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Introduccion

¢Queé es calidad?

Quality is doing the right things
and doing those things right.

Philip Crosby



Introduccion

¢Queé es calidad?

O sea, se trata de hacer las cosas correctas de
la manera correcta........

- ¢Cuales son las cosas correctas?
- ¢Cual es la manera correcta de hacerlas?



Introduccion

Banco de Sangre

“La cadena transfusional esta compuesta por
una compleja serie de procesos que abarcan
desde el donante hasta el paciente.”



Introduccion

Banco de Sangre

Asegurar la utilidad clinica de:

-Productos
-Servicios



Introduccion

Banco de Sangre

“..administracion correcta del hemoderivado
seguro, en el momento adecuado y al paciente
pertinente, asi como la existencia de
documentacion exhaustiva tanto del proceso
como de los resultados...”



Introduccion

Banco de Sangre
¢Por Que Calidad?

“Prevenir errores médicos que pueden danar al
paciente.”
Ademas:
- Ahorra dinero.
- Es una ventaja competitiva ante nuevos
desafios.



Introduccion

Sistemas de Gestion de Calidad (SGC)

Estructura organizativa que dispone un centro de transfusion
para permitirle mantener una gestion eficaz y eficiente de la
calidad en el ambito de todas sus actividades de modo tal que
dicha gestion resulte coherente con:

- politica de calidad

- necesidades y expectativas de donantes, pacientes, servicios
hospitalarios, etc.

- orientacion de estrategias

- mejora continua



Introduccion

ISO 9001:2000
Objetivo

“Estandarizar los mecanismos que deben regir la calidad de los
productos y/o servicios generados por distintas empresas y
sectores”

- Requisitos basicos para desarrollar un SGC
- Independiente de la actividad

- Lenguaje genérico

- Gestion por Procesos

- Enfoque a la mejora continua



Introduccion

ISO 9001:2000 en el Banco de Sangre

Sistema de

[ Gestién de la Calidad
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Introduccion

ISO 9001:2000 en el Banco de Sangre

Una tercera parte ha dado garantia escrita de que los productos
y/o servicios del Banco de Sangre son conformes a unos
requisitos establecidos:

-Requisitos de clientes
-Normativa Vigente



Introduccion

ISO 9001:2000 en el Banco de Sangre

¢cQué hemos logrado hasta ahora?

- Aumentar la satisfaccion del cliente
* Mejora Continua
* Garantia de conformidad

- Orden en el trabajo

- Documentacion de procesos



Introduccion
ISO 9001:2000 en el Banco de Sangre
cQué nos falta?
“Competencia”

Demostrar que el Banco de Sangre es competente para
generar resultados validos, clinicamente ttiles.

“Competencia Técnica”



Introduccion

Requisitos de Requisitos
Gestion de Calidad Técnicos

ISO 15189:2007

MIGLIARINO



Introduccion

Esta norma, basicamente esta compuesta por
dos bloques:

-Requisitos de Gestion.
-Requisitos Técnicos.



Introduccion

Requisitos de Gestion

“Estan redactados en el lenguaje habitual del Laboratorio y
Banco de sangre”

-Organizacion y gestion -Accion preventiva

-Sistema de gestion de calidad -Mejora continua

-Control de Documentos -Registros de calidad y técnicos
-Revision de contratos -Revision por la direccion

-Laboratorios de derivacion

-Servicios y suministros externos

-Servicios de asesoramiento

-Resolucién de reclamos

-Identificacion y control de no conformidades
-Accion correctiva



Introduccion

Requisitos Técnicos

Aca es donde aparece la competencia técnica

-Personal

-Instalaciones y condiciones ambientales

-Equipamiento del laboratorio

-Procedimientos Preanaliticos

-Procedimientos Analiticos

-Aseguramiento de la calidad de los procedimientos analiticos
-Procedimientos Postanaliticos

-Informe de resultados



Introduccion

Requisitos Técnicos

-Calificacion de Instrumentos

-Requerimientos de Calidad Analiticos
-Validacion y verificacion de métodos analiticos
-Planificacion de control de calidad

-Control de calidad interno

-Programas interlaboratorio

-Control de calidad externo

-Seguimiento del desempefo

-Mejora continua

-Six Sigma Analitico



Introduccion

Esta norma tiene en cuenta

-Sistema de Gestion de Calidad

-Competencia técnica del personal

-Desempeno analitico

-Disponibilidad de recursos para generar resultados
clinicamente tutiles



Agenda

Calidad Analitica
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Calidad Analitica

c¢Cual es el principal
objetivo del Laboratorio
Clinico o del Banco de

Sangre?




Calidad Analitica

Generar resultados ,
productos y servicios

clinicamente utiles para
el cuidado de la salud del
paciente

GMIGLIARINO
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Calidad Analitica

pacientes y Laboratorio
donantes Clinico o Banco

Muestras de

de Sangre
Resultados,
productos y
\ servicios
/ —
/Sistema de Gestién de ‘

A MIGLIARINO
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Calidad Analitica
Etapa Analitica

Especificaciones
del fabricante y

Resultados y Productos Clinicamente Utiles
/ o requisitos de

Especificaciones Requisitos de Requisitos de
del fabricante Calidad Calidad
calidad

Calificacion Evaluacion de

de Equipos “ métodos . Interno ' Externo

/
tema de Gestion de %

i &

Referencia
QC: Control de la Calidad

MIGLIARINO
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Calidad Analitica

Especificaciones
del fabricante

Calificacién Asegurarme que el equipo ha sido instalado correctamente y esta
de Equipos en condiciones de generar resultados clinicamente ttiles

Especificaciones

del fabricante y -Conocer el desempeno de mi método en condiciones estables TE
/ o requisitos de

calidad (0N0)
Evah%acu')n -Evaluar el desempeno frente a Requisitos de Calidad (TEa)
de Métodos -Implementar el método

Requisitos de

quisitos -Asegurar que el método se desempena en condiciones estables
QC -Asegurar que el método cumple con nuestros TEa

Interno -Liberar Resultados

-Alertar sobre problemas reales

TE: Error Total
TEa: Requisito de Calidad

Calidad -Seguimiento del desempeno del Método Qc: Control de Ia Calidad
. . : Si
QL -Corregir errores e

Externo SMIGLIARINO
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Calidad Analitica

-Asegurar que en funcion del tiempo esos
métodos que he conocido inicialmente como
aceptables sigan cumpliendo con mis requisitos
de calidad (" %a)

Primero

Validacion/ conozco,
Verificacién luego evaliio Control de

) y después 1 .
de Métodos controlo la Calidad

Analiticos

-Conocer el desempeno de nuestros métodos en e P

condiciones estables (TE) TE: Error Total
TEa: Requisito de Calidad

-Verificar que nuestros métodos cumplen con
nuestros requisitos de calidad (TEa) _
Si el TE < TEa implemento el método SMIGLIARINO

COMSULTORES
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Calificacion de

Equipos
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Calificacion de Equipos
Problemas

dNo existen guias claramente definidas
para la calificacion de equipos.

