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刖    罱

    本标准是在开展了凝血试剂质量检验和大量验证工作的基础上，依据国内外血凝试剂产品质量控

制水平并参考CLSI的相关推荐标准，贯彻国家标准GB／T 1．1—2000{<标准化工作导则  第1部分：标

准的结构和编写规则》和GB／T 1．2—2002{(标准化工作导则第2部分：标准中规范性技术要素内容的

确定方法》，反复征求了临床、生产及科研等方面专家的意见后制定的。
    本标准的附录A为资料性附录。

    本标准由国家食品药品监督管理局提出。

    本标准由全国医用临床检验实验室和体外诊断系统标准化技术委员会(SAC／TCl36)归口。

    本标准主要起草单位：北京市医疗器械检验所，中国人民解放军总医院。

    本标准主要起草人：毕春雷、李健、杜海鸥。



    凝血酶原时间检测试剂(盒)

1  范围

    本标准规定了凝血酶原时间检测试剂(盒)质量检验测试的通用技术要求，包括术语和定义、要求、
试验方法、标志、标签和使用说明书、包装、运输和贮存。

    本标准适用于临床实验室常规检验用Quick一期法凝血酶原时间检测试剂(盒)产品(以下简称PT
试剂)，包括冷冻干燥品和液体试剂产品。

    本标准不适用于床旁快速检测(POCT)的凝血酶原时间检测试剂(盒)。

2规范性引用文件

    下列文件中的条款通过本标准的引用而成为本标准的条款。凡是注日期的引用文件，其随后所有

的修改单(不包括勘误的内容)或修订版均不适用于本标准，然而，鼓励根据本标准达成协议的各方研究

是否可使用这些文件的最新版本。凡是不注日期的引用文件，其最新版本适用于本标准。
    GB／T 191包装储运图示标志

    GB 6682分析实验室用水规格和试验方法

    YY 0466医疗器械用于医疗器械标签、标记和提供信息的符号(ISO 15223，IDT)

3术语和定义

    下列术语和定义、符号和缩略语适用于本标准。

3．1

    凝血酶原时间prothrombin time(PT)

    待测血浆加入过量组织凝血活酶混悬液，在Ca抖参与下将纤维蛋白原变为不溶性纤维蛋白，从而

出现凝固。测定凝固所需的时间，即为待测血浆凝血酶原时间(PT)。

3．2

    质控血浆control plasma

    用于监测实验室测试系统稳定性的枸橼酸化血浆制品。测试系统包含诸如试剂、仪器、复溶或稀释

液及加样装置等。

    注1：“正常质控血浆”的赋值在参考区间的范围内；

    注2：“异常质控血浆”的赋值不在参考区间的范围内，可有低值或高值异常质控血浆。

3．3

    国际敏感指数  international sensitivity index(ISI)

    是用 于计算INR的比较斜率，ISI应按照WHO指南通过标准测量程序确定，并由生产企业针对特

定试剂／仪器组合提供给使用者。

3．4

    平均正常凝血酶原时间mean normal prothrombin time(MNPT)

    20个正常人的新鲜血浆在连续5个工作日PT测定值的几何均数。

3．5

    国际标准化比值international normalized ratio(INR)

