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Conceitos 

O objetivo dos Laboratórios clínicos é analisar os diferentes
parâmetros. Os resultados laboratoriais são necessários para
ajudar a realizar o diagnóstico e o efeito da monitorização no
tratamento dos doentes.

Os resultados vêm associados a uma incerteza.

“Medicine is a science of uncertainty and an art of probability 

(Sir W. Osler)”

Hemoglobina 



Conceitos 

Erros aleatórios Erros sistemáticos

Afetam a exatidão

Podem quantificar-se pela diferença entre
o verdadeiro valor e o valor médio obtido

Podem ser corrigidos e por vezes
praticamente eliminados (Ex: calibração)

Afetam a precisão (reprodutibilidade)
dos resultados

Podem quantificar-se pelo desvio-
padrão

Podem ser reduzidos (Ex: leituras
fotométricas, pipetagens, pesagens)



Conceitos 

O erro aleatório e/ou sistemático
- São clínicamente importantes quando podem

influenciar as decisões clínicas.

Erros aleatórios Erros sistemáticos



Conceitos 

Erros aleatórios Erros sistemáticos

COMO COMBINAR ESTES ERROS?

Estimativa do erro total – Westgard

Estimativa da incerteza- ISO, Guias
Modelos:



2 - Expressão

3 - Medição

4 - Cálculo

Dispersão Tendência

Precisão Exactidão

S ou CV% Erro da médiaERRO 

TOTAL

Erro aleatório
Erro 

sistemático

1 - Conceito

100
x

s
(%)CV

)n(

)xx(
s

i

1

2







  100%
Re

Re





ferência

ferênciaLab

X

XX
Viés

Erro total



Erro total 

Estimativa do erro total

%xCVzViésTE 

Definição: É a propriedade duma medição única de um resultado em relação a
um valor verdadeiro.
O Erro Total é estimado a partir da medição de amostras controlo.

Combinação de erros aleatórios, detetados no
controlo de qualidade interno (imprecisão- cv%), e
os erros sistemáticos, detetados pela avaliação
externa da qualidade (exatidão-bias) expressos
numa escala nominal.



Erro total

• O Bias (Viés) é adicionado ao
CV% multiplicado pelo factor z
(linearidade)

%xCVzViésTE 

z
%CV

Estimativa da inexatidão

Estimativa da precisão total

Fator multiplicativo de S o qual depende

do nível de confiança desejado para o

Erro Total

Viés

Intervalo de confiança de 95%65,1z

Este valor representa a estimativa do
intervalo à volta do “valor verdadeiro” do
resultado com uma determinada
probabilidade (normalmente 95%)



A determinação do erro total pode ser utilizada na:

• Seleção de novos métodos e/ou sistemas analíticos;

• Avaliação de desempenho de métodos analíticos;

• Avaliação dos resultados do controlo de qualidade interno;

• Avaliação dos resultados de ensaios de avaliação externa 

Erro total



Especificações da qualidade

Especificações da 
Qualidade ou 

Metas da qualidade 
analítica

TEa Erro Total Admissível

TETEa 

define o erro máximo dos
resultados do doente de um
resultado com a probabilidade
de 95% ou 99%.
(limites do intervalo à volta do
valor alvo)



O modelo do erro total, assume que a diferença do erro total entre os
resultados dos doentes e o valor verdadeiro é conhecido, e se os
resultados dos doentes diferirem menos que o TAE do valor verdadeiro
(TE<ATE), os requisitos clínicos de qualidade pretendidos são
satisfatórios.

Assume-se que o TAE geralmente pode derivar da variabilidade biológica.
Estes valores são calculados a partir dos limites TAE.

Imprecisão Cva: < 0.50 CVi

Bias: < 0.25 (CVi
2 + CVg

2 )1/2

TETEa 

Especificações da qualidade



TEa Erro Total Admissível

Intervalo estipulado pelo laboratório com base em referências nacionais ou

internacionais, que serve de base para caracterizar a margem de erro

admissível para um determinado método, tendo em consideração a utilização

clínica dos resultados.

Especificações da qualidade



• Determinação do Erro total

Exercício 

%xCVzViésTE 
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Hemoglobina 



Exercício 

X
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1 Parâmetro: Hemoglobina sangue total  g/dL

