Klin. Biochem. Metab., 23 (44), 2015, No. 3, p. 109-115.

Problém pripustnych limitl preciznosti v regula¢nich
diagramech
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SOUHRN

Cil: Korektni odvozeni pripustnych limitd preciznosti pro spravné nastaveni regulacnich diagram0 a efektivni fizeni interni
kontroly kvality (IKK) v laboratorni praxi.

Metodika: Aplikace 3-signdini tabulky dle navrhu Haeckela a Wosnioka [1] pro vypocet pfipustnych limité preciznosti
z empirické biologicke variability (CV,) zalozené na referencnich intervalech a jejich nasledné pouziti pCV, v regulacnich
diagramech.

Diskuse: Moznosti pouziti 3-signaini tabulky [1].

Zavér: Varovani pred nespravnym pouzitim regulacnich diagram; spravné odvozeni piipustnych limitd mezilehlé preciznosti
jako Kli¢ pro efektivni pouziti regulacnich diagramd a pro objektivni tfidéni jednotlivych laboratornich metod podle jgjich
kvality.

Klicova slova: pripustné meze preciznosti, tfidy kvality, referencni meze, regulacni diagramy.

SUMMARY

Ambrozova J.: The permissible limits for intermediate precision in control charts

Objective: Presentation an advanced method for deriving correct permissible precision limits which are required for the
correct use of control charts, and for the effective internal quality control management (IQC) in a laboratory practice.
Method: The 3-signal table application designed by Haeckel and Wosniok [1], which provides appropriate means to calcu-
late the correct permissible precision limits (pCV,) from the empirical biological variability (CV,), based on reference intervals
(Rls); the subsequent proper use of pCV, in the control charts.

Discussion: Potential uses of the 3-signal table [1].

Conclusion: Warning against an improper use of the control charts; the correct method for deriving the permissible inter-
mediate precision limits as the key ingredient for setting up effective control charts, which are a prerequisite for an objective

classification of different laboratory methods according to their real quality.
Keywords: permissible precision limits, quality classes, reference limits, control charts.

Uvod

Mnoho autor( se zabyva vztahem mezi pfipustnou
hodnotou analytickeé preciznosti pCV, a biologickou
variabilitou CV,. Volba, zda jako zaklad pCV, pouzit
CV,,, CV, nebo CV, zavisi na UcCelu vySetfeni pacienta
(diagnostika vs. monitorovani) a pozadovana hodno-
ta pCV, by dle Cotlova pravidia neméla presahnout
0,5 CV,, ktery pozadovanou SD, odvozoval z kom-
binované SD, [2]. Nejznamgjsi v Ceskem odborném
povedomi je Fraser [3], ktery za poZadovanou CV, uva-
di0,5CV,,.

Alternativni koncept uréeni pripustnych limitd pre-
ciznosti, které prezentoval Klee [4], bere v Uvahu ztratu
diagnostické specifi¢nosti, ktera je zplsobena analytic-
kou variabilitou, a vyjadfuje se jako nardst poctu faleSné
pozitivnich vysledkd (A FPR). PoZzadavek na preciznost
vztazenou k podilu klinickych chyb v podminkach refe-
rencnich mezi navrhli jiz dfive Acland a Lipton [5]. Haec-
kel a Wosniok [1] z téchto navrh( vychazeji a predkla-
daji kompromisni feseni zamereneé na stanoveni pCV,
tak, aby bylo v dobrém souladu se stavajici technickou
proveditelnosti.

Terminologie a zkratky zde uvedené jsou v souladu
se soucasnou terminologii VIM [6]. Preciznost méreni je
vyjadrena Ciselné mirami preciznosti (CV, SD), v textu je

mozné volné terminy zaménit. Termin ,pripustny” limit
byl rovnéz prevzat z [6].

