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INTRODUCCION,

Se ha visto que en la actualidad, el laboratorio clinico es uno de los
pilares mis importantes en los que descansa el diagnbstico médico.Dwl resul
tado que dé el laboratorio depende que el médico confirme su diagnbstico o

lo modifique.

Por lo tanto, es de suma importancia que los resultados dados por el la

boratorio sean lo mas confiables posibles.

Para poder medir la exactitud y la precisiémn de los resultados dados por
el laboratorio, es necesario hacer uso de un SISTEMA DE CONTROL DE CALIDAD,
el cual califica nuestro trabajo diario y nos permite evaluar los resultados

obtenidos.

’ Por lo tanto, se hace necesario a nivel de laboratorio clinico la adap
tacidn de sistemas de control de calidad para poder corroborar la exactitud
y reproductibilidad de los datos, ya que de ellos depende en gran parte el

diagnostico y tratamiento del paciente.

El objetivo de este trabajo, es la aplicacidn de un sistema de control
de calidad en el laboratorio, que regule el trabajo diario, en el Centro de

Salud de la localidad de Xochimilco D.F.

Siendo los Centros de Salud, uno de los sitios de Beneficio Plblico que
esta al alcance de gran parte de la poblacidn mexicana; es importante que los
resultados de laboratorio le permitan al médico tener mayor confianza en ellos

como ayuda diagnéstica.



CAPITULO I.

NECESIDADES DE APLICACION DE UN SISTEMA DE CCNTROL DE CALIDAD EN EL
LABORATORIO.

Es muy comlin actualmente, oir hablar sobre el concepto de control de
calidad analitica en los laboratorios clinicos; que heredamos de la bioqui
mica y de las demas especialidades del laboratorio clinico, del concepto
bdsico desarrollado por la industria. En los filtimos afios se hizo indispen-
sable que cada pieza producida por la industria, cada componente de un te-
levisor, un automovil, una maquina, o bien de los productos alimenticios y

de consumo fueran no s6lo f{denticos entre s{, sino de excelente calidad.

Hace mucho tiempo también el concepto y la aplicacidén del control de-
calidad fué aceptado por la industria farmaceltica, ante la imperiosa nece
sidad de garantizar la pureza, eficacia, y uniformidad de sus productos te

rapeiiticos.

Sin embargo, en el laboratorio clinico, se vivia dentro de cierta com
placencia que se originaba en la seguridad de que s8{ se trabajaba neticulg
samente y si las diferentes operaciones relacionadas con el andlisis se 1le
vaban a cabo seglin el método descrito por el autor, todo marcharia bien, y
sin vacilar se firmaban los imformes del laboratorio en el convencimiento -
de que se podia garantizar la exactitud y la precisifn de los andlisis. Se
tenia esta seguridad ya que en el mismo laboratorio eran preparados los reac
tivos y los patrones de trabajo y se calibraban cuidadosamente los instru-

mentos, como se vera esto no es suficiente (1).

Como es sabido, dia a dia aumenta el volumen de trabajo en cualquier

laboratorio clinico (2). .
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Este aumento es el resultado de diversos factores entre los cuales los’

.
mas importantes son:

1.~ E1 avance tecnolégico, tanto de metodologias cientificas, como instrumen

tacidén cada dia mls sofisticada.

2.~ E1 aumento de poblacibn, especialmente en nuestro pais y en otros paises
iatinoamericanos, que se han desarrollado tan aceleradamente, gque no basta
la creacidn de nuevos hospitales, ni la adquisicidn de instrumentacién mode

na para atender las necesidades existentes.

Por desgracia, el aumento de poblacidén no ha ido paralelo a un aumento
en el personal debidamente capacitado para atenderlos, y ademids con mayor
frecuencia de los deseado se presenta el problema de gue los resultados pro
porcionados por diferentes laboratorios o incluso por el mismo laboratorio
en diferentes ocasiones, difieran unos o otros, de ahi resulta una sospecha
de que alguien trabaja mal, lo cual puede no ser positivo, ya que las varian
tes obtenidas pueden provenir de la evolucidén del estado patoldgico, o ladi
ferencia del estado metabdlico debido a miltiples factores, por eso, frecuen
temente, los resultados obtenidos varian desde limites considerados como a-

ceptables, hasta los que pueden causar inseguridad y confusidén en el médico.

Dado que muchos métodos de andlisis establecidos se han automatizado y
experimentado modificaciones; el advenimiento de andlisis més modernos o com
plejos como la medicidn de diversas actividades enzimdticas y la tendencia
al andlisis de sustancia en concentraciones muy pequeilas, ha constarrestado

con mucho las modificaciones de los métodos establecidos.

Estos desarrollos han aumentado,asi mismo, las necesidades de programas

efectivos de control de calidad en el laboratorio clinico (3).

La imperiosa necesidad de que cada laboratorio adopte un sistema adecua
do a sus necesidades, ya no es causa de polémicas, puesto que los resultados
de laboratorio son esenciales para el diagnéstico y de un valor incalculable
en el tratamiento, es obvio que los resultados incorrectos no solo desorien
tan al médico, sino contribuyen a diagndsticos equivocados o tratamientos -

inecesarios, costosos y aln peligrosos.



La literatura que se ha publicado en este campo podia llenar ya cientos
de volumenes pero en su mayoria estan dispersos en articulosytravajos publi
cados en revistas profesionales del mundo entero, ya han comenzado a inclu-
irse capitulos sobre control de calidad, en los textos y manuales de labora
torio, y las casas productoras de reactivos e instrumental vienen distribu-

yendo literatura e instrucciones sobre su aplicacidn.

Por otra parte, la garantia permanente de que todos los resultados del
laboratorio, esten debidamente controlados no sélo beneficia al paciente si
no que aligera la grave responsabilidad que pesa sobre el personaldeloslabo

ratorios.

Se puede describir esta nueva actividad en el laboratorio clinico como
VALORACION DE LA EXACTITUD DEL ANALISIS,o también, DETERMINACION DE LA EFI-
CIENCIA ANALITICA, pero para guardar uniformidad con la expresidén ya de uso
corriente en los paises anglosajones y latino europeos,se referira a CONTROL
DE CALIDAD en el laboratorio clinico (1).

Se ha definido al control de calidad dentro de cuatro puntos de vista:

l.- EL FILOSOFICO.- E1 cual implica af&n de superacibn en el trabajo reali-
zado.

2.- DE RELACIONES HUMANAS.- El control de calidad ensefa que la "calidad"gs
asunto de todos y que el trabajo realizado en equipo, es superioren to-
tlos aspectos.

3,- DE ORGANIZACION.- Al aplicarse un sistema de control de calidad, todo el
personal que interviene en el programa debe estar enterado del mismo,de

como se realiza, de que fines se buscan y de cuales son sus ventajas.

L4,- ESTADISTICO.- El control de calidad sigue la tendencia actual de crear
en el quimico, mé&dico, ingeniero, maestro y los que de un modo u otro
plantean las empresas del futuro, una mente de comprensibén de la varia-

bilidad permitidas.

El control de calidad involucra detalles, como son: preparacidén del pa
ciente; recoleccidn de la muestra; su manejo; la identificacibnyconservacién
de la misma; y todos los factores que afectan la ejecucidn del proceso,tales

como la preparacidén del mismo; la administracidn; el personal; el control de

los reactivos y la calibracidn del equipo (4).



El comite de normas de la International Federation of Clinical chemis-:
try d& la siguiente definicién sobre control de calidad y dice: " Es el es-
tudio de aquelles errores o variaciones gue son responsabilidad del labora-
torio y de los procedimientos utilizados para reconocer y minimizar tales e
rrores, incluyendo todos los errores tales como errores al azar, variabili-
dad asignable y variabilidad sistemdsica, que ocurre en el intervalo en que

los e¢specimenes sze reciben y los resultados se entregan'.

Otra definicidn que se ha hecho sobre control de calidad es la siguien
Ec: " Es la supervisidn de los resultados obtenidos diariamente en los ané-

lisis empleando mediciones fotométricas (13).

Los pasos basicos de los sistemas de control de calidad se utilizandia
riamente en casi todas las actividades, se observa algo, se evalua, y, se a
cepta o se rechaza. Sin embargo los sistemas de control de calidad se desa-
rrollarén hasta que la produccidn en serie fué aceptada como una manera de
fabricacibn. Entre los pioneros de los sistemas estadisticos de control de
calidad esta W.A. Schewar®% quien introdujo las cartas de control para varia
bles, aportacibn que hizo posible establecer criterios de aceptacibn ode re-
chazo estableciendo normas de calidad que deberiam lograr que el productosa

tisfadiska los requisitos de los consumidores.

En 1946, Wermenmont, Introdujo el sistema de control de calidad estadis
tico; en cuanto al labeoratorio clinico las cartas de control fuerdn introdu
‘cidas por Levey y Jennings en 1950 (5). Sin embargo los sistemas de control
de calidad del laboratorio clinico difieren escenciaimente de los sistemas
de control de produccibn, en que en el trabajo clinico no pueden hacerse e-
xamenes directos de sus productos ( los cuales son el resultado de las méQi
cidénes), mientras que los productores pueden usualmente medir sus productos

manufacturados directamente.

