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GLOSSAIRE 

 

1,25OH2D  1,25 dihydroxyvitamine D (calcitriol) 

25OHD  25 hydroxyvitamine D (calcidiol) 

CIQ  Contrôle interne de qualité  

COFRAC  Comité français d'accréditation 

CV  Coefficient de variation 

CE  Certification selon la norme européenne 

DBP  Vitamin D binding protein (protéine liant la vitamine D) 

EDTA  Acide éthylènediaminetétraacétique (adjuvant anticoagulant) 

EEQ  Evaluation externe de la qualité 

ET  Ecart type 

FGF23  Fibroblast growth factor 23 (facteur de croissance des fibroblastes) 

ISO  Organisation internationale de normalisation 

LBM  Laboratoire de biologie médicale 

LC/MS-MS  Chromatographie liquide couplée à la spectrométrie de masse. 

PTH  Parathormone 

RLU  Relative light units 

SFBC  Société Française de Biologie Clinique 
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I - Introduction 

 L'hôpital: 

L'hôpital Necker-Enfants malades accueille à la fois des enfants et des adultes : à côté des 

400 lits dédiés à la pédiatrie, offrant toute la palette des activités de médecine et de chirurgie 

de l'enfant, il dispose de services adultes spécialisés de plus de 200 lits. L'hôpital est 

également doté de plusieurs unités de recherche, centres de référence pour de nombreuses 

maladies rares et pour des pathologies particulièrement lourdes ou complexes.  

 Le Laboratoire: 

Le laboratoire des explorations fonctionnelles physiologiques et neurophysiologiques fait 

partie du pôle biologie et produits de santé. 

Ce dernier, désigné sous le nom de LBM a reçu son accréditation initiale en 2014. A ce jour 

90% des examens sont accrédités par le COFRAC, avec un renouvellement de 

l'accréditation prévue en septembre 2018. 

Le laboratoire réalise des bilans d'explorations pour les services de l'hôpital Necker, mais 

reçoit également des demandes venant d'autres hôpitaux et laboratoires. Les examens 

réalisés sont les bilans phosphocalcique, thyroïdien, du métabolisme glucidique et  de la 

croissance, et le dosage des hormones surrénaliennes, avec une expertise  en pédiatrie. 

Dans le cadre de la politique qualité du LBM, et pour satisfaire l'objectif d'accréditer 100% 

des examens en 2020, nous avons procédé à différentes validations/vérifications de 

méthode dont celle présentée dans ce mémoire. 

 La vitamine D : 

La vitamine D est une hormone essentielle pour l'évaluation et l'interprétation du bilan 

phosphocalcique.   

Il existe deux vitamines D ; la vitamine D3 ou cholécalciférol qui est la vitamine D animale et 

humaine (celle que l’on synthétise en s’exposant au soleil), et la vitamine D2, ou 

ergocalciférol qui est la vitamine D des plantes. Les sources alimentaires de vitamine D3 

sont peu nombreuses, les seules significatives étant retrouvées dans les poissons gras 

marins, et les sources de vitamine D2 sont quasiment inexistantes dans l’alimentation 

européenne(1).Les supplémentations médicamenteuses peuvent toutefois être soit de la 

vitamine D2 (Sterogyl®, Uvéstérol®), soit de la vitamine D3 (Uvédose®, Zyma D®, Vitamine 

D3 BON®).  
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Qu’elle soit D2, ou D3, la vitamine D est transportée dans le plasma par la vitamin D binding 

protein (DBP) et est hydroxylée dans la cellule hépatique en 25 hydroxy Vitamine D (25OHD) 

ou calcidiol. Cette dernière peut ensuite être de nouveau hydroxylée, cette fois sur le 

carbone 1, dans les cellules du tubule proximal rénal pour former la 1,25 dihydroxy vitamine 

D (1,25OH2D) ou calcitriol, le métabolite actif de la vitamine D. Cette hydroxylation rénale est 

très étroitement régulée, stimulée principalement par la PTH et inhibée par le FGF23 et le 

calcitriol lui-même.  

Le rôle principal du calcitriol est de stimuler l’absorption intestinale du calcium et du 

phosphate. Il favorise également la résorption osseuse et la réabsorption du calcium au 

niveau des cellules du tube distal. Il s’agit, avec la PTH et le FGF23, d’une des hormones 

« calciotropes ». 

 Le calcitriol peut être également produit par de très nombreux autres tissus de l’organisme 

pour agir de manière locale et exercer des effets dits « non-classiques » sur la prolifération 

cellulaire, l’apoptose, l’inflammation…. Cette production périphérique de calcitriol n’est a 

priori pas relarguée dans la circulation et ne participe donc pas à la concentration sanguine 

de calcitriol ni aux effets phosphocalciques de la vitamine D. (1) 

 

1. Intérêt et objectifs 

 Un statut vitaminique D satisfaisant est aujourd’hui considéré comme un préalable à 

l’instauration d’un traitement de fond de l’ostéoporose(2) (3). Un traitement par vitamine D (800 

UI/J au moins) associé si besoin à du calcium permet de réduire significativement le risque 

relatif de fractures ostéoporotiques non vertébrales chez les patients de plus de 65 ans(4). 

Par consensus, le statut vitaminique D est évalué par le dosage de la 25OHD. Le dosage de 

la 1,25OH2D est quant à lui réservé en deuxième intention à certaines situations 

pathologiques comme par exemple les hypercalcémies avec PTH basse(2), afin de compléter 

et expliquer le bilan phosphocalcique dans ces situations particulières, où le dosage de la 

25OHD seule est mis à défaut. 

En France, le dosage de la vitamine D est remboursé uniquement dans certaines situations 

cliniques: diagnostic du rachitisme; de l'ostéomalacie; au cours d’un suivi ambulatoire de 

l’adulte transplanté rénal au-delà de trois mois après transplantation; avant et après une 

chirurgie bariatrique; lors de l’évaluation et de la prise en charge des personnes âgées 
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sujettes aux chutes répétées ; ainsi que dans le cadre du respect des RCP de médicaments 

préconisant la réalisation du dosage de vitamine D.(6) 

Ainsi du fait de son expertise, notamment en pédiatrie, l'exploration du métabolisme 

phosphocalcique est l'une des activités principales de notre laboratoire. Le dosage de la 

vitamine D étant un paramètre important de ce bilan, nous nous devons d'assurer un rendu 

optimal des résultats de ces dosages. 

Dans cette optique, je me suis vu attribuer à mon arrivée au laboratoire (et dans le cadre du 

stage pratique pour mon DU) la tâche d'effectuer la vérification de méthode du dosage de la 

25OHD et de la 1,25OH2D, ainsi que la maîtrise des risques relatifs, en vue de les présenter 

à l'accréditation début 2019. 

Vu que les deux analytes décrits se confondent dans l'interprétation clinique du statut 

vitaminique D, et qu'ils sont prescrits ensemble dans plusieurs situation cliniques(2), et parce 

que j'ai personnellement participé aux deux évaluations au cours de mon stage, j'ai fait le 

choix de réunir les deux dosages dans ce rapport, en faisant attention à distinguer les 

différences propres à chaque dosage. 

2. Calendrier de l’étude 

Le dosage de la vitamine D est réalisé sur Liaison XL depuis 2016. Des évaluations 

préalables ont été réalisées par le fournisseur lors de l’installation de l’appareil, ainsi que par 

le biologiste en charge du dosage. Ma contribution personnelle à ce projet à consisté à partir 

de Mai 2018 à : 

- Analyser les données de la littérature 

- Effectuer l’analyse des risques selon la méthode des 5M. Réunions avec les techniciens du 
laboratoire afin d’évaluer les éléments à maitriser.    

 - Rassembler et analyser les données effectuées sur l’appareil lors de son installation 
(répétabilité). 

- Recueillir et analyser les données de CIQ et EEQ sur une durée d’approximativement 1 an. 

- Sélectionner et analyser les échantillons en vue de la comparaison de méthode. 

- Etablir les SH FORM 43 et soumettre à l’accréditation. 
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3. Choix de la méthode 

 

Anciennement, le dosage de la 25OHD et de la 1,25OH2D était réalisé sur l’automate IDS 

Isys®. Par la suite une comparaison des performances faite en 2015 par un biologiste du 

laboratoire a démontré que le Liaison XL® présentait une meilleure exactitude, notamment 

révélée au cours des enquêtes d’EEQ. 

Cela a conduit notre laboratoire à adopter cet automate au dosage de nos deux analytes. 

Cette évolution entre dans le cadre d’une démarche d’amélioration continue de la qualité, et 

dont les différentes étapes peuvent être représentées par la roue de Deming. 

 

 

 

Figure 1 : Amélioration continue de la qualité (Roue de Deming) 

 

Dans notre cas, le critère de choix est l’exactitude des résultats, notamment en comparaison 

avec la méthode définie comme référence (LC-MS/MS) lors des EEQ. 

 

4. Description de la méthode 

 Au niveau du laboratoire des explorations fonctionnelles de l'hôpital Necker – Enfants 

malades, nous réalisons le dosage des deux formes: 25OHD et 1,25OH2D sur l'automate 

Liaison XL DiaSorin®. 

Ce dosage (que ça soit celui de la 25OHD ou de la 1,25OH2D) donne la concentration en 

vitamine D totale (c'est-à-dire à la fois des formes D2 et D3), ce qui est le seul chiffre 

Comparaison des 

résultats 
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Choix de la 

méthode 

Planifier les critères de 
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intéressant le clinicien, et qui fait abstraction des interférences analytiques rencontrées entre 

les différentes formes. 

 Le dosage Liaison 25OH Vitamin D est un dosage immunologique direct par 

compétition par chimioluminescence (CLIA). Il se déroule comme suit : 

- 1ère incubation: la 25OHD est dissociée de sa protéine de liaison et se lie à l’anticorps 

spécifique en phase solide. 

- Au  bout de 10 minutes, ajout du marqueur (25OHD  liée à un dérivé de l’isoluminol). 

- 2ème incubation de 10 minutes, la matière non liée est éliminée par un cycle de lavage. 

- Ajout des inducteurs, provoquant une réaction instantanée de chimioluminescence. Le 

signal lumineux est mesuré en unités de lumière relative (RLU) par un tube 

photomultiplicateur et il est inversement proportionnel à la concentration de 25OHD dans les 

étalons, les contrôles ou les échantillons. 

 

 Le dosage de la 1,25OH2D se fait grâce à une technique type sandwich modifiée en 3 

étapes qui utilise une protéine de fusion recombinante pour la capture de la molécule de 

1,25OH2D et un anticorps monoclonal murin qui reconnait spécifiquement le complexe formé 

entre ces deux molécules. 

