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INTRODUCTION

> Laboratoire polyvalent - CH Dreux

% 26 millions de B (784 lits)

— 4 biologistes TP +/- 1 interne
= reférent Hematologie et en charge de I'avancement
de la demarche qualité dans ce secteur
— 3 cadres, 26 techniciens (ETP), 3 secrétaires
1 Dépot de sang + 1 Laboratoire de PMA

> Audit organisationnel initial (sept.2010)

Soutien du laboratoire par la direction dans sa démarche d’accréditation :
- Engagement d’'un organisme d’accompagnement
- Accréditation a colt constant < réorganisation du laboratoire (COQL)



INTRODUCTION (2)

> 3 portees a I’'accreditation en 2013 :

- Hémostase
- Hématocytologie et

- Immuno-Hématologie

> But de ce travall :

= Veérification des méthodes en HEmostase (TP,TCA, F)
- STA-R évolution® : avril 2007
- STA-Satellite® : décembre 2009

Méthodes normalisées « fournisseur » : portée flexible standard A




Gestion de projet selon le PDCA de Deming :

% Planification

Avant le Personnes impliquees
Rédaction 1¢™ version Biologiste
de la procédure Loz qualiticienne et RAQ

Etat des lieux des documents Biologiste et techniciens
existants reférents
Recherche bibliographique 08/04/11 Biologiste

Détermination du protocole Biologiste et techniciens
de validation reférents

Expérimentations ou

exploitation des 1¢¢s données 02/05/11 Bloloylste 21 ssnpciane

& traitement statistique rRrRrens
Validation opéerationnelle , :
) i i 20/05/11 Biologiste
Rédaction du dossier
Validation / amélioration Biologiste

de la procédure S0/ qualiticienne et RAQ




< Realisation : depuis mars

= Travall sur la documentation
= Travail sur la vérification des méthodes

e Rédaction de la procédure de vérification des méthodes
Détermination des criteres d’acceptabilité

Interprétation des 1éres donnees expérimentales
Validation opérationnelle

Constitution du dossier de validation

. N
< Evaluation

e Etude du dossier de vérification des méthodes analytiques
e Audit du secteur par notre organisme accompagnateur > Par la suite

< Ameélioration




TRAVAIL SUR LA DOCUMENTATION

> Al préalable . - Procédure des procédures
- Maquette de procédure technique

> Reédaction de la procedure de verification des méthodes

= afin de structurer notre travail par la suite

> Etat des lieux de la documentation en Hemostase
& mMises a jour necessaires

Technicien référent en Hémostase, cadre qualité & consultante

Création : MO Maintenance, MO Gestion des CQ, PT PDF
MO analyses automatisées réduites a des fiches synthétiques
Récupération de documents utiles auprés de notre fournisseur

[tableau de reconstitution et de stabilité des réactifs, données de sécurité, notices des réactifs sur « www.stago.fr ».]

> Recherche de sources bibliographigues afin de compléter
et d’evaluer la documentation fournisseur = difficile

= Deétermination de I'aptitude des méthodes sans se réferer a des
recommandations, sociétés savantes...




TRAVAIL SUR LA VERIFICATION DES METHODES

Bio_logisFes référent ou
Biologiste en poste

»> Procedure de verification
des méthodes

Examen de la documentation du fournisseur

- PG applicable a tous les secteurs &

Recherche bibliographique

- Présentation synthétique des
éléments importants du SH GTA 04 e o Imtes Goceoptabe

&
Rédaction du protocole de validation

- Apreés cette mise en application en
Hémostase, la procédure sera revue
714 2 . . Expérimentations
Traitement statistique des données !

= Ftapes & responsabilités : operaton

des résultats?

Matrice de
validation - JD

Justification de
'acceptation
des écarts
(bibliographie)

Abandon
de la
méthode

Rédaction du dossier de validation = S HOIRt A
(COFRAC)

- Matrice de
validation - JD

Passage en production
&

Archivage du dossier de validation




= Tableau récapitulatif :
Eléments que doit comporter le dossier de vérification selon le type de méthode

PARAMETRES A VERIFIER
ET/OU A CONNAITRE

Méthode d'analyse
quantitative

Methode d'analyse
qualitative

Specificité

Biliographie

Bibliographie

Sensibilite

M&

Bibliographie

Fidelite
[répetabilbs e raproduciioling)

Bibliographia
verification sur site

A

Justesse

Bitliographia

verification sur site dés gue possible

A

Intervalle de mesure
[Limite ge guanifcation at Imkes de lingarite]

