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3. Analyticke viasinosti

laboratorni metody

Kazda metoda ma urcité analytické vlastnosti, kte-
ré rozhoduji o jejim mozném aplikacnim rozsahu,
o stupni spravnosti a specifi¢nosti ziskanych vy-
sledkd, tedy o jeji vhodnosti pro uvazovanou apli-
kaci. Tyto analytické vlastnosti maji byt nejen zna-
my, ale jejich splnéni je i pravidelné kontrolovano
(viz kap. 6.). Pochopeni podstaty zédkladnich analy-
tickych vlastnosti laboratornich metod je nezbytné
pro kazdého lékare vyuZivajiciho ke své praci vy-
sledky laboratoie. Analytické vlastnosti metod
totiz nelze nikdy zcela oddélit od vlastnosti klinic-
kych, jako je napt. klinicka senzitivita a specific-
nost ¢i ur€eni referenc¢niho rozmezi. Oba aspekty
se navzajem ovliviiuji a dopliiuji, a tvofi tak vlastné
dvé strany jedné mince. Nejvyznamnégj$i analytické
vlastnosti jsou probrany v této kapitole.

3.1. Presnost metody

Presnost (precision) metody je definovéna jako
mira shody mezi vysledky ziskanymi opakovanou
analyzou tého? vzorku za pfedem stanovenych
podminek. Pocet opakovani musi byt dostate¢né
velky, aby umoziioval statistické vyhodnoceni; ob-
vykle se za dostadujici povaZuje dvacet a vice ana-
Iyz. Podle podminek, za kterych stanoveni probi-
hd, rozlizujeme:

* Opakovatelnost (repeatability). Analyzy se pro-
vadéji viechny najednou, na témze zafizeni
$ touZ obsluhou. PouZiva se proto oznadeni pres-
1Ost v sérii. Tato analytickd vlastnost charakte-
Iizuje metodu a preciznost jejiho provedeni
Vv laboratofi.

Rffprodukovatelnost (reproducibility). Stanove-
Il se provadi postupng, napfiklad jednou denng,
Da témZe zafizeni, pfipadné i riiznymi pracovni-

ky. Tim je charakterizovana stabilita metody
a jejtho provadéni béhem celé doby pouzivani;
hovoti se o pfesnosti v ¢ase. Podminkou zkou-
mani presnosti v Case, kterd je pro kvalitu labo-
ratorni metody rozhodujici, je zajiSténi stability
analytu v kontrolnim vzorku po celou dobu
méfeni.

o Mezilaboratorni reprodukovatelnost. Méfeni se
provadi na rliznych zatizenich, s rliznou obslu-
hou, na riznych mistech a zajituje srovnani
tirovné presnosti v riznych laboratofich.
Pfesnost je statistickym vyhodnocenim ndhod-

nych chyb (random error), které neni mozné zcela
eliminovat. Nahodné kolisani ¢innosti pfistrojt, po-
micek, teplot atd. vZdy zplisobuje, Ze vysledky opa-
kovanych analyz jsou rovnomérné rozptyleny kolem
pramérné hodnoty, pfi¢emz Cetnost jednotlivych vy-
sledkll vykazuje normalni rozloZeni (Gaussova kiiv-
ka — viz obr. 3.2.). Mirou rozptylu vysledkd, tedy
nepiesnosti, je smérodatnd odchylka (s, standard
deviation, SD), v soucasnosti jiZ jednodusSe dostupna
i bez znalosti pfislusného vzorce na bézné kalkulac-
ce. Niz&i hodnota smérodatné odchylky (uzsi a vyssi
Gaussova kiivka) ukazuje na vyssi pfesnost meto-
dy, a naopak. Smérodatna odchylka je vyjadfovana
ve stejnych jednotkéch jako méfend veliCina. Zavi-
si na méfené hodnoté, proto se obvykle pocita tzv.
relativni smérodatna odchylka neboli variacni ko-
eficient (coefficient of variation, CV), vyjadiovany
vétSinou v %.

