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摘要 目的： 为解决能力验证提供者和标准物质提供者对能力验证和标准物质统计评估及计算的困

难，研发一款定制化的能力验证评估和标准物质赋值统计软件——PTP/RMP。方法：按照ISO13528和

ISO Guide35中能力验证评估和标准物质赋值所提供的统计方法，利用MATLAB平台进行界面设计和统计

程序构建PTP/RMP软件。结果：（1）PTP/RMP软件全面系统地提供了能力验证和标准物质定值中所

需的统计内容，包括检测样品的均匀性、稳定性、定值和利用所测样品进行的实验室能力评定等统计内

容；（2）充分考虑使用人员的非统计专业特点，将复杂的计算原理和公式置于后台运行，将界面设置

的简明清晰，方便快捷；（3）将PTP/RMP软件统计结果，分别与法规中的统计结果和专业统计软件的

分析结果对比，验证了本软件统计分析结果的准确性和可靠性。结论：PTP/RMP软件不仅为从业人员

提供了一款满足国内外法规对能力验证评价和标准物质赋值的专业统计软件，而且还为监管审查人员对

相关内容的统计分析提供了一款科学评估和监管的新工具。
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Abstract   Objective:   To set up a customized statistical software of profi ciency testing evaluation and reference 
material assignment—PTP/RMP, in order to solve the problems in the statistical evaluation and calculation of 
profi ciency testing and standard substance for profi ciency testing providers (PTP) and reference material providers 
(RMP). Methods: The PTP/RMP is set up based on the statistical methods provided by ISO13528 and ISO 
Guide35 for profi ciency testing and reference material assignment respectively and on the MATLAB platform 
for interface design and statistical program construction. Results: (1) PTP/RMP software comprehensively and 
systematically provides statistical content required in profi ciency testing and reference material determination, 
including analyzing the uniformity, stability, determination of samples and the laboratory capability evaluation 
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能力验证（Proficiency Testing，PT）[1-5]是利用

