proLekare.cz | 13.2.20:

SOUHRNNE/EDUKACNI PRACE

Nejistoty vysledkti méreni

Budina M.
SEKK, Pardubice

Transfuze Hematol. dnes, 24, 2018, No. 3, p. 142-150

SOUHRN

Kazdy vysledek méreni je doprovazen nejistotou, kterd vyjadruje principidlni nemoznost provést absolutné presné méreni.
Vysledkem méreni proto neni (nemUze nikdy byt) jediné ¢islo. Vysledkem méreni je vzdy interval (oblast hodnot), ve kterém
se skute¢na hodnota nachazi s urcitou pravdépodobnosti. Nejistotni pfistup predstavuje nejenom aktualni pohled teorie méreni
(metrologie) na proces a vysledky méreni, ale je téz implementovan do vsech modernich norem a systémd fizeni kvality. Znalost
nejistoty vysledku méreni poskytuje jak subjektu, ktery provadi méreni, tak zakaznikovi (pfijemci vysledku) zakladni predstavu
o kvalité vysledku. Tento text se zabyva objasnénim pojmu nejistoty doprovazejici vysledek méreni a tim, jak se jeji existence
promita do rutinni prace lékarl a laboratofi.
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SUMMARY
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Uncertainty of measurement results

Uncertainty is an unavoidable part of every measurement result. It expresses the fact that we are unable to make absolutely
precise measurements. That is why measurement results are not (cannot be) just a single number or value. Measurement results
are always intervals (range of values) within which the true value lies with certain probability. The uncertainty approach represents
not only the current view of the measurement theory (metrology) regarding the process of measurement and measurement
results, but it is also implemented in all modern standards and quality management systems. Knowledge of the uncertainty
of the measurement result provides both the subject performing the measurement and the customer (the result recipient) a
basic idea regarding the quality of the result. This text aims to clarify the concept of measurement result uncertainty and how
its existence is reflected in the routine work of doctors and laboratories.
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ZAKLADNI PRINCIP Interpretace je velmi intuitivni: Malé chyby (blizké

nule) jsou mnohem pravdépodobnéjsi nez vétsi chyby
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Zacnéme kategorickym a nesmlouvavym prohla-
Senim:

Nejistota doprovazi kazdy vysledek méreni.
Opravdu kazdy.

Jinymi slovy, neexistuje absolutné presny vysle-
dek, a to bez ohledu na to, co méfime, kolik casu
meéfeni vénujeme, nebo jak drahou pouzijeme in-
strumentaci. Koncepce nejistot vychazi ze zaklad-
niho predpokladu, Ze nahodné chyby, doprovazejici
meéreni, maji Gaussovo rozdéleni s nulovou stfedni
hodnotou a nenulovym rozptylem. Gaussova kiivka
popisuje zavislost hustoty pravdépodobnosti (osa
y) na velikosti nahodné chyby (osa x), jak ukazuje
obrazek 1.
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(vzdalené od nuly vlevo/zaporné ¢i vpravo/kladné).
Pravdépodobnost velkych chyb je sice mala, ale nenu-
lova, a proto je nelze vyloucit. Se zvétSujici se velikosti
chyby tedy Kklesd jeji pravdépodobnost.

0

Obr. 1. Gaussova kfivka - hustota pravdépodobnosti ndhodnych chyb



NEJISTOTY VYSLEDKU MERENI

Nespravna predstava:
Vysledek méfenti je ¢islo (bod) a toto Cislo je
skute¢na (prava) hodnota méfené veliciny.

Spravna piedstava:
Skute¢na hodnota se nachazi v okoli naméreného
vysledku (tedy n¢kde na vyznacené tisece).

5 5,5 6

Obr. 2. Dva pohledy na vysledek méreni

Pravdépodobnost toho, Ze se ndhodna chyba nachazi
v urcitém intervalu, je dana velkosti plochy ohranice-
né Gaussovou kiivkou a hranicemi tohoto intervalu.
Celkova plocha pod Gaussovou kfivkou (od -co do +)
je1l(tedy 100 %), coz nam fika, Ze mame jistotu, Ze chy-
ba se nachazi mezi -o0 a +o0. Tato jistota je sice pékna,
ale prakticky pro nas neptinasi zadny uzitek - k uzitec-
nym informacim se dopracujeme ddle v textu. AvSak
jeden zasadni poznatek je patrny ihned: Koncepce
nejistot je aplikaci pravdépodobnostniho modelu, coz
mizeme jinymi slovy vyjadrit tak, Ze neexistuje Zadné
kritérium, kterym bychom vysledky méfeni mohli roz-
délit na spravné a nespravné - vzdy miZzeme mluvit
pouze o tom, Ze ,spravny vysledek* leZi s urcitou
pravdépodobnosti v néjaké oblasti. Pojmem ,,spravny
vysledek* zde rozumime vysledek, ktery se co nejvice
priblizuje skutecné (pravé) hodnoté mérené veliciny.

Uz samotna predstava toho, Ze absolutné presny vy-
sledek méfeni nelze z principu ziskat, m@ze vzbuzovat
urcitou ,,nedivéru“ k vysledkim meéreni obecné, a tedy
i k vysledkim ziskanym v klinickych laboratofich.
Nejistota je pravé tim parametrem, ktery pro nas mize
byt méfitkem duvéryhodnosti a pouZitelnosti konkrét-
niho vysledku méfeni.

