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1. Evaluacija rezultata (1)
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P1. Evaluacija rezultata

a. Pregled rezultata

b. Potvrda rezultata

P2. 

Referentni intervali ili značajne granice

Sekcija “komentari”

P3. 

Delta check

Ishodi delta checka izvan određenih granica:

a. Značajna promena stanja pacijenta

b. Problem sa uzorkom

P4. 

Delta check – LIS automatska upozorenja

Delta % promene i poređenje sa RCV
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1. Evaluacija rezultata (2)
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P5. 

Preporuke za Delta check koji

odstupa od specificiranih granica: 

a. Proveriti kliničke podatke

b. Retestiranje

c. Proveriti prisustvo

interferencija

d. Odsustvo odgovora (rešenja): 

proveriti analitički sistem

P6. 

a. Automatska dilucija

b. Podatak o analitičkom opsegu, podatak o 

maksimalno dozvoljenoj diluciji

c. Protokol za diluciju

d. Opseg rezultata koji se izveštavaju

e. Metoda koja “podržava” diluciju

P7. 

Ponovljeno testiranje uvek kada su rezultati obeleženi upozorenjem od strane

analizatora bez obzira na njihovu poziciju unutar ili izvan analitičkog mernog opsega

P8. 

Refleksno i reflektivno testiranje: dogovor sa lekarima određenih specijalnosti



2. Odluka da se objavi rezultat
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P9. 

Kompetencije za potvrdu/odobravanje rezultata: biohemičari sa

masterom i/ili specijalizacijom iz medicinske

biohemije/laboratorijske medicine
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3. Priprema laboratorijskog izveštaja

P10. Minimalni sadržaj

laboratorijskog

izveštaja
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4. Objavljivanje laboratorijskog rezultata
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P11. 

a. Elektronski laboratorijski

izveštaji

b. Štampan oblik

c. Read-only oblik

d. Elektronska zaštita –

autorizacija

e. Slanje mejlom – potpisani

pristanak pacijenta ili lekara

f. Usmeno saopštavanje rezultat: 

ko, kada, kome i šta posle

g. Pisana procedura u 

laboratoriji

Procedure 1-4

P12. 

a. Automatizovanje procesa

selekcije i izveštavanja rezultata

b. Sigurne i jasno definisane

procedure

c. Pravila prema LOP



5. Izveštavanje o laboratorijskim rezultatima
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P13. 

a. Navesti testove za koje postoje kritične vrednosti i treba

da se definišu

b. Kritične vrednosti u dogovoru sa lekarima

P14. 

a. Izveštaj kritičnih rezultata tokom 30 minuta od potvrde rezultata

b. Izveštaj o kritičnom rezultatu treba da sadrži osnovne podatke: o 

pacijentu, odeljenju, LIB, rezultat, ime osoba koja izveštava/izdaje

rezultat, kanal kojim se dostavlja rezultat, vreme, ime lekara/sestre

c. Samo autorizovano osoblje može da izveštava o ovakvim

rezultatima
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6. Čuvanje i/ili uklanjanje ostataka uzoraka
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P15. 

a. Laboratorija mora da ima dokumentovanu procedure za 

identifikaciju, sakupljanje, obeležavanje, pristupu, skladištenju i

sigurnom odlaganju bioloških uzoraka
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7. Arhiviranje laboratorijske dokumentacije
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P16. 

a. Laboratorija mora da obezbedi minimum uslova za arhiviranje

laboratorijske dokumentacije
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8. Praćenje post-analitičkih indikatora kvaliteta
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P17. 

a. Dnevni monitoring 

kvaliteta

laboratorijskog rada

b. Minimalno

preporučeni

indikatori: TAT, % 

netačnih rezultat

(onih koji se 

ponavljaju), 

notifikacije o 

kritičnim

rezultatima

P18. 

a. TAT – turn around time – obrtno vreme je vreme

od kada uzorak stigne u laboratoriju do vremena

izdavanja/objavljivanja rezultata

P19. 

a. Monitoring i periodična analiza grešaka kao i

njihovih uzroka i načina korekcije

P20. 

a. Čuvanje izveštaja o kritičnim vrednostima i

njihova periodična analiza, statističko praćenje po

periodima
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Zaključak

• Učestalost laboratorijskih grešaka je manja u ovoj fazi rada u odnosu na

preanalitičku fazu

• Ova faza obuhvata jednu četvrtinu laboratorijskog rada

• Laboratorije imaju obavezu da u okviru interne kontrole kvaliteta rada

omoguće proveru postanalitičke faze

• Stručna društva svake države treba da organizuju istraživanja na temu 

iskustava i prakse laboratorija vezanih za ovu fazu rada (post-analitički

indikatori kvaliteta)
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Upravljanje rizicima 

– fleksibilniji pristup temeljen na ISO 15189:2022

doc.dr.sc. Domagoj Marijančević
specijalist medicinske biokemije i laboratorijske medicine

Klinički zavod za kemiju, KBC Sestre milosrdnice, Zagreb

Beograd, maj 2025.
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Što čini ISO 15189:2022 različitom u odnosu na ISO 15189:2012?

Who is This New Guy in Town?

TEŽIŠTE NA 
RIZICIMA

MANJE 
PRESKRIPTIVNA

USMJERENA  
PACIJENTIMA

FLEKSIBILNOST

1. 2.

3.



Na koji način je ISO 15189:2022 usmjerena pacijentima?

OSIGURANJE 
KVALITETE

Validacija

Verifikacija

Unutarnja 
kontrola kvalitete 

Vanjska procjena 
kvalitete

Kalibracija

Mjeriteljska 
sljedivost

Mjerna 
nesigurnost

Imperativ! = Pouzdan & klinički validan rezultat

UPRAVLJANJE 
RIZICIMA

Osiguranjem valjanosti rezultata1.

2.



Kako ISO 15189:2022 promovira važnost upravljanja rizicima? 

5.2.2 Odgovornosti voditelja laboratorija
5.6 Upravljanje rizicima
6.3.2 Kontrole prostora
6.5.2 Umjeravanje opreme
7.1 Zahtjevi za procese - Općenito
7.2.4.1 Prikupljanje i rukovanje primarnim uzorkom - Općenito
7.2.4.3 Pristanak pacijenta
7.2.5 Transport uzoraka
7.2.6.2 Iznimke pri prihvaćanju uzorka
7.3.4 Vrednovanje mjerne nesigurnosti (MU)
7.3.5 Biološki referenti intervali i granice kliničke odluke
7.3.7.2 Unutarnja kontrola kvalitete (IQC)

7.4.1.4 Posebna razmatranja za rezultate
7.4.1.5 Automatski odabir, preispitivanje, izdavanje i izvještavanje o rezultatima
7.4.1.7 Dodatne informacije za nalaz
7.5 Nesukladan rad
7.6.1 Nadzor nad podacima i upravljanje informacijama - Općenito
7.8 Planiranje kontinuiteta i pripravnosti za hitne slučajeve
8.1 Zahtjevi za sustav upravljanja - Općenito
8.4.3 Čuvanje zapisa
8.5 Radnje koje se odnose na rizike i prilike
8.6.1 Kontinuirano poboljšavanje
8.7.1 Radnje kada dođe do nesukladnosti
8.8.3 Interni audit 
8.9.2 Ulazni podaci

Pojam „rizik” naveden je 86 puta!

• Planirati i implementirati → za sve procese! 
• Procjena učinkovitosti!  

U kojim zahtjevima?



Stari vs. novi pristup sustava upravljanja? 

15189:202215189:2012

PREVENCIJA 
POGREŠAKA !

Compliance -
based

Risk -
based



Kako laboratorij može transformirati sustav upravljanja kvalitetom 
strategijom temeljenoj na rizicima?

Definiranje
pristupa

temeljenog na 
rizicima

Prepoznavanje
najvećeg rizika 

za pacijenta

Prepoznavanje
najvećeg rizika 
za organizaciju

Rizici svedeni na 
prihvatljivu 

razinu

Prelazak na 
nove rizike

KONTINUIRAN 
& DINAMIČAN 

PROCES

POBOLJŠANI 
ISHODI ZA 

PACIJENTE SU 
PRIORITET

Svojstven svakom laboratoriju!



1. Upravljanje
• jasna upravljačka struktura
• Promicanje svrsishodne komunikacije s kliničarima

2. Kompetentnost osoblja
• dokazana sposobnost za uspješno i učinkovito obavljanje aktivnosti

3. Identifikacija pacijenta
• jasni procesi → omogućuju nedvojbenu identifikaciju pacijenta

4. Integritet uzoraka
• procesi koji se bave uobičajenim predanalitičkim pogreškama (hemoliza)

5. Sljedivost uzoraka
• procesi koji omogućuju sljedivost uzoraka

6. Analiza uzoraka
• procesi koji rješavaju nedostatke kontrole kvalitete

7. Verifikacija, validacija i dokumentacija metoda ispitivanja
• procesi za potvrdu zahtijevanih značajki navedenih od strane proizvođača/procesi za utvrđivanje
karakteristika izvedbe i ograničenja metode, prije uvođenja u rutinsku uporabu

8. Osiguranje kvalitete rezultata ispitivanja
• Procesi unutarnje kontrole kvalitete, vanjske procjene kvalitete te usporedivosti rezultata

9. Izvještavanje o rezultatima
• nedvosmislena i pravovremena izvješća → sigurnost testiranja omogućavanjem odgovarajućih kliničkih intervencija

10. TAT
• pravovremeno donošenje odluka

11. Komunikacija
• procesi koji omogućuju priopćavanje kritičnih rezultata kliničarima, upravljanje povjerljivim rezultatima i privatnost pacijenata

12. Referalni laboratoriji
• procesi upravljanja rizikom koji se odnose na transport, primitak i cjelovitost uzorka, kvalitetu testiranja, vrijeme obrade i dostavu izvješća

13. Praćenje incidenata
• procesi za prepoznavanje, praćenje i smanjenje dijagnostičkih pogrešaka

Koje su smjernice za prepoznavanje procesa/područja visokog rizika?

5. Upravljanje

7.2 Procesi prije ispitivanja

6.2 Kompetentnost osoblja

7.3 Procesi ispitivanja



U kojim slučajevima bi laboratoriji trebali provesti analizu rizika?



Koju metodologiju analize rizika koristiti?



Kako upravljanje rizicima stvara poslovnu vrijednost?

Analiza rizika

STRATEŠKO PLANIRANJE
Ponderiranje utjecaja, hitnosti, poslovnih ciljeva i prilika

Failure Mode Analysis & Root Cause Analysis

✓ Smanjenje stope pogrešaka
✓ Povećanje vremena rada
✓ Povećanje dostupnosti usluga
✓ Proširenje područja lab. aktivnosti
✓ Primjena novih tehnologija

❑ POVEĆANJE KVALITETE
❑ SMANJENJE TROŠKOVA

❑ Robusno!



Primjer 1. KBC Sestre milosrdnice, Klinički zavod za kemiju

CENTRIFUGIRANJE UZORAKA

Cilj: 1.) Usporediti kvalitetu seruma u različitim uvjetima centrifugiranja
2.) Odrediti može li se smanjiti vrijeme do izdavanja nalaza (TAT) ukoliko se promijene uvjeti centrifugiranja

Pozadina:
CLSI i WHO, te navodi proizvođača preporučuju centrifugiranje uzoraka najmanje 10 (do 15) minuta na 1300-2500 x g.
Serumi u kojima proces zgrušavanja nije završen do kraja ili nisu dovoljno centrifugirani mogu imati rezidualne fibrinske niti
koje biokemijski i imunokemijski analizatori prepoznaju kao greške prilikom aspiracije uzoraka (engl. aspiration errors).