[ No estan definidos los roles y
responsabilidades de quienes deben
calificar los equipos.

MIGLIAEIII‘?IQ



Calificacion de Equipos

Definicion

Proceso documentado por el cual se

verifica la correcta instalacion y operacion
de un equipo

MIGLIAEIII‘?IQ



Calificacion de Equipos
Etapas

d Calificacion de Diseno (DQ/CD)

d Calificacion de Instalacion (1Q/CI )
dCalificacion de Operacion (0Q/CO )

d Calificacion de Desempeito ( PQ/CdeD )

MIGLIAEIII‘?IQ



Calificacion de Equipos
“Calificacion de Instalacion” 1Q/CI
A Calificacion de Instalacion (1Q )

¢ En qué momento?

Durante la instalacion del equipo (nuevo, viejo o no calificado).
¢Qué?

Descripcion del equipo.

Envio del equipo (moédulos, accesorios, manuales, consumibles y
liquidos)

Entorno (medio ambiente, espacio fisico, requerimientos eléctricos)
Informacion: Seguridad e higiene, mantenimientos.

Hardware (st aplica)

Ensamblado e instalacion.

Verificacion de la instalacion.

cQuién?

Equipos pequenos (Ej). medidor de PH ) : Usuario

Equipos complejos (Contador Hematologico) : Fabricante y/o vendedor.

MIGLIARINO
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Calificacion de Equipos
“Calificacion de Operacion” OQ/CO

d Calificacion de Operacion ( OQ/CO )
¢En qué momento?

Después de la instalacion o reparaciones
importantes.

cQué?

Ve;*iﬁcaci(’m de parametros fijos.(puede hacerse en
1Q

Verificacion de archivo de datos.

Test de funcionamiento de puntos criticos
(individuales o grupales).

cQuién?
Usuario y/o vendedor ( factores técnicos y
economicos).

MIGLIARINO



Calificacion de Equipos
“Calificacion de Desempeno” PQ /CdeD

d Calificacion de Desempeiio ( PQ )

¢En qué momento?

Después del IQ y OQ de manera periodica.
cQué?

Verificacion de desempeio en las mismas
condiciones en que se procesan las muestras

(suelen incorporarse en los procedimientos
analiticos).

cQuién?
Usuanrio.

MIGLIARINO
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Requisitos de

Caldad
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Requastitos de calidad

= Son especificaciones acerca de la tasa de
error que puede ser permitida en un metodo
analitico sin invalidar la utilidad clinica del

resultado.

= Definen la calidad necesaria para el
producto basico del laboratorio: “Resultados

de Pacientes”



Requisitos de calidad

1)- Requerimientos Médicos
2)- Variabilidad Biologica
3)- Intervalos de Referencia
4)- Requerimientos Regulatorios (Ej. CLIA 88 )
5)- Error Alcanzable
- EQAs o PT (resultados por grupo)
- SD del proceso
- CLS1 (NCCLS) EP 21

6)- Especificaciones del fabricante para el
método



Requistitos de calidad

Informacion de la Web

http://www.dgrhoads.com/

http://www.westgard.com/
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Clinical Chemistry 51, No. 6, 2005: “In summary, this software provides a
comprehensive collection of statistical applications guaranteed to fit the needs

of most clinical laboratories. Comprehensive and professional- looking summary
reports are the norm for all medules . [Read the full review]

EP Evaluator™ Online gives standard EP Evaluator reports aver the
Internet. Mo software to purchase - Mo installation of executables - No capital
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Evaluacion de Métodos

“Estudios que se realizan para determinar st un ensayo
cumple con los requisitos de calidad del usuario y o
especificaciones de desempeno del fabricante”

Evaluacion de errores.
Empleo de herramientas estadisticas.
Magnitud del error _, Utilidad clinica del resultado

MIGLIARINO



Evaluacion de Métodos

EVALUACION

VALIDACION

SMIGLIARINO

COMSULTORES



Evaluacion de Métodos

JCGM 200:2008

2.45 Vocabulario Internacional de
H . Metrologia— Conceptos

vda I |daﬂ|0n . f fundamentales y generales, y

términos asociados (VIM)

verificacion de que los requisitos especificados son adecuados para un uso previsto

Frente a Requisitos de Calidad

JCGM 200:2008

2.44 Vocabulario Internacional de
- = Metrologia— Conceptos

Ve rlflcacl DI'I, f fundamentales y generales, y

términos asociados (VIM)

aportacion de evidencia objetiva de que un elemento satisface los requisitos especificados

- Frente a Especificaciones del Fabricante (inserto)

- Frente a Requisitos de Calidad

SMIGLIARINO
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Evaluacion de Métodos

Variables Continuas Variables Discretas

MIGLIARINO
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Validacion de Meéetodos
Cuantitativos

Meétodos Cuantitativos

“Validaciones”
cQuién?
- Fabricante (datos de inserto o documentos
adicionales).
-Usuario
1)-Ensayos de desarrollo casero

2)-Ensayos modificados

3)-Mezclas (reactivo e instrumento de distintas

marcas comerciales)
MIGLI ARIN O

IMSULTORES



Validacion de Métodos

Cuantitativos
Meétodos Cuantitativos

“Validaciones”
cQuée?
- Precision
- Veracidad
- Linealidad
- Interferencias
- Limite Inferior (LB;LD;LQ)
- Intervalos de Referencia
- Estudios especiales

LB: Limite de Blanco M I'G LIA R | N O

LD: Limite de deteccion COMNSULTORES

LQ: Limite de Cuantificacion



Validacion de Métodos

Cuantitativos
Meétodos Cuantitativos

“Validaciones”
¢cCoOmo? (Ejemplo Protocolos CLS?) &7 cunicaL ano Lasorarory

STANDARDS INSTITUTE?

- Precision EP 5 A2
- Veracidad EP g A2
- Linealidad EP6 A

- Interferencias EP7A

- Limite Inferior (LB;LD;LQ) EP17A2
- Intervalos de Referencia C28 A3

- Estudios especiales (E); arrastre)

LB: Limite de Blanco M |G L I fﬂ\ R | N O

LD: Limite de deteccion COMNSULTORES
LQ: Limite de Cuantificacion




Verificacion de Métodos

Cuantitativos
Métodos Cuantitativos
“Vertficaciones”
cQuién?
-Usuario

1)-Implementacion de un método
2)-Evaluacion competencia del personal

3)-Resolucion de no conformidades (para
verificar la eficacia de las medidas correctivas
surgidas para no conformidades analiticas)

-Fabricante
1)-Después de reparaciones mayores - MIGLIARINO

IMSULTORES



Verificacion de Métodos
Cuantitativos

Meétodos Cuantitativos

“Verificaciones”
cQuée?
- Precision
- Veracidad
- Linealidad
- Limite Inferior (LQ cuando aplique)
- Verificacion de Intervalos de Referencia

MIGLIARINO

COMSULTORES



Verificacion de Métodos

Cuantitativos
Meétodos Cuantitativos
“Verificaciones”
cCOMO? (Ejemplo Protocolos CLSD) |G terrabey
- Precision EP 15 A2
- Veracidad EP 15 A2
- Linealidad EP6A

