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Κριτήρια που διαμορφώνουν τους στόχους 
ποιότητας σε ένα κλινικό εργαστήριο

Ο χώρος της υγείας, τόσο σε επίπεδο δημόσιου όσο και σε επίπεδο ιδιωτικού 

τομέα, είναι χώρος παραγωγής και παροχής υπηρεσιών. H ποιότητα των πα-

ρεχομένων υπηρεσιών είναι καθοριστικά επιβεβλημένη. Η ύπαρξη διεθνών 

προτύπων, η νομοθεσία, το θεσμικό πλαίσιο και οι κατευθυντήριες οδηγίες 

εξυπηρετούν την εφαρμογή, την παρακολούθηση και την αξιολόγηση συστη-

μάτων διαχείρισης ποιότητας. Η ποιότητα των βιοχημικών εξετάσεων υπόκειται 

σε συστήματα ελέγχου και διασφάλισης της ποιότητας, που πιστοποιούν την 

τεχνική επάρκεια του σύγχρονου βιοχημικού εργαστηρίου και βελτιώνουν την 

οργάνωσή του, περιορίζουν τον αριθμό των σφαλμάτων, αναβαθμίζουν την 

αξιοπιστία των αναλύσεων, με απώτερο στόχο την ασφάλεια των ασθενών 

και τη βελτίωση της παρεχόμενης υγειονομικής περίθαλψης, ενώ, παράλληλα, 

μειώνονται κόστη και ημέρες νοσηλείας, εξοικονoμούνται πόροι, περιορίζεται 

η πιθανότητα επανεισαγωγής ασθενούς σε νοσοκομειακές δομές και μονάδες 

ή η λανθασμένη θεραπευτική προσέγγιση.
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1. ΕΙΣΑΓΩΓΗ

Τα εργαστήρια παράγουν αποτελέσματα τα οποία 

οφείλουν και πρέπει να είναι ορθά, ακριβή και αξιόπιστα, 

σε εύλογα σύντομο χρονικό διάστημα, με σκοπό να απο-

τελούν αδιάσειστο, ασφαλές εργαλείο στη φαρέτρα των 

κλινικών ιατρών. Τα εργαστηριακά αποτελέσματα είναι 

καθοριστικής σημασίας προϋπόθεση για τη διάγνωση, την 

πρόγνωση, τη θεραπεία και τη νοσοκομειακή διαχείριση 

του ασθενούς. Παράλληλα, μειώνονται κόστη και ημέρες 

νοσηλείας, εξοικονoμούνται πόροι, περιορίζεται η πιθανό-

τητα επανεισαγωγής ασθενούς σε νοσοκομειακές δομές 

και μονάδες ή η λανθασμένη θεραπευτική προσέγγιση.1

Περίπου το 70–85% των κλινικών αποφάσεων λαμβά-

νονται στη βάση των πληροφοριών από τα εργαστηριακά 

αποτελέσματα.1 Ως εκ τούτου, η ποιότητα των παρεχομένων 

υπηρεσιών των κλινικών εργαστηρίων, στην προκειμένη πε-

ρίπτωση των εξετάσεων-αναλύσεων-δοκιμασιών, καθορίζει 

την εγκυρότητα σε όλα τα στάδια της διαδικασίας δοκιμών, 

εξασφαλίζοντας την ορθά πολύτιμη λήψη απόφασης και 

την αποτελεσματική φροντίδα ασθενών. Τα βιοχημικά 

εργαστήρια εφαρμόζουν προγράμματα αξιολόγησης και 

παρακολούθησης της ποιότητας σε καθημερινή βάση, ενώ 

στην κατεύθυνση αυτή συνέβαλαν οι αυτοματοποιημένες 

καινοτομίες που εισήχθησαν.

Για την επίτευξη και τη διατήρηση της ποιότητας στα 

κλινικά εργαστήρια απαιτείται η εισαγωγή στόχων και η 

διαρκής παρακολούθησή τους. 

2. ΣΤΟΧΟΙ ΠΟΙΟΤΗΤΑΣ ΣΤΑ ΚΛΙΝΙΚΑ ΕΡΓΑΣΤΗΡΙΑ

Η υιοθέτηση στόχων από ένα εργαστήριο δοκιμών και 

διακριβώσεων συνιστά βασική απαίτηση του ISO 17025. 

Σύμφωνα με την παράγραφο του προτύπου ISO 17025 που 

έχει τίτλο «Βελτίωση», το εργαστήριο πρέπει να βελτιώνει 

συνεχώς την αποτελεσματικότητα του συστήματος δια-

χείρισής του μέσω της πολιτικής ποιότητας, των στόχων 

ποιότητας, των αποτελεσμάτων από τις επιθεωρήσεις, της 
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ανάλυσης δεδομένων, των διορθωτικών και προληπτικών 

ενεργειών και της ανασκόπησης από τη διοίκηση. Οι στόχοι 

σχετίζονται με τις επιθυμητές επιδόσεις του εργαστηρίου 

σε διάφορα πεδία εφαρμογής του Συστήματος Διαχείρι-

σης Ποιότητας (ΣΔΠ), εντός μιας καθορισμένης χρονικής 

περιόδου.

