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CAPITULOI

PROPOSITO
El presente manual tiene como finalidad explicar de manera clara y sencilla el
procedimiento de aplicacién de la herramienta Seis Sigma en el area analitica de un
laboratorio de Andlisis Clinicos, como parte de las actividades de Gestion de Control de
Calidad.

El modelo Seis Sigma no solo proporciona métodos de mejora de la calidad, sino que
ademas provee de herramientas estadisticas que permiten evaluar de forma objetiva el
rendimiento del laboratorio, disefiar esquemas para la gestion del control de calidad y

comparar diferentes procesos de forma universal.

ALCANCE

El procedimiento comprende la descripcion de la metodologia a aplicar por el personal
responsable del area de Gestion de Calidad del laboratorio, con el compromiso de su
socializacion a todos los integrantes del mismo, a fin de suministrar un servicio de alta
calidad que se traduzca en resultados confiables, que aporten informacidon relevante a ser

aplicada al manejo del diagndstico médico.

RELEVANCIA
La aplicacion de la herramienta Seis Sigma aplicada al control del laboratorio, permite a los
usuarios una visualizacion rapida y sencilla del nivel de calidad para eventuales
intervenciones e implementacion de mejoras dentro de un Plan de Gestion de Calidad Total,
permitiendo la obtencidn de productos que satisfagan los requisitos del médico y también
los del paciente.

Esta estrategia es aplicable a las etapas preanalitica, analitica y posanalitica de los
procesos de laboratorio de Analisis Clinicos, pero el presente manual se centra

exclusivamente en la etapa analitica propiamente dicha.



I. INTRODUCCION

El modelo Seis Sigma constituye una estrategia global de gestion de la calidad, cuyo
principal objetivo es el de eliminar la variabilidad de los procesos, de tal forma que el
numero de defectos producidos se aproximen a un valor ideal de cero. Esta variacion
constituye el principal enemigo del laboratorio de analisis clinicos, ya que genera
resultados insatisfactorios y pérdidas de recursos materiales y humanos. La aplicacion de la
metodologia Seis Sigma permite subsanar, en parte, las consecuencias de una variabilidad
excesiva, lo cual se traduce directamente en una mejora de la calidad del servicio y de la
eficiencia del mismo 2

El modelo Seis Sigma no solo proporciona métodos de mejora de la calidad, sino que
ademas provee herramientas estadisticas que permiten evaluar de forma objetiva el
rendimiento del laboratorio y disefiar esquemas para la gestion del control de calidad (QC),
utilizando diferentes jerarquias para establecer especificaciones de calidad. 4> 6"

Las especificaciones de la calidad analitica fueron debatidas en la conferencia de
consenso de Estocolmo en 1999, donde se acepto6 internacionalmente un modelo jerarquico
consistente en cinco opciones, que sigue vigente. Los primeros puestos en dicho modelo los
ocupan aquellos criterios directamente relacionados con la satisfaccion de las necesidades
médicas para el diagnostico, seguimiento, prondéstico y tratamiento del paciente; el tercer
puesto estd definido por las opiniones de los expertos en temas clinicos o de calidad,
mientras que los dos Ultimos puestos estan relacionados con las prestaciones de los métodos
analiticos, pero sin relacion con la satisfaccion de los requisitos médicos (motivo por el
cual ocupan la Gltima posicién en el modelo de Estocolmo)®.

En el primer lugar de la jerarquia se encuentran las especificaciones para
imprecision, error sistematico y error total que satisfacen situaciones clinicas concretas;
estan definidas para muy pocas patologias y magnitudes bioldgicas, tal como ha sido
compendiado recientemente (2). EI segundo puesto lo ocupan las especificaciones que
satisfacen las necesidades clinicas generales, que derivan de la variacion bioldgica (VB)
intra e interindividual y se encuentran definidas para 369 magnitudes (3,6). Después siguen
especificaciones recomendadas por grupos reconocidos de expertos, como ser CLIA
(Clinical Laboratory Improvement Act.) (9-13), y las ultimas posiciones las ocupan

especificaciones derivadas de las prestaciones medias de los métodos actuales (estado del



arte), como por ejemplo las especificaciones minimas de consenso entre Sociedades
Cientificas Espafolas (SEQC, AEBM, AEFA, SEHH) (14-17).

Esta estrategia se basa en el calculo del estadistico “sigma” (o), que hace referencia al
nimero de desviaciones estandar (DS) que se incluyen dentro del limite aceptable
preestablecido para un proceso.

Asi, cuanto mayor es el numero de “sigmas” que estan entre los limites tolerables,
menor es el tamafio de cada una de estas “sigmas”, y menor es el nimero de productos
defectuosos o no conformes.

El modelo Seis Sigma cuantifica la variabilidad de los procesos en términos de
desviacion tipica o defectos por millon de oportunidades (DPMO); segun esta métrica, un
Sigma de 3 es considerado como el minimo rendimiento aceptable para un proceso,
mientras que un Sigma de 6 (equivalente a 3,4 DPMO) se postula como excelente (Word
Class) (18-20).

La herramienta “seis sigma” considera que un proceso con un Sigma de 6, significa
que su variabilidad debe “caber” 6 veces dentro de estos limites. A medida que la
variabilidad de un proceso aumenta, el nimero de Sigmas o DS que “caben” dentro de los

limites de tolerancia disminuye, tal y como se muestra de forma grafica en la Figura 1 *-
22)
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Figura 1. Relacién entre la variabilidad de un proceso y su valor Sigma. Cuanto menor es la variabilidad del proceso, la

curva de Gauss es més estrecha, posibilitando que un mayor niimero de Sigmas o DE “queden” dentro de los Limites de

Tolerancia. Fuente: Pineda-Tenor, Daniel & cabezas Martinez, Angeles. (2013). Aplicacion del Modelo Seis Sigma en el
Laboratorio Clinico. 755-775.

Westgard establece una ecuacion matematica que permite el calculo del nimero de

“sigmas” y establece unas reglas de control basadas en la estrategia “seis sigma” @

- (Error Total permitide - Error Sistemadtico relativo)
ﬂ =

CV metrologico

El estadistico sigma puede ser aplicado en diferentes procedimientos de medida.

En la actualidad, los laboratorios de andlisis clinicos en general realizan controles de
calidad internos y externos con el fin de evaluar la precision y exactitud de los diferentes
procesos de medida. Sin embargo, la tendencia es a una mejora continua del nivel de

calidad, para lo cual, primero, deben conocer el estado actual en que se encuentran los



requerimientos o nivel de calidad que desean alcanzar y a partir de ello proponer

modificaciones para lograrlo.

Cabe preguntarnos:

JQué es la calidad en el laboratorio? la Organizacion Internacional para la
Estandarizacion (ISO) define calidad como “el conjunto de caracteristicas de una entidad
que le confiere la aptitud para satisfacer las necesidades establecidas y las implicitas”. Esta
definicion un tanto compleja, se puede traducir en que la calidad de las pruebas del

laboratorio ha de permitir a los clinicos realizar una buena practica clinica.

¢Lleva adelante programas de control de calidad?

NO!; porque resultan costosos, dificiles de aplicar, no son necesarios al no saber qué hacer
con los resultados obtenidos del mismo.

;S1!; se realizan controles de calidad internos para evaluar la imprecision o error aleatorio y
se participa de Programas de Control de Calidad Externos que permitan conocer el error

sistematico o sesgo de las mediciones.

;Qué materiales de control aplica? Sueros controles estables, de caracteristicas similares a
las muestras con por lo menos 2 niveles de materiales control, siempre que sea posible; uno
de ellos con un nivel de concentracion dentro del intervalo clinico, cercano a los limites de

decision médica y otro dentro de rangos patoldgicos.

JCudles reglas de CC utilizar para cada proceso de medida? Reglas de Westgard. Uso

siempre la misma para todas las mediciones (ej.: 1: 2,5 S)

Estas “podrian” ser algunas respuestas en cuanto al estado de control de calidad en su

laboratorio.




II- OBJETIVOS
El modelo Seis Sigma es en esencia la eliminacion o reduccidn, en la medida de lo posible,
de la variacion en los procesos. Este hecho se traduce en una disminucién de los errores,
mejoras en la productividad, ahorro en los costes de produccion, eliminacion de
procedimientos inutiles e importantes incrementos en los beneficios.

Para la aplicacion de dicha herramienta en los diferentes procedimientos de medida
del laboratorio clinico, es necesario:

v Definir las Especificaciones de calidad deseadas.

v' Establecer los Errores Totales permitidos (ETp).

v Llevar adelante, de manera rutinaria, Controles de Calidad Internos (CCI) para
los diferentes procedimientos de medida.

v Calcular los Coeficientes de Variacion acumulados mensuales (CVa), a partir
de los resultados de Control de Calidad Interno.

v' Participar de programas de Control de Calidad Externo (CCE).

v' Calcular los Errores Sistematicos medios (ESm), de los diferentes
procedimientos de medida, a partir de los informes de Control de Calidad Externo.

v' Establecer las reglas de control a aplicar, basadas en la estrategia “Seis Sigma”.

v" Aplicar acciones de mejora a los procedimientos que lo requieran y Reevaluar los

mismos.

III- DESTINATARIOS

Con el fin de dar cumplimiento a las normas de calidad analitica y alcanzar los objetivos de
calidad propuestos por el laboratorio clinico, es necesario que el personal responsable de la
gestion de calidad (RGC) y todo el personal técnico, se involucre y participe activamente

de las diferentes etapas que conforman la herramienta seis sigma.

IV - DEFINICIONES
Calidad: grado en el que un conjunto de caracteristicas inherentes cumple con los
requisitos (UNE-EN ISO 9000:2000).

« Caracteristica: rasgo diferenciador.
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* Requisito: necesidad o0 expectativa establecida, generalmente implicita u
obligatoria. “Generalmente implicita” significa que es habitual o una practica comun para
la organizacion, sus clientes y otras partes interesadas que la necesidad o expectativa bajo
consideracién esté implicita.

CLIA: Clinical Laboratory Improvement Amendments

Coeficiente de variacion (CV): La desviacion estandar relativa, es decir, la

desviacion estandar expresada como un porcentaje de la media

DS
CV=— x100
X

Control externo de la calidad (CCE): procedimiento que utiliza los resultados de
varios laboratorios que analizan una muestra, con el propdsito de controlar la calidad.

Control interno de la calidad (CCI): procedimiento que utiliza los resultados de un
solo laboratorio con el propésito de controlar la calidad.

Desviacion estandar (DS): Un estadigrafo que describe la dispersion de un conjunto
de mediciones sobre el valor medio de una distribucion gaussiana o normal. Calculado a
partir de la ecuacion: donde n es el nimero de mediciones, y xi es una medicion individual.

Error aleatorio (EA): diferencia entre un resultado concreto de una medida y el
resultado promedio que podria observarse con un ndmero infinito de mediciones del mismo
mensurando, llevadas a cabo en condiciones de repetibilidad.

Error de medida: es la diferencia entre el resultado de una medicion y el valor
verdadero del mensurando.

Error sistematico (ES): el valor medio que pudiera resultar de un nimero infinito de
mediciones del mismo mensurando llevadas a cabo en condiciones de repetibilidad, menos
el valor verdadero del mensurando.

Error Total: Efecto combinado o neto del error aleatorio y sistematico.

Error Total permitido (ETp): Un requisito de calidad analitico que establece un
limite tanto para la imprecision (error aleatorio) e inexactitud (error sistematico), que son

tolerables en una sola medicion o resultado de la prueba individual.

1"



Especificacion de la calidad: Valor de una medicion que no debe ser excedido sobre
la base de un requisito preestablecido (clinicos, variabilidad biol6gica, cumplir con
legislaturas, consensos, etc.).

Exactitud: grado de concordancia entre el resultado de una medida y el valor
verdadero.

