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Analiza ekstravaskularnih uzoraka
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Zasto su ekstravaskularni uzorci specifi¢ni?
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Vjerujemo li ovom nalazu?

0Odjel za medicinsku biokemiju

Uzorak Biokemijske pretrage Rezultat Jedinica Referentni interval
vs LD 117 U/L 37°C 124 do 241
VS AMI 24 UfL 37°C 23 do 91
v5 | Proteini, ukupni 53 g/L 66 do 80
vS | Albumin 25,0 g/L 39,6 do 48,4
Uzorak Pleuralni punktat Rezultat Jedinica Interpretacija
Transudat: bistar, svijetloZut, nije viskozan.
pn |Izgled pleuralnog punktata (*) mutan opisni nalaz Eksudat: zamucen, mutan, mlijecan, krvav,
sklon grusanju.
Laktat-dehidrogenaza (LD) u
pn pleuralnom punktatu hé /L 37°C do 160
pn  |Amiaza u pleurainom punktatu 18 UL 37°C < serumske vrijednosti
pn__ | Proteini u pleuralnom punktatu 15 g/L -
pn | Albumin u pleuralnom punktatu 3 gfL =
Omijer laktat-dehidrogenaze (LD) E
pn pleuralni punktat/serum 0,6 omjer Eksudat = 0,6
" : : Pankreatitis, ruptura jednjaka, pseudocista
pn  |Omjer amilaze pleuralni punktat/serum 0,8 omjer quéterace, maligne bolesti: omier >= 1
Omijer proteina pleuralni , et
pn puritat/serum 0,3 omjer Eksudacijski izljev > 0,5
Serum-pleuralni punkitat albuminski 17.0 i Transudat: gradijent albumina > 12 g/L
g gradijent ¥ g Eksudat: gradijent albumina =< 12 g/L
Eksudat {barem jedan od kriterija):
o ; 2 - 1, Omjer proteina pleuralni punktat/serum
pn Ig_tskrprefc_acr]a uz pleuralni punktat Rezul%au upductu]u na opisni nalaz > 0,5
(biokemija) TR 2. Omjer LD punktat/serum > 0,6
3. Aktivnost LD > 160 U/L
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Gdje moze nastati problem?

PREDANALITICKA FAZA ANALITICKA FAZA POSTANALITICKA FAZA
(odgovornost laboratorija i drugih sudionika) (odgovornost laboratorija) (odgovornost laboratorija i klinicara)
@ N “\ =
PACLJENT UZORAK TRANSPORT MATRICA METODA Qc REZULTAT l(()L[I,l::FKK:
ascites
- ——— leuraln:
ol -653-05te- 1B A
suze [
ji |
| @ O m afafuly] v
4 A A a A\ A o
identifikacija uzorkovanje transport matriks validacija UKK / VKK provjera klinicki
pacijenta i Cuvanje (specifitnosti uzorka) J metode (kontrola kvalitete) i interpretacija kontekst
- \) v/ -
B — ODGOVORNOST LABORATORLJA — ODGOVORNOST LABORATORLA & ODGOVORNOST LABORATORUA  —3

(u suradnii s klini¢arima i drugim sudionicima)
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(u suradniji s klini¢arima)




ISO 15189

Potvrda o akreditaciji
Accreditation Certificate

Ovime se utvrduje da je
This is to recognize that

osposoblien prema zahtjevima norme
is competent according to

HRN EN ISO 15189:2022

(SO 15189:2012; EN ISO 15189:2022)
za/to carry out

KLINIGKI BOLNICKI CENTAR SESTRE MILOSRDNICE

Vinogrdka 26, HR.10000 Zagre v dokazati prikladnost metode
v provoditi UKK
Medicinska biokemija - ispitivanja u podrugju klinicke kemije, \/Su djelovatl u VKK

laboratorijske hematologije | koagulacije, laboratorijske
imunologije, toksikologije | molekularne dijagnostike
Medical Biochemistry - Testing in the field of Clinical Chemistry,
Laboratory Hematology and Coagulation, Laboratory Immunology,

Toxicology and Molecular Diagnostics

u podrugju opisanom u prilogu kojl je sastavnl dio ove potvrde o
akreditaciji

for the scope described in the annex which is the constituent part of
this accreditation certificate.

