


Num estudo realizado com 20
pacientes, foi obtida uma m édia
para triglicer idios de 98 mg/dl

> |ndividuos com valores de 42 mg/dl
> |ndividuos com valores de 334 mg/d|
> Variaoilidade individual de 5%

> Variaoilidade individual de 74%.




Os exames de laborat drio, sofrem a
influéncia de v arias fatores que

determinam uma variabilidade nos
resultados.



VARIABILIDADE INTER -INDIVIDUAL

> Variabilidade da constituicao
entre individuos

» Diferente de pessoa para pessoa



A variabilidade inter -individual
determina que

» Sejam estabelecidos valores de
referéncia estat isticos



VARIABILIDADE INTRA -INDIVIDUAL

> Variabilidade propria de cada
individuo de dia a dia

» Atingem valores significativos



A variabilidade intra -individual
determina, isoladamente, a
possibilidade

de significativas diferen c¢as nos

resultados

> Dos mesmos testes
» Do mesmo paciente

» Mas realizados em momentos
diferentes



Variabilidade biol o6gica (Vb)

E resultante de fatores préprios,

particulares e caracter (sticos de cada
indiv iduo, sendo independente das
vari aveis pr é - analiticas. Reflete, as
flutua cbes ao acaso dos n iveis dos
constituintes em torno de pontos

homeost aticos.



Corresponde, a maior parte da
variabilidade nos resultados dos
exames de laborat orio.



Muitos trabalhos foram publicados
estimando a variabilidade biol o6gica. A
partir destes estudos realizados
internacionalmente, foram constru [das
as bases de dados, que séo atualizadas
periodicamente com a adi ¢é&o de novos

exames e corre ¢ao de alguns valores .



Variabilidade anal itica (Va)

E resultante do processo analitico do laboratorio,
sendo dependente dos reagentes, equipamentos,
calibradores, controles e operadores. A magnitude
desta variacao, € propria de cada laboratoério
podendo o desempenho ser:

Otimo 25,0% da variabilidade biolégica
(Va = 0,25 da VDb)

Desejavel 50,0% da variabilidade bioldgica
(Va = 0,50 da Vb)

Minimo 75,0% da variabilidade biologica

(Va= 0,75 da Vb)



Para atender satisfatoriamente

as necessidades m édicas, a
variabilidade anal itica dos
exames de laborat 6rio deve ser

de no maximo 500% da
variabilidade biol ogica.



Considera -se ideal, embora
dificil de ser obtida em alguns
exames, que a variabilidade
analitica n&o seja superior a
25% da variabilidade biol 6gica



Estas variabilidades, séo Iinerentes
a0 processo anal itico e a natureza
dos indiv iduos, devendo ser
tratadas no sentido estat istico, nédo
podendo ser interpretadas como
falha, engano ou procedimento mal
realizado pelo laborat orio



Variabilidade total ( Vt)

E composta pela soma dos
efeitos das varia ¢cbes anal iticas e
biol 6gicas, calculados conforme a
formula abaixo:

Variabilidade total = [( Va )2+ (Vb )2] 12



Diferen ¢a critica (DC)

E a comhina c8o dos efeitos da
variabilidade biol 6gica e da
variabilidade anal itica com o fator Z
e com 0 humero de resultados a

serem comparados.



A variabilidade total do
resultado de um exame,
é resultante da variabilidade
biol 6gica e da variabilidade
analitica, e muitas vezes
pode assumir  valores
surpreendentes.



Muitos trabalhos foram
publicados estimando a
variabilidade biol dégica.



A partir destes estudos
realizados internacionalmente,
foram constru idas as bases de
dados, que séo atualizadas
periodicamente com a adi cé&o
de novos exames e corre GCao
de alguns valores



Quando aplicada para dois
resultados, estabelece os limites
percentuais m aximos em que
estes resultados podem ter
estatisticamente 0O mesmo
significado. Isto &, a diferen ¢a
pode ser atribu ida somente as
variabilidades biol ogica e
analitica



A variabilidade anal itica &
dependente do sistema
diagn 6stico empregado e dos
operadores do laborat o6rio



A variabilidade biol 6gica nédo
depende do sistema

diagn 6stico empregado nem

dos operadores do laborat 6rio

sendo uma caracter fistica com
grandeza individual.



A diferen ¢a critica (DC) entre
dois resultados depende da
combina ¢cao da variabilidade
biol 6gica, da variabilidade
analitica do laborat 6rio e do
numero de resultados
comparados.



