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kurios skirtos jvairiy to paties matuojamojo dydzio matavimo proceddry
kalibravimui ir kokybés kontrolei. Sioje pastaboje dél taikymo paaiskinta
pakei¢iamumo koncepcija ir iSaiSkinama Europos etaloniniy medziagy
sertifikatuose pateikta pakei¢Giamumo informacija. Be to, Sioje pastaboje
dél taikymo taip pat apraSomi svarbiausi pakeiCiamumo tyrimo aspektai.
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IVADAS procedlras arba iSleidus EM gali atsirasti
naujos matavimo proceddros. Be to, reikéty
atsizvelgti | tai, kad i§ esmés pakeitus
matavimo procedirg, pvz., reagento medziagy
derinj, tam tikros matavimo procediros
pakeiCiamumo pareiSkimas gali nebegalioti.

Jei naudotojas ketina naudoti EM matavimo
proceddros, kuri anks€iau nebuvo jtraukta j EM
gamintojo atliekamo pakeiCiamumo vertinimo
apimtj, kalibravimui arba kokybés kontrolei,
naudotojas atsako uz taikytinos matavimo
procediros EM pakeiiamumo patvirtinima.

Kai kuriose mokslo srityse (jskaitant klinikine
biochemijg) didelj susirGpinimg kelia tai, kad
nesutampa skirtingy to paties matuojamojo
dydzio matavimo proceduary rezultatai. Tokiy
matavimo  procediry standartizavimo ir
suderinimo pastangos daznai siejamos su
etaloniniy  medziagy (EM)  naudojimu
kalibravimui arba kokybés kontrolei. Norint
uztikrinti, kad Sios pastangos bty sékmingos,
labai svarbus  yra naudojamy EM
pakei¢iamumas.

Tarptautiniame metrologijos Zodyne (VIM) EM INSTRUCTIONS FOR USE AND INTENDED USE

. Lo . . The vials shall be thawed at room temperature. Avoid vortexing or inverting the vial in order to prevent
pake|C|amumaS aplbreZ|amaS ka|p ar‘t|ma contact between the solution and additional surface of the vial
. . . . The materials are intended for the calibration of methods, quality control and/or the assessment of method
suderinamumui SaVybe’ nustatyta palyg INUs performance. As with any reference material, they can be used for establishing control charts or in validation
. v v f . studies. ERM-DA482/IFCC was shown to be commutable for the combination of the following routine
santykj tarp nurodyto Sios medZzZiagos kiekio measurement procedures
- EUROIMMUN beta-amyloid (1-42) (EUROIMMUN AG, Lubeck, DE)

matavimo rezu Itatq, gautq atlikus dvi - IBL Amyloid-beta (1-42) CSF ELISA (IBL International GmbH, Hamburg, DE)

numatytgsias  matavimo  procediras, ir  limpuses (ureho turope N Gent 8E)

jprastiniy meginiy matavimo rezultaty Santykj e ciecye faniod (-0) Rote Degrosics cobit Percting DB

[1]. Paprastiau tariant, pakeiciamumas gali  tDreaics s s ot oo i ouneessemen s e

buti apibréziamas kaip EM savybé, Kuri  [SITLIIER DO I St ves v 16 For sl sanpe
nurodo, kaip gerai EM imituoja tipinio jprastinio
meéginio savybes atliekant jvairias nurodyto 1

. : .. . - pav. Sertifikate pateiktos naudojimo
matuojamojo dydZio matavimo proceduras.

instrukcijos ir numatytos paskirties pavyzdys.

SERTIFIKUOTY _ ETALONINIY
MEDZIAGY (SEM) PAKEICIAMUMAS SVARBIAUSI PAKEICIAMUMO TYRIMY
Pagal standartg ISO 17034 EM gamintojas ASPEKTAI

privalo uztikrinti, kad EM bdty tinkama naudoti
pagal numatytg paskirtj. Todél prireikus reikia
vertinti EM pakei¢iamumg. ,ERM®* (angl.

Siame sgrase apibendrinami  svarbiausi
aspektai rengiant pakeiCiamumo tyrima.
2018 m. Tarptautinés klinikinés biochemijos ir

Eturlop.ea.n Ref((je[_ence Mé":/?rial ;_VI_Europos laboratorinés medicinos federacijos (angl.
elalonine —me Ziaga) ~ pakeiclamumo IFCC) pakeiC¢iamumo darbo grupé (angl. WG-
informacija nurodyta sertifikatuose, skirsnyje C) paskelbé savo gaires dél bendrojo

,Naudojimo instrukcija ir numatytoji paskirtis®
(2zr. 1 pav.) arba sertifikavimo ataskaity dalyje
.Pakeiiamumas“. Ta pati EM gali bdati
pakeiCiama atliekant kai kurias matavimo
procediras, taCiau nepakeiiama atliekant
kitas. Todél pakei¢iamumo pareiSkimas galioja
tik minétoms matavimo proceddroms.

