3.3%, 5.3%, 5.3%, 10.3% and 10.3%, respectively. Conclusion　Applying σ metrics to run size nomograms to design 
and analyze multistage quality control strategies for projects can minimize the risk of patient harm.
Keywords：thyroid function；nomogram；multistage quality control；risk management
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布的 EP-23A《基于风险管理的实验室质量控制指

南》[1] 的基础上于 2016 年颁布了 C24-Ed4《定量测
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量程序统计质量控制：原则和定义》[2]，标志着实

验室质量控制从“以仪器为中心”监控检测系统的

稳定性转变为“以患者为中心”管理不可接受的报

告对患者伤害的风险，也意味着现在比过去更加重

视将质控频率和质控流程作为质控策略的关键部

分。 传 统 统 计 学 质 量 控 制 策 略（statistical quality 
control strategies，SQC）的设计集中在质控规则的

选择和质控测定值个数，以实现较高的误差检出率

（Ped ≥ 90%）和较低的假失控率（Prf ≤ 5%）。

许多统计学工具（如功效函数图、操作过程规范图、

标准化西格玛性能验证图）被应用于室内质量控制

方案的设计，如 LIU 等 [3] 研究利用标准化西格玛

性能验证图评估内分泌项目的分析性能，并设计个

性化的质控策略，但是这些都不是基于患者风险设

计的，也没有涉及质控频率。Westgard 开发了西格

玛 度 量 运 行 大 小 列 线 图（sigma-metric run size 
nomogram）工具 [4]，可以直观地推荐质控规则、质

控测定值个数和质控频率，以及引入多阶段括号式

质控实时监测患者风险，但很少有实验室应用该工

具设计质控策略。本研究旨在利用西格玛度量运行

大小列线图，从风险管理视角为甲状腺功能检测项

目设计多阶段质量控制策略，降低患者伤害的风险。

1　材料与方法

1.1　研究对象　毕节市第一人民医院检验科开展的

甲状腺功能检测项目包括：促甲状腺激素（thyroid 
stimulating hormone，TSH）、游离三碘甲状原氨酸（free 
T3，FT3）、游离甲状腺素（free T4，FT4）、三碘