Vyse uvedené skutecnosti se pokusime na dalsich
fadcich objasnit a demonstrovat na nékolika jednodu-
chych prikladech tak, aby ¢tenaf mohl sam posoudit,
zda a jak nejistota vysledk méfeni ovliviiuje jeho kaz-
dodenni praci a rozhodnuti, kterd na podkladé vysledkti
meéteni ¢ini. Cilem sdéleni je ndzorné demonstrovat
koncepci a nikoli zabfednout do priliSnych detaili
nebo matematickych a terminologickych spletitosti.
Tim se védomeé dopoustime nékterych zjednoduseni,
avsak tuto obét prinasime v zajmu srozumitelnosti
a prehlednosti (komplexnéjsi pojednani o nejistotach
zpravidla ¢itaji stovky stran textu - zdkladni dokument
predstavuje [1], fadu definic a terminologickych detaildl
1ze nalézt v literatute [2]).

Priklady, které niZe uvadime, nejsou smyslené -
opirdme se zde o redlné tidaje, které klinické laboratofe

uvadéji v ramci systému externiho hodnoceni kvality
(EHK) a které jsou volné dostupné [3].

ZASADNi DUSLEDEK EXISTENCE NEJISTOTY

Pfitomnost nejistoty doprovazejici kazdy vysledek
méfeni vyjadiuje principidlni nemoznost provést ab-
solutné presné méfeni. Zakladnim disledkem, ktery
s sebou existence nejistoty prinasi, je skutecnost, Ze
vysledkem meéfeni neni (nemtize nikdy byt) jediné
¢islo. Vysledkem méreni je vZdy interval (oblast
hodnot), ve kterém se skutecna hodnota nachazi
s urcitou pravdépodobnosti.

Rozdilnost dvou moznych pohledt na vysledek mé-
feni ukazuje obrazek 2.

Fakt, Ze naprosta vétSina vysledkii méfeni, se ktery-
mi se vkazdodennim Zivoté setkavame, je prezentova-
na formou jediného ¢isla, neni diikazem , neexistence
nejistoty*, ale diisledkem toho, Ze nejistota neni jako
soucast vysledku méfeni bézZné uvadéna, a to z dtivodu
zjednoduseni komunikace (je tedy tiSe zamlcena).

Detailnéjsi pohled

Nejistota vysledku meéteni se bézné oznacuje sym-
bolem U_, kde velké U (ze slova uncertainty) znamena, Ze
jde o roz§ifenou nejistotu a index C fika, Ze jde o kom-
binovanou nejistotu. Oba pojmy zasluhuji kratké vy-
svétleni, avSak jeSté pred tim, nez k nému prikroc¢ime,
ucinime malou odbocku.

Nejistotu konkrétniho vysledku méfeni nelze nikdy
urcit z pouhého jednoho provedeného méreni. Aby
bylo moZné nejistotu vypocitat, je tfeba provést vétsi
pocet méfeni (napt. 10) daného konkrétniho vzorku.
Tento postup je bézny u kalibra¢nich nebo referenc¢nich
laboratoti, avSak rutinni klinické laboratofe provadéji
standardné jedno méteni (z casovych a ekonomickych
dtivodil). Kde se tedy vzala nejistota, kterou pro dany
typ méfeni (metodu) prezentuji klinické laboratoie
svym zakaznik@m - klinikim? Jedna se o tzv. odhad
nejistoty. To znamena, Ze konkrétni laboratot jednou
za Cas (zpravidla 1krat rocné) spocita pro kazdou ze
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Tabulka 1. Rozsifena kombinovana nejistota U_

Rozsirena (velké U)

Vysledkem vypoctu velikosti nejistoty je tzv. standardni nejistota
(znaci se malé u), kterd popisuje uzsi oblast, ve které se skutecna
hodnota nachazi s pravdépodobnosti priblizné 68 %. Standardni
nejistota tedy odpovida velikosti smérodatné odchylky (SD). My
vSak chceme znat interval, ve kterém se skutecnd hodnota nachazi
s nami pozadovanou 95% pravdépodobnosti. Abychom ziskali oblast,
ve které se vysledek nachazi s pozadovanou pravdépodobnosti
(zndzornénou Useckou na obrazku 2), musime standardni nejistotu
vynasobit (rozsifit) néjakym koeficientem (oznacuje se jako
koeficient rozsifeni, neboli coverage factor, a zpravidla se znaci k),
¢imz ziskdme rozsifenou nejistotu.

Pro Gaussovo rozdéleni a pozadovanou pravdépodobnost 95 %

ma koeficient, kterym se vypocita rozsirend nejistota ze standardni,
velikost k = 2.