Data Lote Média CV% CV%2

jan/18 878900 12,50   0,39 0,15

abr/18 870400 12,50   0,30 0,09

mai/18 870700 12,70   0,39 0,15

jun/18 871200 12,60   0,84 0,71

jul/18 871500 13,00   0,31 0,10

ago/18 871900 12,60   0,57 0,32

set/18 872300 12,60   0,32 0,10

Média 12,64 0,45 0,23 0,48

= 0,48

Hemoglobina 



2

Exercício 

Ano /Ensaio

Resultado 

laboratório 

 Valor 

determinado/

consenso

Bias Bias2

%

1801FB1 11,2 11,2 0,4 0,2

1801FB2 10,2 10,2 0,2 0,0

1802FB1 11,4 11,3 1,1 1,2

1802FB2 12,1 12,0 1,1 1,2

1803FB2 13,1 13,0 0,8 0,6

1804FB1 11,9 11,9 -0,1 0,0

1806FB2 12,2 12,1 1,0 1,0

PNAEQ 1118 12,8 12,7 0,7 0,5

PNAEQ 2118 13,7 13,7 0,0 0,0

1808FB1 11,7 11,7 0,4 0,1

1809FB2 12,8 12,8 0,2 0,0

PNAEQ 3118 13,3 13,4 -0,5 0,2

1810FB1 11,7 11,7 -0,1 0,0

1811FB2 12,5 12,4 0,6 0,4

PNAEQ 4218 13,9 14,0 -0,7 0,4

1812FB2 11,8 11,7 0,8 0,6

Média Bias 12,23 0,4 0,41

0,64

Hemoglobina g/dL

= 0,64

Hemoglobina 



Exercício 

= 0,64

= 0,48

=0,64 + (1,65*0,48)ET

ET= 1,4

Parâmetro: Hemoglobina sangue total  g/dL

Hemoglobina 



Porque temos que definir especificações de desempenho analíticas ?

Interpretação:
- Regras de controlo da qualidade/ 
precisão/ exatidão
- Erro total/Seis sigma
- Medição da incerteza
- Variação entre lotes
- AEQ

Especificações da qualidade

Partes interessadas:
- Laboratórios, fabricantes, doentes

Cálculos matemáticos 



Especificações da qualidade

Definir as Especificações do desempenho analítico
Modelos / Estratégias



Especificações da qualidade

Definir as Especificações do desempenho analítico
Modelos / Estratégias



Consenso de Estocolmo (1999) – hierarquia de modelos a aplicar para as especificações de qualidade analíticas:

1. Especificações analíticas  baseadas nos resultados/efeitos  clínicos em contextos clínicos específicos

2. Especificações analíticas  baseadas nas decisões  clínicas em geral:
a. Baseadas na variabilidade biológica inter e intra-individual
b. Baseadas nas opiniões de clínicos

4. Especificações analíticas baseadas em:
a. Entidades reguladoras
b. Organizações de AEQ

5. Especificações baseadas no estado da arte:
a. Derivadas de dados de programas de AEQ
b. Expressas em publicações sobre a metodologia

3. Especificações analíticas  baseadas em recomendações de associações profissionais publicadas:
a. Entidades nacionais ou internacionais
b. Grupos ou individuais

ESPECIFICAÇÕES DE QUALIDADE EM MEDICINA LABORATORIAL

https://doi.org/10.1515/cclm-2014-0914

Especificações da qualidade

https://doi.org/10.1515/cclm-2014-0914


Especificações da qualidade



Especificações da qualidade

Modelo 1. Com base no efeito do desempenho analítico nos resultados clínicos

Aplicado a parâmetros com um papel central e bem definido na decisão clínica.
 Preferencialmente aplicado a parâmetros em que existe método de referência para a sua determinação

Parametros Diagnóstico

Colesterol total, HDL, LDL Risco cardiovascular

Glucose e HbA1c Diabetes mellitus

PCR Diferenciação entre infecção
bacteriana/viral ou pancreatite
aguda ou crónica

Hb Anemia

1a. Estudos obtidos directamente

1b. Estudos obtidos indirectamente
Investigando o impacto do desempenho analítico do teste
nas classificações clínicas ou decisões e na probabilidade
dos resultados dos doentes (Clinical Guidelines)

Investigando o impacto do desempenho analítico do 
teste nos resultados clínicos



Especificações da qualidade

Modelo 2. Baseado na variação biológica

Deve ser aplicado aos parâmetros que não apresentam um papel central numa doença
específica ou situação clínica, em que a concentração do parâmetro encontra-se em
estado de equilíbrio

Duas situações diferentes:
- O parâmetro deve ser mantido numa

determinada concentração de modo a que não
haja sintomas

- O parâmetro apresenta uma concentração
estável e desvios da sua concentração por si só,
não causam sintomas

Parâmetros Relacionada com:

Electrolitos e minerais (sódio, potássio, 
cloreto, bicarbonate, cálcio, magnésio, 
fosforo inorganico),

Hormonas

Creatinina, ureia e  cistina C Função renal

Ácido úrico Função renal

O maior desafio neste modelo é minimizar a variação analítica na VB



Especificações da qualidade

Modelo 3. Baseado no estado da arte

Deve ser utilizado para todos os parâmetros que não sejam incluídos no modelo 1 ou
modelo 2.