Η ποσοτικοποίηση των επιδόσεων του εργαστηρίου, 

αλλά και η αξιολόγηση της πορείας υλοποίησης ενός στόχου 

μπορούν να επιτευχθούν σε μεγάλο βαθμό με τη χρήση 

δεικτών, οι οποίοι προκύπτουν από ένα σύνολο πρωτογενών 

ή και δευτερογενών στοιχείων και πληροφοριών εφαρμογής 

του ΣΔΠ ύστερα από στατιστική επεξεργασία. Οι δείκτες 

παρέχουν συγκεκριμένες και εστιασμένες πληροφορίες, από 

τις οποίες μπορούν να εξάγονται ασφαλή συμπεράσματα 

σχετικά με τις επιδόσεις λειτουργίας του εργαστηρίου, να 

παρακολουθούνται οι διαχρονικές τάσεις εξέλιξης των 

επιδόσεων, να παρέχεται η δυνατότητα πρόβλεψης μελ-

λοντικών τάσεων και να καθορίζονται ποσοτικοί στόχοι σε 

συνδυασμό με τις τάσεις εξέλιξής τους και τις φιλοδοξίες 

του εργαστηρίου. 

Γενικότερα, η άντληση ασφαλών συμπερασμάτων από 

τη χρήση των δεικτών ως μηχανισμών πληροφόρησης προ-

ϋποθέτει την ορθή χρήση τους και την αξιόπιστη ανάλυσή 

τους. Επί πλέον, η χρήση των διαφόρων δεικτών προϋπο-

θέτει την ύπαρξη εγκυρότητας, αξιοπιστίας, ευαισθησίας 

και ειδικότητας του κάθε δείκτη. Η εγκυρότητα ή πιστότητα 

(validity) αφορά στην αποτελεσματική μέτρηση όσων 

πρέπει να μετρήσει ο δείκτης. Η αξιοπιστία (reliability) 

έχει ως επακόλουθο τη λήψη των ίδιων αποτελεσμάτων, 

ακόμη και αν ο δείκτης χρησιμοποιείται από διαφορετικά 

άτομα, σε διαφορετικές χρονικές περιόδους και κάτω από 

διαφορετικές συνθήκες. Η ευαισθησία (sensitivity) δείχνει 

ότι ο δείκτης πρέπει να είναι ευαίσθητος στις αλλαγές της 

κατάστασης ή του φαινομένου που μελετάται. Η ειδικότητα 

(specificity) ενός δείκτη σημαίνει ότι ο δείκτης θα μετρήσει 

τις αλλαγές μόνο της συγκεκριμένης κατάστασης ή του 

φαινομένου που μελετάται. Τέλος, βασική προϋπόθεση για 

την εφαρμογή τους είναι να είναι μετρήσιμοι (measurable), 

να βασίζονται σε δεδομένα και πληροφορίες που μπορούν 

να καταγραφούν και να μετρηθούν, να είναι σημαντικοί 

όσον αφορά στη διαδικασία που έχουν επιλεγεί για την 

αξιολόγηση και αποτελεσματικοί ως προς την επίτευξη 

των στόχων που έχουν τεθεί.

2.1.  Στόχοι που καθορίζονται από κανονισμούς,  
από εθνικούς και διεθνείς φορείς ή από  
δι-εργαστηριακά σχήματα ελέγχου ποιότητας

Εφαρμόζοντας ένα ΣΔΠ στο κλινικό εργαστήριο εννο-

είται ότι οι υπηρεσίες υψηλής ποιότητας πρέπει να φέρουν 

ως εγγύηση τη συμμόρφωση με εθνικές και διεθνείς κα-

νονιστικές διατάξεις, όπως είναι το πρότυπο ISO 15189, 

οι ευρωπαϊκές οδηγίες, οι οδηγίες της Clinical Laboratory 

Improvement Amendments (CLIA) και της Richtlinie der 

Bundesärztekammer (RiliBÄK; guideline of the German 

Medical Association on quality assurance in medical labora-

tory examinations). Με τον τρόπο αυτόν τα αποτελέσματα 

είναι βασισμένα σε κανόνες, είναι συγκρίσιμα μεταξύ εργα-

στηρίων και μεταξύ κρατών, και συνεισφέρουν στην ορθή 

διάγνωση επ’ ωφελεία του ασθενούς.2–6 Για παράδειγμα, 

οι οδηγίες της RiliBÄK περιλαμβάνουν ένα ΣΔΠ παρόμοιο 

με το ISO 15189 και ένα εγχειρίδιο με στόχους αναλυτικής 

επίδοσης που αφορούν στα προγράμματα εσωτερικού 

και εξωτερικού ελέγχου ποιότητας.2–6 Ακόμη, περιλαμβά-

νουν πολλούς πίνακες με τις αναλυτικές απαιτήσεις για 84 

ποσοτικές και 50 ημι-ποσοτικές εξετάσεις σε ορό, ολικό 

αίμα, ούρα και βιολογικά υγρά. Οι πίνακες των ποσοτι-

κών μετρήσεων περιέχουν λεπτομερείς πληροφορίες για 

κάθε εξέταση σχετικά με τον υπολογισμό της Root Mean 

Square of Measurement Deviation (RMSMD), το εύρος του, 

τη μέγιστη επιτρεπτή απόκλιση και τον τρόπο ορισμού 

της τιμής-στόχου στα προγράμματα εξωτερικού ελέγχου 

ποιότητας. Ο αυτόματος υπολογισμός της RMSMD έχει 

ενσωματωθεί στο Laboratory Information System (LIS) 