Suite à des étapes de lavage similaires, La troisième étape consiste à ajouter le conjugué et 

à réaliser une incubation. Le matériel non lié est éliminé par une seconde étape de lavage. 

Les réactifs Starter sont ensuite ajoutés et une réaction instantanée de chimiluminescence 

est amorcée 

A la différence du dosage de la 25OHD, le signal lumineux, mesuré en unités relatives de 

luminescence (RLU) par un tube photomultiplicateur, est proportionnel à la concentration de 

1,25OH2D. 

Les dosages en routine se font sur tube sec, (plasma toléré pour la 1,25OH2D) à jeun de 

préférence mais non obligatoire. Le sérum (tube sec) est préféré car il permet de doser la 

quasi-totalité des paramètres de métabolisme phosphocalcique et osseux. 

Attention : Le dosage de la 25OHD doit se faire obligatoirement sur sérum. Le dosage sur 

plasma présente un biais moyen de 22% par rapport au sérum (voir annexe 1) 

Les caractéristiques des dosages de la 25OHD et de la 1,25OH2D sont décrites dans le 

tableau suivant : 



D.U. Assurance Qualité au laboratoire de biologie médicale. Vérification de méthode : Dosage de la vitamine D sur Liaison XL. A. AIT BACHIR. Année 2017-2018  12 

 

 

 

 

Talbeau1 : Caractéristiques des dosages de la 25OHD et de la 1,25OH2D : 

Analyte 25OHD 1,25OH2D 

Méthode d'analyse Compétition  Sandwich 

Nature de l’échantillon patient Sérum, plasma sur tube héparine ou EDTA, de préférence à jeun 

Volume échantillon nécessaire 175 µl 225 µl 

Durée de conservation des 

échantillons 
3j à T° ambiante ; 7 jours à 2-8°c ; 3 mois à <= -20°c 

Réactif utilisé (conjugué) 
25OHD conjuguée à un dérivé 

de l’isoluminol  

Anticorps monoclonal murin 

conjugué à un dérivé de 

l’isoluminol 

Diluant 25OH vit D  total diluent  
Liaison XL 1,25 hydroxy Vit D 

diluent 

Etalons 

Sérum humain contenant de la 

25OHD à des concentrations 

connues 

Sérum humain lyophilisé 

contenant de la 1,25OH2D à des 

concentrations connues 

Temps de l’analyse 30 minutes 65 minutes 

CQI - Contrôle du fournisseur : 2 niveaux- CQI Probioqual : 3 niveaux 

EEQ - Probioqual: 12 enquêtes/an- DEQAS: tous les 3 mois 

Facteur de conversion 1 ng/ml = 2,5 nmol/l 1 pg/ml = 2,4 pmol/l 

Valeurs de référence 30 – 60 ng/ml. 

Nourrissons : 30 – 150  pg/ml Enfants : 

30 –   80  pg/ml Adolescent : 30 – 

120  pg/ml Adultes : 15 –   60  pg/ml 

5. Limites de l’étude 

La méthode de référence adoptée depuis quelques années uniquement (2) pour le dosage de 

vitamine D est la chromatographie liquide couplée à la spectrométrie de masse (LC-MS/MS). 

Nous sommes confrontés au cours de cette vérification de méthode à l'absence de standard 

de référence, et de spécifications de la part des sociétés savantes (Ricos, SFBC). Nous 

nous sommes donc, selon le cas référés aux données établies par le fournisseur ou encore 

publiées par des équipes utilisant la même technique. 
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II : Méthodologie utilisée 

Pour les deux dosages cités, nous utilisons des kits du fournisseur DiaSorin® marqués CE. 

Pour être en accord avec les standards de qualité, nous avons procédé à une vérification 

des deux méthodes sur site (portée A) en accord avec le document du COFRAC: LAB GTA 

04. (7) 

Le but de cette vérification est de comparer les données dont nous disposons (fournisseur, 

bibliographie, sociétés savantes,…) aux résultats obtenus en interne, selon des critères 

définis à l’avance, afin de conclure quant à l’acceptabilité de la méthode. 

S’agissant de deux méthodes quantitatives, simples, et dans une démarche de vérification 

des performances, nous avons donc exploité sur une durée d’approximativement 2 ans, les 

données relatives aux essais de répatabilité, reproductibilité (fidélité intermédiaire), 

évaluation de la justesse et de l’exactitude, étude de la corrélation, incertitude de mesure, et 

nous avons adopté d'autres données établies par le fournisseur (contamination, 

interférences, conservation…). 

Les niveaux de concentration testés au cours de ces évaluations sont proches des niveaux 

de décision clinique. C’est-à-dire aux alentours des valeurs limites de référence, ainsi qu’une 

concentration prise dans l’intervalle de référence. 

Les calculs statistiques sont réalisés sur le logiciel Kalilab® qui est le logiciel certifié, utilisé à 

l’APHP et qui satisfait aux exigences du LAB GTA 04. 

Préalablement à ces aspects analytiques, une évaluation de la maitrise des risques est 

également réalisée, selon la méthode des 5M et le diagramme d’Ishikawa, dont les items 

sont représentés sur le schéma suivant : 
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Figure 2 : Diagramme d’Ishikawa adapté à la biologie médicale. 

Les éléments à maitriser spécifiquement pour le dosage de la vitamine D concernent 

essentiellement le pré-analytique et l’analytique, notamment: 

- Eléments importants concernant l’échantillon et pouvant influencer l'interprétation du 

résultat: Hémolyse, lactescence, opalescence. 

- Eléments concernant le patient : Renseignements cliniques: âge, 

pathologie (rachitisme, …) prise de supplémentation en vitamine D, dose, présence 

chez le patient d’anticorps hétérophiles interférant avec les dosages (prise de 

médicaments, contact avec les animaux,…). 

- La nature de l’échantillon pour la 25OHD. 

Les moyens mis en œuvre pour maîtriser ces points sont l’introduction d’un encadré sur la 

feuille de demande des examens pour le renseignement par le prescripteur des éléments 

cliniques et des traitements entre autre (voir annexe 9). 

Nous avons également défini le bon renseignement des feuilles de demande comme 

indicateur qualité que nous suivons régulièrement, et ceci pour tous les bilans hormonaux 

réalisés au laboratoire. 

Le biologiste de validation veille également à récupérer auprès du prescripteur tous les 

détails pertinents lui permettant la libération de résultats biologiques fiables, accompagnés 

de la conclusion adéquate. 
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Des audits internes sont également régulièrement réalisés afin de nous assurer de la bonne 

maitrise de l’ensemble des processus. 

L’ensemble des éléments à maitriser sont détaillés dans en annexe 3, représentant l’analyse 

des risques selon le SH Form 43 du COFRAC. 

Tous les éléments étant maitrisés, nous avons pu commencer l’évaluation analytique des 

performances de notre méthode.  

1- Evaluation de la répétabilité  

 

Définition : « L'essai de répétabilité consiste à analyser un même échantillon dans les 

conditions suivantes : même opérateur, même lot de réactifs, même instrument, même 

étalonnage dans un délai le plus court possible. L'objectif est de caractériser la meilleure 

performance possible, dans des conditions optimales et de vérifier le bon fonctionnement du 

système (instrument/réactif) pour l’analyte concerné »(7). 

 

Mode opératoire : Un essai de répétabilité a été réalisé en 2016, avec pour chaque analyte, 

2 pools de sérums à 2 niveaux différents de concentration (échantillons: pool bas et pool 

haut). 

Nous avons refait un essai de répétabilité pour la 25OHD en utilisant cette fois des 

échantillons de patients (sérums frais non hémolysés) présentant des valeurs de 25OHD 

basse, haute, et à l'intérieur des valeurs de référence.  

Pour chaque niveau de concentration, nous avons procédé à 30 dosages effectués le même 

jour par le même opérateur. 

 

Résultats :(Voir annexe 4 pour les données détaillées) 

 

Pour la 25OHD : 

 

 

A noter l'absence de spécifications des sociétés savantes (SFBC, Rios). 
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Les CV limites établis par le fournisseur correspondent aux CV intra-analyse (within run 

precision) calculés sur 6 échantillons de sérum analysés en double, tous les jours sur une 

durée de 20 jours selon la directive CLSI EP5-A2 (13) (voir annexe 1). 

Les CV hors fournisseur correspondent à ceux obtenus lors d’une étude ayant comparé 

notamment les performances du dosage de la 25OHD sur plusieurs analyseurs, dont le 

Liaison DiaSorin®(8). 

 

Pour la 1,25OH2D : 

 

 

Il n'existe pas de données du fournisseur concernant les CV de répétabilité (voir annexe 2). 

Nous avons comparé nos données à celles obtenues par une équipe ayant étudié le les 

performances du dosage de la 1,25OH2D sur le Liaison XL DiaSorin®(11) 

 

Conclusion : La méthode est répétable pour les deux analytes. 

 

2- Fidélité intermédiaire  

 

Définition : « L'essai de fidélité intermédiaire (reproductibilité intra-laboratoire) consiste à 

analyser un même échantillon dans des conditions différentes en faisant varier au moins un 

des facteurs : l'opérateur, le temps, les lots de réactifs, les étalonnages,… Il permet de 

paramétrer les critères d’acceptation des antériorités en combinaison avec les variations 

biologiques notamment dans le cas de systèmes d’aides à la décision. » (7) 

 

Mode opératoire : Pour les deux analytes, nous avons utilisé les données des CIQ. 

Nous procédons pour les deux analystes à des CIQ journaliers fournis par le DiaSorin 

(Sérum humain avec conservateur prêt à l’emploi: 2 niveaux de concentration : échantillons 

C1 et C2), et pour plus de pertinence nous analysons également des échantillons fournis par 

Probioqual comme CIQ (sérum d’origine humaine sans conservateur, fournis sous forme 

lyophilisée, sur différents lots ; 3 niveaux de concentration : échantillons MV10, MV11 et 

MV12). 
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Nous procédons à un CIQ en début et fin de chaque série d’analyse, et cela pour les 5 

échantillons. L’étude a porté sur une durée allant du 01/04/2018 au 31/05/2018 (2 mois), 

représentant une cinquantaine de points de mesure pour chaque échantillon de contrôle. 

 

Résultats : (Voir annexe 5 pour les données détaillées) 

 

Pour la 25OHD : 

 

Comme pour les essais de répétabilité, nous avons défini comme limites acceptables les 

données obtenues par le fournisseur. Ces derniers correspondent aux CV de reproductibilité 

obtenus sur 6 échantillons analysés en double 2 fois par jour pendant 20 jours (voir annexes 

1). 