实验室间比对，按照预先制定的准则评价参加者的

能力。PT是评价实验室的实验能力、测量数据的

质量、衡量实验室检测质量的重要手段。其作为重

要的外部质量评价活动，不仅有利于实验室及时发

现自身存在的问题，还可以改进并提升实验室的技

术能力和管理水平。故科学处理能力验证的结果，

是能力验证提供者（Proficiency Testing Provider，

PTP）在组织能力验证项目中至关重要的一环，包

括对能力验证样品的均匀性、稳定性、定值、能

力验证标准差、能力统计量（Z/Z’、PA/PA’、

Zeta）的统计计算[6]。

标准物质（Reference Material，RM）[7-9]的生

产、测定和定值是改善并维持世界范围测量一致

性体系的关键活动。该项活动由标准物质提供者

（Reference Material Provider，RMP）完成，为了

正确地解释实验数据，要求RMP具备全面的统计知

识，包括了标准物质的均匀性、稳定性、定值所涉

及的实验设计、计算原理、统计方法等。

国内外法规[1-8]中提供了能力验证评定和标准

物质定值计算的统计分析方法，PTP和RMP依据法

规内容可以准确开展结果计算和评定工作。但在药

品行业中，从事PTP和RMP的人员多数都是非统计

专业人员，面对法规中复杂多样的统计方法、手工

计算繁琐且易出错、常规统计软件无法满足相应的

统计需求等现状，亟需一款计算简便且结果可靠的

统计分析软件。

基于上述现状和实际需求，组建了包括PTP、

RMR和编程人员在内的研究团队，研发了国内首

款专门提供给PTP和RMP进行统计分析的软件，简

称PTP/RMP。本文将对该软件的界面和主要内容及

应用进行介绍，期望本软件能成为PTP和RMP所需

的一款实用的分析及监管新工具[10]。

1   PTP/RMP界面和功能介绍
1.1   PTP/RMP界面

点击PTP/RMP图标，打开软件，出现初始界

面，见图1。

初始界面由3部分组成：（1）选项菜单：位

于界面的左上角，可以实现本软件的所有选项功

能。包括均匀性、稳定性、定值、能力评定等；

（2）数据和结果展示区域：位于界面中间空白部

分，可以显示原始数据及结果（图表）；（3）控

制面板：位于界面的右侧（红框内），可以进行统

计分析的选择（设置）。

软件的具体操作，可参考选项菜单中“帮

助”项下的《PTP/RMP软件使用说明书》。

using the tested samples. (2) PTP/RMP software runs complex calculation principles and formulas in the 
background, makes the interface settings concise and intuitive, convenient and fast and gives full consideration 
to the non-statistical professional characteristics of users; (3) The accuracy and reliability of the PTP/RMP 
software was verified by comparing the statistical results of the PTP/RMP software with the statistical results 
in the regulations and the results from the professional statistical software. Conclusion: PTP/RMP software not 
only provides a professional statistical software that meets the requirements of domestic and foreign regulations 
on proficiency testing and reference material assignment, but also provides a new scientific evaluation and 
supervision tool for the statistical analysis of relevant content for regulatory examiners.
Keywords:   profi ciency testing (PT); reference material (RM); robust statistics; homogeneity; stability; Z-score; 
assignment; assigned value
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图 1   PTP/ RMP 软件初始界面

1.2   PTP/RMP功能介绍

1.2.1   数据分析的基本需求和检验：

PTP/ RMP实现了对于实验数据统计分析的基

本方法，包括异常值检验、正态性检验、方差齐

性检验和数据转换（对响应值进行对数、开方、乘

方、倒数等计算）等。

1.2.2   均匀性计算和评价需求： 

PTP/ RMP实现了均匀性常用的3种统计分析方

法，即经典方差分析、趋势校正后方差分析和限制

性最大似然统计方法[6]，解决了检测结果存在一定

趋势时对均匀性评估的影响。

1.2.3   稳定性计算和评价需求： 

PTP/ RMP包含了长期和短期（加速/运输）稳

定性评估常用参数和不确定度的计算方式，统计方

法包括方差分析、t检验、Dunnett多重比较等，以

确保稳定性评价的科学性。

1.2.4   标准物质定值和不确定度计算的需求： 

PTP/ RMP提供了不同实验设计类型（单实验

独立定值和多实验室联合定值）下定值及其不确定

度大小的估计值，包括经典统计法（算术法、几何

算数法等）和稳健统计法（中位数、A算法、S算

法、Q/Hampel算法等）[7]。

1.2.5   能力验证计算和评价需求： 

PTP/ RMP在能力验证部分提供了能力统计量

（Z值、Z’值、PA值、PA’值、Zata值等）和能

力评定图（直方图、条形图、核密度图、尧敦图和

重复性标准差图），有助于科学可靠地评估实验室

能力[1]。

2   PTP/RMP示例演示
2.1   均匀性示例

在标准物质标定过程中为考察其均匀性，随机

抽取20份待测品平行测定3次，检测结果见表1[8]，

试分析该标准物质的均匀性。

将表1中的数据导入软件后，“均匀性”功能

键被启动，见图2。
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表 1   均匀性检测数据

样品号 结果 1 结果 2 结果 3

1 121.30 128.74 119.91

2 120.87 121.32 119.24

3 122.44 122.96 123.45

4 117.60 119.66 118.96

5 110.65 112.34 110.29

6 117.29 120.79 121.42

7 115.27 121.45 117.48

8 118.96 123.78 123.29

9 118.67 116.67 114.58

10 126.24 123.51 126.20

11 128.65 122.02 121.93

12 126.84 124.72 123.14

13 122.61 128.48 126.20

14 118.95 123.82 118.11

15 118.74 118.23 117.38

16 119.74 121.78 121.01

17 121.21 123.28 116.38

18 129.30 124.10 122.02

19 136.81 129.80 128.47

20 127.81 117.66 122.90

图 2   均匀性界面
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1）通过方差齐性检验，以判断数据是否可以

进行后续统计分析；2）均匀性计算：点击“均匀

性计算”按钮，便可得到均匀性分析结果，见图

3；3）均匀性检验分布图：点击“菱形图”按钮，

可以通过图形直观该批标准物质样品间和样品内波

动，见图4。

图 3   均匀性结果（表 1 数据）

图 4   菱形图（表 1 数据）
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从图3中可知，待测样品的样品间方差分量为