των εργαστηρίων.4–7 

Σκοπός των δι-εργαστηριακών σχημάτων ελέγχου ποι-

ότητας είναι η σύγκριση της επίδοσης του εργαστηρίου με 

την καλύτερη επίδοση από την ομάδα των εργαστηρίων 

που συμμετέχουν στο πρόγραμμα. Επί πλέον, σε περίπτω-

ση κακής επίδοσης, το εργαστήριο μπορεί να εφαρμόσει 

διορθωτικές ενέργειες και να αξιολογήσει τα αποτελέσματά 

τους μέσω του εξωτερικού ελέγχου ποιότητας.3 Οι κατασκευ-

αστές υλικών και αντιδραστηρίων μπορούν μέσω του εξω-

τερικού ελέγχου ποιότητας να αξιολογήσουν τα προϊόντα 

τους μετά την πώληση και να αφυπνιστούν σε περίπτωση 

που παρατηρηθούν αναλυτικά προβλήματα, όπως αυτά 

ορίζονται από το πρότυπο EN 14136.8 Η ευρύτερη ιατρική 

κοινότητα μπορεί να χρησιμοποιήσει τα αποτελέσματα του 

εξωτερικού ελέγχου ποιότητας για την αξιολόγηση των τι-

μών αναφοράς και των ορίων απόφασης για κάθε εξέταση.5,9 

Όσον αφορά στους αναλυτικούς στόχους, που βασίζονται 

σε προγράμματα εξωτερικού ελέγχου ποιότητας, υπάρχουν 

προγράμματα στα οποία υπάρχει μια κοινή τιμή-στόχος 

για κάθε συγκεκριμένη εξέταση και προγράμματα όπου 

υπάρχει τιμή-στόχος ανάλογα με την αναλυτική μέθοδο ή 

τον αναλυτή. Οι τιμές-στόχοι και τα όρια κυμαίνονται πολύ 

μεταξύ των διαφόρων προγραμμάτων, ενώ σε κάποια από 

αυτά ορίζονται βάσει κανονιστικών διατάξεων. Επίσης, 

έχει μεγάλη σημασία η φιλοσοφία στην οποία βασίζεται 

το πρόγραμμα. Οι στόχοι ενός προγράμματος μπορεί να 
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είναι τέτοιοι ώστε να τους επιτυγχάνει κάθε εργαστήριο το 