Analiza: 

• Ispitivanje je provedeno u 4 razdoblja s različitim uvjetima (vrijeme i snaga) centrifugiranja
• Kvaliteta uzoraka ispitivala se prema sljedećim kriterijima:

a. Udio uzoraka s hemolizom
b. Udio neizdanih rezultata kalija zbog interefencije hemolize (≥ 0,5 g/L )
c. Udio uzoraka s aspiracijskim greškama

• TAT je izračunat kao vrijeme potrebno od upisa u LIS do izdavanja rezultata (u minutama), prikazan kao medijan i IQ
• Dodatno je izračunato vrijeme potrebno do završetka 90% uzoraka te udio uzoraka koji su prekoračili TAT od 60 minuta (za 
hitne uzorke)

Vrijeme 
(min)

Snaga 
(x g)

A 10 2876

B 7 2876

C 5 2876

D 7 4141

Zaključak:
Kraćim vremenom centrifugiranja (5 i 7 minuta) na 2876 x g moguće je smanjiti TAT i završiti 90% hitnih uzoraka, ali se na taj
način može smanjiti kvaliteta uzoraka povećanjem broja hemoliziranih uzoraka i uzoraka s preostalim fibrinskim nitima.

Optimalna kvaliteta uzoraka i najkraći TAT postiže se centrifugiranjem 7 minuta na 4141 x g zbog
čega se ti uvjeti mogu primijeniti u rutinskom radu.

Pravovremeno donošenje odluka 
o kliničkom stanju pacijenta



Primjer 2. Opća bolnica Zabok, Medicinsko biokemijski laboratorij

UZORCIMA KKS BEZ OPASKE NA ANALIZATORU NE IZDAJE SE MANUALNI DKS  

Cilj: 1.) Ispitati je li sigurnost pacijenta kompromitirana ako ne izrađujemo manualnu DKS uzorcima bez opaske na analizatoru

Pozadina:
Analiza rizika učinjena je za uzorke kod kojih je nalaz KKS na analizatoru bez opaske, a manualno izrađena DKS ima razliku u
broju pojedinih stanica i/ili neke stanice koje nisu normalno prisutne.
Neprihvatljivim rizikom smatrati će se pogreške s visokom kombinacijom pojavnosti i jačine neželjenog događaja

Analiza: 
• Obrađeno je 1952 uzorka KKS 
• 525 uzoraka DKS s analizatora bilo je bez opaske (26.9%) 
• Tim uzorcima napravljena je manualna DKS:

- razlika u DKS nađena je za 199 uzoraka (10.2%)  
- bez razlike je bilo 326 uzorka (16.7%)

• Razlike u broju stanica u DKS definirane su kao greške kojih je bilo 29

Zaključak:

Analizom rizika potvrđena je nepotrebnost izrade manualne DKS u uzorcima odraslih pacijenata ako su:
1.) rezultati DKS s analizatora unutar RI i 2.) bez opaske o postojanju morfološki izmijenjenih i/ili nezrelih
oblika stanica leukocitopoeze

Granične vrijednosti 
za uključivanje u procjenu rizika

Stanice DKS „Cut-off“ 

Segmentirani granulociti 44-72

Nesegmentirani
granulociti

2

Limfociti 20-46

Monociti 2-12

Eozinofilni granulociti 7

Bazofilni granulociti 1

Metamijelociti 0

Mijelociti 0

Promijelociti 0

Blasti 0

Reaktivni limfociti 0

Plazma stanice 0

Mlađi razvojni oblici 0

Kategorije pojavnosti 
s obzirom na frekvenciju greške 
O5 ≥ 30% /

O4 20 do 30% /

O3 10 do 20% 2

O2 3 do 10% 3

O1 Do 3% 24

S1 S2 S3 S4

O5

O4

O3
G01
G06

O2
G09
G11

G23

O1

G13 G02 G04 
G07 G15 
G17 G19 
G21 G26 

G28

G03 G05 
G08 G10 
G12 G14 

G24

G16 G18
G20 G22
G25 G27
G29

Kraće vrijeme obrade uzorka
Brži i nedvosmisleni nalaz 

Sigurnost pacijenta 
Nužne kliničke informacije

Veća produktivnost laboratorija



Primjer 3. KBC Sestre milosrdnice, Klinički zavod za kemiju

KOMPLETNI PREGLED MOKRAĆE

Cilj: 1.) Utvrditi učestalost nalaza bolesnika s pozitivnom askorbinskom kiselinom u mokraći
2.) Utvrditi rizik za bolesnike u slučajevima pozitivnog nalaza askorbinske kiseline u mokraći

Pozadina:
Prisutnost askorbinske kiseline u mokraći može dovesti do lažno negativnih rezultata na urinskoj test traki za glukozu, nitrite,
bilirubin i hemoglobin.

Analiza: 
• LIS → Obrađeni rezultati svih nalaza kompletnog pregleda mokraće u godine dana
• Prema potencijalnoj jačini učinka na zdravlje identificirano 5 kategorija:
- od S1 do S5 i pridruženo potencijalnim pogreškama: 
- S1 za U-Bil, S2 za U-Glc, S4 za U-Nit i S5 za U-Hb
• N: 27 856 uzoraka, askorbinska kiselina: 
- negativna kod 25 012 (89,8%)
- slabo pozitivna (20-40 mg/dL, +1) kod 1199 (4,3%) 
- jako pozitivna ( ≥ 40 mg/dL, +2) kod 1646 (5,9%) 
• Učestalost je klasificirana u 5 kategorija: 
O1 (<3%), O2 (3-10%), O3 (10-25%), O4 (25-50%) i O5 (>50%)
i pridružena pogreškama: O2 za U-Glc O3 za U-Bil, U-Nit i U-Hb

Zaključak:
Rizik od izdavanja lažno negativnog hemoglobina za bolesnikovo zdravlje je visok, lažno negativnih nitrita srednji, a lažno
negativne glukoze i bilirubina nizak, u slučajevima kada je askorbinska kiselina pozitivna u mokraći.

Neophodno je koristiti urinske test trakice s poljem za askorbinsku kiselinu i upozoriti korisnike o
mogućnosti lažno negativnih rezultata.

Sigurnost pacijenta 
Pouzdan & klinički validan rezultat



Primjer 4. KBC Sestre milosrdnice, Klinički zavod za kemiju

VALIDACIJA AUTOVALIDACIJE

Cilj: Provjeriti jesu li nalazi i rezultati kojima prolaze sva pravila autovalidacije u skladu sa stručnim mišljenjem spec. med. biokemije i spec. anal. toksikologije?

Pozadina:
Autovalidacija je automatizirana validacija nalaza bez ljudske intervencije, isključivo ako su zadovoljeni prethodno definirani kriteriji te algoritmi čime se značajno
skraćuje vrijeme izdavanja nalaza te slanja rezultata krajnjim korisnicima.

Analiza: 
• Tijekom rujna 2023. specijalisti medicinske biokemije i analitičke
toksikologije (N=7) pregledavali su sve rezultate koji su dolazili s analizatora.
• Rezultati koji su teoretski zadovoljili sve kriterije autovalidacije, a odgovorni
specijalist je smatrao da rezultat nije trebao biti autovalidiran, uključeni su u
analizu rizika. Za ostale rezultate (one koji nisu prošli autovalidaciju), nema
rizika od pogrešnog postupka jer će takav nalaz ionako biti ručno pregledan,
bez obzira na kriterije autovalidacije.
• Za svaki rezultat kojem je prošla autovalidacija (a nije smjela) zabilježena je
učestalost pojavljivanja (OCC) po testu i po vrsti kriterija. Dodatno, svaki
nalaz koji je imao takav rezultat provjeren je ručno te mu je procijenjena
ozbiljnost (SEV) u odnosu na taj rezultat te na cijeli nalaz.

Zaključak:

Učestalost je niska (OCC=0) za sve rezultate koji se autovalidiraju,
a prema mišljenju odgovornih specijalista se ne bi smjeli, rizik od
izdavanja pogrešnih nalaza pomoću autovalidacije jednak je 0.
Preventivne radnje su implementirane tijekom analize rezultata
verifikacije autovalidacije: 1.) revidirane granice mjernog raspona, 2.)
smanjene granice izvještavanja kritičnih vrijednosti i 3.) smanjen
dopušteni delta-check.

Kriterij
N ukupno 

(%)
OCC 

ukupno
SEV

N (%) za 
SEV

OCC po 
SEV

Delta check (Na, K, Alb, Ferit, KREA) 7 (0,004) 0 0 3 (0,002) 0

1 2 (0,001) 0
2 2 (0,001) 0

Kritične/panične vrijednosti (ALB, 
BIL, Ca, Cl, CRP, GUK, HbA1c, Na, 
PCT, PROT)

22 (0,011) 0 0 1 (0,001) 0

1 9 (0,005) 0

2 12 (0,006) 0

Mjerni raspon (ALB, Ca, K PROT) 5 (0,003) 0 2 5 (0,003) 0

Opisni rezultati (U-Epit.st) 1 (0,001) 0 2 1 (0,001) 0
Referentne vrijednosti (ALB, BIL, 
hCG, K, Na)

8 (0,004) 0 0 2 (0,001) 0

1 1 (0,001) 0
2 5 (0,003) 0

Ostalo (sediment urina) 2 (0,001) 0 2 2 (0,001) 0
UKUPNO (N=198879) 45 (0,023) 0 2 0

Legenda: N (%) – ukupno grešaka od autovalidiranih rezultata; OCC ukupno – bodovi prema
pojavljivanju; SEV – ozbiljnost; N (%) za SEV – broj grešaka podijeljen po ozbiljnosti; OCC po
SEV – bodovi za pojavljivanje po ozbiljnosti; UKUPNO N – broj svih autovalidiranih rezultata

Pouzdan, točan, pravovremen i 
klinički relevantan rezultat ispitivanja



Hvala na pažnji ☺

Unatoč visokom stupanju kontrole kvalitete, laboratorij se često doživljava
izvorom medicinskih pogrešaka. Analiza rizika pomaže u razbijanju ove stigme!

Zahtijeva timski napor, razmjenu znanja i promišljenu organizaciju vremena.
Timska procjena je uvijek objektivnija i vjerodostojnija.

Preventivno provođenje analize rizika nije trošak već investicija!

Zašto navijam  ZA  analizu rizika?

Pouzdaniji rezultati ispitivanja. Poboljšanje zdravstvene skrbi i sigurniji pacijent.

e-pošta: domagoj.marijancevic@kbcsm.hr



MOGUĆNOSTI PRIMENE KONTINUIRANE 

KONTROLE KVALITETA ZASNOVANE NA 

REZULTATIMA PACIJENATA U MALIM 

LABORATORIJIMA

Dr sc. med. Vera Lukić

Odeljenje za laboratorijska ispitivanja

ZZZR “Železnice Srbije”, Beograd
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19. KONFERENCIJA NTK - AKREDITOVANE LABORATORIJE
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NEDOSTACI TRADICIONALNE QC

• Intermitentnost 
izvođenja

• Problem 
nekomutabilnosti 

• Dodatni kontrolni 

mehanizmi?

• Kontinuirani nadzor 

nad procesom?



KONTROLA KVALITETA U 
REALNOM VREMENU ZASNOVANA 

NA REZULTATIMA PACIJENATA 

• Eng. Patient-Based Real-Time Quality Control (PBRTQC)

• Pionirski radovi: Hoffman i Waid 1965. godine 

• IFCC radna grupa (Working Group on PBRTQC) – 2019. godine

• Različite tehnike



MOVING AVERAGE (MA) 
KONTROLNE PROCEDURE

Prosečna
vrednost nekog
analita iz serije

rezultata
pacijenata

Kontinuirano
ažuriranje i

rekalkulacija –
pokretni prosek

Korišćenje te 
vrednosti u kontrolne 

svrhe



PREDNOSTI MA KONTROLE

• Kontinuiranost kontrolnog procesa

• Otklanjanje problema nekomutabilnosti

• Smanjenje utroška kontrolnog materijala i dodatnog 

vremena za njegovo analiziranje



OGRANIČENJA UPOTREBE MA

Složenost definisanja optimalnih procedura 

Sposobnost otkrivanja klinički značajnog bias-a 

* male laboratorije?

