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Úvod

Chemometrické spracovanie v˘sledkov laboratórnych

metód vytvára nové moÏnosti ako podporiÈ proces diagnos-

tikovania v laboratórnej medicíne a v klinickej chémii. Táto

oblasÈ laboratórnych meraní priniesla v ostatnom ãase nové

prvky do teórie analytickej chémie, vìaka ãomu to, ão je

obsahom tohto prehºadného referátu, platí nielen o v˘sled-

koch analytick˘ch a biochemick˘ch stanovení v klinickej

praxi, ale je pouÏiteºné v‰eobecnej‰ie pre hodnotenie

ak˘chkoºvek analytick˘ch meraní1 ãi laboratórnych meraní

vôbec. Táto práca si kladie za úlohu vysvetliÈ v˘znam a ob-

jasniÈ pouÏitie najdôleÏitej‰ích pojmov pouÏívan˘ch na cha-

rakterizovanie laboratórnych v˘sledkov, ako sú napr. miera

citlivosti a miera ‰pecifickosti2, kritické hodnoty (hranice

rozhodovania), alebo ROC-krivky, ako aj ukázaÈ moÏnosti,

ktoré poskytujú dostupné softvéry a odkázaÈ na najvhodnej-

‰iu literatúru pre podrobnej‰ie ‰túdium.

Binárne rozhodovanie a kontingenãná tabuºka

âastou úlohou pri posudzovaní laboratórnych meraní je

vyhodnotenie ich úspe‰nosti alebo v˘konnosti a zistenie, do

akej miery moÏno laboratórne v˘sledky pouÏiÈ na spoºah-

livú v˘poveì o ‰tudovan˘ch objektoch. To je obzvlá‰È v˘-

znamné pri pouÏití laboratórnych meraní na klinicko-dia-

gnostické úãely, kde napr. rozpoznanie stavu ochorenia na

základe úrovne hodnôt tej-ktorej posudzovanej laboratórnej

metódy (v klinickej praxi sa viac pouÏíva termín labora-

tórny parameter) môÏe priniesÈ vãasné zistenie zdravotného

rizika alebo aspoÀ môÏe u‰etriÈ príslu‰nú osobu od zloÏitej-

‰ích a invazívnej‰ích diagnostick˘ch vy‰etrení.

Laboratórna metóda pri binárnom rozhodovaní posky-

tuje binárnu v˘poveì, existujúcu obvykle v tvare áno/nie,

prítomn˘/neprítomn˘ alebo pozitívny/negatívny. Vo v‰eo-

becnosti sa uvaÏujú prelínajúce sa populácie dvoch kategó-

rií, ktor˘m síce v zásade zodpovedajú odli‰né hodnoty la-

boratórnych v˘sledkov (malé vs. veºké, alebo naopak), ale

bez úplnej, ideálnej diferenciácie, takÏe spraviÈ deliacu ãia-

ru, kde konãí jedna a zaãína druhá populácia, nie je jedno-

duchá úloha. Cel˘ problém je potrebné chápaÈ z pravdepo-

dobnostného hºadiska. NáhodnosÈ je príznaãnou ãrtou nie-

len samotného analytického ãi biochemického merania, ale

napr. v prípade laboratórnych meraní pre klinicko-diagnos-

tické úãely je ich náhodná zloÏka znaãne ovplyvnená aj zlo-

ÏitosÈou procesov v ºudskom organizme, ktor˘ v tomto prí-

pade predstavuje extrémne zloÏitú matricu. Naviac ho

v tomto prípade znaãne ovplyvÀuje preanalytická fáza labo-

ratórnej metódy (angl. tieÏ: laboratory test, assay), kde za-

ruãenie jednotn˘ch podmienok odberu vzorky, vrátane

správania sa vy‰etrovaného subjektu napr. 24 hodín pred

odberom, je stav, ku ktorému sa realita len viac-menej prib-

liÏuje.

