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Sumumm Plamn

*Klinik kararda laboratuvar testlerinin rolu

I'est istemi yapilmasi
Test kullaniminda yaklasimlar
Test klinik performans ozellikleri

«Klinik kararda laboratuvar uzmaninin rolu




Saglik sisteminde hasta icin beklentiler

- Onleme = Hizl iyilesme
- Erken saptama

« Dogru tanmi
- Erken tedavi

= Daha fazla tam iyilesme
= Hastalik ilerlemesinin

- Dogru hastaya dogru yavaglamasi
tedavi = Relaps veya akut ataklarin
 Hizli hizmet sunumu azalmasi
- Daha az girisimsel = Bakima daha az ihtiyacg
tedavi yontemi duyulmasi

uygulamasi

= Daha az engellilik




[Laboratuvar testlerinden beklentiler

Hastalik risk degerlendirmesi
Hastaligin taranmasi

Tan koydurma

Taniy1 dislama

Tibbi Girisimin

= Baslatilmasi

= Surdiiriilmesi

= Sonlandirilmasi

= Degerlendirilmesi

Hasta uyumunun degerlendirilmesi
Prognoz degerlendirmesi




Klinik kararda laboratuvarin rolu

» “Laboratuvar tibbi kritik (major) klinik kararda %70
oraninda etkindir.”

Forsman, 1996

» “Klinik kararda laboratuvar testleri %85 oraninda
etkin”

Foubister, 2000

- “Hasta tan1 ve tedavisini etkileyen tiim medikal
kararlarin %70-80 kadari laboratuvar
arastirmalarina dayandig1 tahmin edilmektedir.”

Carter et. al. 2006



*Klinik kararda laboratuvar testlerinin rolu

Test istemi yapilmasi

‘e

e

I'est kullaniminda yaklasimlar
I'est klinik performans ozellikleri

K]

1nik kararda laboratuvar uzmaninin rolu



Cochrane Aforizmast

“Bir test istemeden once su sorulara cevap verin

1) Sonuc poczitif cikarsa ne yapacaksiniz?
2) Sonuc negatif cikarsa ne yapacaksiniz?

Eger cevaplar ayni ise;
O test istemini yapmayiniz!”

A. Cochrane




Bir test istenmeden once sorulmast
gerekli sorular

» Neden isteniyor?

- Istem yapilmaz ise ne olur?

- Secilen test klinik soruya uygun mu?

- Istenen testin bu soruya cevabi ne olacak ?
 Sonuclar nasil yorumlanacak?

- Hastaya yarar1 ne olacak?




*Klinik kararda laboratuvar testlerinin rolu
Laboratuvar testlerinden kazanimlar
Test istemi yapilmasi
Test kullaniminda yaklasimlar
Hipotez olusturma
Patern tanima

Medikal algoritmalar
Hedef alma

Test klinik performans ozellikleri
*Klinik kararda laboratuvar uzmaninin rolu



Hipotez olusturma

[ OYKU } [ FiZIK MUAYENE }

— —

[ HIPOTEZ }

LABORATUVAR BULGULARLA TANI
Tani desteklenir veya
Hastalik olmadigi tespit edilir

A 4

LABORATUVAR BULGULARLA YONETIM
Hastaligin seyrinin izlemi
Tedavi izlemi
Hastaligin ciddiyetinin evrelemesi
Prognoz hakkinda ongoru

o /




Olgu Q

« Acil servise 4y, cocuk
» Ust solunum yolu enfeksiyonu

« 39 °C ates
- 2 dk siiren epileptik nobet . = ‘
 Ayirici tani? - BOS ‘ta istenen testler:

= BKve KK sayimi
= T. Protein

= Menenjit . Glukog
= Atese bagh > Gram boyama
eplleptlk nobet - Kiiltiirler: Bakteriyel, viral, fungal

= PCR incelemeleri (meningokok)