Mogućnost LIS-a da podrži implementaciju MA

Pravila za postupanje kada je MA van granica prihvatljivosti





MATERIJAL I METODE



Algoritam: 

prosti MA, 

EWMA

Kontrolne 

granice 

Granice 

odsecanja 

Veličina bloka 

ili 

ponderskog 

faktora

PARAMETRI MA PROCEDURE



SIMULACIJA DETEKCIJE BIAS-A 

• Uvođenje bias-a veličine -50% do 50%, plus veličine TEa (CLIA)

• MA krive detekcije bias-a

• MA validacioni grafici

• MA Generator (Huvaros B.V., Bloemendaal, The Netherlands) 



OPTIMALNE MA PROCEDURE

Analit Algoritam Granice odsecanja Kontrolne granice

donja gornja donja gornja

Albumin (g/L) Prosti MA; N=10 / / 40 46

AST (IU/L) Prosti MA; N=100 / 50 17 22

HDL-holesterol (mmol/L) Prosti MA; N=25 / / 1,05 1,61

Hloridi (mmol/L) Prosti MA; N=10 / / 100 107

Holesterol (mmol/L) Prosti MA; N=25 / / 4,76 6,39

Kalcijum (mmol/L) Prosti MA; N=10 / / 2,20 2,61

Kalijum (mmol/L) EWMA; λ=0,1 / 6,0 3,9 4,8

Kreatinin (μmol/L) EWMA; λ=0,1 / 150 62 90

Natrijum (mmol/L) Prosti MA; N=25 / / 137 142

Ukupni proteini (g/L) EWMA; λ=0,05 / / 69 75



SPOSOBNOST OTKRIVANJA KLINIČKI ZNAČAJNOG BIAS-A

Analit

Pros. dn.broj testova Smer

bias-a

Broj rezultata potrebnih za otkrivanje bias-a 

veličine TEa

Min Med Max

Albumin 20
negativan 6 7 13

pozitivan 5 7 19

AST 135
negativan 20 55 120

pozitivan 44 77 118

HDL-holesterol 113
negativan 14 18 24

pozitivan 13 18 65

Hloridi 35
negativan 4 7 17

pozitivan 5 8 10

Holesterol 117
negativan 14 44 134

pozitivan 28 65 225

Kalcijum 26
negativan 6 8 10

pozitivan 4 10 16

Kalijum 60
negativan 4 8 13

pozitivan 5 9 18

Kreatinin 121
negativan 6 20 44

pozitivan 27 86 360

Natrijum 55
negativan 11 14 18

pozitivan 4 7 10

Ukupni proteini 32
negativan 8 12 17

pozitivan 5 9 13



Programska podešavanja

Unos MA parametara

Kalkulacija u 

realnom vremenu

MA alarm – vizuelno 

upozorenje

IMPLEMENTACIJA MA U LIS



ANALIZA MA ALARMA

• 73.059 MA vrednosti / 17 MA alarma (0,023%)

Analit Broj 

generisanih 

MA vrednosti

Broj MA

alarma

Procenat MA 

alarma (%)

Albumin 2538 1 0,039

AST 15.095 2 0,013

HDL-holesterol 11.707 2 0,017

Hloridi 2894 0 0,000

Holesterol 12.147 3 0,025

Kalcijum 2667 0 0,000

Kalijum 5280 1 0,019

Kreatinin 13.008 2 0,015

Natrijum 4891 5 0,102

Ukupni proteini 2832 1 0,035



ALGORITAM ZA ISPITIVANJE MA ALARMA



GRUPE OTKRIVENIH UZROKA MA 
ALARMA

Uzrok MA alarma

Broj 

alarma

Procenat od 

ukupnog broja 

alarma (%)

Abnormalni rezultati 

pacijenta

9 53

Preanalitički problem 2 12

Malo analitičko odstupanje 2 12

Uzrok nije otkriven 4 23



ZAKLJUČCI

• Uspešno primenjen metod simulacije detekcije bias-a 

• Definisane i optimizovane MA procedure za biohemijske
analite sposobne da otkrivaju klinički značajan bias u okviru
dnevnog broja testova

• Optimizovane MA procedure uspešno implementirane u LIS 

• MA procedure uspešno primenjene za kontinuiranu analitičku 
kontrolu kvaliteta u realnom vremenu 

• Dizajniran i uspešno primenjen algoritam za analizu MA 
alarma



ZA KRAJ:
TRADICIONALNA QC ili PBRTQC?



TEORIJA I PRAKSA 

KONTROLE KVALITETA 

LABORATORIJE ZA 

HEMOSTAZU

Autor: Subota Vesna

Institut za medicinsku biohemiju 

VMA

Beograd, maj 2025.
1



Tvoja umetnost uvek govori o bolesti u meni,  ali tvoja umetnost 

je puna grešaka. Ja sam zdrav.
William Shakespeare: Measure for measure, 1604.

Hemostaza in vivo je homeostatski proces održavanja krvnog 

protoka.

Hemostaza in vitro je komleksan proces vaskularne,

koagulacijske, fibrinolitičke faze.

U poslednje 2 – 3 decenije značajno je povećan broj i složenost 

testiranja. 

Visoko automatizovani testovi i složene manuelne tehnike

XXI MEĐUNARODNA KONVENCIJA O 
KVALITETU - KVALITETOM DO ODRŽIVOG 

POSLOVANJA, 2025
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Paleta testova za skrining,dijagnostiku i monitoring u laboratoriji 
za hemostazu:

PT, aPTT, TT, Fib, D-D, FII, FV, FVII, FVIII, FIX, FX, FXI, FXII, FXIII, ATIII, 
PC, PS, vWF, LA1, LA2, APCR, ETP, PAI, ADP, epinefrin, kolagen, ristocetin, 
arahidonska kiselina, direktni trombinski inhibiotor, .

Spektar tehnika                                       Spektar jedinica
fotooptička koagulometrija                                     vreme (s)
hromogene                                                                   %
imunohemijske                                                            koncentracija 
funkcijske                                                                    jedinice
ELISA                                                                          vizuelna interpretacija
molekularne genetske tehnike                                    jedinice optičke gustine
elektroforeza
vizuelizacija polimerizacije

XXI MEĐUNARODNA KONVENCIJA O 
KVALITETU - KVALITETOM DO ODRŽIVOG 

POSLOVANJA, 2025
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Laboratorijsko testiranje u 9 koraka

XXI MEĐUNARODNA KONVENCIJA O KVALITETU -
KVALITETOM DO ODRŽIVOG POSLOVANJA, 2025 4

PREANALITIČKA FAZA
1. Nalog za testiranje (PT, aPTT...vWF...ADP, EPI..).
2. Identifikacija uzorka
3. Venepunkcija, transfer primarnog uzorka.
4. Priprema uzorka, centrifugacija (citratna krv, plazma).

ANALITIČKA FAZA
5. Analiziranje uzorka

POSTANALITIČKA FAZA
6. Formiranje laboratorijskog izveštaja
7. Prosleđenje korisniku
8. Interpretacija izveštaja
9. Akcija-odgovor korisnika na rezultat.



Odgovarajući test na dobrom uzorku

QM

(quality management)

Puna efikasnost se ne postiže samo

poboljšanjem analitičke faze, „alata“ (QC

quality control)

Sistem procedura kao ukupni plan za

garanciju integriteta svih podataka,

redukovanje izvora pre i postanalitičkih

grešaka (QA quality assurance)

XXI MEĐUNARODNA KONVENCIJA O 
KVALITETU - KVALITETOM DO ODRŽIVOG 

POSLOVANJA, 2025
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Kvalitet je nevidljiv kad je dobar, nemoguće ga je ignorisati kad 

je loš. Hemostaza je odličan primer problema.

Izazovi za razvoj programa kvaliteta se protežu na sve nivoe i faze testiranja i veličine 
laboratorija.

Svaki korak mora da bude strogo kontrolisan
nerelaksiran pacijent (visok FVIII i vWF) 

kapilarna krv zahteva modifikaciju tehnike

upotreba poveske u venepunkciji povećava fibrinolitičku aktivnost

heparin i EDTA direktno inhibiraju koagulaciju
visoka osetljivost aPTT na heparin

duga obrada uzorka povećava labilnost faktora

određivanje antiXa u strogom vremenskom intervali

Reagensi
tromboplastin iz goveđeg, zečjeg mozga ili pluća,  rekombinantni

kaolin ili silikon kao aktivatori reagenasa za aPTT 

Tipovi kalibracije
nacionalni standardi

komercijalni standardi

normalna pul plazma

XXI MEĐUNARODNA KONVENCIJA O 
KVALITETU - KVALITETOM DO ODRŽIVOG 

POSLOVANJA, 2025
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Proces nikada nije dovoljno optimizovan i uvek se može 

poboljšati

Validacije testova sa aspektima tačnosti i preciznosti kao 

najvažnijim komponentama.

Tačnost  je u hemostazi parametar koji se teško može 

primeniti na određene koagulacione testove (rezultat kao 

vremenska vrednost, s).

Većina testova nema „zlatni standard“  već tačna vrednost 

zavisi od metode koja se koristi (Fib, PC, PS, AT3, FVIII).

XXI MEĐUNARODNA KONVENCIJA O 
KVALITETU - KVALITETOM DO ODRŽIVOG 

POSLOVANJA, 2025
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Merimo li ono što treba i to sa prihvatljivom reproduktivnošću.

Jednostepeni koagulacijski testovi za faktore II....XII imaju više

koeficijente varijacije usled razlika u sastavu deficijentne plazme

i reagenasa za PT i aPTT

Vrednosti dobijene za FVIII koagulacijskim testovima su više

nego kod hromogenih testova.

Dvostepeni hromogeni testovi za FVIII imaju veći stepen

preciznosti, posebno za niske vrednosti što je važno u dijagnostici

hemofilije.

XXI MEĐUNARODNA KONVENCIJA O 
KVALITETU - KVALITETOM DO ODRŽIVOG 

POSLOVANJA, 2025
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Limiti detekcije otežavaju praćenje terapijskog učinka 

za FXIII  limit detekcije je 15% 

Siemens Dade BCS-XP 

Nepreciznost izražena CV u istom uzorku je:

– 3-6% za koagulacione, hromogene testove

– 10-20% za testove agregabilnosti, vWF, LA

Nepreciznost kao CV u uzorcima kontrole dan za danom je:

– 4-8% za koagulaciono, hromogene testove

– 20-40% za testove agregabilnosti

XXI MEĐUNARODNA KONVENCIJA O 
KVALITETU - KVALITETOM DO ODRŽIVOG 

POSLOVANJA, 2025
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Primer
PT INR International Normalised Ratio
Thromborel S  ISI International Sensitivity Index

ISI=1.0 ISI=1.2 ISI=1.5 ISI=1.8

PT INR 2.0 2.3 2.8 3.5

PT INR 3.0 3.7 5.2 7.2

PT INR 4.0 5.38 8.0 12.1

XXI MEĐUNARODNA KONVENCIJA O 
KVALITETU - KVALITETOM DO ODRŽIVOG 

POSLOVANJA, 2025
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Thromborel S MNPT Mean Normal Prothrombin Time (s)

MNPT=10.5 MNPT=11.5 MNPT=12.5 MNPT=13.5

PT INR 2.0 1.6 1.2 0.9

PT INR 3.0 2.5 1.9 1.3

PT INR 4.0 3.0 2.6 1.9



Važan je „klinički kvalitet“ formiran na osnovu laboratorijskog 

izveštaja

Na početku i na kraju laboratorijskih rezultata je lekar (nalog i 

interpretacija rezultata).

Između, u kontaktu, komunikaciji, razjašnjenju je biohemičar.

Kamen temeljac medicine je tačna dijagnoza, laboratorijski 

testovi su deo dijagnostičkog arsenala

Pouzdanost testa posmatrati u kontekstu u kom je naručen.

FVIII kao protrombotski faktor sa nepreciznošću 4-8% nema istu težinu kao faktor 

hemofilije.

XXI MEĐUNARODNA KONVENCIJA O 
KVALITETU - KVALITETOM DO ODRŽIVOG 
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Formula kvaliteta 

Prvo pravilo kvaliteta  - laboratorija ne bi postojala bez svojih korisnika

Razumeti svoje korisnike kako bi ispunila njihova očekivanja.

kvalitet = efikasnost /očekivanje

Jednačina koja povezuje laboratorijski efekat sa očekivanjem korisnika/lekara

Visok kvalitet se ostvaruje kada efekti prevazilaze očekivanja

Upitnik o zadovoljstvu korisnika/lekari urgentne klinike  TAT za D-D od 60 

min ocenjuje kao nezadovoljavajući. 