V tejto práci sa pre názornosÈ a jednoduchosÈ budú uva-

ÏovaÈ nasledujúce dve kategórie: a) chorí (ill) s veºkosÈou

súboru n1 a b) zdraví (healthy) s veºkosÈou súboru n2. Roz-

delenie subjektov do t˘chto dvoch skupín sa má vykonaÈ

vÏdy nezávisl˘m spôsobom, napr. in˘m, vysoko hodnover-

n˘m laboratórnym meraním. Napr. na dôkaz malígneho

ochorenia sa pouÏíva jednoznaãn˘ histologick˘ nález. Za-

triedenie vy‰etrovanej osoby do skupiny chor˘ch alebo

zdrav˘ch v‰ak v tomto prípade moÏno s vysokou úspe‰nos-

Èou predpokladaÈ na základe hodnôt analyzovan˘ch tumoro-

v˘ch markerov3-6, ão je omnoho jednoduch‰ie a pre vy‰e-

trovaného prijateºnej‰ie. Na v˘poãet jednotliv˘ch charakte-

ristík skúman˘ch laboratórnych metód sa potom pouÏívajú

rôzne druhy porovnania medzi v˘stupom – v˘sledkom me-

tódy a správnym zatriedením skúmaného objektu (v tomto

prípade subjektu, vy‰etrovanej osoby) do jednej ãi druhej

skupiny podºa nezávislého jednoznaãného testu. Testovací

súbor dát pouÏit˘ch na hodnotenie úspe‰nosti laboratórnych

metód obsahuje len dáta, ktor˘ch príslu‰nosÈ do jednej

z dvoch uvaÏovan˘ch kategórií (skupín, tried) je známa. Ide

o tzv. „learning set“ (uãebn˘ súbor, t.j. dáta, podºa ktor˘ch

sa vybraná chemometrická technika uãí ako diskriminovaÈ

predmetné kategórie) a z hºadiska chemometrickej meto-

diky ide o tzv. „supervised learning“ (riadené uãenie), pri

ktorom zatriedenie objektov ãi subjektov do kategórií je vo-

pred známe. Naproti tomu zadelenie objektov ãi subjektov

do tried pri metodikách typu „unsupervised learning“ (neria-

dené uãenie) nie je apriórne známe (napr. pri anal˘ze hlav-

n˘ch komponentov). 

Základom v˘poãtov pri hodnotení úspe‰nosti laboratór-

nych metód je kontingenãná tabuºka (tab. I). Pri kon‰trukcii

kontingenãnej tabuºky sa pre meranie danou laboratórnou

metódou najprv urãí, resp. odhadne kritická hodnota (naz˘-

vaná aj hranica rozhodovania, angl. decision level alebo

cut-off value), podºa ktorej sa vykoná zatriedenie do prí-

slu‰nej skupiny, i alebo h. Potom sa zatriedenie získané la-

boratórnou metódou porovná so správnym, nezávisle získa-
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n˘m zatriedením, z ãoho rezultuje pre kaÏdé meranie jedna

zo ‰tyroch moÏností: a) true positive, tp, ak v˘stup labora-

tórnej metódy sa zhoduje so správnym zatriedením do sku-

piny s pozitívnym nálezom, b) false positive, fp, ak v˘stup

laboratórnej metódy poskytuje zatriedenie do skupiny s po-

zitívnym nálezom, ktoré nie je správne, c) true negative, tn,

ak v˘stup laboratórnej metódy sa zhoduje so správnym za-

triedením do skupiny s negatívnym nálezom, a d) false ne-

gative, fn, ak v˘stup laboratórnej metódy poskytuje zatrie-

denie do skupiny s negatívnym nálezom, ktoré nie je

správne. 

pozitívny (p); P[h|n] je pravdepodobnosÈ, Ïe dan˘ subjekt bude

diagnostikovan˘ ako zdrav˘ (h), ak jeho laboratórny test je ne-

gatívny (n). 

