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R ezultati laboratorijskih pretraga vrlo Ëesto pokazuju veliku
meulaboratorijsku varijabilnost zbog razlika u primije-
njenim analitiËkim metodama i/ili njihovim aplikacijama na

razliËite analitiËke sustave ili zbog razlika u primijenjenim kalibra-
cijskim postupcima i kalibratorima.1-3 Tijekom 2002. godine Institut
za referentne materijale i metode (Institute of Reference Materials
and Measurement ∑ IRMM) pokrenuo je veliki meunarodni pro-
gram evaluacije (International Measurement Evaluation Program ∑
IMEP) rezultata u kemijskom mjeriteljstvu, uz primjenu certificiranih
referentnih materijala da bi omoguÊio demonstraciju stupnja ujed-
naËenosti rezultata dobivenih u viπe od 1000 laboratorija sudioni-
ka, meu kojima je posredstvom Hrvatskog druπtva medicinskih
biokemiËara bilo i 28 medicinsko-biokemijskih laboratorija iz Hrvat-
ske. Analiza dobivenih rezultata potvrdila je nuænost intenziviranja
procesa harmonizacije u laboratorijskoj medicini kroz podupiranje
meunarodnih programa za poveÊanje stupnja ujednaËenosti mje-
renja i pouzdanosti dobivenih rezultata.4-6

S ciljem stalnog unapreivanja laboratorijske dijagnostike u
Hrvatskoj, Hrvatska komora medicinskih biokemiËara provodi pro-
jekt harmonizacije laboratorijskih pretraga u podruËju opÊe i speci-
jalne medicinske biokemije koji podrazumijeva sljedivost dobivenih
rezultata laboratorijskih pretraga prema certificiranim referentnim
materijalima i referentnim metodama. Time se nastoji postiÊi ujed-
naËenost analitiËke kvalitete laboratorijskih pretraga, πto je predu-
vjet za primjenu jedinstvenih referentnih intervala. To bi znaËajno
pridonijelo ne samo racionalizaciji laboratorijske dijagnostike nego
i poboljπanju kvalitete zdravstvene skrbi u Hrvatskoj.7

Prvim dijelom projekta obuhvaÊene su pretrage iz podruËja opÊe
medicinske biokemije, objavljene u Pravilniku o vrstama pretraga
koje obavljaju medicinsko-biokemijski laboratoriji (Narodne novine,
197/2003), kojim su obuhvaÊene opÊe biokemijske pretrage (meta-
boliti i supstrati, enzimi, elektroliti, elementi u tragovima, proteini,
lipidi), rutinska analiza mokraÊe i analiza stolice, te pretrage iz labo-
ratorijske hematologije i koagulacije. U realizaciji projekta sudjelovali
su Povjerenstvo za harmonizaciju opÊih medicinsko-biokemijskih
pretraga HKMB, Zavod za kliniËku kemiju KliniËke bolnice Merkur

∑ Referentni centar za izradu referentnih vrijednosti u podruËju opÊe
medicinske biokemije Ministarstva zdravstva Republike Hrvatske,
Povjerenstvo za vanjsku procjenu kvalitete rada medicinsko-bioke-
mijskih laboratorija Hrvatskog druπtva medicinskih biokemiËara
(HDMB) i Radne skupine HKMB za izradu preporuËenih metoda
u podruËju opÊe medicinske biokemije.

PreporuËene analitiËke metode
Osnovni preduvjet za harmonizaciju laboratorijskih nalaza je poz-
navanje metodologije koja se koristi u medicinsko-biokemijskim la-
boratorijima Hrvatske. Zbog toga je u suradnji s Povjerenstvom za
vanjsku procjenu kvalitete rada Hrvatskog druπtva medicinskih bio-
kemiËara uËinjena analiza aktualnog stanja struke u viπe od 180 me-
dicinsko-biokemijskih laboratorija Hrvatske. UoËeno je da se u cilju
provoenja programa harmonizacije laboratorijskih nalaza, a uvaæa-
vajuÊi razvoj analitiËke tehnologije i meunarodne preporuke, ana-
litiËki postupci moraju ujednaËiti. Radne skupine Povjerenstva za
struËna pitanja HKMB izradile su reviziju “PriruËnika o preporuËe-
nim metodama”, Ëija primjena osigurava jedinstvenu metodologiju
za podruËje opÊih medicinsko-biokemijskih pretraga u svim med-
icinsko-biokemijskim laboratorijima Hrvatske.