XXI MEĐUNARODNA KONVENCIJA O 
KVALITETU - KVALITETOM DO ODRŽIVOG 
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Bolje je ne dati informaciju nego dati pogrešnu.



Indikatori kvaliteta u 

hematološkoj laboratoriji

Prim dr sc Ristovski Kornic Danijela

Služba laboratorijske dijagnostike, Dom Zdravlja Pančevo, Srbija  

Beograd, 30. maj 2025.
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Značaj praćenja kvaliteta zdravstvene 
zaštite

• WHO - stepen do kojeg zdravstveni

sistemi povećavaju verovatnoću

željenih zdravstvenih ishoda.

• Laboratorije - ključna uloga u ovom sistemu jer
laboratorijski rezultati omogućavaju tačnu dijagnozu i
pravilan tretman.

XXI MEĐUNARODNA KONVENCIJA O KVALITETU -
KVALITETOM DO ODRŽIVOG POSLOVANJA, 2025 2



Indikatori kvaliteta 

• objektivni, dokazima potkrepljeni parametri koji mere 
bezbednost pacijenata, efikasnost, pravičnost, orijentaciju
ka pacijentu, blagovremenost i efikasnost procesa.

• mogu se primenjivati na uporediv način tokom vremena

• Indikatori kvaliteta u laboratorijskoj medicini predstavljaju
merljive parametre koji omogućavaju sistematsko praćenje
i procenu efikasnosti i tačnosti laboratorijskih procesa. 

XXI MEĐUNARODNA KONVENCIJA O 
KVALITETU - KVALITETOM DO ODRŽIVOG 
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🔹 Zašto pratiti QI?

Praćenje QI omogućava:

• Rano otkrivanje grešaka i slabih tačaka u 
procesu

• Uvođenje korektivnih mera

• Unapređenje profesionalne odgovornosti
osoblja

• Povećanje poverenja pacijenata i kliničara

XXI MEĐUNARODNA KONVENCIJA O 
KVALITETU - KVALITETOM DO ODRŽIVOG 
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Razvoj indikatora i koncept Six Sigma

XXI MEĐUNARODNA KONVENCIJA O 
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• Svaka laboratorija može definisati sopstvene IQ

• Indikator ne treba koristiti ako više ne pruža potpunu

informaciju o performansama laboratorijskog rada.

ISO 15189:2012 ,Standardi AZUS-a

laboratorije su obavezne da koriste

indikatore kvaliteta za praćenje i evaluaciju

svih faza ukupnog procesa rada. 

XXI MEĐUNARODNA KONVENCIJA O 
KVALITETU - KVALITETOM DO ODRŽIVOG 
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„Paradoks indikatora kvaliteta“

XXI MEĐUNARODNA KONVENCIJA O 
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Harmonizacija indikatora kvaliteta

• Postizanje globalne
usklađenosti u 
laboratorijskoj medicini.

• Razvoj zajedničkih
smernica i terminologije
koja omogućava
laboratorijama da 
efikasno implementiraju i
koriste QI

XXI MEĐUNARODNA KONVENCIJA O 
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Upotreba Six Sigma metrike

• Primenjuje se za kvantitativnu ocenu učestalosti grešaka.
• Six Sigma metodologija omogućava univerzalno poređenje

između različitih laboratorija i njihovih metoda rada. 
• Sigma metrika jednaka 6- proces ima samo 3,4 greške na

milion prilika (DPMO) i smatra se da je na nivou „svetske
klase“.

• Ovaj model pomaže u postavljanju ciljeva za minimizaciju
grešaka, uz standardizaciju procesa i donošenje objektivnih
odluka zasnovanih na podacima.

• Cilj je smanjenje grešaka na prihvatljiv nivo

XXI MEĐUNARODNA KONVENCIJA O 
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• Plebani i saradnici naglašavaju važnost korišćenja Six 
Sigma pristupa za ocenu i unapređenje kvaliteta u 
laboratorijskoj medicini. 

• Pregledom literature podaci značajno variraju!

• U hematološkim laboratorijama, u zavisnosti od faze 
procesa, rezultati Six Sigma metrike su se kretali u 
rasponu od 2,2 do 4,75

XXI MEĐUNARODNA KONVENCIJA O 
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Preporučene sigma vrednosti za
indikatore kvaliteta

XXI MEĐUNARODNA KONVENCIJA O 
KVALITETU - KVALITETOM DO ODRŽIVOG 
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Indikator kvaliteta
Preporučena sigma 
vrednost

Izvor / Referenca

Stopa odbijanja uzoraka ≥ 4.0 Llopis et al., CCLM 2011

Stopa ponovljenih uzoraka 
(Redo)

≥ 4.5
Sciacovelli & Plebani, 
Biochem Med 2017

Neuspeh IQC testa ≥ 5.0 Westgard J., SixSigmaTools

Odstupanje u EQAS 
rezultatima

≥ 4.0 Llopis et al., CCLM 2011

TAT outliers (kašnjenja u 
izveštavanju)

≥ 4.5
Plebani M. et al., 2017 / 
Westgard

Kritične vrednosti –
pravovremeno izveštavanje

≥ 5.0 Sciacovelli L. et al., 2017



Cilj studije 

➢Analiza uobičajenih IQ u hematološkoj
laboratoriji koje pokrivaju sve faze testiranja

➢Identifikacija ranjivih oblasti primenom
sistema za detekciju grešaka u rutinskim
hematološkim laboratorijama primarne
zdravstvene zaštite

➢Predlozi mera za poboljšanje pokazatelja 
kvaliteta u rutinskom radu

XXI MEĐUNARODNA KONVENCIJA O 
KVALITETU - KVALITETOM DO ODRŽIVOG 

POSLOVANJA, 2025
15



Materijali i metode

• Studija prikazuje retrospektivnu analizu podataka
zabeleženih tokom 2024. godine.

• Procenjivano je sedam IQ, obuhvaćene su sve faze 
procesa rada na odeljenju hematologije službe 
laboratorijske dijagnostike DZ Pančevo

• Uzorci za analizu krvne slike, sedimentacije, 
koagulacionih parametara

XXI MEĐUNARODNA KONVENCIJA O 
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Sr.No Naziv indikatora kvaliteta Kalkulacija Učestalost analize podataka

Preanalitička faza

1 Stopa odbijanja uzoraka

Broj odbijenih uzoraka × 100 / 

Ukupan broj uzoraka primljenih 

mesečno

Mesečno

2
Stopa ponovnog uzimanja 

uzoraka

Broj ponovljenih uzoraka × 100 

/ Ukupan broj uzoraka 

primljenih mesečno

Mesečno

Analitička faza

3 Performanse u EQAS/ILC

Broj usklađenih izveštaja sa 

EQAS × 100 / Ukupan broj 

testova primljenih

Po ciklusu EQAS

4 Stopa neuspeha IQC

Broj neuspešnih IQC serija ×

100 / Ukupan broj IQC serija 

mesečno

Mesečno

5 Kvarovi instrumenata Broj kvarova instrumenata Mesečno

Postanalitička faza

6
Izveštaji o kritičnim 

vrednostima

Broj izveštaja o kritičnim

vrednostima × 100 / Ukupan

broj uzoraka primljenih

Mesečno

7 Vreme obrade (TAT)

Broj uzoraka sa produženim 

vremenom obrade × 100 / 

Ukupan broj uzoraka

Mesečno

XXI MEĐUNARODNA KONVENCIJA O 
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Materijali i metode

• Stope su kalkulisane mesečno ili prema datoj učestalosti i
upoređivane sa ranije zabeleženim rezultatima.

• Izračunavanja sigma metrike korišćenjem
https://westgard.com/six-sigma-calculators.html.

• Za sortiranje podataka korišćen je Excel (verzija 2010; 
Microsoft, SAD) i laboratorijski informacioni sistem (LIS, 
Srbija). 

• Analiza je urađena u MedCalc® statističkom softveru, 
verzija 23.2.1.
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Rezultati

• U laboratorijama primarne zdravstvene zaštite u Srbiji, 
uglavnom se primenjuju standardi AZUS-a 

• Model akreditacije, koji obuhvata celokupan sistem, ima
značajnu ulogu u postizanju dobrih performansi
laboratorije. 

• Prema zahtevima AZUS-a, neophodno je definisati, pratiti
i analizirati indikatore kvaliteta.

• Iako zakonodavstvo u Srbiji ne propisuje eksplicitno
primenu indikatora kvaliteta u laboratorijama, one su
usvojile indikatore koje je predložila IFCC, a podržalo ih
je i Društvo medicinskih biohemičara Srbije.
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Distribucija grešaka po fazama TTP

• Većina grešaka uočena
je u preanalitičkoj fazi

• Analitička faza ima najmanje
grešaka zahvaljujući
automatizaciji i redovnoj kontroli
kvaliteta.

• Post-analitičke greške su
povezane sa brojem pacijenata i
problemima sa LIS.

• Six Sigma metrika pokazuje
zadovoljavajuće performanse
(4.2 u proseku)
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Rezultati

Ukupno je primljeno 105.720 uzoraka za
hematološke analize. 
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Rezultati- Preanalitička faza

XXI MEĐUNARODNA KONVENCIJA O 
KVALITETU - KVALITETOM DO ODRŽIVOG 

POSLOVANJA, 2025
22

• Od ukupnog broja analiziranih uzoraka, 

0,26% je bilo odbačeno. 

• Smatra se da je ukupna stopa odbijanja

manja od 2% pokazatelj efikasnog

sistema 

• Nakon analize uzroka grešaka, mogu se 

preduzeti korektivne i preventivne mere



Uzroci odbacivanja uzoraka
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• Najčešći razlozi su: koagulacija, hemoliza 
uzorka, nedovoljna količina, nepropisno 
obeleženi uzorcci

• Preventivne aktivnosti koje bi smanjile broj
grešaka uključuju poštovanje dobre
laboratorijske prakse, primenu standardnih
operativnih procedura (SOP), kontinuiranu
edukaciju osoblja i razvijanje dobre
komunikacije



Rezultati- post analitička faza
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• U postanalitičkoj fazi, naši
rezultati pokazuju da je broj
izveštaja sa kritičnim
vrednostima iznosio 0,09% 
tokom jedne godine. Svi 
nalazi su pravovremeno 
izdati

• Broj izveštaja sa
prekoračenim vremenom
izdavanja nalaza (TAT 
outliers) bio 0,03%. 

• Najčešći uzroci ovih grešaka
bili su povećan broj
pacijenata i problemi sa
laboratorijskim
informacionim sistemom
(LIS). 



Rezultati -> Aktivnosti u laboratoriji
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Rezultati

• Iako je najveći broj grešaka zabeležen u 

preanalitičkoj i postanalitičkoj fazi, možemo

zaključiti da je trend grešaka nakon letnjih meseci, 

uprkos povećanom broju pacijenata, bio niži nego u 

prvom delu godine.

• Ograničenja studije uključuju retrospektivni dizajn i

fokus na samo jednu laboratoriju

• Rezultati mogu poslužiti kao osnova za dalje

unapređenje i proširenje na druge laboratorije

primarne zdravstvene zaštite
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Zaključci

• Kontinuirano praćenje QI osigurava bezbednost

pacijenata.

• Većina grešaka se može smanjiti uz pravilne

korektivne i preventivne mere.

• Automatizacija, obuka osoblja i

implementacija LIS doprinose boljoj efikasnosti.

• Preporuka: integrisati QI i Six Sigma metriku u 

LIS za rutinski nadzor kvaliteta.
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Hvala na pažnji

Beograd, 30. maj 2025.
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Verifikacija analize urina 

–implementacija zahteva 

ISO 15189:2023

mr ph Biljana Glišić

spec. med. biohemije

Poliklinika Beolab Plus

Beograd, maj 2025.



Verifikacija analize urina 

analiza urinaSRPS EN ISO 15189:2023

➢ veliki broj parametara

➢ način izražavanja 

(kvantitativno, 

semikvantitativno, kvalitativno)

➢ različite metode (manuelne, 

automatske)

Pre uvođenja u rutinski proces 

rada, procedure ispitivanja moraju 

biti podvrgnute verifikaciji u samoj 

laboratoriji.