Patern Tanima

lypc ol mg-‘lc.\'°mum 1 .Nm"ﬁm

LaboratoryTest ' ITR GIP TTP HUS DIC HELLP  |Patient
Platelet count (x 10°/uL) y <100 70-150 <350 LNto | ! <100 <50
Platelet antibody )+ 4 g ; - ’ 2
PT and APTT INy N N N r N N
D-dimer, pg/mL , <0F <05 <05 0.5 >0.5 0.5 <08
AST and ALT ¢N1 N N N N ! N
LD IN' N Tt ! t N
BUNandcreatinine Ny N Norf 11 Nort 1 N
RBC morphology g NI N schistocytes schistocytes schistocytes schistocytes |N

. spherocytes

helmet cells

PT, prothrombin time; APTT, activated partial thromboplastin time; AST, aspartate
aminotransferase; ALT, alanine aminotransferase; LD, lactate dehydrogenase; BUN,
blood urea nitrogen; RBC, red blood cell; N, normal; LN, low-normal; 1, decreased; T,
increased, TTT, markedly increased; +/-, may be positive or negative; -, negative

ITP: Idiopathic thrombocytopenic purpura HUS: Hemolytic uremic syndrome
TTP: Thrombotic Thrombocytopenia DIC:Disseminated Intravascular Coagulation

GTP: Gestational Thrombocytopenia HELLP: Hemolysis, elevated liver enzymes,
low platelet count syndrome




Medikal Algoritmalar

TSH .
|  Ardisik veya duruma gore
| | | testler secilir
=0.3 mU/L" 0.3-5.5 ml/L =5.6 mUL
Hyperthyroldism p Hypothyroidism : : LU
S epocted Euthyroid Ecte « Gereksiz test istemini azaltir
. . . - Otomasyona uyarlanabilir
HE Review clinical T4
diagnosis' ¥
Marmalt Low
Elevated Mormal *
¥ Hypothyroldism Gonfirmed
T3 Treatment-thyrold replacement tharapy’
t— ) |t1‘ TSH
¥ onitor
H idi I_ WVl G-B weeks after start of treatment oF .-
yperthyroidismie— Elevated Normal change In dosage before re-testing TSH
Confirmed
: ! " ¢ 1
Ao Review clinical diagneosist ¥
stiol “*‘; - Repeat TSH at & to 12 TSH Suppressed| | TSH Normal TSH Elevated
astialogy manths if indicated
l Y L 4 L
Maonitor Conslder dose Appropriate dose Conslder dose
T4t aduction™ established. :
reduetion Test TSH annually nereass




Olgu ‘

« Acil servise 4y, cocuk
« Ust solunum yolu enfeksiyonu

« 39 °C ates e :
- 2 dk siiren epileptik nobet 3

Hedef almadan istem? Hedef alarak istem?




Tam kan sayimi

IgG, IgA, IgM
Sedimentasyon

Alfa-1 antitripsin
Retikiilosit sayimi

Kan gazlar analizi

Bogaz kiilturu
Nazofaringeal kultiir
Viral kiltirler

Nazal suiruntiide eozinofil

Serum elektrolit analizleri
Ter Cl

Gaita incelemesi
Idrar analizi
PPD

Glukoz

T. Bilirtibin
AST

ALT

Ake. Grafisi
EKG




Hedef Alarak Istem

« BOS’ta
= BK ve KK sayimi
= T. Protein
. Glukoz
= Gram boyama
= Kiltiirler: Bakteriyel, viral, fungal




Klinik kararda laboratuvar testlerinin roli
Test istemi yapilmasi
Test kullaniminda yaklasimlar

Test klinik performans ozellikleri
Duyarhk
Ozgiilliik
Ongort degerleri
ROC analizleri
Klinik kararda laboratuvar uzmaninin roliu



Mukemmel kosullarda...

Kisi sayisi

Konsantrasyon

A: Saglikl B: Hasta
Populasyon Populasyon



Hayat mukemmel degildir!

4 A 5 A: Saglikls
2 B: Hasta
E

| >

Konsantrasyon




Hayat mukemmel degildir!