Validacija/verifikacija — mozemo li ovu metodu koristiti za specific¢an uzorak?
UKK — radi li metoda stabilno u svakodnevnom radu? Preciznost?
VKK — kako na$ rezultat izgleda u odnosu na druge laboratorije? Bias?

Mjerna nesigurnost — koliko smo sigurni u vrijednost koju smo izmjerili?
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Unutarnja kontrola kvalitete — UKK

—_——

[ Komercijalni QC Pohranjeni uzorci pacijenata I
| WREN @ . o |
| =
gf}?" 0 jednostavan ret 3 0 pravi matriks
Rt ot nije isti matriks I'.!. !‘ treba dokazati
—#lr . 6 L 2 ~.!;-“ stabilnost ‘

EE Idealno = kombinirati oba pristupa.
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Koncentracije EVU vs serum (medijani)

UKUPNI PROTEINI (g/L) LD (U/L)

Pleuralna Pleuralna
tekucina . n tekucina 7

tekuéina
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Mozemo li serumsku kontrolu koristiti za EVU?

NasSe kontrole vs. stvarni koncentracijski raspon u pleuralnom punktatu

NASI KONTROLNI UZORCI

Serumski kontrolni materijal

STVARNI NALAZ - PLEURALNI PUNKTAT

Parametar Serum Punktat Omijer
Analit Kontrola Ciljna konc.
LDH 117 U/L 68 U/L 0,58
LDH L1 ~100 U/L
Proteini 53 g/lL 15 g/L 0,28
LDH L3 ~400 U/L
. LDH 68 U/L — ispod najnize kontrole (~100 U/L)
Proteini L1 43 g/L
Proteini 15 g/L — daleko ispod L1 (43 g/L)
Proteini L3 78 g/L

MoZemo li iz ovih kontrola
zakljuciti da je rezultat u punktatu pouzdan?

Kontrole potvrduju izvedbu metode u svom kontroliranom podrucju, ali ne dokazuju automatski istu izvedbu u drugoj matrici i
izvan tog raspona.
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Kako procijeniti CV u konkrethnom koncentracijskom podruc¢ju?

GDJE JE PACIJENTOV REZULTAT? $TO IMAMO IZ UKK-a? ZASTO TO NIJE DOVOLJNO?
LDH 68 U/L LDH L1 (~100 U/L) 68 UIL LDH — ispod L1

CV=570%
Proteini 15 g/L

LDH L3 (~400 U/L): CV =2,49 %

15 g/L proteina — ispod L1

CV se ne treba automatski ekstrapolirati

LDHL1=100 U/L | ProteiniL1=43g/L Proteini L1: 2,56 % | L3:2,51 % izvan kontroliranog podruéja.
KAKO GA ONDA PROCJENJUJEMO? A STO JE S MATRICOM?
- B C . . N
Materijal u relevantnom . Serumski kontrolni materijal
koncentracijskom ViSestruka mjerenja Izraéun CV-a
podrugju » . y &
isti uzorak « ista metoda ¢ kroz viSe cv=sD/ R
. . At = = srednja vrijednost x 100
pooled / matriks-specifican uzorak mjernih serija / dana pleuralni punktat

ili drugi prikladan kontrolni materijal
— idealno: procjena u istoj / odgovaraju¢oj matrici
Rezultat: CV procijenjen bas za koncentracijsko podrucje koje nas zanima.

Za 68 U/L LDH i 15 g/L proteina ne mozemo vjerodostojno uzeti CV iz viSih kontrola kao da je izravno poznat.
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Vanjska kontrola kvalitete - VKK

o . Pleuralna/ascites/ Sinoviial N
rganizator perikardijalna inovijalna apomena

UK NEQAS ‘ v

Labquality
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Za veéinu EVU jo$ uvijek nema odgovarajuéih VKK programa
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Kako izgleda VKK u praksi? _
172A — pleuralni punktat