_‘ S

e

CV (%) 100

Presnost metody neni stejnd v celém stanovova-
ném rozsahu koncentraci, jak ukazuje tzv. profil
presnosti (viz obr. 3.1.). Nejlepsi pfesnost byva vét-
§inou priblizné uprostied koncentraéniho rozsahu,
smérem k nizkym i vysokym koncentracim se pies-
nost sniZuje. Proto je nezbytné znat hodnoty pres-
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Obr. 3.1. Profil ptesnosti laboratorni metody

nosti na vice hladinach, pfedevsim kolem dulezitych
interpretaénich bod, jako jsou mez stanovitelnos-
ti, dolni a horni mez fyziologického rozmezi, 10z-
hodovaci limity (»cut-off« hodnoty) apod.
Pouzitelny rozsah koncentraci (pracovni rozsah)
se z profilu pfesnosti snadno graficky urdi tak, Ze se
vybere maximéln€ akceptovatelna nepfesnost (napf.
CV = 10 %, viz obr. 3.1.) a promitne se na osu kon-
centrace. Nejniz$i koncentrace, pfi niZ metoda vy-
kazuje jesté akceptovatelnou presnost (variaéni ko-
eficient), se nékdy nazyva funkcni citlivost a je Cas-
to pouZivana napf. u imunochemickych metod.
S pracovnim rozsahem souvisi i dal3i pojmy, pfe-
deviim meze stanovitelnosti a oblast linearity, viz
obr. 3.6.).

3.2. Pravdivost a spravnost
metody

Pravdivost metody (trueness) je definovana jako
t&snost souhlasu mezi pram&rnou hodnotou ziska-
nou z velkého poctu vysledki méfeni (x) a dohod-
nutou referenéni hodnotou (x,). Mirou pravdivosti
je velikost odchylky - bias:

bias =X — X

poptipad€ v relativnim vyjadfeni:

bias = —— - 100 (%)
Xo

Musi se brat primér vice stanoveni, protoZe jed-
notliva hodnota miZe byt zatiZena ndhodnou chy-
bou (nepfesnosti). Dohodnuté referenéni hodnota
zastupuje (aproximuje) skute¢nou hodnotu (true
value), které je ve skuteCnosti vzdy neznidmad. Zis-
kavé se pomoci referen¢nich metod (viz kap. 6.),
nejlépe ve velkém poctu raznych laboratofi.

Pravdivost metody je dana velikosti systematic-
ké chyby (systematic error), ktera odchyluje vysle-

dek vidy jednim smérem (kladné bias — pozitivni
systematickd chyba, zaporné bias — negativni sys-
tematickd chyba). MiZeme se setkat s konstantni
slofkou systematické chyby (vysledek je u rizné
koncentrace odchylen vZdy o stejnou hodnotu)
a s proporciondlni slozkou (vysledek se od skute¢-
né hodnoty 1i§i vZdy o stejny nasobek).

Diive se misto terminu pravdivost pouZzival ter-
min sprdvnost (accuracy ). Dnes se spravnosti mini
kombinace piesnosti a pravdivosti. Matematicky se
spravnost vyjadfuje celkovou chybou méFent (total
error, TE) ktera se rovna souctu nahodné a systema-
tické chyby méfeni se zahrnutim 95% intervalu spo-
lehlivosti (proto koeficient 1,96):

TE = 1,96 - s + bias

DileZitym pojmem souvisejicim s pravdivosti
(sprévnosti) vysledku je ndvaznost.

Ndvaznost (traceability) je vlastnost vysledku
mé&feni nebo napiiklad hodnoty kalibratoru, kterou
miiZe byt uréen vztah k referenénim metoddm a na-
rodnim nebo mezinarodnim referenénim materia-
lam neporusenym fet€zcem porovnavani, jejichZ ne-
jistoty jsou znamy.