Não existe acordo como definir o modelo, mas uma forma possível é através da informação da 
participação em programas de AEQ (desempenho analítico atingido por uma determinada % de 
laboratórios), informação de grupos de peritos, artigos publicados.

Parâmetros

Urina: sódio, potassio, cloreto, bicarbonato, calcio, magnésio, fósforo inorganico, creatinina, ureia , ácido úrico



Variabilidade biológica

Variações ao longo da vida 

Variações rítmicas - diariamente, mensal, sazonal

Variações aleatórias – no mesmo individuo e entre indivíduos



Variabilidade biológica

VARIABILIADE BIOLÓGICA (VB):
É a “variação entre o balanço metabólico e a regulação homeostática“ . Afeta todas as fontes de
variação no processo do laboratório (pré-analítico, analítico e pós-analítico)

VB INTRA-INDIVIDUAL (CVi):
É a flutuação da concentração biológica à volta do ponto de regulação homeostático, de cada
individuo”

VB INTER-INDIVIDUAL(CVg):
Representa a diferença da regulação homeostática dos componentes biológicos entre indivíduos”

IN “Biological variation. A review from a practical perspective” Ricós, C.a , Perich, C.b , Doménech, M.c , Fernández, P.d , Biosca, C.e , Minchinela, J.f , Simón, M.g , Cava, F.h , Álvarez, V.i , Jiménez, C.V.f ,
García Lario, J.V.j, Revista del Laboratorio Clinico , Volume 3, Issue 4, October 2010, Pages 192-200 (http://www.elsevier.es/sites/default/files/elsevier/pdf/282/282v03n04a13187891pdf001.pdf)
Artigos mais antigos direcionados ao laboratório clínico: 1989
“Generation and application of data on biological variation in clinical chemistry.”, Fraser CG, Harris EK., Crit Rev Clin Lab Sci 1989;27:409-437



Fraser CG, Petersen PH. Quality goals in external quality assessment are best based on biology. Scand J Clin Lab Invest 
1993;53 (Suppl 212): 8-9. 

Modelo 2. Baseado na variabilidade  biológica

Desempenho desejável:

Imprecisão

Bias 

Erro total 
admissível

OPTIMO

DESEJÁVEL

MÍNIMO

Variabilidade biológica



Variabilidade biológica



Exercício 

Parâmetro: Hemoglobina sangue total  g/dL

ET= 1,4

CV%= 0,45

Bias= 0,4

Hemoglobina 



Especificações da qualidade

Recomendações:

Utilizar o modelo 1 ou modelo 2 dependendo:

Da natureza e caracteristica dos parâmetros e 

Da  sua aplicação clínica (diagnóstico ou monitorização)



Especificações da qualidade  Depois de Milão

1 2 3 4 5

TFG: Distribuir os parâmetros pelos diferentes modelos
The Strategic 

Conference heritage:EFLM initiated Task and Finish Groups

Clin Chem Lab Med 2017;55:1849 –56



Especificações da qualidade  Depois de Milão



Especificações da qualidade  Depois de Milão

2 Harmonização dos limites aceitáveis nos diferentes  programas de AEQ 

Todos os programas de AEQ devem 
informar sobre:
 Natureza dos controlos AEQ (matriz e 

comutabilidade)
 Método de determinação do valor alvo
 Justificação da seleção das especificações 

da qualidade (satisfatório, …) 
 Significado de resultado não satisfatório



Especificações da qualidade  Depois de Milão

3



Especificações da qualidade  Depois de Milão

4



Especificações da qualidade  Depois de Milão

5
 Apreciação crítica dos artigos sobre a variação biológica



Especificações da qualidade  Depois de Milão

5

 Recolha de amostras para determinação da maioria dos parâmetros 
no âmbito da variação biológica



Especificações da qualidade  Depois de Milão

5
 Recolha de informação sobre variação biológica num nova base de dados  

www.eflm.eu

http://www.eflm.eu/


Métrica Sigma 

• Integração do ETa com a métrica sigma

Dados fornecidos do CQ (amostras controlo)
TEa- requisitos de qualidade (obtidos de tabelas )
Bias e CV - variação dos testes 

Sigma- avaliação da qualidade de uma
forma quantitativa
Cada métrica sigma corresponde a um certo valor de
defeito por milhão de oportunidades (DPMOs).

Aplicação do seis sigma na avaliação do
desempenho dos ensaios laboratoriais.
Utilização de uma equação derivada do conceito da
capacidade do processo (adaptada por Westgard) que
permite definir a métrica sigma aos testes laboratoriais.