El laboratorio clinico tiene que apegarse en los datos obtenidos en e
ros de referencia o determinados especimenes; y con estos datos evaluar el
procedimiento analitico y asumir por inferencia que el producto puede usual

mente ser aceptable cuando‘el procesc de ejecucidn es aceptable,

En 1947, Belk y Suderman, realizarén pruebas de eficiencia entre varios

laboratorios y encontrarén resultados que indicarén la necesidad de me jorar

la calidad .



i, reclize una prueba de eficiencia entre varios labo-

ratorios y uncentxé gue el b7 ¢ s> -esuitados obtenidos eran inaceptaoles,

Estudios hechos por la Asociacidn Brit8nica de Bioqufmica Clf{nica, en
1966, en los cuales participaron 175 laberatorios y cuyos resultados se obtu

vieron por métodos automatizados, dejaron ver un error del 49,2 % (Tabla 2).

La mayoria de los laboratorios clinicos no utilizaron sistemas formales
de control de calidad por varios ados. No fué sino hasta que Copeland (7),
Young (8), Barmnett (9), y otros investigadores, han logrado que los laboratgo
rios adopten materiales de referencia en sus procesos anfliticos para utilie
zarlos en los sistemas de control de calidad o especimenes humanos en condie.
ciones particulares.

‘

As{ por ejemplo: Padmore y Gatt, en 1970 (10), determimaron la variacibn
entre frascos como fuente de error en el suero control. Los calculos que ellos
realizaron fueron estudios estadf{sticos de anflisis de varianza que se encua-

dran en la tabla 3.

Moss, en 1970 {11), estudio los problemas que se presentan en el control
de calidad emzimBtico y seflala entre los factores mads importantes que pueden -
influir en tales determinaciones los siguientes: La elevacidn de la temperatu=-

ra, cambios en el pH, altas concentraciones de reactivos (sustratos, Enzimas).

Benenson y Thompson (12}, 2fectuaron determinaciones en el suero control
cubriendo 17 pruebas de rutina y demostraron gque una gréfica de calibracibn -
28 un pobre sustituto para patrbn de referencia sobre condiciones variables

je laboratorio.

En México, el laboratorio de calidad estadistico, se implanto como ensa-
ro piloto en la clinica siete del Instituto Mexicano del Seguro Social, a su-
terencia del Dr. Louis Mourey y la Q.B.P., Martha Gurria Rafoells, principal-
)ente, y desde entonces se a tratado que se adopte a todos los laboratoriocs

anto de esa institucibn como fuera de ella.

A diferencia de lo que se piensa, frecuentepente, para llevar a cabo

no de eatos estudios de control de calidad , no se requieren grandes conoci-



ESTUDIO DE EXACTITUD Y PRECISION DE

DEL CANADA.

DETERMINACIONES CLINICOC QUIMICAS EN 170 LABORATORIOS

Valores informados.

Control Min. Max. Error % de resultados
permisible inaceptables.

GLUCOSA A. 86.0 mg 63 115.0 s 1o % ;f».to

B. 197.0 mg 154 24o.0 i 20.0
SODTO A. 139.0 mEq 122 205.0 + 1.8 % 53.5

B. 126.0 mEq 110 155.0 53.7
CLORUROS A. 102.0 mEq 81.2 130.0 t g 41.8

B. 89.0 mEq 70.1 115.0 75.0
COLESTEROL 106.0 mg 83.0 201.0 t10% 83.5

ERROR PROMEDIO EN UN TOTAL DE 4100 ANALISIS: 47.6 %

TONKS 'D.B.

TABLA I.

: CAN. ASSOC, CLIN. CHEMISTS. CANADA 1963.




ESTUDIO DE CONTROL DE CALIDAD.

GRAN BRETARA.

" n

METODOS ,

Determinacidn Error Manual Autoanalizador.
aceptable

SODIO £31.8% S54.0 % 27.0 %

UREA 2 10.0% 38.9 % 12.9 %

FOSFATOS % 10.0 % 28.0 % 11.9 %

CLORUROS 2.0% 75.0 %

ERROR PROMEDIO : 49.2 %

BR. ASSOC., CLIN BIOCHEM. - A.M. GOWENLOCK.

TABLA 2.




VARIACION ENTRE FRASCOS CCMO FUENTE DE ERROR EN EL SUERO CONTROL.

FORMULAS PARA ANALISIS DE VARIANZA.

Fuente de variacidn Suma de cuadrados. Grado de Promedioc del

S.S. libertad cuadrado.
ENTRE FRASCOS S T r-1 S.S.

n N r-1
DENTRC DE LOS FRASCOS 5
(ERROR ANALITICO) € y° - - N-r _S.8.
n Ne-r

TOTAL £ - 72 N-1

N

r = Nfmero de frascos (10), y = Una medicibn, n = Nlmero de estimaciones por frasco (5).

Ti = Suma de n estimaciones por frasco, T = Suma de N mediciones, N = Nfimero total de mediciones

G.R.A. PADMORE AND J.A. GATT. : CLINICAL CHEMESTRY. 1970.

TABLA 3




mientos de estadistica. Para conocer y anilizar los errores que puedan sur-
gir durante un determinado método de andlisis, basta conocer las bases intro

ductorias a este estudio matemdtico.,

Para el control de calidad en el laboratorio gquimico clinico se deben
considerar dos aspectos fundamentales: PRECISION Y EXACTITUD. Estos dos con
ceptos estadisticos no siempre se usan correctamente y pueden prestarse a

confusiones y discusiones semlnticas.

Durante el Symposium Internmacional sobre Control de Calidad celebrado
en Dlisselldorf Alemania, en 1970, y auspiciado por la Sociedad AlemanadeBio
quimica Clfnica, sé enfatizd la necesidad de uniformar su significado y el

empleo de esta terminologia.

PRECISION.- Indica reproductibilidad de una serie de valores obtenidos
empleando un método determinado con reactivos especificos y en condiciones

constantes.

Es un punto de referencia sobre la dispersidén de los diversos valores
nlimericos fuera del valor medio en una serie de determinaciones obtenidas

con una misma muestra.

La precisibn no tiene valor nlmerico y como indice de ella se utiliza
la "imprecisibn", que es la dispersibn de los resultados andliticos realiza

dos en un mismo especimen médido en un mismo analito.
ANALITO.- Valor a ser medido.

La imprecisién se determina haciendo ensayos replicados en un mismo es
pec{men o en cada uno de los grupos de especimenes de acuerdo al disedo ex-

perimental de los replicados.

El objetivo de buscar errores casuales que se cometen, es la causa prin
cipal de la comprobacidén de la precisidn, por ejemplo cuando no se domina

una técnica o se emplean instrumentos mal calibrados.

La precisidn es un paramétro que puede corregirse al mejorar la técni-
ca de trabajo, calibrar adecuadamente los instrumentos de medicibn, logran-

do que las variaciones en una serie de determinaciones sean mds pequefias.

La evaluacidén periddica de la amplitud nilmerica de un determinado m&;g4
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do andlitico para equis substancia, en un nimero determinado de afios dados
puede servir como indice de precisidn en el laboratorio si la poblacidn del

hospital con la cual se trabaja es escencialmente la misma (15).

Muchos datos analiticos siguen la llamada distribucidm de frecuencias
gaussiana normal ( figura 1 ). Esta fué enunciada primeramente por el mate-
matico francés Abraham Moivre en su tratado en 1733 y desarrollada posterior
mente por el astronomo y matemitico Karl F. Gauss en el siglo XIX (3). de es
ta curva de distribucidn de frecuencias es posible calcular la dispersibn de

los resultados alrededor de un valor medio X (=S,+S).

El grado de dispersidn es expresado estadisticamente como desviacion es
tandar (¥, S), a la cual describe Copeland (14), como la unidad que descri-
be una variacidn inevitable cuando se presenta en una determinada serie de<

medicidénes practicadas.

Matemdticamente la desviacidn estandar esta representada por:

D.S %#tﬁx.:.le_
- n-1 .

Donde: -

X = Cada uno de los valores hallados.

¥
&

Valor promedio de los valores hallados.

Suma de.

Nlimero total de valores observados.

Al cuadrado de la desviacidn estandar se le conoce como VARIANZA; cuan
do es necesario distinguir la desviacidn estandar de uma poblacibn de la des
viacidn estandar de una muestra sacada de esa poblacidm, se emplea el simbo
lo S, para la filtima y¥ para la primera. Asi, S2 y"z representan la varian

za muestral y poblacional respectivamente.

De acuerdo a los estudios estadisticos los resultados caen dentro de los

siguientes limites aceptables de errors

>

+ 1S (Maximo)
68.3 %

>

- 18 (Minimo)

= 11 -



TRIZCTENCIA.

4

Tomada del Tietz ( 3).

Curva “e frecuencia nermal.

Tizura 1.



X t2s (Mlximo)
95.5%

>

- 2S (Minimo)

>

+ 3S (M3ximo)

99.7%

Lol

- 3S (minimo)

Algunas de las condiciones que se establecen para definir en forma ade-

cuada el marco de referencia de la desviacibn estandar son:
l.- Nlmero de técnicas que comprende.
2.- Uno o mds dias.
3.- Una o mids muestras.
4,- Nivel de concentracibn de las muestras.
5.- Soluciones acuosas 0 muestras de contenido protefco.
6.- Conocer o no el término que se esta probando o que se esta corriendo.