Na tomto mieste treba upozorniÈ, Ïe v analytickej ché-

mii dávnej‰ie zavedená citlivosÈ má aj in˘ v˘znam, keìÏe

v oblasti kvantitatívnej anal˘zy je definovaná ako smernica

kalibraãnej závislosti, vypoãítaná pomocou derivácie ∂S/∂c,

kde S je signál a c oznaãuje koncentráciu13-15. Preto AOAC

oznaãuje veliãinu vyjadrenú v rov. (1) ako miera citlivosti

(angl. sensitivity rate)2. Aj ‰pecifickosÈ sa niekedy pouÏíva

v kvantitatívnej anal˘ze v inom v˘zname, a to na charakte-

Tabulka I

Kontingenãná tabuºka 2 × 2 – posúdenie v˘sledku laboratórnej metódy

V˘sledok Správny v˘sledok (t.j. správna diagnóza) Celkom

laboratórnej metódy ill (chorí) healthy (zdraví)

pozitívny tp fp tp + fp

negatívny fn tn fn + tn

Celkom tp + fn = n1 fp + tn = n2 n1 + n2

Spôsoby hodnotenia úspe‰nosti laboratórnych
metód

Charakterizovanie v˘sledkov zhromaÏden˘ch v kontin-

genãnej tabuºke umoÏÀujú nasledujúce, vzájomne sa dopl-

Àujúce charakteristiky1,7-9: citlivosÈ Se (senzitivita – z angl.

sensitivity), ‰pecifickosÈ Sp (specificity) a úãinnosÈ E (effi-

ciency), ktoré sú definované v rovniciach (1) – (3):

Se = tp / (tp + fn) = tp / n1 = 1 – β = P[p|i] (1) 

Sp = tn / (tn + fp) = tn / n2 = 1 – α = P[n|h] (2)

E = (tp + tn) / (tp + fn + fp + tn) = (tp + tn) / (n1 + n2) (3)

Symboly n1 a n2 oznaãujú poãet subjektov v prvej, resp.

druhej kategórii, α a β oznaãujú ‰tatistickú chybu prvého

druhu (pravdepodobnosÈ, Ïe neplatí nulová hypotéza, ak je

v skutoãnosti správna), resp. chybu druhého druhu (pravde-

podobnosÈ, Ïe sa príjme nulová hypotéza, ak je v skutoã-

nosti nesprávna). Chyby prvého a druhého druhu sa vysky-

tujú nielen pri rozmanitom ‰tatistickom testovaní, ale majú

napr. základn˘ v˘znam pri urãovaní násobiaceho koefici-

entu v prípade medze detekcie alebo medze stanovenia10-12. 

Podmienené pravdepodobnosti, ktoré sa nachádzajú v rov.

(1), (2), ako aj ìalej v rov. (6) a (7), majú nasledujúci zmysel:

P[p|i] je pravdepodobnosÈ, Ïe dan˘ subjekt bude laboratórnou

metódou posudzovan˘ ako pozitívny (p), ak patrí naozaj do

skupiny chor˘ch (i); P[n|h] je pravdepodobnosÈ, Ïe dan˘ sub-

jekt bude laboratórnou metódou posudzovan˘ ako negatívny

(n), ak patrí naozaj do skupiny zdrav˘ch (h); P[i|p] je pravde-

podobnosÈ, Ïe dan˘ subjekt bude diagnostikovan˘ ako chor˘

(i), ak jeho laboratórny test (v˘sledok laboratórnej metódy) je

rizovanie vplyvu interferencií v multikomponentnom ana-

lyte15, preto AOAC veliãinu vyjadrenú v rov. (2) oznaãuje

ako miera ‰pecifickosti (angl. specificity rate)2. Tam, kde

k nejednoznaãnosti nemôÏe dôjsÈ, pouÏívajú sa v‰ak struã-

nej‰ie termíny citlivosÈ a ‰pecifickosÈ, ão je beÏné napr.

v klinickej chémii.

V odbornej literatúre sa vyskytujú aj ìal‰ie charakteris-

tiky v˘sledku laboratórnej metódy1: pozitívny pravdepodob-

nostn˘ pomer (angl. positive likelihood ratio, PLR) negatívny

pravdepodobnostn˘ pomer (angl. negative likelihood ratio,

NLR), definované v rov. (4) a (5), pozitívna prediktívna hod-

nota (angl. positive predictive value, PPV) a negatívna pre-

diktívna hodnota (angl. negative predictive value, NPV), de-

finované v rov. (6) a (7), kde sa rôznym spôsobom kombi-

nujú pomery, v ktor˘ch sa vyskytujú tp, fp, tn a fn:

PLR = (tp/n1) / (fp/n2) = Se / (1 – Sp) (4)

NLR = (tn/n2) / (fn/n1) = Sp / (1 – Se) (5)

PPV = tp / (tp + fp) = P[i|p] (6)

NPV = tn / (tn + fn) = P[h|n] (7)

PPV má podobn˘ priebeh ako Sp, t.j. hodnoty PPV sú

v rozsahu <0;1> a s hodnotou príslu‰nej premennej stúpajú.