Metodika

K vnitfni kontrole kvality (ddle jen IKK) se pouzivaji
kontrolni materidly, které obvykle maiji cilové hodnoty
a SD jednotlivych mérenych veliCin vysetfovanych ana-
lytd deklarované vyrobcem. Tyto hodnoty je nutno pred
zarazenim do interniho kontrolniho programu (IKK) ove-
fit stanovenim v podminkach konkrétni laboratore.

Doporuceny postup ovéfeni mezilehlé preciznosti
vychazi z definice VIM [6] a je takovy, ze pred pouzitim
materialu se vSechny analyty méfi po dobu 20 po sobé
nasledujicich dni (n = 20). Z takto namérenych hod-
not se po vylouceni odlehlych hodnot vhodnym testem
vypocte aritmeticky primér, smérodatna odchylka (SD)
resp. prislusny variacni koeficient v % (CV) pro kazdou
mérenou veliCinu (parametr).

Redlné variacni koeficienty mezilehlé preciznos-
ti mérenych velicin v klinické biochemii ur¢ené jako
kovariance variacnich koeficientl preciznosti z IKK
na dvou nebo tfech koncentracnich hladinach analy-
td uved! pod oznac¢enim CV, Jabor [7] v pfehlednych
tabulkach, vnichz Ize uvedené hodnoty CV, zaro-
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venl porovnat s pozadovanou preciznosti odvozenou
z intraindividudini variability dle Frasera (viz vy$e). Udaje
CV, prevedené do absolutnich hodnot mérené velici-
ny Cili hodnot SD, Ize pfimo pouzit v regulacnich dia-
gramech urCenych pro IKK pfislusného analytického
systému. Velikost CV, je vSak dana pouze aktualnim
stavem technické zpdsobilosti konkrétniho analytické-
ho systému, a proto je nutneé klinickou prijatelnost CV
vzdy také posuzovat i s ohledem na maximalni povo-
lenou chybu resp. aktualni maximalni odchylku D,
odvozenou z cykll externi kontroly kvality, napr. SEKK
[8]. Nevyhodou takové koncepce je, ze takto ziskané
hodnoty D_ [8,14] nemaji Zadny veédecky zaklad, ne-
jsou orientované na lékarské potfeby a mnohdy nejsou
transparentni, protoze v nich obvykle chybi odkaz na
data, z nichz vychazeji. Pfedevsim vSak nezahrnuiji hle-
disko diagnostické efektivity s ohledem na pozadova-
nou specificnost dané metody.

Heackel a Wosniokova interpretace problému

Pripustné limity mezilehlé preciznosti pCV,, které
navrhli a v praktickém pouziti pfedvedli Haeckel a Wos-
niok [1], diagnostickou specificnost dané vysSetfovaci
metody zohledriuji, a navic je Ize pouzit i k odvozeni
pripustnych limitd EHK [8].

Hruby odhad velikosti biologickych variabilit odvo-
zenych z referencnich intervalll (déle jen RI), vyznade-
nych mezemi RL, (2,5% dolni limit) a RLg, ; (97,5%
horni limit) tj. pro 95% RI odvodil Tonks [10] v nésle-
duijicich krocich [2]:

Krok 1: RR,, = referenéni rozmezi = RL97,5 - RLZ’5 (1

Krok 2: MV = priimérna hodnota (RLZY5 + RL97Y5)/2

s, = RR,,/3,92 @
Krok 3: CV = (s, x 100)/MV nebo 3)
CV_ = 25,51 x RR,,//MV 4

kde CV_ je empiricky (biologicky) variaCni koeficient
a Rl pouzivané v rovnicich (1) — (4) Ize ziskat bud' z vngj-
Sich zdrojl po kontrole jejich prenositelnosti [11] nebo
stanovit podle internich postupl bud pfimo ¢i neprimo
[12,13]

CV, zahrnuje empirickou analytickou preciznost
(CV,) az GV, Ize odhadnout CV.;:

CV, = [(CV ) + (CV,)1°* )
odtud také
CV, = [(CV,)? - (CV,)1°? ©)