Vanjska procjena kvalitete medicinsko-biokemijskih laboratorija
Kontrola kvalitete primijenjenih analitiËkih metoda kao dio ukup-
nog sustava upravljanja kvalitetom medicinsko-biokemijskih lab-
oratorija provodi se kroz kontinuiranu unutarnju kontrolu kvalitete
i vanjsku procjenu kvalitete. Nacionalni program vanjske procjene
kvalitete medicinsko-biokemijskih laboratorija provodi Povjeren-
stvo za vanjsku procjenu kvalitete rada Hrvatskog druπtva medicin-
skih biokemiËara u suradnji sa Zavodom za medicinsku biokemiju
i hematologiju Farmaceutsko-biokemijskog fakulteta SveuËiliπta u
Zagrebu i Zavodom za kliniËku kemiju KliniËke bolnice Merkur, cer-
tificiranom po standardu EN ISO 9001:2000, i to neprekidno od
1973. godine.8,9 Program je modularnog tipa, te uz opÊe medicin-
sko-biokemijske pretrage obuhvaÊa i dio specijalistiËkih laborato-
rijskih pretraga, a provodi se tri puta godiπnje. U shemi vanjske
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procjene kvalitete u Hrvatskoj odreeni su poæeljni analitiËki cilje-
vi kvalitete temeljeni na kliniËkim i bioloπkim kriterijima kako bi
se uskladili s europskim preporukama kvalitete.10-13 OdgovarajuÊom
statistiËkom analizom dobivenih rezultata laboratorija sudionika
kontrole omoguÊuje se ne samo procjena dobivenih rezultata u odno-
su na definirane kriterije prihvatljivosti, nego i usporedba razliËitih
analitiËkih metoda i instrumenata, kao i kvaliteta upotrebljavanih
reagencija. Sudjelovanjem medicinsko-biokemijskih laboratorija
u programima vanjske procjene kvalitete rada omoguÊuje se objek-
tivna, neovisna procjena laboratorijskih rezultata i utvruje stupanj
meulaboratorijske usporedivosti.14 Uz to, ovaj proces ima vrlo zna-
Ëajnu edukativnu ulogu koja pak ima za cilj standardizacijom svih
faza laboratorijskog rada postiÊi πto viπu razinu kvalitete laborato-
rijske dijagnostike u Hrvatskoj i biti osnovom za harmonizaciju la-
boratorijskih nalaza kako u podruËju opÊe tako i specijalne medi-
cinske biokemije.

Referentni intervali
Primjena jedinstvenih preporuËenih analitiËkih metoda i zadovolja-
vanje postavljenih kriterija analitiËke kvalitete dobivenih rezultata
procijenjenih kroz programe vanjske procjene kvalitete rada med-
icinsko-biokemijskih laboratorija stvorili su uvjete za primjenu jedin-
stvenih referentnih intervala ovisno o dobi i spolu. S obzirom da
dobiveni rezultati laboratorijskih pretraga postaju korisna informa-
cija o stanju zdravlja bolesnika samo ako se pravilno medicinski pro-
cjene, danas se izrada referentnih vrijednosti smatra neizostavnim
dijelom u razvoju laboratorijske medicine kao transdisciplinarne
znanosti. Za πkolsku djecu, adolescente i odraslu dob preporuËena
je primjena referentnih intervala odreenih na modelu Zagreba i
uæe okolice, koji po demografskim obiljeæjima najviπe odgovaraju
obiljeæjima osobe Ëiji se nalazi procjenjuju. Referentni intervali odre-
eni su u Zavodu za kliniËku kemiju KliniËke bolnice Merkur, danas
Referentnom centru Ministarstva zdravstva RH za izradu referen-
tnih vrijednosti u podruËju opÊe medicinske biokemije, prema pre-
porukama Nacionalnog odbora za kliniËko-laboratorijske standarde
Meunarodne federacije za kliniËku kemiju, dokument NCCLS
C28-P.15-17 Prikazani su kao 0,025-0,975 udjeli neparametarskih
distribucija. U izradi je sudjelovao tim specijalista medicinskih bio-
kemiËara, lijeËnika specijalista πkolske i obiteljske medicine i infor-
matiËara koji su zajedno proveli istraæivanje u okviru dva znanstve-
no-istraæivaËka projekta. Temeljem bioloπke promjenjivosti tijekom
razdoblja intenzivnog rasta i razvoja za vrijeme puberteta i adoles-
cencije, te u odrasloj dobi, za 17 hematoloπkih i 30 biokemijskih sas-
tojaka krvi odreeni su referentni intervali na reprezentativnom uzorku
zdrave populacije zagrebaËke regije, koji su Ëinile 3244 osobe, od Ëega
998 πkolske djece i adolescenata u dobi 8-19 godina i 2246 odraslih
osoba u dobi od 20 do 70 godina. Izraeni referentni intervali za djecu
i odrasle osobe Ëine cjelinu jer daju uvid u tijek fizioloπkih promjena
kliniËki relevantnih biokemijskih i hematoloπkih sastojaka krvi u
dobi 8-70 godina. Usporedbe s objavljenim meunarodnim istraæi-
vanjima u podruËju referentnih vrijednosti potvrdile su sukladnost
referentnih intervala u podruËju opÊe medicinske biokemije izrae-
nih na uzorku zagrebaËke populacije s referentnim intervalima
drugih europskih populacija.

