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1 Derleme

Klinik biyokimyada biyolojik varyasyon: referans degisim degeri ve
bireysellik indeksi

Biological variation in clinical biochemistry: reference change value and
individual index

Erdem COKLUK* @O
Sakarya Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dali, Sakarya/TURKIYE

Oz

biyolojik varyasyon, referans degisim degeri ve bireysellik indeksi hakkinda bilgi sunmayi amacladik.
Anahtar kelimeler: Biyolojik varyasyon; referans degisim degeri; bireysellik indeksi
Abstract

present information about biological variation, reference change value and individuality index.

Keywords: Biological variation; reference change value; individuality index

Degisiklik (varyasyon), yasam suresinin ve ritmik biyolojik dongulerin bir sonucu olabilmesine ragmen, bircok analitin
biyolojik cesitliligi, en basit modelde, homeostatik bir ayar noktasinin etrafindaki rastgele dalgalanma olarak tanimlanabilir.
Biyolojik varyasyon birey ici ve bireyler arasi bilesenlerinin biytkligiini tanimlamak icin ¢ok sayida kosulu basit deneysel
yontem ile agiklamaktadir. Bu deneysel teknik kullanilarak Uretilen ortalama birey ici ve bireyler arasi biyolojik degerler
ile iliskili olarak RCV(referans degisim deger) ve li(bireysellik indeksi) hakkinda bilgi ve yorum yapilabilmektedir. Ayrica,
geleneksel popiilasyona dayali referans degerlerin kullanimi ve uygunlugu, test sonuclarini bildirmenin en iyi yolunu,
numune toplamanin en uygun seklini ve en blylk potansiyel kullanimi olan test prosediiriint belirlemeyi, epidemiyolojide
kullanilan giivenilirlik katsayisinin hesaplanmasini, herhangi bir yeni test prosediriinin gelistirilmesini, belirtilen bir
olasilik ile belirli bir yuzde icindeki homeostatik ayar noktasini tahmin etmek icin gereken 6rnek sayisinin belirlenmesi
icin kullanilabilmektedir. Bu ve buna benzer kullanim kolayliklarinin saglanmasinda yer almasindan dolayi, bu derlemede

Although variation may be the result of life cycle and rhythmic biological cycles, the biodiversity of many analytes can
be described as the simplest model, a random fluctuation around a homeostatic setpoint. Biological variation describes
a number of conditions with simple experimental methods to define the magnitude of the intra- and inter-individual
components. Information and comments can be made about RCV (reference change value) and Il (individuality index) in
relation to the meanintra-and inter-individual biological values generated using this experimental technique. Furthermore,
the use and suitability of conventional, population-based reference values, the best way to report test results, determining
the test method that is the most appropriate form and the greatest potential use of the sample collection, calculating the
reliability coefficient used in the epidemiology, the development of any new test procedure, it can be used to determine
the number of samples required to estimate the homeostatic setpoint in a given percentage. In this review, we aimed to
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Giris

Biyolojik varyasyon

Degisiklik (varyasyon), yasam siresinin ve ritmik biyolojik
dongdilerin bir sonucu olabilmesine ragmen, bircok analitin
biyolojik cesitliligi, en basit modelde, homeostatik bir
ayar noktasinin etrafindaki rastgele dalgalanmalar olarak
tanimlanabilir (1). Biyolojik varyasyon verileri biyolojik
belirteclerin potansiyel klinik dnemini degerlendirmek icin
gerekli bir unsur olarak distiniilmektedir.

Biyolojik varyasyonun dogasi ve bilesenleri

Bazi analitler, kisinin 6mri boyunca degismekte, bu da
referans araliklarin belirlenmesinde kronolojik yasa gore
tabakalastirma yapilmasina neden olmaktadir. Buna ek olarak,
bazi analitlerin 6ngorilebilir biyolojik dongtleri veya ritimleri
bulunmaktadir. Bu donglileri en az;

+  Gunluk ritimlerin bulundugu, giintin farkli zamanlar

«  Ayhk dongiilerin bulundugu, ay boyunca farkl zamanlar

«  Farkli mevsimler (etkileyen faktdr oldugunda) olarak
belirtilebiliriz.

