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ZP�SOBILOST, AKREDITACE

�Data EHK jsou nezbytná k posouzení posouzení 
analytické zp�sobilosti analytické zp�sobilosti –– kompetencekompetence
- laborato�e

�EHK a jeho data jsou nedílnou a nepominutelnou 
sou�ástí procesu akreditace laborato�í – tedy 
jednou ze složek komplexního posouzení celkové 
kompetence laborato�e

�Podstatou jsou základní normativní materiály 
EHK (ISO Guide 43-1, ILAC G 13, ISO 13528 a 
další) a akreditace (ISO 17025 a ISO 15189)



STATISTIKA VYHODNOCENÍ EHK

Výsledek m��ení
• Metoda m��ení 
• Youden�v graf
• Z-skóre za 2 roky
• Souhrnná statistika 

souboru výsledk�
– Cílové hodnoty
– Kontrolní meze 
– Pr�m�ry m��ení, SD, CV 

mezilaboratorní (celkové i 
ve skupinách), �etnosti 
skupin

– Medián a kvantily



P�EHLED Z-SKÓRE ZA POSLEDNÍ 2 ROKY
JE POSKYTOVÁN KAŽDÉMU Ú�ASTNÍKOVI



YOUDEN�V GRAF
(progesteron)



P�EHLED ZP�EHLED Z--SKÓRE ZA POSLEDNÍ  ROKSKÓRE ZA POSLEDNÍ  ROK
Je vydáván pro analyty/parametry s kvantitativními výsledky.



VLIV STANDARDIZACE STANOVENÍ ����-AMS

Stanovení ����-AMS v letech 1998 - 2002 více než 200 r�zných modifikací. Od 
roku 2003 d�sledná celosv�tová standardizace – stanovení JEDNOTNOU 
metodou dle IFCC



EHK - SILNÝ NÁSTROJ EDUKACE

� Orientace p�i volb� metody a / nebo      
m��icího ANALYTICKÉHO systému

� Nástroj vyhodnocení nejistoty
� Dokumentace návaznosti a 

porovnatelnosti
� Ur�ení pravdivosti a bias
� Sledování sv�tového trendu metodologie, 

metrologie, instrumentace



V�ECHNY INFORMACE - http://www.sekk.cz



KONTROLNÍ MATERIÁLY EHK KONTROLNÍ MATERIÁLY EHK --
MATRICE, KOMUTABILITA PRAVDIVOSTMATRICE, KOMUTABILITA PRAVDIVOST

�Matrice kontrolního materiálu výrazn� ovliv�uje 
získaná data EHK, rozsah jejich platnosti a ší�i 
možné interpretace

�� ((Ideální mezilaboratorní experiment by m�l nejen Ideální mezilaboratorní experiment by m�l nejen 
vyhodnotit zp�sobilost laborato�e, ale též stupe� vyhodnotit zp�sobilost laborato�e, ale též stupe� 
realizace návaznosti realizace návaznosti -- pravdivost m��ení) pravdivost m��ení) 

�Komutabilita kontrolního materiálu
� (Znamená p�im��enost – stejnost - matrice 

kontrolního materiálu ve srovnání s matricí 
nativního, neznámého vzorku)



SPR2002 – nativní(�) a lyof. séra(�)



SPR2002 – nativní(�) a lyof. séra(�)



VZTAŽNÉ (CÍLOVÉ) HODNOTY

�Jsou používány s ohledem na sou�asný 
stav realizace návaznosti v laboratorní 
medicín� a podle klesající úrovn� 
návaznosti se�azeny

�RMP (referen�ní postupy/referen�ní 
laborato�e)

�AV (expertní laborato�e / konsenzuální 
postupy (RMs ke kalibraci))

�ALTM (pr�m�ry m��ení ú�astník�)
�ConV (pr�m�ry m��ení skupin ú�astník�)



APLIKACE DAT EHK P�I VYHODNOCOVÁNÍ 
NÁVAZNOSTI A NEJISTOTY

�EHK validuje hodnoty a nejistoty 
kontrolních / referen�ních materiál�

�EHK dokumentuje validaci valida�ním 
protokolem

�Tyto hodnoty lze pak zp�tn� použít v 
laborato�ích ú�astník� k vlastnímu 
vyhodnocení bias a nejistoty m��ení v 
rutinních laborato�ích