Kombinovana (index C)

Aby bylo mozné ziskat vérohodnou velikost nejistoty, je tfeba pfi jejim
vypoctu zvazit vsechny faktory, které jsou zdrojem ndhodnych chyb
ovliviujicich vysledek méreni. Kazdy z téchto faktord prispiva k vysledné
nejistoté urcitym dilem a vysledna nejistota je tak kombinaci prispévkd
jednotlivych slozek. Faktory, které maji vliv na nejistotu vysledku mérent,
jsou velmi rlznorodé a jejich prispévky maji riznou velikost - zde je
nékolik prikladd:

* Provedeni odbéru primarniho vzorku pacientovi (¢asto mimo jakykoli
vliv laboratore)

» Vhodnost odbérového materidlu/soupravy

* Transport vzorku do laboratore (¢as, teplota, mechanické namahani
vzorku - napf. otresy)

« ZpUsob uchovavani vzorku v laboratofi pred zahajenim méreni

* VVzorkovani v laboratori (odbér ¢asti vzorku uréené pro viastni méfenf)
« Vlastni proces méreni (kalibrace, mezilehla preciznost)

» Zaokrouhlovani vysledkd

Oznaceni kombinovana nejistota vyjadruje skutecnost, ze do

uvedené velikosti nejistoty byly zahrnuty vsechny slozky, které
laborator dokaze kvantifikovat (at jiz ze svych vysledk( méreni nebo

z technické dokumentace prostredkd, které k méreni pouziva) a nejsou
zanedbatelné [4].

svych metod velikost nejistoty [4], kterd doprovazi
vysledky méteni ziskané touto metodou a takto ziska-
ny vysledek (odhad nejistoty) pak v nasledujicim roce
prezentuje svym zakaznik@im. V tomto textu mluvime
o rutinnich klinickych laboratofich, proto rozumime
pod ,,nejistotou” ve skutec¢nosti jeji odhad.

Nyni se vratme k popisu symbolu U_, kterym se
oznacuje rozsifena kombinovana nejistota. Tato
nejistota nam tika, v jaké oblasti (v jakém okoli na-
méfené hodnoty) se skute¢na hodnota nachézi s prav-
dépodobnosti 95 %.

V tomto textu rozumime pod zkracenym oznacenim
Lhejistota® vzdy roz§ifenou kombinovanou nejistotu.

Prakticky priklad

Jako priklad pouzijeme méfeni poctu leukocytll
v klinické laboratofi. BézZny laboratorni vysledek mize
mit napf. takovouto podobu:

Leukocyty 5,40 x 10%/1

My uz ale vime, Ze toto nemtiZe byt (cela) pravda
-je to zjednodusSeni, protoZze nam byla zaml¢ena nejis-
tota tohoto vysledku. Ta se u méfeni poctu leukocytli
bézné pohybuje okolo U_=5 % (jak to vime a Ze nejistota
se v zavislosti na konkrétni laboratofi mtZze vyznamné
lisit, to ukazeme pozdéji v subkapitole PotiZe s uréenim
velikosti nejistoty).

Pokud tedy vime, Ze vySe uvedeny vysledek je zatiZzen
nejistotu o velikosti U_= 5 %, miZeme jej zapsat pod-
statné presnéji a vérohodnéji takto (vSechny 3 zapisy
jsou ekvivalentni):
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5,40x10%1+5%
2. Leukocyty 5,40 x10°/1+ 0,27 x10%/1
3. Leukocyty (5,40 +0,27) x 10%/1

Co nam tento zapis vysledku tika o skutecné hod-
noté?

Skutecna hodnota (tj. ten absolutné spravny vy-
sledek, ktery z principu nedokazeme nikdy zjistit) se
s pravdépodobnosti 95 % nachazi v intervalu 5,13 az
5,67 x 10°/1. A Spatnd zprava je, Ze existuje mala prav-
dépodobnost (konkrétné 5%), Ze skutecna hodnota
lezi mimo uvedeny interval. Lze tedy fici, Ze nejistota
predstavuje urcitou kvantifikaci kvality nebo davéry-
hodnosti vysledku méfeni a mozna bude pro Ctenate
prekvapenim, Ze i vysledky s nejistotou blizici se 100 %
mohou byt divéryhodné a jsou v mediciné zcela bézné
vyuzivany, jak uvidime dale.

Vizualizaci tohoto prikladu ukazuje obrazek 3.

1. Leukocyty

Seda &ast predstavuje
95 % plochy pod kiivkou

5,13

Obr. 3. Vysledek méreni véetné nejistoty



Pravdépodobnost toho, Ze se skutecny vysledek na-
chazi v uréitém intervalu, je dana velikosti plochy
ohranicené Gaussovou kfivkou a hranicemi tohoto in-
tervalu. A specidlni vlastnosti rozsifené kombinované
nejistoty (U ) je to, Ze se jedna praveé o ¢islo, které z uve-
dené plochy vytne oblast 95 %, a proto konstatujeme,
Ze skutecny vysledek se nachazi s pravdépodobnosti
95 % v intervalu +U_okolo naméfené hodnoty. Je dlileZi-
té si uvédomit, Ze rozlozeni pravdépodobnosti v interva-
lu ur¢eném nameéfenou hodnotou a jeji nejistotu neni
rovnomeérné - hodnoty v blizkosti namétrené hodnoty
jsou pravdépodobnéjsi nez hodnoty u okrajl tohoto
intervalu. Zaistava zde vSak 2,5 % pravdépodobnost, Ze
skutecny vysledek lezi pod takto urcenym intervalem
(a stejné tak nad nim) - viz oznacené bilé ploSky na
obrazku 3.