Nous nous sommes également référés à des études ayant comparé les dosages de la 

25OHD sur plusieurs analyseurs, dont le Liaison DIASORIN®(8). 

 

Pour la 1,25OH2D : 

 

Comme pour la 25OHD, à côté des CV établis par le fournisseur (voir annexes 2), nous nous 

sommes également référés à des études ayant étudié le dosage de la 1,25OH2D sur Liaison 

XL DiaSorin®(11). 

 

Conclusion : La méthode est reproductible pour les deux analytes. 
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3- Evaluation de la justesse  

 

Définition : « La justesse est l’étroitesse de l'accord entre la moyenne d'un nombre infini de 

valeurs mesurées répétées et une valeur de référence (ou valeur vraie). L’écart observé 

correspond au biais. » (7) 

 

Mode opératoire : Du fait de la grande diversité des méthodes immunoenzymatiques 

(anticorps, réactifs ou conditions analytiques différentes selon les fournisseurs), il nous est 

difficile de trouver dans la littérature une valeur vraie d’un standard de référence concernant 

les analytes étudiés. 

Pour les mêmes raisons, du fait de la grande dispersion des résultats obtenus avec d’autres 

techniques et  la comparaison aux moyennes toutes techniques n’est donc pas judicieuse. 

 

Notre comparaison se fait donc par rapport à un groupe de pairs utilisant la même technique 

d’analyse. Nous avons comparé la moyenne obtenue sur nos CIQ journaliers fournis par 

Probioqual et par le fournisseur (décrits plus haut), sur une période assez longue (8 mois) à 

la moyenne du groupe de pairs sur la même période. Calcul du biais :  

Biais (%) = (m-v)*100/v. 

Où : m: moyenne du laboratoire ; v : moyenne du groupe de pairs assimilée à la valeur vraie. 

 

Pour chaque niveau de concentration, le biais obtenu est comparé à un biais limite établi par 

Probioqual (Voir annexe 6 pour les données détaillées) 

 

Résultats : Les biais limite adoptés, en l’absence de spécifications des sociétés savantes, 

sont ceux définis par Probioqual pour son programme EEQ.  

 

Pour la 25OHD : 
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Pour la 1,25OH2D : 

 

 

Les échantillons C1 et C2 en 25OHD, et les échantillons Probioqual en 1,25OH2D présentent 

une erreur systématique notable respectivement négative et positive. Ceci pourrait être dû 

aux changements des lots de réactifs au cours du temps ou aux conditions de reconstitution 

des échantillons. 

Les cibles sont néanmoins à chaque fois incluses dans l’intervalle de référence (moy+/- 2ET) 

de nos CIQ et les biais relevés sont inférieurs aux limites choisie (moyenne du groupe de 

pairs). 

Une analyse des facteurs influençant le rendu des résultats doit être poursuivi dans une 

logique d’amélioration continue afin de permettre une meilleure justesse des résultats. 

 

Conclusion : Résultats conformes aux limites fixées par le laboratoire. 

4- Evaluation de l’exactitude  

 

Définition : « L’exactitude est définie comme l’étroitesse de l'accord entre une valeur 

mesurée et la valeur vraie d'un mesurande. » (7) 

 

Mode opératoire : L’exactitude a été déterminée à partir des résultats des EEQ (analysés 

une seule fois) en comparant la valeur trouvée à la valeur cible attendue : dans notre cas la 

moyenne des participants et/ou du groupe de pairs, assimilée à la valeur vraie (v) de 

l'échantillon testé.  

L’écart observé quantifie l’inexactitude, exprimée en pourcentage de la valeur cible : 

Biais (%) = (x-v)*100/v 

Où : x : valeur obtenue au laboratoire ; v : moyenne du groupe de pairs assimilée à la valeur vraie. 

 

Pour chaque niveau de concentration, le biais obtenu est comparé à un biais limite établi par 

le fournisseur des EEQ. 

Pour ce faire, nous participons à deux programmes EEQ: Probioqual (12 enquêtes/an) et 

DEQAS (4 enquêtes/an avec 5 échantillons/enquête). 
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Ce dernier est un contrôle international basé sur l’utilisation de « vrais » sérums contenant 

de la 25OHD endogène. C’est le seul permettant de comparer les résultats des différents kits 

entre eux. En effet, il est aujourd’hui admis que, en raison de la nature hydrophobe de la 

molécule de 25OHD induisant d’importants effets « matrices » (16), la comparaison de 

techniques de dosages de 25OHD ne doit pas se faire à partir d’échantillons contenant de la 

25OHD exogène (« spikedsamples »). 

 

Les résultats sont détaillés en annexe 7 et concernent la période allant du 01/05/2017 au 

31/08/2018. 

 

Conclusion : Résultats aux limites fixées par le laboratoire. 

 

5- Calcul de l’incertitude de mesure  

 
Définition : La norme NF EN ISO 15189 (9) précise que « le laboratoire doit déterminer 

l’incertitude de mesure de chaque procédure de mesure dans la phase analytique utilisée 

pour consigner les grandeurs mesurées sur les échantillons des patients […] et 

régulièrement examiner les estimations d’incertitude de mesure » (cf. §5.5.1.4). De plus, les 

composantes d’incertitude de la phase analytique pour chaque mesurande doivent être 

établis (cf. tableau de maîtrise des risques du document SH FORM 43). Un calcul 

d’incertitude doit en outre être déterminé pour les paramètres quantitatifs (cf. SH REF 02) 
(10). 

 

Mode opératoire : Nous avons utilisé le logiciel Kalilab® pour le calcul de l’incertitude de 

mesure. 

La méthode d’évaluation de l’incertitude de mesure repose sur l’exploitation des données 

des CIQ et EEQ. 

L’incertitude composée U(c) est définie comme étant la somme des incertitudes type : 

U(c) = √ [u2 (CIQ) + u2 (EEQ)]  ou  

Avec : u2 (CIQ) : représente la variance (carrée de l’écart type) des résultats du CIQ pendant une 

longue période ; u2 (EEQ) : variance liée à la justesse (biais) 

CV : coef. De variation des CIQ, M : Moyenne des CIQ. E : Moyenne des biais (en valeur 

absolue), σ:écart-type des biais. 

 

L’incertitude élargie est définie par la formule : U=U(c) x 2 (avec k=2) 

 

L’expression de l’incertitude de mesure sur les différents niveaux est définie comme suit : 
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Pour la 25OHD : 

Niveau bas : 25OHD =19.34 +/- 3.25 ng/ml (soit 16.81%) 

Niveau moyen : 25OHD = 51.71 +/- 8.83 ng/ml (soit 17.07%) 

Niveau haut : 25OHD = 69.49 +/- 10.96 ng/ml (soit 15,77%) 

 

Pour la 1,25OH2D : 

Niveau bas : 1,25OH2D = 11.43 +/- 4.53 pg/ml (soit 39.59%) 

Niveau moyen : 1,25OH2D = 43,75 +/- 9,50 pg/ml (soit 21,71%) 

Niveau haut : 1,25OH2D = 71.51 +/- 18.71 pg/ml (soit 26.17%) 

 

6- Comparaison de méthode  

 

Définition : « Le laboratoire pourra comparer les résultats d’une méthode en cours de 

vérification, soit à la méthode précédemment utilisée, soit à la méthode automatisée. Il 

évaluera alors l’impact des discordances éventuelles. » (7) 

 

Mode opératoire : La méthode de référence pour le dosage de la vitamine D est depuis 

quelques années la LC/MS-MS. Plusieurs études ont évalué la corrélation de ces dosages 

sur le Liaison XL en comparaison à la LC/MS-MS (5) (11) (12) avec des résultats acceptables. 

Pour notre part, et pour plus de rigueur, nous avons procédé à une comparaison entre les 

résultats obtenus avec l’automate Liaison XL DiaSorin® d’un côté, et ceux obtenus sur 

l'automate anciennement utilisé au laboratoire: IDS Isys® (réalisant également un dosage en 

chimiluminescence, mais utilisant un anticorps lié à un dérivé acridinium et un substrat 

magnétique). Ceci a été réalisé en Septembre 2018, donc avec de nouveaux kits Isys, 

potentiellement différents de ceux utilisés anciennement. 

 

Pour ce faire, nous avons analysé 59 échantillons de patients, prélevés sur tube sec, en 

dosant pour chacun des échantillons, simultanément la 25OHD et la 1,25OH2D, et ceci sur 

les deux automates. 

Nous avons choisi des échantillons déjà dosés sur Liaison XL, que nous avons sélectionnés 

et repassé (en une seule série) sur l'automate anciennement utilisé, après avoir établie une 

calibration et des contrôles de début et fin de série. 

Les échantillons ont été choisis de telle sorte à représenter l’ensemble de l’étendue de 

mesure des deux analytes. Les patients présentant des concentrations élevés en 25OHD 

et/ou 1,25OH2D étant moins représentés, nous avons récupéré des sérums sur les 3 

derniers mois (une dizaine pour chaque analyte) présentant cette plage de mesure. 
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De ce fait le délai entre les deux évaluations varie de quelques jours à 3 mois (pour les 

échantillons élevés) correspondant à la durée de stabilité documentée à -20°c. Tous les 

échantillons traités ont été décongelés une seule fois depuis leur passage sur Liaison XL, à 

l'occasion de leur dosage sur Isys. 

 

Résultats : La corrélation entre les deux méthodes (et pour les deux analytes) a été évaluée 

par la méthode des moindre rectangles, par le logiciel Kalilab®.  

Les données des droites de régression obtenues sont: 

- Pour la 25OHD: y = 0.809 x + 3.73 avec r=0.91 

- Pour la 1,25OH2D: y = 0.908 x + 7.633 avec r=0.967 

Les résultats détaillés sont décrits en annexe 8. 

 

Deux échantillons présentent des concentrations très élevées en 1,25OH2D  sur Isys par 

rapport à celles trouvées sur le Liaison XL. Après investigation  il s'est avéré que les patients 

en question étaient traités par la biotine; élément qui intervient dans le processus analytique 

sur Isys (anticorps couplés au complexe streptavidine/biotine) et qui est connu pour interférer 

avec les dosages de la 1,25OH2D. Ces points aberrants ont été exclus de l'analyse. 

 

Conclusion : Bonne corrélation entre les deux méthodes 

 

7- Intervalle de mesure 

 

Définition : « L’étendue de mesure comprend la limite de détection, la limite de 

quantification et la limite supérieure de linéarité. » (7) 

Limite de détection (LD): Il s'agit du plus petit signal exprimé en quantité ou en concentration 

qui peut être distingué avec une probabilité donnée d'un blanc de réaction réalisé dans les 

mêmes conditions. 