Potvrđivanje istinitosti pružanjem 
objektivnog dokaza da su ispunjeni 
specificirani zahtevi.

➢ jedna od najčešćih analiza u 

laboratoriji

➢ jedna od najzahtevnijih analiza 

po pitanju standardizacije, 

validacije i verifikacije



Verifikacija metode ispitivanja

nepreciznost

tačnost

linearnost i opseg 
određivanja

➢ Proces kojim laboratorija potvrđuje da 
uspostavljene tvrdnje o 
performansama mernog sistema (npr. 
istinitost, preciznost, merni opseg) 
mogu da se ponove u laboratoriji pre 
nego što se sprovede ispitivanje 
humanog uzorka.

verifikacija:

parametri verifikacije metode:

1

2

3

6

4

5

analitička senzitivnost (limit 
detekcije)

analitička specifičnost 
(interference)

referentne vrednosti 



Verifikacija metode ispitivanja

nepreciznost

tačnost

linearnost i opseg 
određivanja

➢ Proces kojim laboratorija potvrđuje da 
uspostavljene tvrdnje o 
performansama mernog sistema (npr. 
istinitost, preciznost, merni opseg) 
mogu da se ponove u laboratoriji pre 
nego što se sprovede ispitivanje 
humanog uzorka.

definicija:

parametri verifikacije metode:

1

2

3

6

4

5

analitička senzitivnost (limit 
detekcije)

analitička specifičnost 
(interference)

referentne vrednosti 



Nepreciznost

Kako se radi?
nepreciznost u seriji: 

− po 20 puta analizirati 

negativan i pozitivan kontrolni 

uzorak

nepreciznost između serija: 

− negativan i pozitivan 

kontrolni uzorak testirati 

najmanje jednom dnevno, ali 

ne >5 puta dnevno, da bi se 

dobilo ukupno 20 ponavljanja

Kriterijumi prihvatljivosti: 
rezultati dobijeni iz negativnih i 

pozitivnih kontrola se koriste za 

izračunavanje: 

• procenta slaganja kod kvalitativnih 

metoda (% slaganja ≥90%)

• ili koeficijenta varijacije kod 

kvantitativnih metoda (CV ≤15%)

Kada se radi?
➢ kvalitativni rezultati su 

izvedeni iz kvantitativne 

vrednosti kao što je OD 

➢ u uputstvu proizvođača date 

precizne specifikacije

Definicija:
saglasnost merenja 

ponovljenih serija istog 

uzorka



Nepreciznost – kvalitativni test



Nepreciznost – kvalitativni test



Nepreciznost – kvantitativni test



Nepreciznost – kvantitativni test



Tačnost

kriterijumi za izbor 
metode za poređenje

kriterijumi za izbor 

uzoraka

kriterijumi za obradu 

podataka

kriterijumi prihvatljivosti

bliskost slaganja između rezultata merenja 

i prave koncentracije analita

Definicija:



Kriterijumi za izbor metode za poređenje

➢ metoda koja se trenutno koristi u laboratoriji, a 
prethodno je validirana i aktivno i uspešno učestvuje 
u PT šemi

➢ uzorci spoljašnje kontrole kvaliteta ili drugi 
komercijalno pripremljeni referentni materijali sa 
poznatim vrednostima, kao što su komercijalni 
standardni rastvori

➢ interne ili eksterne kvantitativne metode

➢ korelacija sa referentnom laboratorijom

➢ korelacija 2 ili više operatera

➢ specifična težina → urinometar, refraktometar

➢ pH → pH-metar, indikatorski papir

➢ krv (hemoglobin) → eritrociti u sedimentu urina

➢ leukocitna esteraza → leukociti u sedimentu

➢ proteini → proteini u urinu na biohemijskom 

analizatoru, konfirmatorni test sa SSK

➢ glukoza → glukoza u urinu na biohemijskom 

analizatoru

➢ bilirubin → konfirmatorni test po Rosin-u (sa jodom)

➢ urobilinogen → konfirmatorni test sa Erlich-ovim 

reagensom

➢ ketoni → konfirmatorni test sa nitroprusidom (Rother-

ova reakcija)

➢ nitriti

➢ sediment urina → manuelni mikroskopski pregled, lab. 

tehničari, biohemičari 



Tačnost

kriterijumi za izbor uzoraka 

➢ najmanje 10 uzoraka za svaki očekivani rezultat

➢ na primer, ako metoda testiranja daje rezultate 
„pozitivno/negativno“, ispitivanje tačnosti mora 
uključiti 10 uzoraka sa poznatim pozitivnim i 10 
uzoraka sa poznatim negativnim vrednostima 

kriterijumi za obradu podataka:

1. formiranje blok tablice
→ izračunavanje % slaganja

2. formiranje dijagnostičke tablice 2x2 

(contingency table)
→ izračunavanje specifičnosti i senzitivnosti 

→ izračunavanje Cohen-ove kapa vrednosti   

(Cohen's Kappa score)



➢ Kriterijumi prihvatljivosti: 
1. rezultati dobijeni određivanjem uzoraka primenom ispitivanih test traka i referentne 

metode se koriste za izračunavanje procenta slaganja
• % slaganja treba da bude veći ili jednak vrednosti datoj od strane proizvođača test 

traka
• % slaganja treba da bude ≥90%

2. izračunate vrednosti za ostljivost i specifičnost se porede sa vrednostima datim u 
uputstvu proizvođača

• rezultati moraju biti jednaki ili veći od vrednosti u uputstvu proizvođača da bi se 
metoda smatrala tačnom

3. ako nema podataka o specifičnosti i osetljivosti 
izračunati Cohen-ovu kapa vrednost

Tačnost



➢ Blok tablica: 

Tačnost



➢ Dijagnostička tablica 2x2 : 

Tačnost



➢ Dijagnostička tablica 2x2 : 

Tačnost

https://www.graphpad.com/quickcalcs/kappa2/



➢ Dijagnostička tablica 2x2 : 

Tačnost



Verifikacijom potvrđujemo da se metoda, u 
uslovima laboratorije ponaša na isti način 
kao što je proizvođač specificirao!

Verifikacija metoda



HVALA NA PAŽNJI!



Prepoznavanje i upravljanje 

interferencijama u imunohemijskim 
određivanjima

Autorka: mr ph Ivana Vujatov, spec. med. biohemije, subspec. lab.
endokrinologije

ZU JUGOLAB

Beograd, maj 2025.



Imunohemijske metode  (engl. imunoassays)

✓ Imunoeseji (imunotestovi) su metode u kojima se kao reagensi koriste antitela za kvantitativno određivanje

antigena u uzorcima, a u nekim slučajevima, kvantitativno se mogu određivati i antitela u uzorcima, pri

poznatim koncentracijama antigena.

✓ Dva osnovna tipa reakcija koja se koriste u imunohemijskim određivanjima analita su: kompetitivne (sa

ograničenom količinom At iz reagensa) i nekompetitivne, dvostrane ili „sendvič“ (reagens je u višku)

imunometode.

✓ Široko su rasprostranjene u rutinskom laboratorijskom radu i predstavljaju metod izbora za kvantifikaciju

velikog broja kompleksnih i heterogenih molekula (hormoni i tumorski markeri).



Analitičke interferencije

✓U imunohemijskim određivanjima moguća je pojava brojnih interferencija koje uzrokuju lažno

povišene ili lažno snižene rezultate laboratorijskih nalaza.

✓Definicija interferencije prema IFCC-u: analitička interferencija je sistematska greška

merenja uzrokovana komponentama uzorka koje same po sebi ne proizvode signal u

mernom sistemu, a uzrokuju odstupanje izmerene vrednosti u odnosu na pravu vrednost.

✓Odlike: njihova koncentracija varira tokom vremena, mogu biti pozitivne ili negativne, zavise od

analitičke metode koja se primenjuje u laboratoriji i od svojstva pojedinačnog uzorka.

✓Najveći su problem u analitici hormona, tumorskih markera i lekova.

Tabela 1. Endogene interferencije koje utiču na pojedine analitičke metode.



Vrste analitičkih interferencija u laboratoriji

Vrste interferencija Poreklo interferenata Primeri 

EGZOGENE

U vezi sa narušenom analitičkom procedurom –

mogu se prevenirati poštovanjem standardnih

procedura kontrole kvaliteta (ICQ/ECQ) ili

praćenjem poruka sa analizatora.

Fibrinski ugrušak, carryover kontaminacija,

neprecizno pipetiranje, propadanje reagenasa i

kalibratora, varijacije reagenasa od LOT-a do

LOT-a, nedektovani mehurići, neadekvatno

ispiranje, neadekvatno rastvaranje kontrola i

kalibratora,…

ENDOGENE – najozbiljniji uzrok neslaganja

dobijenih rezultata sa kliničkom slikom

pacijenta

Ne mogu se detektovati niti prevenirati

standardnim QC procedurama (pridržavanje u

skladu sa zahtevima akreditacije i regulative,

održavanje analizatora, interni/eksterni programi

evaluacije), niti postoji jedinstvena procedura za

njihovu eliminaciju (brojevi 2, 3, 4, 5)

1) Uobičajene komponente seruma u višku

(hemoglobin, lipidi, bilirubin) – mogu se

detektovati u preanalitičkoj fazi

2) Antitela (anti-analit i anti-reagens At

poput heterofilnih, anti-animalnih i auto-

antitela)

3) Hook-ov efekat

4) Ukršteni reaktanti (cross-reaction)

5) Visoke doze biotina

Tabela 2. Tabelarni prikaz endogenih i egzogenih interferencija u medicinskim laboratorijama.



Posledice prisustva interferencija u imunohemijskim testovima 

Poznavanjem i prepoznavanjem interferencija u imunohemijskim metodama, mogu se

izbeći:

✓ Pogrešna, propuštena ili odložena dijagnoza i lečenje (praćenje uspešnosti terapije) -

zbog pogrešne interpretacije laboratorijskih rezultata;

✓ Nepotrebna dodatna laboratorijska ispitivanja ili invazivne medicinske procedure;

✓ Primena neodgovarajuće terapije.



Kada posumnjati na interferencije? 

✓ Kada ne postoji podudarnost sa ostalim nalazima ili kliničkom slikom pacijenta;

✓ Kada se dobije ekstremno neuobičajen rezultat čak i u patološkim stanjima pacijenata;

✓ U slučaju nedoslednih laboratorijskih rezultata dobijenih različitim analitičkim tehnikama

određivanja istog analita.



1. Ukrštena reaktivnost (cross-reactivity)

➢ Endogena supstanca u uzorku (prekursori ili metaboliti analita ili

lekovi i njihovi metaboliti) strukturalno slična analitu (jednaki ili slični

epitopi sa analitom koji se određuje), koja ukršteno reaguje sa

antitelom na analit.

➢ Primeri međusobne strukturalne sličnosti su hormoni: TSH, FSH, LH i

hCG koji imaju analognu alfa subjedinicu, dok beta subjedinica određuje

biološku aktivnost.

➢ Najviše su pogođena kompetitivna imuno-određivanja (sterodini

hormoni - kortizol, 17-(OH)-progesteron, testosteron, vitamin D), zbog

nedostatka specifičnosti At → preporučuje se upotreba visoko-afinitetnih,

specifičnih anti-analit antitela (Slika 1 i 2).

➢ Rezultati su uglavnom lažno povišeni (pozitivni).

Slika 1. Isečak iz proskripcije proizvođača testa Roche

diagnostics (Bazel, Švajcarska) za serumski kortizol.

Ukrštena reaktivnost prednizolona je sa novom generacijom

testa opala sa 171% na 7,32 %.

Slika 2. Isečak iz proskripcije proizvođača testa Roche

diagnostics (Bazel, Švajcarska) za testosteron o korišćenju

visoko-afinietnih specifičnih monoklonskih ovčijih At u

reagensu.



2. High-dose hook efekat (efekat 
prozona)

➢ Pri jako visokim koncentracijama analita
(progresivni tumori, prolaktinomi, karcinomi tiroidee)
dolazi do saturacije svih raspoloživih epitopa na oba At
što onemogućava stvaranje „sendvič“ imunokompleksa
i ima za posledicu:

➢ Lažno niske ili snižene rezultate koji su i dalje u ref.
opsegu koncentracija.