Pri nulové hodnoté preciznosti Cini dle definice pocet
falesné pozitivnich vysledkt FRP 2,5 % (RL,, ); za pri-
tomnosti preciznosti se hodnota FRP zvySuje. Volba
péti trid kvality méfenych veliin se odvozuje z velikos-
ti prirGstku poctu falesné pozitivnich vysledkl AFPR.
Haeckel a Wosniok [1] ji implicitné stanovili nasledovné:
AFPR =0,2, 0,5, 1,0, 3,0, a 5,0 %. Homni limity tfid byly
vypocteny jako podily CV,/CV, odpovidajici vySe uve-
denym apriori danym AFPR. Podily CV,/CV_ Ize zhruba
odhadnout pomoci rovnice (7) nebo za predpokladu
Gaussova (normalniho) rozlozeni referencnich hodnot
presné spocitat dle rovnic (9) a (10). Pro alternativni
log-normalni rozdéleni referencnich hodnot, které je ale

v praxi velmi Casté, jsou vypocty jiné, které Hackel &
Wosniok [1] uvadgji v dodatku.

Bylo zjisténo [1], Ze regresni funkce CV,/CV, ma
smérnici rovhou 0,413, odtud

CV,/CV, = 0,413 (AFPR)®® (7)
kde priblizny prirGistek FRP resp. AFRP odpovida
AFPR = 5,86 (CV,/ CV,)? 8)

Za predpokladu normalniho rozdéleni referencnich
dat a konstantni analytické smeérodatné odchylky, se
AFPR vypocdita podle rovnice (9) pro horni RL a (10) pro
dolni RL:

AFPR (RL, ;) = 100-100x¢(RL,, ;, MV+bias, SE)-2,5 (9)
AFPR (RL, ) = 100x¢(RL,;, MV+bias, SE)-2,5 (10)
kde ¢ oznacuje normalni distribuéni funkci.

Dikaz toho, Ze idea jediného pozadovaného fixniho
podilu CV,/CV, dle Cotlova rovnajicimu se 0,5 CV,, neni
realna, poskytli pravé Haeckel a Wosniok [1] pomoci
bodoveého grafu, v némz na osu y vynesli podily CV,/CV,
ana osu x pozorované CV, riznych méfenych velicin
stanovenych ve vybrané Klinické laboratofi. Vynese-
né body vytvorily v grafu velky rozptyleny mrak kolem
cilové prfimky rovnobézné s osou x kolmé k ose y ve
vzdalenosti 0,5 od nuly. Za pricinu rozptylenosti bodt
oznacili autofi grafu velké rozdily mezi stavajicimi real-
nymi hodnotami podild CV,/CV, ajedinou, pfedem
pevné danou teoretickou 0,5 frakci, ¢imz souCasné
prokazali, Ze predpoklad univerzaliniho pozadavku na
pripustny limit pCV, = 0,5 CV, neodpovida stupni sou-
Gasné technické zpUsobilosti méreni vétsiny Kklinicko-
biochemickych veli¢in. Nové proto pro stavajici mérené
veliCiny navrhli namisto jedine, fixni frakce 0,5 GV, pét
riznych pCV,, pfedem uréenych jako podily empirické
variability CV,, a tim definovali pét riznych tfid kvality
viz Tabulka 1.

Diagnosticka specificnost metody klesa s ros-
toucim &islem tridy, z &ehoz vyplyva, Ze Usili o zlepse-
ni preciznosti analyzy by se mélo zamérit predevsim
na metody umisténé ve tfidach 4-5. V nepfitomnosti
nahodnych chyb se u méfenych veli¢in umisténych ve
tfidach 1-3 zvysi FPR maximalné o 1,0 % (vztazeno
k RL, ;) a takova méfeni jsou povazovana za dostatec-
né presna pro diagnostickeé ucely.

