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ÖZET
Amaç: Ölçüm belirsizliği test sonucunun dağılım düzeyini göstermek için kullanılan bir ka-
lite göstergesidir. Test sonuçları analitik kesinliğinin güven düzeyindeki kantitatif tahminini 
sağlar ve testin tekrarlanma durumundaki değişkenliğini gösterir. Test sonuçları ölçüm be-
lirsizliğini hesaplamak için prensip olarak iki yaklaşım kullanılabilir: “Aşağıdan yukarıya” 
yaklaşımında sonuçları etkileyen olası değişkenlik kaynakları ayrı ayrı listelenir ve her bir 
kaynağın ölçüm belirsizliğine katkısı belirlenir. “Yukarıdan aşağıya” yaklaşımı ise uygula-
nan test ile elde edilen sonuçlarla birlikte olan belirsizliğin tahmininde laboratuvar içi ve la-
boratuvarlar arası kalite kontrol verileri gibi laboratuvar test performans bilgilerini kullanır.
Bu çalışmanın amacı; benzer ve tutarlı bir şekilde klinik biyokimya laboratuvarlarında öl-
çüm belirsizliği tahmininde yol gösterici olmaktır. 
Gereç ve yöntem: Bu araştırma ile pratik örnek olarak “yukarıdan aşağıya” yaklaşımına 
dayalı serum glukoz düzeyi ölçüm belirsizliği tahmini yapıldı.
Bulgular: Serum glukoz analizi ölçüm belirsizliği  %95 güven aralığında ± %6 olarak bu-
lundu.  
Sonuç: Klinik laboratuvarlar sonuçların doğru kullanılması ve yorumlanması için gerek-
li bilgileri ve analitik güvenilir sonuçları üretmek zorundadır. Güvenilirliği konusunda bir 
değerlendirme olmaksızın bir ölçüm veya bir test sonucu yeterince etkin değildir. Belki de 
ülkemizde klinik biyokimya laboratuarlarının belirsizlik tahmininde benzer kılavuzların 
kullanılmasını sağlayacak standardizasyon gereklidir. 
Çıkar çatışması: Yazarların çıkar çatışması bulunmamaktadır. 
Anahtar Kelimeler: ölçüm belirsizliği, “yukarıdan aşağıya” yaklaşımı, dış kalite kontrol 

ABSTRACT
Objective: Uncertainty of measurement is a quality parameter of measurement results, which 
is used to represent a dispersing level of test results. Uncertainty of measurement provides 
quantitative estimates of the level of confidence that a laboratory has in its analytical preci-
sion of test results and therefore represents the expected variability in a laboratory result if 
the test is repeated a second time. In principle, two approaches may be used when calculating 
the measurement uncertainty of a test result : the ‘Bottom-up’ approach in which all possible 
sources of variation of the result are listed separately and the contribution of each source to 
the measurement uncertainty is estimated. The “top-down” approach, using available labo-
ratory test performance information, such as method validation, intra-laboratory and inter-
laboratory quality control data, to calculate estimates of the standard uncertainty associated 
with the result produced by overall testing procedure/method. 
The aim of this study is to present guidelines for estimating the measurement uncertainty in 
medical biochemistry laboratories in an similar and consistent manner.
Materials and Methods: The uncertainty of measurement on serum glucose level based on 
the top-down approach was estimated by this research, as a practical example. 
Results: Measurement uncertainty (95 % conidence interval) for glucose is estimated to ± 
6%
Conclusion: Medical laboratories must produce analytically reliable results, and the infor-
mation required for the correct interpretation and use of results. A test result without an 
assessment of its reliability is not enough powerful. Perhaps standardization is necessary so 
that the clinical biochemistry laboratories in our country utilize the same guidelines in the 
estimation of uncertainties.
Conflict of Interest: Authors did not declare any conflict of interest.
Key words: Measurement uncertainty, “top-down” approach, external quality assesment