Sigma métrica= (Especificação da qualidade)- Bias)/Variação do ensaio

Nível da Qualidade Defeitos por milhão (ppm) 

Dois Sigma – 2 308 537 

Três Sigma – 3 66 807 

Quatro Sigma – 4 6 210 

Cinco Sigma – 5 233 

Seis Sigma – 6 3,4 

 



Métrica Sigma 

• Integração do ETa com a métrica sigma

 A métrica sigma de um ensaio é uma medida do desvio padrão incluído na
especificação da qualidade

 Um teste com um nível sigma de 6, significa que uma mudança de 6 SD no teste
não produz um resultado errado.

 Se o sigma for alto - o desempenho analítico é bom. A variabilidade do teste é
baixa, em relação aos requisitos da qualidade. Podem ser aplicadas regras simples
de CQI.



Métrica Sigma

Aplicação do seis sigma:

 Aceitação de novos métodos baseados nos estudos iniciais de
validação

 Guia de seleção de precedimentos estatisticos adequados de CQ
 Avaliação da qualidade dos resultados de AEQ
 Indicador de risco (quando implementado plano e

procedimento de risco)



• Determinação do Sigma

Exercício 

Parâmetro: Hemoglobina sangue total  g/dL

ET= 1,4

CV%= 0,45

Bias= 0,4

%xCVzViésTE 

Sigma= (4,19-0,4)/0,45

Sigma= 8,4

Hemoglobina 



Incerteza da Medição

Parâmetro associado ao resultado
da mensuranda, que caracteriza a
dispersão de valores onde o valor
verdadeiro se pode encontrar

Resultado = x ±u

X-valor medido
U-incerteza da medição

Incerteza da medição
Definição 



Incerteza da Medição
Incerteza da medição
Definição 

EFLM e-seminar Milan, 10 de maio 2016 de Ilenia 
Infusino

A incerteza da medição não implica dúvida
sobre a validade de uma medição, pelo
contrário, o conhecimento da incerteza
implica maior confiança na validade de um
resultado de medição



Incerteza da Medição
Incerteza da medição
Porquê calcular a incerteza da medição

 Laboratórios de medição de referência para obter / manter a acreditação de acordo com 
as normas ISO 17025: 2018 e ISO 15195: 2005;

 Laboratório clínico para obter a acreditação de acordo com a ISO NP EN 15189: 2014;

Permite descrever o desempenho do método

 Permite avaliar o impacto clínico ou contribuição de cada resultado analítico individual

Porquê calcular a incerteza da medição



Incerteza da Medição
Incerteza da medição
Porquê calcular a incerteza da medição?

 Permite avaliar o impacto clínico ou contribuição de cada resultado analítico individual

comparação entre dois 
resultados do mesmo doente

comparando um resultado com um 
valor de decisão clínica (cut-off )

[Ureia sérica] = 34 mg/dL 10 a 50 mg/dL 3 mg/dL

Resultado Val. Ref.Incerteza



Norma ISO 15189:2014

Incerteza da Medição
Incerteza da medição
Porquê calcular a incerteza da medição?

 Laboratório clínico para obter a acreditação de acordo com a ISO NP EN 15189: 2014;



Estimativa do erro total Estimativa da incerteza

 Define uma região à volta do valor verdadeiro
onde o resultado se encontra, dentro de uma
determinada probabilidade
 Conceito de “valor verdadeiro”
 Imprecisão e bias
 Apropriado para avaliar resultados de

desempenho de AEQ

 Define uma região à volta do resultado analítico onde o
valor verdadeiro pode ser encontrado, de acordo com a
probabilidade definida.

 Não pressupõe “valor verdadeiro”
 A incerteza está incluida no resultado da mesuranda

 Completa o Erro total sendo uma medida da

rastreabilidade dos resultados

%xCVzViésTE 

O cálculo do Erro e da Incerteza são compatíveis e complementam-se, na avaliação 
dos resultados nos laboratórios clínico: ambos conferem confiabilidade

µ

Incerteza da MediçãoIncerteza da medição
Erro total e  incerteza da medição



Estimativa do 
erro total

Estimativa da 
incerteza

 Filosofias diferentes
 As equações descrevem variação

%xCVzViésTE 

Incerteza da MediçãoIncerteza da medição
Erro total e  incerteza da medição



Incerteza da Medição

Incerteza da medição
Incerteza padrão, Incerteza combinada e incerteza expandida

standard uncertainty- uncertainty of the result of a measurement expressed as a standard deviation 

JCGM 100:2008 GUM 1995 with minor correctionsEvaluation of measurement data — Guide to the expression of uncertainty in measurement Évaluation des 
données de mesure — Guide pour l’expression de l’incertitude de mesure

uncertainty (of measurement) parameter, associated with the result of a measurement, that characterizes the dispersion of 
the values that could reasonably be attributed to the measurand

Uncertainty of measurement comprises, in general, many components. Some of these components may be evaluated from the 
statistical distribution of the results of series of measurements and can be characterized by experimental standard deviations 

combined standard uncertainty standard uncertainty of the result of a measurement when that result is obtained from the 
values of a number of other quantities, equal to the positive square root of a sum of terms, the terms being the variances 
or covariances of these other quantities weighted according to how the measurement result varies with changes in these 
quantities

expanded uncertainty quantity defining an interval about the result of a measurement that may be expected to encompass 
a large fraction of the distribution of values that could reasonably be attributed to the measurand .