Pour l’estimer on peut effectuer 30 mesures successives du blanc de réaction (dépourvu de 

l’analyte à doser). La limite de détection correspond à trois fois l’écart type des mesures du 

blanc. 

Limite de quantification (LQ): La limite de quantification correspond à la plus petite valeur 

mesurée exprimée en concentration, fournie avec un niveau de fiabilité acceptable et 

d'incertitude connue. La limite de quantification est la plus petite valeur qui peut être fournie 

pour un échantillon de patient. Elle peut être calculée de la même façon que la LD, elle peut 

donc correspondre à dix fois l’écart type des mesures du blanc. 
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Limite de linéarité (LN): Après la dilution d'un échantillon de concentration très élevée, les 

résultats obtenus permettront de vérifier l’existence d’une relation linéaire entre les dilutions 

effectuées et les concentrations observées. La limite supérieure de linéarité est la valeur de 

mesure la plus haute étant encore incluse dans le domaine de linéarité de la méthode. Elle 

indique la limite de quantification permettant de définir, avec la LQ le domaine de mesure de 

la méthode. 

 

Mode opératoire : S’agissant de kits certifiés CE, nous avons adopté les données obtenues 

par le fournisseur (voir annexes 1 et 2) : 

Les domaines de mesure sont respectivement de 4 à 150 ng/ml pour la 25OHD, et de 5 à 

200 pg/ml pour la 1,25OH2D. 

Toute valeur inférieure à la LQ est rendue :<4 ng/ml ou <5 pg/ml selon le cas. 

Pour toute valeur supérieure à la LN : L’échantillon sera repassé (au ¼ ou au 1/3 

respectivement) après une dilution avec le diluant correspondant. 

 

8- Etude des interférences  

 

Définition : « Une méthode ‘sélective’ ou ‘spécifique’ permet le dosage d’un analyte sans 

interférence dans une matrice complexe. Des substances dites ‘interférentes’ altèrent le 

signal de mesure pouvant entraîner des résultats erronés » (7) 

 

Mode opératoire : S’agissant de kits certifiés CE, nous avons adopté les données obtenues 

par le fournisseur : 

De manière générale, les dosages immunologiques peuvent être faussés par la présence 

d’anticorps hétérophiles dans l’échantillon analysé. Une attention particulière est à avoir pour 

les patients exposés à des animaux ou à des produits à base de sérums animaux.  

Les principales situations cliniques pouvant donner lieu à une interférence analytique sont 

exposés dans le tableau suivant : Le seuil d’interférence est défini comme étant la quantité 

minimale du composé donnant lieu à un résultat de l’analyse différent de plus de 10% de 

celui obtenu pour un échantillon exempt de ce composé : (voir annexe 1 et 2). 
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Tableau 2 : Principales causes d’interférences analytiques : 

 25OHD 1,25OH2D 

Hémolyse 200 mg/dl d’hémoglobine 300 mg/dl d’hémoglobine 

Lipémie 589 mg/dl de triglycérides 3000 mg/dl de triglycérides 

Ictère 40 mg/dl de bilirubine totale 

40 mg/dl de bilirubine conjuguée 

40 mg/dl de bilirubine totale 

40 mg/dl de bilirubine conjuguée 

Cholestérol 301 mg/dl 400 mg/dl 

Acide urique 20 mg/dl 20 mg/dl 

 

Les échantillons hémolysés (>= 2 croix d’hémolyse) ne sont pas acceptés pour le dosage de 

la vitamine D. 

Aussi, Les anticorps utilisés ne faisant pas la différence entre les vitamines D2 et D3, il 

existe une réaction croisée de 100% entre ces deux formes, ce qui d’un point de vue clinique 

ne présente pas souci majeur. 

Il existe néanmoins une réaction croisée de la 1,25OH2D2 et de la 1,25OH2D3 sur le dosage 

de la 25OHD (6,7% et 9,3% respectivement). Ce phénomène est négligeable dans le sens 

opposé (<0,1%). Cette donnée doit être prise en considération dans l’interprétation clinique 

du bilan phosphocalcique, mais reste néanmoins peu signifiante dans les valeurs basses. 

 

9- Evaluation de la contamination 

 

Définition : « Des phénomènes de contamination peuvent être observés lors de l'utilisation 

de systèmes analytiques, notamment au niveau des systèmes de pipetage des échantillons 

(contamination inter échantillons) et de distribution des réactifs (contamination inter-

réactifs). » (7) 

 

Mode opératoire : Un test de récupération a été réalisé par le fournisseur. Il a consisté à 

mélanger des échantillons fortement concentrés avec des échantillons faiblement concentrés 

selon des rapports 1:2, 1:1 et 2:1. Les valeurs observées ont ensuite été comparées aux 

valeurs escomptées afin de déterminer la récupération en %.  

La récupération moyenne a été de 93% pour la 25OHD et de 94% pour la 1,25OH2D. 

Nous en déduisons l’absence de phénomène de contamination inter-échantillons sur nos 

plages de mesures (voir annexes 1 et 2). 
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Concernant la contamination inter-réactif ; étant donné que nous utilisons les mêmes réactifs 

pour le même dosage, on peut considérer cette influence nulle. 

 

10-  Robustesse et stabilité des réactifs 

 

Définition : « La robustesse d’une procédure d’analyse est une mesure de sa capacité à ne 

pas être affectée par des variations faibles, mais délibérées, des paramètres de la méthode. 

La robustesse fournit une indication sur la fiabilité de la méthode dans les conditions 

normales d'utilisation ». (7) 

 

Mode opératoire :S’agissant d’une méthode développée par le fournisseur, et non en 

interne, nous ne sommes pas tenus d’étudier les facteurs pouvant affecter l’analyse en 

question. 

Les réactifs pour les dosages de la 25OHD et de la 1,25OH2D sont stables à 2-8°c jusqu’à la 

date de péremption, et pendant 4 semaines une fois ouverts (voir annexes 1 et 2). 

 

11- Détermination de l’intervalle de référence : 

 

Définition : « L’intervalle de référence et les seuils de décision médicale seront définies et 

documentés par le laboratoire, en fonction de l’âge, du sexe, ... et devront être adaptées à 

l’usage des résultats par les cliniciens en pratique courante ». (7) 

 

Mode opératoire : Les intervalles de références sont choisis par notre laboratoire, en 

rapport avec l'état de l'art et en prenant en compte la spécificité pédiatrique de notre hôpital, 

et ceci en concertation avec les endocrinologues. 

 

L’établissement des valeurs de référence de 25OHD a fait couler beaucoup d’encre ces 10 

dernières années. En effet, il est maintenant consensuel de ne pas utiliser la méthode 

habituelle dite « population-based reference values » pour la 25OHD (14) (16). Il faut en fait 

estimer la concentration de 25OHD au-dessous de laquelle il peut exister des effets 

délétères d’un manque de vitamine D, ou au-dessus de laquelle on peut bénéficier d’effets 

(classiques et non-classiques) de la vitamine D. Cette méthode est appelée « health-based 

reference values ». 

La majorité des experts(14) (15) considèrent aujourd’hui qu’elles sont de 30 à 60 ng/ml soit 75 à 

150 nmol /L. 
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La détermination des valeurs de référence pour la 1,25OH2D a été réalisée en analysant les 

résultats de sujets considérés comme sains, prélevés sur une période incluant l’été et l’hiver, 

avec des valeurs de PTH, calcémie, phosphorémie et TSH normales.  

Une centaine de sérums (par tranche d’âge) ont été analysés. L’intervalle de référence est 

l’intervalle comprenant 95% des sérums testés. Il est représenté par la moyenne +/- 2 écarts 

types. 

Sur une population pédiatrique canadienne (12) étudiée, les valeurs de références en 

1,25OH2D sont comparables aux nôtres, mais légèrement plus élevées (les taux de vitamine 

D compatibles avec une bonne santé tiennent compte de la latitude et de l’ensoleillement 

entre autres) 

 

Les valeurs de référence de notre laboratoire sont : 

- Pour la 25OHD : 30 à 60 ng/ml 

(Entre 20 et 30 ng/ml : insuffisance ; entre 10 et 20 ng/ml : déficit ; <10 ng/ml : carence) 

- Pour la 1,25OH2D : - Nourrissons : 30 – 150  pg/ml  

                                   - Enfants : 30 –   80  pg/ml  

                                   - Adolescent : 30 – 120  pg/ml  

                                    - Adultes : 15 –   60  pg/ml 
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IV : Analyse et interprétation 

 
Le dosage de la vitamine D est un élément important du bilan phosphocalcique, tant 

l’interprétation clinique et la prise en charge thérapeutique reposent sur ce dosage, en 

association avec d’autres paramètres comme la PTH. 

La méthode CLIA (chimioluminescence) sur Liaison XL a été choisie dans une démarche 

d’amélioration continue, ayant montré dans la littérature (5,8,11,12) une  bonne fidélité, justesse 

et exactitude et une bonne corrélation par rapport à la méthode de référence. 

Cette méthode automatisée, avec des kits marqués CE, peu sensibles à la biotine, et avec 

des programmes de contrôles réunissant un groupe de pairs assez important, nous a permis 

de mener à bien cette évaluation, malgré l’absence de spécifications des sociétés savantes. 

 

Sur un plan personnel, ce travail m’a permis d’affiner mes compétences en termes 

d’évaluation des méthodes analytiques. J’ai également mieux cerné l’importance de la 

maîtrise  du dosage hormonal, notamment en pédiatrie, et des risques pouvant influencer ce 

dosage, pour permettre une prise en charge plus adaptée, surtout dans certaines 

pathologies pédiatriques rares où les marqueurs biologiques sont très importants pour le  

diagnostic et le suivi. 

Ce travail m’a également permis, de m’insérer dans une équipe de professionnels, et de 

gérer un projet qualité en association avec les différents acteurs du laboratoire, mais 

également avec les fournisseurs et les instances réglementaires. 

 

V : Conclusion 

 

Le dosage de la vitamine D sur Liaison XL est réalisé dans notre laboratoire depuis deux 

ans. Il a démontré de bonnes performances analytiques, détaillées dans ce rapport. 

La méthode sera soumise à accréditation pour la prochaine visite du COFRAC. 
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Résumé 

 

 

 

En accord avec la norme NF EN ISO 15189, et pour atteindre notre objectif d’accréditation à 

100% en 2020, Le LBM de l’hôpital Necker - Enfants malades a initié un certain nombre de 

dossiers de vérification/validation de méthode à présenter au COFRAC.  