B A C

A: Saghkl
B ve C: Hasta

Kisgi sayisi

Konsantrasyon




GP

ISIABS ISIY




Duyarlilik (Sensitivite):

Hastaligi Hastaligi Toplam
olan olmayan
+ test sonuglu hasta sayisi GP YP GP+YN
- test sonuglu hasta sayisi YN GN YP+GN
Toplam GP+YN YP+GN GP+YP+GN+YN

Testin belirli bir hastaligi dogru olarak ayirabilme yetenegi

A B

—>

GP+YN

Kisi sayisl




Prostat spesifik antijen (PSA)
Calismaya alinan: 10 0000 erkek

200 hastaya Prostat CA

| Prostat Caolan | Prostat CA olmayan
PSA + 160 (GP) 6 860 (YP) 7 020
PSA- 40 (YN) 2 940 (GN) 2 980
Toplam 200 9800 10 000
Duyarhlik = GP

GP+YN
=160/(160+40) = 160/200 = 0.80= %80




I ———.
Ozgiilliik (Spesifiklik)

Hastaligi Hastaligi Toplam
olan olmayan
+ test sonuclu hasta sayisi GP YP GP+YN
- test sonuglu hasta sayisi YN GN YP+GN
Toplam GP+YN YP+GN GP+YP+GN+YN

Testin hastaligi olmayanlari dogru olarak saptayabilme yetenegi

A B

—>

GN
GN+YP

Kisi sayisi




Prostat spesifik antijen (PSA)
Calismaya alinan: 10 0000 erkek

200 hastaya Prostat CA
| Prostat Caolan | Prostat CA olmayan
PSA + 160 (GP) 6 860 (YP) 7 020
PSA- 40 (YN) 2 940 (GN) 2 980
Toplam 200 9800 10 000
Ozgilliuk= GN
GN+YP

=2040/(2940+6860) =2940/9800
= 0.30 =%30




lyi bir laboratuvar testi

- Ozgiilliik +Duyarlik > 170 olmal
» Mikemmel test > 190 olmali

Ornek icin

. Ozgiilliik= 80

« Duyarlik= 30

« Toplam =80 +30 =110




Testin hatali yargilari

* Yanhs negatif orani = gercek hastalar icinde testin
hatali olarak saglam bulduklari
= 1- Duyarlik = YN
YN+GP

* Yanhs pozitif orani= gercek saglamlar icinde testin
vanlis olarak hasta dedikleri
= 1- Ozgillik=__YP
YP+GN




Prostat spesifik antijen (PSA)
Calismaya alinan: 10 0000 erkek

200 hastaya Prostat CA
| ProstatCaolan | Prostat CAolmayan | Toplam
PSA + 160 (GP) 6 860 (YP) 7 020
PSA- 40 (YN) 2 940 (GN) 2 980
Toplam 200 9800 10 000
* Yanhs negatif orani = * Yanhs pozitif orani=
= YN = 40 =020 | = YP = 6860 =0,70
YN+GP 200 YP+GN 9800
1-Duyarlik = 1 - 0,80 = 0,20 1- Ozgiillik =1- 0,30 = 0,70




Tanisal Verimlilik (Efficiency)

» Testin dogru yargida bulundugu tim sonuclarin
yuzdesi

- Hastalik prevalansindan etkilenir

Verimlilik = GN+GP
GP+ GN+YP+YN




Prostat spesifik antijen (PSA)
Calismaya alinan: 10 0000 erkek

200 hastaya Prostat CA
| Prostat Caolan | Prostat CAolmayan | Toplam
PSA + 160 (GP) 6 860 (YP) 7 020
PSA- 40 (YN) 2 940 (GN) 2 980
Toplam 200 9800 10 000
Verimlilik = GN+GP
GP+ GN+YP+YN
= 160+ 2040 = 3100 =0.31= %31

10 000 10 000




Ongorii Degeri

« Test sonucu pozitif sonuc ciktiginda gercekten
hasta olma olasilig1 nedir?