VALIDA�NÍ PROTOKOL KM



ALGORITMUS POUŽITÍ VALIDOVANÉHO 
MATERIÁLU EHK

�Zm��it vzorek za podmínek 
opakovatelnosti (nmin = 10)

�Vypo�ítat systematickou chybu m��ení 
jako hodnoty R a u(R)

�Z hodnot u(R) a dlouhodobé laboratorní 
reprodukovatelnosti (získané z dat VKK) 
získat v�rohodný odhad hodnoty 
nejistoty m��enínejistoty m��ení



EHK A NÁVAZNOST (LAB. MED.)
�Evropská direktiva IVD MD 98/79 EC 

(Výrobci mají povinnost realizovat 
návaznost svých pracovních kalibrátor�,   
je-li to možné)

�(ISO 17511 a ISO 18153)
��JCTLMJCTLM (Spole�ná komise pro návaznost v 

laboratorní medicín�) – v rámci BIPM
�(Vývoj, publikace a informace o 

referen�ních materiálech a referen�ních 
postupech v laboratorní medicín�)





JCTLM
JC

TL
M

Zakladatelé, �lenové, ú�astníci
•• CIPM and BIPM

••  IFCC
••  ILAC

• WHO?, EA?

Další ú�astníci a podílníci

•  CRM producers, notably NIST & IRMM
•  IVD industry (AdvaMed, EDMA, JACR)
•  EQA/PT Organizations, EQALM, Regulatory Bodies
•  WASPaLM, ISTH
• Healthcare Standards Institute (NCCLS, NACB)
•  EC-DG Enterprise
•  Standard organization: ISO, CEN, DIN..... 
• International organization IUPAC, EURACHEM, CITAC …?



P�ÍSTUP K INFORMACÍM JCTLM

��http:// http:// www.www.bipmbipm..frfr
��a z n�ho a z n�ho --

http://www.http://www.bipmbipm.org/en/.org/en/committeescommittees//
��http:// http:// www.www.ifccifcc.org.org
��http:// http:// www.www.cmicmi.cz.cz
��http:// http:// www.cskb.czwww.cskb.cz



FORMA INFORMACÍ JCTLM

� Excelová tabulka údaj�, certifikací, 
literárních citací:

I. Referen�ních materiál�
II. Referen�ních postup�/metod
III. Referen�ních laborato�í (za�azených v 

projektu NERL – spl�ují kritéria RL)



NEJISTOTA, NÁVAZNOST - DVA 
KLÍ�OVÉ POJMY M	�ENÍ

�Pravdivost
�Skute�ná podoba výsledku
�Normy akreditace a direktiva IVD jsou 

založeny (striktn�) na t�chto klí�ových 
pojmech  (IVDD 98/79 EC , ISO 17025, ISO 
15189)

�POROVNATELNOST výsledk� m��ení, 
POROVNATELNOST diagnostiky a terapie



NEJISTOTY V EHK
�nejistoty referen�ních hodnot
�(nejistoty hodnot kalibrátor�)
�nejistoty výsledk� m��ení laborato�í

ú�astník�
�cílové hodnoty nejistot - target 

measurement uncertainties (TMU*) -
toleran�ní limity

�(kombinované celkové nejistoty výsledk� 
m��ení)

* TMU definition according: International Vocabulary of 
Basic and General Terms in Metrology (VIM) 3rd Edition, 
FDIS April 2004.