Incerteza da Medição

Incerteza da medição
Incerteza padrão: Avaliação Tipo A e Tipo B

A incerteza padrão (u) é calculada para os componentes de incerteza de medição (MU) e  
que podem influenciar o resultado final de duas maneiras: A e B

 Avaliação tipo A é o método de avaliação da incerteza pela 
análise estatística de uma serie de observações: estimada como 
SD de medições repetidas

 A avaliação tipo B é o método de avaliação da incerteza por 
outros meios que não os da análise estatística de uma série de 
observações

Informações específicas baseadas na literatura ex certificado de
calibração, experiência profissional, especificações do fabricante



Incerteza da Medição

Incerteza da medição
Incerteza padrão: Avaliação Tipo A e Tipo B

 A avaliação tipo B é o método de avaliação da incerteza por outros meios que não os da 
análise estatística de uma série de observações. 

Requer informações ou suposições sobre como os valores para a quantidade específica são 
distribuídos (isto é, normal, retangular ou triangular). 

Nos certificados a incerteza  é apresentada x± U, 

A incerteza expandida é calculada pela multiplicação da incerteza padrão por um 
valor K, a um determinado nível de confiança ( 68%, 95% ou 99%). 

x é o valor estimado, 

U é a incerteza expandida, 

Obtém-se a incerteza padrão dividindo a incerteza expandida pelo respetivo fator 
(distribuição normal, K≈2)



Incerteza da MediçãoIncerteza da medição
Cálculo da Incerteza da medição:
Métodos Bottom-up e Top-Down Dois métodos

Como calcular a incerteza da medição?

Cada potencial fonte de incerteza é identificada, quantificada
e combinada para originar a incerteza combinada do
resultado (aplicado a laboratórios de referência acreditados)

"Top-down“

“Bottom-up”

utiliza a informação disponível dos testes laboratoriais
da avaliação do desempenho, tais como, validação de
métodos, dados do CQI e AEQ (aplicado aos
laboratórios clínicos)

Modelo matemático complexo



Incerteza da Medição

Dois métodos
Como calcular a incerteza da medição?

Cada potencial fonte de incerteza é identificada, quantificada
e combinada para originar a incerteza combinada do
resultado (aplicado a laboratórios de referência acreditados)

"Top-down“

“Bottom-up”

utiliza a informação disponível dos testes laboratoriais
da avaliação do desempenho, tais como, validação de
métodos, dados do CQI e AEQ (aplicado aos
laboratórios clínicos)

Modelo matemático complexo

Incerteza da medição
Cálculo da Incerteza da medição:
Métodos Bottom-up e Top-Down



Incerteza da Medição
Top Down

O GUM apoiou o método Top-down baseado nas medições de amostras controlo: 

EFLM e-seminar Milan, 10 de maio 2016 de Ilenia Infusino

1) Medição objetiva da mensuranda;

2) Entendimento das especificações do procedimento de medição e dos itens do teste;

3) Entendimento dos efeitos dos erros sistemáticos e aleatórios nos resultados de
medição

Incerteza da medição
Cálculo da Incerteza da medição:
Método Top-Down



Incerteza da Medição
Top Down

O GUM apoiou o método Top-down baseado nas medições de amostras controlo: 

resultados  CQ foram obtidos durante um 
período de tempo prolongado 

uso de cartas controlo que indicam se a 
medição está sob controlo estatístico

EFLM e-seminar Milan, 10 de maio 2016 de Ilenia Infusino

Incerteza da medição
Cálculo da Incerteza da medição:
Método Top-Down



Incerteza da Medição
Top Down

 Utilizar no minimo 6 meses  de CQI para avaliação do SD e CV% 
• Utilizar pelo menos 2 níveis de controlo
• Imprecisão expressa em CV% < 0,5 CV intraindividual, <0,5 CV total

 Para alguns métodos os objetivos analíticos determinados pela variabilidade 
biológica são inatingíveis pela tecnologia disponível, pelo que se podem comparar 
os resultados do CV do CQI com os CV obtidos na AEQ (“estado da arte”)

 A medição da incerteza deve ser reavaliada se alguma fonte de incerteza se alterar 
significativamente, ex mudanças significativas  de reagentes , calibradores, 
procedimentos que se refletem no CQI

https://www.eflm.eu/site/elearning/detail/1207
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Incerteza da Medição
Top Down