S obzirom da su brojna epidemioloπka ispitivanja potvrdila da
je razina lipida i lipoproteina u krvi jedan od znaËajnih Ëimbenika
rizika za kardiovaskularne bolesti, za navedene parametre ne koriste
se referentni intervali nego preporuËene vrijednosti prema najnovi-
jim preporukama struke.

Za pedijatrijsku populaciju preporuËena je primjena referentnih
intervala prema literaturnim podacima, pri Ëemu je temeljni kri-
terij bio sukladnost primjenjivanih analitiËkih metoda s preporu-
Ëenim analitiËkim metodama.

ZakljuËak
Primjena analitiËkih metoda i/ili postupaka u podruËju opÊih med-
icinsko-biokemijskih pretraga prema najnovijim meunarodnim
preporukama s pripadnim referentnim intervalima ovisno o dobi i
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spolu osigurava usporedivost, tj. harmonizaciju u izvjeπtavanju o
rezultatima izvrπenih laboratorijskih analiza, te smanjenje meu-
laboratorijskih razlika. To znaËajno pridonosi ne samo racionaliza-
ciji laboratorijske dijagnostike nego i poboljπanju kvalitete zdrav-
stvene skrbi u Hrvatskoj.

Dokument “Harmonizacija laboratorijskih nalaza u podruËju
opÊe medicinske biokemije” objavljen je na web stranici HKMB18 i
u priruËniku “Organizacija i upravljanje u medicinskom laborato-
riju”.7 U sklopu dokumenta nalazi se i standardizirani izgled i sa-
dræaj laboratorijskog nalaza. Dokument je podloæan promjenama
u skladu s razvojem medicinsko-biokemijske djelatnosti.

Odlukom Izvrπnog odbora HKMB i preporukom ministra zdrav-
stva, primjena preporuËenih metoda i referentnih intervala obvezna
je za sve medicinsko-biokemijske laboratorije Hrvatske od 1. sijeËnja
2005. godine.

U tijeku je izrada drugog dijela projekta kojim je obuhvaÊena har-
monizacija specijalistiËkih i visokodiferentnih pretraga za πto je
zaduæeno Povjerenstvo koje Ëine predstavnici referentnih centara Mi-
nistarstva zdravstva (Referentni centar za kliniËku biokemiju i mole-
kularnu dijagnostiku, Referentni centar za medicinsko-biokemijsku
dijagnostiku hitnih stanja, Referentni centar za izradu referentnih
vrijednosti u podruËju opÊe medicinske biokemije i Referentni cen-
tar za kliniËko-laboratorijsku imunodijagnostiku hematoloπkih i
imunoloπkih bolesti), te Radne skupine za izradu preporuËenih meto-
da u podruËju specijalne i visokodiferentne medicinske biokemije
HKMB. M