οποίο έχει ένα βασικό αποδεκτό επίπεδο ποιότητας ή πολύ 

υψηλοί ώστε να τους επιτυγχάνει ένα εργαστήριο μόνο 

αν έχει αναπτύξει ιδιαίτερες πρακτικές και βελτιώσεις στις 

μεθόδους που εφαρμόζει.5,9,10 

2.2.  Στόχοι που βασίζονται στη βιολογική διακύμανση

Πολλές επιστημονικές ομάδες έχουν προτείνει στόχους 

που βασίζονται στη βιολογική διακύμανση. Έχει προταθεί, 

η επιθυμητή αναλυτική επίδοση να είναι εκφρασμένη ως 

ο συντελεστής μεταβλητότητας, ίση ή μικρότερη από την 

ενδο-ατομική βιολογική διακύμανση CVΑ ≤0,5 CVi.
9 Ωστόσο, 

επειδή υπάρχουν αναλύσεις για τις οποίες δεν μπορεί να 

επιτευχθεί ο εν λόγω στόχος με τις αναλυτικές τεχνικές 

που διατίθενται μέχρι σήμερα, συστήθηκε η χρήση της 

ελάχιστης αποδεκτής αναλυτικής επίδοσης CVΑ ≤0,75 CVi 

και ως βέλτιστη επίδοση CVΑ ≤0,25 CVi.11,12 Ως επιθυμητό 

αναλυτικό bias έχει προταθεί η τιμή 0,25 ,  

με βέλτιστο επίπεδο 0,125  και ελάχιστο επίπεδο 

0,375 .9–11 

Αναφορικά με τη βιολογική διακύμανση υπάρχουν 

ακόμη αρκετά θέματα προς διερεύνηση. Το σημαντικότερο 

είναι ότι οι σχετικές μελέτες για τον υπολογισμό της δεν 

έχουν διενεργηθεί με ένα κοινό και διεθνώς αποδεκτό 

πρωτόκολλο όσον αφορά στην επιλογή των ασθενών, στη 

συλλογή των δειγμάτων, στη συντήρηση και στη φύλαξή 

τους. Τα αποτελέσματα παρουσιάζουν μεγάλη ετερογένεια, 

δεν έχουν συλλεχθεί με προτυποποιημένη μεθοδολογία 

που να περιλαμβάνει ερωτηματολόγια για την κατάσταση 

της υγείας των συμμετεχόντων και κριτήρια αποκλεισμού 

ή επιλογής.10,12,13 Μέχρι σήμερα δεν υπάρχουν δεδομένα 

βιολογικής μεταβλητότητας για κάποιες παραμέτρους, 

ενώ για αρκετές τα δεδομένα είναι περιορισμένα (για 129 

παραμέτρους υπάρχουν 2–9 δημοσιεύσεις και για 202 πα-

ραμέτρους από μία δημοσίευση). Μεταξύ διαφόρων δημο-

σιεύσεων που αφορούν στην ίδια παράμετρο, πολλές φορές 

παρατηρείται πολύ μεγάλη διακύμανση. Παράδειγμα, για τα 

τριγλυκερίδια έχουν καταγραφεί διαφορές από 2,1–39%.7,14 

Επί πλέον, δεν υπάρχουν διαστήματα εμπιστοσύνης για 

τις εκτιμήσεις της βιολογικής διακύμανσης.15 Προς την 

κατεύθυνση της εναρμόνισης και της συγκρισιμότητας 

των δεδομένων σχετικά με τη βιολογική διακύμανση ερ-

γάζεται η αρμόδια επιτροπή της Ομάδας Εργασίας για τη 

Βιολογική Παραλλαγή (Biological Variation Working Group, 

BVWG) της Ευρωπαϊκής Ομοσπονδίας Κλινικής Χημείας και 

Εργαστηριακής Ιατρικής (European Federation of Clinical 

Chemistry and Laboratory Medicine, EFLM).16,17 

2.3. Στόχοι που βασίζονται σε έρευνες σχετικά  
με τις ανάγκες και τις απαιτήσεις των κλινικών 
ιατρών 

Στην περίπτωση αυτή, οι στόχοι τίθενται σύμφωνα 

με τη χρησιμότητα που αποδίδουν οι κλινικοί ιατροί στα 

εργαστηριακά αποτελέσματα και βασίζονται είτε σε δεδο-

μένα από ιατρικά άρθρα σχετικά με το πώς μια αλλαγή στα 

αποτελέσματα του ασθενούς προκαλεί τροποποίηση στη 

θεραπεία και την αντιμετώπισή του είτε σε δεδομένα από 

μελέτες περιπτώσεων.18,19 Ιδιαίτερη έμφαση έχει δοθεί στο 

πώς αξιολογείται ο δείκτης reference change value (RCV) 

με τις απαντήσεις. Οι διαφορές στην αξιολόγησή του είναι 

εντυπωσιακές, λόγω διαφορών σε γνώση, σε εμπειρίες, αλλά 

και σε έλλειψη εξοικείωσης με την έννοια της βιολογικής 

διακύμανσης που εμπεριέχει ο δείκτης και το πώς αυτή 

επηρεάζει τα εργαστηριακά αποτελέσματα.18,19 Είναι γνωστό 

ότι η χαμηλή αναλυτική επίδοση και η έλλειψη ακρίβειας 

στα εργαστηριακά αποτελέσματα, ιδιαίτερα σε εκείνα που 

βρίσκονται κοντά στο όριο απόφασης, έχουν πολλές φορές 

δυσμενείς επιπτώσεις για τον ασθενή (κακή ταξινόμηση 

και διαχείριση του προβλήματός του). Χαρακτηριστικό 

παράδειγμα του συγκεκριμένου τύπου είναι η μεγάλη 

διακύμανση στις αναλυτικές επιδόσεις των διαφόρων ανο-

σολογικών μεθόδων μέτρησης της παραθορμόνης (PTH).20

2.4. Στόχοι που βασίζονται στις επιπτώσεις  
των αποτελεσμάτων των ιατρικών εξετάσεων 

Οι επιπτώσεις καθορίζονται από τα διάφορα ενδιαφερό-

μενα μέρη (ασθενείς, κοινωνικές ομάδες, εργαζόμενοι στον 

κλάδο της υγείας, φορείς πολιτικής υγείας) και χωρίζονται 

σε κλινικές επιπτώσεις (θνησιμότητα, θνητότητα, ποσοστό 

επιπλοκών, ποιότητα ζωής, βαθμός ικανοποίησης από 

την υπηρεσία υγείας), σε λειτουργικές (χρόνοι αναμονής, 

χρόνοι νοσηλείας, ποσοστό επανεξετάσεων) και σε οικο-

νομικές επιπτώσεις (περιλαμβάνουν τόσο το κόστος της 

εργαστηριακής εξέτασης όσο και κόστη που αφορούν σε 

εξοικονόμηση πόρων από έγκαιρη διάγνωση ή μείωση 

του χρόνου νοσηλείας).15,17,21 Οικονομικά και λειτουργικά 

χαρακτηριστικά μιας ανάλυσης επηρεάζουν αποφάσεις 

για τις προμήθειες αντιδραστηρίων και τον ιατροτεχνολο-

γικό εξοπλισμό (μηχανήματα). Για παράδειγμα, η επιλογή 

μέτρησης τροπονίνης υψηλής ευαισθησίας (hs-TnΙ) για 

περιστατικά από τα τμήματα επειγόντων περιστατικών 

(ΤΕΠ) σε σχέση με τις συνήθεις μεθόδους μέτρησης της 

τροπονίνης. Η hs-TnΙ ανιχνεύει το οξύ έμφραγμα του μυο-

καρδίου νωρίτερα σε σχέση με τις συμβατικές μεθόδους 

μέτρησης της τροπονίνης και οδηγεί σε ταχύτερη λήψη 

απόφασης και εφαρμογής θεραπείας. Στη συγκεκριμένη 

προσέγγιση υπάρχουν ακόμη αρκετοί περιορισμοί, επειδή 
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δεν έχουν εκπονηθεί πολλές σχετικές μελέτες και γιατί η 