Adaptado de :Wytze P. Oosterhuis*, Hassan Bayat, David Armbruster, Abdurrahman Coskun, Kathleen P. Freeman, Anders Kallner, David Koch, Finlay Mackenzie, Gabriel 
Migliarino, Matthias Orth, Sverre Sandberg, Marit S. Sylte, Sten Westgard and Elvar Theodorsson.The use of error and uncertainty methods in the medical laboratory. Clin 
Chem Lab Med 2018; 56(2): 209–219

resultados  CQ obtidos durante um período de tempo prolongado 
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Incerteza da Medição
Top Down- Fluxo de trabalho 

 Especificar a mensuranda ex Hemoglobina g/dl ou g/L em sangue total

 Identificar fontes de incerteza- Fase analítica ex: manutenção do 
equipamento, lote de reagentes e de calibradores, condições 
ambientais, diferentes operadores

Cálculo da Incerteza padrão- quantificar os componentes da incerteza (CQI e AEQ)

Cálculo da Incerteza combinada - as incertezas padrão obtidas são combinadas 
quadraticamente Uc=√SD2+SD2…..

Cálculo da incerteza  expandida U=KxUc- 95% K=2

https://www.eflm.eu/site/elearning/detail/1207

 Expressa como um valor absoluto /relativo associado ao resultado resultado±incerteza
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Hemoglobina 
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Imprecisão (Uimp)

Bias (Ubias)

Incerteza do calibrador (Ucal)

Cálculo da Incerteza padrão- quantificar os componentes da incerteza (CQI e AEQ)
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Incerteza da Medição
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Incerteza da medição
Cálculo da Incerteza da medição:
Método Top-Down

https://www.eflm.eu/site/elearning/detail/1207


https://www.eflm.eu/site/elearning/detail/1207

• Bias (U bias) Incerteza associada ao Erro sistemático

c. painel de amostras de doentes  com valores atribuídos 
por um procedimento de medição de referência

Erro sistemático relativo a uma referência adequada:

a. material de referência

b. material de EQA

Se o bias for clinicamente significativo para um procedimento de medição, ele deve ser corrigido , por exemplo, 
pela recalibração. 

NORDTEST NT TR 537 edition 4 2017:11

Incerteza da Medição
Top Down- Fluxo de trabalho 
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NORDTEST NT TR 537 edition 4 2017:11

Cálculo da Incerteza padrão combinada - as incertezas padrão obtidas são combinadas 
quadraticamente Uc=√SD2+SD2…..

As incertezas padrão podem ser combinadas pela raiz quadrada da
soma dos quadrados

RCLSI Guideline EP29-A 2012

Incerteza da Medição
Top Down- Fluxo de trabalho 
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NORDTEST NT TR 537 edition 4 2017:11RCLSI Guideline EP29-A 2012

Cálculo da incerteza  expandida U=KxUc- 95% K=2

É obtida aplicando o fator apropriado de acordo com o nível de confiança desejado 

Para um nível de confiança aproximadamente de 95% K=2

Incerteza da Medição
Top Down- Fluxo de trabalho 
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Incerteza da MediçãoIncerteza da medição
Cálculo da Incerteza da medição:
Ex Hemoglobina g/dL em sangue total Top Down

Ex Hemoglobina g/dL em sangue total

Incerteza associada à Imprecisão 

Incerteza associada ao Bias 

• Período de 1 ano-2018

• Vários técnicos de laboratório 

• 1 único equipamento

• Vários lotes de material de controlo e de reagentes

Hemoglobina 



Incerteza da MediçãoIncerteza da medição
Cálculo da Incerteza da medição:
Ex Hemoglobina g/dL em sangue total Top Down Ex Hemoglobina g/dL sangue total

Incerteza associada à Imprecisão 

Hemoglobina sangue total   >14 g/dL

Data Lote Média CV% CV%2

Jan-18 889300 15,80   0,42 0,18

Abr-18 881000 15,60   0,43 0,18

Mai-18 881300 15,80   0,23 0,05

Jun-18 881800 15,60   0,74 0,55

Jul-18 882100 15,90   0,28 0,08

Ago-18 882600 16,10   0,26 0,07

Set-18 883000 15,70   0,38 0,14

Soma E3-E9/7 0,18

√Soma E3-E9/7 0,42%

Hemoglobina sangue total   10-14 g/dL

Lote Média CV% CV%2

878900 12,50   0,39 0,15

870400 12,50   0,30 0,09

870700 12,70   0,39 0,15

871200 12,60   0,84 0,71

871500 13,00   0,31 0,10

871900 12,60   0,57 0,32

872300 12,60   0,32 0,10

Média Soma E3-E9/7 0,23

√Soma E3-E9/7 0,48%

Hemoglobina sangue total   < 10g/dL

Lote Média CV% CV%2

867800 4,80 0,43 0,18

869300 4,80 0,76 0,58

869600 4,90 0,78 0,61

860100 4,60 0,69 0,48

860400 4,90 0,76 0,58

860800 4,80 0,70 0,49

861200 4,70 0,60 0,36

Soma E3-E9/7 0,47

√Soma E3-E9/7 0,68%

Resultados CQI- 3 níveis de controlo 
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Hemoglobina 