NPV má podobn˘ priebeh ako Se, teda hodnoty NPV sú v roz-

sahu <0;1> a s hodnotou príslu‰nej premennej klesajú. PLR
má so vzrastom príslu‰nej premennej stúpajúci trend a jej

priebeh je málo hladk˘ (znaãne zubat˘); NLR má naopak kle-

sajúci trend. Rozsah hodnôt PPV, ako aj NPV nie je zhora

pevne ohraniãen˘ (zdola je nula), takÏe ich stupnice v poro-

vnaní s citlivosÈou a ‰pecifickosÈou majú v˘razne väã‰í rozsah.
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Hranica rozhodovania a ROC-krivky 

Hranica rozhodovania δ, prípadne naz˘vaná aj ako kri-

tická hodnota (angl. decision limit, cut-off value), definuje

hodnotu, nad ktorou sa v˘stup laboratórnej metódy hodnotí

ako pozitívny; hodnoty pod medzou rozhodovania sa hod-

notia ako negatívne1,9,16. To v‰ak platí len v prípade, ak

hodnoty testu vzÈahované na populáciu h (zdraví) sú men‰ie

oproti hodnotám vzÈahovan˘ch na populáciu i (chorí), inak sa

vykoná presné opaãné hodnotenie9. Ak by populácie

h a i boli úplne separované, potom by platilo, Ïe tn = n2
(fp = 0) a tp = n1 (fn = 0). V reálnom Ïivote sú v‰ak rozde-

lenia pravdepodobností obidvoch kategórií vzájomne pre-

kryté a zvolená hodnota δ reguluje hodnoty charakteristík

úspe‰nosti laboratórneho testu, t.j. citlivosti, ‰pecifickosti,

úãinnosti, prípadne hodnôt PLR, NLR, PPV a NPV. Vzrast

citlivosti je vÏdy sprevádzan˘ poklesom ‰pecifickosti, a na-

opak. Podobné antagonizmy sú aj v prípadoch PLR a NLR,

ako aj PPV a NPV.

Správna voºba hranice rozhodovania δ závisí od cieºa

laboratórneho merania, t.j. ãi klasifikácie fp sú viac ‰kod-

livé neÏ klasifikácie fn, alebo naopak. Riziko, resp. cena ne-

správnej klasifikácie, by mali byÈ známe predt˘m, neÏ sa

zvolí spôsob, ako urãiÈ optimálnu hodnotu δ. Najobvyklej-

‰ia voºba medze rozhodovania δ je daná hodnotou labora-

tórneho testu, zodpovedajúcou maximu úãinnosti (angl. effi-

ciency).

Prediktívnu schopnosÈ laboratórnej metódy (testu)

moÏno efektívne zviditeºniÈ pomocou ROC-krivky, ktorá je

vynesená v súradniciach Se vs. (1 – Sp). Skratka ROC je

odvodená od slov receiver operating characteristic, keìÏe sa

pôvodne vyuÏívala ako operaãná charakteristika rádioloká-

tora17; aÏ neskôr sa objavili aplikácie ROC v medicíne18-20

a v analytickom kontexte sa ROC vyskytuje len v ostatnej

dobe1. Diagonálna línia na ROC-diagrame predstavuje prí-

pad celkom neúspe‰nej laboratórnej metódy s nulovou pre-

diktívnou hodnotou, keìÏe pravdepodobnosÈ úspe‰ného

a neúspe‰ného zatriedenia je zhodne 50 %, ão zodpovedá

celkom náhodnej klasifikácii. VzdialenosÈ ROC-krivky od

diagonálnej línie je preto mierou v˘konnosti laboratórnej

metódy, ãím je vzdialenosÈ väã‰ia, t˘m metóda lep‰ie odli-

‰uje dve uvaÏované populácie (zmena od 50 % smerom

k 100 %)21. V ROC-diagramoch sa ROC-krivky majú v zá-

sade nachádzaÈ v hornom trojuholníku nad diagonálou; ne-

splnenie tejto podmienky indikuje nesprávne zadanie dát;

presnej‰ie tak˘to prípad indikuje plocha pod ROC-krivkou

men‰ia ako 0,5.