Diferen ¢a critica (DC) =

Va
Vb

X2 x Z x [(Vaz + Vb?)] /2

Variabilidade anal itica

Variabilidade biol 6gica

Numero de resultados a serem

comparados (2 /2= 1,41 para dois
resultados)

Utilizado para varia coes

estatisticamente significantes (1,96

para a probabilidade de 95%)



A existéncia da variabilidade biol &gica é
um conhecimento antigo, mas somente a
partir de 1999 a partir de numerosos
trabalhos internacionais, CARMEN RIC OS e
colaboradores constru firam uma base de
dados e que foi atualizada em 2001, 2003,

2006 e 2008.



Todos os pesquisadores sobre este
assunto estéo convidados a informar
seus dados para
cricos@hag.vhebron.es para permitir
uma atualiza cao constante da tabela







1 - Aplicar, sobre o valor do

primeiro resultado para mais e para
menos, o0 percentual da coluna de
diferen ca critica (DC) da tabela
abaixo, obtendo com isso 0s limites
de diferen ca critica.



2 - Verificar se o resultado da
segunda determina ¢éo, feita no

mesmo paciente e no mesmo

laborat drio, esta dentro ou fora
dos limites de diferen ca critica.



Se estiver dentro dos limites de

diferen ca critica, os dois resultados

podem nao ser diferentes com
certeza estat istica de 95%, isto é a

diferen ¢a entre eles, pode ser

atribu ida somente as varia coes

biol 6gicas e anal iticas ou seja, a
diferen ¢ca entre os dois resultados

pode néo ser significativa.



Se estiver fora dos limites de

diferen ca critica, os dois resultados
sao diferentes com certeza
estat istica de 95%, isto é a diferen ¢a

entre eles, ndo pode ser atribu_ida

somente as varia cdes biol 6gicas e
analiticas ou seja, a diferen ca &

significativa.



Devido a existéncia destas
variabilidades, os resultados
oscilam de forma pendular em

torno de um valor.



Quando ocorre uma seq Uéncia de mais
de 3 resultados com varia Cé&o
progressiva, somente para mais ou
somente para menos, indica uma
tendéncia e deve ser considerada
respectivamente como tendéncia de
aumento ou de redu cao de valores,
mesmo que os resultados estejam
dentro dos limites de diferen c¢a critica.



Os coeficientes de variabilidade
analitica (Va) utilizados na tabela,
correspondem a um desempenho

desejavel (Va = 0,50 Vb) do laborat orio.



Deve-se considerar a possibilidade,
de que o laborat 6rio que realizou o
exame, tenha um coeficiente de
variabilidade anal itica (Va) diferente
do utilizado na tabela.



Neste caso deve -se corrigir a DC
para menos, se 0 desempenho for
melhor ( 6timo = Va < 0,50 Vb) ou para
mais se o0 desempenho for pior
(minimo = Va > 0,50 Vb).



No entanto, devido aos pequenos
valores da variabilidade anal itica em
relacéo aos da biol 6gica, a influéncia
na diferen ¢a critica ser a significativa.



E conveniente que 0s exames, sempre
gue for julgado necess ario, sejam
repetidos no mesmo laborat 6rio, para
evitar que novas vari aveis sejam
introduzidas no resultado, devido a
prov avel utiliza cdo de sistemas
diagn osticos diferentes.



E fundamental, levar em considera ¢&o
a influéncia dos fatores pr & analiticos
gue interferem nos resultados dos
exames e que nem sempre podem ser
minimizados pelo laborat orio.



Exemplo 1

Um paciente apresentou um
resultado de triglicer idios no soro
de 160 mg/dl. Em outro exame, 1
més apo6s, o resultado obtido no
mesmo laborat orio foi de 220 mg/dl.
Este paciente apresenta aumento de

triglicer idios ?



Diferen ¢a critica (DC) dos triglicer idios
= 64,1%

Logo . 60x64,1/100=102,6

mg/dl

Entéo : 160 - 102,6 = 57 mg/dl
160 + 102,6 = 263 mg/dI



O segundo resultado pode néo ser
diferente do primeiro com uma
certeza estat istica de 95% caso

apresente um valor entre 57 e 263
mg/dl.



Portanto, no exemplo 1, os valores de
160 e 220 mg/dl, ndo podemos afirmar
gue sejam diferentes com certeza
estat istica de 95%. Esta diferen ca

pode ser atribu_ida somente as
varia gdes biol 6gicas e anal iticas.



Exemplo 2

Um paciente apresentou um resultado

de colesterol no soro de 251 mg/dl. Em
outro exame, alguns meses ap 0s, 0O
resultado obtido no mesmo laborat 6rio
foi de 209 mg/dl. Este paciente possul
resultados estaticamente iguais ou
diferentes?