En un programa de control de calidad cuando se acepta el valor = iS co~-
mo medida de precisidén del método, se considera generalmente dentro de tales
1{mites un coeficiente de variacidén del 5 al 10 % para metabolitos (glucosa,
urea,hierro, etc), y el 20 ¥ para valores correspondientes a actividades en-

zimdticas.

Como en la practisa el tamafic de la muestra suele ser relativamente peque
fio se sugiere calcular los limites de tolerancia que estan dados por la sis

guiente expresidn:

L.T. = X =X x S.

En donde:
L.T. = Limites de tolerancia.
X = Media.
K
S
El factor K esta dado por Bowker (16), quien da tablas de valores com-

pletos para el factor K, para poblaciones hasta de 1000 (Tabl &),

Factor de Bowker,

Desviacidn estandar.

n

- 1% =



VALORES DE CONSTANTE DE BOWKER.

N " Factor K
5 4,152
6 3.723
7 3.452
8 3.264
9 3.125
10 3,018
15 2.713
20 2.564
25 2.474
30 2.413
4o 2.334
50 2.284
60 2.248
70 2.222
80 2.202
90 2.185
100 2.172

Factiores K para coeficiente de confianza, Y sy 090, para obtener

1im:ites de 95 por 100 del intervalo normal.

Tabla 4, tomada de Bowker A.H. (16).

- 14 -



La desviacibn estandar puede identificar fuentes de variacidn debidas
al uso de diferentes especimenes, concentraciones, series, reactivos, ins-
trumentos, andlistas, dias ( u etros periodos de tiempo), métodos y labora-
torios, etc. Estos factores pueden contribuir a la imprecisidn y algo muy im

portante pueden producir inexactitud.

La precisin se dice esta bajo control mientras que la variacibn de los
replicados permanece dentro de los limites de prediccibn de las consideracio

nes de probabilidad de ejecucidn previa.

EXACTITUD.~ Significa la medida correcta de una cantidad y representa
la aproximacidén al valor real o efectivo de una muestra del resultado obte-
nido (13).

La exactitud permite investigar y encontrar los errores sistematicos y
depende siempre de un factor espec{fico, por ejemplo cuando se emplean pipe
tas mal calibradas o cuando se deseca una sal inadecuadamente y con ella se

prepara un patrén de concentracién determinada.

Un método que es preciso no necesariamente debe ser exacto, por ejemplo
puede considerarse la determinacion de glucosa por los métodos de Folfn Wu
O - Toluidina y Glucosa Oxidasa, mientras que el primero de estos nétodoadi
termina azicarss reductores, no llenando los requerimientos de exactitud que

establece el control de calidad, los otros dos son mis especificos y exactos.

La exactitud de los resultados anfliticos puede afectarse por las mis-
mas fuentes identificables de variacidn que contribuyen a la imprecisiof,ca
da una puede ser de interes métodologico y cada una puede investigarse uti-

lizando un disefio experimental adecuado y andlisis estadistico.

La exactitud no tiene valor niimerico y como indice de ella se usa la -
"inexactitud", que es la diferencia del promedio aritmético de medicifnes re
plicadas en un mismo especimen para un determinado analito y puede ser ex-
presada en unidades en las cuales se mide la cantidad o como un porcentaje

del valor verdadero.

La exactitud como una relacidén al nivel absoluto de concentracidn esta
controlada por el uso de un patrén primario apropiado y requiere investiga-

cion continua de mctodologiu e instrumentos. Y esta,con relacién a la preci-

- 15 -



sidn puede ser medida y controlada por el usc de la desviacibn estandar.

Al efectuarse este tipo de control, el problema principal reside en la
dificultad de disponer de''soluciones de referencia" adecuadas, como se sabe,
es realmente dificil evaluar que significan los xalores reales o efectivos
sobre todo 3i se desconoce el método por el cual han sido obtemidos dichos va
lores. Por otro lado, estos valores asignados con mayor o menmor precisién, de
pendiendo desde luego de una serie de factores, son validos exclusivamente pa
ra el método y condiciones para las cuales se llevardén a cabo cada una de las

determinacioges.

Los valores de los componentes analiticos para muestras de referencia

son determinados de acuerdo a los patrones primarios y secundarios.

La importancia de los patrones y sueros de referencia a sido discutida -
por diverscs autores, como el Dr. Patifo (1), quien da la siguiente clasifica

cidn de ellos.
A.- PATRONES PARA CALIBRACION DE METODOS.

Valores determinados al pesc.

l.- Patrones primarios ( Acuosos o en otros soclventes).
2.- Patrones acuosos mis proteinas.
3.- Patrones en suero humano (Dializados, constituyentes afadidos al peso).

B.- SUEROS DE REFERENCIA .- (Sueros de control).

Valores determinados por andlisis.

l.- ( Se consideran patrones secundarios.
l.- Sueros animales (generalmente equino o bovino).

2.- Suero humano.

A-1 Patrones acuosos.- O patrones en diversos solventes orgimicos o inorgi-

nicos, estos son los comlinmente considerados patrones primarios,

Son soluciones que contienen finicamente la substancia quimica pura que
va a ser determinada por las muestras. Su concentracidn es comocida porque la
substancia se pesa exactamente en una balanza analitica, se transfiere cuanti-

tativameniie a un matraz aforado y se afora a un volumen dado.
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A-2

B-1

B-2

-

Patrones acuosos mds protefnas.- También llamados " sueros artificiales'
no tienen las caracteristicas fisicas, ni quimicas, ni la visccsidad del
suero humano que tanta importancia tiene cuando el procesu anflitico es
ta influido por problemas de tensidén superficial, como en la ifotometria
de flara o en la simple medicibén de voliimenes en pipetas y material de
vidrio. aforado.

Patrones en suero.- Es un suero humano con valores conocidos, con estruc
tura protefca intacta que puede dar migracidén electroforetica similar a
la del suero fresco. Este tipo de suero, no solo sirve para estandarizar
téenicas como patrones de calibracibm, sino también para control de ca=-

lidad como suero de referencia ( Monitrol, Versatol).

Es preciso recurrir a un delicado proceso de didlisis selectiva para re
mover la mayorfa de la substancias de interés clinico. Cada una de estas
substaancias se vuelve a afladir al suero base en cantidades pesadas exac-
tamentz.

SUEROS DE REFZRENCIA.

Sueros animales.- Para el control de calidad algunos laboratorios han -
usado sueros equinos o bovinos frescos, congelados y liofilizados. Gene
ralmente a estos sueros se les asignan valores para los diversos consti
tuyentés obtenidos del promedio de miltiples determinaciones para cada
substancia. Hay que tener en cuenta que el suero animal tiene muchas ca
racteristicas diferentes a las del suero humano.

Suero humano.- '

Sueros congelades '"pools" Sic, Son preparados recogiendo diariamente to
dos los sobrantes de muestras no hemolizadas, lipémicas o ictericas y al
macenndas a 0°C. Uno de los problemas que presenta este tipo de patrém
es la estabilidad pues afin bajo congelacién muchos valores se alteran.Es
importante tener en cuenta que los valores de loa diferentes constituyen

tes han sido dados por el laboratorio.

En un estudio comparativo hecho por el Dr, Martinek (18), sobre determi
naciones de calcio usando mezcla de suero, demostro que los valores de

ciléio disminuyen rapidamente en les sueros congelados.

Suercs liofilizados.- La conservacidn de este suero por largo tiempo de-

pende del grado de hilmedad residual del suero. Este punto es critico por

que deben reconstituirse antes de usarlos afadiendo la cantidad precisa
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de agua idestilada pues de lo contrario varfan las conrcentraciones de los

diversos constituyentes,

Uno de los autores que m8s ha estudiadc los patrones y sueros de re-
ferencia comc base de cualiquier progrzma de control es el Dr. Nathan Radin

(17), quien ha hecho la siguiente clasificacidn de ellos.

I.- PATRON PRIMARIO.- Es una substancia quimica pura gue se usa para el =
proposito de ensayar una solucidn volumetrica de concentracidn desco-
nocida o para la preparacidn de una solucidn de concentracidn conoci-

da.

A.- PATRON VCLUMETRICO PRIMARIO.- Se prepara disolviendo y diluyendo una-
cantidad exactamente pesada al volumen en un frasco volumetrico cali=-

brado.

B.- PATFCN VOLUMETRICO SECUNDARIO.- Un reactivo es disuelto y diluido a -
aproximadamente la concentracidn deseada. La concentracidén de la solu
lucidn puede ser determinada por titulacidén de la solucidn contra una
solucidén gue contiene un peso conocido de una substancia patrdén prima-

ria o contra un volumen medido de una solucidn patrdn primaria.

C.- PATRON CLINICO PRIMARIO.- Es una substancia quimica del fluido coipo—
ral que puede ser preparada con limites de pureza que pueden ser acep

tables por medicibn de la cantidad de la entidad molecular por peso.

D.- SOLJCION PATRON CLINICA PRIMARIA.- Es aquella solucidn de peso exacto
conocido de una substancia clinica primaria disuelsa y diluida en un -

volumen exacto de solucidn .