Zo ‰tatistického hºadiska ROC-krivky definujú vzÈah

medzi chybou (1 – β) a chybou α, priãom chyba α (chyba

I. druhu) reprezentuje frakciu fp/n1 v˘sledkov, chyba β
(chyba II. druhu) reprezentuje frakciu fn/n2 v˘sledkov,

takÏe chyba (1 – β) prislúcha frakcii v˘sledkov tp/n1. ROC-

-krivka ukazuje pre kaÏdú moÏnú hodnotu hranice rozhodo-

vania δ, aké je percento správne diagnostikovan˘ch abnor-

málnych subjektov (t.j. tp) voãi percentu nesprávne dia-

gnostikovan˘ch normálnych subjektov (t.j. fp)21. 

V˘hodou ROC-anal˘zy je, Ïe pomocou ROC-kriviek

moÏno znázorniÈ a porovnaÈ niekoºko laboratórnych metód

a napokon z nich moÏno vybraÈ najlep‰iu metódu9. Metódy,

ktoré lep‰ie diskriminujú dve predmetné kategórie objek-

tov, resp. subjektov, majú ROC-krivky ão najviac hore

a vºavo. Ideálna diagnostická metóda, ktorá by umoÏnila

dokonale diskriminovat normálne a abnormálne subjekty,

mala by vykazovaÈ ROC-krivku strmo stúpajúcu hneì od

poãiatku smerom k ºavému rohu diagramu a potom smeru-

júcu takmer horizontálne k pravému hornému rohu dia-

gramu21. Táto zásada umoÏÀuje vizuálne porovnanie ROC-

-kriviek, teda kvalitatívny spôsob hodnotenia laboratórnych

metód, umoÏÀujúci zostaviÈ poradie ich v˘konnosti. V prí-

pade prekryt˘ch ROC-kriviek je v‰ak takáto vizuálna in-

‰pekcia dosÈ subjektívna.

Hlavn˘m kritériom v˘konnosti laboratórnej metódy je

plocha A vypoãítaná pod ROC-krivkou; ãím je väã‰ia, t˘m

je metóda úãinnej‰ia9,22-25. Ak sa do jedného grafu vynesie

niekoºko ROC-kriviek, moÏno jednoduch˘m porovnaním

plochy pod krivkami zistiÈ, ktoré laboratórne meranie po-

skytuje najväã‰iu diskrimináciu medzi uvaÏovan˘mi kategó-

riami, teda v nami uvaÏovanom prípade medzi skupinami

chor˘ch (i) a zdrav˘ch (h). V na‰ich prácach3-6 sme napr.

ukázali, Ïe medzi skúman˘mi údajmi laboratórnych metód,

predstavujúcich tumorové markery na diagnostikovanie ma-

lígnych pºúcnych ochorení, najlep‰iu informáciu poskytuje

premenná CEA vo v˘potku (EXCEA), potom CYFRA 21-1

vo v˘potku (EXCYF), ìalej CEA v sére (SCEA) a najmen‰í

informaãn˘ obsah má CYFRA 21-1 v sére (SCYF). Pri

tomto ‰túdiu sa pouÏili dva tumorové markery, a to CEA

(karcinoembryonálny antigén) a CYFRA 21-1 (cytokeratín

fragment), v dvoch pacientom odobrat˘ch telesn˘ch tekuti-

nách – vo v˘potku, ão je kvapalina v oblasti pohrudnice, vy-

skytujúca sa pri benígnych i malígnych pºúcnych ochoreni-

ach, a v krvi. V názve premennej sme vzorky z v˘potku

Obr. 1. Grafick˘ priebeh kriviek citlivosti Se (– – – ), ‰pecific-
kosti Sp (- - - ) a úãinnosti E (–––) pre premennú EXCEA, ktorú
predstavuje pºúcny tumorov˘ marker CEA (karcinoembryo-
nálny antigén) v pleurálnom v˘potku (EX). Vy‰etrilo sa 72 osôb,