Incerteza da MediçãoIncerteza da medição
Cálculo da Incerteza da medição:
Ex Hemoglobina g/dL em sangue total Top Down Ex Hemoglob ina g/dL sangue total

Incerteza associada ao Bias 

Resultados da participação em programas Avaliação Externa da Qualidade

c. painel de amostras de doentes  com valores atribuídos por um 
procedimento de medição de referência.

a. material de referência

b. material de EQA

NORDTEST NT TR 537 edition 4 2017:11



Incerteza da Medição

Top Down Ex Hemoglobina g/dL sangue total

RMS – raiz quadrada dos bias individuais 

u (Cref)-incerteza relativa ao valor de consenso 

Estimativa da incerteza associada ao Bias utilizando os resultados da 
participação em programas Avaliação Externa da Qualidade

Se o organizador AEQ reporta a incerteza do valor determinado de acordo com a ISO 13528 ou similar, então 
deve-se utilizar esse valor divido por 2 como u(Cref)

NORDTEST NT TR 537 edition 4 2017:11

Incerteza da medição
Cálculo da Incerteza da medição:
Ex Hemoglobina g/dL em sangue total



Incerteza da MediçãoIncerteza da medição
Cálculo da Incerteza da medição:
Ex Hemoglobina g/dL em sangue total Top Down Ex Hemoglobina g/dL sangue total

Ano /Ensaio
Resultado 

laboratório 
Valor de 

consenso
Bias Bias2 CV% AEQ

Nº de 
laboratorios

u(Crefi) 

% % %

1801FB1 11,2 11,154 0,4 0,2 1,19 50 0,17

1801FB2 10,2 10,184 0,2 0,0 1,19 50 0,17

1802FB1 11,4 11,277 1,1 1,2 1,18 54 0,16

1802FB2 12,1 11,968 1,1 1,2 1,18 54 0,16

1803FB2 13,1 12,999 0,8 0,6 1,13 55 0,15

1804FB1 11,9 11,909 -0,1 0,0 1,21 53 0,17

1806FB2 12,2 12,080 1,0 1,0 1,20 50 0,17

PNAEQ 1118 12,8 12,707 0,7 0,5 1,59 57 0,21

PNAEQ 2118 13,7 13,702 0,0 0,0 1,38 52 0,19

1808FB1 11,7 11,659 0,4 0,1 1,26 47 0,18

1809FB2 12,8 12,773 0,2 0,0 1,23 52 0,17

PNAEQ 3118 13,3 13,363 -0,5 0,2 1,41 52 0,20

1810FB1 11,7 11,716 -0,1 0,0 1,15 50 0,16

1811FB2 12,5 12,423 0,6 0,4 1,14 51 0,16

PNAEQ 4218 13,9 13,993 -0,7 0,4 1,37 53 0,19

1812FB2 11,8 11,708 0,8 0,6 1,14 50 0,16

√6,6/16=0,16

0,17

u (Bias ) 0,66 %

Estimativa da incerteza associada Bias - resultados da participação em AEQ Hb 10-14g/dL

N=16   100%
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Incerteza da MediçãoIncerteza da medição
Cálculo da Incerteza damedição:
Ex Hemoglobina g/dL em sangue total Top Down Ex Hemoglobina g/dL sangue total

Ano /Ensaio
Resultado 

laboratório

Valor 
determinado

/consenso
Bias Bias2 CV% AEQ

Nº de 
laboratórios 

u(Crefi) 

% % %
1803FB1 7,6 7,557 0,6 0,3 1,13 55 1,16

1805FB1 6,9 7,007 -1,5 2,3 1,17 52 0,16
1806FB1 8,4 8,396 0,0 0,0 1,2 50 0,17

PNAEQ 1218 6,1 6,160 -1,0 0,9 2,28 57 0,30
PNAEQ 2218 6,2 6,207 -0,1 0,0 2,53 50 0,36

1807FB1 9,5 9,545 -0,5 0,2 1,22 50 0,17
1808FB2 9,9 9,974 -0,7 0,6 1,26 47 0,18
1811FB1 6,6 6,639 -0,6 0,3 1,14 51 0,16

PNAEQ 4118 6,3 6,276 0,4 0,1 1,86 53 0,26
1812FB1 8,1 8,036 0,8 0,6 1,14 50 0,16

Média Bias 75,8 -0,3 0,55
Média             
u (Crefi) 