Diferen ¢a critica (DC) do colesterol =
18,8%

Logo : 251 x 18,8/ 100 = 47,2 mg/dl

Entéo : 251 - 47,2 = 203 mg/dl
251 + 47,2 = 298 mg/dl



O segundo resultado pode néo ser
diferente do primeiro com uma
certeza estat istica de 95% caso

apresente um valor entre 203 e 298

mg/dl.



Portanto, no exemplo 2, os valores de

251 e 209 mg/dl, nao podemos afirmar
gque sejam diferentes com certeza

estat istica de 95%. Esta diferen ca pode
ser atribu ida somente as varia ¢oes

biol 6gicas e anal iticas .



Exemplo 3

Um paciente apresentou um resultado
de creatinina no soro de 2,40 mg/dl. Em
outro exame, 15 dias ap 0s, realizado
no mesmo laborat 6rio o resultado foi de
1,90 mg/dl. Estes resultados s&ao
estatisticamente iguais ou diferentes?



Diferen ¢a critica (DC) da creatinina =
16,4%

Entéo
2,40 x 16,4/ 100 = 0,39 mg/dI

Logo
2,40 - 0,39 = 2,01 mg/dl
2,40 +0,39= 2,79 mg/dl



O segundo resultado pode nao ser
diferente _do primeiro _com__uma
certeza _estat istica de 95%, caso
apresente um valor entre 2,01 e 2,79
mg/dl.




Portanto, no exemplo 3, os valores de

240 e 1,90 mg/dl, podemos _afirmar

gque sejam diferentes com certeza
estat istica de 95%. Esta diferen ca néo

pode ser atribu_ida somente as varia ¢oes
biol 6gicas e anal iticas



Exemplo 4

Um paciente apresentou um resultado
de fésforo no sorode 3,0 mg/dl. Em
outro exame, 15 dias ap 0s, realizado
no mesmo laborat 6rio o resultado foi
de 3,9 mg/dl. Estes resultados séo
estatisticamente iguais ou diferentes?



Diferen ¢a critica (DC) do f ésforo =
26,3%

Entao
3,0x26,3/100=0,79 mg/dl

Logo
3,0 -0,79= 2,2 mg/dl
3,0+ 0,79= 3,8 mg/dl



O segundo resultado pode néo ser
diferente _do_primeiro__com__uma
certeza estat istica _de 95%, caso
apresente um valor entre 2,2 e 3,8
mg/dl.




Portanto, no exemplo 4, os valores de

3,0e 3,8 mg/dl, podemos afirmar _que
sejam  diferentes com  certeza

estat istica de 95%. Esta diferen ¢ca néao

pode ser atribu ida somente as
varia gdes biol 6gicas e anal iticas



Os resultados dos exames de
laborat 6rio, S&ao influenciados
fortemente pelas varia c6es de natureza
biol 6gica e anal itica, que afetam 0s
resultados e sua interpreta céo, e que
devem ser levados em considera cao.



Estas varia cbes, séo inevit aveis e
decorrentes do sistema anal itico
empregado pelo laborat orio, e das
varia gdes biol 6gicas caracter isticas de

cada indiv iduo.



E importante verificar, se as condi ¢des
pré-analiticas do 2° exame foram

semelhantes as do 1 °, para que esta

influéncia seja minimizada.



A tabela de variabilidade biol o6gica,
contém os valores obtidos atrav és
de estudos cient ificos, com

corre ¢coes 2 atualiza cdes
sistem aticas.
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Exame

5 Nucleotidase

5 Hidroxi -indolac ético -HIA
11 Desoxicortisol

17 Hidroxiprogesterona
Alfa 1 glicoprote ina acida
Alfa 1 antitripsina

Alfa 1 antiquimiotripsina
Alfa 1 globulina

Alfa 1 microglobulina

Alfa 2 macroglobulina
Alfa 2 globulina

Alfa fetoprote ina

Alfa 2 macroglubulina
Alfa caroteno

Alfa tocoferol

Acido asc 6rbico

Acido delta amino levul inico

Acido f 6lico
Acido f 6lico
Acido drico
Acido urico

Material

Soro

Urina

Soro

Soro

Soro

Soro

Soro

Soro

Urina/12 mic ¢cao
Soro

Soro

Soro

Urina/12 mic ¢ao
Soro

Soro

Soro

Urina

Soro

Eritr 6citos
Soro
Urina/amostra

Vb (%)

11,3
20,3
21,3
19,6
11,3

5,9
13,5
11,4
33,0

3,4
10,3
12,0
29,0
35,8
13,8
25,8
20,0
24,0
12,0

9,0
24,7

Va (%)

5,7
10,2
10,7

9,8

5,7

3,0

6,8

5,7
16,5

2,0

5,2

6,0
14,5
17,9

6,9
12,9
10,0
12,0

6,0

4,5
12,4

DC( %)