Zjednodusen€ 1ze fici, ze pokud je u dané meto-
dy realizovana a zajisténa navaznost, 1ze predpokla-
dat, Ze vysledky vydévané laboratofi jsou srovna-
telné s mezinarodn& uznavanymi vysledky.

Uréeni navaznosti je nedilnou soucasti validace
metod (bliZze viz kap. 6.). Realizaci navaznosti
umoziiuje existence hierarchické struktury materi-
alt a metod:

o Primdrni referencni materidly jsou substance
o maximaln& dosaZitelné Cistoté, jejichZ navaze-
nim nebo odméfenim objemu vznika materiali-
zovana jednotka méfeni.

o Sekunddrni (certifikované) referencni materidly
maji jiz obvykle matricovy charakter (napft.
u séra obsahuji proteinovou matrici). Jsou dopro-
vazeny certifikitem uvad&jicim jednu nebo vice
hodnot vlastnosti, uréenych postupem, ktery vy-
tvaf navaznost na primérni referencni materia-
ly. Timto postupem je obvykle referencni meto-
da, tj. metoda s nejlépe znamymi a prostudova-
nymi analytickymi znaky a minimalni nejistotou
vysledki.

—

ndhodnd slozka

%5

systematickd slozka

Obr. 3.2. Schematické znazoméni vlivu chyb na pfesnost a prav-
divost laboratorniho vysledku (xo = skuteénd hodnota, X = promér
vysledkd opakovanych méfent)
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e Pracovni kalibrdtory, urCené ke kalibraci rutin-
nich metod, jsou vétSinou dodavany vyrobci ana-
Iytickych seti; jejich hodnoty jsou odvozené od
certifikovanych referen¢nich materialii. Mély by
mit uddnu i hodnotu nejistoty (viz kap. 3.4.).

3.3. Vztah mezi pravdivosti
a presnosti

Obrazek 3.2. ukazuje vztah méfeného vysledku
ke skute¢né hodnoté: systematickd chyba zptso-
buje odchylku jednim smérem, pfi€emZ ndhodna
sloZka zpuisobuje, Ze se méfeny vysledek pohybuje
rovnomérné rozptylen kolem urcité praimérné hod-
noty.

Instruktivni je srovnani presnosti a pravdivosti
laboratorni metody se stfelbou na cil (obr. 3.3.). Mo-
hou nastat nésledujici kombinace:

e vysledky jsou pfesné a pravdivé (a);

e vysledky jsou pfesné, ale nepravdivé (b);

¢ vysledky jsou nepfesné; v priméru jsou sice
pravdivé (praimér by padl doprostied terce), jed-
notlivd méfeni jsou vSak nepravdivd. Tuto meto-
du je tfeba zamitnout, nebot dostate¢né spolehli-
vé musi byt kazdé méfeni, nikoli primér opako-

vanych stanoveni (c);

e vysledky jsou nepfesné i nepravdivé; metoda je

nepiijatelna (d).

3.4. Nejistota méreni

Jak bylo uvedeno v odstavcich 3.1. a 3.2., jsou vy-
sledky analyz vidy zatiZeny ndhodnymi a syste-

QBr. 3.3. Srovnani pesnosti a pravdivosti laboratorni metody se
stielbou na cil (vysvétleni v textu)

Obr. 3.4. Schematické znazornéni souvislosti presnosti, pravdi-
vosti a nejistoty méfeni (xo - skuteénd hodnota, X - promér vy-
sledkd opakovanych méfeni, s - smérodatna odchylka - charak-
terizuje presnost, vliv néhodnych chyb, bias - charakterizuje
pravdivost, vliv systematickych chyb, U - nejistota - interval, ve
kterém moze byt mé&fend veli¢ina)

matickymi chybami, pfi¢emZ tyto chyby nelze ni-
kdy beze zbytku eliminovat. Disledkem existence
chyb je nejistota vysledku méfeni.