Klasifikace mérenych velicin do péti kategorii posky-
tuje snadny prehled o laboratornich postupech, tedy
kou specificnost (vyssi AFPR). Jako orientaéni pravidlo
plati, Ze tfida 1 obsahuje predevsim mérené veliéiny
s pomérné vysokou hodnotou CV,, atfida 5 ana-
lyty s velmi malou hodnotou CV,,. Pokud laboratore
neznaji doini RL, , a je Rl dan vztahem < RL,, , a maxi-

malni hodnota C'\/E =51 (51,02) podle rovnice (4).

Postup vyplnéni 3-signalni tabulky

Haeckel a Wosniok [1] vytvorili na platformé pro-
gramu v Excelu tzv. 3-signalni tabulku (viz Tabulka 3)
uréenou k vypoctu pfipustnych limitd CV, (pCV,) a bias
(pbias — zde jen pro ucely EHK) v konkrétni laboratofi
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Table 1. CV, and bias as fractions of the CV_ (CV,/CV, and bias/CV,); corresponding to rates of false-positive results (FPR).
A FPR were calculated according to formula (10); upper limits (fractions CV,/CV_ = F) proposed measurands quality classes

are marked in bold italic.

AFPR (%) FPR (%) CV,/CV, (F) Quality class bias/CV,_
0 2.5 0
0.2 2.7 0.1862 1 0,0331
0.5 3.0 0.2932 2 0.0795
1.0 3.5 0.4124 3 0.1481
1.48 3.98 0.5000 by Cotlov 0.2069
2.5 5.0 0.6480 0.3151
3.0 5.5 0.7099 4 0.3617
5.0 7.5 0.9240 5 0.5204
6.0 8.5 1.0199 0.5877
7.5 10.0 1.1571 0.6784

a k automatickému vybéru tfidy kvality dané mérené
veli¢iny. Jako ,3-signalni“ je tabulka oznacovana pro-
to, Ze zvazuje hned nékolik dilezitych aspektl: pfedem
definované podily biologické variability (jak navrhuje
Fraser), pocet fale$né pozitivnich vysledkd (jak navrho-
val Klee), a konecné, Ze zjisténou provozni charakteris-
tiku metody, hodnotu pCV,, konvertuje na tridu kvality
metody, zohlednuijici jejf stavajici technickou proveditel-
nost. Tabulka tim svému uzivateli poskytne nastroj pro
rychly prehled o diagnosticke validité vSech zahrnutych
kvantitativnich postup( dané laboratore.

Autofi konceptu [1] predvadéji praci s tabulkou na
Ctyrech listech Excelu, jez po sobé oznacuji jako pra-
covni, ve druhém listu uvadéji priklady, treti list obsa-
huje popis s legendou vysvetlujici zkratky a funkCnost
bunék tabulky a na ¢tvrtém listu je umisténa bezpec-
nostni zéloha urCena pro pripad naruSeni Ci ztraty
vloZenych vypodta.

Druhy list obsahuje dva autorské priklady vyuziti 3-
signalni tabulky ,a)“ a ,b)*“. V ¢asti ,a)“ prezentuji autofi
jeji vyuzitl pro hodnoceni ucasti v cyklech EHK a v Casti
,b)" Kk fizeni IKK. Kli€ovy rozdil obou téchto moznosti
spociva pouze v hodnotach pCV, prisouzenym jednot-
livym vySetfovacim metodam ve sloupci F, kam se bud
vyplnuji fixni hodnoty stanovené prislusnou narodni
autoritou (napr. Rilibdk, SEKK) nebo se do néj auto-
maticky zkopiruji aktudlni vysledky pCV,, vypoctené
z hodnot CV, zadanych uzivatelem, zjiSténych v ramci
IKK. V pfipadé vyuziti tabulky jako nastroje fizeni EHK
vychazeji autofi z pristupu Némecké narodni prirucky
— Rilibdk [14], ato verze zr. 2003, ktera uvadéla pri-
pustné limity zvlast pro maximalni preciznost a zvlast
pro maximalni vychyleni (bias).