E.- SOLUCION PATRON CLINICA SECUNDARIA.- Es preparada disolviendo y dilu-
yendo una cantidad pesada de una substancia quimica a un volumen cono
cido con un solvente definido o solucidén. Si el material pesado no es
un patrén primario, la concentracién de la substancia quimica es deter

minada por anilisis quimico.

. 4 3
La clasiticacién de estos dos autores nos da margen a analizarlas y

hacer algunas ccnsideraciones generales.
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Los patrones acuosos mAs protefnas para la calibracidén de métodos re
sulta un patrdn caro ya que las proteinas usadas necesitan tener un alto
grado de pureza por lo que se requiere de dialisis selectiva, ademis,de la

dificultad de la disolucién de las proteinas.

Los patrones en suero humano tienen la desventaja que aunque dializa-
dos no es posible obtener una total pureza del suero, por lo que ademis del
constituyente afiadido, en el suero guedan restos de ese constituyente y nos
da una concentracibn diferente a la @efialada. Estos patrones por eso, el
Dr. Radi{n los divide en clinico primarios y secundarios . Ademas son deter
minados por andlisis por lo que caen dentro de la clasificacidn de sueros

de referencia.

Las fuentes de error que pueden alterar los resultados son muchas y

variadss, el Dr. Lynch ( 24) seflala entre los mds comfines loa siguientes:

Reactivod viejos o mal preparados, especialmente los patrones.
Cristaleria de mala calidad.

Errores del fotométro.

Componentes &pticos sucios.

Cambies en el filtro, roturas o deterioro.

Cambios o fallas en la fuente luminosa.

Ajuste de la longitud de onda.

Cubeta o tubc patrén®sucio, turbio o rayado.

El errbneo proceder que consiste en emplear como blanco un tubo tapa-
do con aguas.

Falla del amplificador electrdnico.

Daterioro de la fotocelda o fototubo.

Resistencia variable o redstato gastado o defectos en lesj:instrumen-
tos de punto cero.

Mala regularizacibn de la temperatura de Ivs bafios de agua.

Cambios en el personal que significan desconocimientos de los métodos
y aparatos.

Alteracidn del suero testigo por descongelacibn.
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CAPITULO II.

SELECCION DE LCS METODOS DE CONTROL DE CALIDAD PARA SU APLICACION Y

DESARROLLO.

Dentro de las mediciones y determinacicnes mas importantes que debenha

cerse en un sistema de control de calidad, encontramos las siguientes, que

son:

1l.- Nlmero de determinaciones (n).

2.~ Promeiio de muestras consecutivas del lote que se esta trabajando (i).

3.~ Desviacidén estandar (DS © S).
L,- Coeficiente de variacidn (CV).
5.- Amplitud de los limites de aceptacidén dados por

£ 33).

Esto nos lleva a.mantener el sistema dentro de
conociendo gue la variabilidad es inherente en todo
estas variaciones caén dentro de la distribucidn de

cana al punto medio. Ademds, en todos los pacientes

el laboratorio (% 1S,%2s

un determinado nivel,re
proceso de medida, y que
frecuencias gaussianacer

se reconoce que los cam

bios diarios en la concentracidn de substancias individuales son de interés

primario para el médico ( 9).

Debemos tener en cuentas las caracteristicas propiasdellaboratorio, asi

como de los recursos con que cuenta, tales como personal, aparatos, reacti=-

vos, etc.

Muchos invetigadores en el campo de la quimica

clinica se han dedicado

al estudioc de diferentes sistemas de control de calidad, los cuales tienen

sus propi.os limites de confiabilidad asi{ como sus propias restricciones.
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Se ha =»scogido, para andlizar, cinco de ellos, viendo sus ventajas ydes
ventajas y seleccionando dos de ellos para compararlos y saber cual de elles

es aplicabl: al laboratorio y asi poderlo desarrollar.
USO DE CARTAS DE CONTROL EN EL LA3ORATCRIO CLINICO.

La primera descripcidn de cartas de control de calidad para el labora-

torio clinico fué publicada por Levey y Jennings en 1950 (5).

El principio de las cartas de control es proveer una constante compro-
bacidn sobre la valide® de las nimerosas determinaciones corridas dia a dia
haciendo posible distinguir entre los terminos de fluctuaciones estadisticas

y el error actual.

El sistema seguido por Levey y Jennings para el desarrollc de las car-

tas de control de calidad es muy sencillo y se puede resumir como sigue:

l.- Se almacena y conserva volumen suficiente de sangre total o plasma, en
la cual la concentracibén del material a ser andlizado sea estadble por un
largo periodo de tiempo. La sangre total c plasma mezclado es distribui
do en muestras de cinco ml, en pequefios tubos y posteriormente almacena

das en congelacidén a - 10°C,.

2.- Para ser utilizadas las muestras, se descongelan a temperatura entre los

30 - 3Z2°C.

3.,- Como el valor exacto de la concentracidn de cualquier substancia control
no es conogido. la estimacidn del valor exactc es obtenida de los datos
encontrados promediando los valores individuales obtenidos de los prime
ros 20 pares de valores de la muestra analizada. Estos, se obtienen de
un periodo de tiempo apropiado, asi que los factores que influian en el

procedimiento andlitico son minimizados.

4,- Se corren dos muestras para cada determinacidn a estudiar, dos veces por

semana, tratandolas como pruebas rutinarias.

5.- Es importante tener la seguridad de que las muestras no han sufrido nin

gld tratamiento preferencial.

6.~ Una ve: hecha la determinacitn, el promedio de las dos muesirag y el va

lor representativc de la diferencia entre lcs dos resultados o sea la an
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plitud nfimerica se emplean para hacer un diagrama sobre la carta de con

trol.

7.- E1 promedio de cada par de determinaciones es registrado como ordenada y
el orden del andlisis como abscisa para la preparacién de la carta de con

trol.

Registrando por separado, en otro sistema cartesiano paralelo, la varia
cidén entre los analisis duplicados, la amplitud niimerica (la diferencia
en los valores de los duplicados), es registrada como ordenada y el or-

den del anflisis como abscisa.

8.- Los limites de confiabilidad son dados por mAs-menos una, dos y tres des
viaciones estandar, posteriormente, estos miamos autores dan en-®tro tra
bajo, para mds-mencs tres desviaciones estandar el valor de 1.88 x R co-

mo podemos observar en la figura 2.

9.- E1 valor de R es obtenido promediando.:el valor de la amplitud niimerica

de los primeros 20 pares de muestras estudiadas.

10.- Los limites de control para el promedio y la amplitud nlimerica son més-

menos tres desviaciones estandar.

Las ventajas de este sistema son muchas, y aunque su aceptacidén fué len
ta en un principio, posteriormente, muchos investigadores la aceptardn y es
la base de los demds sistemas de control de calidad aqui enunciados; entrees

tas venta:as tenemos:

a.- Ofrece un método simple para comprobar el efecto resultante de todoslos
factores dados, que influyen en la exactitud y en la precisidn de una -

prueba determinada.

b.- Ofrece las bases para iniciar la correcidn de un método que no funcione

‘adecuadamente.
c.- Proporciona la seguridad del laboratorio.

d.- No se limita a pocas determinaciones, cualquier andlisis quimico rutina-

rio efectuado en el laboratorio puede ser usado para estudios de control.
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Amplitud ( 2 Muestras por determinaciédn)

"1 5 10 15 20 25 30 35 ko
Orden de los analisis.

Carta de Control para la determinacién del Nitrogeno de Ureay

Figura Z (Tomada de Levey and Jennirg (3),



Sus desventajas son:
a.- Las gridficas de control no son claras.
SISTEMA PROMEDIC DE NORMALES.

Este sistema fué desarrollado por Robert G. Hoffman y M.E. Waid en el
afio de 1965 (19).

Eéte sistema de control de calidad esta disefiado para laboratorios en
los que se procesan pocas muestras. Se necesita poco trabajo para su ejecu-
cibn y se basa en el promedio de las muestras procesadas dia a dia, que caen
dentro de los limites de aceptacidn y registrarlos en la carta ccntrol, la

figura 3 nos ilustra este tipo de sistema.

En este sistema, se desechan, o no se incluyen, las muestras de los pa-
cientes a los cuales se sangra para pruebas de glucosa postprandial o de to-

lerancia a la glucosa.
Los limites de confianza se obtienen asi:

l.- Se calcula la desviacidn estandar de los''normales'" dividiendo la ampli-
tud nimerica entre cuatro. Esto es, una amplitud real verificada por el
calculo manual en una distribucidn de frecuencias de los valores de pa-

cientes.

2.- Se determina la desviacidn estandar de los '"promedios de los normales'",
divicdiendo la desviacidn obtenida en el paso (1), entre la raiz cuadra-

da del nflimero de pruebas promedio de normales en cada grupo.
3.- Se multiplica el valor obtenidc en el paso (2), por 1.96.

4,- Se . suma. y se resta el resultado obtenido en el pasc 3, al promedio
de la amplitud normal, lo cual dara los 1imites de confianza del 95 % tan

to superior como inferior.

La figura 4 muestra un ejemplo de la gradfica de'forma normal", que in-

cluye los resultados de 600 andlisis de cloruros.