σχέση μεταξύ επιπτώσεων και αναλυτικής επίδοσης είναι 

έμμεση και επομένως δύσκολη η μέτρηση.15,17,21 

2.5. Στόχοι που βασίζονται σε κριτήριο αιχμής 

Στην περίπτωση αυτή, ως κριτήριο αιχμής (state-

of-the art) εννοείται το υψηλότερο επίπεδο αναλυτικής 

επίδοσης που είναι τεχνικά εφικτό και χαρακτηρίζει μικρό 

αριθμό εργαστηρίων.7,16,17 Για να επιτύχουν και τα υπό-

λοιπα εργαστήρια το εν λόγω επίπεδο πρέπει να γίνουν 

σημαντικές βελτιώσεις στις πρακτικές που εφαρμόζουν. 

Αν το επιθυμητό είναι η ακόμη υψηλότερη επίδοση, τότε 

απαιτείται βελτίωση της τεχνολογίας. Ως σχόλιο για την εν 

λόγω προσέγγιση μπορεί να αναφερθεί ότι θα ήταν εφικτό 

να υπάρχει ένα αξιόπιστο εργαστηριακό αποτέλεσμα 

που βοηθά τον ασθενή και τον ιατρό στο έργο του και 

με χαμηλότερο επίπεδο τεχνολογίας.19,21–23 H αξιολόγηση 

του ιατροτεχνολογικού εξοπλισμού (health technology 

assessment, HTA) είναι το κατάλληλο εργαλείο για να εξε-

ταστεί αν μια νέα και καινοτόμος τεχνολογία (αναλυτής ή 

αναλυτική μέθοδος) είναι περισσότερο αποτελεσματική, 

καθώς και το κόστος εφαρμογής της και οι επιπτώσεις που 

θα έχει αυτή στο σύστημα υγείας.24,25 Η αξιολόγηση του 

συγκεκριμένου τύπου είναι ιδιαίτερα δύσκολη, συνδυάζει 

πολλές μετρήσεις και στοιχεία, ενώ απαιτείται μεγάλη 

προσοχή γιατί πολλές φορές υπερεκτιμώνται ή υποεκτι-

μώνται οι επιπτώσεις της εφαρμογής.3,24,25 Παράδειγμα, 

μια νέα αναλυτική μέθοδος για ανίχνευση αντισώματος 

έναντι μικροβιακού παράγοντα με μεγάλη ευαισθησία. 

Η εφαρμογή της μπορεί να οδηγεί σε πολλά ψευδώς 

θετικά αποτελέσματα, με συνέπεια να απαιτούνται άλλες 

επιβεβαιωτικές δοκιμασίες για την αρχική διάγνωση, με 

αυξημένο τελικό συνολικό κόστος. 

2.6. Στόχοι που βασίζονται στο ανώτερο επιτρεπτό 
αναλυτικό σφάλμα

Η προσέγγιση αυτή έχει ως εμπνευστή της τον West-

gard και αποτελεί βασικό τμήμα της αναλυτικής επίδοσης 

παγκοσμίως.5 Το αναλυτικό σφάλμα είναι μια πολύ σημα-

ντική συνιστώσα των στόχων ποιότητας. Ποιο επίπεδο 

αναλυτικού σφάλματος είναι ανεκτό χωρίς να ακυρώνεται η 

ιατρική χρησιμότητα της εξέτασης; Το ανώτερο επιτρεπτό 

αναλυτικό σφάλμα (ΤΕa) είναι το συνολικό σφάλμα που 

είναι ιατρικά ή νομικά αποδεκτό. O εσωτερικός έλεγχος 

ποιότητας, ο εξωτερικός έλεγχος ποιότητας και η επίδοση 

«6 σίγμα» συνδέονται άμεσα με αυτό. Ο υπολογισμός του 

και η θεωρητική του βάση έχουν αναλυθεί εκτενώς στη 

βιβλιογραφία.2,5,23 Η ευρύτερα χρησιμοποιούμενη σχέση 

για τον υπολογισμό του είναι TEa=Bias+Z×CVΑ, όπου 

συνήθως το Ζ=1,65 για μονόπλευρο έλεγχο με επίπεδο 

σημαντικότητας 95%. Το ΤΕa συνδυάζει το bias και την 

imprecision (έλλειψη πιστότητας) σε έναν σταθερό αριθμό, 

γεγονός που είναι εφικτό μόνο όταν υπάρχει γραμμική 

σχέση μεταξύ τους. Στα μοντέλα που βασίζονται στη 

βιολογική διακύμανση, η σχέση μεταξύ bias και impreci-

sion περιγράφεται από καμπύλη γραμμή. Στις περιπτώ-

σεις αυτές υπολογίζεται από άλλες σχέσεις και δεν είναι 

σταθερός αριθμός.26,27 Το μοντέλο Gowans περιγράφει 

τη σχέση μεταξύ bias και imprecision, με την παραδοχή 

ότι το 4,6% των αποτελεσμάτων βρίσκονται εκτός των 

ορίων αναφοράς.28 

Το μέγιστο επιτρεπτό bias ισούται με 0,275×CVΒ και 

μέγιστη imprecision με 0,597×CVB. Στο μοντέλο Gowans, το 

ΤΕa λαμβάνει τιμές μεταξύ 0,275×CVΒ (όταν imprecision=0) 

και 0,597×CVB (όταν bias=0).