15.57，样品内方差分量为7.88，p值接近于0，在统

计学上具有显著性差异，表明该批标准物质不均

匀，不符合标准物质赋值前提，应重新标定。PTP/

RMP会自动显示“数据不均匀”的结论。此外，从

图4中可以直观地看出，该批标准物质的组内和组

间存在一定的波动和差异。

2.2   稳定性示例

RMP欲考察某标准物质的长期稳定性，汇总

了3年的稳定性数据，见表2，试分析该标准物质是

否稳定。将表2数据导入软件后，“稳定性”功能

键被启动，见图5。

表 2   稳定性检验数据

时间 / 月 效价 /IU

0 97.66

6 100.35

12 101.26

18 101.73

24 102.24

36 97.71

图 5   稳定性界面

软件操作步骤：1）稳定性计算：点击“稳定

性计算”按钮，便可得到稳定性分析结果，见图

6；2）趋势分析：分别点击 “菱形图”和“趋势

图”按钮，即可直观地查看该批标准物质稳定性的

趋势分析，见图7、8。

图 6   稳定性结果（表 2 数据）
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从图 6 中可知拟合方程为 y=100.073+0.005x，

与斜率相关的不确定度值为 0.078，方程斜率 0.005

＜ t（0.216）×0.078=0.017，表明该批标准物质

3 年内质量稳定。PTP/RMP 会自动显示“稳定”

的结论。

图 7   菱形图（表 2 数据）

图 8   趋势图（表 2 数据）

2.3   定值及能力评定示例

RMP组织16个具有评定能力的实验室联合标

定某标准品，每个实验室对待测样品平行测定6

次，检测结果见表3，此时RMP该如何科学规范地

对收集的数据定值？若本示例为能力验证数据，每

个实验室均为待评定的参与实验室，那么PTP该如

何评定各个实验室的能力？
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表 3   16 个实验室检测数据

实验室编码 y1 y2 y3 y4 y5 y6

1 118.1 118.9 119.0 118.1 118.1 119.2

4 112.6 112.6 110.6 114.0 114.0 114.0

5 111.9 113.7 110.3 112.4 113.0 110.9

7 111.1 111.4 115.1 109.3 111.0 109.7

8 113.0 115.0 112.6 112.6 113.7 113.1

9 113.3 112.4 113.8 110.2 112.5 114.4

10 114.0 115.3 114.9 113.7 114.3 112.8

11 116.8 116.9 117.4 116.7 117.0 116.6

13 112.3 114.0 113.7 111.7 113.6 111.0

14 114.9 115.5 114.5 115.7 115.5 115.4

15 117.1 118.6 117.9 116.4 117.7 118.4

16 113.9 112.5 111.0 111.1 110.8 112.4

将表3数据导入软件后，“定值”和“能力评

定”两部分功能键被启动，见图9。

软件会根据实验设计方案在后台自动识别可

选用的功能按钮，不适用的功能按钮变为灰色（不

可用）。例如本示例为多实验室协作标定，故在

“定值”项下“多实验室公议值”按钮被激活。

软件操作步骤：1）定值：点击“多实验室公

议值”按钮，便可得到数据定值结果及不确定度大

小，见图10；2）各实验室结果分布：点击“结果

分布图”按钮，可以直观查看各实验室结果分布情

况，见图11。

从图10结果可知，经16个实验室的协作标

定，对该标准物质赋值结果为114.12，不确定度值

为0.70。

图 9   定值及能力评定界面
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图 10   定值计算（表 3 数据）

图 11   结果分布图（表 3 数据）

为介绍PTP/RMP软件中能力评定功能，继续采

用示例3数据，假定16家实验室为有待进行能力评

定的参加实验室。试分析各实验室的能力是否达标

（一般情况下，“定值”和“能力评定”不会同时

发生）。

软件操作步骤：

1）统计量输入：能力评定时需先手动输入

3个（或2个）统计量，即指定值、指定值不确定

度、能力评定标准差等。这些统计量，需要根据已

知标准或制定指定值来获得。若标准中已知所需统

计量，直接输入即可；若未知，则需点击“定值”