Co nejistota je

Nejistota vysledku méfeni pfedstavuje kvantifikaci
nasich (principidlné) omezenych moznosti pfi méfeni
a tikd nam Ze:
« Skutecna hodnota se s pravdépodobnosti 95 % nacha-
zi v intervalu, v jehoz stfedu lezi naméfena hodnota
(vysledek méfeni) a ktery saha do vzdalenosti +U_ oko-
lo naméfené hodnoty. Nameéfena hodnota je pfitom
nejlep$im dostupnym odhadem skutecné hodnoty.
« Jinymi slovy mtiZeme situaci popsat tak, ze kdyby
laboratof méfeni naseho vzorku opakovala (nezapo-
minejme, laboratof méfila jen jednou), tak by se 95 %
vysledki téchto opakovanych méfeni nachizelo v uve-
deném intervalu.

Co nejistota neni

Nejistota neni chyba. Nejistotu (U, neni mozné
zameérnovat s celkovou chybou (TE, total error), ktera
pfedstavuje konceplné odlisny pfistup. Ulohou nejis-
toty neni urcit celkovou chybu konkrétniho vysledku
meéteni, ale identifikovat mozZné zdroje rozptylu vysled-
k& méfeni v dané laboratofi, tyto zdroje kvantifikovat
anazakladeé této analyzy pfifadit jednotlivému vysled-
ku méteni oblast pravdépodobného vyskytu skutecné
hodnoty. Nejistota ndm - bohuZzel - nedava jistotu, ze
se skutecna hodnota nachazi v intervalu +U_, ale fika,
Ze se vném nachazi s rozumnou pravdépodobnosti.

Absolutni a relativni nejistoty

Jak bylo uvedeno vySe, neni nejistota z praktickych
diivodli uvadéna jako soucast kazdého jednotlivé-
ho vysledku méteni. Avsak kazda akreditovana kli-
nicka laboratof je povinna znat nejistoty (odhady
nejistot) vysledk méfeni, které odesila svym zakaz-
niktm [5].

NEJISTOTY VYSLEDKU MERENI

V pfipadé, Ze z laboratote obdrzime vysledek:
Leukocyty 5,40 x 10%/1

azajima nas jeho nejistota, 1ze ji zjistit v prislusné
laboratofti (na jejim webu, telefonicky apod.) - labora-
tof pak poskytne (je povinna poskytnout) doplnujici
informaci o nejistoté napft.:
U, a=5% pronejistotu vyjadfenou relativné (v %)

nebo
U, .., =0,27x10°1 pro nejistotu vyjadrenou v absolut-
nich jednotkach

Oba zplisoby vyjadieni jsou korektni a pfipustné.
Avsak ostrazitost je na misté, protozZe nejistota sdélena
laboratofi miiZe ukryvat zaludnost, kterd nemusi byt
patrna na prvni pohled. Pfedpokladejme, Ze z labora-
tofe obdrzime vysledek:

Faktor XII 47,5 %
anadotaz ohledné jeho nejistoty laboratof odpovi:
U.=8%

Co to ale znamenda? Nachazi se skute¢na hodnota v in-
tervalu 47,5+ 3,8 % nebo 47,5 + 8 %? To nelze rozhodnout.
Jedinym vychodiskem je, Ze laboratof explicitné uvede,
zda jdeorelativni (U__ ) nebo absolutni (U__ ) nejistotu.
Tento explicitni popfs, zda byla uvedena riejistota vyja-
dfena relativné nebo absolutné, je zasadniv pripadech,
kdy jsou vysledky méfeni vydavany v procentech. Jedna
se o dalsi argument hovortici proti pouzivani procent
v roli jednotek u vysledkt méfeni (zdsadnim argumen-
tem je samoziejmeé to, Ze % neni SI jednotka) - proti této
argumentaci ale stoji zazité zvyklosti.

Kritéria pro velikost nejistoty

Jak bylo uvedeno vySe, predstavuje nejistota vy-
sledku méteni urcity ukazatel kvality tohoto vysledku.
Nase pfirozené ocekavani ,,co nejpresnéjsich vysledk*
muiiZzeme jinymi slovy vyjadrit tak, Ze pozadujeme
vysledky s co nejmensi nejistotu. Jiz vime, Ze nejis-
tota nemlZe byt nulova (absolutné piesny vysledek
neexistuje), ale ukazeme si, Ze i pozadavek na ,,co
nejmensi“ nejistotu neni rozumny a v principu je
vhodné pozadovat, aby vysledek méfeni byl zatizen
takovou nejistotou, ktera vyhovuje zamyslenému
pouziti tohoto vysledku.

Jako pfiklad mlzZeme uvést vazeni, tedy méreni
hmotnosti: Pokud vazime dospélého jedince, jisté se
spokojime s vysledkem, ktery je zatiZzen nejistotou
U_=0,1kg, tedy napft. (68,5 + 0,1) kg. AvSak takovato
nejistota by nam jisté nevyhovovala pfi vaZeni novo-
rozencli, kde budeme témér jisté pozadovat nejistotu
piiblizné o fad nizsi, tedy U_= 0,01 kg. A naSe naroky
vzrostou o nékolik fad{, pokud budeme pracovat s ana-
lytickymi vahami, kde budeme pozZadovat nejistotu
napt. U_=0,00001kg.
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Obr. 4. Vysledky méreni véetné nejistot

Je zfejmé, Ze zmensovani nejistoty (tedy zlepSovani
kvality vysledku) s sebou nese jeden podstatny vedlejsi
efekt - zvySovani ceny a/nebo ¢asu potfebného k ziskani
vysledku zatizeného mensi nejistotou.