Bitliographia
Warification sur site si nécessaire

A

Incertitudes § facteurs de
variabilité et valuation

Bitliographia
Werification sur site

LA

Contamination entre échantillons
:E'Ilj'a =)

Bikliographie
Werification sur site pour les
parametres sensibles

Bizliographie
Verification sur site pour les
paraméetres sensibles

Stabilite des réactifs
[aprés oUverure I:-'I1|J3[:|L|EEI

Bikliographie

Bizliographie

Robustesse

MA&

Bibliographie

Interferences
[lpamie, hémogiobing plasmatique,
bliruine, med CE'TEF'.!‘:-

Bibliographie
Verification sur site si nécessaire

A

Valeurs de reféerence

Bikliographie

Varification sur site dés que possibie,

=i justifié

LA

Comparaison avec une meéthode
de reférence

Bibliographie [si exsie]

Bizliographie

Comparaison avec méthode déja
utilisée au LEM
rall en mioir, EBMD)

Bibliographie [si exsie]
Veérification sur site isi possible)

Bibliographie (si existz)

Vérification sur site (si possible)

Analyse des discordances
Ex - Elude ges faux poslifs et des faux negalifs

Bikliographia
Werification sur site

A




= Méthodes de calcul des criteres de performances

Critéres de
performance

Principe

Methodes de calcul

Répétabilite

- Analyzer un méme échantilon dans les conditions
suivantes - opératsur, lot de réactifs, instrument et
étalonnage identigue dans un delai court.

- Liilizer au minimum 2 niveaux de concentration choizis
en foncticn des valsurzs physiclogiques dont un proche
de la zone décisionnellz si possible.

- A réalizer pour chacune des maftrices (sérum, urine,
LCR...) et pour chague analyis.

CV (%) = (s / m) x 100

Effectif idéal = 30
(justification dans e
cas contraire - colf,
durée d'analyse...)

Fidélite
intermédiaire =
Reproductibilite
intra-laboratoire

- Analyser un méme eéchantilon dans des condifions
différentes en faizant varier au moins un des facteurs :
opérateur, temps, lot de réactifs, atalonnage...

- Classiguement évaluées & partir des résultats de CIQ.
- 2 niveaux minimum.

CV (%) = (s / m) x 100

Sur au moing 15 jours
avec 30 determinations

Justesse

- Cluantifige par |l biais = comparaison de la moyenne
de plusieurs dosages de CIQ & la valeur cible.

- En l'abssnce d'externalisation des C14Q -

l2 laboratoire établit Iinexactitude = comparaison des
valeurs obtenues sur des EEQ aux valeurs cibles.

La valeur cible retenue est la moyenne de l'enzemble
des participants (sl les seuilz de décision sont

standardizes) ou celle du groupe de pairs (méme
méethode).

Biaig (%)
= (m-¥)iv x 100

Inexactitude [%%)
= [x-w)iv x 100

v valeur cible
x o valeur pour 'EEQ

Estimation de
l'incertitude

(LAB GTA 14)

- La fidélité et la justesse permettent une approche de
lestimation de I'incertitude associée au résultat.

U, : estimation de lincertitude due a la fidélité {repro.)
U, : estimation de l'incertitude due a la justesse

U, : estimation de l'incertitude combings

U : incertitude &largie conventionnellement calculée

- En Pabszence de CIQ externalisés, lncerfitude de
justesse (UZ2) sera esfimée avec ies EEQ.

- Résultat - R = valeur mesurée +/- Ul {unité)

U,=S repro

U, = biais/v3

U, = V(U + U7
U=2U,;




> Determination des
criteres d’acceptabilite

= Ensemble des criteres de performances Justesse (cas des controles internes externalisés)
a etudier en Hemostase. Exactitude (cas des contrdles externes ponctuels)

- Etabli au préealable afin de faciliter
I'eétape d’interprétation statistique
des données analytiques.

- Servira au suivi des performances en
routine.

- Manque de données bibliographiques
< Incomplet




Interprétation des leres
donnees experimentales

1/ Experimentations réalisées a
I'installation des automates
(réferent & Stago)

- Répetabilite & Reproductibilité
- Contamination
- Comparaison de technique

2/ Reste a établir :

Justesse & Incertitude de mesure
< analyse de nos CQ (CIQ et EEQ)

Pas de CIQ externalisé chez Stago = pas d'évaluation de la justesse

Validation opérationnelle

- Tableau récapitulatif de la conformité
du TP, TCA, F sur le STA-R évolution® :

- A nuancer < essentiellement lim.fournisseur

- A compléter par les données de suivi en
routine afin de visualiser I'évolution des
performances analytiques
< Actions correctives rapides et adaptees.