Kuriant EM stengiamasi jtraukti kiek jmanoma
daugiau skirtingy matavimo procedudry, ypaé
jeigu jos pagrjstos atskirais analitiniais
matavimo  principais. Tacfiau gali bdti
nejmanoma jtraukti visas jmanomas matavimo

eksperimentinio klinikinés biochemijos
pakeiiamumo tyrimy projekto, kuriomis
vadovautasi sudarant §j sgrasg [2].

© Europos Bendrijos, 2020. Galima dauginti, jeigu nurodomas Saltinis.
Nei Europos Komisija, nei kiti Komisijos vardu veikiantys asmenys neatsako uz tai, kaip gali bati naudojama toliau pateikta informacija.
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EM tvarkymas

Ruosiant EM bdtina grieztai vadovautis
naudojimo instrukcija, pavyzdziui, atstatymo
protokolu. Jei EM reikia skiesti (pvz., sudarant
kalibravimo kreive), praskiestos formos turi bati
jtrauktos j pakei¢iamumo tyrimg. Matrica, kaip
zZinoma, daro didele jtakg EM pakeiCiamumui,
todél skiediklio pasirinkimas yra labai svarbus.
Kilus abejoniy, naudotojams patariama kreiptis
j EM gamintoja.

Jprastiniy
éminiai

méginiy  reprezentatyvieji

PakeiC¢iamumo tyrime naudojami éminiai turéty

atitikti toliau iSvardytus reikalavimus.

e Jie turéty atspindéti jprastinius meéginius,
kurie bus matuojami taikant susijusig
matavimo procedirg realiomis sglygomis.
Jei jmanoma, turéty biti jtrauktos matricos
sudéties variacijos arba jvairios
matuojamojo dydzio izoformos, kurios gali
bati aptinkamos jprastiniuose méginiuose.
Taciau reikéty atsizvelgti ir j matavimo
procediros atrankumo apribojimus.
Eminius, kuriy sudétyje yra galingiy trukdyti
medziagy arba matuojamojo  dydzio
izoformy, kuriy nejmanoma tinkamai
iSmatuoti, reikéty atmesti.

Praktiniais sumetimais gali prireikti apdoroti
pakeiCiamumo tyrime naudojamus éminius
kitaip nei jprastinius méginius. Reikéty
jvertinti bet kokio pakeitimo (pvz., éminiy
telkimo, alikvotinés tirpalo dalies
paruo8imo, ilgalaikio laikymo, uz3aldymo ir
konservanty naudojimo) poveikj éminiy

pakeiiamumui pries pradedant
pakeiCiamumo tyrima.
e Matuojamojo dydZio koncentracijos

eminiuose turéty apimti pagrjstg intervalg,
panasy j EM koncentracija.

e Pakei¢iamumo tyrime turéty bati
naudojama pakankamai éminiy, kad baty
galima patikimai nustatyti jprastiniy méginiy
tarpusavio santyk| atliekant kelias analizes.
Todél paprastai reikia maziausiai 30 éminiy.

Matavimo procediiros

PakeiCiamumo vertinimas grindZziamas dviejy
skirtingy matavimo procediry matavimo
rezultaty palyginimu. Be susijusios matavimo
proceduros reikéty pasirinkti palyginamosios
medZiagos matavimo procedirg. ldealiuoju
atveju tai turéty bati EM apibddinti naudojama
matavimo procedira (arba viena i§ matavimo
proceddry). Kitais atvejais galima pasirinkti
kitokig matavimo procedirg, kurios metu
jrodytas SEM pakeic¢iamumas.
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Pakei¢iamumo tyrime naudojamy matavimo
procediry matuojamojo dydzio atrankumas turi
bdati panaSus. Kitokio atrankumo matavimo
procediros gali bati identifikuotos nustadius
per didelj specifinj méginio poveikj. Tokiu
atveju nejmanoma patikimai nustatyti santykio
tarp jprastiniy méginiy analiziy, todél negalima
jvertinti EM pakeiiamumo.