项目下的“（指）定值”按钮，进行选定，结果见

图12。
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图 12   指定值和能力验证标准差汇总（表 3 数据）

图 1 2 汇 总 了 不 同 算 法 计 算 的 指 定 值 和 标

准差，PTP根据数据结果和经验选择较合适的

统计量值。例如，选择算法A结果作为指定值

（114.083），算法S结果作为标准差（1.050），不

确定度值为0.701（来自于图10的不确定度），带

入到PTP/RMP后，如图13所示。

图 13   能力评定输入界面

2）统计量计算：输入所需统计量数值后，

PTP/RMP自动计算相应的能力统计量（Z值、Z’

值、PA值、PA’值、Zata值等）。本示例已知不

确定度和能力评定标准差，计算结果可知Z’值，

见图14。 

根据图14中Z’值作“实验室-Z’值”直方图

（按Z’升序），见图15。

图 14   Z’值汇总（表 3 数据）



中国药事  2022 年 12 月  第 36 卷  第 12 期 1393

CHINESE PHARMACEUTICAL AFFAIRSzhgysh

图 15   能力统计量 Z’值柱状图（按 Z’值升序排列）

从图14和图15可知，1）实验室1的Z’ 绝对值

大于3，表明该实验室能力评定不合格；2）实验室

7、11和15的Z’绝对值介于2~3之间，表明这3家

实验室能力有待加强；3）其余12家实验室Z’绝

对值均小于2，表明其实验室能力良好。

3   PTP/RMP软件的验证
软件验证的目的是证明软件输出结果的准确

性、可靠性和权威性，也是软件编写的核心之一。

只有确保输出结果或结论准确与可靠，才能体现软

件的真实价值。本软件通过两种方式进行验证，

1）与法规标准中示例进行结果比较；2）与专业统

计软件JMP 16（SAS Institute，Inc.）采用同一示例

进行结果比对。下面以ISO guide35、JJF1343和日

常标准品标定过程中稳定性考察数据进行验证，结

果如下：

3.1   均匀性结果验证

对本文均匀性结果进行验证，对比结果见表4。

表 4   均匀性比对验证结果（表 1 数据）

指标 ISO guide35 示例 PTP/RMP JMP 

单元间方差 15.4 15.4 15.4

单元间标准差 3.93 3.93 3.93

单元内方差 8.26 8.26 8.26

单元内标准差 2.87 2.87 2.87

F 值 / 6.61 6.61

P / ＜ 0.0001 ＜ 0.0001

均匀性计算的不确定度 / 2.30 /

结论 / 数据不均匀 /
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从 表 4 中 可 以 看 出 ， 用 P T P / R M P 分 析 I S O 

guide35[7]中的标准示例所得结果，与法规标准和

JMP软件计算结果一致或相近，这足以证明本软件

在均匀性分析中的准确性和可靠性。同时PTP/RMP

还提供了法规标准和JMP软件未列出或未涉及的其

他参数和统计量以供参考。特别提供检测结论供参

考，以方便统计基础薄弱的用户选择使用。

3.2   稳定性结果验证

对本文稳定性结果进行验证，对比结果见表5。

表 5   稳定性比对验证结果（表 2 数据）

指标 法定标准 PTP/RMP JMP

平均值 要求 100.158 100.158

标准差 要求 2.01 2.01

斜率估计值 要求 0.00533 0.00533

截距估计值 要求 100.073 100.073

斜率估计值的不确定度 要求 0.07766 /

结论 未要求 稳定 /

从表5中可以看出，PTP/RMP提供了法定标

准中稳定性评估要求的所有参数并给出了分析结

论，且所得结果与专业统计软件计算结果一致，

这足以证明本软件在稳定性分析中的全面性和结

论的准确性。

3.3   定值结果验证

对本文“2.3”项中的示例定值结果进行验

证，对比结果见表6。

从表6中可知，PTP/RMP定值结果与法定标

准、JMP计算结果一致。这足以证明本软件在定值

中的准确性，且满足国内外法规标准中相关统计

需求。

3.4   软件能力评定结果验证

对本文能力评定结果进行验证，比对结果见

表7。

从表7可知，1）PTP/RMP提供了多种能力统

计量计算方法，并可以自动求解，而专业统计软

件或Excel则需手动编写公式。2）PTP/RMP计算结

果与JMP计算结果一致，可证明本软件在能力验证

中评定结果的准确性和可靠性。

表 6   标准物质定值比对验证结果（表 3 数据）

指标 JJF 1343 PTP/RMP JMP

算术均值 114.12 114.13 114.13

标准不确定度 0.70 0.699 /

算法 A 均值 / 114.09 /

算法 S 标准差 / 1.09 /
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表 7   能力评定比对验证结果（表 3 数据）