Bu dogal dongusel degisimler, ayni bireyden elde edilen,
seri olarak Olcumleri yapilan analitler sonuglarinin sayisal
degerlerindeki (seri olarak 6lculen) farklara katkida bulunacaktir
(1). Klinik olarak 6nemli dongsel ritimleri bulunmayan bircok
analit icin, bu 6nemli bir sorun degilken, bu ritimleri bilmek
hayati 6nem tagimaktadir (1). Hasta numuneleri, test sonucunun
uygulanacadi klinik amag icin uygun donglide toplanmalidir.
Beklenen/bilinen bir ritim veya dongunin bulunmamasi,
hastaligin varligi ile ilgili Gnemli ipuglar verebilmekte ve bu da
dinamik fonksiyon testlerinin temelini olusturmaktadir (1).

Herhangi bir kisinin test sonuglar lc¢ faktdre bagh olarak
zamanla degismektedir:

«  Pre-analitik etkiler; drnegin postlr ve turrnike uygulama
suresi gibi 6rnekleme icin kisinin hazirlanmasi veya 6rnek
toplama islemi stireci degistirebilmekte,

«  Analitik rasgele hata (hassasiyet) - ve muhtemelen sistematik
hata (6rnegin kalibrasyondan kaynaklanan bias degisiklikleri),

+  Homeostatik ayar noktasi cevresindeki dogal rastgele
biyolojik cesitlilik (bu birey ici veya bireysel biyolojik
varyasyon olarak adlandiriimaktadir) (1).

Ayni testi icin farkh bireylerden olcilen her bir sonug

birbirinden fakli olacaktir. Clinkl, bireylerin homeostatik

ayar noktalar genellikle birbirinden farkl olmakta, bu fark da

bireyler arasi biyolojik varyasyon olarak tanimlanmaktadir (1).

Biyolojik varyasyon ile ilgili terimler

Varyasyon, yasam suresinin ve ritmik biyolojik doéngilerin
bir sonucu olabilmesine ragmen, bircok analitin biyolojik
cesitliligi, en basit modelde, homeostatik bir ayar noktasinin
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etrafindaki rastgele dalgalanma olarak tanimlanmaktadir (2).

Homeostatik ayar noktasi: Bir bireyin sonuclarinin zaman
icerisinde etrafinda dolastigi deger olarak tanimlanmaktadir (2).
Homeostatik model: Analitin rastgele davrandigini ve her
bireyin homeostatik bir ayar noktasina sahip oldugunu varsayan
zaman serileri analizi icin bir model olarak tanimlanmaktadir (2).
Birey ici biyolojik varyasyon (CVI): Birey ici veya bireysel
biyolojik cesitlilik, bireylerin  homeostatik ayar
etrafindaki ortalama rastgele dalgalanmadir (2).

noktasi

Bireyler arasi biyolojik varyasyon (CVG): Bireyler arasi
biyolojik cesitlilik, bireylerin belirlenen homeostatik ayar
noktalari
Matematiksel terimlerle birlikte birey ici biyolojik varyasyon ve
bireyler arasi biyolojik varyasyon genellikle sirasiyla; CVIve CVG
seklinde varyasyonun katsayisi (CV) olarak ifade edilmektedir (2).

arasindaki fark olarak tanimlanmaktadir (2).

Referans degisim degeri (RCV): Bir kisinin seri sonuclarinda
onemli bir degisiklik olmadan once, dnceden belirlenmis
bir olasilikta asilmasi gereken deger (2). Bir baska deyisle,
iki sonug arasindaki degisikligin klinik dnemini betimleyen
sayisal degere klasik olarak kritik fark veya referans degisim
degeri denmektedir (3).