Pozitif Ongorii Degeri (PPV)=
Pozitif sonuclar icinde gercek hasta oram

PPV = GP
GP+YP

- Test sonucu negatif ciktiginda gercekten saglikli olma
olasilig1 nedir?

Negatif Ongorii Degeri (NPV)=
Negatif sonuclar icinde hasta olmayanlarin orani

NPV = GN
GN + YN




Prostat spesifik antijen (PSA)
Calismaya alinan: 10 0000 erkek

200 hastaya Prostat CA

| Prostat Caolan | Prostat CA olmayan
PSA + 160 (GP) 6 860 (YP) 7 020
PSA- 40 (YN) 2 940 (GN) 2 980
Toplam 200 9800 10 000

>Pozitif Ongorii Degeri (PPV)=
> GP
GP+ YP

> =160/(160+6860) = 160/7020= 0.023 = %2.3




Prostat spesifik antijen (PSA)
Calismaya alinan: 10 0000 erkek

200 hastaya Prostat CA

| Prostat Caolan | Prostat CA olmayan
PSA + 160 (GP) 6 860 (YP) 7 020
PSA- 40 (YN) 2 940 (GN) 2 980
Toplam 200 9800 10 000

>Negatif Ongorii Degeri (NPV)= Negatif sonuclar
icinde hasta olmayanlarin orani
> GN

GN + YN

=2040/(2940+40)= 29040/29080=0.987= %98.7




Prevalans

Ongorii degerleri prevalans ile iliskilidir!

- Prevalans = Ele alinan populasyondaki hastalik
siklig1, frekansidir

Prevalans = _ Hasta sayisi
Tum olgu sayisi




Prevalans?

Prostat spesifik antijen (PSA)
Calismaya alinan: 10 0000 erkek

200 hastaya Prostat CA
| ProstatCaolan | Prostat CA olmayan
PSA + 160 (GP) 6 860 (YP) 7 020
PSA- 40 (YN) 2 940 (GN) 2 980
Toplam 200 9800 10 000
Prevalans=__ 200 = 0.02=% 2.0

10 00O




Prevalans % 2

Prostat spesifik antijen (PSA)
Calismaya alinan: 10 0000 erkek

200 hastaya Prostat CA
| ProstatCaolan | Prostat CA olmayan
PSA + 160 (GP) 6 860 (YP) 7 020
PSA- 40 (YN) 2 940 (GN) 2 980
Toplam 200 9800 10 000
Pozitif Ongorii Degeri (PPV)= Verimlilik = GN+GP
GP = 160 = 0,022 = %2,3
GP+ YD 2020 GP+ GN+YP+YN
= =160+2940 = 3100
Negatif Ongorii Degeri (NPV)=
GN = 2040 _ 0,98 =%98,7 10 000 10 000
GN+YN 2980 = 0.31 = %31




Prevalans %10 olur ise?

10 000 kiside 1000 hasta
Duyarlig1 %80 olan test i¢in: 0,80 x 1000 =800 hasta GP
Ozgilliigi %30 olan test icin : 0,30 X 9000 = 2700 saglam GN

" Prostat Caolan | Prostat CA olmayan

PSA + 800 (GP) 6 300 (YP) 7100
PSA - 200 (YN) 2 700 (GN) 2 900
Toplam 1 000 9 000 10 000

Pozitif Ongorii Degeri (PPV) Verimlilik = GN+GP

GP = 800 =0,11 =%11
GP+YP 7100 GP+ GN+YP+YN
= 800+ 2700 = _3500
Negatif Ongorii Degeri (NPV) 10 000 10 000
GN = _ 2700 = 0,93 =%93 - 0.35 = %35

GN+ YN 2000




Prevalans %50 olur ise?