Limite Inferior (LQ cuando aplique) EP17 A
Verificacion de Intervalos de Referencia C28 A3

MIGLIARINO

COMSULTORES



Validacion de Meéetodos
Cualitativos

Meétodos Cualitativos

“Validaciones”
cQuién?
- Fabricante (datos de inserto o documentos
adicionales).
-Usuario
1)-Ensayos de desarrollo casero

2)-Ensayos modificados

3)-Mezclas (reactivo e instrumento de distintas

marcas comerciales)
MIGLI ARIN O

IMSULTORES



Validacion de Métodos

Cualitativos

Metodos Cualitativos

“Validaciones”
cQue?
- Sensibilidad
- Especificidad
- Tasa de Falsos positivos
- Tasa de falsos negativos
- Limite de corte y su incertidumbre
- Limite de deteccion
- Precision

MIGLI%_EIHQ



Validacion de Métodos

Cualitativos
Métodos Cualitativos
“Validaciones”
¢cCOmo? (Ejemplo Protocolos CLSi) &7 CLINICAL AND LABORATORY
- Sensibilidad EP 12 A2
- Especificidad EP 12 A2
- Tasa de Falsos positivos EP 12 A2
- Tasa de falsos negativos EP 12 A2
- Limite de corte y su incertidumbre EP12A2
- Limite de deteccion EP 12 A2
- Precision EP12 A2/ EP5 A2

MIGLIARINO

IMSULTORES



Verificacion de Métodos

Cualitativos
Métodos Cualitativos
“Vertficaciones”
cQuién?
-Usuario

1)-Implementacion de un método
2)-Evaluacion competencia del personal

3)-Resolucion de no conformidades (para
verificar la eficacia de las medidas correctivas
surgidas para no conformidades analiticas)

-Fabricante
1)-Después de reparaciones mayores - MIGLIARINO

IMSULTORES



Directive 98/79/EC of the European Parliament and of the Council of 27 October 1998 on in
vitro diagnostic medical devices

Official Journal L 331, 07/12/1998 P. 0001 - 0037

Se establecen diferencias para:
ANNEX II

LIST OF DEVICES REFERRED TO IN ARTICLE 9(2) AND (3)
List A

- Reagents and reagent products, including related calibrators and control materials, for
determining the following blood groups: ABO system, rhesus (C, ¢, D, E, e) anti-Kell,

- reagents and reagent products, including related calibrators and control materials, for the
detection, confirmation and quantification in human specimens of markers of HIV infection (HIV 1
and 2), HTLV I and II, and hepatitis B, C and D.

COMMISSION DECISION
of 7 May 2002
on common technical specifications for in vitro-diagnostic medical devices
(notified under document number C(2002) 1344)
{Text with EEA relevance)

(2002/364/EC)

MIGLIARINO
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CTS — COMMON TECHNICAL SPECIFICATIONS FOR IN VITRO-DIAGNOSTIC MEDICAL DEVICES

L. SCOPE

These Common Technical Specifications are for the list of devices referred o in Annex IL list A:

— reagents and reagent products, including relaed calibrators and conwrol materials, for determining the
following blood proups ABO system, Rhesus (C, ¢ D, E ¢ andKell,

— reagents and reagent products, including related calibrators and control materials, [or the detection, confirma-
tion and quantification in human specimens of markers of HIV infection (HIV 1 and 2), HTLV [ and II, and
hepatitis B, C and D.

COMMISSION DECISION
of 7 May 2002
on common techmical specifications for in vitro-diagnostic medical devices
(notified under document number ((2002) 1344)
(Texr with EEA relevance)

(2002/364(ECQ) M IG LIARI ND

COMSUITORES




Table I: *Screening’ assays. anti-HIV 1 and 2, antiHTLY [ and I antiHCV, HBsAg, anti-HBc

Anti-HIV 12 Ant-HTLV I Anti-HCV HEsAg Anti-HBc
Diagnostic sensitivity Positive specimens 400 HIV 1 300 HTLV | 400 400 400
100 HIV 2 100 HTLV 1I including genotypes la-da | including  subtype-consid- | including evaluaton of other
incuding 40  non-B- at least 20 samples|peno- | eration HBV-markers
subiypes, fype genotypes 4 non-t

all available HIV 1 subtypes
should be represented by at
least three samples per
subtype

and 5:
at least 10 samples/geno-

type

Sero-conversion panels

20 panels
10 further panels (at Noti-
fied Body or manufacturer)

To be defined when avail-
able

20 panels
10 further panels fat Not-
fied Body or manufacturer)

20 panels
10 further panels (ac Noti-
fied Body or manufacturer)

To be defined when available

Analytical sensitivity

Standards

0.5 ngml  (French/UK
standard untl WHO avail-
ahle)

Specificity

Unselected donors
induding 1* time donors)

5 000

5 000

5 000

5000

Hospitalised patients

200

00

200

200

Poiendally
blood-specimens
related  viruses,
WOmEN elc.)

rosseacting
(RF+,
pregnant

100

100

100

100

on common technical specifications for in vitro-diagnostic medical devices
{notified under document number C(2002) 1344)

COMMISSION DECISION
of 7 May 2002

(Text with EEA relevance)

(200236 4/EC)

MIGLIARINO
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Table 2 NAT assays for HIVY, HOV, HBV, HTLV Ul (qualitative and quantitarive; not molecular ryping)

HIV 1 HCW HEV HTL¥ {1
qmtitative quanttaive qumtitative | Aoeplance
MAT uaditative tilative gitatt it ol i e
= ! i L s As bor HIV i As for HIV : gt As bor HIV
quam titative quantitative quamtitative
SETIVELY According o P valids- | Dewction Jimic According o EP valida- According w EP valida- According 1o EP valada-
Detection limit tion guideline {f several | & for qualitatve wsms: | tion guideline ' several tion puideline ' several tiom puideline [k several
Dewction of malyical | dilusion  series o ilication kmic dilegon  series  inio dluion  =ries  ino diluion  series i
semwicivity (IUjml; defined dilutions (halfdog 10 or | borderline  concenira- borderline  concenirs- boarderline  concenma-

m WHO stmdards or
calibraed elerene mae-
rials)

borderine  comcentra-
o

smtsiical mnalysis g
Probit analysis) on the
basts of ar leam 24
replicates; calculation of
05 % cot-off vale

less) of calibrared refer-
ence preparations, defi-
nition of lower, upper

quanlication |z,
CiSicRL,  ACCUTACY,
imear’, ‘meanaring

¢ “Oynamic . Tange
Re prostucibalicy a
ditlerent  concenmation

fevels o be shown

o maristical analysis
fep. Probit analyss) o
the basis of at least 24
replicates; cloulation of
95% cut-off value

Gon; sEashcal analvsis
iz Probit malysis) on
the basic of a: less= 24
replicaes: calculason of
95 % cot-off valoe

toon; marstical malysis
feg. Probir analvssh o
the basis of at least 14
replicates; caloulaion of
95% cwi-off value