Gestion de la Calidad Total: es una estrategia global de gestion de toda la
organizacion. Sus principios fundamentales son satisfaccion del cliente (interno y externo),
procesos de mejora continua, compromiso de la direccion, participacién del personal,
identificacion y gestion de procesos claves y la toma de decisiones basadas en hechos
objetivos.

Material de control: Una solucion de control que esta disponible, a menudo en el
comercio, liquida o liofilizada, y empaquetado en partes alicuotas que se pueden preparar y

utilizar de forma individual.

Media (,_‘g:]: El promedio de un conjunto de valores. Una medida de la tendencia

central de la distribucion de un conjunto de resultados replicados. A menudo abreviado por
una x con una barra sobre ella.

Mensurando: cantidad que se desea medir. [ISO]

Precision: grado de concordancia entre resultados independientes obtenidos de
repeticiones de la misma muestra y bajo condiciones estipuladas. Los estadigrafos que la
definen son la desviacién estdndar o coeficiente de variacion.

Procedimiento de medida: conjunto de operaciones, en términos especificos, usadas
en la realizacion de mediciones particulares segiin un método dado.

Regla de control: criterio de decision para determinar si un resultado de control debe
ser aceptado o rechazado.

Variabilidad bioloégica (VB): variacion aleatoria de la concentracion de un
compuesto bioldgico alrededor del punto de equilibrio homeostatico.

Definiciones adicionales: https://www.westgard.com/glossary.htm

= EL MEJOR Control de Calidad es el que permite PREVENIR, IDENTIFICAR y
CORREGIR errores.

= FEl PEOR Control de Calidad es el que NO SE HACE.

12
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V- DESARROLLO
Metodologia

PASO 1

Establecer las Especificaciones de Calidad utilizando criterios de Variabilidad Bioldgica
(VB) (deseable) y/o los de CLIA, obtenidos de respectivas tablas (Ver Anexo).

Segun la especificacion de calidad elegida, definir el “nivel de requerimiento” de calidad
admitida o Error total permitido (ETp) para cada procedimiento de medida (Ejemplo:
Glucosa y Recuento de Globulos Rojos).

Glucosa Rto. Rojos
ETp (VB; nivel= deseable) 6,9 % 4,4 %
ETp (CLIA) 10 % 6 %

PASO 2

Para cada uno de los analitos a evaluar, se obtendran datos de valores de las Medias(x) y

Desvio Estandar (DS) mensuales, obtenidos a partir de las mediciones realizadas a los

Sueros Controles (Control de Calidad Interno), para el periodo a evaluar (por ejemplo 6

meses).
- n
Media X= E %
=]

 (x, X
Desvio Estandar DS = Raiz =——

Donde:
Xi: valor del control de calidad diario
n: 30 dias

13



Media (1}) Glucosa | Rto. Rojos
ENERO 83 4,17
FEBRERO 78 4,32
MARZO 84 4,34
ABRIL 81 4.36
MAYO 78,2 4,37
JUNIO 80,1 4,29

Desvio Estandar | Glucosa | Rto. Rojos
(DS)

ENERO 2,31 0,031
FEBRERO 2,34 0,090
MARZO 2,74 0,060
ABRIL 2,47 0,071
MAYO 1,79 0,080
JUNIO 2,19 0,080
PASO 3

Luego se calcularan los coeficientes de variacion mensuales (CV%) de cada

determinacion, es decir la imprecisién para el método, utilizando la siguiente formula:

DS
CVi% =— x100
X

Donde:

DS= Desvio Estandar

(X) = Media

CV mensual Glucosa | Rto. Rojos
CV enero 7,75 0,55
CV febrero 9,00 4,34
CV marzo 10,64 191
CV abril 9,30 2,65
CV mayo 5,24 3,35
CV junio 7,48 3,48

14



PASO 4
Posteriormente se calculan los CV% acumulados (semestral) de cada analito, a partir de los

CV mensuales utilizando la siguiente formula:

|
2licv1? = cvz
CVi = |-
' n

2 s ovnD)

Donde:

CV1%: CV% del 1° mes
CV2%: CV% del 2° mes
CVn %: CV% del mes n.

n: nimero de meses

Glucosa | Rto. Rojos

CV%a 2,87 1,65

PASO 5
A partir de los Programas de Control de Calidad Externos, se obtendran los ESr %
mensuales, para los analitos en cuestion (Glucosa y Rto. de Globulos Rojos).

Los errores sistematicos seran calculados como:

(Vo - Xm)
ESr%=————="x100
Xm
Siendo:
Vo: Valor Informado por su laboratorio para el Suero de Control de Calidad Externo.
Xm: Valor Medio del Analizador o del Método, brindado por el Programa de Control de

Calidad Externo (considerado el VValor Verdadero), por ejemplo:

15



Su desv / gener %: 1,47

Su resultado: 3,93 (Vo)

Su desv / gener UDS: 0,59

Media del analizador: 3,938 (Xm)

Resultados obtenidos de un Programa de CCE:

Su analizador: ABBOTT, CELLDYN, RUBY N

ESTo% = (3,93-3,938) _ 100-= —0,20%
3,938
ESr % Glucosa | ESr % Rto. Rojos
ENERO 0,46 ENERO 0,049
FEBRERO 0,23 FEBRERO 0,046
MARZO 0,05 MARZO 0,05
ABRIL 0,05 ABRIL 0,044
MAYO 2,42 MAYO 0,068
JUNIO 1,17 JUNIO 0,052
PASO 6

A continuacién se promedian los resultados de ESr %, correspondientes al periodo bajo

evaluacion (ejemplo 6 meses).

Glucosa

Rto. Rojos

ESm
(Promedio)

0,73

ESm
(Promedio)

0,051
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PASO 7

Con los valores de CV % acumulados y ESm (promedio) (en valor absoluto, sin el

signo), obtenidos respectivamente de los programas de calidad interno y externo, se

calculan los valores del N° de Sigmas (N°c) para cada uno de los analitos evaluados (por

ejemplo Glucosa y Rto. de Gldébulos Rojos), a partir de los ETp fijados por las

“especificaciones de calidad”, segun la siguiente formula:

Noe

_(ETp- |Esr|)

CV%a

Continuando con el ejemplo propuesto:

VB (nivel=deseado)

Glucosa Rto. Rojos
ETp(VB) 6,9 4,4
ESr % 0,73 0,05
CV %a 2,87 1,65
N°c 2,15 2,64

VI. INTERPRETACION

CLIA
Glucosa | Rto. Rojos
ETp(CLIA) 10 6
ESr% 0,73 0,05
CV%a 2,87 1,65
'N° 3,23 3,61

El nimero de Sigmas (N°c), permite establecer el desempefio del método asi como las

reglas de control de calidad para asignar a los graficos de CCl, asi:

N°c Desempefio del método
<2 Inaceptable

2—-<3 Marginal

3-<4 Pobre

4-<5 Bueno

>5

Inaceptable:.

El rendimiento del método es inadecuado, siendo necesaria su reevaluacion.

Marginal y Pobre:O

Es recomendable realizar una mejora en el rendimiento del método.

1 @
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Bueno, Muy Bueno y Optimo:‘ .
El rendimiento del método asi como las reglas escogidas para su evaluacién, son validas
bajo las especificaciones de calidad seleccionadas.

Reglas de Control de calidad a Elegir segiin el N°c del método

NIVEL SIGMA DESEMPENO REGLAS

2.0-<3.0 Marginal Algoritmo Westgard
Algoritmo Westgard
3.0-<4.0 Pobre Algoritmo Westgard

4.0-<5.0 Bueno 15

15

5.0->6.0 Muy Bueno - Optimo 1356

13.55

www.ifcc.org/ria/div/vol3/49/Rigo.pdf

VIl. REGLAS DE WESTGARD

Aplicar las reglas de Westgard incrementa la probabilidad de detectar errores y menor
probabilidad de falsos rechazos. Se basan en principios estadisticos y consta de 6 reglas

basicas:®

Regla 1,: Indica si un control evaluado excede el limite de 2 DS. Alarma. Detecta Error
Aleatorio (EA).

Gréfico 1 de Levey-Jennings: Incumplimiento de la Regla 1,

18
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Regla 13 Indica si un control evaluado excede el limite de 3 DS. Detecta un EA

inaceptable y el inicio de un posible Error Sistematico (ES).

Grafico 2 de Levey-Jennings: Incumplimiento de la Regla 1

Regla 2,: Cuando dos puntos consecutivos exceden del mismo lado 2 DS. Si se produce

esto, se detecta un ES.

Grafico 3 de Levey-Jennings: Incumplimiento de la Regla 2

Regla R4s: Cuando dos valores consecutivos de diferentes controles, se encuentra uno por
debajo de menos 2 veces la DS y otro por arriba de 2 veces la DS, se estd en presencia de
un EA.

PAKLHOASSAY BIORAD 1 (Acido filico, * BECKKAN DI0-2, ANALIZADORES) P ¢ 3
.............................................................. L LIANE
LN R A \/\\
7 / N\ \
| A \

Grafico 4 de Levey-Jennings: Incumplimiento de la Regla Ry
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Regla 45: Cuando 4 resultados de control superan 1 DS del mismo lado. Posible ES y se

resuelve calibrando o haciendo mantenimiento del sistema.

TLMCR MERKER EIIRAD (Troghbsuing, *BECHMAN D2, ANALIZADD % 3
Y 1
Regla

Grafico 5 de Levey-Jennings; Incumplimiento de la Regla 4

Regla 10x: Diez puntos consecutivos se encuentran del mismo lado por encima o debajo de

la media. Para un control indica una diferencia que debe ser considerada como Alarma.

PLLTISLIAL PIVEL 2 i Calnesterasa, * OLYMPLS ALET00 ARALIFADCRES)

Regla +35D

— -

415D

e — s
| ' ASD
--------------------------------------------------------------------------------------------------------- 250
S350

Grafico 6 de Levey-Jennings: Incumplimiento de la Regla 10x

Las reglas 1, 3 y 5 son de Alarma, o sea que si se incumple alguna de estas reglas se debe
activar una revision de los procedimientos de la prueba, chequeo de los reactivos y
calibraciéon de los equipos. La 2 y 4 son reglas Mandatorias, si alguna de ellas no se

cumple se deben Rechazar los resultados.
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Figura 2: Algoritmo de Westgard

VIIl. REEVALUACION DE LOS PROCEDIMIENTOS DE MEDIDA

Ante situaciones en que los valores de Sigma resultaran Pobres, Marginales o

C

SERIE VALIDADA (BAJO CONTROL)

D

Inaceptables, se debera tener en cuenta:

v Examinar los ultimos 20 datos de cada nivel de control interno, a efectos de

identificar “cambios”, sin excluir los “valores extremos”.

ANERNEE NN

calibrador, nuevo vial o conjunto de calibradores, nuevo vial o envase de control,

mantenimiento del instrumento, nuevo software, nuevo procedimiento en el proceso

Registrar la fecha en que comenzé el cambio.
Registrar la proporcion de controles con “alarmas” en cada nivel.

Verificar si existen otros procedimientos de medida afectados.

Verificar las fechas en que se produjo algin cambio en: el lote de reactivo, el lote de

analitico, nuevo operador. (Ver IX PLANILLA DE REGISTRO DE CAMBIOS)

Ante el hecho de tener resultados fuera de control (rechazado)

v" Inspeccionar las graficas de control o reglas afectadas para determinar el tipo de

error.

v Relacionar el tipo de error a causas potenciales.

v Considerar factores comunes en sistemas multiprueba.

21



v Relacionar el origen del problema a cambios recientes.

v" Verificar la solucion y documentar.

Causas potenciales de Errores Aleatorios
v Burbujas en el sistema de lineas, pipetas y jeringas de toma de los reactivos o de las
muestras.
Mezcla inadecuada de reactivos.
Fluctuacion de corriente eléctrica.
Fluctuaciones de temperatura y/o incubacion.