z toho 41 histologicky bez malignity a 31 s histologicky dokáza-

nou malignitou
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oznaãili ako EX a vzorky v krvnom sére ako S. Na obr. 1 je

ukáÏka priebehu kriviek Se, Sp a E pre EXCEA, na obr. 2 ‰tyri

spodné ROC-krivky zodpovedajú uveden˘m ‰tyrom premen-

n˘m. Takto sa dalo zistiÈ, Ïe medzi individuálnymi údajmi

markerov najrelevantnej‰iu indikáciu malígneho ochorenia

v tomto ‰túdiu poskytuje CEA vo v˘potku (EXCEA). E‰te

väã‰iu plochu A v‰ak poskytuje multikomponent PC1, ão je

prv˘ hlavn˘ komponent zisten˘ technikou PCA (anal˘zou

hlavn˘ch komponentov), ktor˘ bol lineárnou kombináciou

troch pôvodn˘ch premenn˘ch, EXCEA, EXCYF a SCEA, teda

obsahuje kolektívnu informáciu najlep‰ích tumorov˘ch mar-

kerov. Plocha A pod najvy‰‰ou krivkou zodpovedajúcou mul-

tikomponentu PC1 je v˘razne väã‰ia v porovnaní s najlep‰ou

individuálnou premennou EXCEA. Zistili sme tieÏ, Ïe väã‰iu

plochu A v porovnaní s premennou EXCEA dáva aj multi-

komponent DF1, ão je prvá diskriminaãná funkcia, vypoãí-

taná ako linárna kombinácia pôvodn˘ch premenn˘ch techni-

kou LDA (lineárnou diskriminaãnou anal˘zou), v ktorej sa

v‰ak lineárna kombinácia premenn˘ch vykonáva in˘m

spôsobom neÏ pri PCA.

O charakteristikách úspe‰nosti laboratórnych metód, voºbe

hranice rozhodovania, ROC-krivkách a ìal‰ej problematike

diskutovanej v tejto práci existuje dnes uÏ pomerne veºa literár-

nych prameÀov, ktoré umoÏnia hlb‰ie ‰túdium. Na prvom mies-

te tu treba spomenúÈ prehºadné referáty27-31. Asi najobsaÏnej-

‰ím r˘chlym literárnym zdrojom je harvardská web stránka 

K. H. Zou32.

Chemometricky podporovaná predpoveì
diagnózy

Pre zvolenú laboratórnu metódu, ktorú moÏno v‰eobecne

oznaãiÈ symbolom x, moÏno v˘ber kritickej hodnoty δ pre pre-

mennú x urobiÈ na základe priebehu kriviek Se – x, Sp – x a naj-

mä E – x, v tomto ãasto pouÏívanom prípade podºa súrad-

nice x maxima úãinnosti E. Urãenú kritickú hodnotu δ po-

tom moÏno vyuÏiÈ na chemometrickú predikciu diagnózy

u ìal‰ích osôb vy‰etrovan˘ch pomocou metódy x. Urãenú

hodnotu δ moÏno pouÏiÈ buì priamo na diagnostikovanie,

alebo na porovnanie s uzanãnou kritickou hodnotou pouÏí-

vanou v klinickom laboratóriu, prípadne na jej korekciu. Je

v‰ak zrejmé, Ïe vykonanie viacer˘ch laboratórnych metód

s cieºom spresniÈ diagnózu obvykl˘m spôsobom, poskytuje

len sekvenciu postupne získan˘ch jednotliv˘ch diagnostic-

k˘ch informácií. V̆ znamn˘ zisk diagnostickej informácie

predstavuje urãenie kritickej hodnoty z multikomponentu,

nájdeného optimálnou lineárnou kombináciou jednotliv˘ch

premenn˘ch. Treba zdôrazniÈ, Ïe predikcia diagnózy pomo-

cou multikomponentu je jednoduchá a ºahko vykonateºná

v praxi. PoslúÏi na to nasledujúca príkladová ‰túdia, v kto-

rej sa predpoveì pºúcnej malignity vykonáva pomocou pr-

vého hlavného komponentu PC1. 