PotiZe s urcenim velikosti nejistoty

Podminky v riznych laboratofich jsou rtizné, proto
nelze definovat jednoduchy univerzalni navod na urceni
velikosti nejistoty (text [1] je sice univerzalni, stézi vsak
1ze tvrdit, Ze je jednoduchy). Kazda laboratof musi sa-
ma rozhodnout, jaké slozky do vysledné kombinované
nejistoty zahrne a sama musi tyto slozky kvantifikovat.
Disledky této skutecnosti ukazuje obrazek 4. Opét jde
o redlna data ziskana v ramci EHK, kde ucastnici kro-
mé vlastniho vysledku méfeni uvadéji i jeho nejistotu
(relativni, tedy v %). VSech 106 laboratofi méfilo stejny
vzorek (pocet leukocytli byl 17,6 x 10%1 - této hodnoté
odpovida centralni vodorovna c¢ara 100 %; dalsi dvé
vodorovné linie na pozicich 84,7 % a 115,3 % vymezuji
kritéria EHK - tedy pas, ve kterém byly vysledky Gcast-
nikt hodnoceny jako tispésné) a vSechny laboratoie
mérily pomoci automatdl. Na prvni pohled je vidét, Ze
se nejistoty uvadéné jednotlivymi laboratofemi mohou
vyznamneé lisit - velikost tiseCky (tj. nejistoty) laboratote
2 je asi 25krat vétsi, neZ nejistota uvadéna laboratoii 1.

Co to znamenda? Opravdu laboratof 2 poskytuje vy-
sledky s 25krat horsi (vétsi) nejistotu nez laboratof 1?
Teoreticky to nelze vyloucit, avsak jako pravdépodob-
néjsi se jevi vysvétleni, Ze laboratof 1 nejistotu svych
vysledki vypocitala Spatné. Nelze si totiz nev§imnout,
Ze jiudavana velikost nejistoty je mnohonasobné men-
§i nejenom ve srovnani s laboratofi 2, ale i ve srovnani
s vétSinou dalSich laboratofi. A protoZe tato laboratot
pouziva podobnou instrumentaci jako fada dalsich
pracovist, je ji uvadéna radové mensi nejistota velmi
nepravdépodobna.

Jak je to mozné? Velmi casté jsou 3 chyby (nebo
jejich kombinace):
1. Zaména jednotek (konkrétné v tomto pripadé labo-
ratof uvedla U_ = 0,59 % pro vysledek 15,7 x 10%/1 a 1ze
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spekulovat, Ze ve skutecnosti §lo o absolutni nejistotu
U_= 0,59 x 10%1, ze které bychom pfepoctem ziskali
2. Zaména standardni a rozsifené nejistoty (mensi
- standardni - nejistota je chybné vydavana za rozsi-
fenou, aniz by byla vynasobena koeficientem k = 2).
3. Do vypoctu nejistoty nejsou zahrnuty vSechny pod-
statné sloZky (tiloha jejich identifikace neni jednodu-
chd a neexistuje navod, ktery by klinickym laboratofim
jasné rekl: do kombinované nejistoty musite vzdy
zahrnout 5 sloZek).

Naprosta vétsina laboratofi z grafu na obrazku 4 uva-
divelikost nejistoty mezi 4 a 6 %, a proto jsme v nasem
ptikladu vyse pouzili jako obvyklou velikost nejistoty
pro méfeni poctu leukocytdi U =5 %. Obrazek 4 ale jasné
ukazuje, Ze velikosti nejistot v riiznych laboratotich se
lisi. Rozdilné velikosti nejistot mohou charakterizovat
nejenom rtzné schopnosti laboratoii mérit, ale také
rizné schopnosti spravné urcit velikost nejistoty. Je
profesionalni odpovédnosti kazdé laboratore, aby nejis-
toty svych vysledki urcila peclivé a zodpovédné. Klinik
se na uidaje z laboratore spoléha a diivéruje jim, protoze
nema zadnou moznost, jak by si mohl ,vérohodnost*
nejistoty oveérit.

Pro jedno konkrétni laboratorni vysetfeni provadeé-
név jedné laboratofi existuje zpravidla vice nejistot

Kazda laboratof je schopna konkrétni méfeni pro-
vadét v urcitém rozsahu, ktery oznacujeme jako meétici
rozsah (ten je zdola ohranicen tzv. mezi stanovitelnosti
oznacovanou LoQ - limit of quantification). Méfici rozsah
je dan vlastnostmi konkrétniho méficiho systému
a nikdy nesahd od 0 do oo. Navic i v radmci daného mé-
ficfho rozsahu je prakticky vylouceno, aby vSechny vy-
sledky mély stejnou (nebo velmi podobnou) nejistotu.
Vysledky s nejmensi nejistotu jsou zpravidla ziskavany
v oblasti referen¢niho intervalu a nejistota vysledki,
které se od tohoto intervalu vzdaluji, zpravidla roste.
Zejména strmy nardst nejistoty pozorujeme obvykle
u velmi nizkych vysledka.