10 000 kiside 5000 hasta
Duyarlig1 %80 olan test i¢in: 0,80 x 5000 =4000 hasta GP
Ozgiilliigi %30 olan test icin : 0,30 X 5000 = 1500 saglam GN

= Prostat Caolan | Prostat CA olmayan

PSA + 4 000 (GP) 3 500 (YP) 7 500
PSA- 1000 (YN) 1500 (GN) 2 500
Toplam 5000 5 000 10 000
Pozitif Ongorii Degeri (PPV) IVerimlilik —  GN+CP
GP = 4000 = 0,53 =%53 GP+ GN+YP+YN
GP+YP 7500 = 4000+1500 = _5500
Negatif Ongorii Degeri (NPV) 19099 10000
GN = 1500 =0,60=%60 |- 0-55= 755
GN+ YN 2500 .




Hastalik Prevalansinin pozitif ve
negatif ongoru degerine etkisi

Duyarlik %80 Ozgiilliik %30

Hastalik PPV NPV Verlmhhk
Prevalans1,%

10 11 03 35
50 53 60 55



Karar esigi
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» Karar esigi
degistikce duyarhk
ve ozgillik degisir:

* 4ng/mL
= Duyarlik %80
= Ozgullik %30

- 2ng/mL
= Duyarlik %100

10 ng/mL
= Ozgullik %100



]
ROC Analizi

- Receiver Operating Characteristic
- II. Diinya savasinda gelistirildi.

- 1967 y1lindan sonra ROC analizi tipta
karar vermede kullanilmaya

baslanda.
- Bir laboratuvar testinin spesifik e
g . . X
karar diizeylerindeki tanisal \
dogrulugunu degerlendirir. WAV
 Tipta kullanim alanlari: .
= Test ayirim giicliniin belirlenmesi L ”
= Uygun karar esiginin belirlenmesi g b, w/ %

= Testlerin kiyaslanmasi



Kisi sayisi

Saghkl

Hasta

Konsantrasyon




Saghikh

Karar Esigi

Hasta




Ozgiilliik

Saghikh
= Gergek negatif
= =GN
Hasta Saghkl
GN YP
Karar Esigi Test + (?g
95

Test- GN
Hasta 0.50

Duyarlik

YN GP = Gergek pozitif

=GP




) 1- 6zgﬁl]iik
Saghkh = Yanlis pozitif
=YP
Hasta Saghklh
GN YP
Test + GP YP
Karar Esigi 0.95 0.50
Test- YN GN
0.05 0.50
Hasta
1 - Duyarhk
A = Yanhs negatif
YN GP YN




Saghikh

GN

YP

Karar Esigi

Hasta

GP

1.0

06

04

Duyarlk, GP

0.2~

0.0

Yiiksek

Duyarhk

0.0

Test +

Test-

L 1
0.2 0.4

1
0.6

1 - Ozgiilliik, YP

Hasta

Saghklh

1.0

GP
0.95

YP
0.50

YN
0.05

GN
0.50




Saghikh

GN

YP

Karar Esigi

Hasta

GP

1# -----------------

o4
ﬂ.ﬂn;

04l

Duyarlik, GP

02+

u_u.- ................... ]

1 - Ozgiilliik, YP

Hasta Saghkh

Test + GP YP
0.80 0.20

Test- YN GN
0.20 0.80




Saglhikh

GN

YP

Karar Esigi

Hasta

GP

ettt
L + J
osf <+ ]
o !
S .
ar i ]
AR .
;"‘ 0 -
o [ Yiksek j
oI t-)nglUk T
u- MR B B PP R
0.0 0.2 0.4 0.6 oA 1.0
1 - Ozgiilliik, YP
Hasta Saghkh
Test + GP YP
0.50 0.05
Test- YN GN
0.50 0.95




ROC egrisi ve Karar Esigi

- ROC Curve
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Dagilimlarin ayriminin etkisi

B ROC Curve
=
Al 5.
1 I ‘ B o
e
: L
Signal-A |-Present D
E istri ibuti =
Distrib ibution =g
[ QY
o
| N
=
||| ||I' =
il | [ S
I I I