Príkladová ‰túdia 

Technikou PCA (anal˘za hlavn˘ch komponentov) sme

zistili rovnicu na v˘poãet PC1 pomocou troch vy‰‰ie opísa-

n˘ch zvolen˘ch metód, a to EXCEA, EXCYF a SCEA. Pre-

mennú SCYF sme vynechali, pretoÏe je najmenej informa-

tívna (na základe ROC-kriviek, obr. 2). Pre testovací súbor

72 pacientov sa v PCA pouÏité tri premenné lineárne kom-

binovali podºa rovnice získanej vo v˘stupe pouÏitého soft-

véru (STATGRAPHICS):

PC1 = 0,6667 EXCEA + 0,3060 EXCYF + 0,6797 SCEA (8)

Z maxima krivky úãinnosti pre PC1, t.j. E vs. PC1, sme

vo v˘stupe pouÏitého softvéru (GraphROC for Windows)

zistili kritickú hodnotu – 0,442 na stupnici premennej PC1.

Ide o bezrozmernú hodnotu, ão je zapríãinené ‰tandardizá-

ciou, opísanou ìalej. Na predpoveì diagnózy pacienta

s e‰te neurãenou diagnózou je potrebné vedieÈ uvedenú kri-

tickú hodnotu a koeficienty v rov. (8). Naviac sú potrebné

priemerné hodnoty EXCEA, EXCYF a SCEA v testovacom

súbore 72 pacientov a príslu‰né smerodajné odch˘lky, pre-

toÏe v metóde PCA sa originálne dáta predspracúvajú ‰tan-

dardizáciou, t.j. od jednotlivej laboratórne zistenej hodnoty

xi sa odãíta ich priemer    a v˘sledok sa podelí smerodaj-

Obr. 2. ROC-krivky pre 4 premenné predstavujúce pºúcne tu-
morové markery CEA a CYFRA v pleurálnom v˘potku (indi-
kuje poãiatoãná skratka EX) a v sére (poãiatoãná skratka S),
ako aj pre PC1 multikomponent, získan˘ lineárnou kombiná-
ciou EXCEA, EXCYF, SCEA a SCYF technikou PCA. Vy‰etrilo

sa 72 osôb, z toho 41 histologicky bez malignity a 31 s histolo-

gicky dokázanou malignitou. Plochy pod krivkami A: (1) PC1: 

A = 0,9182; (2) EXCEA: A = 0,8482; (3) EXCYF: A = 0,7549; 

(4) SCEA: A = = 0,6869; (5) SCYF: A = 0,6864. Poradie premen-

n˘ch pri hodnote súradnice (1 – Sp) = 0,3 je: 1, 2, 3, 5, 4 a pri hod-

note (1 – Sp) = 0,7 je: 1, 2, 4, 3, 5.
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nou odch˘lkou sx. Hodnoty priemerov a smerodajn˘ch od-

ch˘lok sa ºahko získajú zo súboru nameran˘ch údajov xi
v tabuºke MS EXCEL alebo v inom tabuºkovom procesore.

Predpoveì diagnózy pre pacienta A

Po ‰tandardizácii nameran˘ch laboratórnych hodnôt sa

získali údaje pre pacienta A: 

EXCEA = –0,388, EXCYF = –0,162, SCEA = –0,234.

V˘poãtom podºa rov. (8) sa získala príslu‰ná hodnota

PC1= –0,467. 

KeìÏe –0,467 < –0,442, diagnostick˘ záver je: benígny. 

Predpoveì diagnózy pre pacienta B

Po ‰tandardizácii nameran˘ch laboratórnych hodnôt sa

získali údaje pre pacienta B: 

EXCEA = 2,294, EXCYF = 0,033, SCEA = –0,273.