Bireysellik indeksi (ll): Varyasyonun biyolojik bilesenlerinin
basit orani olarak hesaplanan birey ici varyasyonun bireyler
arasina orani olarak tanimlanmaktadir (2, 3).

Sabit limit: Klinik hareketin bir 6lcttu, yeterlilik testleri ya da
dis kalite degerlendirme yontemlerinin kabul edilebilirligi icin
bir kriter olarak kullanilan, bazi farkli ydontemlerle belirlenen
bir deger olarak tanimlanmaktadir (2).

Pre-analitik varyasyon: Bir test sonucunu elde etme
strecinin analiz 6ncesi kismindan kaynaklanan varyasyon
olarak tanimlanmaktadir (2).

Analitik varyasyon (CVA): Bir bireyde dlcimi yapilan tim
analitlerden elde edilen degerlerin farkli zamanlardaki farklh
sonuclarin toplam varyasyonuna katkida bulunan, kararsizlik
ve On yargi (bias) bilesenlerinden olusan, analiz isleminin
dogasinda yer alan varyasyondur. Toplam analitik hata, 6l¢iim
belirsizligi (I: Impresizyon) ve dogruluktan sapma (B: Bias)
olarak ifade edilen analitik 6zelliklere ait tahminlerin birlikte
etkiledigi toplam hataile belirlenmektedir. Bu analitik 6zellikler
CVA'nin ana kaynaklarn olarak kabul edilmektedir (4)(17).
Laboratuvar pratiginde olcim belirsizligi, tekrarli analizler ve
dagihmin standart sapmasi (SD) veya varyasyon katsayisinin
(CV) hesaplanmasiyla belirlenmektedir.

Toplam izin verilebilir hata (TEa): Toplam hata icin kalite
belirteci olarak ifade edilmekte, genellikle; bias + 1.65 *
kesinlik, olarak tanimlamakta, ancak farkl sekillerde de ifade
edilebilmektedir.



Genel formUl TE = bias + n * kesinliktir. (n: istenen gliven araligi
icin sabit degerdir).
Toplam analitik hata = Rasgele Hata + Sistematik Hata

ideal kosullar altinda toplam analitik hata sifira esittir, ancak |,
biiylk 6lctide yontem bagimlidir ve kullanilacak ydntemin dikkatli
secimiyle azaltilabilirse de hicbir zaman sifir olamamaktadir.
Yalnizca sistematik hata degisimi (ASE) sifir olabilir (ASE > 0), ctinki
random hata degisimi (ARE) her zaman sifirdan biyuktir (ARE> 0),
bu durum hatanin dogasindan kaynaklanmaktadir. Total hatanin
sifirdan buyik olmasi kaginilmaz oldugu icin her bir saptamanin
TE'si belirlenen bir sinirin altinda olmalidir. Bu sinr, "izin verilen
toplam analitik hata" (TEa) olarak adlandirlmakta ve bir klinik
laboratuvarda belirlenen her analit icin farkli olmaktadir (1).

Normal deger ve test sonuglarinin yorumlanmasi

Klinik sonugclarinin
yorumlanmasi siklikla topluma dayal referans araliklarla
karsilastirilarak yapilmaktadir (1).

laboratuvarlarda elde edilen test

Belirli bir test icin verilen referans araligi icindeki tim
sonuclarin 'normali' yansittigi dislincesi her durum icin
dogru olmayabilir. Buna gore “normal deger” terminolojisinin
kullanimi giinimizde terk edilmistir. Saghkli ve hastalikh
teriminin laboratuvar tarafindan degerlendirilebilmesi icin
Uluslarasi Klinik Kimya Federasyonu (IFCC), normal deger
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yerine referans deger ve bununla iliskili olarak referans birey,
referans sinir, referans aralik ve gézlenen degerler terimlerinin
kullaniimasini 6nermektedir (5).