Cambios frecuentes de operador.

NN

Variaciones individuales del operador, pipeteo, tiempos, etc.

Causas potenciales de Errores Sistematicos

Las causas se relacionan con problemas de reactivos, calibracion y controles
v" Reemplazo de reactivos, nuevo lote o descomposicion de los mismos.

Calibracion reciente.

Cambio de calibradores o controles, nuevo lote o descomposicion.

Deterioro lento del instrumento o partes del mismo.

Almacenamiento inadecuado de reactivos, calibradores, controles.

Deterioro de reactivos, calibradores, controles.

NN N N N RN

Preparacion inadecuada de reactivo, reconstitucion de los mismos (registrar accion).

Es un mal habito: Repetir el control multiples veces sin verificar la causa mediante los pasos
anteriores.

Al corregir los problemas, se debe verificar o validar la solucién y llevar un adecuado registro de las
acciones tomadas (X PLANILLA DE ACCIONES CORRECTIVAS).

Una vez hechas las intervenciones, hay que Reevaluar el procedimiento de medida, a través del uso

de la herramienta Seis Sigma.
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IX-PLANILLA DE REGISTRO DE CAMBIOS

Mes

NO
lote

de

Marca de
Rvo.

Operario

Equipamiento

Otro
Opcién 1

Otro
Opcibn 2

Enero

Febrero

Marzo

Abril

Mayo

Junio

Mes

NO
lote

de

Marca de

Rvo.

Operario

Equipamiento

Otro
Opcidén 1

Otro
Opcidn 2

Enero

Febrero

Marzo

Abril

Mayo

Junio
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X —PLANILLA DE ACCIONES CORRECTIVAS

Fecha Problema Detectado Accion (Solucion)
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CAPITULO 11

Mejora de la Calidad del Laboratorio de
Hematologia y Quimica Clinica Utilizando
la Herramienta Seis Sigma

Proyecto de Investigacion Incentivado (Cod. 16Q/503)

EQUIPO DE INVESTIGACION

DIRECTOR: Bqca. Mgter. Carolina ZACHARZEWSKI (canelacz@gmal.com)

Bioquimica, egresada en la Universidad Nacional de Misiones (Argentina, 1989).

Especialista en Bioestadistica, egresada en la Universidad de Chile (Chile, 1997).
Magister en Bioestadistica, egresada en la Universidad de Chile (Chile, 1998).

Jefe de Trabajos Practicos Exclusiva en la Facultad de Ciencias Exactas, Quimicas y
Naturales de la Universidad Nacional de Misiones.

Docente del Posgrado Especializacion en Bioquimica Clinica - Area Endocrinologia y de la
Maestria en Salud Pablica y Enfermedades Transmisibles, de la FCEQyYN — UNaM.
Miembro Titular del Comité Académico de la Carrera de Posgrado Especializacion en
Bioquimica Clinica Area Endocrinologia de la FCEQYN — UNaM.

Docente Investigador Categoria Il (dos) otorgada por el Programa de Incentivos.

CODIRECTOR: Bqgca. Esp. Maria TIBOLLA (latibo0O0O@hotmail.com)
Laboratorista Quimico Industrial, egresada en la Universidad Nacional de Misiones
(Argentina, 1987).

Bioquimica, egresada en la Universidad Nacional de Misiones (Argentina, 1986).

Especialista en Quimica Clinica, egresada en la Universidad Nacional de Misiones
(Argentina, 2000).
Profesor Adjunto Semiexclusivoen la Facultad de Ciencias Exactas, Quimicas y

Naturales de la Universidad Nacional de Misiones.
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Docente del posgrado de la Especializacion en Bioquimica Clinica - Area Endocrinologia
de la FCEQyN - UNaM.
Docente Investigador Categoria 111 (tres) otorgada por Programa de Incentivos.

INTEGRANTE: Bgca. Esp. Nora Graciela MARQUEZ (ngmar52@gmail.com)
Laboratorista Quimico Industrial, egresada en la Universidad Nacional de Misiones
(Argentina, 1987).

Bioquimica, egresada en la Universidad Nacional de Misiones (Argentina, 1986).

Especialista en Quimica Clinica, egresada en la Universidad Nacional de Misiones
(Argentina, 2000).

Jefe de Trabajos Practicos Semiexclusivo en la Facultad de Ciencias Exactas, Quimicas y
Naturales de la Universidad Nacional de Misiones.

Docente Investigador Categoria IV (cuatro) otorgada por Programa de Incentivos.

INTEGRANTE: Bqca. Graciela DUSSE (dussegraciela@gmail.com)

Bioquimica, egresada en la Universidad Nacional del Litoral (Argentina, 1988).

Exresidente del Hospital Dr. Ramdon Madariaga - Misiones.

Ex Jefe de Residentes. Residencias Bioquimicas del Hospital Dr. Ramén Madariaga -
Misiones.

Jefe de Trabajos Practicos Semiexclusivo en la Facultad de Ciencias Exactas, Quimicas y
Naturales de la Universidad Nacional de Misiones.

Docente Investigador Categoria IV otorgada por Programa de Incentivos.

INTEGRANTE: Bqca. Cristina MALARCZUK (cristinazuk@gmail.com)

Bioquimica, egresada en la Universidad Nacional de Misiones (Argentina, 1987).

Profesor Adjunto Semiexclusivo en la Facultad de Ciencias Exactas, Quimicas y
Naturales de la Universidad Nacional de Misiones.

Docente de la Carrera de Posgrado Especializacion en Bioquimica Clinica, Facultad de
Medicina — Universidad Nacional de ITAPUA — Paraguay.

Docente Investigador Categoria 111 (tres) otorgada por Programa de Incentivos.
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Jefe del Laboratorio de Agudos - Hospital Escuela de Agudos - Parque de la Salud.

Posadas, Misiones.

INTEGRANTE: Bgca. Graciela MALVASI (gramalvasi@hotmail.com)

Bioquimica, egresada en la Universidad Nacional de Misiones (Argentina, 1990).

Exresidente del Hospital Dr. Ramén Madariaga - Misiones.

Ex Jefe de Residentes. Residencias Bioguimicas del Hospital Dr. Ramén Madariaga -
Misiones.

Jefe de Trabajos Practicos Semiexclusiva de la Facultad de Ciencias Exactas, Quimicas y
Naturales de la Universidad Nacional de Misiones. Catedra Bioquimica Clinica Il.

Jefe de Trabajos Practicos Simple de la Facultad de Ciencias Exactas, Quimicas y
Naturales de la Universidad Nacional de Misiones, Cétedra Practica Profesional.

Docente Investigador Categoria IV - otorgada por Programa de Incentivos.

INTEGRANTE: Bqca. Maria Mercedes FORMICHELA
(mercedesformichela@gmail.com)

Bioquimica, egresada en la Universidad Nacional de Misiones (Argentina, 2008).

Auxiliar Docente de Primera en la Facultad de Ciencias Exactas, Quimicas y Naturales de
la Universidad Nacional de Misiones.

Ex-JTP, Universidad Cat6lica de las Misiones (UCAMI). Catedra Bioquimica Médica.
Docente Investigador Categoria V (cinco) otorgada por Programa de Incentivos.

BECARIO: Bgca. Lucrecia Beatriz QUIJANO (lucreciaquijano@gmail.com).
Bioquimica, egresado en la Universidad de Misiones (Argentina, 2010).

Especializacion en Bioquimica Clinica Area Endocrinologia de la FCEQyN - UNaM
(Argentina, 2015).

Curso superior de capacitacion bioguimica en Emergentologia y Terapia intensiva de la
Sociedad Argentina en terapia intensiva (Argentina, 2017).

Adscrito graduado, ayudante de primera de dedicacion simple en la catedra Bioquimica
Clinica Ill, de la carrera de Bioquimica en la FCEQyN - UNaM.
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Bioquimica en el laboratorio de agudos del Hospital Escuela Dr. Ramon Madariaga,

Misiones.

APOYO PROFESIONAL: Bgco. Marcelo ZANEK

(marcelozanek@Iaboratoriocebac.com.ar)

Bioquimico, egresado de la Universidad Nacional de Misiones.

Exresidente del Hospital Dr. Ramdn Madariaga - Misiones.

Ex Jefe de Residentes. Residencias Bioquimicas del Hospital Dr. Ram6n Madariaga -
Misiones.

Director Técnico del laboratorio CEBAC. Sede Sanatorio Boratti. Responsable de
Gestion de Calidad.

APOYO PROFESIONAL.: Bgco. Esp. Carlos INSAURRALDE
(carlosinsaurralde.cebac@gmail.com)

Bioquimico, egresado de la Universidad Nacional de Misiones.

Especialista en Endocrinologia Ginecoldgica y Reproductiva — SAEGRE (Argentina).
Director de CEBAC laboratorios.

EVALUADOR DEL TRABAJO DE INVESTIGACION: Dra. Marta Isabel TORRES de
MERCAU.

Licenciada en Quimica Orientacién Analisis Bioldgicos, egresada en la Universidad de
Buenos Aires (Argentina, 1982).

Especialista en Bioquimica Endocrinoldgica, egresada en la Asociacion Bioquimica
Argentina - Sociedad Argentina de Endocrinologia y Metabolismo (Argentina, 2002).
Directora del Programa Buenos Aires Control de Calidad en el Instituto Universitario
CEMIC.

Responsable a cargo y dictado de temas en el siguiente curso de posgrado de la
Especializacion en Bioquimica Clinica, Area Endocrinologia de la FCEQyN — UNaM:
Gestion de Calidad en el Laboratorio Clinico.

Participacion en la Especializacion en Bioquimica Clinica, Area Endocrinologia (UBA).
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INTRODUCCION

La Organizacion Internacional para la Estandarizacion (ISO) define calidad como “el
conjunto de caracteristicas de una entidad que le confiere la aptitud para satisfacer las
necesidades establecidas y las implicitas”. Esta definicion, un tanto compleja, se puede
traducir en que la calidad de las pruebas del laboratorio ha de permitir a los clinicos realizar
una buena practica clinica.

La mision fundamental del laboratorio clinico es, por tanto, proporcionar informacién
que contribuya a la prevencion, diagndstico precoz, pronoéstico y seguimiento de las
enfermedades. Esta informacion proviene de los resultados de la medicién de magnitudes
bioldgicas con interes clinico.

Se sabe que, si se obtiene una serie de muestras de un mismo individuo para una
prueba de laboratorio, no siempre se obtienen idénticos resultados. Los mismos varian a lo
largo del tiempo, debido a varios factores: influencias preanaliticas (relacionadas con la
preparacion del individuo para la extraccion, y aquellas relacionadas con la toma de
muestra); variacion aleatoria (imprecision); variacion sistematica (falta de exactitud) en la
fase analitica; y variacion bioldgica, es decir la fluctuacion aleatoria alrededor del punto de
equilibrio homeostatico de los individuos. )

Por tanto, los laboratorios deben buscar la forma que los resultados de las mediciones
de las diferentes magnitudes bioldgicas sean confiables y satisfagan las necesidades de sus
destinatarios y permitan asi una adecuada préactica clinica.

A lo largo de los afos, diferentes investigadores han propuesto modelos con criterios
que permitiesen al laboratorio comprobar el grado de cumplimiento de sus prestaciones
analiticas.

Asi, en abril de 1999 se organiza una conferencia patrocinada por la IUPAC (Union
Internacional de Quimica Pura y Aplicada), la IFCC (Federacién Internacional de Quimica
Clinica y Ciencias del Laboratorio Clinico), y la OMS (Organizacion Mundial de la Salud),
la cual retne un amplio grupo de profesionales para estudiar y debatir la problematica de
las especificaciones. Esta reunion se llamé Conferencia de Estocolmo sobre “Estrategias
para establecer especificaciones globales de la calidad en el laboratorio clinico”, y su
principal consecuencia fue acordar que deberia aplicarse un modelo jerarquicamente

ordenado para establecer las especificaciones de calidad o, lo que es lo mismo, establecer
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los requisitos para la imprecision (limites de error maximo admisibles) en el laboratorio
clinico. Allf se establecieron jerarquias, las cuales al dia de hoy siguen vigentes. ®

Debe sefialarse que el documento de consenso recomienda utilizar los criterios més
altos de la jerarquia si ello es adecuado para el laboratorio y para su utilidad en el trabajo
diario.