Nejistota (uncertainty, u) je definovéna jako in-
terval hodnot, v némz se vysledek analyzy s uréi-
tou pravdépodobnosti odiivodnéné nachézi. Zatim-
co chyba je rozdil mezi vysledkem a skute¢nou hod-
notou, nejistota predstavuje interval, ktery obklopu-
je skute¢nou hodnotu (obr. 3.4.). Znamena to, Ze vy-
sledek analyzy (x) je vZdy odhadem (pokud moZno
nejlepSim) skute¢né hodnoty a jeho hodnotu miZe-
me realisti¢téji neZ jednim Cislem vyjadfit ¢iselnym
intervalem x + u.

Nejistota obecné zahrnuje mnoho sloZek, z nichZ
nevyznamné se v praxi zanedbévaji, vyznamné se
vyjadiuji formou smérodatnych odchylek jako stan-
dardni nejistoty (u) (standard uncertainty). Mezi
vyznamné patii napfiklad standardni nejistota od-
povidajici reprodukovatelnosti méfeni (nejvyznam-
néjsi ndhodna slozka nejistoty) a standardni nejis-
tota hodnoty kalibratoru (nejvyznamnéjsi systema-
ticka slozka nejistoty). Jsou-li data o nejistoté zis-
kand pomoci laboratornich méfeni, hovofime
o nejistoté typu A, jsou-li ziskana z dokumentace,
udaja vyrobce, literatury aj., jedna se o nejistotu
typu B. Identifikované a vy¢islené standardni nejis-
toty se prevadéji do podoby kembinované standard-
ni nejistoty (u,) (combined standard uncertainty)
podle vzorce: ]

U =Vul+u?+ e + U,
RozsiFend nejistota (expanded uncertainty, U) se
ziska vynasobenim kombinované standardni nejis-

toty koeficientem rozsifeni (k), ktery ma pro 95%
hladinu spolehlivosti hodnotu 2.

U=k-u

Rozsifena nejistota je tedy statisticky definova-
ny interval, ve kterém se naléza skute¢na hodnota
s urditou spolehlivosti (pravdépodobnosti).
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V dosavadni 1ékaiské praxi se uvad€ji hodnoty
rozhodovacich limitd (napt. hranice fyziologického
rozmezi) formou pevnych Cisel, nerespektuji se tedy
nejistoty méfeni. Spravné by klinickée laboratofe
mély k vysledku pfipojovat i udaj o roz§ifené ne-
jistoté.

Napt.: Mezni hodnota pro nezvysené riziko ische-
mické choroby srde¢ni (ICHS) se u stanoveni chole-
sterolu udavé jako 5 mmol/l. Rozsifena nejistota sta-
noveni cholesterolu byla viak uréena na pfiblizné
5 %. Spravné by se proto méla mezni hodnota uda-
vat ve tvaru 5,0 = 0,25 mmol/l. O nezvySeném rizi-
ku ICHS by se mélo uvaZovat aZ pii hodnotach men-
%ich neZ 4,75 mmol/l, a na druhé strané o zvyseném
riziku aZ pfi hodnotach nad 5,25 mmol/l. Nelze tedy
v 74dném piipad& provadét klinicka rozhodovani na
podklad& jednoho vysledku, zejména pak ne v pii-
padg, kdy vysledek analyzy leZi blizko rozhodova-
ciho limitu; obvykle je zapotfebi dvou i vice méfe-
ni. S poétem méfeni totiZ klesa nejistota vysledku.

3.5. Analyticka citlivost
(senzitivita) metody

Znalost analytické citlivosti (analytical sensitivity)
je dilezita pro uréeni rozsahu koncentraci, které
1ze danou metodou stanovit. Citlivost metody je
déana predevim pouZitym principem. Spektrofoto-
metrické metody, v klinickych laboratofich dosud
nejrozsifendjsi, umoziuji méfit koncentrace fado-
v& 10~ mol/l (nanomoly), ale existuji jiz metody
zalo¥ené na kombinaci postupti analyz DNA/RNA
s pouZitim luminiscenénich detektort, které po-
souvaji oblast mozného analytického méfeni aZz do
tadi 1075 aZ 107'® mol/l (femtomoly aZ attomoly).