3-signaini tabulka umoznuje po fadé od sloupce

A ke sloupci K zadat nasledujici polozky:
Nazev merené veliCiny - Dolni RL - Horni RL — Poznam-
ka — Jednotky - pCV, - CV, - Trida - Cilova hodnota -
Préimérna hodnota - Kéd kontrolniho materidlu. Sloup-
ce maji v originalni tabulce barevné podbarveni.

Laborator musi pouze vyplnit Zluta a hnéda pole
(sloupce A-J). Zlutda pole povétsinou obsahuiji infor-
mace, které jsou obvykle vyzadovany pouze jednou
(sloupce A-E), z nichz nékteré (napr. referencni meze,

sloupce B a C) nutné je aktualizovat jen, zavadi-li labo-
ratof novy meéfici systém nebo jej modifikuje. Hnéda
policka (sloupec G, pripadné sloupce |, J pro EHK) je
nutné pravidelné kontrolovat a aktualizovat, dojde-li ke
zméné analytické preciznosti nebo pravdivosti (napf.
po skonceni kontrolniho cyklu).

Hodnoceni preciznosti (sloupce od Odo 2) je
naprogramovano tak, Ze uzivatel jej nasledné mize
pouzit bez jakychkoliv Uprav. Od sloupce Z napravo
jsou v burikach obsaZeny rdizné pomocné vypocty pri-
mérné hodnoty, CV, podild CV,/CV,, pCV,/CV, nebo
vypocet pCV,.

Aktualni, v laboratofi dosazeny CV,, pfislusny dané
meérené veliCing, se zadava do sloupce G v prfedem
ur¢eném intervalu probihajiciho kontrolniho cyklu IKK
(napf. kazdy meésic), ¢imz se soucasne zobrazi jako
zelené podbarvena burika nékterého ze sloupct L, N,
P, R nebo T a program automaticky veli€inu zaradi do
jedné z vySe zminénych péti tfid kvality (sloupce L az
W). Jednotlivé tfidy navzajem oddéluji mezni hodnoty
podild  CV,/CV,, které odpovidaji pfedem zvolenym
maximalnim AFPR (viz vySe). Algoritmus vypoctu vol-
by pripustné tridy kvality (sloupec H) je spustén vypo-
¢tem pomeéru GV,/CV, a nasledujici volbou: trida 1 je
zvolena, pokud pCV,/CV < 0,186, tfida 2, je vybrana,
pokud 0,186<CV,/CV_< 0,293 atd. Vybrana tfida kva-
lity mérené veli€iny je pak zvyraznéna Zlutym podbar-
venim prislusné buriky v nékterém ze sloupct M, O, Q,
S nebo U. O umisténi, kam hodnota padne, rozhoduje
podil pCV,/CV_ Cili v pripade EHK fixni, narodni autori-
tou stanoveny pCV, zatimco u IKK aktualni, vypoctena
hodnota pCV, kopirujici se po vypoCtu také vzdy do
Zlutych bunék sloupce F.

Bias (rozdil mezi cilovou a primérnou hodnotou
sloupce | a J) se vyjadfuje v % cilové hodnoty a pripad-
né jasneé Cervené podbarveni sloupce W hlasi, ze hod-
nota presahla pripustnou hodnotu (hodnoty pbias jsou
v tomto konceptu Ciselné shodné s pCV,).

Vyplni-li uzivatel 3-signdlni tabulku podle pfilozeného
navodu, ziska automaticky pribézny prehled o aktuél-
nim stavu fizeni EHK &i IKK méfenych veli¢in — viz nize
Tabulku 3. zobrazujici na malém prikladu dvou metod
funkci obou &asti 3-signalni tabulky.
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Table 2. Allowable pCV, values according to Haeckel and Wosniok derived from the empirical CV, measurands variabilities