—_— 172B — pleuralni punktat
172C — ascites

Specimen  Pool Result Target Specimen A score B score C score A B C
%bias
& Total Protein 172A 298 27 26.9 +05 o 33 4.0 0 @
StO gledamo u (@L) 1728 230 15 16.0 61V
172C 330 17 175 31 ¢
A A2
|ZVjestaJU? Albumin 172A 298 12 127 53 ¢ 5.0 33 e @
(o) 1728 230 8 85 60 ¢
172C 330 8 88 94 o
RESULT vs TARGET Glucose 172A 298 48 4.92 24 ¢ +0.2 65 o @
i o hi (mmollL) 1728 230 82 8.41 25 ¢
—
specimen %bias 172C 330 48 4.94 29 ¢
LDH 172A 298 <18 0.0 7.6 e, 0o
B score (urL) 1728 230 <18
L . 3 e
— prosjeéni bias kroz rolling (e % 6
i i Amylase 172A 298 19 19 +10 ¢ +0.9 16 o @
time window (un) 1728 230 14 14 20 ¢
172C 330 4 41 +04 ¢
C score Creatinine 172A 298 119 121.8 23 ¢ 27 09 o @<
) ) ’ 19 ¢
— konzistentnost biasa kroz umell) LA . o e
vrijeme
) Urea 172A 298 6.6 6.63 05 ¢ +13 25 0o @
(mmoliL) 1728 230 53 522 +15 o
172C 330 9.4 9.45 05 ¢
Bilirubin 172A 298 3 33 87 ¢
= 9 (umol/L) 172B 230 <2
Ne gledamo samo ,,prosao/pao 172¢ 30 <2
— gledamo bias i njegovu Total Cholesterol 172A 298 1.0 078 +27.7 4 +7.6 12.8 e\ o
. (mmol/L) 1728 230 04 029 +37.1 4
stabilnost. 172C 330 05 0.46 +89 o
Triglyceride 1724 298 027 0.28 40 37 27 oo @
(mmol/L) 1728 230 021 020 61 A
172C 330 0.16

Izvor: UK NEQAS for Fluids, Distribution 172, 17 May 2026, Distribution Summary (p. 4/45).
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Sto kada VKK ne postoji?

EIEL' Medulaboratorijska
ol & usporedba

-
razmjena uzoraka
=

\)

A | pracéenje klini¢ke

——© konzistentnosti
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Mjerna nesigurnost

Nalaz naseg pacijenta Analiticka izvedba metode Procjena mjerne nesigurnosti omjera
(u nadem laboratoriju i/ili iz vanjske kontrole kvalitete)

Pleuralni Omier Kriterij Koncentracijsko ov Bias Urer (Omijer) = 1’ CV2jjeura + CV2
Parametar Serum punktat G t}serum) (Light; Parametar  Uzorak podrudje (nepreciznost) (%DEV) Izvor rel pleura : serum
~100UL Uret (k = 2) = 2 % urei (0mier)
LDH Serum 57% +2,0% RIQAS p g m
LDH (U/L) 117 68 0,58 506 (kontrola L1) llustrativna procjena temelji se na komponentama
g . ~60-70 UL 57% = UK NEQAS nepreciznosti; procijenjeni bias razmatra se zasebno.
= LDH | Plewralni | (u;rci 172011728 (pretpostavka) "Teyalamoe | (1724/1728
:,k/'lj.'),"l proteini 53 15 0,28 50,5 pep podatka) iskljuceni) * CV - koeficijent varijacije (nepreciznost)
g . & i
Proteini  Seum  ~50g/L 256%  +1,0%  RIQAS * Blas—sustavno odstupanje (%DEV) iz VKK/EQA
* Koristimo CV iz odgovarajuce matrice i
o " ~16g/L 2,56 % UK NEQAS koncentracijskog podrugja.
Proteini  Pleuralni r -6,1% lJskog pX )
(uzorak 1728) | (pretpostavka) (1728) * Ako za matricu/koncentraciju nema valjanog
Napomena: CV za pleuralne uzorke preuzet je kao pretpostava jednakog CV-a kao za serumske uzorke iz UKK, podatka, MN je procijenjena i treba je oprezno
zbog nedostatka matriks-specifiénog UKK podatia interpretirati.
LDH - primjer grani¢ne vrijednosti LDH omjer s mjernom nesigurnoscu « Izmjereni omjer 0,58 je blizu
X Procijenjena mjerna nesigurnost Transudat Eksudat granicne vrijednosti 0,60.
Komponente procjene (=05) ! (>06) « Uz mjernu nesigurnost (0,49-0,67)
Pleuralni LDH = 68 U/L CVpiewra =5,7%  (pretpostavka, kao UKK) Ui (k=2) =16 % 0,58 | rezultat moze biti i u podrucju
d ® : :
Serumski LDH = 117U/L  CVaern =57%  (UKK) Omjer LDH = 0,58 0,09 ks T LRl Opo et
5 X _ i dati - k= b i 4 * Zbog mjerne nesigurnosti
Omjer = 0,58 B}as,,i,u,, = hema Yauenog o "_‘_a ) (95 % interval, k = 2) o4 A o6 ra o8 klasifikaciju treba interprzitrati
Biasserum = 2,0 % (RIQAS; procjenjuje se odvojeno) Raspon: 0,49 - 0,67 AR ke oprezno.
( . Il it Proteinski omjer s mjernom nesigurnoséu
Q Ukupni proteini - primjer daleko od praga = ) et it S EriEre oMt 028 = et
Komponente procjene Procijenjena mjerna nesigurnost (05) ) ¢ 05) ispod praga 0,50.