Analyticka citlivost je ur¢ena smérnici kalibra¢ni
zavislosti. Cim je kalibraéni zavislost strm&jsi (4.

vy
analyticka
citlivost

nizsi
analyticka
citlivost

Ac

Obr. 3.5. Porovnéni citlivosti dvou metod: z pribéhu kalibraé-
nich pimek je patrné, ze metoda 2 je citlivéjsi nez metoda 1, ne-
bof stejné zméné koncentrace Ac odpovidd véf$i zména absor-

bance (AA, < AA))

¢im vEtsi ¢iselnou hodnotu ma jeji smérnice), tim
vétsi je odezva méfené veliCiny (nejéastéji absor-
bance AA) vyvolana piiriistkem koncentrace méfe-
ného analytu (Ac); tim je tedy metoda citlivejsi, pro-
to¥e se méfitelna odezva ziskd jiZ od mensiho pii-
ristku koncentrace (viz obr. 3.5.).

Analyticka citlivost je definovéna jako nejmen-
§i rozdil koncentraci, ktery Ize jedt€ s urcitou pii-
pustnou nejistotou rozlisit. U malo citlivé metody
vyvola piristek koncentrace tak malou zménu ode-
zvy, Ze ji pistroj nedokdZe zméfit.

S analytickou citlivosti souvisi dileZité analytic-
ké znaky (obr. 3.6.):

Mez detekce (limit of detection) je definovana
jako nejniZ8i mnoZstvi analytu ve vzorku, které
miZe byt detekovano. VEtSinou se uréuje jako prii-
mérna hodnota koncentrace slepého vzorku + tii
smérodatné odchylky slepého vzorku. K vysledkiim
nizsim, ne’ je mez detekcee, se nelze vibec vyjadit,
protoZe je neni moZné odlisit od nahodného Sumu
pfistroje a metody. Vysledky nad mez detekce je

smérodatnd odchylka
slepého vzorku

oblast linearity
S

H
o

0

slepy vzorek  mez detekce

‘llllllllll

(dolni) mez
stanovitelnosti

\
|

(horni) mez
stanovitelnosti

koncentrace

.1,.' ‘..f.t'
Zadny
vysledek

kvalitativni
vysledek

-"‘b.
kvantitativni
vysledek

Obr. 3.6. Schematické znazoméni souvislosti pojmd diskutovanych v textu o analytické citlivosti a typy vydévanych vysledkd
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mozné vydat jako kvalitativni, tj. napf. pozitivni i
negativni.

Mez stanovitelnosti (limit of determination) je
definovana jako nejnizsi koncentrace analytu, kte-
ra mize byt stanovena s poZzadovanou hodnotou ne-
jistoty. Urcuje se vétSinou jako pramérna hodnota
koncentrace slepého vzorku + 10x smérodatna od-
chylka slepého vzorku. U koncentraci vysSich nez
mez stanovitelnosti je mozné vydavat kvantitativni
vysledek. Lze dale uvaZovat o tzv. horni mezi sta-
novitelnosti, coZ byva v praxi horni hladina oblasti
linearity. y

Linearita (linearity) definuje schopnost metod
poskytnout v urcitém rozmezi koncentraci méfeny
signal pfimo umérny méfené koncentraci, tj. kalib-
raCni zavislost 1ze zndzornit pfimkou. Pracovat
v oblasti linearity je zZddouci, protoZe v tom piipa-
dé stali provadét jen dvoubodovou kalibraci (slepy
vzorek + jedna hodnota kalibratoru) a kalibracni
funkci je mozné vyjadfit jedingm cislem, tzv. kali-
bracnim faktorem (F):

Fe koncentrace kalibratoru

méfena odezva (signal) kalibratoru

Koncentraci analytu v méfeném vzorku lze pak
jednoduse vypocitat podle vztahu:

koncentrace ve vzorku =
= F - méfena odezva (signél) vzorku

Koncentraci analytu vysS§i neZ horni mez linea-
rity I1ze nékdy fesit volbou vhodného redéni vzorku
¢i sniZenim davkovaného objemu vzorku.