obtained within the 30-day IQC record

Analyt Selected Target pCcV, Real CV, | Teoretical CV, | Required CV,
RI value | (Haeckel Wosniok) % | (Jabor) (Jabor) (Fraser)
ALP (ukat/L) 05-15 1.6 4.7 3.2 6.4 3.2
ALT (pkat/L) 0.17-0.58 0.65 5.2 2.6 6.8 9.0
AMS (pkat/L) 0.05-1.6 1.66 25 1.6 8.3 4.4
AST (ukat/L) 0.17 -0.58 0.85 5.2 1.6 13.6 6.0
ApoA (g/L) 05-15 1.15 4.7 3.2 3.2 6.4
ApoB (g/L) 05-15 0.63 4.7 6.8 3.5 5.8
BILIT (umol/L) 3.4-20.5 28.0 3.5 3.4 3.6 11.9
Ca (mmol/L) 21-2.55 2.34 1.2 1.9 6.8 13.1
CHOL (mmol/L) 39-52 4.0 1.4 0.9 2.7 2.0
KREAT enz. (umol/L) 49 - 97 132. 3.1 2.0 4.0 3.0
Fe (umol/L) 41-24.0 21 3.0 1.7 8.0 13.3
GGT (mmol/L) 0.05-1.10 0.97 25 1.9 4.3 6.9
Glukdza (mmol/L) 3.3-56 6.0 25 1.8 4.0 2.3
HDLC (mmol/L) 09-11 1.28 1.5 3.3 3.6 56
K (mmol/L) 3.6-48 4. 1.4 1.6 1.1 24
KMOC (umol/L) 214 - 488 346 3.7 1.2 4.5 0.7
LDH (pkat/L) 2.25-3.55 3.67 2.1 3.5 2.7 4.3
Mg (mmol/L) 0.65-1.15 0.87 2.6 4.5 1.8 2.7
Na (mmol/L) 135-145 138.5 0.5 0.8 0.3 0.3
P (mmol/L) 0.84-1.45 1.41 25 1.9 9.0 1.4
TP (/L) 66 - 83 59 1.1 0.7 1.4 1.0
TAG (mmol/L) 0.45-2.6 1.07 25 24 10.4 3.8
UREA (mmol/L) 28-72 7.1 5.0 3.4 6.2 2.9

Diskuse ke spravnému pouziti 3-signalni
tabulky

Hodnoty CV, ziskané na zakladé doporucené
20denni analyzy vzork( kontrolnich materidld jsou
mirou jejich pribézné celkové mezilehlé preciz-
nosti (ddle jen MP) a lisi se od celkové MP stanovené
pfi verifikaci laboratorni metody na vzorcich sér nebo
plazmy tj. biologickych materidlech humanniho plvodu
neurcenych pro IKK. Rozdilnost celkovych MP je mj.
dana i volbou délky provadéni testu MP, jez by méla
byt vzdy volena i s ohledem na stabilitu a dostupnost
daného testovaného materidlu v laboratornim provozu
(celkova MP zjistovana pfi verifikaci metody za obdo-
bi del§i nez &ini doba, po kterou jsou humanni vzorky
biologickych materiéld béZné v dané laboratofi uchova-
vany, se jevi nejen z ryze praktického uhlu pohledu pfi-
nejmenSim jako ponékud nepatficna a Casto zbytecné
navySuje hodnotu nejistoty méreni vzorkd).

Cilové hodnoty uvadéné vyrobcem kontrolniho
materidlu Ize pouzit pouze na pocCatku jeho pouzi-
ti k fizeni IKK. Pfi prvnim pouziti nového kontrolniho
materidlu nebo zméné jeho Sarze by vzdy mél byt pro-
veden predbézny test cileny na zjisténi hodnot celkové
MP a ovéfeni pravdivosti cilovych hodnot uvedenych
vyrobcem. Po provedeni potfebného poctu startovnich
meéfeni (napr. 20denni méfeni paralelné s mérenim kon-

trolntho materialu, jehoz uzivani konci) jsou vypoditany
stfedni hodnoty a CV,. Hodnoceni pravdivosti, jejiz
mirou je bias, je v 3-signalni tabulce pozadovano
pouze za uc¢elem mezilaboratorniho porovnava-
ni (EHK) a pokud jsou referenéni meze cilovych
hodnot prevzaty z externich zdroji s definova-
nym bias (navaznosti).