Biyolojik varyasyon verileri ile ilgili semboller ve
formiiller

Biyolojik varyasyon ve iliskili parametreler icin yaygin olarak
kullanilan terim ve semboller Fraser (6)In calismasinda
belirtilmis olup, yayinlarda yer alan orijinal isimlendirme
korunmus olan tablo 1'de yer almaktadir. Fakat bu sembollerin
kullanimi ile ilgili hentiz bir harmonizasyon saglanamamistir
(7). Bu farkhhk ile ilgili olarak Ana-Maria Simundic (8)ve ark.
2009-2013 yillari arasinda Web of Science veritabaninda yer
alan,alanindapopdtler 13 dergide "biyolojik varyasyon" anahtar
s6zclgu ile yaptiklar aramada toplam 241 makaleye ulagmis,
bunlarin  125'inin biyolojik varyasyon ile iliskilendirilmis,
belirlenen 125 makaleden 62'sinin de biyolojik varyasyon
terim ve semboller ile direkt iligkili oldugu saptanmistir.
Elde edilen bu verilerden bireysel kullanim icin 68 terim ve
25 sembol, gruplar igin ise 47 terim ve 18 sembol'un uygun
olarak kullanildigini tespit etmislerdir (Tablo 2)(8). Ana-
Maria Simundic (8) ve ark. tutarli kullanim amaciyla biyolojik
varyasyon bilesenleri ve iliskili diger parametreleri icin asagida
yer alan terim ve sembollerin kullanimi 6nermislerdir.
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« Birey ici biyolojik varyasyon (CVI): Bir gruptaki

bireylerden toplanan varyasyon olarak tahmin edilen tek
bir birey icindeki varyasyon.

« Bireyler arasi biyolojik varyasyon (CVG): Bir grup
bireyin merkezi egilimleri arasindaki varyasyon.

« Analitik varyasyon (analitik kararsizlik) (CVA): tiretme
ve tireme modu (tekrarlanabilirlik, guvenilirlik veya
toplam gibi) ve analiz sayisi, calisma sayisi ve zaman
periyodu verilerek daima agikliga kavusturulmalidir.

« Referans degisiklik degeri (RCV): Bir bireyden elde
edilen 2 seri sonuctan 6nemlilik icin gerekli olan fark,
her zaman kullanilan formiile, yani 21/2Z X (CVA2-CVI2)
1/2 eslik etmeli; olasiigi ve farklarin tek yonli veya
cift yonlu olarak hesaplandigini belirtmek icin Z-skoru
tanimlanmalidir.

« Bireysellik indeksi (I1): Analitik ve birey ici varyasyonun

bireyler arasi biyolojik varyasyona orani olarak
tanimlanmakta ve her zaman hesaplama icin kullanilan
formiile eslik etmelidir: tercih edilen (CVA2 CVI2)1/2 / CVG

veya simdi daha kullanigh goriinen CVI/ CVG 'dir (8).

Biyolojik varyasyon bilesenlerinin belirlenmesi
ve calisma prosediirleri

Biyolojik varyasyonun birey ici ve bireyler arasi bilesenlerinin
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blyukliginld tanimlamak icin ¢ok sayida kosul olmasiyla
birlikte asagida yer alan basit deneysel yontem siklikla tercih
edilmektedir (1).

1. Gorlnurde saglikli gonallilerden olusan kiiglik bir grubu
alinir (ya da arastirilan analiti etkileyen herhangi bir
hastaliga sahip bireylerden).

2. Her bireyden diizenli araliklarla bir dizi numune alinir, pre-
analitik varyasyon en aza indirilir.

3. Numuneler analiz icin saklanir.

4. Analitik varyasyon kaynaklari en aza indirgenerek tekrarl
analiz yapihr.

5. Verilerin buyik bolimunden farkh olan sonuglar dislanir.

6. Analitik, birey ici ve bireyler arasi biyolojik varyasyon
bilesenleri varyansin basit istatistik analiz teknigi ile
(ANOVA) belirlenir (1).