Turk J Biochem, 2011; 36 (4) ; 362–366. Çelebiler ve ark363

Giriş
Klinik laboratuvarların ana görevi klinik karar verme ko-
nusunda klinisyene ve dolayısıyla hasta yönetimine kat-
kıda bulunmaktır. Klinik biyokimya laboratuvarı bu so-
rumluluğunu analitik test sonuçlarına göre yerine getirir. 
İlkesel olarak bir analitik ölçümün gerçek değerinin 
bilinmediği kabul edilir. Bu kapsamda Ölçüm Belir-
sizliği İfade Kılavuzu (GUM) hata kavramının dışın-
da farklı bir bakış ile ölçüm sonucu ile birlikte olan, 
ölçülene makul ölçüde dahil olabilen değerlerin dağı-
lımı olarak tanımladığı “ölçüm belirsizliği” kavramını 
geliştirdi, yöntem ve prensiplerini açıkladı [1]. Ölçüm 
belirsizliğinin ölçüm prosedürünün kendi teknik sı-
nırları içinde meydana gelen ve ölçüm sonucunu et-
kileyen faktörleri kapsadığı kabul edilir [2]. Matriks 
etkisi, interferanslar, referans materyaller, kütle ve 
hacimsel belirsizlikler, çevresel etkiler, ölçüm yönte-
mi ve prosedürüne dahil olan varsayım ve yaklaşımlar 
gibi pek çok neden ölçüm sonuçlarının belirsizliğine 
katkıda bulunabilir [3]. Bunların bir bölümü rastlan-
tısal olabildiği gibi bir bölümü de sistematik olabilir. 
Sonuçta toplam belirsizliğin tahmin edilebilmesi be-
lirsizliğe katkıda bulunan her bir bileşeninin ayrı ayrı 
ele alınmasını gerektirir. 
GUM’ a göre belirsizlik tahminlerinin uygulaması kul-
lanıcı tarafından ölçüm sürecinin eksiksiz olarak mate-
matiksel modelinin ortaya konmasını gerektirir. Fakat 
birçok alanda teknik ve ekonomik olarak bu gereklilik-
leri ortaya koymak pratik olmadığı gibi mümkün de ol-
mayabilir. ISO/CEI 17025 standardı test ve kalibrasyon 
laboratuvarları için gerekliliklerde; önceki deneyimler 
ve validasyon verilerine dayanan yöntem ve ölçüm per-
formansı bilgilerinin kullanılabileceği alternatif yak-
laşımı getirdi [4].  Hem Uluslararası Laboratuvar Ak-
reditasyon Komitesi kılavuzunda [5] hem de ardından 
yayınlanan çeşitli dökümanlarda [6, 7] laboratuvarda 
uygulanan kalite kontrol şemaları ve laboratuvarlar arası 
yeterlilik testleri ile elde edilen deneysel verilerin ölçüm 
belirsizliğinde kullanılabileceği yer aldı. 
GUM’un açıkladığı “Aşağıdan yukarıya” yaklaşımı; 
test prosedüründeki her bir basamağın belirsizlik tah-
mininin yapılmasının ardından bunların bileşimi ile 
test sonucu ile birlikte olan total belirsizliğin hesabını 
içerir [8]. “Yukarıdan aşağıya” yaklaşımında ise test 
sonucunun total belirsizliğinin tahmin edilmesinde la-
boratuvarlar arası ve laboratuvar içi kalite kontrol veri-
leri kullanılır [9-11]. Klinik biyokimya laboratuvarında 
bu yaklaşım ile genişletilmiş ölçüm belirsizliği (U) be-
lirleneceği zaman iki faktör önemlidir: 1-Laboratuvar 
içinde yeniden üretilebilirlik ya da kesinlik 2- Uygun 
referans ya da kalite kontrol materyali kullanarak de-
ğerlendirilen yanlılık (bias). Yanlılık; ölçümün sistema-
tik hatası, kesinlik ise rastlantısal hata olarak kabul edi-
lebilir [6, 7]. Laboratuvar içinde yeniden üretilebilirlik 
ile karakterize edilen analitik süreçten doğan belirsizlik 
(uRw) ve yanlılık nedeniyle meydana gelen belirsizlik 
(uyanlılık) ile birleşik belirsizlik (Uc) hesaplanır [12, 13]. 