Matavimo serija

Ir EM, ir méginiai turéty bati matuojami
naudojant pakankamai kartotiniy méginiy.
Rekomenduojama naudoti bent tris kartotinius
méginius, nes taip galima atmesti tik vieng
kartotinio méginio matavimg aptikus technine
klaidg ir nereikia atmesti visy atitinkamo
meéginio rezultaty. Priklausomai nuo matavimo
proceddry pakartojamumo, gali prireikti
iSmatuoti daugiau kartotiniy méginiy.

Taip pat rekomenduojama atlikti  visus
matavimus vienu bandymu, kad bty
sumazintas  atskiry bandymy variacijos
poveikis. Analizés poslinkj bandymo metu
galima patikrinti atliekant EM kartotiniy méginiy
matavimus  skirtingose matavimy serijos
vietose.

Statistinis jvertinimas

Mokslinéje literatiroje  apradyta keletas
pakeiCiamumo statistinio jvertinimo analiziy.
Siam sarasui pasirinktos tik trys:

1. Regresijos analizé su 95 % prognozavimo
intervalu

Klinikiniy ir laboratoriniy standarty instituto
(angl. CLSI) 2010 m. iSleistos gaires EP30-A
[3] pladiai naudojamos vertinant pakei¢iamumag
jau kelis metus. Siose gairése apraSomas
metodas, kai regresijos analizé atliekama
naudojant jprastiniy méginiy dviejy matavimo
procedury rezultatus. EM laikoma pakeiiama,
jei jos duomeny taSkas patenka | 95 %
prognozavimo intervalg, apibréztg jprastiniais
meéginiais (zr. 2 pav.). Taciau Sis metodas turi
keletg trukumy. Pirma, prognozavimo intervalo
plotis nustatomas remiantis dviejy matavimo
procedldry méginiy rezultaty koreliacija. Jei dél
méginio specifinio poveikio arba analizes
kintamumo koreliacija yra prasta,
prognozavimo intervalas bus gana didelis ir
tikétina, kad EM bus laikoma pakeiCiama.
Antra, rezultatas téra atsakymas ,taip“ arba
,ne“, neatsizvelgiant | EM duomeny tasko vietg
prognozavimo intervale (t. y. ar jis yra viduryje,
ar paribyje).
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2. Saliskumo skirtumo analizé

,Saliskumo skirtumo* analizé yra vienas i$
dviejy metody, kuriuos rekomenduoja IFCC
WG-C [4]. Siuo metodu kiekybiskai parodomas
bandomos EM dviejy matavimo proceddry
rezultaty sisteminio skirtumo (t. y. SaliSkumo)
artumas  vidutiniam jprastiniy meginiy
SaliSkumui. Be to, taip pat jvertinama
matavimo neapibréztis, susijusi su SaliSkumo
skitumu. EM laikoma pakeiiama, jei
Saliskumo skirtumas ir susijusj matavimo
neapibréztis nesiekia i§ anksto nustatyto
pakeiCiamumo kriterijaus (Zr. 3 pav.). Kriterijus
turi bati grindZiamas taikymo reikalavimais.
Sios analizés rezultatas yra negalutinis, kai
susijusi matavimo neapibréZztis persidengia su
pakeic¢iamumo kriterijumi.
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3. EM kalibravimo rezultatyvumo analizé

Antrojo IFCC WG-C rekomenduojamo metodo
metu EM pakei¢iamumui nustatyti naudojamas
jos kalibravimo rezultatyvumas [5]. Naudojant
EM kalibruojamos dvi matavimo proceduros ir
EM laikoma pakeiiama, jeigu dviejy jprastiniy

meginiy matavimo  procedldry rezultaty
SaliSkumas atitinka i§ anksto nustatyta,
taikymo reikalavimais pagrjsta  priimting
lygiavertiSkumo lygj. EM yra laikoma
nepakeiCiama, jeigu atlikus  matavimy
procediry kalibravimg jprastiniy méginiy

rezultatai nesutampa. Tadiau taip pat reikéty
atsizvelgti | kitas nesutapimo priezastis,
pavyzdziui, kalibravimo atitikima.

|prastiniy meginiy
reprezentatyvieji éminiai

— Tiesiné regresija

-~ 95 % prognozavimo
intervalas @
Nepakei&iamos etalonines
medziagos APakeitiamos

etaloninés medziagos

250

2 pav. Diagrama, kurioje parodytas pakeiCiamumo vertinimo rezultatas atlikus regresijos analize su

95 % prognozavimo intervalu.
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3 pav. Diagrama, kurioje parodytas pakeiCiamumo vertinimo rezultatas pagal SaliSkumo skirtumo

metoda.
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