2.6.1. Το μοντέλο reference change value

Το μοντέλο reference change value (RCV) βασίζεται στη 

βιολογική διακύμανση και στις παρατηρήσεις, καθώς και 

στα δεδομένα πολλών μελετών, σύμφωνα με τις οποίες εξ 

αιτίας της ενδο-ατομικής μεταβλητότητας ορισμένα άτομα 

έχουν τιμές:29–32 (α) που αλλάζουν από εντός σε εκτός των 

ορίων αναφοράς, (β) πάντα εκτός των ορίων αναφοράς, 

και (γ) πάντα εντός των ορίων αναφοράς, ακόμη κι αν 

συμβαίνουν ιατρικά σημαντικές αλλαγές στις τιμές αυτές.

Στις συγκεκριμένες περιπτώσεις μπορούμε να αποφαν-

θούμε σχετικά με το αν η διαφορά μεταξύ δύο τιμών είναι 

πραγματικά σημαντική, κάνοντας χρήση του κριτηρίου: 

RCV=20,5×Z×(CVA
2+CVI

2)0,5. Όπου Ζ=1,96 (σημαντική διαφο-

ρά) για δίπλευρο έλεγχο σε επίπεδο σημαντικότητας 95% 

και Ζ=2,58 (πολύ σημαντική διαφορά) για δίπλευρο έλεγχο 

σε επίπεδο σημαντικότητας 99%, CVA είναι η αναλυτική 

διακύμανση και υπολογίζεται από τον έλεγχο ποιότητας, 

και CVI είναι η ενδο-ατομική βιολογική μεταβλητότητα και 

υπολογίζεται από τους κατάλληλους πίνακες.29–32 

2.6.1.1. Παράθεση παραδείγματος εφαρμογής του RCV. 

Από τον εσωτερικό έλεγχο ποιότητας για την αλκαλική 

φωσφατάση (ALP) προκύπτει μέση τιμή 40 U/L, τυπική 

απόκλιση (standard deviation, SD) 0,56 U/L και CVA=0,56/

(40×100)=1,4%. Η ενδο-ατομική βιολογική μεταβλητότητα 

για την ALΡ ισούται με 6,4%. 

Οπότε, αντικαθιστώντας στον παραπάνω τύπο της RCV, 

προκύπτει: RCV 95%=20,5×1,96×(1,42+6,42)0,5=18%, RCV  

99%=20,5×2,58×(1,42+6,42)0,5=24%.

Επομένως, αν το εργαστήριο επιθυμεί να εντοπίζει 

πολύ σημαντικές διαφορές στις τιμές της ALP, θα ορίσει 
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τη διαφορά 24% σε διαδοχικές τιμές ή διαφορά τιμής ίση 

με (40×24)/100=9,6 ΙU/L.

Πρόσφατα προτάθηκε η χρήση του RCV για περισσότερα 

από δύο αποτελέσματα, ενσωματώνοντας στους υπολο-

γισμούς όλα τα δεδομένα από τις επαναλήψεις (repeat 

testing) που γίνονται όταν παρατηρείται διαφορά στις 

τιμές του ασθενούς, προσέγγιση η οποία επιτρέπει την 

ανίχνευση ακόμη μικρότερων μεταβολών.33 Για n1 μετρή-

σεις της αρχικής τιμής και n2 μετρήσεις της νέας τιμής, η 

εξίσωση λαμβάνει τη μορφή RCV=Z×CA+Ι×(1/n1+1/n2)1/2, 

όπου CA+Ι είναι η συνδυασμένη μεταβλητότητα (άθροισμα 

αναλυτικής μεταβλητότητας και ενδο-ατομικής βιολογικής 

μεταβλητότητας).