实验室编码
PTP/RMP JMP 和 EXCEL

平均值 平均值对应的 Z' 值 平均值 平均值对应的 Z' 值（手工计算）

1 118.57 3.51 118.57 3.51

4 112.97 -0.88 112.97 -0.88

5 112.03 -1.61 112.03 -1.61

7 111.27 -2.21 111.27 -2.21

8 113.33 -0.59 113.33 -0.59

9 112.77 -1.04 112.77 -1.04

10 114.17 0.06 114.17 0.06

11 116.90 2.20 116.90 2.20

13 112.72 -1.08 112.72 -1.08

14 115.25 0.91 115.25 0.91

15 117.68 2.82 117.68 2.82

16 111.95 -1.68 111.95 -1.68

4   讨论
4.1   PTP/RMP软件的优点和不足

优点：（1）解决了药品领域标准物质研制过

程中数据的统计分析，包括了标准物质的均匀性、

稳定性、定值过程涉及到的实验设计、计算原理、

统计方法和图形输出等；（2）解决了药品领域能

力验证计划实施过程的数据统计分析，包括对能力

验证样品的均匀性、稳定性、定值、能力验证标准

差、能力评定计量（Z/Z’、PA/PA’、Zeta）的统

计计算和相关图形输出；（3）软件提供了检测结

论供使用者参考，这种对统计参数的实际含义进

行解释的方式，方便PTP或RMP对相关统计知识的

理解；（4）软件适用范围广，不仅适用于PTP和

RMP相关从业者，也为监管审查人员对相关内容统

计分析提供定制化软件。

不足：（1）本软件目前仅实现针对一轮PT计

划的统计分析，后续版本将增加针对多轮PT的统

计分析；（2）本软件界面设置目前主要满足功能

性需要，后续版本将进一步加强美观度；（3）在

数据或图表输出方面，还需进一步加强表述的规

范化。

4.2  PTP/RMP填补了国内在PT和RM标定中所需

专业统计工具的空白 

药品标准物质的研发与应用和对药品检测实

验室的能力评定是药品监管科学领域中重点监管的

内容。PTP/RMP的成功搭建，符合监管科学的发展

方向和目标，即广泛交叉所需学科领域来研究并开

发新标准、新方法、新工具以评估所监管产品的安

全有效和质量可控。PTP/RMP软件在药品领域的学

科特点基础上，结合了统计学和计算机科学等学科

内容，解决了困扰从业人员的统计分析以及监管机

构科学审评等问题，促进了监管科学发展的实施落

地，也是国内首款定制化的监管统计新工具之一。

4.3   PTP/RMP软件的应用范围和价值

PTP/RMP软件开发的初衷是为了方便非统计专

业的PTP或RMP人员（如药品行业），简便快捷且

准确科学地解决能力评定和标准物质定值过程中所

涉及到的统计分析问题。目前PTP/RMP软件已经涵

盖了国内外法规中要求的统计算法和功能，如标准

物质的均匀性、稳定性和定值，以及能力验证中均
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匀性、稳定性和能力评定计算，满足绝大多数PTP

或RMP的常规统计需求。

除此之外，本软件的能力评定模块也可以用

于实验室技术人员能力[11-12]、实验室仪器设备[13]、

关键试剂等主要影响因素的能力比较中，希望通过

使用本软件可以规范且科学地进行能力评定。PTP/

RMP统计软件的成功开发，为PTP和RMP带来了科

学规范且简单易学的新工具，也实现了国内标准物

质研究和能力验证评估领域中数据分析工具从无到

有的突破。
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