v i = =2)=729 g i & Cak i uz mjernu nesigurnost
Pleuralni proteini = 15 g/L CVpiews =2,56%  (pretpostavka, kao UKK) Ugk=2)=72% 0,28 I . s 0,) rezumuista‘e
Serumski proteini = 53 g/L Qoeram =2:56% - (UKK) Omijer proteina = 0,28 + 0,02 : Sdruciiitranstidats. g

= , A
Biasyeya ==6,1% (UK NEQAS, 1728; 026 0,30 ! u podrudju transudata.

Omijer = 0,28 (95 % interval, k = 2) r T T T

0,0

procjenjuje se odvojeno)
BiaSeqm = +1,0 % (RIQAS; procjenjuje se odvojenc) Raspon: 0,26 - 0,30

Klasifikacija se u ovom slucaju
08 najvjerojatnije ne bi promijenila.

2 04 0,6
Omijer proteina (punktat/serum)

‘ Mjerna nesigurnost moze utjecati na interpretaciju nalaza, osobito kada je rezultat blizu odlucujuce granice.

Rezultat uvijek treba tumaciti u klinickom kontekstu i uz poznavanje analiticke izvedbe metode.
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Upravljanje rizicima

E»—E\'e»lmo\»&e

Pogresan Pogresan Pogresna Pogresna
uzorak rezultat interpretacija klini¢ka odluka
Pleuralni * kontaminacija krvlju e pogresna klasifikacija
& punktat e neadekvatno rukovanje uzorkom (eksudat/transudat)
(LDH, proteini) * metoda nema valjanu izvedbu e neadekvatno lijeéenje
za pleuralni matriks
Ascites = isparavanje uzorka e pogresna procjena gradijenta
» (ukupni proteini, e odgoda analize e pogresna dijagnoza primarnog /
Y albumin) e interferencije sekundarnog ascitesa
(bilirubin, lipemija)
Zglobna > kontaminacija krviju e lazno negativan/pozitivan nalaz
tekuéina e neadekvatni uvjeti transporta pogresna dijagnoza

(glukoza, kristali) ® z(:eégsggﬁg:ta{(if;tala) (septiéni vs. neinfektivni artritis)

e lazno pozitivan/negativan nalaz

e pogresna dijagnoza
(IBD vs. funkcionalni poremecaj)
nepotrebne dodatne pretrage /
lijecenje

nepravilno uzorkovanje
kontaminacija (urin, voda, krv)
neadekvatno uvanje/transport
dijetalne i medikamentozne interferencije

Stolica
(okultno, kalprotektin)

Pogreske u bilo kojoj fazi procesa mogu dovesti
do klinicki znacajnih posljedica.
Zato je nuzna sustavna kontrola kvalitete kroz cijeli analiticki proces.
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Procjena rizika

POGRESNA
: asmACn
A (Lightovi kriteriji)
\ @ Ocekivana vrjednost 120 U/L
A > S >  EKSUDAT >  POGRESNA
METODA NIJE (cbog biasa) 190 U/L KLINICKA ODLUKA
PLEURALNI PRIKLADNO VERIFICIRANA T TG e
UZORAK ZAPLEURALNU MATRICU (npr. precjenjivanje LDH) Zbog biasa rezultat je pretrage
« performanse dokazane u serumu visi od stvarne vrijednosti. TRANUDAT + odgoda odgovarajuce
Npr. bolesnik s dispnejom, « mogué uginak matrice terapije
pleuralnim izlievom « nepoznata to&nost u « neadekvatno lijecenje
koncentracijskom podrucju EVU