    国际 标准化比值，是使用世界卫生组织(WHO)国际参考制品标定了ISI的凝血活酶试剂测定受试



血 浆 PT后获 得的 换算 参 数。 INR—R1SI， 其中 ，R是 用工 作凝 血活 酶测 定的 PT除 以 MNPT得到 的

比值。

3．6

    凝血活酶thromboplastin

    用于PT测试的包含磷脂和组织因子的制备物，可结合因子Ⅶ和Ⅶa，促进因子Ⅶ活化到Ⅶa。组织

因子和Ⅶa的复合物在钙离子存在下能激活因子Ⅸ和因子X。

4  要求

4．1  外观

    外观应符合以下要求：

    a)  试剂盒外观应整洁，文字符号标识清晰；

    b)PT试剂冻干品应为疏松体，复溶后呈均匀的混悬液；

    c)PT试剂液体试剂为均匀混悬液。

4．2正常血浆测量值

    用正常血浆测试，所得结果应不大于14s。

4．3 ISI值

    试剂盒用于INR测定时，应标示特定试剂／仪器组合ISI值。

4．4重复性

    用质控血浆重复测试所得结果的变异系数(CV)应不超过5％。

4．5  批间差

    用质控血浆重复测试不同批号试剂，所得结果变异系数(CV)应不超过10％。

4．6  稳定性

    可选用以下方法进行验证：

    a)  效期稳定性：生产企业应规定产品的有效期。取到效期后的样品检测外观、正常血浆测量值、

    ISI值、重复性，应符合4．1～4．4的要求。

    b)热稳定性试验：检测外观、正常血浆测量值、ISI值、重复性，应符合4．1～4．4的要求。

    注1：热稳定性不能用于推导产品有效期，除非是采用基于大量的稳定性研究数据建立的推导公式；

    注2：根据产品特性可选择a)，b)方法的任意组合，但所选用方法宜能验证产品的稳定性，以保证在效期内产品性能
    符合标准要求。

5试验方法

5．1  试验条件

    试验条件需满足如下要求：

    a)检测温度：37℃±1℃；

    b)实验用水：GB 6682二级水以上；

    c)  测试方法：按照生产企业提供的试剂和仪器说明书规定程序测试。



5．2外观测试

    目测检查，应符合4．1要求。

5．3正常血浆测定值

    用30份正常人血浆测试，计算均值，所得结果应符合4．2规定。

5．4 ISI值

    检查PT试剂的标志标签说明书验证。

5．5重复性

    在重复性条件下，用正常质控血浆和异常质控血浆分别重复测试咒次(n≥10)，分别计算测量值的

平均值(xO和标准差(s)。按公式(1)计算变异系数(CV)。所得结果应符合4．4规定。
    CV—s／z×100％⋯⋯⋯⋯⋯⋯⋯⋯⋯⋯⋯⋯⋯⋯⋯⋯(1)

5．6批间差

    用正常质控血浆分别测试3不同批号的试剂(盒)，每个批号测试10次，计算30个测量值的平均值
(牙)和标准差(s)。按公式(1)计算变异系数(CV)。所得结果应符合4．5规定。

5．7稳定性

    a)效期稳定性：取到效期后的样品按照5．2、5．3、5．4、5．5方法进行检测，，应符合4．6a)的要求。

    b)  热稳定性试验：取有效期内样品根据生产企业声称的热稳定性条件，按照5．2、5．3、5．4、5．5方

    法进行检测，应符合4．6b)的要求。

6标志、标签和使用说明

6．1  通用要求

    标志、标签和使用说明的通用要求如下：

    a)  标签和使用说明的格式、内容等应适合试剂(盒)的预期用途；

    b)应使用YY 0466规定的符号，如果没有相应标准或所用符号用户可能不理解，则应在使用说

    明中对这些符号及使用的颜色进行解释；

    c)  所提供的数值单位应被用户理解；

    d)适用时应说明产品的微生物学状态；

    e)  除非试剂(盒)的使用显而易见，否则应该提供使用说明；
    一应有相应的说明或符号提示用户在使用试剂(盒)前应仔细阅读使用说明；
    一使用说明中使用的语言应能被预期用户理解；