Genorype/subvpe  deter-
tiom/ quantification  etf-
CiEncy

At least 10 samples per
subovpe (2= f@r as avail-
zblk)

(ell culore superns-
famis (could subsdmie
for rare HIV 1 subeypes)

According o EP valids-
ton gudeline (') As far
a caliraed  subeype
reference materials are
wvailable: @ v man-
saipis codld be an
option

Dilution  series of &l
relevant  penolypes|
subtypes, preferably of
mference materialy, as
far a5 avaiable
Transorips or plasmids
q:|uanL|':1’i:e]:I::]|S I:rypappm-
prize methods may be
el

At least 10 samples per

penonype {as far as
avzilabie)

According 1o EP valida-
tion puideline ) as far
as calibrawd subtype
rekrence maerials amw
available; in vt oan-
soipts conld be @
opLEn

As far a5 calibrased
PETO P reference
materials are zvailable

According © EP valida-
tom guideline ('} 25 far
as calibrated subnpe
referene maerials ae
available; i viow wwan-
syips cowld be an

OpLion

As for a5 calibraced
pemonype  meference

maerials e avalable

According o EP valsda-
mon puideline (Y as far
a5 calibrazed subtvpe
reference mawridls are
available; in vitro oam-
soipis conld be m
option




HIV'1 HCYW HEY HTLY il
quEmLitaiive quantitaive qumtitative | Aceplanoe
h. - M - . o g . - - ﬂ. . ailﬁ.ﬂ
AT quakitative quaniitative quaitative - gualitative e qualitative -
quEmtilative quanlitative quam titaiive

[hagnostic  speciliciy | 500 blood donors 100 blood donors 500 blood domors 500 Hood donors 500  meividusl Hlood
Tepaltive samplks donasons
Poenta oss reactive | By suiable assav design | As for qualiive tests | By assays dessm and/or By assivs design andjor By assavs desipn andior
markers evidmice jep. seguence esing of at least 10 testing of ar leasm 10 wsting of ar least 10

comparison)  andjor hman flavivims jep other DNA-virus posi- hmam erovis (ep

testng of ar least 10 HGY, YFV) positive ive samples HIV} positive samples

human removirus g samples

HTLY) positive samples
Robusimess As for qualicive ess
Cross-contam ination At leam 5 mms nsing At least 5 rms using AL least 5 rums using At least 5 nms using

glematng high positve alernating hiph positive dernating high positive aliernating hiph postive

(mown 0 ocom mats- {known b ocowr natu- fmewn [0 ooour nat- {known o ocour mEly-

Al ad  nepave rallyy amd nepative Al and mepaiwe rallyy md nepative

samples samples sampl es samples
Inhsbizion hernal conmal prefer- Internal comirol prefer- Intemnal conmol prefer- Iemal conmal prefer-

ably w o through the ably o go through e ably w po throegh the ahly w po through e

whole NAT procedure whole NAT procedure whole NAT procedure whlole NAT procedoe
Whole system fadore rae | Ar leass 100 samples At least 100 mmples AL kast 100 samples At least 100 mmples 99100
kadng w  faleaep | vins-spiked with 3 virus-spiked with 3 « virs-spiked with 3 virus-spiked with 3 - assays
results the 95% pos cu-of the 95% pos cut-of the 25% pos cw-off te 95% pos coeoff POSLvVE

COTHETITALOT CONLCeTHTALIn COTHCETY AL, CONMCETHTELI

') European Pharmacopoeia guideline.

Noir Acepime oiteria for ‘whole sysem blwe raie kading io {sleaep resky i 997100 aways positive

COMMISSION DECISION

of 7 May 2002
on common technical specifications for in viro-diagnostic medical devices

(notified under docement number C(2002) 1344)
(Text with EEA relevance)

(2002/364{EC)
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Table 3: Rapid stz andi HIV 1 and 2 and HCV, HBsAg, and HBc, and HTLV [ and 1I

Ant-HIY 1)2 Anti-HCY HBsagp AntiHBe Anei-HTLY [T Acceptance ariteriz
[Diagnostic sensitiviry Positive specimens | Same crieriz &5 for | Same oieria & for| Same oiwriz a5 lor | Same oiteria as for | Same oieria as for | Same oieiz a5 o
SCTRETMN B85S SMTEETINP ASSAYS SITOETHR 883YS STEENiNg A85aVE SCTReTng 3853y SCreEning a85ys
Diggnostic specificity | Negative  speci- | 1 000 Blood domations | 1 000 Hood domasions | 1000 blood donations | 1000 blood donations | 1000 blood donations | = 99 % (ani-HBc = 96 %)
mens

100 clinical specimens
200 samples from preg-
Nl WOmen

100 powntally imer-
fering samples

200 dinical specimens
200 sampes from preg-
nan! wimen

100 poenticlly inter-
ferinp samples

200 dinical specimens
200 samples from preg-
TANL WOlEn

100 potentislly iner-
fering samples

200 dimical specimens

100 powntaly ner-
fering samples

200 clinical specimens
200 samples fFrom preg-
L Women

100 potentially ner-
fering samples

COMMISSION DECISION
of 7 May 2002

on common technical specifications for in viro-diagnostic medical devices
(notified under document number C(2002) 1344)

{Text with EEA relevance)

(2002/364/EC)

MIGLIARINO

COMSULTORES




Tuhle 4: Confirmarory supplementary assays for an-HIV 1 and 2 antfHTLY 1 and IL and-HOV, HBsAg

AnG-HV conbrmatooy asmay

AnEHTLY conbEmatony assay

HCY wappiementary assay

HhsAp contirmatory zssay

ACEptme oiteria

[hagnostic semsitvity

Anahytical sensiivity

Positive specimens

200 HIV 1 and 100 HIV 2

nduding samples from
didferent siages of mfecton
and reflecring different an-
body patierns

100 HTLY [ and 100 HTLY
It

JiH) HOY

Induding samples  fram
different smages of mibecton
and reflecring different -
body parems genotypes 1
- 4z 15 samples: penogy

4 [mon &), 5 five samples;
six: if available

300 HEsAG

Incledng  samples  from
different seages of miection
20 *high pod samples (> 50
ng HisAgimly; 20 samples
in the co-off range

Comect  idensification  as
positive {or indeterminase),
nol mepative

Sero-comversion panels

15 srocomversion panels|
low e panels

15 serocomversion  pamels
low tme panels

|5 seroconversion pamels/
low time panels

Standards

HBsag mandards  (AdM,
NIBSC, WHO)

Dragniostic specificy

MNegatve specimens

200 blood donasons

00  dimical samples
mnchuding pregnant women
5 powentdly - nerkring
samples, including samples
with mdererminae resuls

100 blood donzsons

100  dimical  samples
ncluding prepnant women
50 ponenally mterfering
samples incleding samples
with mndelerminate results

200 Hood dmatons

200 dinicd  samples
including pregnant women
500 potentially imerfering
samplkes induding samples
with ndeterminae results