Sto mozemo napraviti?
Upravljanje rizikom prema ISO 22367:2026

o IDENTIFICIRATI e PROCJENITI e KONTROLIRATI o
Koji rizik postoji? Kolika je vjerojatnost Koju mjeru uvodimo?
i posliedica? o
R Y > i :
+ metoda nije verificirana ol « procjena vjerojatnosti  verifikacija metode za matricu
za pleuralnu matricu (na temelju dostupnih podataka) « odgovarajuéi kontroini materijal
* moguc u¢inak matrice  procjena posljedice (iste matrice ili pohranjeni uzorci)
o rizik za klinicku odluku (utjecaj na pacijenta) « dodatni nadzor (npr. MLU)
1SO 22367:2026
Medical ies — of risk to medical laboratory processes

analitickim i

Definira proces upravijanja rizicima: identifikaciju, procjenu, evaluaciju, kontrolu i pracenije rizika
u iticki itickim procesima.
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@

PRATITI
Djeluje li kontrolna mjera?

redoviti UKK

pracenje rezultata

MLU / razmjena uzoraka
Kiinitka konzistentnost

Cilj nije samo otkriti pogresku.
Cilj je prepoznati rizik prije nego
$to dode do pacijenta.



Analiticka kontrola u analizi ekstravaskularnih uzoraka

VKK Pracenje

(vanjska kontrola kvalitete) (kontinuirano poboljsanje)

) E%é

Provijeriti to¢nost rezultata

UKK Matrica

(unutarnja kontrola kvalitete) (validacija/verifikacija)

1 1A

Osigurati stabilnost

Dokazati da je metoda

Kontinuirano pratiti

metode u svakodnevnom
radu.

prikladna za specifi¢nu
matricu.

u usporedbi s drugim
laboratorijima.

@ Koristiti serumske kontrole.
® Po potrebi dodatne

matriks-specifi¢ne kontrole.

® Ukljuciti klinicki relevantno
koncentracijsko podrucje
(ako je dostupno).

@ Pratiti pravila Westgard
i trendove.

Procijeniti interferencije

(i hemoliza, lipemija, stanice).
Provjeriti to¢nost, preciznost,
linearnost i mjerno podrucje.

Po potrebi koristiti
matriks-specificne kontrole
ili razrijedene uzorke.

Definirati ograni¢enja metode
za pojedinu matricu.

Sudjelovati u odgovaraju¢im
VKK shemama (ako postoje
za pojedinu matricu).

Pratiti %bias, B- i C-score.

@ Analizirati nesukladne

rezultate i poduzeti

popravne radnje.

Ako VKK ne postoji — koristiti
alternativne pristupe
(usporedbe, razmjena uzoraka,
prethodno karakterizirani
uzorci, razrijedeni uzorci).

@/’ ‘ Kvalitetan rezultat u analizi ekstravaskularnih uzoraka

zahtijeva cjelovit pristup - od verifikacije metode do kontinuiranog pracenja.
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izvedbu i prepoznavati rizike.

® Pratiti trendove UKK i VKK
rezultata.

@ Redovito revidirati
prihvatljivost metode
za pojedinu matricu.

@ Procijeniti mjernu nesigurnost
u klinicki relevantnim
podrucjima.

® Obrazovati korisnike i jasno
komunicirati ograni¢enja
rezultata.

Isti princip -
bolja klinicka odluka.



Zaklju€ak

KVALITETA NE ZAVRSAVA MJERENJEM

Ekstravaskularni uzorak nije samo druga vrsta uzorka.

Drugacija matrica + drugacije koncentracijsko podrucje
= drugadiji analiti€ki rizik.

0 VALIDIRATI o KONTROLIRATI e USPOREDITI o INTERPRETIRATI

Je li metoda prikladna Pratimo li stvarnu Znamo li gdje smo Moze li nesigurnost
za ovu matricu? analiticku izvedbu? u odnosu na druge? utjecati na odluku?

Cilj nije samo otkriti pogresku — cilj je sprije€iti da pogresan rezultat dode do pacijenta.
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Hvala na paznji ©
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