Pero la jerarquia puede cambiar dependiendo del propdsito clinico especifico. De
hecho, se ha aceptado por consenso que si la variabilidad analitica del laboratorio se
mantiene por debajo de la variabilidad fisiologica de las muestras humanas, el informe
producido permitird satisfacer los requisitos médicos para el cribado (que es la
identificacion de un grupo de pacientes con riesgo de estar afectados por una determinada
patologia, con respecto a la poblacion general), identificacion del caso individual
(discriminacion del estado de salud de un paciente individual, en principio asintomatico),
diagnostico (identificacion de la patologia concreta que afecta al paciente individual) y
monitorizacion (seguimiento de la evolucion del paciente individual).

Para ello, el laboratorio debe cumplir las especificaciones de calidad derivadas de los
componentes de variacion bioldgica (VB) intra e interindividual. Esta VB es la fluctuacién
natural alrededor del punto homeostatico (o de equilibrio dindmico) del valor de una
magnitud en un liquido biolégico. *®

Una de las ventajas que presenta utilizar la VB para delimitar los requisitos de la
calidad analitica, es que las mismas se hallan tabuladas para una gran cantidad (369
magnitudes) de analitos utilizados en los laboratorios. © En funcién de la cuantia de la VB
y de las prestaciones de la tecnologia empleada, se pueden aplicar tres niveles de exigencia
en la prestacion del laboratorio, denominadas minimo, deseable y 6ptimo. Siempre que sea
posible, lo recomendable es utilizar las especificaciones deseables, y en caso de que el
laboratorio tenga dificultades para alcanzarlas, se utilizan las especificaciones minimas. Las
especificaciones optimas son una opcion libre para el laboratorio que quiera plantearse el
nivel de calidad mas alto. ©

Asimismo, en algunos paises existen legislaciones que imponen, para el registro
administrativo de los laboratorios, limites maximos de error por magnitud, estos limites
deben de ser considerados como los objetivos minimos a conseguir y pueden ser

sumamente Utiles para el establecimiento inicial de los objetivos de QC en la puesta en
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marcha de un sistema de QC estadistico. La ley federal americana utiliza la Clinical
Laboratory Improvement Act (CLIA), que describe los limites de error maximo para las
magnitudes méas habituales, y que los expresa mediante un porcentaje del valor diana, un
valor absoluto en unas unidades concretas o mediante un nimero de desviaciones estandar,
doénde los porcentajes y las desviaciones tipicas siempre estan referidos a los resultados
obtenidos mediante un QC externo. ("

En la actualidad, los laboratorios de analisis clinicos en general, realizan controles de
calidad internos y externos con el fin de evaluar la precision y exactitud de los diferentes
procesos de medida. Sin embargo, la tendencia es a una mejora continua del nivel de
calidad, para lo cual deben conocer el estado actual en que se encuentran los requerimientos
o nivel de calidad que desean alcanzar y a partir de ello proponer modificaciones para
lograrlo.

La estrategia “Seis Sigma”, aplicable a cualquier proceso de produccion que se quiera
mejorar, engloba un conjunto de actividades basadas en principios estadisticos, destinadas a
disminuir la variabilidad de los productos y de los procesos, con el objetivo de lograr una
disminucion en el nimero de productos defectuosos o no conformes y, por tanto, un
aumento en la eficiencia de los procesos.

Esta estrategia se basa en el calculo del estadistico “sigma” (o), que representa la
desviacion tipica de alguna de las variables que describen un producto o un proceso. Asi,
cuanto mayor es el nimero de “sigmas” que estan entre los limites tolerables, menor es el
tamaiio de cada una de estas “sigmas”, y menor es ¢l nimero de productos defectuosos o no
conformes. La estrategia “seis sigma” considera que, cuando el nimero de “sigmas” se
aproxima a seis, la fraccién de productos defectuosos o no conformes es de 3,4x10°, es
decir de 3,4 defectos por millén de oportunidades. ©

Los proyectos seis sigma apuntan a una mejora continua de la calidad a partir de
conocer el estado actual de un proceso de medida. Westgard propone relacionar la calidad
metrologica deseada (o especificacion de calidad) con el error sistematico y aleatorio,
derivados del control de calidad externo e interno respectivamente, permitiendo el calculo
del nimero de sigmas (o) de un método de laboratorio. Asi se establecen reglas de control
que permitan una baja probabilidad de falsos rechazos y alta probabilidad de deteccion de

errores. ©
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Se establece una ecuacion matematica que permite el calculo del nimero de “sigmas”
y establece unas reglas de control basadas en la estrategia “seis sigma”: N° ¢ = (Error total
p — Error Sistematico relativo) / CV metrolégico.

El estadistico sigma puede ser aplicado en diferentes procedimientos de medida. Si
consideramos como productos o procesos a los resultados de “control” que permiten la
“validacion” de una “serie analitica” para un procedimiento de medida dado, los productos
defectuosos o no conformes son aquellos resultados de control que no cumplen una regla de
control preestablecida para un procedimiento de medida dado. (1)

Una de las principales diferencias entre aplicacion de sigmometria analitica y control
de calidad tradicional, consiste en pasar de pensar los errores en términos de porcentaje

para pensarlos en eventos de error, como muestra la siguiente tabla:

Tabla 2: Rendimiento de los procesos “Sigma”

Proceso Sigma % Exactitud PPM o DPMO

6 99.9997% 3.4

5 99.98% 233

4 99.4% 6.210
3.5 97.7% 22.700

3 93.9% 66.807

2 69.1% 308.537

PPM: Partes por millén
DPMO: Defectos por millon

Cabe recordar, que un defecto “Seis Sigma” es definido como un resultado por fuera
del error total maximo permitido. Esta metodologia constituye una buena herramienta para
mantener el desempefio analitico dentro de las mérgenes aceptables estadisticamente. La
estrategia de implantacién del modelo se realiza en general, mediante la aplicacion del ciclo

DMAIC (de sus siglas en inglés: Define, Measure, Analyze, Improve, Control). ®
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Es por ello que consideramos que la estrategia seis sigma no solo es una herramienta
util para el laboratorio, sino que la misma debe ser adaptada segun el ambito en el que se
aplique. En nuestro caso, en la provincia de Misiones tenemos laboratorios de analisis
clinicos de muy diversas caracteristicas, cada uno de ellos con particularidades propias, por
lo que este proyecto apunta a demostrar la utilidad de la herramienta y la versatilidad de la
misma, para la mejora continua de la calidad y satisfacer las necesidades del usuario
entregando resultados confiables.

OBJETIVO GENERAL

El presente trabajo tiene como objetivo general poner en practica la estrategia Seis Sigma,
aplicando especificaciones de calidad de consensos, a efectos de disminuir la
variabilidad de los productos y de los procesos y lograr una disminucién en el nimero
de productos defectuosos o no conformes, tanto en el ambito del laboratorio publico como

privado.

Objetivos especificos

o Definir las especificaciones de calidad deseadas para los diferentes procedimientos
de medida que seran evaluados en los sectores de Hematologia y Quimica.

e Calcular los Coeficientes de Variacion ponderados, a partir de los resultados de
Control de Calidad Interno, para cada analito evaluado.

e Calcular los Errores sistematicos medios, a partir de los informes de Control de
Calidad Externo, para cada analito evaluado.

e Obtener los estadisticos “Seis Sigma” (N° o) para los diferentes procedimientos de
medida y para los Errores totales permitidos definidos, como especificaciones de
calidad deseados.

e Comparar los resultados de los diferentes laboratorios y los procedimientos de
medida.

e Establecer las reglas de control a aplicar, basadas en la estrategia “Seis Sigma”.
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MATERIALES Y METODOS
Se confeccionaron tablas unificadas que permitieron a los laboratorios involucrados en el
proyecto, proporcionar sus resultados de control de Calidad Interno y Externo.

Para dar cumplimiento a los objetivos planteados se trabajé con Laboratorios de
Anélisis Clinicos del Ambito Publico (Laboratorio 1) de la ciudad de Posadas y Privado
(Laboratorio 2) también de la ciudad de Posadas. En estos establecimientos se analizaron
datos provenientes de los sectores de Hematologia y Quimica Clinica.

En el caso de Hematologia, los analitos o procedimientos de medida a evaluar, fueron
Recuento de Globulos Blancos, Recuento de Globulos Rojos, Hematocrito, Hemoglobina,
Volumen Corpuscular Medio, Hemoglobina Corpuscular Media, Volumen de Hemoglobina
Corpuscular Media y Recuento de Plaguetas.

En esta instancia, se trabajo en el ambito publico (Laboratorio 1) con el contador
hematolégico Marca SIEMENS ADVIA 2120i durante un periodo de dos afios. Mientras,
en el ambito privado se evaluaron los resultados de control de calidad derivados del
contador hematologico Cell Dyn Ruby — ABBOTT (Laboratorio 2).

Los analitos de Quimica Clinica evaluados fueron Glucosa, Urea, Creatinina, CK,
Sodio, Potasio, Cloruros, GOT, GPT, FASA, Bilirrubina Total y Directa, Amilasa, Calcio,
Albumina y Proteinas Totales.

En el ambito publico (Laboratorio 1), se utiliz6 un autoanalizador SIEMENS
DIMENSION RxL durante los afios evaluados. Mientras que en el laboratorio privado
(Laboratorio 2) se utilizé un autoanalizador Arquitect Ci 8000 de ABBOTT.

De todos los procedimientos de medida analizados, se obtuvieron datos de valores de
las Medias (Xm) y Desvio Estandar (DS) mensuales, en periodos de 6 meses, durante los 2
afos, correspondientes a los controles de calidad internos (CClI).

Luego se obtuvieron los coeficientes de variacion mensuales (CV%) de cada
determinacion, es decir, se cuantifico la imprecision para el método a partir de los datos de
controles de calidad interno utilizados en el area, mediante el uso de la siguiente formula:

CV% = (DS/Xm) * 100

DS= Desvio Estandar

Xm= Valor Medio
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Posteriormente se calcularon los CV% acumulados (semestral) de cada procedimiento

de medida a partir de los datos mensuales utilizando la siguiente férmula

[
ewi? + ov2?l 4 2ova®)
CVi a = ,,ql‘

"

Donde:

CV1%: CV% del 1° mes
CV2%: CV% del 2° mes
CV, %: CV% del mes n.

n: nimero de meses

A partir de los Programas de control de calidad externos (CCE) de la Fundacion
Bioquimica Argentina (PEEC — Programa de Evaluacion Externa de Calidad) y CEMIC
(Centro de Educacion Médica e Investigaciones Clinicas), se obtuvieron los ESr % para los
laboratorios publico y privado, respectivamente. Los errores sistematicos fueron calculados

como:
ESr = (Vo — Xm)/ Xm

Siendo:

Vo: Valor Informado por el laboratorio para el Suero de CCE.

Xm: Valor Medio del Método, brindado por el Programa de CCE (considerado el Valor
Verdadero).

Se procedié a promediar los resultados ESr correspondientes a los periodos bajo
evaluacion.

Con el fin de definir el nivel de requerimiento de calidad admitido o Error total
permitido (ETp) para cada analito, se utilizaron los criterios de Variabilidad Biol6gica
“deseables” (VB) y en algunos casos también los de CLIA (Clinical Laboratory

Improvement Amendments) *? (Ver Anexo).
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Con los valores de CV acumulados y ESr promedio, obtenidos respectivamente de los

programas interno y externos de calidad, se calcularon los valores del N° de Sigmas (N°c)

para cada uno de los analitos evaluados, a partir de los ETp fijados por los “requerimientos

de calidad”.