➢ Pogođena su samo dvostrana imunoodređivanja
(„sendvič“ metode) u jednom koraku (one-step
assay).

➢ Tipično za tumorske markere: AFP, hCG, CA-125,
PSA, CEA, ali i druge analite: PRL, TG, feritin, GH,
urinski albumin.

Slika 4. Isečak iz proskripcije proizvođača testa Roche diagnostics (Bazel,

Švajcarska) za CEA.

Slika 3. Izgled krive u obliku udice kod Hook-ovog efekta visokih doza.



3. Endogena anti-reagens antitela

Potiču od cirkulišućih humanih At prisutnih u serumu pacijenata koja reaguju sa At

životinjskog porekla koja se koriste u imunohemijskim testovima.

a) Heterofilna antitela

➢ Endogena, polispecifična At humanog porekla, uglavnom nastaju spontano.

➢ Češće se pojavljuju u „sendvič“ imunohemijskim metodama, čak i u odsustvu analita, uzrokujući

lažno povišene rezultate.

➢ Detektabilna su samo u uzorcima pune krvi, seruma ili plazme, ali ne i u urinu, jer ne prolaze u urin – za

potvrdu prisustva interferencije u krvi onih analita koji se eliminišu urinom (kortizol, hCG).



b) Humana anti-animalna At (HAAA) -

Humana anti-mišja At (HAMA)

➢ Visokoafinitetna, monoklonska At, usmerena prema definisanim životinjskim
epitopima (miša, konja, ovce, koze).

➢ Kod osoba koje su primale mišja monoklonska antitela u dijagnostičke ili
terapeutske svrhe (scintigrafija kostiju, imunoterapija kod onkoloških
pacijenata) ili kod osoba koje su profesionalno izložene kontaktu sa
životinjama (veterinari, mesari) ili imaju domaće životinje.

➢ Javljaju se kod dvostepenih, „sendvič“ imunohemijskih testova.

➢ Dovode do pozitivnih ili negativnih interferencija.

Slika 5. Isečak iz proskripcije proizvođača testa Roche

diagnostics (Bazel, Švajcarska) za TSH gde se navodi da zbog

prisustva himernih humanih i mišjih At u reagensu,

interferencije koje potiču od HAMA su u velikoj meri

eliminisane.



4. Endogena anti-analit At (autoantitela)

➢ Cirkulišuća At koja deluju na analit iz uzorka ometajući reakciju između analita
i antitela iz reagensa.

➢ Uglavnom su prisutna kod pacijenata sa različitim autoimunim oboljenjima
(celijakija, DM tip-1), posle imunizacije, transfuzije i skoro preležane infekcije.

a) Anti-tireoglobulinska auto At

Interfereriraju u „sendvič“ imunohemijskoj metodi za određivanje TG;

Posumnjati na interferenciju kod niskih rezultata TG;

Smanjuju kliničku upotrebljivost testa za TG!

Preporuka prema aktuelnim smernicama: Uvek uz TG određivati i anti-TG At.

b) Anti-insulinska auto At

Interferiraju pri određivanju insulina i C-peptida;

Uzrokuju lažno visoke ili lažno normalne vrednosti za insulin;

Njihovo određivanje služi za diferencijalnu dijagnozu hipoglikemije kod ne-dijabetesnih
pacijenata.

Slika 6. Isečak iz proskripcije proizvođača testa Roche

diagnostics (Bazel, Švajcarska) za Tireoglobulin (TG),

gde se navodi da određivanje TG može biti pogođeno

anti-TG autoantitelima.

Slika 7. Primer izgleda nalaza za nedetektabilni TG uz

negativna anti-TG At.



c) Makro-analiti

✓ At koja se vezuju za analit in vivo i

menjaju poluživot i fiziološku ulogu analita, ali čuvaju

antigenost ili interferiraju in vitro sa imunohemijskim

testovima.

✓ Tipične su makro forme za: PRL, TSH, FSH i LH, B12,

cTn.

✓ Prolaktin monomer se in vivo vezuje za IgG At i stvara

neaktivnu formu sa dužim poluživotom – makroprolaktin i

dovodi do lažno povišenih vrednosti za prolaktin, što sve

zajedno ima za posledicu pogrešno postavljenu dijagnozu

hiperprolaktinemije.

Slika 9. Primer izgleda nalaza kada je makroPRL prisutan u serumu uz povišen

jutarnji prolaktin.

Slika 8. Isečak iz proskripcije proizvođača testa Roche diagnostics (Bazel,

Švajcarska) za prolaktin i korišćenje PEG 6000 za taloženje makroformi

prolaktina.



5. Interferenti koji sprečavaju separaciju imunskih kompleksa

Biotin (vitamin B7 ili Vitamin H)

✓ Sastojak je koenzima za reakcije karboksilaze u glukoneogenezi, sintezi masnih kiselina i katabolizmu

aminokiselina.

✓ Sastojak je mnogih kozmetičkih preparata (lakovi za nokte, preparati za kosu i kožu), a trajno se propisuje

pacijentima sa multiplom sklerozom, mitohondrijalnim oboljenjima, određenim urođenim metaboličkim

poremećajima i neurološkim defektima.

✓ Interferira i kod kompetitivnih i kod nekompetitivnih „sendvič“ imunoeseja koji koriste streptavidin-biotin

interakciju za separaciju At iz reagensa od reakcione smeše (Ag-At) (Roche testovi).

✓ Lažno povišeni rezultati u kompetitivnim imunotestovima: fT4, fT3, Anti-TSH receptorska At, vitamin D,

kortizol, testosteron.

✓ Lažno sniženi rezultati u „sendvič“ imunoesejima: TSH, FSH, LH, hCG, C-peptid, PTH, IGF-1, insulin,

tireoglobulin, feritin, NT-pro-BNP, prolaktin, PSA.

✓ Veličina greške u rezultatima je odraz slobodne koncentracije biotina u uzorku (problemi sa mega dozama biotina-

300 mg).

Slika 10. Suplement 

biotina.



Mere za prevazilaženje prisustva endogenih interferencija

Ne postoji pojedinačni/jedinstveni test koji može da identifikuje ili isključi interferencije koje potiču od endogenih At.

Uspostaviti procedure/smernice:

✓ Informisati se o relevantnom medicinskom statusu spornog pacijenta (bolestima ili stanjima, terapiji, suplementima,

imunizaciji, da li je u kontaktu sa životinjama, da li se već zna da je imao neku od spomenutih interferencija, itd);

✓ Ponoviti test na istom analizatoru, u istoj laboratoriji kako bi se otklonile sumnje na bilo koji korak u analitičkoj fazi

koji potiče od egzogenih uzročnika (carry-over, fibrinski ugrušak, nedetektovani mehurići, neprecizno pipetiranje,

kontaminacija, varijacije između lot-ova reagenasa,...);

✓ Razmotriti ponovno uzorkovanje (naročito pogodno za interferenciju biotinom);



✓ Uzorak odrediti u drugoj laboratoriji koja koristi drugu mernu tehniku određivanja, što podrazumeva drugačiji

kompleks za imobilizaciju At (Abbott analizatori umesto Roche-ovih jer ne koriste biotin-streptavidin interakciju),

različit broj ispiranja tokom ciklusa rada, drugačije antitelo u reagensu (mišje, ovčije, konjsko), drugačiji obeleživač

(rutenijum, ALP), ili referentnu metodu (za steroidne imunološke testove, toksične supstance i lekove to je LC-MS/MS,

za fT4 i testosteron dijaliza ekvilibrijuma).

▪ Ukoliko postoji signifikantno odstupanje u rezultatima – dokaz da postoji interferencija, ali se ne zna još uvek

koja tačno.

▪ Ovaj princip se ne koristi za dokazivanje prisustva autoantitela.

✓ Serijska razblaženja seruma – gubitak linearnosti se pokazuje u prisustvu interferencija; pratiti uputstva proizvođača

testa; nisu dovoljno efikasne za interferencije nastale prisustvom heterofilnih At, makroformi, ukrštenih reaktanata ili

biotina, ali jesu za otkrivanje Hook-ovog efekta (velike dilucije 1/100, 1/1000) i HAAA.



✓ Precipitacija uzoraka polietilenglikolom (PEG 6000) – precipitira imunoglobuline i druge visokomolekularne

komplekse (autoantitela – makroforme), ali se ne koristi se za detekciju Hook-ovog efekta (tumorskih markera u

visokim koncentracijama), ukrštenih reaktanata (spironolaktona, prednizolona) ili biotina.

▪ Glavni nedostatak taloženja PEG-om je koprecipitacija monomera – lažna hiperprolaktinemija.

✓ Korišćenje blokirajućeg agensa (u obliku rastvora) za neutralizaciju heterofilnih At, koji deluje tako što adsorbuje

interferirajuće At.

✓ Korišćenje epruveta sa blokirajućim antitelima imobilisanim sa unutrašnje strane površine epruvete.

▪ Manje su efikasne kod HAMA.

✓ U slučaju da se ne ustanovi interferencija, a problem i dalje postoji, uzorak treba poslati u referentnu laboratoriju,

ali i proizvođaču testa koji ima mogućnosti da izvodi puno kompleksnije testove i ispitivanja uzroka problema.



Umesto zaključka:

✓ Interferencije u humanim uzorcima se ne mogu detektovati standardnim procedurama kontrole kvaliteta i one

ispoljavaju reproducibilnost u jednom analitičkom sistemu.

✓ I pored kontinuiranih pokušaja od strane medicinskih laboratorija i proizvođača testova da detektuju, eliminišu i

preveniraju interferencije, nijedan sistem nije nepogođen interferencijama.

✓ Poznavanjem izvora interferencije i međusobnom saradnjom lekara-kliničara i laboratorije, moguće je izbeći neželjene

posledice nepredviđenih interferencija.

✓ Neke eksterne šeme kontrole kvaliteta su posebno fokusirane na neke endogene interferencije kako bi podigle svest

laboratorijskim ekspertima i ukazale na ovu vrstu izazova.

✓ Progresivni razvoj veštačke inteligencije (AI) – današnji je „hot topic“ u svetu laboratorijske medicine i mogao bi da

ponudi efikasna rešenja za budućnost na ovom polju.
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Unutrašnja kontrola kvaliteta (IQC)

„Uzorci ili rastvori koji se određuju u cilju 
kontrole, a ne za kalibraciju“

(IFCC definicija)

• ključni element u laboratorijskoj praksi

• kontrolne procedure – prate ispravnost 
analitičkog sistema i pouzdanost rezultata 
pacijenata

XXI MEĐUNARODNA KONVENCIJA O KVALITETU -
KVALITETOM DO ODRŽIVOG POSLOVANJA, 2025 2



Unutrašnja kontrola kvaliteta (IQC)

• Mera preciznosti (koliko su izmerene vrednosti bliske)

• Da li merni sistem daje iste rezultate tokom
vremena pod različitim uslovima (analizator, 
reagens, temperatura, operater,…) 

• Merenje poznatog uzorka u predefinisanim 
vremenskim intervalima 

• Kontinuirano sa uzorcima pacijenata

XXI MEĐUNARODNA KONVENCIJA O KVALITETU -
KVALITETOM DO ODRŽIVOG POSLOVANJA, 2025 3



Vrste kontrolnih materijala

• Proizvođačke kontrole: isti proizvođač 
analizatora/reagenasa

• Third-Party kontrole: nezavisne, različiti 
instrumenti i reagensi

XXI MEĐUNARODNA KONVENCIJA O 
KVALITETU - KVALITETOM DO ODRŽIVOG 

POSLOVANJA, 2025
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Vrste kontrolnih materijala

XXI MEĐUNARODNA KONVENCIJA O 
KVALITETU - KVALITETOM DO ODRŽIVOG 

POSLOVANJA, 2025
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Kontrole proizvođača Kontrole “treće strane”

Poreklo
Proizvedene od strane istog 

proizvođača opreme/reagenasa

Proizvedene od strane nezavisnih 

kompanija koje nisu proizvođači 

analizatora

Kompatibilnost

Dizajnirane da budu u 

potpunosti kompatibilne sa 

opremom jednog proizvođača

Dizajnirane da budu kompatibilne sa 

velikim brojem analizatora različitih 

proizvođača

Fleksibilnost Manje fleksibilne
Fleksibilne - mogu se koristiti sa 

različitim sistemima i platformama.