Referencni meze byly v autorské verzi prevzaty ze
dvou zdroji [15, 16]. Existuje-li pro danou mérenou
veliCinu vice nez jeden R, pak autofi [1] doporuCuji pro
ziskani co nejprisnégjsiho pCV, vybrat ten R, ktery je
by mélo byt odvozeno tolik réiznych pripustnych mezi
odvozenych od tolika rdznych R, kolik je jich klinic-
ky zapotrebi (pediatrické Rl vs. Rl pro dospélé), tedy
s ohledem na cilové zaméreni laboratore. Kazda labo-
ratof ma mit své Udaje o Rl k dispozici, nebot je povin-
na je ovéfovat a pravidelné prezkoumavat [17]. Autorka
tohoto sdéleni pouzila Rl bud Rl z [19] nebo uvedené
vyrobcem na zakladé analyzy dle [11]. Pokud laborato-
fe neznaji doIni RL, , a je Rl dan < RL, ,, pak maximalni
hodnota CV, = 51 (51,02) podle rovnice (4). Z divodu
docileni nizsi GV se zde doporucuje dodatecne dolni
RL, , urCit Ci pro dany Ucel prevzit z literatury.

Standardizované CV, (CV,/CV,) definuji odpo-
vidajici tfidu kvality. Po nékolika kontrolnich cyklech
je nutno rozhodnout, zda je pro laboratof vhodna vySSi
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blizko k hranici tfidy. VeliCiny s CV, = 12 by nemely byt
ve tride vyssi nez 3, aveliCiny s CV <12 by mély byt
alespon ve tfidé 4 nebo 5. Laboratof ma vzdy usilovat
o dosazeni nizsi tfidy kvality, a tim zlepSeni své diagnos-
tické vykonnosti (Ize zaradit mezi indikatory kvality).

Zasadni pravidlo nastaveni regulaénich
diagramii vnitini kontroly kvality

Prvni vydani Westgardovych ,Basic QC Practices”
[18] je datovano 90. léty minulého stoleti a odbornici
predpokladaji, ze zasady v ném uvedené bezpec-
né zakotvily v poveédomi nékolika generaci Klinickych
biochemikd, presto vS8ak nekorektni praxe nastavova-
ni kontrolnich limitl regulacnich diagramC prekvapive
nezfidka iv Cechdch pretrvava dodnes. Zda se, Ze
absurdni pricinou mdze byt prosta neznalost jednoho
z kliovych doporuceni [18, str. 67], a to nasledujiciho:

Nepouzivat hodnot uvedenych v pribalovych leta-
cich kontrolnich materiéld pro IKK, protoze zakladnim
principem statistické kontroly kvality (QC) je odhad
stavajici vykonnosti ve vztahu k vykonnosti predchozi
a klicovymi mirami predchozi vykonnosti jsou prdmeér
a SD vysledkd méreni kontrolniho materidlu analyzova-
ného vasi metodou ve vasi laboratofi. Hodnoty SD
prisouzené vyrobci kontrolnim materidlim odrazeji cel-
kovou vykonnost zahrnuté skupiny laboratofi a mohou
byt pouze vice ¢ méné uziteCnym odhadem pravdivosti
metody, nikoliv celkové preciznosti, nebot nasob-
ky SD vyrobct obvykle poskytuji kontrolni meze
SirsSi, nez je zadouci k efektivni kontrole kvality,
a odtud nizky zachyt chyb.