0 false-posives i the
comespanding soTeening
assay (1)

50 aally mierferng
amples

No [lssposicve resulef )
e

N0 TETRlEsa 1

in  other confimatory |in other  confimnatory |in other  supplementary
238IVE assays asEaVs
(') Aceptmnce ohieria oo nensralisation jor HBsAg comfrmarory assay

on common technical specifications for in viro-diagnostic medical devices

COMMISSION DECISION

of 7 May 2002

(notified under document number C(2002) 1344)

{Text with EEA relevance)

(2002/364/EC)
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Tabk % Blood Groups ABO, Bhesus (C, ¢, D, E € and Kel

1 1 ]
Specificity Mumber of tests per recommended method Total mumber of ssmples to be wsted for 2 lamch | Total number of samples 1o be tested for anew
produc formulation, or use of well-characerised reagents
Anti-A, B and AB 500 3 00 1 (00
Ami-[) 500 3 00 1 (00
Ani-C, . B 100 1 0ag 200
Anti-e 100 500 200
Anti-K 100 00 200

AcEpance milmia
all of the ahove reagents shall show comparahle st resulis with esablished reagents with acceprable performance with regard 1o daimed reactivity of the device. For estsblished reapents, where the applicarion or
us has been changed or exwended. further testing should be carried our in accordmce with the requirements outined in column 1 {above)

Performance evahuion of mi-Deagents shall indode wsts apainst a rmge of week RhD md pariial Rh samples depending on the ntemded wse of e product

Qua lifiction =

clinical samples 10% of the test popalation
Neonatzl specimens = 2% of the ®st population
ABD samples: * 4{1% A, B positives

‘weak D¢ = 1% aof Rhesus positives

COMMISSION DECISION
of 7 May 2002
on common technical specifications for in viro-diagnostic medical devices

{notified under document number C(2002) 1344) M |G L I A R | N O

{Text with EEA relevance)
COMSULTORES

(2002/364/EC)




Verificacion de Métodos

Cualitativos
Meétodos Cualitativos
“Verificaciones”
cQuée?
- Exactitud Diagnostica
Sensibilidad
Especificidad
- Precision

MIGLIARINO



Verificacion de Métodos
Cualitativos

Meétodos Cualitativos
“Verificaciones”
¢cComo? (Ejemplo Protocolos CLS1)

A f CLINICAL AND LABORATORY

STANDARDS INSTITUTE?

-Exactitud Diagnodstica

Sensibilidad EP 12 A2
Especificidad EP 12 A2
-Precision EP 15 A2

MIGLIARINO
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Table 2

H.E Rabenau et al. / Journal of Clinical Virology 40 (2007) 93-98

Verification of a new IVD/CE-labeled test or test system for detection of virus specific antibodies, detection of viral antigens or viral nucleic acid testing

Calibrator (specimen) No. of samples required
Detection of antibodies or antigens Nucleic acid testing
Qualitative Quantitative Qualitative Quantitative
Accuracy
Positive® 3 3 3 3
Low positive 3 3 3 3
Negative 3 3 3 3
Intra-assay precision
Positive® ! 4 I 3
Low positive” I 3 1 3
[nter-assay precision
Positive® I 2 I 1
Low positive® | I l I
Linearity
Positive® 0 0 0 |

* For nucleic acid testing, more than 1 log)p over the lower limit of detection of the test or test system and within the upper limit of linearity,
b For nucleic acid testing, up to 1 logp over the lower limit of detection of the test or test system.

Bonrmmd b € b3l Virofogy A1) {200 93
Review
Werification and validation of diagnostic laboratory
tests in clinical virology

Holger F. Rabenau=*, Harald H. Kessler ", Marhild Kortenbuasch .,
Andreas Secinhors einhard B. Ragecam ™. Annemarie Berger

MIGLIARINO
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Evaluacion de Métodos
Cualitativos

Hay analito por encima de un determinado valor, Xsl?

@ >Xsl
® <Xsl
0000
0 0= SISTEMA DE = SI
MUESTRAS |

VALIDACION DE METODOS ANALITICOS CUALITATIVOS
Itziar Ruisanchez, Esther Trullols y F. Xavier Rius .
Grupo de Qui: ia y Cualimetria. Departament de Quimica Analitica i Quimica Organica
Universitat Rovira 1 Virgili. P1. Imperial Tar 1. 43005 Tarragon

MIGLARIH__Q




Evaluacion de Meéetodos

Cualitativos
Valor de corte “Cut Off”

<« En un mundo 1deal!!!

Respuesta
Negativa

Respuesta
Positiva

c=2nglg Concentracion

<« En el mundo real!!!

Reqgion de no fiabilidad o error

-
Zona de Zoha de- ol Zona de
correctos | correctos
negativos  [..positiys®| - negativo’. positivos

Caoncentracion

VALIDACION DE METODOS ANALITICOS CUALITATIVOS M | ( | I_ | A R | N O
Itziar Ruisanchez, Esther Trullols y F. Xavier Rius .
1 '_. _I TNDE

Grupo de Quimiometria y Cualimetria. Departament de Quimica Analitica 1 Quimica Organica.

Universitat Rovira 1 Virgili. P1. Imperial Tarraco, 1, 43005 Tarragona.




Evaluacion de Métodos
Cualitativos

Repito el ensayo 100 veces
@ Y 50 veces me da (+) u otras = — @@
e 50 veces (-) [ 1

Positive Results

* msayo 100 veces

700 veces
me da (+) y otras *

ieda (+)

Replto el ensayo 100 veces
Y 95 veces me da (-) y otras
5 veces (+) SOUR

Repito el ensay,
y las 100 veces
O veces (+)

Csn Claimed Chs
Cutoff Actual Coneentration

B8 —8 —B=8
i

COMSULTORES




Evaluacion de Meéetodos
Cualitativos

Marcadores de Enfermedades Infecciosas

- HCV - Chagas

- HBsAg - Brucelosis

- HIV - CMV

- Sifilis - Toxoplasmosis
- EB

MIGLIARINO



Evaluacion de Meéetodos
Cualitativos

= Basicamente existen varias formas de evaluar
los parametros de desempeno de los métodos
cualitativos

= Destacamos cuatro :

y
- Test Estadisticos de Hipotesis

- Curvas Caracteristicas de Desempeno



Evaluacion de Meéetodos
Cualitativos

Guia para la Evaluacion de Desempeno
de Pruebas Cualitativas.