Para el calculo del estadistico “N° sigma” (N°c), se utilizo la siguiente formula:
N° = (ETp - ESr)/CV

El nimero Sigma permiti6 establecer el desempefio de los métodos o procedimientos

de medida. Asi, los métodos con valores de sigma menores a 2 tuvieron un “desempefio

inaceptable”; los que tuvieron Sigmas entre 2 y 3, su desempefio fue “marginal”;

observandose un pobre desempeiio” cuando los valores de sigma estuvieron entre 3y 4. En

los casos de sigmas entre 4 y 5 resultaron métodos con “buen desempefio”; sigmas > 5

“desempefio muy bueno” y “desempefios 6ptimos” para rendimientos > 6 sigma *”.

©)

Segun los valores de Sigma calculados para cada sistema de medida, se seleccionaron

las siguientes pautas a aplicar a los materiales de control:

Cuando ¢ >6 la regla de control es 135 Si un resultado de control esta fuera del
intervalo x + 3,5s, la calibracion o la serie de medidas es rechazada.

Cuando 5<c <6, la regla de control es 1s; si un resultado del control esta fuera del
intervalo x + 3,0 s, la calibracion o la serie de medidas es rechazada.

Cuando 4<c <5, la regla de control es 1,5s; si un resultado del control esta fuera del
intervalo x + 2,5s, la calibracion o la serie de medidas es rechazada.

Cuando o <4, se utilizan las multireglas de control 135, 225, R4 Si un resultado de
control esta fuera del intervalo x + 3,0s, 0 dos consecutivos controles exceden el
mismo limite (x — 2,0 s ox + 2,0 s), 0 un resultado de control excede el limite x +
2,0s y otro excede el limite x — 2,0s, la calibracién o la serie de medidas es
rechazada.

Para los procedimientos de medida con ¢ <3 se recomendo la regla de control 1y,
cuando al menos uno de los dos resultados del control est& fuera del intervalo x +

2,0s la calibracioén o la serie de medidas es rechazada.
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En todos los casos, x es la media y s la desviacion tipica correspondiente al lote de
material de control en uso.

Paralelamente, en los procedimientos con “pobre desempeno” (sigmas entre 3 y <4) o
peores, se recomendo la revision de todas las etapas del procedimiento analitico y de
mantenimiento de los equipos, asi como el entrenamiento y concientizacion del personal

involucrado.

RESULTADOS Y ANALISIS
Para el calculo de los estadisticos Sigma de los diferentes procedimientos de medida, se
escogieron como Criterios de Calidad (ETp) el de VB “deseable” y CLIA (colores naranja
y celeste de la tabla, respectivamente).

En las siguientes tablas se detallan los valores de ETp, CV%, ESr y N° ¢ calculados
para cada uno de los analitos en estudio del Sector de Hematologia, tanto para los niveles
1y 2 de controles de calidad (afios 1 y 2), para ambos laboratorios. Se resaltan en color

“verde” los analitos con valores de Sigma superiores a 3.

Tabla 1 Laboratorio 1 (Publico) - Sector Hematologia (Controles Nivel 1)

Afo 1 Afo 2

eTp | CIP CV% | SIGMA | SIGMA . SIGMA | SIGMA

s/VB C(S?A\ BT L acum | (s/vB) | (s/cuay | BT | YRR T vy | (s/cLin)
G.BLANCOS | 146 15| 181 363] 352 363 | 550 8,67
G. ROJOS 4,4 6| 164] 7,12 B8t | 192 1,65
Hb 4,1 7| 070 | 1,67 3,77 | 2,82 1,42 3,00
HTO 4,1 6| 1,39 1,83 B | 132 1,92 2,18 |
VCM 2,3 ND| 2,03 1,56 1,13 1,49
HCM 27| ND| 1,47 365 1,13 1,77
CHCM 2,2 ND | 1,83 3,29 0,51 9,27
PLAQUETAS | 134 25| 8,66 4,08 401 | 4,78 3,12 6,48

VB: Variabilidad Biolégico, CLIA: Consenso CLIA, ND: No Disponible
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Tabla 2 Laboratorio 1 (Publico) - Sector Hematologia (Controles Nivel 2)

Afo 1 Afo 2
ET p '(EOI';) £s, | CV% | SIGMA | SIGMA | o | . |SIGMA | SIGMA
SVB | o |a acum | (s/VB) | (s/CLIA) ’ (s/VB) | (s/CLIA)
G.BLANCOS | 146 15| 1,81 2,46| 6,10 6,26 | 5,50 3,93
G. ROJOS 4,4 6| 1,64 506 OISl BB 192 1,62
2,82 1,93
Hb 4,1 7| 070 | 094 | M08 7,18
HTO 4,1 6| 1,39| 1,06 340 | 1,82 1,40 3,00
VeM 2,3 ND | 2,03 1,06 1,13 1,12
HCM 2,7 ND | 1,47 1,48 1,13 1,84
CHCM 2,2 ND | 1,83 0,97 0,51 1,90
PLAQUETAS | 134 25| 866 1,98| 5585 11,40 | 4,78 5,45 3,71

VB: Variabilidad Biolégico, CLIA: Consenso CLIA, ND: No Disponible

Durante el afio 1 del total de los analitos analizados, se observaron valores de Sigma
(s/CLIA) > 3, 3 (Nivel 1) y 4 (Nivel 2).

En el mismo laboratorio, durante el Afio 2 se obtuvieron desempefios aceptables solo

para 3 analitos (Hemoglobina, Hemoglobina y Recuento de Plaguetas), tanto para los

niveles de sueros control dentro de valores de Referencia (Nivel 1) como Patoldgicos
(Nivel 2).

Contrariamente a lo esperado, la performance de los sistemas evaluados resultaron

menos eficientes durante el segundo afio en relacion al primero, no observandose mejoras

en ninguno de los analitos evaluados.

Tabla 3 Laboratorio 2 (Privado) - Sector Hematologia (Controles Nivel 1)

Afo 1 Afo 2

ETp E(;p ec, | CV% | SIGMA | SIGMA | o SIGMA | SIGMA

s/VB éL‘;)A ST 1 acum | (s/vB) | (s/cuia) | B>T | CVeacum b umy | (s/cLiA)
G.BLANCOS | 14,60 | 1500 | 882 3,20 B8 [ -0 2,73 Bl 3,47
G. ROJOS 4,40 | 6,00 2,23] 1,07 353 | 1,9 121 30 4,29
Hb 4,10| 7,00 2,17] 1,00 484 | 2,82 1,23 4,58
HTO 4,10 | 6,00 244 141 B8 | 182 1,65 3,24
VCM 230 ND| 1,13] 0,79 1,13 1,14
HCM 270| ND| 1,99 | 1,24 1,13 1,58
CHCM 220/ ND| 1,98] 1,63 0,51 1,99
PLAQUETAS | 1340 2500 162 | 1,63 536 478 4,06 4,81

VB: Variabilidad Biolégico, CLIA: Consenso CLIA, ND: No Disponible

42




Tabla 4 Laboratorio 2 (Privado) - Sector Hematologia (Controles Nivel 2)

Afio 1 Afo 2

ETp EOTp : CV% | SIGMA | SIGMA | _ vou SIGMA | SIGMA

s/VB C(S)A ST | acum | (s/vB) | (s/cua) | EOT | CVRACUm ey | (s/cLia)
G.BLANCOS | 1460 | 1500 882 | 297 | [od 208 | 5,50 764 | 8 1,24 |
G. ROJOS 440 | 6,00 2,23| 1,14 [S4 332 | 1,9 1,37 Bed 3,77
Hb 410 700 2,17 0,91 532 | 282 1,20 4,69
HTO 410 6,00 244 1,53 | 132 1,90
VCM 2,30 ND| 1,13] 0,92 1,13 1,28
HCM 2,70 ND| 1,99 | 1,26 1,13 1,78
CHCM 2,20 ND| 1,98] 1,75 0,51 2,02
PLAQUETAS | 13,40 | 2500 162 1,75 500 | 478 6,16 3,17

VB: Variabilidad Biolégico, CLIA: Consenso CLIA, ND: No Disponible

En el Sector de hematologia del Laboratorio 2 (Privado), durante el Afio 1, se destaca

que el desempefio del equipo resulto similar para los dos niveles de sueros control, siendo

el mismo aceptable para el caso de Glébulos Rojos, Hemoglobina y Recuento de Plaquetas

(segun criterio CLIA).

Para el Afio 2, solo se lograron mejoras para el Nivel 1, obteniéndose valores de

sigmas superiores a 3 para todos los analitos evaluados. Sin embargo, para el nivel 2 la

performance fue similar al Afio 1 en todos los sistemas.
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Tabla 5 Laboratorio 1 (Publico) - Sector Quimica (Controles Nivel 1)

Afo 1 Afio 2

ETp E(EO};? ESt CV% | SIGMA SIGMA ESt CV% SIGMA SIGMA

s/VB CLIA acum | (s/VB) (s/CLIA) acum (s/VB) (s/CLIA)
Glucosa 10| 7,91 | 2,55 0,70 2,87
Urea 9| 4,24 | 9,90 2,40 6,70
Creatinin 15| 4,77 | 2,99 5,36 5,43
CK 30| 11,6 | 241 8,92 4,68
Na 3| 3,00 2,57 3,08 2,97
K 8| 440 | 3,54 4,80 3,09
Cl 5| 485 | 2,67 4,68 3,67
GOT 20 | 8,84 | 6,67 5,02 3,57
GPT 20| 6,71 | 3,96 4,52 5,78
FASA 30| 9,64 | 9,02 18,81 9,83
Bili T 20 | 2,26 | 8,05 5,04 10,33
Bili D ND | 2,26 5,04 11,91
Amilasa 30| 5,60| 2,43 5,24 3,48
Calcio 10 | 3,90 | 4,39 5,72 4,07
Albumin 10 | 1,72 | 2,75 1,57 3,46
Prot.T. 10 | 2,41 | 6,26 2,02 5,77

VB: Variabilidad Biolégico, CLIA: Consenso CLIA, ND: No Disponible
Tabla 6 Laboratorio 1 (Publico) - Sector Quimica (Controles Nivel 2)
Afo 1 Afio 2

ETp I(E;/l;g) ESt CV% | SIGMA SIGMA ESt CV% SIGMA SIGMA

s/VB CLIA acum | (s/VB) (s/CLIA) acum (s/VB) (s/CLIA)
Glucosa 10| 7,91 | 2,89 0,70 2,20
Urea 9| 424 | 3,38 2,40 3,44
Creatinin 15| 4,77 | 8,45 5,36 5,97
CK 30| 11,6 | 1,74 8,92 3,10
Na 3| 3,00 2,83 3,08 2,66
K 8| 4,40 | 5,25 4,80 2,57
Cl 5| 485| 2,58 4,68 3,45
GOT 20 | 8,84 | 3,87 5,02 2,57
GPT 20| 6,71 | 3,67 4,52 3,32
FASA 30| 9,64 | 1,72 18,81 7,57
Bili T 20| 2,26 | 5,15 5,04 6,46
Bili D ND | 2,26 | 4,61 5,04 4,48
Amilasa 30| 5,60| 0,52 5,24 2,85
Calcio 10| 3,90 | 3,95 5,72 14,20
Albumin 10| 1,72 | 3,43 1,57 3,50
Prot. T. 10| 2,41 | 5,41 2,02 4,90

VB: Variabilidad Biol6gico, CLIA: Consenso CLIA, ND: No Disponible
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Para el Nivel 1 se observaron 6 analitos con valores de Sigma > 3, de un total de 16

evaluados. Para el Nivel 2 (2013), si bien el total de analitos con valores de Sigma >3 fue

similar al Nivel 1 (7/16), es de destacar que hubo valores de Sigma mas elevados (mejor

performance) tanto utilizando criterio CLIA con Variabilidad Bioldgica para el error total

permitido.