NEJISTOTY M	�ENÍ Ú�ASTNÍK� EHK

�Nejistoty typu A (experimentální data)
�Vyjád�ené jako dlouhodobá laboratorní 

reprodukovatelnost (20 – 30 po sob� 
jdoucích dní)

�Vypo�tené podle doporu�ení, 
uvedeného na www.sekk.cz (viz 
sborník)



Survey AKS2/04



Survey AKS2/04: Estimation of standard 
uncertainty



Survey AKS2/04: Glucose (methods - kits)



KO3/04: LEUKOCYTY (stand. nejistoty ú�astník�)



CÍLE

�Edukace (soubor instrukcí pro získávání a 
vyhodnocení nejistot v laborato�ích ú�astník� EHK)

�Harmonizace vyhodnocení a dokumentace nejistot a 
návaznosti pro akreditaci (98/79 EC IVDD, ISO 17025, 
ISO 15189)

�Propojení EHK s VKK!
�Dosažení lepší klinické efektivity (vyšší pravdivost a 

nižší nejistota vedou k ustanovení obecn� platných 
referen�ních interval� a k efektivit� diagnostických 
rozhodovacích limit�)

�Post-marketingové sledování IVD (rozd�lení podle 
výrobc�)



Zám�ry pro 2005

Rozší�it po�et kontrolních program�, kde 
bude aplikována nejistota a propojeny EHK 
s VKK:

• Hematologie (krevní obraz)
• Vybrané hormony
• Proteiny, albumin v mo�i HbA1c, ABR, …



MEZINÁRODNÍ POROVNÁVÁNÍ
�IMEP-17 (2002)
�Návaznost a nejistota jako cíle MP
�Komutabilní materiály
�Certifikované vztažné hodnoty
�IRMM Geel – organizátor projekt� IMEP

��Nejv�tší problém laboratorní Nejv�tší problém laboratorní 
medicíny: neadekvátn� vysoký bias!medicíny: neadekvátn� vysoký bias!



IMEP17 – Glukóza (�R)





Projekt NORIP

�Vzorky ke stanovení referen�ních 
interval� jsou m��eny paraleln� se 
vzorky testujícími pravdivost m��ení

�Kalibra�ní a kontrolní materiály jsou 
pln� komutabilní (mají matricovou 
p�im��enost)



REFEREN�NÍ INTERVALY
��Kritéria interpretace výsledk� m��ení v Kritéria interpretace výsledk� m��ení v 

klinické laborato�iklinické laborato�i
�Referen�ní intervaly - statistické vyhodnocení 

souboru „zdravých“ pacient�
�Rozhodovací meze (cut-off), d�lí populaci na 

„zdravou“ a s chorobou na podklad� 
mezinárodních/národních konsenz�

�Role EHK je zde zna�ná – viz dále
�Existence bias a zvýšená nejistota 

dezinterpretuje hodnoty referen�ních interval� a 
rozhodovacích limit�!



Projekt NORIP

**

�ízení projektu centrální (zásadní 
vliv EHK):

Materiály a dokumentace byly Materiály a dokumentace byly 
rozesílány a p�ijímány rozesílány a p�ijímány centráln�centráln�
skandinávskými organizacemi skandinávskými organizacemi 

EHK EHK (Labquality, DEKS)(Labquality, DEKS)



OVLIVN	NÍ KLINICKÉ INTERPRETACE 
BIAS A NEJISTOTOU

� 6,1 mmol.l-1 glukóza ...hranice zvýšeného rizika 
diabetu

� 7 mmol.l-1 glukóza...p�ítomnost diabetu
� P�i komb. rozší�ené nejistot� Uc = ± 0,6 mmol.l-1

se ob� hodnoty p�ekrývají
� P�i negativním bias nezachytíme všechny 

diabetické a rizikové osoby
� P�i pozitivním bias jejich po�ty p�eceníme
� Zkreslení  - pozitivní a / nebo negativní predikce 

zkoušky



VYUŽITÍ ANALYTICKÝCH DAT Z EHK/ VYUŽITÍ ANALYTICKÝCH DAT Z EHK/ 
EQAPEQAP-- SHRNUTÍSHRNUTÍ

��Posouzení zp�sobilosti laborato�íPosouzení zp�sobilosti laborato�í
�Podíl na akreditaci podle ISO 17025 a ISO 15189
�Návaznost m��ení, bias
�Nejistota m��ení 
�Validace  kalibra�ních materiál�
�Validace referen�ních interval� / rozhodovacích 

limit�
�Sledování kvality diagnostických výrobk� IVD
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