    f)  应重点提示用户试剂(盒)的重要改变及相关信息位置；

    g)应以文字或符号警示用户存在的危害及风险；

    h)试剂(盒)每个组件的名称、字母、数字、符号、颜色及图形都应使用同一种方式进行标记；

    i)  试剂使用说明可以散页形式插入包装内，可在外部容器表面，可在使用手册中，或与仪器或分

    析系统的使用说明整合在操作手册中；

    j)  试剂的使用说明可用电子版；
    k)可以编码形式提供部分使用说明，并在系统操作手册中进行解释；



    1)  如试剂(盒)未随带详细的使用说明，生产企业应确保用户可以获得试剂(盒)使用说明的正确

    版本；
    m)外部包装和初始包装的标签应包括规定的信息，应用易懂的文字和／或符号；

    例：打印的质量，字型，字号；
    n)与试剂(盒)一起提供的标签和使用说明至少应包含使用前的安全处理和贮存。

6．2外包装标签

    外包装标签上应至少有如下信息：

    a)  试剂名称；

    b)包装规格；

    c)体外诊断用；

    d)贮存条件；

    e)  批号；

    f)  有效期限；

    g)注册证编号；

    h)产品标准编号；

    i)  生产企业名称，地址。

6．3初始包装标签

    初始包装标签上应至少有如下信息：
    a)  试剂名称；

    b)包装规格；

    c)  贮存条件；
    d)批号；

    e)  有效期限；

    f)  生产企业名称。

6．4使用说明书

    使用说明书应提供如下信息：

    a)产品名称；
    b)包装规格；

    c)  预期用途；

    d)主要组成成分；

    e)  参考范围；

    f)  储存条件及有效期；

    g)使用方法(配制方法)；
    h)适用仪器；

    i)  检验方法的局限性；

    j)  产品性能指标；

    k)注意事项；

    1)  生产企业；

    m)医疗器械注册证书编号；



    n)产品标准编号；

    o)说明书批准日期及修改日期；
    p)参考文献。

7包装、运输和贮存

7．1  包装

    包装应符合如下要求：

    a)  试剂(盒)的包装应能保证免受自然和机械性损坏；

    b)  试剂(盒)外包装上的标志应使用GB／T 191要求的符号；

    c)  包装(盒)内应附有使用说明书及产品检验合格证(如有)。

7．2运输

    按照生产企业规定的条件进行运输。

7．3贮存

    按照生产企业规定的条件进行贮存。



    附  录A

    (资料性附录)

    凝血酶原时间检测试剂(盒)国际敏感指数(ISI)标定方法

A．1  试剂

  需要试剂如下：

  ①参考凝血活酶(I)，例如凝血活酶国际参考品；

  ②被标定凝血活酶(W)；

  ③正常人新鲜血浆20份及口服抗凝剂治疗至少6周的患者新鲜血浆60份(每日留取2份正常人

及6份患者的新鲜血浆，留取10日)。

A．2样本测定

    按照国际血液学标准化委员会(ICSH)公布的暂定参考方法(手工法)进行，血浆样本均新鲜未冻，

每天先测定1份正常样本，然后依次测定6份接受口服抗凝剂治疗6周后的患者样本，最后再测定1份

正常样本，每份样本分别用参考凝血活酶(I)与被标定凝血活酶(w)交替测定，以同样的方式测定10

日，共测定80份样本，得到两组(每组80个数据)测定数据。
    注：患者血浆样本可为不连续的10日，但需尽快，同一日的样本应由同一人完成测定。

A．3计算

A．3．1  被标定凝血活酶ISI值计算

    ISlw—ISI,×CI．w

    CI,w一仇+(m。+1)。／。

    一Z(LPTI—LPT,)。一∑(LPTw—LPTw)。

    ”Z 0————————————————=====·—————————————=====：——二

    2E(LPTI—LPTl)(LPTw～LPTw)

    式中：

    LPTI——用I测定每一标本PT秒数的对数值；

    LPT,——用I测定每一标本PT秒数的对数值的全部数值的平均值；

    LPTw——用w测定每一标本PT秒数的对数值；

    LPTw--用w测定每一标本PT秒数的对数值的全部数值的均值；

    ISlw——被标定凝血活酶ISI；

    ISII——参考凝血活酶ISI(已知)。

A．3．2标定ISI值标准误S。计算

    SE(ISlw)：ISI,×．sE(CI．w)

    s。(CI，w)一』一[-(I+C2)u+VC]XVC)1／2

    式中：

    C  el,w’

    n——测试血浆(患者及正常标本)总数；

    “——∑(LPTI～LPT,)(LPTw—LPTw)／n；

    V——[∑(LPT,一—LP—T,)。一C∑LPTI一—LP—TI)(LPTw—LISTw)]／(n一2)：



A．3．3标定ISI值变异系数计算

    CV一100％×SE(ISlw)／ISlw

A．4标定结果

    由I测定出的患者标本INR值在1．5～4．5范围外的数据应丢弃，重新进行A．3．1、A．3．2、A．3．3
项计算，当A．3．3计算所得CV≤5％，A．3．1所得ISlw即为被标凝血活酶ISI。