Uc= √ (uRw
2 + uyanlılık

2) (eşitlik 1)
Son olarak %95 güven aralığı ile genişletilmiş belirsiz-
lik (U) belirlenir. 
U = 2√ (uRw

2 + uyanlılık
2) (eşitlik 2)

Farklı konsantrasyon seviyelerinde elde edilen sonuçla-
rın birbirleri ile birleştirmenin kolay olması nedeniyle 
hesaplamalarda standart sapmanın rölatif değerleri [Rö-
latif standart sapma: RSD = %CV (varyasyon katsayısı)] 
tercih edilir. Standart sapma ve rölatif değerler arasında-
ki ilişki RSD = 100 x (ölçümün standart sapması / ölçüm 
ortalaması) şeklindedir.
Ölçüm belirsizliğinin tahmininde kullanılan yöntemden 
bağımsız olarak ana basamaklar şöyle sıralanabilir [14]: 
1. Ölçülenin tanımlanması
2. Ölçüm değerlerini etkileyen faktörlerin tümünü lis-
telenmesi, 
3. Her bir faktörün standart ölçüm belirsizliklerinin be-
lirlenmesi, 
4. Birleşik ölçüm belirsizliğinin hesaplanması
5. Genişletilmiş ölçüm belirsizliği tahminin yapılması
6. Test sonucu ± genişletilmiş ölçüm belirsizliği olarak 
raporlanması.

Gereç ve Yöntem
Bu çalışma ile yukarıdan aşağıya ölçüm belirsizliği tah-
minde rehberlik sağlayan ISO/TS 21748:2004 standardı 
[15] doğrultusunda serum glukoz analizinin ölçüm be-
lirsizliği hesaplandı. 

Bulgular

1. Ölçülenin Tanımlanması 
İzmir Bozyaka Eğitim ve Araştırma Hastanesi klinik 
biyokimya laboratuvarında p800, Roche/Hitachi anali-
zörü ile ölçüm belirsizliği tahmininin yapılacağı glukoz 
testi tanımlandı:  
Ölçülen: Serum glukoz düzeyi
Yöntem: Glukoz Oksidaz
Birim: mg/dL

2. Ölçüm değerlerini etkileyen faktörlerin lis-
telenmesi 
Serum glukoz düzeyi ölçüm belirsizliği için laboratuvar 
içi yeniden üretilebilirlik, yöntem ve laboratuvar yanlı-
lığı ile birleştirildi. 

3. Ölçüm değerlerini etkileyen faktörlerin 
standart ölçüm belirsizlikleri
a- Laboratuvar içi yeniden üretilebilirlik yanlılığı (uRw

2): 
Kontrol materyali 154672 lot numaralı precinorm (Roc-
he) ve 180161 lot numaralı precipath (Roche) kullanıldı. 
Kontrol örneklerinin matriksi serum bazlı olması nede-
niyle yalnız kalite kontrol verileri kullanıldı. Kontrol 
örneklerinin 6 aylık (168 gün) analiz sonuçları ile SD ve 
RSD hesaplandı (tablo 1). Bu koşullarda; 
uRW

2
 (analitik süreçten doğan belirsizlik) = (RSDnormal 

kontrol
2 + RSDpatolojik kontrol

2) /2 [12].
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Tablo 1. Laboratuvar içinde yeniden üretilebilirlik ve analitik süreç-
ten doğan belirsizlik

Glukoz kontrol (n: 168)
Normal kontrol

Glukoz kontrol (n: 168)
Patolojik kontrol

Ortalama 98.81 mg/dL 194.14

SD 1.42 mg/dL 2.16

RSD 1.44 (= 100 x 1.42 / 
98.81)

1.11 (= 100 x 2.16 / 
194.14)

uRW
2 1.65 [= (1.442 + 1.112) / 2]

b- Laboratuvar ve yöntem yanlılık ölçüm belirsizliği 
(uyanlılık): Ölçüm sonucunun gerçek olduğu varsayılan 
değerden sapma olarak bilinen yanlılık varlığı sertifi-
kalı referans materyaline (kalibratör vb) bağlı olarak 
biliniyor ve anlamlıysa ölçüm sonuçları düzeltilmelidir 
[1]. Bununla birlikte yanlılık sıfır bile olsa belirsizlik 
bileşeni olarak ele alınmalıdır [16]. Yöntem ve laboratu-
var yanlılığından gelen belirsizlik tahmininde kalibratör 
ile birlikte olan belirsizlik (uCref) ile birlikte farklı sevi-
yelerdeki analitlerle en az 3 katılımlı dış kalite kontrol 
(EQA) performans verilerinden elde edilen belirsizlik 
(uEQA) yer alır [12, 13]. 
uyanlılık