甲状原氨酸（total triiodothyronine，TT3）和甲状腺

素（total thyroxine，TT4）。

1.2　仪器与试剂　Beckman Coulter DXI800 化学发 
光仪及原装配套试剂和校准品（美国贝克曼公司）；

质控材料购置美国伯乐公司提供的 2 个 QC 水平干 
粉免疫分析质控物（批号分别为 40401 和 40403）。

1.3　方法

1.3.1　数据来源和 σ 度量值的计算：TSH，FT3，

FT4，TT3 和 TT4 的 允 许 总 误 差（allowable total er-
ror，TEa）来源于2017年卫生部临床检验中心室间质量

评价国家标准，国家卫生健康委员会临床检验中心

提供的 2021 年内分泌全年室间质评回报结果的百分

差值绝对值的平均值计算偏移 %（Bias%），室内

质控变异系数（CV%）来源于 2021 年 7 月～ 12 月 
累计两个批次在控的室内质控 CV% 的均方根值，

即 CV 合成 %=｛[（CV 水平 1%）2+（CV 水平 2%）2]｝1/2。

计算 σ 度量值 =（TEa%-Bias%）/CV%。

1.3.2　西格玛度量运行大小列线图：列线图来源于

参考文献 [4] 中的 Fig.1，规则描述来源于参考文献

[4] 中 的 Fig.2： ① MR N4：13s/22s/R4s/41s 多 规 则，

每次测定质控品 4 次，误差检出概率 1.00，假失控

概率为 0.03；② 13sN4：13s 单规则，每次测定质控

品 4 次，误差检出概率 0.98，假失控概率为 0.01；

③ MR N2：13s/22s/R4s 多规则，每次测定质控品 2 次，

误差检出概率 0.94，假失控概率为 0.01；④ 13sN2：

13s 单规则，每次测定质控品 2 次，误差检出概率 0.85，

假失控概率为 0.00；⑤ 12s N1：12s 单规则，每次测

定质控品 1 次，误差检出概率 0.90，假失控概率为

0.05；⑥ 12.5s N1：每次测定质控品 1 次，误差检出

概率 0.82，假失控概率为 0.01；⑦ 13sN1：每次测定

质控品 1 次，误差检出概率 0.66，假失控概率为 0.00。

1.4　统计学分析　①根据 σ 度量值在列线图上画

一条垂直线，直线与质控程序的交叉点对应的 Y 轴

数据确定批长度；②估算我科甲状腺功能检测项

目的最大日工作量和期望报告间隔：最大日工作量

为 150 个，期望报告间隔为 50 个；③确定起始质

控程序：样本检测前，批长度大于或等于指定的日

工作量，质控规则应该有一个高 Ped 并且系统误差

能够及时发现；确定监控质控程序：批长度大于或

等于期望报告间隔，质控规则应具有较低的 Pfr；
④确定每一次质控事件的检测样本数量、总的质控

次数和质控开支占总成本比例（%）；⑤根据制定

的 SQC 策略，对甲状腺功能检测项目进行 1 周的

质控运行，利用 Excel 2016 绘制出每个项目 Levey-
Jennings（L-J）Z 分数质控图。

2　结果

2.1　甲状腺功能检测项目的 σ 度量值　见表 1。

TSH，FT3，FT4，TT3 和 TT4 的σ度量值分别为 6.06，

3.68，4.36，4.35 和 2.28。 

表 1        　　　　　　　　　　　　　　 甲状腺功能检测项目的 σ 度量值

项目 CV 水平 1（%） CV 水平 2（%） CV 合成（%） Bias（%） TEa（%） σ

TSH 3.31 3.57 3.44 4.13 25 6.06

FT3 5.38 6.38 5.90 3.30 25 3.68

FT4 4.67 5.18 4.93 3.48 25 4.36 

TT3 4.84 5.20 5.02 3.17 25 4.35 

TT4 6.75 5.90 6.34 5.52 20 2.28 

2.2　甲状腺功能检测项目的多阶段 SQC 策略　见

表 2。在列线图上根据每个项目的 σ 度量值得出：

TSH 的起始质控程序为 13s N2，QC 测定 2 次，监

控质控程序为 13sN1，即每隔 50 个样本测定 1 次
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QC1 或 QC2；FT3 和 TT4 的起始质控程序为 MR 
N4，测定 2 次 QC1 和 QC2，监控质控程序为 MR 
N4，即每隔 50 个样本测定 2 次 QC1 和 QC2；FT4
和 TT3 起始质控程序为 MR N2，测定 1 次 QC1 和

QC2，监控质控程序为 13s N2，即每隔 50 个样本测

定 1 次 QC1 和 QC2。

2.3　质控消耗和开支占比　TSH 消耗 5 个质控品，

质控开支占总成本的比例为 3.3%；FT4 和 TT3 消

耗 8 个质控品，质控开支占总成本的比例为 5.3%；

FT3 和 TT4 消耗 16 个质控品，质控开支占总成本

的比例为 10.3%， 

表 2　                                甲状腺功能检测项目多阶段 SQC 策略和质控消耗开支占比

项目 TSH FT3 FT4 TT3 TT4

日工作量 150 150 150 150 150

期望报告间隔 50 50 50 50 50

起始质控程序 13s N2 MR N4 MR N2 MR N2 MR N4

监控质控程序 13s N1 MR N4 13s N2 13s N2 MR N4

起始质控 0/C1，C2 0/C1，C2，C1，C2 0/C1，C2 0/C1，C2 0/C1，C2，C1，C2

1st 监控质控 50/C1 50/C1，C2，C1，C2 50/C1，C2 50/C1，C2 50/C1，C2，C1，C2

2nd 监控质控 100/C2 100/C1，C2，C1，C2 100/C1，C2 100/C1，C2 100/C1，C2，C1，C2

3rd 监控质控 150/C1 150/C1，C2，C1，C2 150/C1，C2 150/C1，C2 150/C1，C2，C1，C2

质控品使用总数（个） 5 16 8 8 16

总的检测样本数（个） 150 150 150 150 150

质控开支占总成本比例（%） 3.3 10.6 5.3 5.3 10.6

注：C1 为 QC1,C2 为 QC2。

2.4　 设 计 的 SQC 策 略 在 实 验 室 内 的 实 际 运 行　

TSH 性能稳定，未监测到失控点；FT4 和 TT3 性

能 良 好， 监 测 发 现 FT4 有 1 次 违 反 13s，TT3 未

监测到失控点 ；FT3 和 TT4 性能较差，监测发现

FT3 有 3 次违反 13s，1 次违反 41s，TT4 有 2 次违反

13s，见图 1。  

注：X 轴为 1 周所运行的质控次数，Y 轴为每次质控数据的Ｚ分数；蓝色标记线 C1 为 QC1 质控，橙色标记线 C2 为 QC2 质控。

图 1　甲状腺功能检测项目的 SQC 策略在实验室内实际运行质控图

3　讨论

目前在高通量连续检测系统模式下，QC 样本

定期随患者样本一起检测，当前的 QC 结果仅能反

映检测系统当前的状态。如果当前的 QC 结果可以

接受，那么就可以认为自上次可接受的 QC 事件以

来，检测系统一直保持稳定，在此期间测量的患者

样本的结果可能是可以接受的，这就是 PARVIN 等
[14] 在 C24-Ed4[2] 描述的括号式质控运行模式。但是

每一次 QC 事件都需要运行相同的 QC 规则和 QC
数量，且质控开支较大。Westgard 在 YAGO 等 [5-6] 