El Laboratorio Publico durante el Afio 2 logré buenas performance (sigma >3) para 6

y 8 de los 16 analitos evaluados en los Niveles 1 y 2 respectivamente. No se observaron

mejoras relevantes del Afio 1 al 2, tanto en el nimero de analitos bajo control como en la

performance individual de los mismos.

Tabla 7 Laboratorio 2 (Privado) - Sector Quimica (Controles Nivel 1)

Aho 1 Afo 2

ETp '(ECVTOE’ £, | CV% | SIGMA | SIGMA | CV% SIGMA | SIGMA

s/VB CLIA acum | (s/VB) (s/CLIA) acum (s/VB) (s/CLIA)
Glucosa 6,9 10| 1,85] 2,83 1,79 0,81 1,61 3,78 5,70
Urea 15,7 9| 350 3,74 3,26 2,49 2,90 4,56 2,25 |
Creatinin 8,9 15| 6,48 | 4,80 0,50 3,79 3,25 1,57 3,45
cK 30,3 30| 10,0 2,37 8,57 844 | 3,59 2,08 12,86 12,72
Na 0,9 3| 2,03| 0,84 B | o9 1,28 [ ]
K 5,8 8| 2,47] 1,23 45| 1,98 1,31 4,6
cl 1,5 5| 346 094 B8 | 358 1,24 [
GOT 15,2 20| 8,98 2,90 381 5,36 3,01 3,27 4,86
GPT 26,3 20| 7,75] 5,83 3,18 B[ 626 4,64 4,32 3,0
FASA 11,7 30 | 553 434 1,42 564 | 876 3,87 0,76 5,49
Bli T 31,1 20| 635] 6,15 4,02 B 216 2,85 10,16 6,26
Bili D 44,5 ND 3,37 2,16 3,10 13,66
Amilasa 14,6 30 | 4,24 5,60 1,85 460 | 251 1,73 6,98 15,87
Calcio 2,4 10| 481 498| [OH8 B | 2,99 8,97 0,07 08 |
Albumin 3,9 10| 6,19 1,54 A8 B4 | 398 1,14 0,07 5,26
Prot.T. 3,4 10| 267 168 [l 436 | 1,40 1,69 1,18 5,09

VB: Variabilidad Biolégico, CLIA: Consenso CLIA, ND: No Disponible



Tabla 8 Laboratorio 2 (Privado) - Sector Quimica (Controles Nivel 2)

Afo 1 Afo 2
ETp l(EO};I; ESt CV% SIGMA SIGMA ES CV% SIGMA SIGMA
s/VB CLIA acum | (s/VB) (s/CLIA) acum (s/VB) (s/CLIA)
Glucosa 10 | 1,85 1,22 0,81 0,95
Urea 9| 3,50| 3,07 2,49 2,13
Creatinin 15| 6,48 | 2,80 3,79 1,89
CK 30| 10,0 2,74 3,59 1,48
Na 3| 2,03 1,40 0,90 0,55
K 8| 247 | 1,08 1,98 1,04
Cl 5| 3,46 | 1,63 3,58 1,02
GOT 20| 8,98 | 1,03 5,36 1,16
GPT 20| 7,75 | 2,26 6,26 1,54
FASA 30 | 5,53 | 3,60 8,76 3,22
BiliT 20| 6,35 | 2,69 2,16 2,08
Bili D ND 1,72 2,16 2,00
Amilasa 30 | 4,24 | 1,74 2,51 1,01
Calcio 10| 4,81 | 3,87 2,99 3,59
Albumin 10| 6,19 | 2,27 3,98 17,63
Prot.T. 10 | 2,67 | 2,32 1,40 1,61

VB: Variabilidad Biolégico, CLIA: Consenso CLIA, ND: No Disponible

Este laboratorio (Privado 2) present6 durante el Afio 1, buenos rendimientos (Sigmas

>3) tanto para el Nivel 1 como el Nivel 2, con 9 y 12 analitos bajo control de un total de 16.

Durante el Afio 2, el laboratorio logr6 mejorar ain mas algunas de sus técnicas,

pasando a tener controladas 13 de 16 analitos tanto para Nivel 1 como para el Nivel 2, con

valores de Sigma muy superiores al primer afio.
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DISCUSION

La evaluacion de la calidad metroldgica de cada laboratorio es una actividad diaria y que
debe permanecer en el tiempo, con vistas a una mejora continua. En general, los
laboratorios de cierta envergadura de nuestra provincia, tienen incorporados programas de
control de calidad interno y externo, como medio para el control interdiario de la precision
de las diferentes metodologias de anélisis, asi como de la exactitud de sus mediciones. Sin
embargo, los Proyectos Seis Sigmas permiten al laboratorio realizar una evaluacién global
de su calidad metrologica, de forma regular y continua a fin de poder realizar
intervenciones periodicas a efectos de lograr mejoras progresivas en la calidad de los
resultados generados.

El valor Sigma depende de la especificacion de calidad predeterminada (en nuestro
caso VB o CLIA). Si se toman especificaciones muy estrictas, como el caso de Variabilidad
Biologica, muchos analitos no muestran un buen desempefio. En cambio, si las
especificaciones son mas flexibles, como el caso de los consensos, el valor Sigma para las
magnitudes estudiadas, resulta aceptable para un mayor nimero de determinaciones.

Asimismo, pudimos ver con el desarrollo del proyecto, que en nuestro pais falta
consenso en cuanto a las especificaciones de calidad a utilizar, habiendo criterios muy
dispares al respecto, por lo que resultaria de interés que en el futuro las asociaciones
profesionales, universidades, laboratorios publicos y privados pudieran trabajar en un
documento que permita establecer errores totales permitidos basados en grupos de expertos,
como existen en paises con mayor desarrollo, como ser la RiliBAK (Guia de Control de
Calidad del concilio Medico Aleman Federal) o la SEQC (Sociedad Espafiola de Quimica
Clinica).

En nuestro caso, al considerar como especificacion de calidad los criterios de
Variabilidad Biologica (deseables), se tuvieron durante el ler afio un 24% de analitos que
superaron el valor de Sigma de 3, alcanzando un 34% en el siguiente. Paralelamente, al
considerar el criterio CLIA, se paso de un 45% a un 52% la cantidad de analitos que con
Sigma > 3.

En el caso especifico del Laboratorio 1 (Publico), se observo que durante el ler afio el
30% de los analitos mostraron valores de sigmas superiores a 3, al contemplar la

Variabilidad Biologica como especificacion de calidad y una 42% al utilizar el criterio
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CLIA. Durante el 2do afio no se observaron mejoras en el rendimiento de los
procedimientos evaluados.

El Laboratorio 2 (privado) tuvo una performance (s/ VB deseable) de 28% en el ler
afio y 37% en el segundo. Mientras que al considerar el criterio CLIA el rendimiento de los
procedimientos, fue muy bueno, siendo del 55% y 75% para el 1lro y 2do afio,
respectivamente.

Si bien los resultados de calidad observados en los laboratorios participantes podrian
parecer relativamente pobres, es de destacar que para el calculo de los nimeros Sigmas se
han utilizado valores de Errores Sistematicos provenientes de controles de calidad externos,
los cuales estiman sus medias verdaderas a partir de laboratorios de diferentes envergaduras
y que utilizan variados equipamientos y procedimientos de medida. Mientras que la
mayoria de las publicaciones actuales que hacen referencia a la utilizacion del valor Sigma
para evaluar la calidad metroldgica de sus laboratorios clinicos, utilizan el valor de error
sistematico porcentual (bias %), obtenidos a partir medias de grupos de Control de Calidad
Interno de Tercera Opinidn y no de los controles de calidad externo como en nuestro caso.
(13, 14, 15, 16, 17, 18)

En una evaluacion de calidad global realizada en Espafia por Ricos y cols. (2009), se
obtuvieron resultados similares a traves del uso del numero Sigma (utilizando los valores
de bias % del Programa de Garantia Externa de Calidad). En el mismo participaron 870
laboratorios de diferente complejidad, donde solo el 40% de los analitos evaluados
superaron un valor de Sigma de 3, siendo el 20% inferior a 1. ‘%

En nuestro caso, las mejoras observadas respondieron a diversas intervenciones
realizadas por los diferentes integrantes y responsables de area de los laboratorios
involucrados, a saber:

- Respecto a las reglas para los controles de calidad interno, los laboratorios
adoptaron la Regla 1,5 para los analitos con mal desempefio (sigma < 3).

- Se extremaron las medidas correspondientes a la reconstitucion de viales de control
de calidad, como ser, calibracion de micropipetas utilizadas para tal fin, control de
temperatura de los reactivos, estandarizacion del proceso de homogeneizacién de los
materiales de control, se limité el nUmero de operadores dedicados a la reconstitucion de

los controles.
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- Se concientizo al personal en el cumplimiento de los mantenimientos programados
diarios, semanales y mensuales de los equipos.

- Se implementaron cartas de control de calidad en heladeras.

- En el ambito especifico del Laboratorio 1 (Publico), donde estan involucradas
muchas personas en el uso del equipamiento (el laboratorio funciona las 24 horas los 365
dias del afio), se limitd a dos personas el preparado (reconstitucién y almacenamiento) de
los controles de calidad internos.

- En el caso de controles de calidad externos, se estandariz6 que los mismos fueran
procesados dentro de las 24 horas de recibidos.

- En el caso del Laboratorio 2 (Privados) se logré que los mismos designaran un
bioquimico responsable del aseguramiento de la calidad.

En general, es frecuente considerar que con las evaluaciones “Dia a Dia” de los CC
internos se tienen los procedimientos de medida “bajo control” y que con la sola aplicacion
de ciertas “reglas” se alcanzarian los niveles de calidad adecuados.

Un resultado de control de calidad externo “satisfactorio” también puede resultar
“engafioso”, ya que puede dar lugar a pensar que el laboratorio esta entregando resultados
aceptables, pero el error relativo derivado de la evaluacion externa proviene de UNA
UNICA muestra que no contempla el “peso” de la variabilidad propia del procedimiento
analitico la cual puede ser “visualizada” a través del CV.

Asi, al realizar las evaluaciones semestrales regulares utilizando la herramienta global
Seis Sigma, puede observarse que aquellos sistemas que parecian “bajo control”, muchas
veces no lo estan y que el problema puede provenir de cualquiera de los componentes del
error (aleatorio y/o sistematico), situacion que en general no se detecta cuando se observan
ambos componentes por separado.

Es por todo esto que se hace necesario evaluar ambos componentes de error en
paralelo, lo que se logra con la metodologia seis sigma, que contempla tanto los Errores
Sistematicos como los Aleatorios de los procedimientos de medida y los contrapone con el
Error Maximo Permitido para cada analito, llevando con esto a una adecuada intervencion o
eleccion de reglas de control para los sistemas.

Se concluye que la metodologia de Sigmometria analitica es una herramienta util, que

permite visualizar de manera eficaz el desempefio de los analitos en un laboratorio para
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determinar cuando se debe intervenir en una prueba, de tal forma que los datos entregados a
los médicos sean de utilidad tanto para el diagnostico como para el seguimiento del
paciente. Asimismo, esta metodologia permite la comparacién del desempefio de diferentes
equipos utilizados en diversos laboratorios, situacion que no resulta posible cuando solo
nos centramos en los controles de calidad interno y externo.