Entre las ventajas de este método encontramos las siguientes:
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a.- Bs teoricamente ideal al estudio del paciente.
b.- No se reguiere de gran trabajo ya cue las muestras son procesadas dia -

a dia.

c.- Puede ser aplicable a un gran nfimero de pruebas.

d.- No se requiere de ningfin suerc especial.

e.- Las grificas pueden ser vistas sin molestar al personal por los médiccs

visitantes.

Las desventajas de este sistema-son:

a.- Kilgariff y Owen (20), evaluaron este sistema de contrcl e indicaron que
es relativamente insensible como auxiliar en un mefoco de calibracibdn pa
ra muchas pruebas, errores que caen dentro del 3 al 30 % en los resulta-

dos de los constituyentes plasmaticos.

La falla del procedimiento para descubrir errores de tal magnitud es in
herente del método, ya que en cada prueba los resultadcs de los pacientes -

tienen amplitud sobre los resultados ncrmales.

b.- Muchos dias fuera de control aparecen en la carta y el problema té&cnico

no puede ser identificado.
c.- No se hace uso de ninglin patrbn.

d.- Las muestras de los pacientes en los hospitales no provienen de poblacip

nes al azar.
METCDC DEL NUMERO MAS O NUMERC POSITIVO,

Este método también fué desarrollado por Robert Hoffman y M.E. Waid en

1963 (21).

Este métodc esta basado en la estavpilidad biologica de las personas nor
males, cuando se habla de personas normales no se refiere al estado general

de la salud de los pacientes, sino a los resultados de un laboratorio testi-

80«

Se registran un minimo de 500 muestras a determinar y entonces se repre
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senta gridficamente como distribucibn de frecuencias similar a la de la figu

ra 5, en la que se divide la distrioucidn en dos partes:

l.- Un pico alto dominadc la distrioucidén (en lengzuaje estadistico moda).

2.- Un gico alto dcnde se encuentra la amplitud nfimerica de los valores cli

nicos normales.

Suponiendo hipoteticamente que el pico de la curva para glucosa es de
100 mg/100 ml, arbitrariamente se asigna para este caso a este valor como va

lor testigo del nfimero positivo o nfimero mis.

Esta es la base del método, porque si en el procedimiento probado es -
constante sobre el promedio, el 60 % de todas las pruebas seran pruebas po-
sitivas o pruebas mis, si hay variacidn en el procedimiento probado mis o me
nos que el 60 % seran pruebas positivas o pruebas mis. La distribucidn se di
vide bajo el pico de la curva para obtener la mejor sensibilidad del método
para encontrar cualquier cambio, por supuesto el punto usado para dividir las
pruebas positivas o mds de las otras pruebas permanece fijo, en la figura 5

vemos la grifica de control de nfimerc positivo ¢ nlmero mds para glucosa.
Las graficas se calculan asi:

1.- Se obtienen un gran nlimero de valores clinicos para la prueba en cues-

tidn. ‘

2.- Se separan series de amplitud igual con diferencias de 5 a 10 mg y se ta
bulan estos.

3,- Se traza su distribucidn de frecuencias y se establece la moda.
. . . e’ .
4,- 3e separan grupos de 50 testiges ccnsecutivos, este numero es escogide
arobitrariamente.
. s 3 > d .
5,- Se marcan con signo positivo todos los valores de mas de la cantidad es

cogida arbitrariamente, ccmo nlmero positive o nGmero mas, contando el

nimeroc de signos positivos en cada grupo de 50 testiges.

6.- Se trazan estos nfimeros sobre la carta control.

7.- Los limites de confianza para la carta de control del 95 % estan dados

por la.siguiente formila:

- P8 =
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El area rayada indica

pruebas mids o positivas (60%)

8o oo 120 1ko 160
Distribucidn hipotetica de valores para gluccsa sanguinea.

Figura 5.
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L.C. 95 % = np  npq

En donde:

n = Niimero de pruebas en un grupo.
p = Nlmero de pruebas positivas.
q = complementc del nlmero positivc.

Las férmulas son simplemente la media y la desviacidn estandar de la -
distribucidn binomial usando una graAfica de aproximacibn normal para los 1i

mites de confianza.

Entre las ventajas de este método tenemos las siguientes:

a.- No hay necesidad de ningfin suero especial.

b.- Los limites de confianza estan dados dentro de 1os mismos valores obte-

nidos por los testigos.

c.- Reconoce desviaciones de magnitud suficiente.
Las desventajas de este sistema son:

a.- Se necesita una gran cantidad de muestras para el sistema, el minimo de

be ser de 500.

b.- Desafortunadamente, algunas pruebas son pedidas primariamente para el rz
ciente cuyos valores comiinmente varian semana a semana, los nfimeros po-
sitivos pueden variar asi mucho semana a semana, que no pueden ser usa-

dos para detectar errores de laboratorio.

c.- Los valores de las pruebas obtenidas de los pacientes, quienes pueden -
dar una curva gaussiana o pseudogaussiana cercana a la moda difiere con

stderablemente de la moda obtenida de los valores de una poblacidn sana.

d.- E1 métodc del nilimero mis con frecuencia no tiene validez estadistica, lo
amplios limites de confianza con frecuencia no detectan cambios en el -

control de calidad.

4]

£.- Hubert J. Van Peenen y Donald Lindberg (22), comprobaron este sistema pa

ra electrolitos en suero, encontrandolo inapropiado e inadecuado,

- 31 -



f.- No se usa ningin patrdén primario.
CCNTROL DE CALIDAD USANDO EL PROMEDIO DIARIO.
Este método fué desarrollado por Dixén y Northan en 1970 (23).

Se basa en el valor promedio diario como un sistema de control de cali
dad estadistico para mltiples andlisis bioquimicos usando autoanalizador.

Compara la utilidad del promedio diario para buscar cambios con un sue
ro control convencional, Igualmente determina los resultados individuales
de los pacientes cbmpurandolos con las caracteristicas propias del indivi=-
duo de acuerdo a su edad, sexo, estado de salud, asi como si la muestra fué
tomada de. un paciente ambulatorio o de un paciente encamado, $ambién compa-
ra los valores de los sueros de los pacientes internos asi{ como de los pa*

cientes externos.

El efecto de fluctuacibn en la proporcidn de pacientes internos y de-

pacientes externos se controla de dos maneras:

a.- Los resultados de cada dia don separados en grupos de pacientes inter=-
nos y de pacientes externos, calculando su promedio diario. La desvia-
cidon estandar de cada grupo se calcula con los promedios de los resul-

tados obtenidos en 28 dias consecutivos.

b.- Usa los resultados obtenidos en varios meses, dando el promedio diarie

para pacientes externos de la siguiente manera:

X = niXy 4 noXo
n. +n
> B (¢}
¥ niXji + no(Xi + (Xo - Xi))
n, +n
% [e]
n
X = %+ ot ol = X, )
n +n
b 8 [+]
n
, R, g g x (X -X.)
p € n +n 4] p ¥
b 8 [+]
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En donde:

Xi = Promedio cde los resultados de los pacientes interncs.
Ko = Promedio ce los resultados de los pacientcs externos.
n; = Nimero de pacientes internos en un dia dado.

= Nlmero de pacientes externos en un dia dado.

n
X = Observacibn del promedio dado de un dfa dado.

Las desviaciones estandar del promedio dario y del promedio dario va-
lorizado, fuerér calculados cada mes y comparadas calculardo la prcporcion

entre la primera y la ultima.

Las desviaciones estandar del suero control fueron calculadas mesual-
mente durante varios meses, posteriormente, se comparo el promedio dario y
el suero control mediante la siguiente férmula, en la que se precisc que 1la
seguridad de un método anflitico depende de dos factores:

a.- La variabilidad estadistica en si.

b.- E1 factor de control de calidad responderia a un camoio en la exacti-
ti¢ y precisidn anflitica, a5l en este caso un cambio en la exactitud
y en ia precisidn (dA), podriaz ser ascciadc con un cambio en el control
de calidad estadistico(dqQ). La relacidn dg/dA es la sensitividad (R) &1l
método.

Ctro tipc de determinacidn que se nizo en este sistema fué:

SDptRy Bk,

1. SDItR2 SDlR2

Dixbén dio el valor a Rz de la unidad, por lo gue:

SD>
1 SDl

Sn donde:

m = MAs pegueiic cambio detectado en la exactitud y en la precisiln.
P = Provabilidad.

SD = Desviacidn estandar.

R = Sensitividad.

t = Valor t dado por la tabla de Students.



Ventajas de este sistema:

a.- Selecciona pacientes en condiciones tales como edad, sexo, peso, etc;
si es interno o externo, si esta encamado o es ambulatorio, gue pueden
alterar los resultados. Si el efecto de estos factores puede reducir-
se, el autor dice que el promedio diario es una poderosa herramienta
para detectar errores analiticos, lo cual én nuestra opinidﬁ no es een

xacto, puede ser una herramienta de aproximacibn.

be- Una férmula alternativa de correcibén del promedio diario es dividir -
los resultados de los pacientes en subpoblaciones, como se expreso en
el inciso anterior, y dar factores de control de calidad para cada gru

pos

c.~ Es valuable estadisticamente en el control de seleccidn de los métodos
donde un gran nimero de resultados caen dentro de un intervalo normal

ya que el autor indica que debe de limitarse a determinada cifra.