2.7. Στόχοι που βασίζονται στην αβεβαιότητα  
των μετρήσεων 

Η προσέγγιση που βασίζεται στην αβεβαιότητα των 

μετρήσεων τυγχάνει ευρείας αποδοχής από το πεδίο της 

Μετρολογίας. Ορισμένοι ερευνητές τη θεωρούν αντίθετη 

προς την προσέγγιση του αναλυτικού σφάλματος, με το 

επιχείρημα ότι το ΤΕ και το ΤΕa δεν περιλαμβάνονται ως 

ορισμοί μεγεθών, ούτε στο διεθνές λεξιλόγιο της Μετρο-

λογίας (international vocabulary of metrology), ούτε στη 

σχετική οδηγία (guide to the expression of uncertainty in 

measurement, GUM).34–36 

Το ΤΕ ορίζει μια περιοχή γύρω από την «αληθή» τιμή, 

μέσα στην οποία εμπίπτει το εργαστηριακό αποτέλεσμα 

με συγκεκριμένη πιθανότητα. Η αβεβαιότητα ορίζει μια 

περιοχή γύρω από το εργαστηριακό αποτέλεσμα μέσα 

στην οποία εμπίπτει η «αληθής» τιμή με συγκεκριμένη 

πιθανότητα. Είναι δηλαδή και τα δύο μέτρα της αξιοπιστίας 

του αποτελέσματος, αλλά από άλλη οπτική.34,36 Έχουν δια-

τυπωθεί πολλές απόψεις υπέρ ή κατά και των δύο προσεγ-

γίσεων. Ο Westgard θεωρεί το αναλυτικό σφάλμα ως μέτρο 

της ακρίβειας της μέτρησης και την αβεβαιότητα ως μέτρο 

της ιχνηλασιμότητας της μέτρησης.36 Γεγονός πάντως είναι 

ότι η αβεβαιότητα πρέπει να ενσωματωθεί στους στόχους 

ποιότητας ως μια νέα ευκαιρία για περαιτέρω βελτίωση 

των υπηρεσιών του κλινικού εργαστηρίου και πρέπει να 

θεωρηθεί ως θετική εξέλιξη της προσέγγισης που βασίζεται 

στο αναλυτικό σφάλμα.34–37 

2.8. Στόχοι που βασίζονται στα όρια αναφοράς

Τα όρια αναφοράς για κάποια εργαστηριακή εξέταση 

είναι ουσιαστικά ένα διάστημα εμπιστοσύνης για τα απο-

τελέσματα του υγιούς πληθυσμού. Επί πλέον, υπάρχουν και 

ειδικά όρια αναφοράς για ουσίες που δεν ανιχνεύονται υπό 

φυσιολογικές συνθήκες στα υγιή άτομα (θεραπευτικά επί-

πεδα φαρμάκων, όρια ανίχνευσης τοξινών), καθώς και όρια 

αναφοράς τα οποία καθορίζονται από τον νόμο (επίπεδα 

αιθυλικής αλκοόλης). Σε αντίθεση με τα όρια αναφοράς τα 

οποία επιβεβαιώνουν την απουσία ασθένειας με μεγάλη 

πιθανότητα (συνήθως 95%), υπάρχουν και τα όρια λήψης 

απόφασης (clinical decision limits) που εστιάζουν στην 

επιβεβαίωση της νόσου με μεγάλη ευαισθησία. Επειδή 

τα άτομα διαφέρουν πολύ μεταξύ τους, τόσο οι υγιείς όσο 

και οι ασθενείς, τα όρια αναφοράς και τα όρια απόφασης 

μπορούν να διαφοροποιηθούν. Για παράδειγμα, τα όρια 

αναφοράς των ορμονών είναι διαφορετικά ανάλογα με την 

ηλικία, το φύλο, και τα όρια απόφασης για την αντίσταση 

στην ινσουλίνη διαφέρουν στις έγκυες γυναίκες.38–40 Για 

ορισμένες κλινικές καταστάσεις μπορούν να υπάρχουν 

περισσότερα από ένα όρια απόφασης. Στην περίπτωση 

της γλυκοζυλιωμένης αιμοσφαιρίνης (HbA1c) η τιμή 6,5% 

έχει οριστεί ως κατώφλι διάγνωσης για τον σακχαρώδη 

διαβήτη. Ωστόσο, υπάρχει και δεύτερο όριο, η τιμή 5,6%, 

η οποία ορίζει ένα προ-διαβητικό στάδιο που σχετίζεται 

με αυξημένο κίνδυνο καρδιαγγειακού νοσήματος.41,42 Στην 

περίπτωση του ειδικού προστατικού αντιγόνου (PSA) 

είναι πολύ δύσκολο να τεθούν όρια απόφασης μεταξύ 

καλοήθους υπερτροφίας προστάτη, κακοήθειας και προ-

στατίτιδας.43

Ο υπολογισμός των ορίων αναφοράς είναι ένα δύσκολο 

έργο και απαιτεί σωστά σχεδιασμένη μεθοδολογία. Η επιλο-

γή του πληθυσμού αναφοράς πρέπει να γίνει προσεκτικά, 

να περιλαμβάνει υγιή άτομα και να γίνει με σαφώς καθορι-

σμένα κριτήρια επιλογής και αποκλεισμού. Το μέγεθος του 

δείγματος πρέπει να είναι το κατάλληλο. Η συλλογή των 

δειγμάτων πρέπει να λάβει χώρα την ίδια ώρα της ημέρας, 

υπό τις ίδιες συνθήκες και σε φιαλίδια της ίδιας παρτίδας. 

Η ανάλυση των δειγμάτων πρέπει να πραγματοποιηθεί σε 

συνθήκες χαμηλότερης δυνατής αναλυτικής μεταβλητότη-

τας (ίδιος αναλυτής, ίδιοι χειριστές, ίδια αντιδραστήρια, ίδιοι 

βαθμονομητές και υλικά ελέγχου). Κάθε μέτρηση γίνεται 

δύο φορές. Η επεξεργασία των αποτελεσμάτων πρέπει να 

πραγματοποιηθεί με κατάλληλες στατιστικές μεθόδους. 