%ELIHICAL AND
INSTITUTE. EP12-A2
- ISBN 1-56238-654-9

Volume 28 Number 3 ISSN 0273-3099

User Protocol tor Evaluation of Qualitative Test Performance; Approved
Guideline—Second Edition

MIGLIARINO



Evaluacion de Métodos
Cualitativos

odwn)) ap oporo

Positivo

Positivo

-

Negativo

Método de Campo

MIGLIABII_NQ




Evaluacion de Métodos
Cualitativos

odwn)) ap oporo

Positivo

Positivo

0000
0000
000

Negativo

® v

Método de Campo

MIGLIABILF@IQ




odwn)) ap oporo

Evaluacion de Métodos
Cualitativos

Positivo

Negativo

Positivo

TP

FP

Negativo

FN

TN

TP+FP

FN+TN

TP+FN

FP+TN

MIGLIABII_NQ



odwn)) ap oporo

Evaluacion de Métodos
Cualitativos

Positivo | Negativo

Positivo

Negativo

MIGLIARINO




Evaluacion de Métodos
Cualitativos

Tablas de Contingencia

= Permiten calcular 4 parametros de desempeno

- Falsos Positivos

- Falsos Negativos
- Sensibilidad
- Especificidad

= Permiten calcular 2 valores predictivos
- Probabilidad de Resultado positivo (PVP)
- Probabilidad de Resultado negativo (PVN)

MIGLIARINO



odwn)) ap oporo

Evaluacion de Métodos
Cualitativos

Positivo | Negativo

Positivo | TP TP+FP

Negativo| FN | TN |FN+IN
TP+FN

* Tasa de Falsos Positivos

“Probabilidad de que una muestra con valor
verdadero negativo de un valor positivo por el
test de screening”

MIGLIARINO
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odwn)) ap oporo

Evaluacion de Métodos
Cualitativos

Positivo | Negativo
Positivo | TP | FP |TP+FP
Negativo TN FN+TN
FP+TN

* Tasa de Falsos Negativos

“Probabilidad de que una muestra con valor
verdadero posttivo de un valornegativo porel

testde screening”

MIGLIARINO
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odwn)) ap oporo

Evaluacion de Métodos
Cualitativos

Positivo | Negativo

Positivo FP | TP+FP
Negativo FN TN FN+TN
FP+TN

* Sensibilida

“Capacidad o habihdad de un test de screening
de detectar muestras positivas cuando

realmente son pﬂsiﬁvus”

MIGLIARINO
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odwn)) ap oporo

Evaluacion de Métodos
Cualitativos

Positivo | Negativo
Positivo TP FP IP+FP
Negativo FN
TP+FN
* Especificidad

“Capacidad o habihdad de un test de screening
de detectar muestras negativas cuando

realmente son negﬂﬁvﬂs”

MIGLIARINO

COMSULTORES



Evaluacion de Meéetodos

Cualitativos
= Probabilidad de Resultado Positivo (PVP)

“Probabilidad de que un individuo con un
resultado positivo del test tenga una

enfermedad o caracteristica, que el test esta
disenado para detectar”

FP: Falso Positivo
FN: Falso Negativo
TP: Positivo Verdadero
TN: Negativo Verdadero

MIGLIARINO



odwn)) ap oporo

Evaluacion de Métodos
Cualitativos

Positivo | Negativo

Positivo

Negativo

FN+TN

TP+FN ||FP+TN

MIGLIARINO



Evaluacion de Métodos
Cualitativos

= Probabilidad de Resultado Negativo (PVN)

“Probabilidad de que un individuo con un
resultado negativo del test no tenga una

enfermedad o caracteristica, que el test esta
disenado para detectar”

FP: Falso Positivo
EN: Falso Negativo
TP: Positivo Verdadero
TN: Negativo Verdadero

MIGLIARINO



odwn)) ap oporo

Evaluacion de Métodos
Cualitativos

Positivo | Negativo

Positivo

Negativo

| TP+FP

MIGLIARINO



Evaluacion de Metodos

Cualitativos
EP12 A2- EP 15 A2 - Estudios de Precision alternativos

v Recomienda desarrollar experimentos de precisiéon en
concentraciones cercanas al valor de corte.

Region de no ﬁabilidad”

Zona de Zohadé {- | Zonade
correctos o falsos [ gMalsos | correctos
negativos [ -positiy® negativo'.| positivos

Concentracion

MIGLIARINO



Evaluacion de Métodos
Cualitativos
Consideraciones para las verificaciones de
meétodos cualitativos:

= Debemos desafiar al ensayo en las zonas criticas.

= Seleccionar los paneles adecuados para trabajar las
tablas de contingencia.

Requisitos Minimos:

- 3 muestras positivas

- 3 muestras positivo débil
- 3 muestras negativas



Evaluacion de Métodos
Cualitativos
Consideraciones para las verificaciones de
meétodos cualitativos:
= Evaluar la precision del ensayo.
- En condiciones de Repetibilidad
- En condiciones de Precision Intermedia

= Emplear controles desafiantes, en lo posible de
tercera opinion.

- Controles Positivos
- Controles Positivos Débiles



Verificaciones NAT

JOURMNAL OF

CE N R

VIROLOGY

www.elsevier.com/locate/jev

Journal of Clinical Virology 40 (2007) 93-98

Review
Verification and validation of diagnostic laboratory
tests in clinical virology

Holger F. Rabenau®*, Harald H. Kessler?, Marhild Kortenbusch?,
Andreas Steinhorst®, Reinhard B. Raggam?, Annemarie Berger?

& Institute for Medical Virology, Johann Wolfeang Goethe University Frankfurt/Main, Germany
b Molecular Diagnostics Laboratory, Institute of Hvgiene, Microbiology and Environmental Medicine,
Medical University of Graz, Austria
® DACH Deutsche Akkreditierungsstelle Chemie, Frankfuri/Main, Germany

Received 5 July 2007: accepted 23 July 2007
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Verificaciones NAT

Table 2

Verification of a new IVD/CE-labeled test or test system for detection of virus specific antibodies, detection of viral antigens or viral nucleic acid testing

Calibrator (specimen)

No. of samples required

Detection of antibodies or antigens

Nucleic acid testing

(Qualitative Quantitative (Qualitative Quantitative

Accuracy

Positive® 3 3 3 3

Low positiveP 3 3 3 3

Negative 3 3 3 3
Intra-assay precision

Positive® I 4 ! 3

Low positive? 1 3 1 3
Inter-assay precision

Positive® | 2 1 1

Low positivel | 1 | 1
Linearity

Positive® 0 0 0 I

* For nucleic acid testing, more than | logjg over the lower limit of detection of the test or test system and within the upper limit of linearity.

b For nucleic acid testing, up to 1 logjy over the lower limit of detection of the test or test system.

MIGLIARINO
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Verificacion NAT

Calibrator (specimen)

Positive®

Low positive”

Negative
Intra-assay precision

Positive®

Low positiveP
Inter-assay precision

Positive®

Low positiveP

Linearity

Positive?

Nucleic acid testing
Quantitative
1 3
3 3
1 3
3
3
I
I
0 I

NDieCA DA .
& [ s JA G
[ [ []
DO []
P [ 110 [
& [
P A [

SMIGLIARINO
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Verificacion NAT

Calibrator (specimen)

Accuracy
Positive®
Low positive”
Negative

Intra-assay precision

Low positiveP
Inter-assay precision

Positive®

Low positiveP
Linearity

Positive?