Biyolojik varyasyon verilerinin kullanim alanlari

Bu deneysel teknik kullanilarak Uretilen ortalama birey
ici ve bireyler arasi biyolojik degerler ile iligkili RCV ve I
hakkinda bilgi ve yorum vyapilabilmektedir (1). Biyolojik
varyasyonun bilesenleriyle ilgili veriler, asagidaki 6zelliklerin
belirlenmesinde kullanilmaktadir (1). Biyolojik varyasyon
verilerinin laboratuvar siireglerinde cesitli kullanim alanlarinin
sematik hali sekil 1'de gosterilmistir.



Pre-analitik faz W Post-analitik faz

ig kalite kontrol prosediirlerini Popiilasyona dayali referans
tasarlamak araligs (R1) kullanmiminin faydas:
Numune alim zamani Laboratuar performansini B i <
m s oy
(RCV)

Toplam hata

Sekil 1. Biyolojik varyasyon verilerinin laboratuvar streglerinde ¢esitli
kullanim alanlari

Kesinlik
+  Bias
« lzin verilen toplam hata
«  Yontemler arasinda izin verilen fark

«  Bir bireyin seri sonuglarinda meydana gelen anlamli
degisiklik gorilmeden 6nceki (referans degisiklik degeri)
degisiklik tespti
Bir kisinin seri sonuclarindaki bir degisikligin istatistiksel
olarak anlamli olup olmadigini belirlemek

«  Kalite yonetiminde kullanilmak tizere nesnel delta-kontrol
degerlerini Gretmek

Birey ici ve bireyler arasi biyolojik varyasyonu

karsilastirmak,

«  Geleneksel popilasyona dayali referans degerlerin
kullaniminin  faydasi ve uygunlugu degerlendirmeyi;
ornegin yas ve cinsiyete gore tabakali referans degerlerin

neden klinik karar vermeyi gelistirdigini aciklamayi,

«  Test sonuglarini bildirmenin en iyi yolunu, en iyi numune
toplamayr ve en buylk potansiyel kullanimi olan test
prosediriini belirlemeyi,

- Epidemiyolojide kullanilan  glvenilirlik  katsayisinin

hesaplanmasini,
Herhangi bir yeni test prosediriiniin gelistirilmesini,

«  Belirtilen bir olasilik ile belirli bir yizde icindeki
homeostatik ayar noktasini tahmin etmek icin gereken
ornek sayisinin belirlenmesi ve sekil 9'da yer alan diger

amaclari saglamak icin de kullanilabilmektedir (1).
Saglik ve hastalik durumlarinda Biyolojik varyasyon

Laboratuvarlarda sikca olclilen ¢ogu analitin BV'si ile ilgili
bircok arastirma yapilmistir (9-12). Bu ¢alismalardan bazilarinda
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serum ve 24 saatlik idrardaki bircok analit degerlerinin CVI'si
incelenmistir (10). Genel olarak birey sayisi, kullanilan yontem,
popllasyon ve calismaya ait zaman Olcedi degisse de CVI
tahminlerinin birbirine yakin oldugu gézlenmis, CVIdegerlerinin
ise daha cok tekrar sayllarindan etkilendigi belirtilmistir (13).
Benzer calismalarla hemostatik mekanizmalarin yaslanma
stireci boyunca azaldigi ve BV'un yasla birlikte arttigi gosterilse
de, BV'nin geng ve yash popllasyonda farkl olduguna dair
fazla sayida kanit bulunamadigi da bildirilmektedir (10). Ricos
ve arkadaslari (12) 15 bilimsel dergide yer almis 45 yayindan
elde edilen ve 34 hastaliga ait yaklasik 66 parametreyi iceren
bir veri tabani hazirlamislardir. Vakalarin cogunda hastalik
grubundaki CVI degerlerinin saglikli grup ile ayni diizeyde
oldugu gozlenmistir. Caligsilan analitlere ait hasta bireylerden
elde edilen CVI dagiimlarinin, saglikli bireylerde gozlenen
CVI dagiliminin iginde yer aldigi belirtilmistir. Parametrelerin
kullanilabilir - dl¢imlerinin  az sayida olmasi ve calisma
yontemlerinin farkliliklar gostermesi nedeniyle bu veriler sabit
istatistiksel karsilastirma icin kullanilmamaktadir. Gézlenen
farkliliklarin klinik uygulamalar Gzerindeki etkisinin az oldugu ve
¢ogu durumda hastaliga 6zgii anlamh farkliliklari belirlemenin
gerekmedigi de vurgulanmaktadir (13, 14). Bununla birlikte,
literatlir taramalari sonucunda BV'lerin bir kisminin bazi hastalik
tanilan almis kisilerde hesaplandiginda, saglikh bireylerde
oldugu gibi sabit bir deger oldugu da belirtiimektedir.
Sole’tormos G. ve ark. yaptigi calismada (14) saglikl ve prostat
kanseri olan bireylerde BV'nin ayni oldugunu bildirmislerdir.
Ricos ve ark. (12) karaciger hastaliklarinda alfa-fetoprotein,
paget hastaliginda alkalin fosfataz, over kanseri CA125 ve
CA15.3, kolorektal kanserde karsinoembriyonik antijen, bobrek
hastaliginda kreatinin, diabetes mellitusta HbA1c, lipoprotein
a ve idrar albumin kreatinin orani icin saghkl ve hastalik tanisi
alan bireylerde farkli BV degerleri bulunduguna bildirmislerdir.