Sus desventajas son:

a.- Se necesita un gran nfimero de detmrminaciones .

b.- control del paciente. ‘

c.- Hace uso de métodos comple jos en su mane jo por lo que se requiere de
personal especialmente encargado de llevar a cabo este trabajo, inde=~
pendientemente del personal técnico del laboratorio.

d.- No usa suero control alguno.

e.~- Reduce los limites de confianza de acuerdo a lo que el autor desea.
METODO DEL CENTER FOR DESEASES CONTROL (&).

En este sistema se usa suero control que debe temer las siguientes ca
racter{sticas: No ser lipémico, fcterico ni hemolitico. Se mezcla una gran
cantidad de suero y se envasa en pequefioa frascos con una cantidad de 2 a
4 ml por frasco, y se congelan a -10°C; cuando se procede a trabajar se des
congelan 2 frascos por dia; o se usan patrones comerciales a condicidn de
que el lote no varie, ya que si se tuviese un nuevo nimero de lote habria
que iniciar el programa, es portanto, importante asegurarse el aprovisiona

miento de suero control en suficiente cantidad para un afio m{nimo.

Las muestras trabajadas diariamente son colocadas al azar entre los -
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sueros de pacientes, hasta completar un mes de trabajo, con lo que se tra-

za la carta control.

Las férmulas dadas por este sistema para limites de confianza y 1imi-
tes de aceptacibdn son.

Para limites de confianza:

X

1+

1.77 R

X

"

2.30 R

Para limites de aceptacidn:

2.55 R

3.27 R

En donde:

X = Promedio de promedios.

ﬁa = Promedio de las diferencias entre promedios diarios.

R = Promedio de las diferencias de las determinaciones hechas el mis~-

mo dia.

En nuestro trabajo despues de andlizar estos cinco sistemas, seleccio-
namos el sistema de Levey y Jennings (5) y este Ultimo sistema del Center-
for Deseases Control por las siguientes razones:

a.- Seleccionamos dos sistemas para tener un punto de comparacidn entre am
bos.

b.- Porque la cantidad de muestras procesadas no necesita ser muy grande.

Ce- E1 suero control es facil de obtener y fac{l de almacenar.

d.- Bl tiempo que se necesita para iniciar las griaficas no es necesariamen
te largo.

e.- Porque para el personal del laboratorio no representa ninguna dificul-
tad colocar dentro de su trabajo diario las muestras control.

f.- Para llevar a cabo un sistema de control de calidad, debe hacerse con
un suero de referencia, ya que los valores que de este se obtienen por
anidlisis no varian tanto como si se usa el promedio de los sueros de los
pacientes para control en los que pueden influir un sin numero de fac=-
tores , y este tipo de control es el que usan los otros tres sistemas a

nalizados aqui.
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'CAPITULO III.

METODOS Y FORMULAS EMPLEADAS.

Los sistemas seleccionados para desarrollar en este trabajo fuerdn:lLas
cartas de control propuestas por Levey y Jennings (5), y el sistema empleaw
do y recomendado por el Center for Deseases Control, del Public Healt Depar
tament de los E.E.U.U. y la International Federation of Clinical Chemestry-

en programa coordinado.
METODO DE LEVEY Y JENNINGS.

Consiste en determinar los valores de las muestras durante un- mes de -
trabajo, tabular estos resultados y determinar la media y la desviacibn es-
tandar, y trazar la carta control con més-menos una, dos y tres desviaciones
estandar, en donde las ordenadas son los mg/dl y las abscisas los dfas u or
den de analisis, posteriormente, graficar en ella, los resultados obtenidos

del siguiente mes de trabajo.

FORMULAS.

! = %

X
n
=2
Ds:\/ £(x - X)
n-1

En donde:

X = Promedio.



DS = Desviacibn estandar.
X
n = Nimero de determinaciones.

‘.: Suma de.

Valor de un andlisis en un dia.

Carta Control®

& )s mg/dl.

SISTEMA DEL CENTER FOR DESEASES CONTROL.

DIAS.

Los valores obtenidos durante un mes de trabajo, fueron tabulados de-

la siguiente manera:

Dias Pl P2 X Pl - P, XA - XB
Lunes Xl xz XL Xl = Xy memssmsmes
Martes Xl xz xMu- 11 - X, XL ” xHar
Miseohies by X wier %1 - % Xvar = Xmier
En donde:

P, = Valor de la primera determinacibn del dia.= 1

PZ = Valor de la segunda determinacidn del dia.= X,

S X, 2

XL. xm". xHier' = Promedio diario.= «—2 ____2

2
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iL + XNAR + ..--xn

X = Promedio de promedios =
n

P1 - P2 = R = Diferencias de las determinaciones hechas el aismc dia.

= Promedio de las diferencias de las determinaciones diarias.

R
R = Bt Ra* ..-Rp

n
iA - XB = ﬁs = Promedio de las diferencias de los promedios diarios.

- R
R, - Sl

Una vez determimado X, R, §5' se procedio mediante las férmulas dadas
por easte sistema a sacar los limites de confianza y los limites de acepta-
cibn de R, registrando en las ordenadas los mg/dl y en las abseisas los dias
u orden de andlisis, posteriormente, una vez hecha la carta control, tan-
to para limites de confianza como para limites de aceptacién de R, se re=-

gistrardn en cada una de ellas los valores obtenidos en el siguiente mes de

trabajo,
FORMULAS.
Para limites de confianza: i * 177 ﬁs
¢ 2.30 Rg

Para limites de aceptacibn de R:
2451
3.27

e o

En donde :

X = Promedio de promedios.

ﬁsz Promedio de las diferencias entre promedios diarios.
R

= Promedio de las diferencias de las determinaciones diarias.

CARTAS DE CONTROL. L.A.
kG o dl 99%
X+2. 3R, o BE/S1. = mg/dl
i-l.?ﬁs

<
P

£-1.98 9%

i A A 3 99%
-2.3R DIAR : DIAS.
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METODOLOGIA QUIMICA.
MATERIAL EMPLEADO.

Fotocolorimetro de Klett Summerson.
Cubas para fotoclorimetro.
Tubos de ensaye de 16 x 150.
Pipetas graduadas.

Pipetas volumetricas.
Frascos de 5ml.

Filtro Seitz.

Gradillas.

Bafio maria.

Bafio a ebullicidn.

Papel filtro.

METODOS .

El suero de referencia con el cual se trabajo, se obtuvo de la siguien

te manera:

Se juntd el maximo volumen de suero, el cual no deberia ser f{cterico
1fpemico ni{ hemolitico; Se filtrd por medio de un filtro Seitz com lo cual
se evito la contaminacidn bacteriana del suero, asi, como la turbidez que

este pudiera tener.

Una vez filtrado el suero, se envaso en frascos perfectamente lavados
y estetilizados, en cantidad de 2 a & ml de suero por frasco y una vez enva

sado se guardo en congelacidn a - 10°C.

Se utilizardén 2 muestras por dia, las cuales fueron descongeladas-a

35 - 37 °C, y se metieron al azar en el trabajo rutinario.

Se hicieron las siguientes graficas de calibracidn de 3as substancias

a ser medidas.

Glucosa: Se uso el método de la O - toluidina:
Solucién patrén de 3 mg/ml.

Agua destilada.
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fica

Reactive de O - toluidina ( Se introducen 3.0 g de tiourea en un ma-
traz de tres litros, se agregan 1900 ml de 4dcido acéticc jglucial y -
100 ml de C - toluidina y agua destilada cuanto caste para completar

los 3 litros).

Se hicieron 10 series de cada una de las ccncentracicnes para la gra-

de calibracibn, simultaneamente de acuerdo al siguiente cuadro.

T U 3 0 s.

B T 2 3 4
Sol. tipo 0 DD 1.0 2.0 3.0
Agua destilada 3.0 245 2,0 1.0 0.0

De estas diluciones se pasa a otro tubo la siguiente cantidad:
Dilucidn 0.1 0.1 2.1 Dl Dl

0 - toluidina 5.0 5.0 5.0 5.0 5.0

Se calentd a ebullicibn durante & minutos, se ernfric a chcrrc de agua

‘ria, y se leyd en filtro rojc (640 nm), registrando las lecturas cortra

el blanco.

E1l blanco de cada serie se registro contra urn bdlanco general.

Se anotaron las lecturas y posteriormente se obtuvd la media aritmé-

tica y la desviacibn estardar y se hizo la curva de calibracidén grafican-

do en las ordenadas las unidades Klett encontradas y en las abscisas los

mg/dl de gluccsa.

De la misma manera que las diluciones anteriores se prccesaron las =

muestras de control y los problemas, con 0.1 ml de suero, 5.0 =l de © - to

luidina, etce.

Urea: Se usd el método de Chaney Marbach:

Solucidn patrdn de 1 mg/ ml.



fica

Ureasa liofilizada.- La cual ae reconstituye con asua en el momento de

usarse.

Solucidn de fenol ( Fenol (.F. 53rs; Agua destilada 70 ml; solucibn de

nitrcprusiato 1 ml; agua destilada, c.b.p. 100 ml).

Solucibén de aipoclorito alcalino ( NaCH 2.5 N 25 ml, NaClC 4 ml, agua
destilada c.b.p. 100 ml.