 

Le dossier de vérification de méthode (portée A) pour le dosage de la vitamine D comprend 

une vérification de ces performances sur site et préalablement à la partie expérimentale, 

certaines étapes doivent être réalisées par le laboratoire, en particulier une étude 

bibliographique. Celle-ci constitue la première partie de ce travail. 

 La seconde partie décrit les essais effectués avec une méthode de dosage quantitative de 

type portée A. Apres la réalisation des différentes étapes expérimentales incluant l’étude de 

la répétabilité, de la reproductibilité, l’inexactitude et de l’intervalle de référence, nous 

pouvons conclure que les performances de la méthode sont satisfont aux exigences 

annoncées et souhaitées par notre laboratoire pour le dosage de la vitamine D sérique. 

Cette expérience m’a permis d’affiner mes compétences en validation de méthodes 

analytiques, notamment dans le domaine de l’hormonologie pédiatrique. 
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Annexe 1 :  Fiche technique LIAISON 25 OH Vitamin D total assay 

 



D.U. Assurance Qualité au laboratoire de biologie médicale. Vérification de méthode : Dosage de la vitamine D sur Liaison XL. A. AIT BACHIR. Année 2017-2018  33 

 

 

 

 



D.U. Assurance Qualité au laboratoire de biologie médicale. Vérification de méthode : Dosage de la vitamine D sur Liaison XL. A. AIT BACHIR. Année 2017-2018  34 

 

 

 



D.U. Assurance Qualité au laboratoire de biologie médicale. Vérification de méthode : Dosage de la vitamine D sur Liaison XL. A. AIT BACHIR. Année 2017-2018  35 

 

 

 



D.U. Assurance Qualité au laboratoire de biologie médicale. Vérification de méthode : Dosage de la vitamine D sur Liaison XL. A. AIT BACHIR. Année 2017-2018  36 

 

 

 



D.U. Assurance Qualité au laboratoire de biologie médicale. Vérification de méthode : Dosage de la vitamine D sur Liaison XL. A. AIT BACHIR. Année 2017-2018  37 

 

 

 



D.U. Assurance Qualité au laboratoire de biologie médicale. Vérification de méthode : Dosage de la vitamine D sur Liaison XL. A. AIT BACHIR. Année 2017-2018  38 

 

 

 



D.U. Assurance Qualité au laboratoire de biologie médicale. Vérification de méthode : Dosage de la vitamine D sur Liaison XL. A. AIT BACHIR. Année 2017-2018  39 

 

 

 



D.U. Assurance Qualité au laboratoire de biologie médicale. Vérification de méthode : Dosage de la vitamine D sur Liaison XL. A. AIT BACHIR. Année 2017-2018  40 

 

 

 

 



D.U. Assurance Qualité au laboratoire de biologie médicale. Vérification de méthode : Dosage de la vitamine D sur Liaison XL. A. AIT BACHIR. Année 2017-2018  41 

 

 



D.U. Assurance Qualité au laboratoire de biologie médicale. Vérification de méthode : Dosage de la vitamine D sur Liaison XL. A. AIT BACHIR. Année 2017-2018  42 

 

 

 

 
 



D.U. Assurance Qualité au laboratoire de biologie médicale. Vérification de méthode : Dosage de la vitamine D sur Liaison XL. A. AIT BACHIR. Année 2017-2018  43 

 

 

Annexe 2 : Fiche technique LIAISON XL 1.25 dihydroxyVitamin D 
total assay
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Annexe 3 : Maitrise des risques 
MAITRISE DES RISQUES 

(Echelle de criticité : Fréquence x Gravité x Détectabilité. Chacun côté de 1 à 3, décrite dans SH GTA 06). 
Indice critique : supérieur à 8. 

5M Points critiques 
Echelle 
de 
criticité1 

Eléments à maîtriser 

Moyens de maitrise (formation du personnel, vérification 
expérimentale, jeux d’essai, …) / Documents (procédure, 
instruction, enregistrement, …)avec les références du 
SMQ du laboratoire 

M
a

ti
èr

e 
(é

ch
an

ti
llo

n
s

) 

Identité 1x3x3 :9 Formation et 
information du 
personnel 

- Guide des bonnes pratiques d’identification du patient 
(hôpital Necker)  

- Chartre d’identification des patients  
- Conduite à tenir en cas d’erreur d’identification : NE-PBPS-

QUAL-PG-001 
- Guide des bonnes pratiques d’identification du patient NE-

PBPS-QUAL-PG-001-02] 
- Procédure de fusion des doublons par les admissions : NE-

PBPS-INF-MO-005. 
Préparation du 
patient 

1x1x1 : 
1 

Information des 
patients et préleveurs 

- Manuel de prélèvement + Banque d’Information Biologique 
(BIB) sur l’intranet 

- Réunion d’habilitation des préleveurs du service 
d’endocrinologie. 

- Conditions préanalytiques des analyses NE-EXPF-PRE-
DE-001 

- Feuille de demande comportant les conditions de 
prélèvement et de transport : NE-EXPF-PLUS-DE-071 

- Enregistrement de l’heure du prélèvement et de l’heure 
d’arrivée au laboratoire. 

- Processus général de réalisation d'un examen de biologie 
médicale NE-PBPS-QUAL-MO-005 

- Transport des échantillons biologiques par pneumatique : 
NE-PBPS-LOGI-PG-001 

- Contrat de maintenance des pneumatiques 
- Gestion des échantillons biologiques à la réception 

centralisée des laboratoires : NE-PBPS-PRE-PG-003 
- Procédure de Réception et gestion des échantillons 

biologiques au laboratoire des explorations Fonctionnelles: 
NE-EXPF-PRE-PG-001 

- Procédure de Traitement d’une non-conformité 
préanalytique : NE-EXPF-PRE-PG-002 

Type de 
contenants 

1x2x1 : 
2 

Formation des 
préleveurs 

Nature et 
volume de 
l’échantillon 

1x4x1 : 
4 

Contrôle à réception 
Natur du 
prélèvement : 
sérum++ 

Délai et 
température 
avant traitement 
analytique 

3x2x1 : 
6 

Gestion logistique 
(navettes, enceintes 
de transport) 

Prétraitement : 
centrifugation, 
… 

1x1x1 :1 
 
 
 
 
2x3x1: 6 

Conditions de 
centrifugation 
 
 
 
 
Aliquotage des tubes 
secondaires 

- Procédure d’entretien des centrifugeuses : NE-PBPS-EHS-
PG-029 

- Contrôle annuel des centrifugeuses 
- un seul programme de centrifugation pour tous les tubes. 
 
- Formation du personnel aux conditions préanalytiques :  

Conditions préanalytiques des analyses NE-EXPF-PRE-
DE-001 

- Questionnaire d’habilitation préanalytique. A la réception 
des E.F. NE-EXPF-PRE-DE-006 

 
Interférences 1x3x2: 6 Informations 

thérapeutiques à 
obtenir : interférence 
possible de la vitamine 
D exogène 

Feuille de demande comportant les renseignements 
thérapeutiques pertinents sous forme de cases à cocher réf 
FDD 

                                                 
1
A préciser par le laboratoire, par exemple 1 non critique – 5 très critique ;  
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MAITRISE DES RISQUES 
(Echelle de criticité : Fréquence x Gravité x Détectabilité. Chacun côté de 1 à 3, décrite dans SH GTA 06). 

Indice critique : supérieur à 8. 

5M Points critiques 
Echelle 
de 
criticité1 

Eléments à maîtriser 

Moyens de maitrise (formation du personnel, vérification 
expérimentale, jeux d’essai, …) / Documents (procédure, 
instruction, enregistrement, …)avec les références du 
SMQ du laboratoire 

M
ili

eu
 

Conditions de 
conservation 
des échantillons 
(-15 à -25°c) 

1x2x1: 2 Stabilité des analyses  Instructions de conservation 
- Conditions préanalytiques des analyses NE-EXPF-PRE-DE-
001                                                                                               
- Conservation post analytique des analyses : NE-EXPF-
POST-DE-001                                                                                  
- Stabilité des analyses : NE-EXPF-PRE-DE-004 
Enregistrements métrologiques 
-Procédure de gestion des enceintes thermostatées : NE-
PBPS-METRO-PG-001 
-Conduite à tenir en cas de panne des enceintes  
thermostatéesaux explorations fonctionnelles : NE-EXPF-
METRO-PG-001 (de 8h30 à 17h du L au V) 
- Conservation dans des enceintes thermostatées 
cartographiées, et équipées avec sonde étalonnée Cofrac, 
dont les alarmes sont gérées dans le logiciel Oceasoft.  
Relevé manuel par le technicien du lundi au vendredi avant la 
1ere ouverture de l’enceinte. 

Conditions de 
conservation et 
d’utilisation des 
réactifs (2-8°c) 

1x2x1: 2 Métrologie/suivi des 
enceintes 

Conditions de 
conservation 
des CIQ et EEQ 
avant 
reconstitution (2-
8°c) 

1x2x1: 2 

Exigences 
environnemental
es pour le 
matériel (18-
32°c) 

1x1x1: 1 Conditions 
environnementales 
 
 
Pas de lumière directe 

Exigences / manuel d’utilisation du fournisseur 
- Respect des spécifications d’installation de l’automate 
Liaison DIASORIN                                                                           
- Climatisation                                                                                 
- Filtres sur les vitres 
Enregistrements des conditions environnementales 
-Relevé et suivi de la  température de fonctionnement de 
l’automate par relevé manuel au moment de l’analyse, par 
sonde Océasoft 
-Enregistrement et vérification dans le fichier de suivi des 
contrôles internes : NE-EXPF-PLUS-DE-051 

Entretien des locaux -Procédure générale de tri et d’élimination des déchets : NE-
PBPS-EHS-PG-007 
-Procédure Entretien d’un plan de travail : NE-PBPS-EHS-PG-
002 

  

Qualité de l’eau  Non applicable Non applicable 

Surveillance des 
dérives 

1x3x2: 6 Périodicité des 
maintenances 
Maîtrise des 
équipements (suivi 
métrologique, 
raccordement, …) 

Enregistrements des maintenances  
- Procédure gestion des équipements : NE-PBPS-METRO-
PG-006 
- Suivi dans Kalilab 
 
Traçabilité métrologique, CIQ/EEQ 
- Procédure de Maitrise de la qualité des analyses par la 
gestion des CIQ et EEQ : NE-EXPF-PLUS-PG-003 
- Conduite à tenir en cas de mauvais résultat du CIQ : NE-
EXPF-PLUS-MO-004 
- Fichier de suivi des CIQ : CQ-HORMO-AAAA.xls : NE-
EXPF-PLUS-DE-051 
- Suivi des performances d’une méthode : NE-EXPF-PLUS-
DE-066 
- Procédure de Gestion et  vérification des fichiers de calculs : 
NE-PBPS-INF-PG-005 
- Procédure de Gestion des contrôles de qualité (CIQ, EEQ, 
CIL) : NE-PBPS-QUAL-PG-014 
 

Contamination 1x2x1 :  
2 

Respect des 
conditions opératoires 
du fournisseur 

 
Vérification expérimentale 

Informatique 
embarquée 

1x3x1 :  
3 

Paramétrage, 
étalonnage,  
connexions, archivage 
des données, … 

- Suivi des versions du logiciel embarqué de l’automate  
- Enregistrements de dossiers tests pour vérification des 
connexions 
- Passage des CQI après changement de version du logiciel 
- Fiche de suivi des versions de logiciel : NE-EXPF-PLUS-DE-
065 
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MAITRISE DES RISQUES 
(Echelle de criticité : Fréquence x Gravité x Détectabilité. Chacun côté de 1 à 3, décrite dans SH GTA 06). 