Biyolojik varyasyon verileri iizerine mevcut
veritabanlari

Biyolojik varyasyonun bilesenleri verilerinin her laboratuvarda
Uretilmesi  gerekmemektedir,

tahminleri tim bireyler icin sabit kabul edilmektedir. Analit

cliinki  biyolojik  varyasyon
aslinda hastaligin etkisinde olsa bile, hastalik kronik ya da kararli
durumdaysa, CVI'nin saghkl kisilerle ayni buyuklikte oldugu
varsayllmaktadir (1). Ancak homeostatik ayar noktalarinda
hastalik nedenli degisiklik olabilse de etrafindaki varyasyonlar
degismemektedir (1). Bu nedenle biyolojik varyasyon Uizerine
mevcut veritabanlan tim laboratuvarlarda kullanilabilir. ilk
olarak John Ross, 1982'de kesinlik degerlendirmesi Uizerine bir
makale ile calismanin zaman araligini, CVI ve CVG degerlerini
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bunlarla birlikte diger indeksleri ve referanslar listeleyen
yayinlanmis verileri derlemis, Callum Fraser ise 1988'de bu tip bir
modeli izleyerek calismayi 1992'de gilincellemistir. Gunimiuize
kadar cok sayida analit icin, biyolojik varyasyon hesaplamalarinin
yapildigi calismalarin oldugu bilinmektedir (15-17). Tim mevcut
biyolojik varyasyon hesaplamalari ilk olarak 1999 yilinda Ricos
ve arkadaslari tarafindan derlenmis ve bu konuyla ilgili her iki
yilda bir giincellenen bir veritabani olusturulmustur (17). Veri
tabaninin giincellestiriimesi en son 2012 yilinda yaklasik 369
analit icin yapilmistir (http://www.westgard.com/biodatabase-
2012-update.htm) adresinde yer almaktadir (18). Ayrica yine
European Federation of Clinical Chemistry and Laboratory
Medicine (EFLM) tarafindan kurulan Biological Variation
Working Group da yeni bir veritabani olusturmak icin calismalar
yurttmektedir (https://www.eflm.eu/site/page/a/1148).
Bununla birlikte biyolojik varyasyonlar henliz hesaplanmamis
yiizlerce analit bulunmaktadir. ileride yapilacak olan calismalarda
bu 6zel testlere odaklanmak gerekmektedir (18).