Critéres de

performances

Résultats

Critéres
d'acceptabilité

Conclusion

Répsatabilité

(TP &n sec.)

CV CQMN=094%
Cv CQ P =0,80%

CVCOMN=13%
CWVCQP=2%

Conforme

Reproductibilité
(TP en %)

CVCAOMN=322%
CWCQP=220%

CVCQM=353%
CWCQP=5%

Conforme

Justesse

Absence de données

Exactitude
(TP an %)

Biais CQN =7
Biaiz EEQ1 =2 %
Biaiz EEQ2 =-2.4 %

Biaiz = +£10 %
Biaiz = £12 %

7
Conforme

Conforme

Comparaison de

méethodes

Y=093X+470
Miy. de déviants = 0

Pente(a) : 0.9-1.1

Crdonnge & l'orig.
(b} +/-5%

Conforme

Répsatabilité

CW CQ N =0,96%

CW CQ P=0,60%

CVCOMN=13%
CWVCQP=2%

Conforme

Reproductibilité

CWV CQ M =2350%
CVCOQP=307T%

CVCQON=3%
CWCQP=5%

Conforme

Justesse

Absence de données

Exactitude

Biaiz CQON =- 3,69 %
Biaiz EEQ1 = 6,1 %
Biaizs EEQZ = 3,6 %

Biaiz = £ 13 %
Biaiz = +£12 %
Biaiz = 12 %

Conforme

Comparaison de

méthodes

V=107 X =322
Miy. de déviants = 2

Pente(a) : 0.9-1.1

Ordonnée & l'orig.
by +-2%

Conforme

Repétabilite

CVCAN=13T%
CVCQP=2383%

CVCQOM=4%
CWVCQP=5%

Conforme

Reproductibilité

CVCAON=231%

CVCQP=26T%

CVCQM=8%
CWVCQP=68%

Conforme

Justesse

Absence de données

Exactitude

Biaiz CON =-54% %
Biaiz EEQ1 =-1,0 %
Biais EEQZ = 1,6 %

Biaiz = +20 %
Biaiz = £12 %
Biaiz = £ 17 %

Conforme

Comparaison de
méthodes

Y=091X+0,19
Miy. de déviants = 3

Pente(a) : 0.9-1.1
Crdonnés & l'orig.
() +-2%

Conforme




Constitution du dossier de vérification des methodes

Formulaire SH FORM 43 mise a la disposition des laboratoires depuis avril 2011

FICHE TYPE QUANTITATIF |  Rerenence: snrommss

WERIFICATION (PO M) [ WALIDATION INDICE DE REVISION : 00
(PORTEE B) D'UNE METHODE DE BIOLOGIE

DATE D'APPLICATION : 15/04/11
MEDICALE

EXAMEN DE BIOLOGIE MEDICALE :

TP : Taux de Prothrombine

DESCRIPTION DE LA METHODE

re

Référence du réactif (référence fournisseur,
n notice) :

Matériau d'etalonnage (références)/

Raccordement métrologi




CONCLUSION

> Objectifs du planning previsionnel pas tous réalises :

- Difficultés rencontrées (pauvreté des sources bibliographiques)

- Actions prealables a mener : - réorganisation du laboratoire
- mises a jour documentaires

Personnes ;
Avant le : N Etat d’avancement
Impliquées
Rédaction 1€ version Biologiste T
de la procéedure Loz gualiticienne et RAQ nezliss
Etat des lieux des Biologiste et techniciens i
. fer Réalisé
documents existants reférents
Recherche bibliographique 08/04/11 Biologiste Informations incomplétes
Détermination du protocole Biologiste et techniciens Realisé partiellement avec
de validation référents les données recueillies
Exparimaniaiions o Biologiste et techniciens
exploitation des 1¢s données 02/05/11 g s Bien avancé
. . reférents
& traitement statistique
Validation opérationnelle : :
) ) ) 20/05/11 Biologiste En cours
Rédaction du dossier
Validation / ameélioration 31/05/11 Biologiste EN Cours

de la procedure

gualiticienne et RAQ




CONCLUSION (2)

> Travail en HéEmostase

- Implication des techniciens dans la qualité (notamment les referents).
- A poursuivre pour I'ensemble des analyses.

- Meilleure maitrise de la veérification des méthodes avant d’aborder les
secteurs d’Hématocytologie et d’'Immuno-Héematologie.

- Amelioration eventuelle de la procedure de verification des methodes
et validation finale au prochain COQL.

- Nouvelles expérimentations nécessaires uniqguement pour le suivi des
performances en routine.

> Rédaction de |la procédure de gestion de la portee flexible

= A préevoir
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