Indice critique : supérieur à 8. 

5M Points critiques 
Echelle 
de 
criticité1 

Eléments à maîtriser 

Moyens de maitrise (formation du personnel, vérification 
expérimentale, jeux d’essai, …) / Documents (procédure, 
instruction, enregistrement, …)avec les références du 
SMQ du laboratoire 

M
at

ér
ie

l (
ré

ac
ti

fs
) Conservation et 

conditions 
d’utilisation des 
réactifs 

1x2x1 :2 Respect des 
préconisations du 
fournisseur 
 
 
 
 
Métrologie des 
enceintes 
(cartographie et suivi 
des températures) 

Fiches fournisseur 
-Vérification de la version de la fiche technique (Suivi dans 
Kalilab) 
-Alerte mail organisée par le fournisseur pour toute 
modification du matériel ou d’un réactif (enregistrement des 
adresses mail des référents) 
 
Traçabilité métrologique 
(voir plus haut) 

Gestion des 
stocks 

1x3x1 :3 Acceptation à 
réception des réactifs 
Gestion des stocks et 
approvisionnement 

- Procédure de gestion des stocks : NE-PBPS-LOGI-PG-004 
- Suivi des stocks (entrée – sortie) dans SAP et traçabilité des 
lots utilisés 
- Conduite à tenir en cas de rupture de stock ou de panne 
d’automate NE-EXPF-PLUS-PG-002 
-Vérification de la date de péremption et date limite 
d’utilisation après ouverture 
 

Reconstitution 
des réactifs, 
étalons, 
contrôles 

1x3x2 : 
6 

Métrologie des 
pipettes  
Respect du mode 
opératoire de 
reconstitution  (CIQ 
Probioqual à 
reconstituer avec de 
l’eau distillée, 
aliquotés et conservés 
à -20°c) 

Instructions de reconstitution et de stabilité : 
- Mode opératoire : Dosage de la 25OH et de la 1 25(OH)2 D 

sur le Liaison XL: NE-EXPF-AXE P-MO-011 
- Fiche technique Liaison 25OH Vit D total Assay : NE-
EXPLF- AXE P-DX-018 
- Consignes de reconstitution et de conservation des CIQ : 
NE-EXPF-PLUS-DX-018 

- - Procédure de gestion des pipettes : NE-PBPS-METRO-
PG-011 

M
ét

h
o

d
e 

Limites de la 
méthode 
(détection, 
quantification, 
linéarité, 
interférences, 
…) 

1x2x1 : 
2 

Maitrise analytique sur 
site 
 

- Mode opératoire : Dosage de la 25OH et de la 1 25(OH)2 D 
sur le Liaison XL: NE-EXPF-AXE P-MO-011 

- Fiche technique Liaison 25OH Vit D total Assay : NE-
EXPLF- AXE P-DX-018 
- Instruction technique : identification d’une interférence : NE-
EXPF-PLUS-MO-005 
-Tableau des caractéristiques des dosages NE-EXPF-PLUS-
DE-030 
 

Causes 
d’incertitude de 
mesure 

1x2x1 : 
2 

Calcul des incertitudes 
de mesure  

Calculs d’incertitude de mesure certifiés dans le logiciel 
Kalilab® 
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MAITRISE DES RISQUES 
(Echelle de criticité : Fréquence x Gravité x Détectabilité. Chacun côté de 1 à 3, décrite dans SH GTA 06). 

Indice critique : supérieur à 8. 

5M Points critiques 
Echelle 
de 
criticité1 

Eléments à maîtriser 

Moyens de maitrise (formation du personnel, vérification 
expérimentale, jeux d’essai, …) / Documents (procédure, 
instruction, enregistrement, …)avec les références du 
SMQ du laboratoire 

M
ai

n 
d’

œ
uv

re
 (P

er
so

nn
el

) 

Compétence et 
maintien de 
compétence du 
personnel 

2x3x1 : 
6 

Formation et 
évaluation des 
compétences du 
personnel, plan de 
formation 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Disponibilité du 
personnel pour 
assurer le respect de 
la procédure  
 
 
 
Connaissance des 
risques chimiques et 
biologiques 
 
 

Enregistrements des compétences du personnel 
- Gestion du personnel non médical (NE-PBPS-CADRE-PG-

010) 
- Parcours d’intégration d’un nouveau personnel médical et 

paramédical (livret d’accueil du laboratoire de Biologie : NE-
PBPS-QUAL-MO-001) 

- Parcours de formation du personnel non médical : NE-
PBPS-CADRE-DE-009 

- Personnel habilité  pour la préparation des tubes 
secondaires ; grille d’habilitation (et réhabilitation) d’un 
agent de réception, d’un technicien de labo : NE-EXPF-
CADRE-DE-004 et NE-EXPF-CADRE-DE-001) 

- Connaissance des modes opératoires : suivi des 
attestations de lecture dans Kalilab. 

- Staff sur le contrôle de qualité au laboratoire (Questionnaire 
CQI-EEQ : NE-EXPF-PLUS-DE-053) 

- Matrice des compétences NE-EXPF-PLUS-DE-046 
- Suivi du maintien des compétences : NE-EXPF-PLUS-DE-

062 
- Staff sur le contrôle de qualité au laboratoire 
 
 
- Matrice des compétences : NE-EXPF-PLUS-DE-046 
- Planning du personnel non médical : NE-EXPF-CADRE-

DE-002 
 
 
 
 
- Fiches de données de sécurité à disposition. 
- Conduites à tenir face aux risques chimiques et biologiques 
à disposition (formation sur site ou e-learning (Kaptitude®)) 
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MAITRISE DES RISQUES 
(Echelle de criticité : Fréquence x Gravité x Détectabilité. Chacun côté de 1 à 3, décrite dans SH GTA 06). 

Indice critique : supérieur à 8. 

5M Points critiques 
Echelle 
de 
criticité1 

Eléments à maîtriser 

Moyens de maitrise (formation du personnel, vérification 
expérimentale, jeux d’essai, …) / Documents (procédure, 
instruction, enregistrement, …)avec les références du 
SMQ du laboratoire 

 

Capacité 
d’analyse des 
résultats 
biologiques 

2x3x1 : 
6 

Validation biologique 
et prestation de 
conseil 
 
 
 
 
 
 
 
Valeurs de référence 
adaptées 
 
 
 
Obtention des 
renseignements 
cliniques et/ou 
thérapeutiques 

- Gestion du personnel médical : NE-PBPS-QUAL-PG-009 
- Parcours de formation du personnel médical : NE-EXPF-

PM-DE-002 
- Questionnaire d’habilitation validation PCa : NE-EXPF-AXE 

P-De-003 
- Planning de permanence des biologistes : NE-EXPF- 

PLUS-DE-069 
- Staff d’habilitation à la validation biologique « exploration du 

métabolisme phosphocalcique » 
- Interprétation de la 25OH avec les résultats de Biochimie 

concomitants (calcémie, phopshorémie, calciurie, 
phosphaturie, etc ) 

- Procédure de validation biologique et prestation de conseil : 
NE-PBPS-QUAL-PG-021 
 
 

- Etablissement sur le site des valeurs de référence dans une 
population non carencée en vit D  
- Livret des valeurs de référence en hormonologie : NE-

EXPLF-POST-DE-004 
 
- Feuille de demande comportant les informations cliniques 
indispensables sous forme de cases à cocher  
- Procédure de validation biologique et de prestation de 
conseil :NE-PBPS-QUAL-PG-021 
- Enregistrement des renseignements cliniques selon des 
codes attachés au dossier . (Liste des codes informatiques du 
labo des explos fonctionnelles : (NE-EXPF-PLUS-DE-045) 
- Staff d’analyse des dossiers (NE-EXPF-POST-DE-003) 
- Ajout d’un examen complémentaire dans le SGL : NE-EXPF-
PLUS-DE-038 
 

Transmission 
des résultats 
(biologiste + 
secrétaire) 
 
 

1x3x1 : 
3 

Qualité et délai de la 
transmission des 
résultats 

- Grille de qualification et du secrétariat : NE-EXPF-CADRE-
DE-003) 
- Procédure de transmission des résultats : NE-EXPF-PLUS-
PG-004 
- Vérification de l’intégrité et de l’exhaustivité des données 
transmises (NE-PBPS-INF-PG-003) 
- Liste de valeurs critiques à transmettre : NE-EXPF-POST-
DE-006 
- Imprimé fax service : NE-EXPF-SECR-DE-002 
- Convention de preuve pour transmission de résultats 
d'examens envoyés par fax : NE-PBPS-INF-DE-017-01 
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Annexe 4 : Analyse des données de répétabilité 

Pour la 25OHD : 

Pool bas Pool haut Patient 1 Patient 2 Patient 3 

N° 

passage 

Dosage 

(ng/ml) 

N° 

passage 

Dosage 

(ng/ml) 

N° 

passage 

Dosage 

(ng/ml) 

N° 

passage 

Dosage 

(ng/ml) 