Consideramos que podria ser interesante a futuro que los laboratorios informaran
regularmente sobre el desempefio de sus procesos analiticos a efectos de mejorar la calidad
de los resultados entregados y permitir a los pacientes, médicos, instituciones, etc., la
eleccion de los centros con mejores performance en los analitos de interés. Este anhelo
podria resultar bastante utopico en el presente, pero a medida que se insista en el uso,
utilidades, ventajas, beneficios del uso de Seis Sigma, podria transformarse en una
adecuada herramienta de mejora y competitividad de los laboratorios. Es por ello que como
universidad continuaremos en la linea de los diferentes Usos de Seis sigma a efectos de, a
través de la investigacion de diferentes areas de laboratorios (no solo de la etapa analitica),
podamos ir desarrollando el conocimiento de esta herramienta y volcando los mismos al
medio. Con este manual operativo generado, pretendemos llegar a diferentes lugares de la
region e ir poco a poco interesando a mas integrantes del area de la salud en la aplicacion
de los modelos seis sigma para la mejora continua de la calidad.

En la implementacion de la sigmometria analitica es de vital importancia la
participacion de la Gerencia, Direccion de los Laboratorios, responsables de control de
calidad y todo el personal involucrado, sin el compromiso de los cuales no se podran lograr

resultados satisfactorios, ni cumplir con los objetivos de la mejora Continua de la Calidad.
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ANEXO






VALORES DE VARIABILIDAD BIOLOGICA

Especificaciones de Calidad Analitica “deseables” para Imprecision,

Error Sistemético (Bias) y Error Total, basados en la Variabilidad Biolégica

Los valores provienen del trabajo: Ricos, C.; Alvarez, V.; Garcia-Lario, J. V.;

Hernandez, A.; Jiménez, C. V.; Mininchela, J.; Perich, C.; Simén, M. "Current

database on biological variations: pros, cons and progress" Scand Clin Lab Invest

1999; 59: 491-500. Estos valores estan actualizados con las mas recientes

especificaciones disponibles desde el 2008.

U: Orina
Leu: Leucocitos

S: Suero

CV..: variabilidad biolégica intrasujeto

CVy: variabilidad biolégica entre sujetos

Imp: Imprecision

B: Sangre (Blood) Plat: Plaquetas (P)
ET: Error Total

VARIABILIDAD ESPECIFICACIONES
ANALITOS BIOLOGICA DESEABLES

CVw CV, Imp % | Bias % ET% ET %
S | 11-Deoxicortisol 21,3 31,5 10,7 9,5 27,1 34,3
S | 17-Hidroxiprogesterona 19,6 52.4 9,8 14 30,2 36,8
U | 5-HIHH concentracién, 24 h 20,3 33,2 10,2 9,7 26,5 33,4
S | 5'Nucleotidasa 23,2 19,9 11,6 7,6 26,8 24,7
S | al-Acido glicoproteico 11,3 24,9 5,7 6,8 16,2 20,0
S | al- Antitripsina 5,9 16,3 3,0 4,3 9,2 11,2
S | al-Globulina 11,4 22,6 57 6,3 15,7 19,6
S | a2-Globulinas 10,3 12,7 5,2 4,1 12,6 16,1
S | a2-Macroglobulina 3,4 18,7 1,7 4,8 7,6 8,7
S | a-Amilasa 8,7 28,3 4,4 7,4 14,6 17,5
U | a-Amilasa 94 46 47 26,2 103,7 135,7
S | a-Amilasa pancreatica 11,7 29,9 5,9 8,0 17,7 21,7
S | Fosfatasa acida 8,9 8 4,5 3,0 10,3 13,4
P | Tiempo protrombina parcial activado 2,7 8,6 1,4 2,3 4,5 5,4
P | Adiponectina 18,8 51,2 9,4 13,6 29,1 35,5
S | Alfa Feto Proteina 12 46 6,0 11,9 21,8 25,9
S | Alanin AminoTransferasa 24,3 41,6 12,2 12 32,1 40,4
S | Albumina 3,1 4,2 1,6 1,3 3,9 4,9
U | Albumina 36 55 18 16,4 46,1 58,4
S | Aldosterona 29,4 40,1 14,7 12,4 36,7 46,7
U | Aldosterona, concentracién 24 h 32,6 39 16,3 12,7 39,6 50,7
U | Acido amino levulinico 16 27 8 7,8 21 26,5
U | Amonio, Excrecion 24 h 24,7 273 12,4 9,2 29,6 38,0
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VARIABILIDAD ESPECIFICACIONES
ANALITOS BIOLOGICA DESEABLES
CVw CVp Imp % Bias % ET % ET %
P<0,05 P<0,91

Androstenediona 11,5 51,1 5,8 13,1 22,6 26,5
Antitrombina lll 5,2 15,3 2,6 4,0 8,3 10,1
Apolipoproteina A; 6,5 13,4 3,3 37 9,1 11,3
Apolipoproteina B 6,9 22,8 35 6,0 11,6 14
Acido Ascorbico (vitamina C) 26 31 13 10,1 31,6 40,4
Aspartato amino transferasa 11,9 17,9 6,0 5,4 15,2 19,2
a-Tocoferol 13,8 13,3 6,9 4,8 16,2 20,9
B,- Microglobulina 5,9 15,5 3,0 4,1 9,0 11,0
Basofilos, recuento 28 54,8 14 15,4 38,5 48,0
B-Globulinas 10,1 9,1 5,1 3,4 11,7 15,2
Bilirrubina conjugada 36,8 43,2 18,4 142 44,5 57,1
Bilirrubina Total 23,8 39 11,9 11,4 31,1 39,1
Cadenas K 4,8 15,3 2,4 4,0 8,0 9,6
Cadenas L 4,8 18 2,4 4,7 8,6 10,2
Complemento C3 5,2 15,6 2,6 4,1 8,4 10,2
Complemento C4 8,9 33,4 4,5 8,6 16,0 19,0
CA 125 24,7 54,6 12,4 15,0 35,4 43,8
CA 15,3 5,7 42, 2,9 10,8 15,5 16,5
CA 19,9 24,5 93 12,3 24,0 443 52,6
CA 549 9,1 33,4 4,6 8,7 16,2 19,3
Calcio 1,9 2,8 1,0 0,8 2,4 3,1
Calcio 27,5 36,6 4,6 11,4 34,1 43,5
Calcio iénico 1,7 2,2 0,9 0,7 2,1 2,7
CDT Transferrina defic. en carbohidrat 7,1 38,7 3,6 9,8 15,7 18,1
CEA Antigeno carcinoembrionario 12,7 55,6 6,4 14,3 24,7 29,1
Carnitina libre 7,6 15,2 3,8 4,2 10,5 13,1
Carnitina total 7,7 13,8 3,9 4,0 10,3 12,9
CD4 25 12,5
Ceruloplasmina 5,7 111 2,9 3,1 7,8 9,8
Cloro 1,2 1,5 0,6 0,5 1,5 1,9
Colesterol 5,4 15,2 2,7 4,0 8,5 10,3
Colinesterasa 7,0 10,4 3,5 3,1 8,9 11,3
CK-MB actividad 19,7 24,3 9,9 7,8 24,1 30,8
CK-MB masa 18,4 61,2 9,2 16,0 31,2 37,4
Cobre 8 19 4,0 5,2 11,8 14,5
Cobre 4,9 13,6 2,5 3,6 7,7 9,3
Cortisol 20,9 45,6 10,5 12,5 29,8 36,9
Creatinquinasa 22,8 40 11,4 11,5 30,3 38,1
Creatinina 5,3 14,2 2,7 3,8 8,2 10,0
Creatinina 24 24,5 12 8,6 28,4 36,5
Cifra 21,1 22,5 31,1 11,3 9,6 28,2 35,8
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VARIABILIDAD

ESPECIFICACIONES

ANALITOS BIOLOGICA DESEABLES
CVw CVp Imp % Bias % ET % ET %
P<0,05 | P<0,91

S | Cistatina C 4,6 13 2,3 3,4 7,2 8,8
P | Cisteina 5,9 12,3 3,0 34 8,3 10,3
S | DHEA-S Dihidroepiandrosteron sulfato 4,2 29,3 2,1 7,4 10,9 12,3
S | Enzima convertidora de Angiotensina 12,5 27,7 6,3 7,6 17,9 22,2
B | Eosinofilos, recuento 21 76,4 10,5 19,8 37,1 44,3
B | Eritrocitos, recuento 3,2 6,1 1,6 1,7 4,4 5,5
S | Estradiol 18,1 19,7 9,1 6,7 21,6 27,8
P | Factor VIl 6,8 19,4 3,4 51 10,7 13,1
P | Factor VI 4,8 19,1 2,4 4,9 8,9 10,5
P | Factor Von Willebrand 0,001 28,3 0,0005 7,1 7,1 7,1
P | Factor Von Willebrand, antigeno 5 18 2,5 4,7 8,8 10,5
S | Ferritina 14,2 15 7,1 5,2 16,9 21,7
P | Fibrindgeno 10,7 15,8 5,4 4,8 13,6 17,2
S | Folato 24 73 12,0 19,2 39,0 47,2
S | Fenilacetato 6,6 25,2 3,3 6,5 12,0 14,2
B | Folato 12 66 6,0 16,8 26,7 30,8
S | Fosfato 8,5 9,4 43 3,2 10,2 13,1
S | Fosfolipidos 6,5 11,1 3,3 3,2 8,6 10,8
S | Fosfatasa alcalina 6,4 24,8 3,2 6,4 11,7 13,9
S | FSH (Hormona foliculo estimulante) 8,7 18 4,4 5,0 12,2 15,1
S | FT4 (Tiroxina Libre- TL4) 7,6 12,2 3,8 3,6 9,9 12,4
S | Fructosamina 3,4 5,9 1,7 1,7 4,5 5,7
S | G-Globulina 14,6 12,3 7,3 4,8 16,8 21,8
S | G-Glutamiltransferasa 13,8 41 6,9 10,8 22,2 26,9
S | Globulinas totales 5,5 12,9 2,8 3,5 8,0 9,9
S | Glucosa 5,7 6,9 2,9 2,2 6,9 8,9
B | Glucosa-6-fosfato dehidrogenasa 32,8 31,8 16,4 11,4 38,5 49,6
B | Glutation peroxidasa 7,2 21,7 3,6 5,7 11,7 14,1
S | GA (Albumina Glicosilada) 5,2 103 2,6 2,9 7,2 8,9
P | Haptoglobina 20,4 36,4 10,2 10,4 27,3 34,2
S | Haptoglobina 20,4 36,4 10,2 10,4 27,3 34,2
P | HDL-Colesterol 7,1 19,7 3,6 5,2 11,1 13,5
S | HDL-Colesterol 7,1 19,7 3,6 5,2 11,1 13,5
B | Hematocrito 2,8 6,4 1,4 1,7 4,1 5,0
B | Hemoglobina 2,8 6,6 1,4 1,8 4,1 51
B | Hemoglobina A1 C 3,4 5,1 1,7 1,5 4,3 5,5
B | Hemoglobin corpuscular media (MCH) 1,6 5,2 0,8 1,4 2,7 3,2
P | Homocisteina 9 40,3 4,5 10,3 17,7 20,8
U | Hidroxiprolina 36,1 38,8 18,1 13,2 43 55,3
S | Hormona Luteinizante 14,5 27,8 7,3 7,8 19,8 24,7
S | Inmunoglobulina A 5,4 35,9 2,7 9,1 13,5 15,4
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VARIABILIDAD