U nékterych metod je vSak zavislost mezi kon-
centraci a méfenou odezvou nelinearni a k realiza-
ci kalibraéni funkce je zapotiebi pouZit sadu (ob-
vykle Sesti) kalibratorti o riznych koncentracich,
pokryvajicich cely pracovni rozsah metody, tj.
vSechny odekavané koncentrace.

3.6. Analytické specifiénost
metody

Analytickci specifi¢nost je vlastnost, ktera vyjadiu-
I8, do jaké miry a jakym zpiisobem je stanoveni ur-
Cité latky ovlivnéno jinymi latkami, piftomnymi
v biologickém materialu. ProtoZe biologicky mate-
vall predstavuje velice bohatou smés latek rtizného
((?asto 1 neznamého) sloZeni, lze odekavat, Ze s &i-
pl.filem miZe reagovat nejen stanovovana latka, ale
1JIn€ latky pitomné v analyzovaném materialu.

| .TakOV)’Ito vliv jinych latek na vysledek se nazy-
Vdinterference. Mize ovliviiovat vysledek smérem
Kladnym j zapornym, a to v rtizné mite. Pro posou-

zeni pouZitelnosti analytické metody v praxi je di-
leZita nejen mira interference, ale i koncentrace in-
terferujici 1atky, kterou Ize v biologickém materid-
lu oéekavat. P1ili§ specifickd metoda byva obvykle
néaro¢nd, zdlouhava a draha; volime proto vZdy me-
todu pfiméfené specifickou, kde mozn4 interferen-
ce je z klinického (interpretaéniho) hlediska nevy-
zZnamna.

Necekand interference zhorSuje pravdivost vysled-
ku. K velice Gastym patii ovlivnéni vysledku terapii;
interferenci lékii pti laboratornich analyzdch jsou
vénovany rozsahlé monografie a prehledy.

K velmi specifickym metodam patii napr. stanoveni
substratd pomoci enzymi. Imunochemické metody
vykazuji obvykle tzv. skupinovou specificnost, tj. pro-
tilatka reaguje se skupinou chemicky piibuznych slou-
&enin. Tak napt. pfi imunochemickém priikazu opidtd
reaguje morfin, heroin i kodein, i kdyz citlivost detekce
jednotlivych latek je rozdilna.

Neéktera lidska séra mohou obsahovat protilatky
proti zvifecim bilkovindm. Nejcastéjsi je pritomnost
protilatek proti mysimu imunoglobulinu (HAMA —
human anti-mouse antibody), vznikajici napf. béhem
terapeutického ¢i diagnostického uZiti konjugati
obsahujicich mysi imunoglobuliny. V imunoche-
mickych stanovenich (sendvi¢ovd metoda) mohou
HAMA vyvolavat fale$né pozitivni i faleSné nega-
tivni vysledek, resp. zvySeni i sniZeni vysledku tes-
tu (zalezi na principu stanoveni).

3.7. Srovnani dvou metod
pro stanoveni téze latky

Srovnani dvou metod méfeni téZe latky je v klinic-
ké biochemii velmi Gasté. Uplatiiuje se napf. pii
zavadéni nové analytické metody, dileZité je vSak
i pro poZadujici 1ékafe, napt. zaCnou-li vyuZivat
sluzby jiné laboratofe. Novou metodu je tfeba po-
rovnat s metodou dosavadni, aby bylo zfejmé, zda
piipadné nalezena diference hodnoty je skutené
zplsobena zmé&nou zdravotniho stavu pacienta,
ane tim, e nova metoda produkuje jiné vysledky.