35,0
62,9
66,0
60,7
35,0
18,3
41,8
35,3
102,2
10,9
31,9
37,2
89,8
110,9
42,7
79,9
61,9
74,3
37,2
27,9
76,5



Acido arico

Acido vanil mand élico
Adenosina deaminase (ADA)
Albumina

Albumina

Aldosterona

Aldosterona

Amilase

Amilase

Androstenediona
Angiotensina convertase
Antitrombina Il

Alanina transferase (ALT)
Aspartato transferase (AST)
Apolipoprote ina Al
Apolipoprote ina B

Bas ofilos

Beta 2 microglobulina

Beta caroteno

Beta globulina

Bicarbonato

Bilirrubina total

Bilirrubina conjugada(direta)

Urina/24horas
Urina/24h
Soro

Soro

Urina/12 mic ¢cao
Soro

Urina

Soro
Urina/amostra
Soro

Plasma
Plasma
Soro
Soro

Soro
Soro
Sangue total
Soro
Soro
Soro
Soro
Soro

Soro

18,5
22,2
11,7

3,1
36,0
29,4
32,6

8,7
94,0
11,5

0,1

5,2
24,3
11,9

6,5

6,9
28,0

5,9
36,0
10,1

4,8
23,8
36,8

9,3
11,1
5,9
2,0
18,0
14,7
16,3
4,4
20,0
5,8
2,0
2,6
12,2
6,0
3,3
3,5
14,0
3,0
18,0
5,1
2,4
11,9
18,4

57,3
68,8
36,2
10,2
111,5
91,1
101,0
26,9
266,2
35,6
5,5
16,1
75,3
36,9
20,1
21,4
86,7
18,3
111,5
31,3
14,9
73,7
114,0



C3

C4

CA 125

CA 15.3

CA 19.9
Calcio total
Calcio ibnico
Calcio

Calcio
Catecolaminas

CEA

Cistatina

CD4
Ceruloplasmina
CK Total

CK MB atividade
CK MB massa
Cloro

Cloro

Cobre

Colesterol total
Colesterol HDL
Colesterol LDL
Colesterol LDL oxidado
Colesterol VLDL

Soro

Soro

Soro

Soro

Soro

Soro

Soro
Urina/amostra
Urina/24h
Urina/24h

Soro

Soro
Sangue total
Soro
Soro
Soro
Soro
Soro
Suor
Soro
Soro
Soro
Soro
Soro
Soro

52
8,9
24,7
9,9
16,0
1,9
1,7
27,5
26,2
24,0

12,7

4,6
25,0
5,7
22,8
19,7
18,4
1,2
15,0
4,9
6,1
7,4
9,5
21,0
27,6

2,6
4,5
12,4
5,0
8,0
2,0
2,0
13,8
13,1
12,0

6,4

2,3
12,5
2,9
11,4
9,9
9,2
2,0
7,5
2,5
3,0
6,0
4,0
10,5
13,8

16,1
27,6
76,5
30,7
49,6

7,6

7,3
85,2
81,1
74,3

39,3

14,2
77,4
17,7
70,6
61,0
57,0

6,5
46,5
15,2
18,8
26,4
28,6
65,0
85,5



Colinesterase

Conc.Hemogl.Corp. Média (CHCM)

Cortisol

Creatinina

Creatinina , depura ¢cao
Creatinina

Creatinina
Dehidroepiandrostenediona ,sulfato
Desoxipiridinolina
Desoxipiridinolina
Eosin ofilos

Eritr 6citos

Estradiol

Estradiol

Fator V

Fator VII

Fator VIII

Fator X

Fator reumat oide

Ferritina
Ferro

Soro

Sangue total

Soro

Soro
Sangue+Urina
Urina/amostra
Urina/24horas
Soro

Urina/12 mic ¢ao
Urina/24h
Sangue
Sangue total
Soro

Urina

Plasma
Plasma
Plasma
Plasma

Soro

Soro
Soro

7,0

1,7

20,9
5,3
13,6
24,0
11,0
4,2
13,1
13,5
21,0
3,2
18,1
30,4
3,6
6,8
4,8
5,9

8,5

14,2
26,5

3,5

2,0

10,5
2,7
6,8

12,0
5,5
2,1
6,6
6,8

10,5
2,0
el

15,2
2,0
3,4
2,4
3,0

4,3

7,1
13,3

21,7

7,3

64,7
16,4
42,1
74,3
34,1
13,0
40,6
41,8
65,0
10,5
56,1
94,1
11,4
21,1
14,9
18,3

26,3

44,0
82,1
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