研究的基础上，将列线图中的 MaxE（Nuf）替换为

批长度，再结合经典的 Westgard 西格玛规则，于

2018 年首次提出为具有括号式操作的连续检测分

析仪设计了多阶段质量控制策略 [4]。对于连续检测

系统，采用多阶段质量控制的优势在于确保了在一

开始运行就能达到预期用途的质量（起始设计），

同时定期报告患者结果时质量持续可以接受（监控 
设计）。

本实验室利用 Westgard 提出的列线图工具为

甲状腺功能检测项目设计多阶段质量控制策略发现

TSH 的 σ 水平为世界一流水平（σ ≥ 6），推荐

的起始质控程序为 13s N2，监控质控程序为 13s N1，



193现代检验医学杂志　第 38 卷　第 2 期　2023 年 3 月　J Mod Lab Med, Vol. 38, No. 2, Mar. 2023

与李婷婷等 [7] 为 Sebia Capilarys 2FP 分析仪设计糖

化血红蛋白多阶段质量控制策略的起始质控程序

和监控质控程序的研究结果一致，但与谢小燕等 [8] 

设计的起始质控程序和监控质控程序的结果不一

致，原因在于本研究是基于 Ped 为 0.85 和 Prf ＝ 0
选择起始质控程序（13sN2）和监控质控程序（13sN1），

而谢小燕等 [8] 是基于 Ped 为 0.94 和 Prf ＝ 0 选择起

始质控程序（MR N2）和监控质控程序（13sN2），

因此，σ 水平较高时，所推荐的质控规则均简单宽

松；FT4 和 TT3 的 σ 水平为良好（4 ≤ σ ＜ 5），

推荐的起始质控程序为 MR N2，监控质控程序为

13sN2，与孔丽蕊等 [9] 研究推荐的质控程序一致，

尽管选用的质控程序的质控规则为多规则，没有单

规则使用起来方便，但多规则程序能使中低西格玛

性能的方法获得低水平的 Max E(Nuf)，以便患者

伤害的概率被降低到可以接受的水平 [10]；FT3 和

TT4 的 σ 水平为临界或不可接受（σ ＜ 4），推

荐的起始质控程序和监控质控程序均为 MR N4，

与 ZENG 等 [11] 研究中为 σ=3.36 的 ALP 推荐的质

控程序一样，质控程序更为复杂，因此，需要查找

性能不佳的原因并提出相应的改进措施，如加强工

作人员培训、仪器维护保养和试剂、校准品、质

控品的管理后重新评估 σ 水平，重新设计质控策

略。多阶段质量控制设计的质控成本效益取决于检

测系统的 σ 水平，FT3 和 TT4 的日质控开支占比

是 FT4 和 TT3 的 2 倍，是 TSH 的 3 倍，说明项目

的分析性能越差，需要的质控测定值个数越多，质

控成本支出就越高，与 WESTGARD 等 [4] 研究统计

的质控消耗占比趋势是一致的。因此选用性能较好

的检测系统、不断的提高检测的分析性能，可以降

低错误报告对患者造成的风险。期望报告间隔取决

于分析仪的速度和临床诊疗的预期用途，所以各个

实验室应根据自己实验室的实际情况定义个性化的

期望报告间隔。本实验室定义的期望报告间隔为 50
个患者样本，与谢小燕等 [8] 的研究相比，报告间隔

更密，质控成本更高，可能是因为我科的检测分析

速度慢引起的，必要的时候可以考虑使用 Westgard
网站 [12] 上的 QC 频率在线计算器计算报告间隔或

针对分析项目在不同浓度水平处风险的可接受性调

整 QC 频率，如与监控 6.4%HbA1c 质控浓度处的

分析性能相比，监控 8.7%HbA1c 质控浓度处的分

析性能显得不那么重要，通过将 HbA1c% 高水平质

控浓度的风险因子从 1 调整到 5，即每 100 个患者

样本出现 1 个错误报告调整为出现 5 个错误报告，

发现与调整前相比，调整后推荐的质控规则更简单，

QC 数量较少，且能够提供更大的分析批大小 [13]。

但本研究也有一些不足，我们的设计虽然从根

本上降低了患者伤害风险，但随着质控频率的增加，

一旦出现失控，就会导致报告重新检测，导致报告

时间延长和工作人员的抱怨；列线图只提供了 7 种

常见的质控程序，对于超出这 7 种质控程序之外的

情况就无法获得批长度；此方法只控制了最大不可

纠正错误报告数量 MaxE（Nuf）维持在 1 个以下，

缺乏考虑到错误报告对患者造成伤害的严重程度，

PARVIN 等 [14] 提出的风险管理指数指标可以更全面

地评估患者伤害的风险。因此，应用西格玛度量运

行大小列线图设计分析项目的多阶段质量控制策略

可以最大程度降低患者伤害的风险，但仍需要进一

步完善和验证其实用性。
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