Abychom situaci dokumentovali konkrétné, vra-
time se opét k méfeni poctu leukocytll. Méjme analy-
zator, kde vyrobce uvadi pro méfeni poctu leukocytli
meéftici rozsah 0,0 az250,0 x 10°/1. Dale uvadi, Ze pro vy-
sledky vét$i nez 250 systém ohlasi pfekroceni mériciho
rozsahu a uvadi rovnéz preciznost méfeni vyjadfenou
variacnim koeficientem CV =2,5 %.

JiZ zde miizeme narazit na problém, pokud si po-
loZzime otazku, co znamena tudaj LoQ = 0,0 - mohl by
vzniknout nespravny dojem, ze systém méti ,,od nuly“
(aje tedy schopen zmérit napt. jeden leukocyt v jednom
litru). Zde je dlilezité vénovat pozornost poctu platnych
¢islic - systém zjevneé zaokrouhluje vysledky na jedno
desetinné misto, a pokud tedy vyda vysledek 0,0, je
skutecna hodnota poctu leukocytil < 0,05 x 10%/1 (tedy
jakykoli pocet mensi nez 50 000 000 leukocytli na litr
je prezentovan jako vysledek 0,0).

Fakta, kterd mame k dispozici, miiZeme orientacné
znazornit pomoci nasledujicich 2 grafti. Na ose xje vzdy
skutecna hodnota a na ose y je nameéfeny vysledek -
vlevém grafu jde o vysledek v absolutnich jednotkach,
v pravém je vysledek méfeni vyjadren jako procento
skutecné hodnoty. Idealni pribéh zavislosti namére-
ného vysledku na skute¢né hodnoté je oznacen ¢arko-
vané. Cervené je vyznacena skutelnost odpovidajici
udajim vyrobce a modfe je naznacen odhad nejistoty
vysledk méfeni zkonstruovany z dat uvedenych vyrob-
cem (jelikoz nic dal$iho nevime, odhadneme nejistotu
jako dvojndsobek preciznosti, tedy U_= 5 %). Zkratkou

NEJISTOTY VYSLEDKU MERENI

RI je zelené vyznacena oblast referen¢niho intervalu.
Meéritko grafii je samoziejmé (hrubé) zkreslené tak, aby
dobfe znazorniovaly princip.

Obrazek 5 (pro prehlednost vynechiavame u tidaju
o poctu ,,x 10%/1“) dokumentuje potize, které obecné
vznikaji pfi méreni pobliZ meze stanovitelnosti. Nas
systém pro skutecné hodnoty do 0,05 vydava vysledek
0,0, tedy vysledek s relativni chybou - 100 %, jakmile
pocet leukocytli ve vzorku dosdahne 0,05, objevi se na
displeji vysledek 0,1, tedy vysledek s relativni chybou
+100 %. UZ jenom v dlisledku zaokrouhlovani je Cervena
¢ara v levé ¢asti grafu v blizkosti meze stanovitelnosti
velice ,,zubatd“ (jesté vice, nez schematicky obrazek 5
ukazuje) a je jisté, Ze nejistota vysledku méfeni v fadu
jednotek procent (modra ¢ira) je zde naprostou utopii
a zcela bezpochyby bude dosahovat (i v dsledku dalsich
vlivil) desitek procent.

Jakkoli miizeme byt uvedenymi skutecnostmi zdé-
Seni, je tfeba si polozit pragmatickou otazku: Koho
to zajima?

Zde je naprosto zasadni podivat se znovu na obrazek
a uvédomit si, ze vysledky méfeni, jejichz nejistota je
v fadu desitek procent, jsou velmi vzdaleny od oblasti
referenc¢niho intervalu, tedy velka nejistota se tyka
vysledk@ méteni, které se u béznych pacientli prakticky
nikdy neobjevi.

Pro rutinni klinickou praxi je tedy pritomnost
opravdu velké nejistoty v oblasti nizkych hodnot zce-
la nevyznamnda. Tim padem nema zadny prakticky
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Obr. 5. PrincipidIni potize pfi méreni v oblasti LoQ a zaokrouhlovani vysledku
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vyznam, aby se laboratof urcenim nejistoty svych vy-
sledkli pro takto nizké hodnoty zabyvala a méla je
pripravené pro ptipad, Ze ,,by se na né nékdo zeptal“.
Tim se dostavame k velmi dlleZitému pravidlu, které
se tyka odhadl nejistot vysledki méfeni v klinickych
laboratotich: Laboratof by meéla znat nejistoty v té ob-
lasti méficiho rozsahu, kam spada vétsina (napt. 99 %)
vysledki vSech méfeni rutinnich vzorkl, kterd provadi.
A samozfejmeé je vhodné zamérit svou pozornost na
dolni i horni konec tohoto intervalu.

AvSak naprosto jiné pozadavky mohou mit klinici
ve vyzkumnych, transplantacnich a jinych centrech,
kde mtiZe byt napf. sledovani trend@ dtlezité i u velmi
nizkych hodnot. Pokud jsou pro klinika diilezité vysled-
ky napf. v oblasti < 0,5 x 10°/1, pak by se mél skutecné
zajimat o nejistotu takovych vysledkt a po laboratofi
ji aktivné pozadovat. Je totiZ mozné, Ze pravé takové
hodnoty spadaji do vySe uvedeného 1 % ,,neobvyklych*“
vysledki, jejichZ nejistotu laboratof viibec nezkoumala
aneznaji. A tudiZ se miiZe stat, Ze klinik namisto vysled-
kit méfeni dostava v podstaté ndhodna cisla, ktera nesou
vlastné jen jednu pravdivou informaci, a to ,,pocet leu-
kocytd je nizky“. Kolik opravdu je, to uZ je jina otazka.