Upotreba
Primarno se koriste sa 

opremom istog proizvođača

Mogu se koristiti sa opremom 

različitih proizvođača

Regulativa

Zahtev akreditacije ili radi 

očuvanja garancije opreme 

(proizvođač zahteva korišćenje 

sopstvene kontrole)

Ne moraju biti prihvaćene od strane 

regulatornih tela – prema ISO 

15189:2022 kao alternativa ili dodatak 

proizvođačkoj kontroli



Međunarodne smernice i standardi

• Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI) 
neprofitna organizacija koja razvija internacionalne 
laboratorijske standarde i smernice zasnovane na 
informacijama i saradnji laboratorija, proizvođača, 
regulatornih tela i istraživača (consensus-based)

• Internacionalne smernice omogućavaju kreiranje 
strategije IQC

• Implementiran u nacionalne regulative različitih 
zemalja, široko prihvaćen u US

• Clinical & Laboratory Standards Institute | CLSI

XXI MEĐUNARODNA KONVENCIJA O 
KVALITETU - KVALITETOM DO ODRŽIVOG 

POSLOVANJA, 2025
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https://clsi.org/


ISO 15189:2022

ISO 15189:2022(en), Medical laboratories —
Requirements for quality and competence

• SRPS EN ISO 15189:2023 u Srbiji

• Definiše zahteve za kvalitet i kompetentnost 
medicinskih laboratorija

• IQC je ključna za verifikovanje pouzdanosti 
sistema i izdatih rezultata 

XXI MEĐUNARODNA KONVENCIJA O 
KVALITETU - KVALITETOM DO ODRŽIVOG 

POSLOVANJA, 2025
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IQC preporuke - SRPS EN ISO 15189:2023

• Izbegavati promenu lota kontrole, kalibratora i 
reagenasa u istom danu

• Pored proizvođačkih kontrola preporučuje se 
upotreba tzv. kontrola „treće strane“ (third-
party)

• Odabir kontrola na osnovu stabilnosti, tipa 
matriksa, klinički relevantnih vrednosti

XXI MEĐUNARODNA KONVENCIJA O 
KVALITETU - KVALITETOM DO ODRŽIVOG 

POSLOVANJA, 2025
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Globalna anketa o IQC (IFCC 2021)

• IFCC Task Force on Global Laboratory Quality

• 52 zemlje; 46 odgovorilo na pitanja o IQC

• 54.8%  koriste Westgard-ova pravila; 19% koristi
kombinaciju pravila

• Ukazalo na značaj IFCC i drugih laboratorijskih udruženja 
za razvoj i praktičnu primenu IQC strategije

XXI MEĐUNARODNA KONVENCIJA O 
KVALITETU - KVALITETOM DO ODRŽIVOG 
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Izazovi

• Razlika između ustanovljenih strategija i 
svakodnevne prakse u laboratorijama 

• Implementacija zavisi od nacionalne regulative

XXI MEĐUNARODNA KONVENCIJA O 
KVALITETU - KVALITETOM DO ODRŽIVOG 

POSLOVANJA, 2025
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Upotreba proizvođačkih opsega

• Laboratorije često prihvataju srednje vrednosti i 
opsege koje su dati u proizvođačkom uputstvu 
kontrola bez provere

• Nedostatak smernica, ograničen budžet

• Proizvođači kontrola – uputstva za korišćenje (IFU)

Svaka laboratorija treba samostalno da ustanovi svoju 
srednju vrednost i opseg kontrole

XXI MEĐUNARODNA KONVENCIJA O 
KVALITETU - KVALITETOM DO ODRŽIVOG 

POSLOVANJA, 2025
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Prikaz slučaja: odstupanje HDL kontrole

• Vrednosti HDL kontrole (L1 & L2) - uočeno 
pomeranje vrednosti naniže 

• Potencijalni uzroci: instrument, priprema 
kalibratora, priprema kontrola

• Nema odstupanja u vrednostima pacijenata niti u 
rezultatima spoljašnje kontrole kvaliteta

• Nema značajnih odstupanja u kalibraciji između 
različitih instrumenata i laboratorija

XXI MEĐUNARODNA KONVENCIJA O 
KVALITETU - KVALITETOM DO ODRŽIVOG 

POSLOVANJA, 2025
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Rešenje: upotreba CLSI protokola

• CLSI protocol : 20 merenja tokom 10 dana

• Dve laboratorije su vršile određivanje HDL 
vrednosti za oba nivoa kontrole, dva puta dnevno 
(na početku i na kraju smene) – 40 određivanja

• Ograničenje: prethodni lot HDL kontrole 
proizvođača nedostupan, budžet

• Statistički podaci iz softvera za kontrolu kvaliteta 
(Peer group podaci) korišćeni za procenu 3rd 
party kontrole 

XXI MEĐUNARODNA KONVENCIJA O 
KVALITETU - KVALITETOM DO ODRŽIVOG 

POSLOVANJA, 2025
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Rezultati – kontrola proizvođača

Dan

HDL control

HDL koncentracija  jutro
[mmol/L]

HDL koncentracija kraj 
smene [mmol/L]

L1 L2 L1 L2

I 0.90 1.68 0.90 1.70

II 0.94 1.75 0.91 1.69

III 0.95 1.77 0.89 1.75

IV 0.90 1.74 0.89 1.70

V 0.97 1.64 0.88 1.68

VI 0.95 1.70 0.94 1.67

VII 0.98 1.67 0.94 1.61

VIII 0.95 1.65 0.91 1.73

IX 0.95 1.64 0.92 1.62

X 0.90 1.70 0.96 1.70

XXI MEĐUNARODNA KONVENCIJA O 
KVALITETU - KVALITETOM DO ODRŽIVOG 
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Rezultati – third-party kontrola

XXI MEĐUNARODNA KONVENCIJA O 
KVALITETU - KVALITETOM DO ODRŽIVOG 

POSLOVANJA, 2025
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Dan

3rd party HDL kontrola

HDL koncentracija  
jutro [mmol/L]

HDL koncentracija
kraj smene [mmol/L]

I 1.91 1.92

II 1.94 1.96

III 1.96 1.95

IV 1.88 1.88

V 1.9 1.91

VI 1.87 1.92

VII 1.88 1.88

VIII 1.94 1.92

IX 1.91 1.92

X 1.95 1.89



Rezultati – konsenzus vrednosti

XXI MEĐUNARODNA KONVENCIJA O 
KVALITETU - KVALITETOM DO ODRŽIVOG 

POSLOVANJA, 2025
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Kontrola proizvođača – originalne vrednosti

Nivo Srednja vrednost Opseg SD CV

1 0.98 0.86 - 1.10 0.040 4.0

2 1.74 1.52 - 1.96 0.073 4.2

Kontrola proizvođača – nove vrednosti

Nivo Srednja vrednost Opseg SD CV

1 0.93 0.84 - 1.02 0.029 3.1

2 1.69 1.55 - 1.82 0.045 2.7



Zaključak

• Izvođenje IQC je ključno za održanje kvaliteta 
laboratorije i bezbednost pacijenata 

• Svaka laboratorija treba da teži unapređenju 
procesa IQC

• Standardi i smernice daju okvire ali se 
implementacija razlikuje

• Potreba za usaglašavanjem smernica na 
internacionalnom nivou i aktivno uključivanje 
nacionalnih udruženja

XXI MEĐUNARODNA KONVENCIJA O 
KVALITETU - KVALITETOM DO ODRŽIVOG 
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PLANIRANJE

IZVOĐENJE

PROVERA/

KONTROLA

AKCIJA

• Kvalitet krajnjeg proizvoda 

- laboratorijski rezultat 

KVALITET

Edvards Deming

-Sistem za postizanje kvaliteta je prevencija, a ne ocena
-Kvalitet se definiše kao usklađenost sa zahtevima, a ne kao dobar ili loš



CENITI SISTEM
EPISTEMOLOGIJA

PSIHOLOGIJA
RAZUMEVANJE 

VARIJACIJE Teorija znanja

SISTEM DUBOKOG ZNANJA

XXI MEĐUNARODNA KONVENCIJA O KVALITETU – 
KVALITETOM DO ODRŽIVOG POSLOVANJA, 2025



TERMINOLOGIJA

Prema zahtevima standarda ISO/IEC 17025 kao i 
ISO 15189, laboratorija mora sprovoditi postupke 
za praćenje kvaliteta rezultata ispitivanja 

Ovo se može sprovoditi uključivanjem laboratorija 
u programe ispitivanja osposobljenosti i 
međulaboratorijska poređenja

XXI MEĐUNARODNA KONVENCIJA O KVALITETU – 
KVALITETOM DO ODRŽIVOG POSLOVANJA, 2025



TERMINOLOGIJA
 Međulaboratorijsko poređenje (MLP) je

organizovanje, izvođenje i vrednovanje ispitivanja istih 
ili sličnih predmeta ispitivanja koje su sprovele dve ili 
više laboratorija u skladu sa unapred utvrđenim 
uslovima

 Spoljašnja kontrola kvaliteta (External Quality 
Assessment) predstavlja vrednovanje performansi 
laboratorija u odnosu na unapred utvrđene 
kriterijume učestvovanjem u međulaboratorijskim 
poređenjima

 Proficiency testing - PT aktivnost je učestvovanje u 
ispitivanjima osposobljenosti i ostalim 
međulaboratorijskim poređenjima



SPOLJAŠNJA KONTROLA KVALITETA/EQA
External Quality Assessment / Proficiency Testing = 
Spoljašnja kontrola kvaliteta / Ispitivanje osposobljenosti

Koristi se da proceni performanse procedure merenja 
poređenjem rezultata laboratorije sa rezultatima drugih 
laboratorija u istom setu uzoraka

Idealno, EQA/PT program treba da obezbedi učesnicima 
rezultate koji ih informišu ako njihova merna procedura 
odstupa od tačne vrednosti

XXI MEĐUNARODNA KONVENCIJA O KVALITETU – 
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SPOLJAŠNJA KONTROLA KVALITETA/EQA

Sistem dizajniran da objektivno proceni kvalitet 
rezultata dobijenih od laboratorija, a evaluiranih 
od strane nezavisnog tela-spoljašnje agencije

Rezultati jedne laboratorije upoređuju se sa 
rezultatima drugih laboratorija kao i sa prethodnim 
rezultatima
Grupe se definišu prema vrsti metode, analizatora
Određuje se tzv. konsenzus vrednost za svaki tip 
metode/analizatora i konsenzus vrednost za sve 
učesnike
Konsenzus vrednost = srednja vrednost nakon 
odstranjivanja ekstremnih vrednosti



 Ako se dobije neprihvatljiv rezultat EQA/PT, merna procedura mora da se 
ispita za moguće uzroke i treba preduzeti neophodne korektivne mere

 Čak i kada je rezultat u okviru granica prihvatljivosti, trebalo bi ispitati i 
rezultate koji su blizu 2 Sd od grupne Xsr (SDI blizu 2)

SPOLJAŠNJA KONTROLA KVALITETA/EQA



Akreditovane laboratorije imaju obavezu da učestvuju u dostupnim i 
odgovarajućim PT aktivnostima 

Planiranje učešća (u skladu sa dokumentima ISO, prikladnost) 

Korišćenje usluga akreditovanih PT posrednika (engl. provider) 

Učestvovanjem u programima za ispitivanje osposobljenosti i 
međulaboratorijskim poređenjima laboratorije dokazuju svoju kompetentnost 
korisnicima usluga, akreditacionom telu i drugim zainteresovanim stranama

UČEŠĆE U SPOLJAŠNJOJ KONTROLI 
KVALITETA/EQA

XXI MEĐUNARODNA KONVENCIJA O KVALITETU – 
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 Laboratorija je u obavezi da vrednuje rezultate PT aktivnosti uz odgovarajuću 
evidenciju i sprovođenje preventivnih odn. korektivnih mera, kada je to 
neophodno

Kada međulaboratorijsko poređenje nije raspoloživo, primenjuju se drugi pristupi 
u cilju pružanja dokaza za utvrđivanje prihvatljivosti rezultata ispitivanja. Ovaj 
mehanizam koristi odgovarajuće materijale kao što su prethodno ispitani uzorci 
i/ili sertifikovani referentni i kontrolni materijali kao i razmenu uzoraka sa drugim 
laboratorijama

UČEŠĆE U SPOLJAŠNJOJ KONTROLI 
KVALITETA/EQA
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 MLP - najmanje jednom godišnje ili po potrebi (promena metode i/ili referentnih
vrednosti za određeni parametar, rekalibracije metode od strane proizvođača,
promene analizatora, promene proizvođača testa, proširenja liste parametara i dr.)