N° 

passage 

Dosage 

(ng/ml) 1 7,59 1 29,5 1 17.3 1 42.1 1 62.2 

2 7,29 2 29,4 2 17.1 2 42.9 2 62.7 

3 7,4 3 30,2 3 17.9 3 42.9 3 61.8 

4 7,48 4 29,9 4 17.4 4 42.6 4 63 

5 7,22 5 29,6 5 17.4 5 42.2 5 63.7 

6 7,2 6 29,8 6 17.1 6 43.2 6 61.6 

7 7,25 7 31 7 17.7 7 43.1 7 63.3 

8 7,27 8 31,8 8 16.9 8 43 8 63.3 

9 7,12 9 29,9 9 17.4 9 43 9 62.5 

10 7,15 10 31,7 10 16.6 10 43.3 10 63.8 

11 7,2 11 30,8 11 17.5 11 43.4 11 64.7 

12 7,4 12 32,1 12 18.1 12 42.8 12 65.6 

13 7,16 13 31 13 17.4 13 43.6 13 64.3 

14 7,55 14 32,6 14 17.7 14 44.2 14 64.6 

15 7,42 15 32,4 15 16.8 15 43.5 15 62 

16 7,29 16 31,5 16 17.1 16 43.6 16 64.7 

17 7,13 17 30,3 17 17.2 17 42.2 17 63.3 

18 6,94 18 29,7 18 17.1 18 43.4 18 64.7 

19 7,29 19 29,4 19 16.9 19 42.7 19 63.6 

20 7,23 20 30,1 20 16.9 20 43.7 20 63.1 

21 6,92 21 30,3 21 17.2 21 45.1 21 64.2 

22 7,39 22 30,7 22 18 22 43.6 22 64.9 

23 7,57 23 30,6 23 17.8 23 44 23 63 

24 7,07 24 29,1 24 17.8 24 43.3 24 64.3 

25 6,57 25 31,4 25 18 25 45.3 25 64.3 

26 7,53 26 30,4 26 18.4 26 43.5 26 64.3 

27 7,52 27 30,1 27 18.3 27 43.8 27 63.7 

28 7,28 28 30,9 28 18.1 28 44.4 28 65.2 

29 7,26 29 31,5 29 18.6 29 44.3 29 67.3 

30 7,24 30 31,3 30 18.1 30 43.8 30 66.5 
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Pour la 1,25OH2D : 

Pool bas Pool haut 

N° 

passage 

Dosage 

(pg/ml) 

N° 

passage 

Dosage 

(pg/ml) 

N° 

passage 

Dosage 

(pg/ml) 

N° 

passage 
Dosage (pg/ml) 

1 33,1 17 35,9 1 62,7 16 63,5 

2 33,4 18 34,2 2 61,6 17 60 

3 35,6 19 35,9 3 63,9 18 61,1 

4 35,9 20 34,5 4 62,1 19 62 

5 34,9 21 36,8 5 63,3 20 60,1 

6 35 22 36 6 61,9 21 57,7 

7 34,4 23 34 7 64,1 22 65,3 

8 34,3 24 35 8 63 23 59,5 

9 35,6 25 35,5 9 60,3 24 62,3 

10 35,8 26 35,1 10 63,8 25 62,2 

11 34,2 27 36,9 11 59,3 26 62 

12 34,4 28 36,8 12 61,1 27 61,4 

13 35,5 29 35,6 13 62,6 28 62,3 

14 33 30 37,1 14 63,1 29 58,6 

15 34,7 31 35,5 15 63,3 30 62,7 

16 36,1       
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Annexe 5 : Analyse des données de reproductibilité 
 

25OHD 1,25OH2D 

 
 

  



D.U. Assurance Qualité au laboratoire de biologie médicale. Vérification de méthode : Dosage de la vitamine D sur Liaison XL. A. AIT BACHIR. Année 2017-2018  62 

 

 

Annexe 6 : Analyse des données de justesse 
 

Pour la 25OHD : 

date MV10 MV11 MV12   C1 C2 

 

date MV10 MV11 MV12   C1 C2 

18-déc 19,9 57,8 70,1   18,0 61,6 

 

02-mars 19,7 52,5 71,2 

 

16,4 54,6 

19-déc 19,1 56,3 69,4   16,5 53,1 

 

02-mars 19,6 54,9 69,3 

 

    

20-déc 20,8 57,7 73,5   16,7 54,3 

 

07-mars 19,6 53,9 71,7 

 

15,0 50,7 

21-déc 20,9 57,5 77,7   17,4 62,6 

 

07-mars 20,0 54,2 69,8 

 

17,5 57,0 

22-déc 21,0 59,1 79,5   16,5 57,8 

 

08-mars 19,4 52,3 67,7 

 

16,4 56,2 

27-déc 19,7 53,8 68,2   18,0 58,7 

 

08-mars 19,0 52,7 70,4 

 

18,1 57,0 

28-déc 20,6 59,0 78,5   18,8 61,4 

 

09-mars 20,6 55,5 65,2 

 

15,1 48,2 

29-déc 21,7 58,0 78,4   17,5 60,7 

 

09-mars 19,1 49,4 65,5 

 

14,9 53,3 

04-janv 18,7 56,2 79,5   16,5 57,1 

 

12-mars 19,3 52,8 67,2 

 

16,4 53,3 

05-janv 19,8 53,9 71,9   17,5 56,9 

 

12-mars 19,1 53,0 64,2 

 

17,0 54,3 

08-janv 18,9 55,1 74,4   15,4 51,7 

 

13-mars 17,4 49,5 59,3 

 

16,5 50,7 

09-janv 18,8 53,7 72,2   16,7 56,1 

 

14-mars 18,8 52,1 67,6 

 

18,0 54,8 

10-janv 19,4   65,5   16,4 55,2 

 

14-mars 20,6 57,0 71,6 

 

    

11-janv 19,1 54,5 69,3   19,1 58,2 

 

15-mars 18,4 52,6 66,3 

 

16,4 56,1 

12-janv 17,0 51,0 66,5   15,9 54,3 

 

15-mars 20,0 55,2 69,9 

 

    

15-janv 20,2 59,5 76,5   16,2 55,4 

 

16-mars 19,0 53,3 69,2 

 

16,5 54,9 

17-janv 19,4 57,8 74,3   17,5 61,3 

 

16-mars 20,6 57,4 77,5 

 

16,5 57,9 

18-janv 19,9 57,6 72,9   16,4 59,5 

 

19-mars 20,0 55,8 71,8 

 

17,8 57,5 

19-janv 18,6 53,6 71,0   16,4 55,7 

 

19-mars 20,7 58,5 70,1 

 

17,8 58,4 

22-janv 19,5 56,0 71,5   16,0 58,1 

 

20-mars 22,0 61,6 76,8 

 

16,2 55,0 

23-janv 19,1 54,3 72,4   16,6 54,7 

 

20-mars 21,1 61,6 78,9 

 

    

24-janv 19,7 51,5 66,4   16,7 53,9 

 

21-mars 19,0 53,1 68,5 

 

17,0 57,3 

24-janv 20,3 56,1 74,7       

 

21-mars 18,6 55,3 67,6 

 

    

25-janv 20,5 55,2 72,5   15,3 48,0 

 

22-mars 19,4 54,8 65,5 

 

17,8 58,4 

25-janv 19,0 51,3 65,9   16,5 52,1 

 

22-mars 18,9 54,6 69,3 

 

    

29-janv 20,0 54,4 72,9   17,1 58,7 

 

23-mars 19,9 51,0 68,7 

 

16,1 51,6 

29-janv 21,1 56,8 75,7   17,5 56,2 

 

23-mars 18,2 46,7 61,9 

 

17,7 57,3 

31-janv 21,1 58,5 74,6   17,9 60,2 

 

26-mars 19,9 50,3 67,4 

 

17,6 53,1 

31-janv 21,2 55,9 73,5   18,3 58,0 

 

26-mars 20,1 52,3 69,2 

 

    

02-févr 19,4 50,7 65,6   16,1 52,8 

 

27-mars 19,9 50,0 67,0 

 

17,6 50,4 

02-févr 19,5 52,7 63,7   16,9 51,3 

 

27-mars 19,5 46,9 70,4 

 

17,6 57,2 

07-févr 20,3 55,2 71,6   16,8 58,9 

 

28-mars 18,7 51,7 68,4 

 

16,3 51,8 

07-févr 20,7 57,0 76,8   18,1 59,0 

 

28-mars 21,1 55,1 72,7 

 

17,0 53,9 

09-févr 20,3 57,4 77,3   18,1 59,6 

 

29-mars 19,5 49,7 69,5 

 

16,9 53,5 

09-févr 21,7 57,9 73,5   17,3 59,1 

 

29-mars 18,8 49,0 67,9 

 

    

13-févr 20,9 54,6 73,6   18,8 57,7 

 

03-avr 18,7 48,9 66,9 

 

16,4 51,5 

13-févr 20,9 60,0 73,9       

 

03-avr 20,4 52,9 74,5 

 

15,4 51,9 

14-févr 18,1 50,5 65,6   16,3 53,2 

 

05-avr 17,8 49,2 65,7 

 

17,8 53,2 

14-févr 19,7 52,7 68,3       

 

05-avr 21,2 50,5 68,3 

 

    

15-févr 20,5 53,7 67,5   17,7 53,3 

 

06-avr 18,9 47,4 65,2 

 

16,0 52,6 

15-févr 18,9 52,3 79,0       

 

06-avr 19,3 50,6 66,2 

 

    

21-févr 21,7 58,4 81,1   15,1 53,7 

 

10-avr 19,6 52,9 77,5 

 

18,2 55,7 

21-févr 18,4 51,6 65,1       

 

10-avr 19,7 49,3 69,5 

 

17,3 49,6 

23-févr 19,6 54,9 69,7   15,2 48,2 

 

12-avr 18,6 47,2 61,2 

 

16,7 50,6 

23-févr 17,0 46,2 61,3   17,5 55,3 

 

12-avr 18,2 46,7 62,9 

 

    

27-févr 22,2 49,3 62,8   16,8 52,6 

 

13-avr       

 

16,1 49,4 

27-févr 20,0           

 

13-avr 17,4 49,2 65,0 

 

    

27-févr 23,3 60,7 81,4       

 

13-avr 19,4 47,0 67,5 

 

    

01-mars 19,0 49,9 70,8   17,6 58,0 

 

17-avr 18,6 48,0 66,9 

 

16,8 56,3 

01-mars 17,7 50,8 68,7 

 

    

 

17-avr 20,7 52,8 73,0 
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date MV10 MV11 MV12   C1 C2 

 

date MV10 MV11 MV12   C1 C2 

17-avr 19,7 51,1 72,7 

 

16,3 52,9 

 

19-juin 16,7 45,0 63,6 

 

16,4 47 

19-avr 18,8 48,1 68,9 

 

16,2 51,4 

 

20-juin 17,1 43,6 59,3 

 

15,8 48,2 

19-avr 19,1 50,0 69,7 

 

    

 

20-juin 16,9 46,8 61,7 

 

17,2 48,5 

23-avr 18,3 47,8 63,6 

 

16,2 52,7 

 

20-juin 20,6 51,7   

 

    

23-avr 19,2 48,1 64,8 

 

16,1 52,4 

 

20-juin 18,4 47,6 63,8 

 

    

24-avr 18,3 47,8 65,5 

 

15,7 50,1 

 