Se hicieron 10 series de cada una de las concentraciones para la gra-

de calibracién, sinultanéamente, de acuerdo al siguiente cuadro.

T U B O S.

B 1 2 3 4 5
Sol. tipo 0.0 0.1 0.2 0.3 0.4 0.5
Agua destilada 10 9.9 9.8 9.7 9.6 9.5

De estas diluciones se pasa a otro tubo la siguiente cantidad:

Dilucidn 0.2 0.2 0.2 0.2 0.2 0.2
Ureasa Poner 2 gotas a cada tubo, incubar a 357 °C 15 mirutos.

Sol, fenol 1.0 1.0 1.0 1.0 - 1.0 1.0

Sol. de hipoclorito
alcalino. 1.0 1.0 1.0 1.0 1.0 1.0

Incubar a 379%C durante 15 minQtos.

Agua destilada 6.0 6.0 6.0 6.0 6.0 6.0

Se leyd con filtro verde ( >40 mn), registrando las lecturas contra

el blanco.

tica

El blancc de cada serie es registrado contra un blanco general.
£
Se anotaron las lecturas y posteriormente se obtuvd la media aritmé-

y la desviacidn estandar y se hizd la grafica de calibracidn registran

do en la ordenadas el promedio de las unidades Klett encontrado y en las -

abscisas los mg/dl de urea.

Las muestras control fueron procesadas igualmente que las diluciones
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tomando 0.2 ml de suero y agregandole 2 gotas de ureasa, etc.

fica

Creatinina: Se usd® el método de Folin Wu:

Solucibn patrdn de 0.0l mg/ml.
Solucidn de acido picrico al 12 %*

Solucién de NaOH al 10 %.

Agua destilada.

Se hicieron 10 series de cada una de las concentraciones para la gri-

de calibracibn, simultaneamente, de acuerdo al siguiente cuadro.

T U B O S,

B I 2 3 L
Sol., tipo 0 0.5 1.0 2.0 4,0
Agua destilada 10 9.5 9.0 8.0 6.0

De estas diluciones se pasa a otro tubo la siguiente cantidad:

Dilucién 3.0 3.0 3.0 3.0 3.0
NaOH 1.0 1.0 1.0 1.0 1.0
Acido picrico 1.0 1.0 1.0 1.0 1.0

Se homo nin'perfectamente y se de jo en reposo durante 15 minutos a
ge J

temperatura smbiente,posteriormente, se leyo con filtro verde ( 540 nm) re

gistrando las lecturas contra el blanco em cada serie.

3 ml

El blanco de cada serie se registro contra un blanco general.

El suero control se proceso de igual manera que la dilucidn, tomando

de suero y adicionandole a este el NaOH y el acido picrico en igual

forma que la diluciédn.

Colesterol: Se usd el método de Bloor.

Solucibn patrén de 2 mg/ml.

Reactivo de color para colesterol ( Se mezclan con cuikdado 100 ml de

4cido sulflirico concentrado, en un matrz de vidrio pyrex que contiene
100 ml de &cido acético glacial).
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Agua destilada.

Se hicieron 10 series de cada una de las concentraciones para la gré-

fica de calibracibdn, simidltaneamente, de acuerdo al giguiente cuadro.

T U .B O s.

B I 2 3
Sol. tipo 0.05 041 0.15 0.20
Reactivo de color 5.05 . 5.0 4.95 4.90

Se colocan en bafio maria a 37°C durante 6 minutos, registrando las lec

turas contra el blanco, se leyo con filtro rojo ( 640 nm).
El blanco de cada serie se registra contra un blanco general.

Se sacardn las lecturas y posteriormente se determinaron de estas la-
media y la desviacibn estandar, y se hizo la gréfica de calibracibn regis-
trando en las ordenadas:las unidades Klett encontradas y en las abscisas -

los mg/ml de colesterol.

Para el suero control se tomc 0.l ml de suero y se le adiciono 5.0 ml
de reactivo de color para colesterol, se coloco a baio maria durante 6 mi-

nutos y se leyo con filtro rojo (640 nm).
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CATITULC IV.

RESULTADOS O3TENIDC3.



FECHA P, P, X P,-P, X -x, ]
?2/1V/76 1.04 1.0 1.02 O | eeeeccaeea-
8/1v/76 1,04 1.0 1.02 N 0
9/1v/76 1.24 1.24 1.24 0 0.02

1 12/1v/76 1.24 1.24 1.24 0 0
13/1v/76 0.9 1.04 0.97 0.14 0.27

| 14/1V/76 1.24 138 1.24 o 0.27
19/1v/76 1.24 1.24 1.24 0 o
20/1V/76 1.24 1.2h 1.24 0 0
22/1V/76 1.36 1.36 1.36 0 0.12

1 23/19/7%6 1.36 1.36 1.36 0 )

1 26/19/76 1.36 1.36 1.36 [ o

1 272/1v/%6 1.36 1.36 1.36 0 o
28/1v/76 1.36 1.36 - 1.36 0 0
29/1V/76 1.36 1.36 1.36 0 (]
30/1V/76 1.36 1.36 1.36 0 o
3/v/76 1.36 1.36 1.36 0 0
4/v/76 1.36 1.36 1.36 ) 0
6/V/76 1.36 1.36 1.36 0 0 "
7/v/76 1.30 1.36 . 1.33 0,06 0.03
10/V/76 1.36 1.36 1.36 0 0.03
11/v/76 1536 1.36 1.36 0 0
12/v/76 1.36 1.36 1.36 0 » )
13/v/76 1336 1.36 1.36 0 (0 -
14/v/76 1.36 1.36 1.36 0 0

CREATININA.

DATOS ESTADISTIEOS
ABRIL Y MAYO.
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FECHA P, . P, X 1°P> il-iz
31/V1-76 1.36 1.36 1.36 [ I
1/V1/76 1.18 1}26 1.22 0.08 0.14
2/Vi-76 1.36 1.26 1.31 0.10 0.09
3/V1/76 1.36 1.36 1.36 0 0.05
L/V1/76 1.36 1.36 1.36 0 0
?2/V1/76 1.36 1.36 1.36 o 0
8/v1/76 1.36 1.36 1.36 0 0
9/v1/76 1.36 1.86 1.36 0 0
10/V1/76 1.36 1.36 1.36 0 (o]
11/v1/76 1.36 1.36 1.36 0 0
14/v1/76 0.98 1.36 1,17 D.38 0.19
15/V1/76 1.36 1.36 1.36 0 0.19
16/v1/76 1.18 © led2 1.15 0.06 0.21
17/V1/76 1.36 1.36 1.36 0 0.21
18/V1/86 1.36 1.36 1.36 0 ]
21/V1/76 1.36 1.36 1.36 0 0
23/V1/76 1.36 1.36 1.36 0 0
25/V1/76 1.36 1.36 1.36 0 0
28/v1/76 1.36 1.36 1.56. 0 0
29/V1/76 1.36 1.;6 1.36 0 0
30/V1/76 1.36 1.36 1.36 0 0

CREATININA.
DATOS ESTADISTICOS.

JUNIO.

< s




FECHA Py s X P,-P, il-iz ]
1/V11/76 1.36 1.36 1.36 o | @ eememe-e-
2/VI1/76 130 1.20 1.25 0.1 0.11
5/V11/76 1.36 i'36 1.36 0 0.11
6/V11/76 1.08 leo 1.14 0.12 0.22
?/V11/76 1.36 1.36 1.36 0 0.22
8/V11/76 1.36 1.36 1.36 0 0
9/V11/76 1.36 1.36 1.36 0 0
12/Vi1/76 1.36 1.36 1.36 0 0]
13/V1I-76 1.36 1.36 1.36 0 o]
14/V11/76 1.36 1.30 1.33 0.06 0.03
15/VI1/76 1.36 1,44 1.40 0.08 0.07
16/V11/76 1.36 1.36 1.36 0 0.04
19/VI1I/76 1.36 1.36 1.36 o 0
20/V11/76 1.36 1.36 1.36 0 0
22/VI1/76 1.36 1.36 1.36 0 0
23/V11/76 1.36 1.30 1433 0.06 0.03
26/VI11/76 1.36 1,36 1.36 0 0.03
27/V11/76 1.20 1.44 1.32 0.24 0.0k
28/V11/76 1.36 1.36 1.36 0 0.04
29/V11/76 1.36 1.36 1.36 0 0
30/VII/76 1.36 1.36 1.36 0 0

CEEATININA.
DATOS ESTADISTICOS.
JULIO.
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UREA.