. 0.0 0.2 04 0.6 08 1.0
Decision Variable False Positive Fraction

http://davidgbrown.co/



Dagilimlarin ayriminin etkisi

B ROC Curve
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Dagilimlarin ayriminin etkisi

Signal- |-Present
Distrib ibution

4
T I I

Decision Variable

http: //davidgbrown.co/

True Positive Fraction
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ROC Curve
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False Positive Fraction




Ayrim gucu karsilastirmas:

B 10
2 094
Yol
s
3 0.7
i 061 AUC
o 054 PSA: 0,86
> 1
g 0.4 4 PAP 0,67
L]
& 03+
e -0- PSA, ng/mlL
Z 024 08
3 E 1_2 "O‘ PAP, UIL
0.1 ‘W‘W
00 01 02 03 04 05 06 07 08
False-Positive Rate (1 - Specificity)

1.0

1 - Ozgiilliik (Yanhs pozitif orani)



Sumumm Plamn

*Klinik kararda laboratuvar testlerinin rolu

I'est istemi yapilmasi
Test kullaniminda yaklasimlar
Test klinik performans ozellikleri

«Klinik kararda laboratuvar uzmaninin rolu




Laboratuvar uzmaninin rolu

Klinik laboratuvarin yonetimi

Uygun test mentiisiiniin saglanmasi

Test tanmisal performanslar1 hakkinda bilgi saglamak
Klinik iletisim

Multi disipliner toplantilara katihm

Kalite giivencesi

Yontem gelistirilmesi ve validasyonu

Taleplerin yonetimi

Egitim ve 0gretim




Beyinden Beyine... /@F

atient’s
brain
®_py @
. Physician’s j )3 = Labaratunan s
1. Istem brain ||| T~ Interpretation _| |‘l brain
2. Ornek toplama / .
3. Tanimlanma @ Ordering </ Reporting
4. Tasima / \
5. Ornek hazirlama
6 Analiz a Collection ﬁ Analysis
7. Raporlama \ /
8- Yorumlama M Identification E\j Preparation
9. Karar \ /
% Transportation

Lundberg GD. JAMA 1981;245:1762-3



Laboratuvar uzmanin klinik kararda rolu

- 1) Algoritmalar ve Refleks test istemleri




GUIDELINES & PROTOCOLS

Thyroid Function Tests: Diagnoses and Monitoring of Thyroid Function Disorders in Adults
Effective Date: January 1, 2010
Algorithm for Thyroid Function Tests for Diagnosis and Monitoring in Symptomatic Patients

With Intact Hypothalamic-Pituitary-Thyroid Axis
(This algorithm does not apply to patients with Euthyroid Sick Syndrome or subclinical thyroid disease.)

TSH
[ [ ]
<3mUL> 0.3-5.5 mU/L . )Sii ﬂr‘olijé'L
Hyperthyroidism Euthyroid ypothyroidism
Suspected i Suspected
Review clinical
diagnosis!

Elevated
Hypothyroidism Confirmed

Treatment-thyroid replacement therapy®

Monitor TSH
I T e oo ] l NGl I Wait 6-8 weeks after start of treatment or
nywulylululaﬂl‘—{ eval or! f -testing TSH
ek l change in dosage before re-testing TS
Revi Review clinical diagnosist i l
o ’9‘; = Repeat TSH at 6 to 12 [TSH Suppressedl I TSH Normal | [ TSH Elevated ]
aetiology months if indicated

I Consider dose I |Appropr!;le "1058 l I Consider dose I

Note: Consultation with the lab physician is recommended when the test result is in conflict with the

clinical presentation.

Note: Consultation with the lab physician is recommended when the test result is in conflict with the

clinical presentation.



Laboratuvar uzmanin klinik kararda rolu

- 1) Algoritmalar ve Refleks test istemleri
- 2) Sonuclara yorum eklenmesi
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Laboratuvar uzmaninin klinik kararda rolu

- 1) Algoritmalar ve Refleks test istemleri
- 2) Sonuclara yorum eklenmesi
- 3) Kliniklerle isbirligi
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