V˘poãtom podºa rov. (8) sa získala príslu‰ná hodnota

PC1 = 1,354. 

KeìÏe 1,354 > –0,442, diagnostick˘ záver je: malígny. 

CitlivosÈ, ‰pecifickosÈ, úãinnosÈ a ìal‰ie ukazovatele labo-

ratórnych metód, ako aj ROC-krivky, moÏno vypoãítaÈ pomo-

cou viacer˘ch programov˘ch balíkov. Sú to hlavne softvéry: 

a) GraphROC for Windows 2.0 (cit.9,33), b) Analyse-it 1.61

(cit.21), c) CBstat 4.1.0 (cit.34), d) MedCalc 6.14 (cit.35), 

e) SYSTAT 9 (cit.36), f) NCSS 2000 (cit.37) a g) SAS 8.1

(cit.38). Z nich najbliÏ‰ie k bezprostrednému uplatneniu pri rie-

‰ení problémov klinickej diagnózy sú GraphROC, Analyse-it,

CB-stat a MedCalc. Naproti tomu SYSTAT 9 rie‰i problémy

tohto druhu veºmi v‰eobecne ako rozlí‰enie samotného ‰umu

od signálu so ‰umom, ão je potenciálne vyuÏiteºné na roz-

manité aplikácie v analytickej chémii. Modul SIGNAL 

v SYSTATe umoÏÀuje analyzovaÈ dáta zatrieìované do 2 aÏ

11 kategórií, priãom sa pouÏíva buì binárna stupnica (pre 2 ka-

tegórie) alebo poradová stupnica. Kombinované pouÏitie viace-

r˘ch softvérov˘ch balíkov umoÏÀuje vybraÈ numerické a gra-

fické v˘stupy najvhodnej‰ie pre ‰tudovan˘ problém. 

Záver

Táto práca podáva struãn˘ prehºad o základn˘ch ukazova-

teºoch v˘konnosti laboratórnych metód, ako sú najmä citli-

vosÈ, ‰pecifickosÈ a úãinnosÈ. Podáva tieÏ základnú informáciu

o voºbe hranice rozhodovania (kritickej hodnoty) a o ROC-

-krivkách a ich vyuÏití na diagnostické úãely. Kriticky zosta-

ven˘ v˘ber v˘znamn˘ch ãlánkov a kniÏn˘ch prác, zaoberajú-

cich sa uvedenou problematikou, umoÏní doplniÈ poÏadované

detaily podºa potreby. Uvádzajú sa tieÏ najdôleÏitej‰ie softvé-

rové balíky, vyuÏiteºné na správnu a podrobnú interpretáciu v˘-

sledkov laboratórnych analytick˘ch a biochemick˘ch metód. 

Autori ìakujú Slovenskej grantovej agentúre za pod-
poru grantu VEGA1/9129/02.
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B. Balla1, J. Mocák1, E. Varmusová2, D. Kavková2,
and I. Tudík2 (1Department of Analytical Chemistry, Fa-
culty of Chemical and Food Technology, Slovak University
of Technology, Bratislava, 2Institute of Tuberculosis and
Respiratory Diseases, Poprad - Kvetnica, Slovak Republic):
Assessment of Outcome of Laboratory Methods

Chemometrical processing of the results of laboratory

methods create new possibilities for supporting decisions

about appropriate diagnosis in laboratory medicine and clini-

cal chemistry. Used approach, originally applied in medicine,

has been recently transferred also into analytical chemistry.

Qualitative characteristics of laboratory methods, like Sensiti-

vity, Specificity or Efficiency are used for the selection of the

appropriate decision limit, according to which all examined

objects or subjects can be classified into chosen two catego-

ries (e.g. healthy and ill subjects). Assessment of performance

of the compared laboratory methods is made by means of

ROC-curves. Utilization of multivariate statistical methods,

combining original variables in an optimal way, increases the

diagnostic value of laboratory assays. Case study, based on

the multicomponent calculation by Principal Component

Analysis, shows how the linear combination of the analysed

tumor markers increases their diagnostic value for the diffe-

rential diagnostics of pleural malignancy.

05Balla  30.1.2004 10:35  Stránka 91