0,31

RMS Bias 0,74
0,65

u (Bias ) 0,80%

Estimativa da incerteza associada Bias - resultados da participação em AEQ Hb <10g/dL

N=10

Hemoglobina 



Incerteza da MediçãoIncerteza da medição
Cálculo da Incerteza damedição:
Ex Hemoglobina g/dL em sangue total Top Down Ex Hemoglobina g/dL sangue total

Estimativa da incerteza associada Bias - resultados da participação em AEQ Hb >14g/dL

Ano 
/Ensaio

Resultado 
laboratório 

Valor 
determinado/

consenso
Bias Bias2 CV% AEQ

Nº de 
laboratório

s 
u(Crefi) 

% % %

1804FB2 17,5 17,439 0,3 0,1 1,21 53 0,17

1805FB2 17,1 17,188 -0,5 0,3 1,17 52 0,16

1809FB1 18,2 18,407 -1,1 1,3 1,23 52 0,17

PNAEQ 3218 15,5 15,421 0,5 0,3 1,50 52 0,21

1810FB2 17,2 17,242 -0,2 0,1 1,15 50 0,16

171,4 -0,2 0,39
Média             
u (Crefi) 

0,17

RMS Bias 0,63
0,39

u (Bias ) 0,65%

N=5

Hemoglobina 



Incerteza da MediçãoIncerteza da medição
Cálculo da Incerteza damedição:
Ex Hemoglobina g/dL em sangue total Top Down Ex Hemoglobina g/dL sangue total

K=2

Incerteza Padrão Expandida- Hb g/dL Sangue total 

Hb <10 Hb 10-14 Hb >14

u (Bias) % 0,80 0,66 0,65

u (RW ) % 0,68 0,48 0,42

Uc= √u (RW )2  ⁺ u (Bias)2 1 1 1

U % =Uc x2 2 2 2

Hb <10 g/dL 7,6 ± 2%
Hb 10-14 g/dL 12,2 ± 2%
Hb >14 g/dL 17,1 ± 2% 

7,6 ± 0,2 g/dL
12,2 ± 0,2 g/dL
17,1 ± 0,3 g/dL

Hemoglobina 



Incerteza da MediçãoIncerteza da medição
Cálculo da Incerteza da medição:
Ex Hemoglobina g/dL em sangue total Top Down Ex Hemoglobina g/dL sangue total

Hb <10 g/dL 7,6 ± 2%
Hb 10 -14 g/dL 12,2 ± 2%
Hb >14 g/dL 17,1 ± 2% 

MU < 1.65 (or another factor) x 0.5 CVI 

1,65*0,5*2,85 = 2

MU <bias +1.65 (or another factor) x 0.5 CVI 

1,8+1,65*0,5*2,85 = 4

Hemoglobina 



Resultados dos Exercícios 

Parâmetro: Hemoglobina sangue total  g/dL

%xCVzViésTE 

Hemoglobina 

Resultados hemoglobina em sangue total g/dL
(2018)

CV% 0,45

Bias % 0,4

Erro total% 1,4

Nível Sigma 8,4

Incerteza da medição % 2

Incerteza da medição g/dL 0,2
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Incerteza da medição- Pós analítica

A interpretação dos resultados é realizada por comparação com:

Intervalo de referência

limites de decisão clínica

A correta interpretação dos resultados só é possivel com o conhecimento
da incerteza dos resultados laboratoriais

Measurement uncertainty in laboratory reports: A tool for improving theinterpretation of test resultsAndrea Padoana,b ,⁎, Laura Sciacovellib, 

Ada Aitaa,b, Giorgia Antonellia, b, Mario Plebani



Indicação da incerteza dos resultados laboratoriais

 Comparar o resultado com o  intervalo de referência

 Comparar o resultado com o ponto de  decisão clinica
(ex: glucose, HbA1c, troponina)

 Quando os resultados são utilizados na monitorização
de doenças ou terapêutica

What information on measurement uncertainty should be communicated toclinicians, and how?Mario Plebani⁎, Laura Sciacovelli, Daniela Bernardi, 

Ada Aita, Giorgia Antonelli, Andrea Padoan

Incerteza da medição- Pós analítica

Quando ? Como ?



Conceitos 

O objetivo dos Laboratórios clínicos é reduzir a incerteza dos
resultados apresentados, para que o clínico realize o diagnóstico
e monitorize o efeito do tratamento dos doentes.



Incerteza da Medição

Benefícios do Cálculo da Incerteza da medição

De acordo com a ISO 15189:2014

Permite avaliar se a diferença entre dois resultados é 
negligenciável devido à incerteza ou significante devido a 
uma alteração da sua condição

Avaliação  da Qualidade do processo analítico e dos 
resultados laboratoriais emitidos para o doente

Benefício do doente



Obrigada