K ¢emu tedy ty nejistoty vlastné jsou - klinikiim

Na strané klinickych pracovnikii (a obecné vsech
téch, kteti vysledky méfeni pfijimaji a pracuji s nimi)
je nesmirné diilezité:

BUDINA M.

e Uvédomit si a akceptovat samotnou pfitomnost
nejistoty v kazdém vysledku méteni. Je dulezZité ne-
podlehnout falesné iluzi o ,nepritomnosti nejistoty*
napft. unékterych POCT (Point of Care Testing) systémt,
které vysledky zaokrouhluji na maly pocet platnych
Cislic (zpravidla na 2) a pfi jednoduchém pokusu,
kdy je napf. 10krat po sobé zméten INR (International
Normalized Ratio) jednoho pacienta, opravdu vydaji 10
stejnych vysledkil. Skutecnost je ale takova, Ze uvnitf
pristroj pracuje s vétsim poctem platnych cislic a pti
opakovanych méfenich INR naméii rizné vysledky
(napf. od 2,78 do 2,84), avSak takto naméfené vy-
sledky pro zobrazeni na displeji vZdy zaokrouhli (zde
na 2,8). Pokud nemame o nejistoté zadné informace
z dokumentace vyrobce a opakovana meéteni posky-
tuji konstantni vysledky, pak jedinym ptispévkem
k celkové nejistoté, s nimZz miZeme pracovat, je vliv
zaokrouhlovani vysledkil uvnitf zatizeni (pfed jejich
zobrazenim). Pravé v téchto piipadech se u digitalnich
pristrojii obecné mluvi o nejistoté ,,polovina posledni
Cislice na displeji“, konkrétné u tohoto pristroje by-
chom tedy nejistotu odhadli jako U_,, = 0,05, nebo
jako relativni pro vysledek 2,8: U__, = 1,8 %. Dalsi
informace - viz bod 2 nasledujici subkapitoly.

» Mit na mysli, Ze nejistota mtize hrat naprosto domi-
nantni roli u vysledk, které lezi daleko od referen¢niho
intervalu (at jde o velmi nizké nebo velmi vysoké vy-
sledky). Pokud na absolutni hodnoté takovych vysledkil

hranice

(rozhodovaci mez)

interpretovat, je neprukazny.

! ®

100
Ugastnik X 1 Utastnik Y
(viz vySe) (viz vyse)
Jeho vysledek Ize Jeho vysledek nelze
jasneé
interpretovat.

0

Obr. 6. Interpretace vysledku véetné nejistoty
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skutecné zavisi dalsi rozhodovani, je na misté dotazat
se na nejistotu a zahrnout ji do svych tvah.

» Vzit vavahu, Ze nejistota vysledku je vZdy zavisla na
metodé mérfeni - napf. ,manudlni“ metody zpravidla
vykazuji vétsi nejistotu nez méfeni na automatickém
systému.

» Anezapomenout, Ze hlavnim hrac¢em na poli nejistot
je laboratot, ktera by své vystupy pro kliniky méla na-
leZité opracovat pravé s ohledem na nejistoty vysledkt
meéteni - viz dalsi odstavec.

K ¢emu tedy ty nejistoty vlastné jsou - laboratofim
Laboratof je tim subjektem, ktery nejistoty svych
vysledk zna, ale nikomu je aktivné nesdéluje. Odtud
se pfimo nabizi jednoduchy zavér: Urcovani nejistot je
knic¢emu. Pokusme se tomuto zavéru oponovat a vybrat
alespon nékolik pfipaddi, kdy laboratof muZe znalost
nejistoty rozumné prakticky vyuzit pti komunikaci
se svymi zakazniky (nezabyvame se aplikaci nejistot
uvnitf“ laboratore).
1. Typickym ptikladem, kde nejistota nachazi rozum-
né uplatnéni, je porovnavani vysledka s néjakou
hrani¢ni hodnotou, na jehoz zakladé jsou vysledky
rozdélovany tfeba na ,negativni/pozitivni“ nebo ,fy-
ziologické/patologické“ apod.

Uvedme opét redlny piiklad, a sice méfeni poctu
retikulocytli a porovnavani vysledkd s hranici referenc-
niho intervalu. Dva Gcastnici EHK uvedli dramaticky
rozdilné nejistoty svych vysledkli. Ucastnik X, ktery
uvedl U_= 1,8 % fika, Ze kdyZ naméfi vysledek 117 x
10°/1, pak skutecny pocet retikulocytl ve vzorku lezi
s 95% pravdépodobnosti v intervalu od 115 do 119 x 10%/1.
Ucastnik Y, ktery uvedl U, = 45 % Fika, Ze kdyZ naméri
vysledek 117 x 10°/1, pak skutecny pocet retikulocytti
ve vzorku lezi s 95% pravdépodobnosti v intervalu od
64 do 170 x 10°/1. A to je opravdu zasadni rozdil! Pokud
je horni hranice referen¢niho intervalu pro dospélé
100 x 10°/1, pak u prvniho Géastnika lze jeho vysledek
jasné interpretovat tak, Ze jde o zvySeny pocet. Naopak
u druhého ucastnika nelze fici vlibec nic, jde o zcela
neprukazny vysledek, protoZe vysledek vcetné nejistoty
-1tj. cela isecka - nelezi nad (nebo pod) danou hranici.
Schematicky tuto situaci popisuje obrazek 6.