V laboratorni praxi se zakaznik prostfednictvim
pribalovych letéak( obvykle setka s praxi, Zze vyrobci
kontrolnich materidl uvadgji cilové hodnoty mérenych
veli¢in, ziskané jako praméry sérii opakovanych méreni
a odpovidajici SD (smérodatné odchylky vybéru) téch-
to soubor( dat (Westgardem zapovézené ,lahvickoveé®
SD). Pomérné Casto jsou také hodnoty SD nahrazova-
ny limity moznych hodnot, v lepSim pripadeé vztazenymi
ke konkrétnimu principu méfeni Ci definovanému analy-
tickému systému. Nékteri zastupci vyrobcl kontrolnich
materidl( v takovém pripadé bézné poskytuji uziva-
teldm zcela nevhodny névod, jak si hodnoty SD bez
potfebného ovérfeni v dané laboratofi zajistit: rozsah
moznych hodnot (horni RL- doIni RL) doporuduiji délit
Styfmi, pripadné Sesti s tim, Ze celé rozmezi predsta-
vuje Ctyf resp. Sestinasobek SD origindlniho souboru
dat za predpokladu rovnomérného resp. triangularni-
ho rozlozeni dat. Pred pouzitim SD vyrobcl Westgard
v ramci IKK ddrazné varuje a po jejich prepoctu na %CV
Ize snadno zjistit proc.

S ohledem na kliCovou ulohu v fizeni IKK by v regu-
laCnich diagramech mély figurovat pouze vlastni, veri-
fikaci ovérené specifikace mérené veli€iny, ato
jak cilové hodnota, tak predevsim vlastni SD, které
nasledné zajisti, ze tyto grafické nastroje meéfici postu-
py skutec¢né hlidaji. Ma-li byt metoda hlidana, nemtze
v regulacnim diagramu hodnota 1 SD Ccinit vice, nez

smysluplnou cast napf. narodnich D, [8,14] resp.
celkové povolené chyby. Jakou procentni ¢ast D
mUze 1 SD uréené k zadani do regulacnich diagram(
Cinit, je cilem predbézného testu verifikace celkové MP
ajejimu spravnému stanoveni mize velmi napomoci
rutinni pouziti 3-signalni tabulky prezentované zde jako
nova soucast fizeni IKK.

Tabulka €. 2 uvadi priklad pripustnych hodnot pCV,
dle Haeckela a Wosnioka odvozenych z empirickych
variabilit GV danych mérenych veli€in ziskané v ramci
30denniho zadznamu IKK. Poskytuje zaroven srovnani
s hodnotami realnych a teoretickych CV, dle Jabora
a hodnotami CV, vypoctenymi z biologické variabili-
ty dle Frasera [7]. Hodnoty pCV, predstavuji vhodny
kompromis dany vhodnou volbou referencnich rozmezi
(vybrané RI), jez jsou zékladem vypocti CV..

Malé shrnuti na zavér

3-signalni tabulku dle [1] Ize s vyhodami vySe
uvedenymi pouzit:

1. ke korektnimu nastaveni regula¢nich diagramC pro
IKK

2. vmanagementu rizik [17, &l. 4.14.6 normy ISO
15189]

3. jako nezavisly indikator kvality analytické faze labo-
ratornich procest méreni [17, ¢l. 4.14.7 normy ISO
15189]

4. k nezavislé analyze vzork( mezilaboratorniho porov-
nani [17, ¢l. 5.6.3.3 normy ISO 15189]

Seznam zkratek

cv, analyticka variabilita vyjadfena v % jako variacni
koeficient
pCV,  piipustny limit GV,

cV, biologicka variabilita

CVSv intra-individualni variabilita

CV, inter-individualni variabilita

CV, kombinovana variabilita (CV = [(CV,,)? + (CV)]*)

CV. empiricka (pozorovana) variabilita (kombinujici GV,
aCV)

SD smeérodatna odchylka

FPR pocet faleSné pozitivnich chyb (mira specificnosti)

RL,,  dolni, 2,5 %-referencni limit

RLy,s  horni, 97,5 %-referencni limit

RI referencni interval

EHK  externi hodnoceni kvality

IKK interni kontrola kvality
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