Srovnani dvou metod se provadi tzv. metodou
regresni analyzy. Soubor vzorki se analyzuje do-
savadni i novou metodou a vysledky se zanesou do
grafu, kde piivodni metoda A je na ose x a nova
metoda B na ose y (viz obr. 3.7.). V idedlnim piipa-
d¥, kdy ob& metody poskytuji shodné vysledky, tj.
y = x, leZi viechny body na piimce pilici Ghel mezi
osami a prochazejici po¢atkem. Ve skutecnosti je
v§ak mnohem Cast&jsi pripad, kdy body jsou rizné
rozptylené kolem pfimky, ktera ma odliSny sklon
neZ 45°, a navic nemusi prochazet pocatkem. Vztah
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Obr. 3.7. Pitklad absolutni shody dvou metod (nahote) a redlné-
ho vztahu nalézaného v praxi (dole); r = korelaéni koeficient,
metoda A = povodni, metoda B = nové

mezi vysledky obou metod, posouzeny metodou li-
neéarni regrese, 1ze pak popsat obecnou rovnici re-
gresni primky:

y=ax +b

kde a je smérnici pfimky a vyjadfuje proporcio-
nalni slo¥ku systematické chyby a b znadi usek, kte-
ry pfimka vytind na ose y, a je mirou konstantni
slozky systematické chyby (viz odstavec 3.2.). Rov-
nice viak dovoluje prepocitat vysledky x ziskané
jednou metodou (A) na vysledky y ziskané jinou
metodou (B) pouze za pfedpokladu, Ze se korelac-
ni koeficient bliZi hodnoté 1,0.

Korelaéni koeficient (r) vyjadifuje miru rozpty-
lu bodi kolem regresni primky. Maximaélni hodno-
ta korela¢niho koeficientu je 1,0; v tom piipadé
viechny body leZi na pfimce dané rovnici regresni
piimky (obr. 3.7. nahofe). Pfi zvySujicim se rozptylu
bodd (obr. 3.7. dole) hodnota koreladniho koefici-
entu klesa. Je tieba si uvédomit, Ze korelace je mé-
fitkemn t&snosti asociace mezi obéma metodami, a ne
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shody hodnot produkovanych obéma metodami.
Napfiklad korelatni koeficient miiZze mit hodnotu
1,0, ale nova metoda miZe pfitom davat napf. dva-
krat vy$3i vysledky neZ metoda paivodni apod. Ob-
vykle plati, Ze vetsi podet udajii (mé&feni) ma ten-
denci poskytnout vy3Si Kkorelaéni koeficient; naproti
tomu i malé mnoZstvi odlehlych hodnot miize vést

k vyrazné niz8imu korelaénimu koeficientu.

3.8. Souvislost mezi
analytickymi vlastnostmi
metod
a biologickou
variabilitou mé&fenych
parametrd

Vysledek laboratorniho vySetfeni je ovlivnén nejen
ptipadnymi chybami pfi analyze, zhorSujicimi pies-
nost a pravdivost (viz vyse), ale i biologickou varia-
bilitou méteného parametru. Vztah mezi témito pa-
rametry neni lhostejny: uréuje poZadavky na analy-
tickou pfesnost a pravdivost a uplatiiuje se i pfi hod-
noceni vysledka pfi jejich dynamickém sledovani.

3.8.1. Pozadavky na presnost
a pravdivost z hlediska
biologickych rozptyld
mérené latky

Idealni nepfesnost méfeni, vyjadiena jako sméro-
datna odchylka s,, je mensi nebo rovna poloviné
individudlniho biologického rozptylu s;:

s <05 -8

ProtoZe referenéni rozmezi je urceno jako prumeér-
na hodnota + 2 smérodatné odchylky, musi byt
smérodatna odchylka méfeni s, nejméné Ctyfikrat
mensi neZ prislu§né referencni rozmezi vySetfova-
ného jedince, aby bylo mozno s dostateCnou spo-
lehlivosti odlisit fyziologické a patologické vysled-

Nejmensi biologickou variabilitu maji sérové
koncentrace minerali (Na, K, Cl aj.) a osmolalita;
proto jsou na piesnost t&chto stanoveni kladeny nej-
prisng&jsi poZadavky.