2
 = uCref

2 + uEQA
2 (eşitlik 3). 

b1. Kalibratörden gelen belirsizlik (uCref): Kalibratör 
olarak 155208 lot numaralı c.f.a.s (Roche) kullanıldı. 
Bu çalışmada üretici tarafından sağlanan, 19,3 mg/dL 
konsantrasyonu olan glukoz kalibratöründen gelen 
belirsizliğinin (uCref 1.63 mg/dL) rölatif değeri kulla-
nıldı. 
Rölatif uCref = (100 x uCref) / (k x Cref) (eşitlik 4).  
Glukoz rölatif uCref = (100 x 1.63 mg/dL) / (2x 193 mg/
dL)  
Glukoz rölatif uCref = 0.42, Glukoz rölatif uCref2 = 0.18
Cref; Kalibratör konsantrasyonu, uCref; sertifikada yer 
alır, k; kapsam faktörü, ek bilgi verilmedikçe %95 gü-
ven aralığı kullanıldığı için 2’dir.
b2. Dış kalite kontrol performans verilerinden elde 
edilen belirsizlik (uEQA): EQA ile yanlılık, laboratuvar 
test sonucunun karşılaştırılma yapılan grubun test so-
nuç ortalamalarından sapma yüzdesi [= (test sonucu-
karşılaştırılan grup ortalaması / karşılaştırılan grup 
ortalaması) x 100] olarak hesaplanır. Değerlendirmeye 
alınan her bir EQA raporu ile laboratuvarın genel per-
formans verilerinden doğan belirsizlik için aşağıdaki 
eşitlik kullanılır. 
uEQA = √ (∑ yanlılıkEQA

2) / n 
n: EQA değerlendirme sayısı
Serum glukoz düzeyi dış kalite kontrol performans ve-
rilerinden elde edilen belirsizliği laboratuvarın dahil 
olduğu son bir yıl içindeki Riqas EQA programının 10 
analiz sonucuna göre belirlendi (tablo 2). 

Tablo 2. Glukoz’un dış kalite kontrol performans verilerinden elde 
edilen belirsizliği

EQA 
numunesi

Glukoz yanlılığı 
(% sapma) Glukoz yanlılıkEQA

2

1 3.4 11.56

2 -1.80 3.24

3 -3.20 10.24

4 -1.20 1.44

5 -3.80 14.44

6 0.60 0.36

7 -1.20 1.44

8 -1.40 1.96

9 0.10 0.01

10 4.4 19.36

∑ yanlılıkEQA
2 64.05

uEQA
2 = ( ∑ yanlılıkEQA

2 ) / n 6.405

Kalibratör ve EQA performans verileri ile hesaplanan 
laboratuvar ve yöntem yanlılığı eşitlik 3 ile hesaplandı. 
uyanlılık

2
 = uCref

2 + uEQA
2 (eşitlik 3) 

uyanlılık
2 = 0.18 + 6.40

uyanlılık
2 = 6.58

4. Birleşik ölçüm belirsizliği (Uc):
 Elde edilen verilerle eşitlik 1 yardımıyla serum glukoz 
değerinin birleşik ölçüm belirsizliği hesaplandı. 
Uc = √ (uRw

2 + uyanlılık
2) (eşitlik 1)

Uc = √ (1.65 + 6,58)
Uc = 2.87

5. Genişletilmiş ölçüm belirsizliği (U) 
Genişletilmiş ölçüm belirsizliği bileşik ölçüm belirsizli-
ğinin kapsam faktörü (k) ile çarpılmasıyla elde edilir. k 
faktörü %95 güven aralığını temsil eden 1.96 yaklaşık 2 
olarak alınır. 
U = 2√ (uRw

2 + uyanlılık
2) (eşitlik 2)