Uvedeny piiklad pékné dokumentuje, Ze i kdyZ
jsou vysledky numericky naprosto identické, jesté
to neznamena, Ze je miiZeme stejné interpretovat,
pokud nezname jejich nejistoty. Pokud vysledek
meéfeni zafazujeme do néjaké oblasti (intervalu), pak
musi do tohoto intervalu patfit cely, véetné své nejis-
toty. Obrazek 6 jasné ukazuje, ze i kdyby tcéastnik Y
naméril jesté vyssi vysledek, stale by byl neprikazny,
protoZe jeho nejistota je pfilis velkd. Také vidime, Ze

NEJISTOTY VYSLEDKU MERENI

¢im je nejistota vétsi, tim vice vysledka ,,spadne“ do
kategorie ,neprtikazny vysledek*. Velikost nejistoty
tak vlastné vymezuje §ifi ,,Sedé zény“, ve které musi
byt vysledky hodnoceny jako nepriikazné.

2. Pocet platnych ¢islic ve vysledku méreni. Obcas se
nelze zbavit podezfeni, Ze nékteré laboratote povazuji
za ukazatel kvality vysledku pocet &islic, které do néj
zapi$i. Cim vice, tim 1épe. Pfekvapivé v tomto pfipadé
neplati ani opac¢né réeni ,,méné je vice“. Pocet ¢islic,
které ma smysl ve vysledku uvadét, 1ze odvodit praveé
z velikosti nejistoty a plati pro néj jednouché pravi-
dlo: Nejistotu (absolutni, tj. vyjadfenou v jednotce
meéreni) zaokrouhlime na jednu platnou ¢islici a ve
stejném fadu vydame vysledek. Pokud se opét vrati-
me k nasemu méfeni poctu leukocytli, pak pro vysledek
5,40 x10°/Imame k dispozici nejistotu U_,, =0,27x10°/1.
Tu zaokrouhlime na jednu platnou ¢&islici, tedy 0,3 -
takto zaokrouhlend nejistota ma jedno desetinné mis-
to, a proto naprosto postacuje, pokud vysledek vydame
jako 5,4 x 10°/1. Dals{i desetinna mista jiz pfedstavuji
v podstaté nadbytecny sSum, Ktery nepiinasi Zzadnou
uzitecnou informaci. Velmi podobny princip prezen-
tace vysledkd jsme popsali v pfedchozi subkapitole
u POCT systému pro méfeni INR a zde vidime, Ze jde
o velice pragmaticky postup.

Je jisté, ze adekvatni pocet ¢islic ve vysledku pfi-

spiva jednak k Citelnosti a pfehlednosti a kromé toho
nevzbuzuje zavadéjici iluzi ohledné presnosti daného
vysledku.
3. Laboratof by méla rozumné zvazit své moznosti
anesnazit se o vydavani vysledki, o jejichZ nejistoté vii-
bec nic nevi a nespoléhat se jen na to, Ze z analyzatoru
,néjaké ¢islo vypadlo“. Pridrzime-li se vySe uvedeného
prikladu hematologického analyzatoru, bylo by jisté
na misté, kdyby laboratof urcila hranici, pod kterou
jiZ numericky vysledek nevyda a o divodu informuje
klinika formou komentafe. Touto hranici by mél byt
pravé takovy pocet leukocytii, kde je nejistota vysledku
pro Klinickou interpretaci jesté prijatelna.

Striktné feceno, vydavani vysledka, o jejichZ
nejistoté viibec nic nevime, postrada smysl.

ZAVER

Filozofie nejistot vysledki méfeni je bezpochyby
velice blizkd standardnimu modelu uvazovani v me-
diciné, kde se jen malokdy setkavame s ,absolutnimi
pravdami“. Lékar pfed tim, nez uréi diagnézu, prak-
ticky vzdy zvazuje na zdkladé informaci, které ma
k dispozici, vice alternativ a nakonec voli tu nejprav-
dépodobné;jsi.

Jediné, ¢im se koncepce nejistot vysledkii méreni
ponékud vymyka vySe uvedenému béznému zpluisobu
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uvazovani, je to, Ze vnasi nejistotu i tam, kde by jimoZz- Cestné prohlaseni
na nikdo necekal. Nejsme radi, Ze vysledky maji nejis- Autor sdéleni cestné prohlaSuje, Ze v souvislosti
totu. Ale pfedstava laboratofe jako technicky dokonalé s tématem a vznikem tohoto ¢lanku neni ve stfetu
tovarny na naprosto pfesna cisla je skutecné chybna zajmi. Rovnéz vznik a publikace tohoto ¢lanku nebyly
a pokud tento text prispél k pochopeni a akceptovani podpofeny zadnou farmaceutickou firmou.
této skutecnosti, pak splnil sviij ticel.

Doruceno do redakce dne16. 2. 2018.
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