U CMB međulaboratorijsko poređenje se može sprovesti:

između dve laboratorije za jedan ili više parametara
između više laboratorija za jedan ili više parametara

DIZAJN I DINAMIKA MLP UNUTAR CMB
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Pogodna i međunarodno prihvaćena metoda - izračunavanje indeksa standardne 
devijacija (SDI = z-skor) za svaki određeni parametar. 

SDI = (rezultata laboratorije - konsenzus vrednost) / Sd 

Konsenzus vrednost = srednjoj vrednosti svih pristiglih rezultata koji su u opsegu 
Xsr±3Sd

Vrednost SDI se interpretira na sledeći način:
• SDI ≤ 2 rezultat MLP je dobar
• SDI od 2 do 3 rezultat MLP je nepouzdan (treba ga preispitati)
• SDI ≥ 3 rezultat MLP je loš

OBRADA PODATAKA



SDI se ne može pouzdano interpretirati ukoliko je mali broj laboratorija u MLP
SDI ukoliko je učestvovalo više od dve laboratorije
 Samo dve laboratorije: procentualna razlika (D): 

D = [(B – A)/A] x 100
A rezultat iz laboratorije u odnosu na koju se vrši poređenje 
B rezultat iz druge laboratorije

Vrednost za D ne bi trebala da bude veća od dozvoljenih koeficijenata 
varijacije za unutrašnju kontrolu kvaliteta

(približan uvid u uporedivost rezultata između laboratorija)
Uzeti u obzir i razliku u referentnim vrednostima ukoliko se pojedini 

parametar određuje različitim metodama

OBRADA PODATAKA
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Laboratorija koja organizuje MLP izdaje izveštaj učesnicima koji sadrži sledeće 
informacije:
 naziv laboratorija koje su učestvovale
 naziv aparata (i proizvođača) gde su obavljena analitička ispitivanja
 broj uzorka korišćenog za MLP
 uporedni prikaz rezultata ispitivanja svih parametara određenih u laboratorijama
 jedinice u kojima se rezultat ispitivanja iskazuje
 naziv korišćene/primenjene metode
 referentne vrednosti za parametre koji se određuju različitim metodama u 

laboratorijama koje se porede
 podatke statističke obrade uporedivosti rezultata
 datum i potpis ovlašćenog biohemičara za MLP

IZVEŠTAJ MLP

XXI MEĐUNARODNA KONVENCIJA O KVALITETU – 
KVALITETOM DO ODRŽIVOG POSLOVANJA, 2025



Procedure koje koriste rezultate više laboratorija koje analiziraju iste 
uzorke

Obezbeđuje značajni doprinos praksi medicinske biohemije 
procenom performansi individualnih laboratorija i statusu 
standardizacije i harmonizacije između različitih mernih procedura

EQA se esencijalno fokusira ne samo na proceni laboratorijskih 
performansi, već i na veoma važnoj edukaciji

SPOLJAŠNJA KONTROLA KVALITETA/EQA



SPOLJAŠNJA KONTROLA KVALITETA/EQA



SPOLJAŠNJA KONTROLA KVALITETA/EQA

1. Tačan ali neprecizan
2. Precizan ali ne i tačan
3. Preciznost i tačnost 

van opsega



SPOLJAŠNJA KONTROLA KVALITETA/EQA



STANDARDNI 
IZVEŠTAJ EQA



• Text sekcija sumira statističke 
informacije za svaki parametar



1. Ukupno 673 laboratorije sa 
vrednostima između 35 i 36,63%

2. 58 laboratorija sa vrednostima 
između 33,29 i 33,96 u grupi sa 
našom metodom

3. Naš rezultat
4. Jedinice
5. 25 laboratorija je izvestilo 

vrednosti između 37,96 i 38,62 u 
grupi sa našim instrumentom 



SDI odražava performanse 
laboratorije i korisni su za praćenje 
učinka tokom vremena

Prihvatljive performanse su SDI < 2



SDI – indeks SD
RMSDI – running mean SDI

TS – target skor
RMTS – running mean TS

Konsenzus:
grupa prema aparatu (N > 20)
grupa prema metodi (N < 20)
sve metode (oba N < 20)

Target skor
100–120% - odličan
70–100% - dobar
50–70% - prihvatljiv
40–50% - potrebno poboljšanje
< 40% - neprihvatljiv 

rezultat

SDI

TS





IQC i EQA

• Unutrašnja QC je usmerena na detekciju greški, hitne 
korekcije i prevenciju da bi obezbedila reproducibilnost
rezultata iz dana u dan, dok

•  Spoljašnja QC ima za cilj verifikaciju posteriori, poređenjem 
tačnosti rezultata sa referentnim sistemom za potvrdu
interlaboratorijske uporedljivosti
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OČEKIVANI 
REZULTATI
POZNATI

IQC EQA

OČEKIVANI 
REZULTATI
NEPOZNATI

PROCENA
NEPRECIZNOSTI

PROCENA
NEPRECIZNOSTI I 
TAČNOSTI

POREĐENJE
SAMA 
LABORATORIJA

POREĐENJE
SA SVIM LAB. I LAB. 
KOJE KORISTE ISTU 
METODU

DOSTUPNOST REZULTATA
ODMAH

DOSTUPNOST REZULTATA
KASNIJE, NAKON DOSPEĆA IZVEŠTAJA



ZAKLJUČAK

Cilj kontrole kvaliteta je jednostavno da obezbedi
da su rezultati, generisani u laboratoriji, pouzdani

Pojam kontrole kvaliteta je mnogo širi od IQC i EQC
i obuhvata: određivanje pravog testa na pravom
uzorku, izdavanje tačnog/pravog rezultata sa
odgovarajućom interpretacijom pravoj osobi u
pravo vreme
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HVALA NA PAŽNJI!



Razlika u uticaju interferencija na 
tačnost rezultata pre i posle primene 

HIL indeksa

Jelena Marjanović

Beograd, maj 2025.



HIL

HEMOLIZA

IKTERUS

LIPEMIJA



UZROCI 
HEMOLIZE o imunološka obolenja (hemolitička anemija, 

nepodudarnost krvnih grupa, reakcije na lekove)

o HUS, DIK, TTP

o hemoglobinopatije, enzimopatije (talasemije, 
anemija srpastih ćelija)

o infekcije, trovanje

In vivo

o venepunkcija

o rukovanje, transport

o centrifugiranje

In vitro 
𝐾+

AST

LDH



UZROCI IKTERUSA 
I LIPEMIJE

In vivo ikterus

o bolesti jetre ili žučnih puteva

o hemolitičke bolesti

In vivo lipemija 

o hiperlipidemijske bolesti

o lekovi

o alkoholizam

o postprandijalna stanja



VIZUELNA 
PROCENA 
INTERFERENCIJA

✓ jednostavnost

✓ brzina

✓ ekonomičnost

× subjektivnost

× iskustvo i obučenost 

× nepreciznost

PREDNOSTI

NEDOSTACI



Klasifikacija po Lippi-u 

STEPEN
HEMOLIZA

(ružičasto-crvena boja)

IKTERUS

(žuta boja)

LIPEMIJA

(zamućenost, mlečna boja)

0 Bez boje, providan serum Svetložut ili bez boje Potpuno providan

NEMA INTERFERENCIJE

+ Svetlo ružičasto Umereno žut Blago zamućen

SLABA INTERFERENCIJA. NEMA ZNAČAJAN UTICAJ NA TAČNOST.

++ Crvenkasto Tamno žut Umereno zamućen

UMERENA INTERFERENCIJA. PAŽNJA. UTICAJ NA TAČNOST.

+++ Tamno crveno Zelenkasto-žut Jako zamućen, mlečni izgled

JAKA INTERFERENCIJA. ANALIZA UZORKA NIJE POUZDANA.



AUTOMATIZOVANA PROCENA INTERFERENCIJA

✓ pouzdaniji način detekcije interferencija

i procene kvalitete uzoraka 

✓ kvalitativne i kvantitativne informacije

✓ stepen interferencije

✓ koncentracija interferenta

✓ spektrofotometrijska očitavanja

✓ HIL indeks

✓ minimizirane greške pri interpretaciji

i izdavanju laboratorijskih rezultata



HIL indeks

o Abbott Alinity ci

o HIL =  H (hemoliza)

=  I (ikterus)

=  L (lipemija)

o brojčana vrednost interferenta

stepen interferencije (+)

koncentracija interferenta

o HIL „prag“

o ± 10%

Kvalitativna

interpretacija

HEMOLIZA

Hemoglobin

(SI – g/L)

IKTERUS

Bilirubin

(SI - µmol/L)

LIPEMIJA

Trigliceridi

(SI – mmol/L)

(Blank) < 0,30 < 34,2 < 0,57

1+ 0,30 – 0,99 34,2 – 68,3 0,57 – 1,12

2+ 1,00 – 1,99 68,4 – 170,9 1,13 – 1,69

3+ 2,00 – 4,99 171,0 – 341,9 1,70 – 2,25

4+ ≥ 5,00 ≥ 342,0 ≥ 2,26



Primena HIL indeksa 
u laboratoriji KBC 
„Dr Dragiša Mišović“

PODACI

EVIDENCIJA

ANALIZA 
UZORAKA

INSULIN

Fe
AST

Abbott, Alinity ci



I STEPEN OPSEG KONC. HIL „PRAG“ IZDAVANJE

AST

H 1+ 0.30 - 0.99 g/L
< 0.30 g/L = +10%

NULTA TOLERANCIJA *
0 / 1+

I 4+

L 4+

D. BIL.

H 1+ 0.30 - 0.99 g/L
< 0.30 g/L = -10%

NULTA TOLERANCIJA
0

I 4+

L 4+

GVOŽĐE

H 1+ 0.30 - 0.99 g/L
< 0.30 g/L = +10%

NULTA TOLERANCIJA *
0 / 1+

I 4+

L 4+

LDH

H 1+ 0.30 - 0.99 g/L
< 0.30 g/L = +10%

NULTA TOLERANCIJA
0

I 4+

L 4+

FOSFOR

H 2+ 1.00 - 1.99 g/L 1.25 g/L = +7.2%

H 3+ 2.00 - 4.99 g/L 2.50 g/L = +14.0% 2+
I 4+

L 4+

KALIJUM

H 2+ 1.00 - 1.99 g/L 1.00 g/L = +9,1%

H 3+ 2.00 - 4.99 g/L 1.25 g/L = +12,1% 1+
Pri višim konc. analita, interferencija je slabija.

I 4+

L 4+

U. PROTEINI

H 2+ 1.00 - 1.99 g/L 1.50 g/L < 10%

H 3+ 2.00 - 4.99 g/L 3.00 g/L = +12% 2+
I 4+

L 4+

INSULIN

H 2+ 1.00 - 1.99 g/L 1.25 g/L ≤ -6% * 1+ / 0
I 4+

L 4+

FOLATI

H Ne preporučuje se određivanje iz hemolizovanih uzoraka. 0
I 4+

L 4+



interferencija ≤ 10%

➢ nije klinički značajna interferencija

➢ rezultati se izdaju

➢ komentar o prisutnoj interferenciji

interferencija ≥ 10%

➢ značajan uticaj na pojedine parametre

➢ rezultati se (ne) izdaju

➢ komentar o prisutnoj interferenciji

➢ komentar o uticaju interferencije 

➢ preporuka za ponovno uzorkovanje

(NE) izdavanje rezultata uz 
interpretativni komentar ...

INTERPRETATIVNI 
KOMENTAR

✓ vrsta interferencije

✓ uticaj na tačnost rezultata

✓ preporuka za dalje postupanje 



Hvala na pažnji!
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