U = 2 x Uc
U = 2 x 2.87 
Uglukoz ~ %6

6. Genişletilmiş ölçüm belirsizliğinin rapor-
lanması 
Serum glukoz analiz sonuçları %95 güven aralığında ± 
%6’dır. 

Yorum 
CLIA88 verilerine göre glukoz için toplam hata %10 
[17], Westgard internet sitesindeki listede %6.9 [18], 
Amerika Diyabet Birliği tarafından ise <%10 [19] olarak 
bildirildi. Serum glukoz analiz sonuçlarının %95 güven 
aralığında ± %6 olarak raporlanması kabul edilebilir sı-
nırlar içindedir. 
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Tartışma
Bu çalışma ile klinik biyokimya laboratuvarında serum 
glukoz analiz sonucu ölçüm belirsizliği tahmininin, ör-
nek uygulaması gösterildi.  Ölçüm belirsizliğinin tah-
min edilmesinde laboratuvarda uygulanan kalite kontrol 
verileriyle birlikte laboratuvarlar arası değerlendirmeye 
dayalı performans verileri kullanıldı. 
Bir klinik laboratuvarda ölçüm prosedürünün kesinli-
ğini belirlemek basitken, gerçekliğini araştırmak daha 
zordur. Ancak laboratuvar ve yöntem yanlılığının EQA 
verileri ile tahmin edilebilmesi ve bunun laboratuvar 
içinde kullanılan kalite kontrol uygulama verileriyle 
birleştirilmesi belirsizlik ölçümlerini daha uygulanabi-
lir hale getirmektedir. Kalite kontrol verileri ile ölçüm 
belirsizliğini tahmin edebilmenin gerekçesi belirli testin 
ölçüm belirsizliğinin dış kalite kontrol değerlendirme 
programına katılan başka bir laboratuvara ait sonuçla-
rın dağılımı ile karşılaştırılabilir olmasına dayalıdır [15]. 
Ayrıca uzun süreli kalite kontrol verilerinin kullanılma-
sı, laboratuvar uygulamalarındaki bazı faktörlerin (fark-
lı analistler, farklı cihazlar, farklı reagenler, standartlar, 
farklı çevresel koşullar gibi) etkisini görünür hale getirir.  
Dış kalite kontrol değerlendirme programına yeterli ka-
tılımcısı olmayan durumlarda hatalı yöntem ve prosedü-
rün genel kullanımı nedeniyle fark edilmeyen yanlılığın 
olabileceği göz önüne alınmalıdır. Bununla birlikte ye-
terli katılım sayısının olduğu durumlarda grup ortalama 
değerlerinin referans laboratuvarlardan elde edilen de-
ğerlere yakın olduğu kabul edilir [10]. 
 “Aşağıdan yukarıya” yaklaşımında; ölçüm belirsizliği 
kaynaklarının tümünü belirlenme gereksinimi, özellikle 
klinik laboratuarlarda bu yöntemin uygulanmasını zor-
laştırır. Yöntemin doğasından kaynaklanan belirsizliğin 
önemli kaynakları göz ardı edilebilir. Ayrıca ölçümdeki 
tüm bileşenlerin hatalarını belirlemek uzun ve pahallı 
bir işlem olabilir. “Yukarıdan aşağıya” yaklaşımında 
ise; hem laboratuvar içi hem de laboratuvarlar arası per-
formans verilerinin kullanılması, belirsizlik hesaplama-
larını kolaylaştırır. Bu nedenle de klinik laboratuvarlar 
için daha pratik bir yöntem olarak gözükmektedir. 
Uluslararası standartlara göre klinik laboratuvarların 
test sonuçlarının belirsizliğini tahmin edecek prosedür-
lere sahip olması gereklidir [3]. Test sonuçlarının uygun 
olarak kullanılabilmesi, klinik biyokimya laboratuvar-
larının analiz sonuçlarının belirsizliğini bilmesine bağ-
lıdır. Klinik biyokimya laboratuvarlarının kalite geliş-
tirme süreçleri içinde ölçüm belirsizlikleri tahminlerini 
yapması, klinik karar verme noktasında klinisyenin has-
ta yönetimindeki rolüne ortak olma gücünü arttırır. Bu 
durumda belki de, kendi ülkemizde ölçüm belirsizliği 
tahmininde klinik biyokimya laboratuvarları tarafından 
aynı kılavuzun kullanılmasını sağlayabilecek standardi-
zasyon, hem uygulamayı hem de laboratuvarın perfor-
mansını iyileştirecek hareket planını destekler. 

Çıkar çatışması
Yazarların çıkar çatışması bulunmamaktadır. 
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