Nucleic acid testing
3 3
3 3
3
3
3
I
I
0 I

1 Control Positivo
por triplicado en
una corrida en un

dia

1 Control Pos. débil
por triplicado en
una corrida en un

dia

SMIGLIARINO
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Verificacion NAT

Calibrator (specimen)

Nucleic acid testing

Accuracy
Positive®
Low positive”
Negative

Intra-assay precision
Positive®
Low positiveP
Positive®

Low positiveP

Linearity
Positive®

Quantit%

1 Control Pos. debil

una vez durante
tres dias

SMIGLIARINO

COMSULTORES



Verificacion NAT

Calibrator (specimen)

Nucleic acid testing

Qualitative

Positive®
Low positive”
Negative

Intra-assay precision
Positive®
Low positiveP
Inter-assay precision
Positive®
Low positiveP
Linearity
Positive?

Lad

Emplear un panel
que contenga al
menos 3 muestras
postitivas, 3
muestras positivo
débil y 3 muestras
negativas

SMIGLIARINO
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Verificacion NAT

Calibrator (specimen) 3 Control Positivos
por triplicado en

una corrida en un

Qualitative Quantitative dia

Nucleic acid testing

Accuracy 3 Control Pos. débil
Positive® X 3 por triplicado en
Low positive 3 una corrida en un
Negative 3 dia
Positive®
Low positiveP

Inter-assay precision
Positive® 1 1
Low positiveP 1 |

Linearity
Postive 0 | CMIGLIARINO
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Verificacion NAT

Calibrator (specimen)

1 Control Positivo

Nucleic acid testing una vez durante
tres dias
Qe Quaniive]

Accuracy .
Positive? 3 1 Control Pos. debil
Low positiveP 3 una vez durante
Negative 3 tres dias

Intra-assay precision
Positive®
Low positiveP
Positive®
Low positiveP

Linearity
e 0 ! SMIGLIARINO
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Verificacion NAT

Calibrator (specimen)
Nucleic acid testing
Qe Quaniive|
Accuracy
Positive® 3 3
Low positive” 3 3
Negative 3 3
Intra-assay precision
Positive® l 3
Low positiveP 1 3
e . Usar Panel de
e | 1 linealidad
Low positive® | | preferiblemente
[Linearity _
Positive’ 0 © MIGLIARINO

COMSULTORES



Verificaciones NAT

= De acuerdos a los datos de desempeino
criticos volcados en el inserto se

considera apropiado tomar en cuenta la
verificacion del imite de deteccion
(sensibilidad analitica)

MIGLIARINO



Verificaciones NAT

Limite de deteccion

El limite de deteccion de la prueba COBAS® AMPLICOR® HCV MONITOR, v2.0, se
determino mediante el analisis de diluciones del patron intemacional de la OMS para el
ARN del HCV, NIBSC codigo 96/790. El limite de los miembros del panel de
deteccion se preparé mediante dilucion del patron rehidratado en plasma humano
negativo para la presencia de HCV y suero humano negativo para la presencia de HCV
hasta concentraciones de 800, 700, 600, 500 y 400 Ul/ml de acuerdo con el valor
asignado de 10° Ul/ml. Las pruebas se realizaron de acuerdo con el método de la
pruecba COBAS® AMPLICOR® HCV MONITOR, v2.0. Cinco (5) usuarios
sometieron a prueba cuatro (4) analisis de réplicas de las concentraciones de 800, 700,
600, 500 y 400 Ul/ml en plasma y suero durante cada uno de cinco (5) dias (total de
100 réplicas). Se prepard una nueva serie de diluciones cada dia. El limite de deteccion
se determiné por la menor concentracion de HCV donde el 95% o mas de los valores
Agq del HCV fueron = 0,1. Los resultados de este estudio demuestran que la prueba
COBAS® AMPLICOR® HCV MONITOR, v2.0, detectdé el ARN del HCV a
concentraciones de 600 Ul/ml o mayores, con una tasa de positivos del 95% o mas (ver

las tablas 2 y 3).
MIGLIARINO
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Verificaciones NAT

Tabla 2

Limite de deteccion usando el patron internacional de la OMS
para ARN del HCV en plasma

ARN del HCV Réplicas ARN del HCV ARN del HCV
(UL/ml) (n) positivo (n) positive (%)
800 95 1.2 94 98,8 %
700 06 1 92 95,8 %
600 93 96,9 %
500 06 1 90 93.8 %
400 96 1 86 89,6 %

MIGLIARINO
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Verificaciones NAT

= Se debe disenar un ensayo empleando
diluciones similares.

= El tamano de la muestra (cantidad de
replicados de la dilucion) debe ser
representativo de la poblacion (cantidad
de replicas efectuadas por el fabricante)
para verificar la especificacion con la
probabilidad deseada.

MIGLIABI_N_Q



Agenda

Control Interno de la Calidad
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Control Interno de

la Calidad

Buenas

Planificacion . ..
ﬁ Practicas




Control Interno de la Calidad

Control de
la Calidad

¢Qué voy a controlar?

Estabilidad del sistema analitico

Para poder controlar algo, primero debo conocerlo!!!!

¢Como puedo conocer el desempeno del
método en condiciones estables?

Validacion/Verificacion
analitica de meétodos

MIGLIARINO



Control Interno de la Calidad

Control de la
Calidad

¢, Es suficiente con “hacer control de la calidad”?

Control de la calidad correcto

L, .de manera correcta TRV E AT
l | ...obtener resultados clinicamente utiles

¥

Objetivo Principal del
Laboratorio MIGLI ARI NO



Planificacion del Control
Interno de la Calidad

¢Qué implica?
- Definir procedimientos de control analito por
analito.
¢Qué debemos considerar?
- TEa (error maximo tolerable)
- Precision (CV %)
- Veracidad (Bias)
¢De donde obtengo estos datos?
- TEa (Bibliografia, PT, EQA)
- CV % (Validacion de Métodos, Esquemas Interlab.)
- Bias (Validacion de Métodos, Esquemas Interlab.)

VIIGLIARINO



Planificacion del Control
Interno de la Calidad

¢Qué datos obtengo?
- Reglas de control a aplicar .
- Cantidad de controles (N) a procesar para cada analito .
- Cantidad de corridas analiticas (R) a considerar.
¢Qué herramientas utilizo?
- OPSpecs Charts.
- Error critico (Seis Sigma).
- Métodos Graficos o Software.
¢Cuales son los beneficios?
- Disminucion de los falsos rechazos.
- Aumento de la capacidad de deteccion de errores.
- Disminucion de Costos de no calidad.
- Asegurar la utilidad clinica de los resultados.

MIGLIARINO



Planificacion del Control
Interno de la Calidad

Definir los requerimientos de calidad para el ensayo en
cuestion.

Obtener los datos de desempeito del ensayo en estudio
(precision y veracidad).

Emplear herramientas de planificacion de QC: Power
Function Graphs, Critical Error Curves, OPSpecs Charts.

Evaluar Pp.y P qpara las condiciones de operacion del
laboratorio.

Seleccionar las reglas de control y n° de corridas
apropiadas para el analito en cuestion.

Reevaluar las reglas de control y N° de controles cuando
se modifiquen las caracteristicas de desempeno del ensayo
o los requerimientos de calidad.