ESPECIFICACIONES

ANALITOS BIOLOGICA DESEABLES
CVw CVp Imp % Bias % ET % ET %
P<0,05 | P<0,91

S | Inmunoglobulina G 4,5 16,5 23 4,3 8 9,5
S | Inmunoglobulina M 59 47,3 3 1,9 16,8 18,8
S | Insulina 21,1 583 10,6 15,5 32,9 40,1
S | Hierro 26,5 23,2 13,3 8,8 30,7 39,7
S | LacticoDeHidrogenasa- LDH 8,6 14,7 4,3 4,3 11,4 14,3
B | Lactato 27,2 16,7 13,6 8,0 30,4 39,7
S | LD1 6,3 10,2 3,2 3,0 8,2 10,3
S | LD2 4,9 4,3 2,5 1,6 5,7 7,3
S | LD3 4,8 5,5 2,4 1,8 5,8 7,4
S | LD4 9,4 9 4,7 3,3 11,0 14,2
S | LD5 12,4 13,4 6,2 4,6 14,8 19,0
S | LDL Colesterol 8,3 25,7 4,2 6,8 13,6 16,4
B | Leucocitos, recuento 10,9 19,6 5,5 5,6 14,6 18,3
S | Lipasa 23,1 33,1 11,6 10,1 29,1 37
S | Lipoproteina a 8,5 85,8 4,3 21,6 28,6 31,5
B | Linfocitos, recuento 10,4 27,8 7,3 7,8 16 19,5
S | Magnesio 3,6 6,4 1,8 1,8 4,8 6
U | Magnesio 45,4 37,4 22,7 147 52,2 67,6
B | MCH concentracion (MCHC) 1,7 2,8 0,9 0,8 2,2 2,8
B | Monocitos, recuento 17,8 49,8 8,9 13,2 27,9 34,0
S | MCA-Antig asoc. carcinoma mucinoso 10,1 39,3 5,1 10,1 18,5 21,9
S | Mioglobina 13,9 29,6 7,0 8,2 19,6 24,4
S | NT-proBNP 17,2 28,8 8,6 8,4 22,6 28,4
S | Osmolaridad 1,3 1,2 0,7 0,4 1,5 2,0
S | Osteocalcina 6,3 23,1 3,2 6,0 11,2 13,3
B | pCO2 4,8 5,3 2,4 1,8 5,7 7,4
B | pH 3,5 2 1,8 1,0 3,9 51
S | Peptido C 9,3 13,3 47 4,1 11,7 14,9
B | Plaquetas 9,1 21,9 4,6 5,9 13,4 16,5
S | Porfobilinégeno 17 31 8,5 8,8 22,9 28,6
U | Porfirinas totales 40 20,0
S | Potasio 4,8 5,6 2,4 1,8 5,8 7,4
U | Potasio 27,1 23,2 13,7 8,9 31,3 40,5
S | Prealbumina 10,9 191 5,5 5,5 14,5 18,2
S | Prolactina (Hombres) 6,9 61,2 3,5 15,4 21,1 23,4
S | PSA-Antigeno prostatico especifico 18,1 72,4 9,1 18,7 33,6 39,7
U | Proteina 39,6 17,8 18,8 10,9 43,5 57,0
S | Proteina C Reactiva 42,2 76,3 21,1 21,8 56,6 71,0
S | Proteina C Reactiva de alta sensibilidad 42,2 76,3 21,1 21,8 56,6 71
U | Piridolina/creatinina 8,7 17,6 4,4 49 12,1 15,0
P | Proteina C 5,8 55,2 2,9 13,9 18,7 20,6
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VARIABILIDAD

ESPECIFICACIONES

ANALITOS BIOLOGICA DESEABLES
CVw CVp Imp % Bias % ET % ET %
P<0,05 | P<0,91

P | Proteina S 5,8 62,4 2,9 15,9 20,7 22,7
S | Proteinas Totales 2,7 4 1,4 1,2 3,4 4,4
P | PT- Tiempo de protrombina 4 6,8 2,0 2,0 5,3 6,6
B | Piruvato 15,2 13 7,6 5,0 17,5 22,7
P | RDW(Franja distribuc. células rojas) 3,5 5,7 1,8 1,7 4,6 5,7
S | Reticulocitos, recuento 11 29 5,5 7,8 16,8 20,6
P | Retinol 6,2 21 3,1 5,5 10,6 12,7
S | Retinol 13,6 19 6,8 5,8 17,1 21,7
S | RF- Factor reumatoideo 8,5 24,5 4,3 6,5 13,5 16,4
S | SCC 39,4 35,7 19,7 13,3 45,8 5,2
B | Selenio 12 14 6,0 4,6 14,5 18,6
S | SHBG(Globulina unida a horm. sexual) 12,1 42,7 6,1 11,1 21,1 25,2
S | Sodio 0,7 1 0,4 0,3 0,9 1,1
U | Sodio 24 26,8 12,0 9,0 28,8 37,0
S | T3-captacion 4,5 4,5 2,3 1,6 5,3 6,8
S | Testosterona 9,3 23,7 4,7 6,4 14 17,2
S | Tiroglobulina 0,2 0,4 0,1 0,1 0,3 0,3
S | Tiroglobulina, anticuerpo 8,5 82 4,3 20,6 27,6 30,5
S | TPA, antic. antiperoxidasa tiroidea 11,3 147 57 36,9 46,2 50
S | TSH, hormona estimulante de tiroides 19,3 19,7 9,7 6,9 22,8 29,4
S | TRA, anticuerpo antireceptor tiroideo 4,8 2,4
S | TBG, tiroxina unida a globulina 4,4 12,6 2,2 3,3 7,0 8,5
S | Tiroxina (T4) 49 10,9 2,5 3,0 7,0 8,7
S | TPA, antigeno polipeptidico tisular 36,1 108 18,1 28,5 58,3 70,5
U | Catecolaminas totales, concent/24 h 24 32 12,0 10,0 29,8 38,0
S | Transferrina 3 4,3 1,5 1,3 3,8 4,8
S | Triglicéridos 20,9 37,2 10,5 10,7 27,9 35,0
S | Triiodotironina 87 17,2 44 4,8 12,0 15,0
S | Urato 9 17,6 4,5 4,9 12,4 15,4
U | Urato 24,7 22,1 12,4 8,3 28,7 37,1
S | Urea 12,3 18,3 6,2 5,5 15,7 19,8
U | Urea-concentracion 22,7 25,9 11,4 8,6 27,3 35,1
U | Vainillin Mandelico, acido 22,2 47 11,1 13,0 31,3 38,9
P | Vitamina B1 4,8 12 2,4 3,2 7,2 8,8
B | Vitamina B12 5,2 40 2,6 10,1 14,4 16,1
B | Vitamina B2 58 10 2,9 29 7,7 9,6
B | Vitamina B6 1,4 44 0,7 11,0 12,2 12,6
B | Volumen Corpuscular Medio MCV) 1,3 4,8 0,7 1,2 2,3 2,8
B | Volumen Plagquetario Medio (MPC) 4,3 8,1 2,2 2,3 5,8 7,3
P | Zinc 11 14 5,5 4,5 13,5 17,3
S | Zinc 9,3 9,4 4,7 3,3 11,0 14,1

http://www.qcnet.com/Portals/0/PDFs/BVValueslFinal.pdf
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CLIA

LIMITES DE COMPETENCIA

Alcohol en sangre +/-25%
Alanina Amino Transferasa (ALT/SGPT) +/-20%
Albumina +/-10%
Fosfata Alcalina +/-30 %
Alfa-1-Antitripsina Valor tope (VT) +/- 3SD
Alfa-fetoproteina- AFP-(Marcador tumoral) VT +/- 35D

Amilasa +/- 30%

Anticuerpo Antinuclear

VT +/- 2 diluciones o positivo/negativo

Antiestreptolisina O

VT +/- 2 diluciones o positivo/negativo

Anti HIV

Reactivo o No Reactivo

Aspartato amino transferasa (AST/SGOT)

20%

Bilirrubina Total

VT +/- 20% o +/- 0,4 mg/dl(mayor)

Calcio Total

VT +/-1.0 mg/dl

Carbamazepina +/-25%
Identificacion celular 90% 0> consenso en identificacidén
Cloro +/-5%

Colesterol LDL +/-30%

Colesterol Total +/-10%
Complemento C3 +/-3SD
Complemento C3C +/-3SD
Complemento C4 +/-3SD

Cortisol +/-25%
Creatinquinasa +/-30%

Creatinquinasa CK-MB

VT +/- 3SD o presencia/ausencia

Creatinina VT +/-15% 0 0,3 mg/dl (Mayor)
Digoxina VT +/- 20% o 0,2 mg/dl (Mayor)
Eritrocitos, recuento de células rojas +/- 6%
Ethosuccimida +/-20%
Fibrinogeno +/-20%
Tiroxina Libre (T4) VT +/- 35D

Gentamicina +/- 25%
Glucosa VT +/- 10% o +/- 6 mg/dl (Mayor)
Hematocrito +/-6%
Hemoglobina Hgb, Total +/-7%

Hepatitis (HbsAg, Anti-HBc, anti-HbeAg)

Reactivo (+) o No Reactivo (-)

b-Gonadotropina Corionica Humana (GCH)

VT +/- 35D o positivo/negativo

GCH intacta

VT +/- 35D o positivo/negativo
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GCH cualitativa

VT +/- 3SD o positivo/negativo

GCH total VT +/- 3SD o positivo/negativo

IgA VT +/- 3SD

IgE VT +/- 3SD

IgG +/-25%

IgM VT +/- 3SD

Monucledtidos infecciosos VT +/- 2 diluciones o positivo/negativo
Hierro, Total +/-20%

LDH (Lactico Dehidrogenasa) +/-20%

LDH Isoenzimas

VT +/-30% o0 (+0-)

LDH Isoenzima 1

VT +/-30% o0 (+0-)

LDH Isoenzima 2

VT +/-30% o0 (+0-)

LDH Isoenzima 3

VT +/-30% o0 (+0-)

LDH Isoenzima 4

VT +/-30% o0 (+0-)

LDH Isoenzima 5

VT +/-30% o0 (+0-)

Plomo VT +/- 10% o +/- 4mcg/dl (Mayor)
Leucocitos, recuento WBC +/-15%
Litio VT +/- 20 o +/- 3mmol/It (Mayor)
Magnesio +/-25%
NAPA +/-25%
Tiempo Protrombina Parcial +/-15%
pCO2 VT +/- 8% o +/- 5 mmHg (Mayor)
pH VT +/- 0,04

p02 VT +/- 3DS

Ferritina +/-25%
Fenobarbital +/-20%
Plaquetas, recuento PLT +/-25%
Potasio VT +/- 0,5 mmol/ It

Primidona +/-25%
Procainomida(y metabolito) +/-25%
Tiempo Protrombina +/-15%
Quinidina +/-25%
Factor Reumatoideo VT +/- 2 diluciones o positivo/negativo
Rubeola VT +/- 2 diluciones o positivo/negativo
Sodio VT +/- 4 mmol/It

T3 (consumo) VT +/-3SD

Teofilina +/-25%
TSH (Hormona estimulante de tiroides) VT +/-3SD

Tiroxina T4 total VT +/- 20% 01,0 mcg/dl (Mayor)
Tobramicina +/-25%
Proteinas séricas totales +/-10%
Triglicéridos +/-25%
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Triiodotironina T3 total VT +/-3SD

Nitrégeno ureico VT +/- 9 % o +/- 2 mg/dl (Mayor)

Orina/Espinal +/-10%

Acido urico +/-17 %

Acido Valpréico +/-25%

Diferencial de células blancas sanguineas VT +/- 3SD basada en el porcentaje de tipos
diferentes de células blancas sanguineas de las
muestras-

62




	Portada
	CAPITULO I
	I. INTRODUCCIÓN
	II- OBJETIVOS
	III- DESTINATARIOS
	IV - DEFINICIONES
	V- DESARROLLO
	VI. INTERPRETACIÓN
	VII. REGLAS DE WESTGARD
	VIII. REEVALUACIÓN DE LOS PROCEDIMIENTOS DE MEDIDA
	IX – PLANILLA DE REGISTRO DE CAMBIOS
	X – PLANILLA DE ACCIONES CORRECTIVAS
	XI -BIBLIOGRAFÍA

	CAPITULO II
	EQUIPO DE INVESTIGACIÓN
	INTRODUCCIÓN
	OBJETIVO GENERAL
	MATERIALES Y MÉTODOS
	RESULTADOS Y ANÁLISIS
	DISCUSIÓN
	BIBLIOGRAFÍA

	ANEXO