Referans degisim degeri ve bireysellik indeksi

Bir bireyin ardisik iki sonucu arasindaki degisikligin klinik dnemi
degerlendirilirken analitik ve biyolojik varyasyon hesaplamalari
dikkate alinir (preanalitik varyasyon ihmal edilebilir). Ardisik iki
sonuc arasindaki degisikligin klinik anlamliigini nicellestiren
sayisal deger klasik olarak kritik fark veya RCV olarak bilinmekte
(19) ve asagidaki formdl ile hesaplanmaktadir:

RCV=kx+/2 (CVA2 + CVI2)

Bu formiilde k degeri % 95 gliven aralidi icin 1,65 olarak
belirlenmistir. Yine CVA ve CVI sirasiyla analitik ve birey-ici
varyasyon katsayisidir (19). Bazi yazarlar bu formliin (karekok
icindeki bolim yerine CV(I+A) da kullanmaktadir (20). Bu
her iki formiil ile elde edilen sonuclar hemen hemen aynidir.
Laboratuvarlarin istenilen kalite degerlerine ulasabilmesi icin
CVA<< CVA olmasi gerektiginden ve boylelikle esas olarak
CVl'ya bagl oldugundan, RCV degeri bitiin laboratuvarlar icin
ayni kabul edilmektedir (17). Analitlerin cogunlugunun yiiksek
bireyselliginden dolayr (CVI < CVG) saglik durumundaki
degisiklikler icin, RCV degerinin kullaniimasi popdlasyona
dayali referans araliklari kullanimindan daha iyi bir yaklasim
olarak gorinmektedir (15).

Popiilasyona dayali referans degerlerin kullani-
labilirliginin degerlendirilmesi

Popiilasyona dayali referans degerler bireysellik indeksi
(individuality index, Il) ile adlandirnimakta olup CVI/CVG
veya (CVA+CVI)/CVG orani ile belirlenmektedir. Bu indeks
1'in altinda oldugunda bir bireyin ardisik iki sonucu RCV’ nin
lzerinde fakat poplilasyona dayali referans araliklarin icinde
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yer alabilmektedir. Bireysellik indeksi 1" in lzerinde olan
analitler icin tek bir testin sonucunu, yalnizca popilasyona
dayalireferans araliklariile karsilagstirmak yeterli olabilmektedir.
Bu degerlendirme, bireysellik indeksinin 0,6 veya altinda
ve 1,4 veya Ustinde oldugu durumlarda oldukca duyarli
gorinmektedir (20).

Sonu¢

Klinik olarak degerlendirilen hastalardan istenen ve yapilan
analiz neticesinde mevcut durumda topluma dayali referans
araliklart  rehber alinarak dustk-normal-yiksek seklinde
degerlendirme yapilmakta ve gerekli durumlarda ileri
arastirmalara yonlendirilmektedir. ileri arastirma gerekmeyen
hastalarda ise mevcut sonuglar géz oniinde bulundurularak
tedavi baslanmaktadir. Bireysellik indeksleri ve Referans
Degisim Degerlerinin belirlenmesi bir hastanin mevcut
durumu hakkindaki degisiklikler konusunda klinisyeni daha
dogru yonlendirmesine olanak saglayacak belirtecler olup,
topluma dayali

klinik olarak karar verme siirecine katkisini ve bir bireyden

referans araliklarinin  kullanilabilirliginin,

alinan ardisik numunelerin sonuglari arasindaki farkin
onemini degerlendirmeye katki saglayacaktir. Bu uygulamalar
yakin gelecekte rutin hizmet veren bitiin laboratuvarlarda
kullanilmaya baslanacak ve elde edilen laboratuvar
sonuclarinin daha dogru yorumlanmasi ile ilgili faaliyetlerinin

gelistirilmesine zemin olusturacaktir.

Sonug olarak mevcut derlemede bu ve buna benzer kullanim
kolayliklarinin saglanmasinda yer almasindan dolayi, biyolojik
varyasyon, referans degisim dederi ve bireysellik indeksi
hakkinda bilgi sunduk.

Cikar catismasi /finansaldestek beyani

Bu yazidaki hicbir yazarin herhangi bir ¢ikar ¢catismasi yoktur.
Yazinin herhangi bir finansal destegdi yoktur.
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