Idedlni bias m&feni je mensi nebo rovna &tvrti-
né celkového biologického rozptylu s, ktery zahr-
nuje intra- i interindividuélni rozptyl:

bias £ 0,25 - s.
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Tab. 3.1. Nejmensi vyznamné zmény (LSC) dvou po sobé jdoucich méfeni (25% spolehlivost)

Analyt Jednotka POvodni Puvodni koncentrace * LSC
koncentrace A B
sodik mmol/I 135 132-138 129-141
draslik mmol/I 4,0 3,45-4,55 3,40-4,60
vépnik mmol/I 2,25 2,06-2,44 2,02-2,48
glukéza mmol/I 7,0 6,1-7,09 5,8-8,1
urea mmol/I 7,0 4,5-9,5 4,4-9,6
bilkovina g/l 65 59,5-70,5 58-72
kreatinin pmol/I 110 95-125 86-134
bilirubin pmol/I 20 7,4-32,2 7,0-32,6
AST pkat/I 1,0 0,60-1,40 0,55-1,45
ALT pkat/I 1,0 0,24-1,76 0,22-1,78
ALP pkat/I 3,0 2,4-3,6 2,05-3,95

A = zmény pocitany pro idedlni analytickou nepfesnost, B = zmény poitany pro soudobou analytickou troveri dosahovanou v CR

3.8.2. Pozadavek na presnost
a pravdivost podle Géelu
stanoveni

Pii monitorovdni stavu pacienta je kladen nejvétsi
diraz na maximalni pfesnost méfeni v Case; syste-
maticka slozka méfeni (bias) zde ustupuje do poza-
di, ovSem za predpokladu, Ze se béhem sledovani
neméni. Z hlediska biologické variability nds zaji-
ma pouze intraindividuéalni odchylka, tedy kolisani
hodnoty u jedince v Case.

Naproti tomu stanoveni pro diagnostické uicely
vyzaduje co nejniz§i systematickou chybu (bias)
a toleruje ponekud vétsi nahodnou chybu méfeni
(nepfesnost). V tomto piipadé je relevantni bio-
logicka odchylka sloZena z intra- a interindividuélni
odchylky.

3.8.3. Klinickéd vyznamnost dvou
po sobé nasledujicich méreni
u jednoho pacienta

Velice ¢asto je zapotiebi rozhodnout, zda dva vy-
sledky, ziskané v ur&itém Easovém intervalu u tého?
pa‘cienta, se vyznamné lii a znamenaji tedy zménu
khflického stavu, nebo zda je rozdil dén rozptylem,
Zl.:)u.soben}"m analytickou chybou metody (s,) a in-
dividualni biologickou variabilitou méfené latky
('S:l)- Tato nejmensi vyznamnd zména (LSC, least sig-
ﬂl‘ﬁcant change) se pro 95% interval spolehlivosti
da vypotitat podle vzorce:

LSC=277. (842 + s2)2

Neni-li uveden4 hodnota prekrocena, nelze dvé hod-
noty ziskané od téhoZ pacienta povaZovat s dosta-
te¢nou vyznamnosti za odli§né.

Tabulka 3.1. ukazuje pfiklady nejmenSich vy-
znamnych zmén b€Znych analytil, které musi byt
prekro¢eny, abychom mohli s vice neZ 95% pravdé-
podobnosti tvrdit, Ze dvé po sob€ jdouci hodnoty
u téhoZ pacienta jsou odlisné. V opacném piipadé
nelze vyloucit, Ze rozdil je zpisoben biologickou
a analytickou variabilitou.

3.8.4. Pozadavky na analytickou
spolehlivost z hlediska
kontroly kvality

Tyto pozadavky budou probrany v kap. 6.2.
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