21-juin 16,8 47,7 64,1 

 

17,4 57,8 

24-avr 18,3 48,8 64,4 

 

15,2 52,1 

 

21-juin 23,3 54,7 76,2 

 

15,4 47,7 

27-avr 19,5 52,0 69,4 

 

16,2 57,1 

 

25-juin 20,9 51,0 75,6 

 

17,2 59,2 

27-avr 19,4 53,5 75,9 

 

16,6 52,3 

 

25-juin 18,2 45,5 63,7 

 

16,5 51,3 

02-mai 20,3 51,6 71,6 

 

15,3 51,7 

 

25-juin 19,5 51,2 67,3 

 

    

02-mai 17,3 50,6 68,9 

 

17,7 62,0 

 

27-juin 17,3 43,8 61,6 

 

16,5 51 

03-mai 18,5 48,6 63,3 

 

15,7 52,9 

 

27-juin 16,8 42,9 63,4 

 

15,6 50 

04-mai 17,3 46,5 66,3 

 

15,0 51,3 

 

27-juin 17,8 45,0 67,2 

 

15,7 49,4 

04-mai 21,1 54,0 73,4 

 

15,5 51,2 

 

27-juin 19,8 53,0 74,7 

 

    

07-mai 18,0 49,7 67,0 

 

17,6 54,2 

 

28-juin 17,3 49,1 65,0 

 

15,4 52,1 

07-mai 18,4 49,6 63,8 

 

17,4 54,7 

 

29-juin 18,8 50,0 72,2 

 

15,1 51,7 

11-mai 19,2 50,8 70,0 

 

16,8 52,2 

 

29-juin 19,7 50,7 74,9 

 

16,2 51,3 

11-mai 18,7 50,0 69,6 

 

16,4 54,5 

 

02-juil 18,1 46,5 66,5 

 

16,8 54,2 

14-mai 18,5 49,2 67,1 

 

16,3 54,6 

 

02-juil 18,1 50,5 70,4 

 

    

14-mai 19,4 52,2 67,1 

 

    

 

03-juil 18,9 49,1 65,8 

 

16,9 51,2 

15-mai 19,5 52,3 73,7 

 

16,2 51,9 

 

03-juil 20,2 51,6 71,7 

 

17,4 50,7 

15-mai 20,1 52,0 67,4 

 

17,5 55,5 

 

04-juil 15,8 41,5 54,6 

 

15,7 50,8 

16-mai 18,2 51,8 68,4 

 

17,6 55,9 

 

05-juil 18,1 45,1 60,4 

 

16,7 53,7 

16-mai 19,0 47,5 67,3 

 

17,3 49,8 

 

05-juil 16,9 44,5 63,7 

 

16,7 52,9 

16-mai 18,8 52,6 71,1 

 

    

 

06-juil 18,0 49,7 63,5 

 

16,8 50,1 

17-mai 18,6 48,9 66,4 

 

15,3 51,7 

 

06-juil 16,4 44,5 62,4 

 

16,3 49 

17-mai 18,6 50,9 69,2 

 

    

 

        

 

16,6 50,3 

18-mai 17,8 50,0 72,5 

 

16,4 52,2 

 

10-juil 19,6 51,1 67,9 

 

17,2 52,5 

18-mai 19,1 51,8 67,1 

 

17,6 53,1 

 

10-juil 18,8 47,7 65,3 

 

17,6 55,2 

22-mai     64,7 

 

    

 

11-juil 17,3 46,3 63,5 

 

15,7 49,1 

22-mai 19,3 50,0 65,8 

 

17,1 54 

 

11-juil       

 

15,2 49,9 

22-mai 21,7 56,4 74,0 

 

18,2 56,5 

 

11-juil 18,0 48,2 66,4 

 

16,3 51,1 

23-mai 18,3 49,5 68,8 

 

16,9 53,8 

 

11-juil 18,8 51,6 67,6 

 

15,8 52 

23-mai 20,3 52,1 67,9 

 

    

 

12-juil 18,1 49,3 68,0 

 

16,3 54,5 

24-mai 18,8 51,1 69,3 

 

18,6 61,6 

 

12-juil 19,8 54,2 74,2 

 

    

24-mai 21,6 54,4 76,3 

 

18,3 55,4 

 

17-juil 19,2 50,8 69,3 

 

16,4 50,7 

28-mai 20,2 46,6 67,7 

 

16,3 52,7 

 

17-juil 20,0 49,2 69,0 

 

17,8 55,5 

28-mai 17,9 49,4 65,3 

 

    

 

17-juil 20,2 49,8 68,6 

 

    

28-mai 21,3 55,6 76,0 

 

18,3 55 

 

19-juil 19,0 48,1 71,5 

 

15,4 53,5 

30-mai 19,3 50,1 72,7 

 

17,4 54,7 

 

19-juil 19,0 50,8 66,3 

 

17,9 54,2 

30-mai 18,7 48,7 70,3 

 

17,1 52,6 

 

24-juil 18,9 47,3 62,0 

 

15,2 48,2 

31-mai 18,7 48,4 66,9 

 

15 49,7 

 

24-juil 18,9 46,9 64,7 

 

15,8 51,9 

31-mai 18,1 48,3 64,2 

 

    

 

27-juil 19,5 49,8 68,0 

 

18 58,5 

01-juin 18,0 49,4 68,6 

 

16,4 51,6 

 

27-juil 20,7 52,3 73,8 

 

    

01-juin 18,1 48,4 68,5 

 

17,2 53,6 

 

31-juil 18,4 48,6 67,2 

 

17,8 51,3 

05-juin 18,2 50,3 69,3 

 

17 55,8 

 

31-juil 19,5 51,1 67,3 

 

    

05-juin 21,3 55,4 77,5 

 

    

 

02-août 19,0 47,9 64,2 

 

18,5 55,8 

07-juin 23,2 59,7 77,9 

 

14,4 59,3 

 

02-août 20,2 52,9 72,6 

 

18,1 55,5 

07-juin 19,8 52,4 70,3 

 

18,2 62,1 

 

07-août 19,8 51,6 66,6 

 

18,7 54,9 

07-juin 20,8 54,3 76,3 

 

    

 

07-août 18,3 47,3 62,0 

 

17,5 53,3 

11-juin 19,1 48,8 70,7 

 

16,4 53,3 

 

09-août 17,3 48,6 64,4 

 

17 53,3 

11-juin 20,0 50,6 71,2 

 

17,3 53,9 

 

09-août 19,9 52,6 67,6 

 

    

14-juin 19,2 49,3 71,6 

 

20 64,6 

 

16-août 17,5 44,3 61,5 

 

17,4 50,6 

14-juin 22,4 58,8 82,7 

 

17,1 54,2 

 

16-août 18,2 46,0 61,5 

 

17,3 53,1 

15-juin 22,0 55,8 81,4 

 

19,7 63,4 

 

20-août 18,7 48,1 58,1 

 

14,7 44,7 

15-juin 18,5 50,2 67,7 

 

16,7 52,9 

 

20-août 17,9 46,7 61,6 

 

14,7 46,8 

15-juin 20,4 52,8 75,8 

 

    

 

22-août 17,5 44,5 61,2 

 

15,2 48,9 

        

22-août 19,1 51,7 67,5 

 

17,6 53,7 

        

24-août 17,6 49,6 65,6 

 

17,7 53,3 
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Pour la 1,25OH2D : 
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Annexe 7: Analyse des données d’exactitude 
 

Pour la 25OHD : 
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Pour la 1,25OH2D :  
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Annexe 8 : Comparaison de méthode 
 

Pour la 25OHD : 

N° 
25OHD 

Liaison 

25OHD Isys 

(ng/ml) 
N° 

25OHD Liaison 

(ng/ml) 

25OHD Isys 

(ng/ml) 

1 12,4 10,68 31 6 6,56 

2 16,4 17,24 32 13,6 13,08 

3 12,4 11,12 33 14,8 13,28 

4 13,6 12,64 34 17,6 16,12 

5 8 13,28 35 6,4 6,68 

6 21,6 21,64 36 15,2 13,24 

7 26,4 21,56 37 2,8 3 

8 6,8 4,32 38 7,2 5,92 

9 16,4 12,16 39 7,2 7,68 

10 13,2 13,4 40 8,8 6,64 

11 13,2 10,12 41 21,2 26,12 

12 24 20,12 42 24,8 20,64 

13 5,6 5,44 43 8 9,92 

14 20 18,72 44 14,4 17,12 

15 4,8 4,24 45 10,4 8,76 

16 6,8 6,44 46 28 22,4 

17 13,2 10,04 47 35,6 40,88 

18 8,4 8,84 48 10,4 9,84 

19 6,4 5,32 49 24 21,08 

20 8,4 7,64 50 24,8 21 

21 24 18,04 51 31,6 21,08 

22 21,6 16,56 52 13,6 15,76 

23 13,6 11,04 53 12 13,28 

24 6,8 5,56 54 12 15,92 

25 11,6 8 55 27,6 24,72 

26 12,4 12,24 56 30 20,84 

27 8,4 6,4 57 10,8 15,8 

28 7,2 6,44 58 14 12,88 

29 20 16,56 59 29,2 21,08 

30 5,6 5,96    
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Pour la 1,25OH2D : 

N° 1,25OH2D 

Liaison (pg/ml) 

1,25OH2D Isys 

(pg/ml) 

N° 1,25OH2D Liaison 

(pg/ml) 

1,25OH2D Isys (pg/ml) 

1 18 22,7 28 18 28,4 

2 25 28,5 29 16 20,6 

3 101 83,7 30 118 137,6 

4 11 12,6 31 94 116,2 

5 98 54,6 32 28 36,7 

6 73 121,9 33 26 31,7 

7 20 19,3 34 13 17,8 

8 9 9,9 35 21 18,6 

9 35 26,8 36 25 29,5 

10 156 140,1 37 31 37,4 

11 184 184,2 38 30 37,1 

12 75 101,9 39 20 28,5 

13 78 65,3 40 105 120 

14 80 97,9 41 26 40,9 

15 96 82,2 42 133 136,5 

16 77 30,8 43 40 41,6 

17 24 27 44 119 130,9 

18 97 78 45 21 23,7 

19 197 195,9 46 11 11,8 

20 12 17,4 47 83 88,8 

21 173 158 48 241 220,2 

22 25 30,6 49 78 84,6 

23 42 44 50 89 108,6 

24 74 79,3 51 30 24 

25 135 131,1 52 14 17,9 

26 117 110,1 53 98 109,3 

27 90 82,3 54 287 250,2 
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Annexe 9 : Feuille de demande d’examens des explorations 
fonctionnelles 
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