Ελέγχεται η κανονικότητα των δεδομένων, γίνεται μετα-

σχηματισμός των δεδομένων, όπου απαιτείται, έλεγχος 

ακραίων τιμών και ανάλυση διακύμανσης.38,39,44 Τα όρια 

αναφοράς τα οποία προτείνονται από τους κατασκευαστές 

διαφέρουν σημαντικά, κυρίως λόγω της μεθοδολογίας 

υπολογισμού τους. Επίσης, διαφέρουν τα όρια αναφοράς 

μεταξύ εργαστηρίων σε παγκόσμιο επίπεδο και γίνεται 

εντατική προσπάθεια για την εναρμόνισή τους. Όσον αφορά 

στα όρια απόφασης, αυτά ορίζονται από επιστημονικές 

ομάδες και φορείς.38,44–46
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2.9. Στόχοι που αφορούν σε ποιοτικές αναλύσεις 

Οι ποιοτικές αναλύσεις έχουν ως αποτέλεσμα δεδομένα 

από κατηγορικές κλίμακες (nοminal) ή από κλίμακες διά-

ταξης (ordinal) και τα αποτελέσματά τους χαρακτηρίζονται 

από μεγάλη αβεβαιότητα. Παλαιότερα είχε υιοθετηθεί ο 

όρος «ημι-ποσοτικές μετρήσεις», ο οποίος τείνει να καταρ-

γηθεί.47 Είναι πολύ δύσκολο να οριστούν στόχοι επίδοσης 

για τις αναλύσεις του συγκεκριμένου τύπου και συνήθως 

τίθενται ανάλογα με τη χρησιμότητα της εξέτασης. Όταν η 

εξέταση χρησιμοποιείται για διαλογή (screening) και το θε-

τικό αποτέλεσμα θα επιβεβαιωθεί με δεύτερη περισσότερο 

ειδική δοκιμασία, όπως είναι η εξέταση για την ανίχνευση 

του ιού της ηπατίτιδας Β, το επιθυμητό είναι η μεγάλη 

ευαισθησία. Όταν χρησιμοποιείται για να αποκλείσει την 

παρουσία κάποιου παράγοντα ή ουσίας, όπως η δοκιμασία 

ανίχνευσης αντιγόνου Strep A, τότε απαιτείται μεγάλη ειδι-

κότητα. Σε αρκετές περιπτώσεις, οι στόχοι ορίζονται από 

νόμους και διατάξεις.4–7,16,47 Επί πλέον, απαιτείται εναρμόνιση 

στον τρόπο έκφρασης των αποτελεσμάτων. Η ισχύουσα 

πρακτική είναι η διατύπωση εκφράσεων όπως θετικό-αρ-

νητικό (δοκιμασία εγκυμοσύνης), ναι-όχι (δοκιμασία PCR για 

την ανίχνευση κάποιας μεταλλαγής-μετάλλαξης), –/+/++, 

όπου ++ αντιστοιχεί σε επίπεδα της ουσίας 10–20 (ταινίες 

ούρων). Αυτοί οι τρόποι έκφρασης δημιουργούν συγχύσεις 

και παρερμηνείες και χρειάζονται περαιτέρω βελτίωση.

3. ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ

Η ποιότητα στις παρεχόμενες υπηρεσίες υγείας γενικά, 

αλλά και των εργαστηριακών αποτελεσμάτων ειδικότε-

ρα, είναι πλέον επιβεβλημένες, αναγκαίες και πολλαπλά 

απαραίτητες. Το νομικό και το θεσμικό πλαίσιο που διέπει 

την εφαρμογή, την παρακολούθηση, την αξιολόγηση, τη 

διόρθωση και τον επαναπροσδιορισμό του συστήματος 

διαχείρισης ποιότητας αποτελεί μέγιστο εργαλείο προς 

την κατεύθυνση της επίτευξής του. 

Τα βιοχημικά εργαστήρια εφαρμόζουν προγράμμα-

τα αξιολόγησης και παρακολούθησης της ποιότητας σε 

καθημερινή βάση, με αρωγό την εισαγωγή αυτόματων 

τεχνολογικών καινοτομιών. Για την επίτευξη και τη δια-

τήρηση της ποιότητας στα κλινικά εργαστήρια απαιτείται 

η εισαγωγή στόχων και η διαρκής παρακολούθησή τους. 

Ο σχεδιασμός του προγράμματος ελέγχου ποιότητας του 

κλινικού εργαστηρίου βασίζεται στον κύκλο ποιότητας 

Plan-Do-Check-Act, με στόχο τη συνεχή βελτίωση.

Η υιοθέτηση στόχων από ένα εργαστήριο δοκιμών και 

διακριβώσεων συνιστά βασική απαίτηση του ISO 17025 

και του ISO 15189.

Οι στόχοι σχετίζονται με τις επιθυμητές επιδόσεις του 

εργαστηρίου σε διάφορα πεδία εφαρμογής του ΣΔΠ, μέσα 

σε μια καθορισμένη χρονική περίοδο.
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goals, in order to implement and achieve a QMS. The quantification of laboratory performance and the evaluation 

of an implemented goal in QMS can be achieved by the use of quality indicators. 

Key words: Clinical decision limits, Health technology assessment, International vocabulary of metrology, Laboratory information system, 

Quality management system, Root mean square of measurement deviation
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