En los casos criticos aplicar una estrategia de calidad
total.



Planificacion del Control
Interno de la Calidad
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Planificacion del Control
Interno de la Calidad

Seis Sigma =(TEa% — Bias%)/CV

Requisitos de
Calidad
Estudios de

Validacion/Verificacion

MIGLIARINO



Planificacion del Control

Interno de la Calidad

Error Sistematico Critico (A SEc)

“ Representa el numero de desviaciones
estandar que la media puede desviarse antes
de que el 5 % de los resultados excedan el
limite para error total permitido (TEa)”

“Es el mejor marcador del desempeiio del

método con respecto a los requerimientos de
calidad”

MIGLIARINO



Planificacion del Control
Interno de la Calidad

Error Sistematico Critico Valor

Valor obtenido

| TEa

TEa




Planificacion del Control
Interno de la Calidad

TE ,=10.00 % (SE)
Process metric gSigma-scaIE N: Namero de controles
1 _E]-EE 265 3.6 R: Corridas Analiticas

P;.:Prob. de Falso
rechazo
P 4:Prob. de detecciéon de
errores
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Kzq te. iz 2nty
de Calidad

FProvabindaa

de deteccion de errores Prob. de falso
rechazo

Niutmero de
controles

Corridas
analiticas

Reglas de control
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Resumen

| Planificacion del Control Interno de la Calidad

¢Qué es lo que busco?

= Un esquema de control de calidad que
detecte todos los errores clinicamente
significativos
(Alta probabilidad de deteccion de errores Ped)

=  Un esquema de control de calidad que no
rechace corridas cuando todo esta bien

(Baja probabilidad de falso rechazo Pfr)

MIGLIARINO
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Resumen

| Planificacion del Control Interno de la Calidad

cQué es que lo voy a tener en cuenta?

Cada regla de control o conjunto de
reglas tiene una Ped y Pfr determinada.

TEa seleccionado para el ensayo

El error aleatorio de mi ensayo en

condiciones estables (CV)

El error sistematico de mi método en

condiciones estables (Bias)

MIGLIARI
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Resumen

Hasta ahora se que:

-mi método cumple con mis requisitos de
calidad.

-he seleccionado un esquema de control de
calidad que me va a permitir detectar los
errores clinicamente significativos.

MIGLIARINO



Control Interno de la Calidad

» Material de Control de Calidad
- Matriz

- Estabilidad

- Tratamiento

- Tercera opinion

= Concentraciones
-Desafiantes
-Niveles de decision Médica

MIGLIARINO
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Control Interno de la Calidad

= Cartas de Control
- Media propia (actual)
- Desvio estandar propio (actual)
- Reglas de Control

- Ny R apropiados
Soﬁlvare N:Numero de controles

R: Corridas Analiticas

= Registros
- Eventos
- No conformidades
- Resolucion de Problemas

MIGLIARINO
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Control Interno de la Calidad

= Capacitacion
-Operadores
-Profesionales
-Encargados de Calidad
= Software
= Esquemas interlaboratorio o Peer Group
= Requisitos de Calidad

MIGLIARINO
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Control Interno de la Calidad

Carta de Control

“La media y desvio estandar asignados a
la carta de control de calidad deben
representar el desempeio actual del

método en el laboratorio”

MIGLIARINO



Control Interno de la Calidad

Carta de Control

¢ Como estimo la media para asignar a la carta de
control?

Calculo a partir de la media de los datos del mes
anterior.

COMSULTORES



Control Interno de la Calidad

| Buenas Practicas

Existen distintas fuentes para el calculo del SD que
asignaremos a los graficos de control:

- SD calculado de los puntos del mes previo.
- Estimado o calculado de puntos recientes.
- SD usual de un periodo prolongado de

tiempo.

- SD acumulado de un periodo de tiempo.

- Valor provisto por el fabricante del material

de control.

- Literatura o regulaciones. ‘
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Control Interno de la Calidad

| Buenas Practicas

Distribucion Norma

4

3 " Media

? T 7y L 7

:- ‘4_ !i?ql!% Poblacié;

-2

j Desvio Estandar
Performance Driven Quality Control Zoe C Brooks

68 % de los datos + 1 SD

95 % de los datos + 2 SD
99 % de los datos + 3 SD MIGLIARINO



Control Interno de la Calidad

Poblacion

\

Desvio Estandar

Performance Driven Quality Control Zoe C Brooks

1) 68 % de los datos + 1 SD
2) 95 % de los datos + 2 SD
3) 99 % de los datos + 3 SD MIGLIARINO



Control Interno de la Calidad

“Una de las causas mas frecuentes de error

en el seguimiento de los datos de QC es la
asignacion incorrecta de la media y

desvio estandar a los graficos de control”

“Cometemos ese error al asignar estos
valores de fuentes que no reflejan el
desempeio del método en nuestro
laboratorio”
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Control Interno de la Calidad

Media mal asignada

5 10 15 20 25 30 35 40 45

Performance Driven Quality Control Zoe C Brooks
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Control Interno de la Calidad

Vledia bien asignada

% { al'a!‘ﬂi _
Ll 9D,

O 5 10 15 20 25 30 35 40 45

Performance Driven Quality Control Zoe C Brooks M | G I_lA R | N O
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Control Interno de la Calidad

Desvio estandar mal asignado

4 O
f o ]

T R T T T R T

0 5 10 15 20 25 30 35 40 45

Performance Driven Quality Control Zoe C Brooks
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Control Interno de la Calidad

| Buenas Practicas

Desvio estandar bien asignado

5 10

I5 20 25 30 35 40 45

Performance Driven Quality Control Zoe C Brooks
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Control Interno de la Calidad

| Buenas Practicas

¢Se pueden promediar los datos de los controles?

Control Lot # 123456
Mean established xx/yy/zzzz

1 3 53 7 % 11 131517 1% 2123 25 27
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Control Interno de la Calidad

¢Se pueden promediar los datos de los controles?

k.3 % 1. % 11.13 ISITI?IIHIEITH‘

Performance Driven Quality Control Zoe C Brooks ' M | G I— | A R I N O
CONSULTORES




Agenda

Control Externo de la Calidad
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Control Externo de la Calidad

» Fvaluamos la Exactitud del Método.
= Consideraciones:

- Tipo de Variable Evaluada (discreta o
continua).

- En caso de Evaluar Variables Continuas

asegurar una correcta agrupacion
(trazabilidad).

= Para variables continuas, un correcto
tratamiento de encuestas acumuladas nos
permitiria la evaluacion del Bias o Sesgo (Error
Sistematico).
MIGLIAEIINIO



Conclusiones

Agenda
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Conclusiones

-Conocer el desempeno del meétodo en
condiciones estables

-Verificar si el desempeino es aceptable segun
nuestros requisitos de calidad

hacer correctamente....
el control de calidad.....



Conclusiones

c¢Por Quée?

Objetivo Principal del Laboratorio
“Resultados Clinicamente utiles”
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Conclusiones

[.a calidad no es un destino

...1a calidad es una jornada continua
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