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Direct Method for 
Reference Interval Determination

• Reference Individuals Selection and Partitioning

• Sample Collection

• Measurand Analysis

• Data Production

• Histogram Preparation and Inspection

Data Distribution & Erroneous

• Mathematical Transformation of Data

• Determination of Reference Interval 

Parametric & Nonparametric



Reference Individuals: 
Criteria of Selection and Partitioning

• Selection (Inclusion) Criteria

Source of Population,

Health, Disease 

• Exclusion Criteria

Diseases, Risk Factors,

Chemicals, Physiology

• Partitioning Criteria
Age, Sex, Chemicals, 

Physiology



Reference Individuals: 
Method of Selection

• Direct

• Priori or Posteriori

• Random or Nonrandom



Sample Collection

• Patient Preparation

Diet, Drugs, Smoking, Time of Sampling

• Type of Sample

Serum, Plasma, Whole blood, …

• Procedure of Sample Collection

Position, Torniquet, Anticoagulant

• Handling of Specimen before Analysis

Centrifugation, Storage



Measurand Analysis

• Method of Analysis

• Method Precision, Trueness, Linearity

• Interferences

• Reagents



Data Production

• Calculations

• Units

• Records



Histogram Preparation and Inspection

• Data Distribution

• Erroneous data



Histogram Inspection: Gaussian Distribution



Histogram Inspection: Bimodal Distribution



Histogram Inspection: Skewness



Histogram Inspection: Kurtosis



Data Distribution: Statistical Analysis

• Kolmogorow-Smirnow

• Shapiro-Wilk Test

• Shapiro-Francia Test

• D’ Agostino-Pearson Test

• Coefficient of Skewness & Kurtosis



ئلهمس:بررسی توزیع گوسی یا غير گوسی داده ها



یا بررسی توزیع گوسی
همسئل:غير گوسی داده ها



ئلهحل مس:بررسی توزیع گوسی یا غير گوسی داده ها



ئلهحل مس:بررسی توزیع گوسی یا غير گوسی داده ها



Mathematical Transformation of Data

• Logarithmical Transformation

• Square roots



مسئله:اتبدیل توزیع غيرگوسی از طریق تغيير ریاضی داده ه



طریق تبدیل توزیع غيرگوسی از
ئلهحل مس:تغيير ریاضی داده ها



حل مسئله:تبدیل توزیع غيرگوسی از طریق تغيير ریاضی داده ها



ل مسئلهح:تبدیل توزیع غيرگوسی از طریق تغيير ریاضی داده ها



Erroneous Values: Types

• Obviously Outliers

• Apparently Outliers

• Hidden Values

• Inappropriate Values



Erroneous Values: Inspection

• Visual Histogram Inspection

• Inspection of Probable Errors

• Statistical Tests

Dixon’s Range test

Tukey’s Interquartile Fences



:  بررسی آماري مقادیر پرت
(Dixon’s Range Test)آزمایش دامنه دیکسون 

دبراي تک مقداري که دورترین فاصله را در دو انتها دار•
معيار رد دیکسون •

𝑫

𝑹
> 𝟎. 𝟑𝟑



مسئله:بررسی آماري مقادیر پرت



حل مسئله:بررسی آماري مقادیر پرت



Reference Interval Determination:
Non-Parametric Method

مقدار مرجع۱۲۰نياز به حداقل •
مرتب سازي مقادیر از کم به زیاد•
nتا ۱دادن شماره ردیف به تمامی مقادیر از •

97/5و ۲/5تعيين شماره ردیف هاي مربوط به صدك هاي •
تعيين مقادیر مربوط به حد پایين و حد بالاي دامنه •
حد پایين و حد بالا% 9۰تعيين دامنه اطمينان •



با تعيين دامنه مرجع
استفاده از آمار 

غيرپارامتري



مسئله:تعيين دامنه مرجع با استفاده از آمار غيرپارامتري



سئلهحل م:تعيين دامنه مرجع با استفاده از آمار غيرپارامتري



مقدار مرجع۴۰نياز به حداقل •
مقادیر ميانگين و انحراف معيارتعيين •
مرکزي براساس % 95تعيين دامنه •

اطمينان حد پایين و بالا براساس% 9۰محاسبه محدوده هاي •

Reference Interval Determination:
Parametric Method



ئلهمس:تعيين دامنه مرجع با استفاده از آمار پارامتري



لهحل مسئ: تعيين دامنه مرجع با استفاده از آمار پارامتري



لهحل مسئ:تعيين دامنه مرجع با استفاده از آمار پارامتري



لهحل مسئ:تعيين دامنه مرجع با استفاده از آمار پارامتري

براي روش غيرپارامتري داشتيم•



تغيير ریاضی داده ها•
داده هاي تغييریافته(Sdy)و انحراف معيار (y)تعيين ميانگين •
97/5و ۲/5تعيين صدك هاي •

هبرگرداندن صدك ها به مقادیر ابتدایی تغييرنيافت•

%9۰تعيين محدوده هاي اطمينان •

Reference Interval Determination:
Mathematical Transformation



ئلهمس:تعيين دامنه مرجع بعد از تغيير ریاضی داده ها



ئلهحل مس:تعيين دامنه مرجع بعد از تغيير ریاضی داده ها



سئلهحل م:تعيين دامنه مرجع بعد از تغيير ریاضی داده ها



ئلهحل مس:تعيين دامنه مرجع بعد از تغيير ریاضی داده ها



Verification of Reference Interval

ليدکننده دسترسی به مستندات مربوط به تعيين دامنه مرجع تو•
روش

نمونه مرجع۲۰آزمایش بر روي حداقل •
تشابه جمعيت نمونه هاي مورد بررسی با جمعيت •

نمونه هاي مرجع
براساس شواهد و مدارك مبنی بر انطباق دو روش از نظر•

اطلاعات اجتماعی و جغرافيایی جمعيت
دستورالعمل هاي قبل آناليز

روش آزمایش
روش گزارش دهی نتایج



چهار حالت احتمالی نتایج
هيچ نتيجه اي در خارج دامنه مرجع قرار ندارد•

نفره دیگر۲۰تکرار با یک جمعيت 
نتایج در خارج دامنه مرجع قرار دارند% ۱۰حداکثر •

تصدیق دامنه 
نتایج در خارج دامنه مرجع قرار دارند% ۲۰تا % ۱5•

نفره دیگر۲۰تکرار با یک جمعيت 
جستجوي وجود تفاوت هاي احتمالی 

نتایج در دامنه خارج مرجع قرار دارند% ۲۰بيش از •
تعيين دامنه مرجع

Verification of Reference Interval



Thank You