© FECHA % B X Ey#t %X,
7/1V/76 30 30.2 30.1 0§ semsess
8/1v/76 32.54 32.4 32.4 2.3
9/1V/76 35.6 35.6 35.6 0 3.2
12/1V/76 35.6 35.6 35.6 0 0
13/1V/76 35,2 35.2 35.2 0 0.4
1L4/1IV/76 30.8 30.8 30.8 o} L4
19/1V/76 30.8 30.8 30.8 0 0
PO/1V/76 35.2 34,4 34.8 0.8 4.0
P2/1V/76 35.2 35.2 35.2 0 0.k
P3/1V/76 35.2 35.2 35.2 0 o
P6/IV/ 76 35.2 3502 35.2 0 0
b7/1V/76 35.2 35.2 35.2 0 0
P8/1V/76 30.8 30.8 30.8 0 b4
P9/IV/76 30.8 30.8 30.8 0 0
bo/1V/76 35,2 35.2 35.2 0 Lok
B/V/76 35.2 35.2 35.2 0 2]
:/V/?6 35.2 35.2 35.2 0 0
b/V/76 30.8 30.8 30.8 0 bok
b/V/76 35.2 35.2 35.2 0 L4
10/V/76 35.2 35.2 35.2 0 0

11/V/76 35.2 35.2 35.2 0 e

12/v/76 | 35.2 3542 35.2 | © °

13/V/76 © | 35.2 35.2 a2 | 9 °

14/V/76 35.2 35.2 352 e °

DATOS ESTADISTICOS DE ABRIL Y MAYO.
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" FEcHa P P, i P -P, i-x,
31/v/76 35.2 35.2 35.2 0 e
1/V1/76 35.2 34.6 34.9 0.k 0.3

_;gfw/?s 35.2 35.2 35.2 0 0.3
3/V1/76 35.2 35.2 35.2 o o
L/v1/76 35.2 35.2 35.2 o] (o]
?7/v1/76 35.2 35.2 35.2 0 (o]
8/v1/76 35.2 35.2 35.2 0 0
9/vV1/76 35.2 35 .2 35.2 0 0
10/V1/76 35,2 3542 35.2 o} 0
11/V1/76 35.2 35.2 35.2 o} 0
14/V1/76 35.2 35.2 35.2 0 o]
15/V1/76 35.2 35.2 35.2 0 0
16/V1/76 3h.b 33.4 33.9 1.0 135
17/V1/76 35,2 35.2 35.2 0 1.3
18/V1/76 35.2 352 35.2 0 0
21/V1/76 35.2 35.2 35.2 0 0
23/V1/76 35.2 35.2 35.2 0 0
25/V1/76 35.2 35.2 35.2 0 0
28/V1/76 35.2 35.2 35.2 o 0
29/V1/76 35.2 35.2 35.2 (o] (o]
30/V1/76 23 28.4 25.7 5.4 9.5

DATOS ESTADISTICOS.

UREA

JUNIO.

o b =




FECHA By P, X - il - ia
1/VII-76 34,2 33.6 33.9 N I
2/V11/76 35.2 34,6 34,9 0.6 1.0
S/VI1/76 35.2 35.2 35.2 0 0.3
6/V11/76 2542 35.2 35,2 0 0
7/V11/76 35.2 35.2 3542 0 o]
8/V11/76 35.2 35.2 35.2 0 0
9/V11/76 3542 3542 35,2 0 o}
12/VII/76 | 35.2 35.2 35.2 0 )
13/V1iI/76 | 35.2 35.2 35.2 0 o}
14/viI/76 | 35.2 35.2 35.2 0 0
15/VIi1/76 | 35.2 35.2 3542 0 0
16/VII/76 | 35.2 33 3h.1 252 1.0
19/VI1/76 | 35.2 33.0 34.5 1.4 0.4
20/VI1/76 | 35.2 35.2 35.2 0 Ca?
22/V11/76 35.2 3542 35.2 © 0
23/VI1/76 | 35.2 3542 35.2 0 0
26/VII/76 | 35.2 33 34,1 2.2 1,1
27/VI1/76 | 3b.6 35.2 34.5 0.6 0.k
28/VI1/76 | 35.2 35.2 35.2 0 0.7
29/V11/76 3542 35.2 35.2 0 0
30/V11/76 | 35.2 35.2 35.2 0 o]
UREA
DATOS ESTADISTICOS.
JULIO.




FECHA P, P X Ps X, X,
7/1V/76 269 269 269 0 |  ewessa
8/1v/76 280.5 280.5 280.5 o] 11.5
9/1v/76 226 2k2 234 16 46.5
12/1V/76 308 308 308 0 74
13/1v/76 226 226 226 0 82
14/1V/76 242 252 247 10 21
19/18/76 308 308 308 0 61
20/1V/76 252 252 252 o 56
22/1V/76 252 266 259 14 7
23/1V/76 252 252 252 0 7
26/1V/76 252 252 252 0 0
27/1v/76 266 252 259 14 ?
28/1v/76 280.5 280.5 280.5 (o] 21.5
29/1V/76 304 280.5 292 23.5 11.5
30/IV/76 286 280.5 283.2 68.5 8.8
3/V/76 280.5 252 266 28.5 17.2
L/v/76 280.5 276 278.2 k.5 3.5
6/v/76 226 226 226 0 52.2
7/V/76 280.5 280.5 280.5 0 54.5
10/V/76 252 252 252 0 28.5
11/v/76 280.5 280.5 280.5 0 28.5
L2/V/76 280.5 280.5 280.5 e 0
13/v/76 280.5 280.5 280.5 o 0
14/v/76 28045 280.5 28045 0 0

COLESTEROL.

DATOS ESTADISTICOS.
ABRIL Y MAYO.
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DATOS ESTADISTICOS.

JUNIO.
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FECHA By B X P,~P, 21-)‘(2
31/v/76 264 264 264 0 ] esesess
1/V1/76 260 264 262 4.0 2.0
2/V1/76 254 2k2 248 12.0 1—.9
3/V1/76 308 308 308 o 60.0
L/v1/76 308 308 308 0 0
7/V1/76 282 282 282 0 26
8/V1/76 282 276 279 6.0 3.0
9/V1/76 286 282 284 4.0 5.0
10/V1/76 254 254 254 0 30.0
11/V1/76 254 254 254 0 0
14/v1/76 242 248 245 6.0 9.0
15/V1/76 242 264 253 22.0 8.0
16/V1/76 k2 236 239 6.0 14,0
17/V1/76 282 276 279 6.0 40,0

+3L8/V1/76 282 282 282 0 3.0
21/V1/76 270 282 276 12 6.0
23/V1/76 226 226 226 0 50.0
25/V1/76 320 352 336 32 110.0
28/v1/76 282 258 270 24 66
29/V1/76 254 264 259 10.8 11.0
30/V1/76 282 308 292 20.0 33.0

COLESTEROL.




FECHA Py P, X iP5 17X,
1/Vi1/76 269 269 269 0 | esessses
2/V11/76 280.5 280.5 280.5 o} 11.5
5/V11/76 280.5 280.5 280.5 0 o
6/V11/76 252 252 252 o 28.5
?7/Vi1/76 280.5 276 278.2 4.5 26.2
8/V11/76 272 280.5 276.2 8.5 2.0
9/V11/76 264 264 264 0 12.2
12/V11/76 280.5 280.5 280.5 0 16.5
13/V11/76 254 264 259 10 21.5
14/VI1/76 226 226 226 0 33
15/VI1/76 276 304 290 28 64
16/V11/76 254 226 240 28 50
19/V11/76 278 308 293 30 53
20/V11/76 364 364 364 0 71
22/V11/76 308 308 308 0 56
23/V11/76 280.5 280.5 280.5 0 27.5
26/V11/96 254 25k 254 0 26.5
27/V11/76 340 238 319 k2 65
28/V11/76 280.5 308 294,2 2745 24.8
29/VI1/76 292 292 292 0 2.2
30/VII/76 254 . 254 254 0 38

COLESTEROL.

DATOS ESTADISTICOS.

JULIO.
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FEZCHA P, P z - ;21 - Z_,
3/V/26 108 102 105 G
L/V/76 108 102 105 5 0
5/V/76 108 108 108 o] 3
6/V/76 108 110 109 2 1
/V/76 108 108 108 0 X
10/V/76 108 103 108 0 0
11/V/76 96 96 96 0 12
12/V/76 96 96 96 0 0
13/V/76 108 108 108 0 12
14/v/76 108 108 108 0 0
31/V/76 96 96 96 0 12
1/v1/76 96 96 96 0 0
2/V1/76 106 106 106 0 10
3/V1/76 100 100 100 0 6
L/V1/76 106 106 106 0 6
7/V1/76 96 110 103 14 3
8/V1/76 96 96 96 0
9/V1/76 108 106 107 2 11
10/V1/76 96 96 96 0 11
11/V1/76 96 96 96 0 0
14/V1/76 9k 96 95 2 1
15/V1/%6 88 84 86 4 9
16£V1/76 92 90 91 2 5
17/V1/76 96 96 96 0 2
18/v1/76 110 96 4 103 14 2
21/V1/76 96 96 96 0 %
23/V1/76 86 84 85 2 13
25/V1/76 118 118 118 0 33
28/V1/76 96 96 96 0 22
29/V1/76 98 96 97 2 1
30/V1/76 120 118 119 2 22
GLUCOSA

DATOS ESTADISTICOS.

MAY” Y JUNIO.
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FECHA B, P, X - - ia
1/VI11/76 96 96 96 (o J -
2/V11/76 108 108 108 o} 12
5/VI11/76 108 106 107 2 b
6/V11/76 96 96 96 o] 11
7/V11/76 118 118 118 o] 22
8/V11/R6 96 96 96 0 22
9/V11/76 112 110 111 2 15
124V11/76 96 96 96 0 15
13/V11/76 92 86 89 6 ?
14/VI1/76 100 108 104 8 15
15/V11/76 86 96 91 10 13
16/V11/76 100 86 93 14 2
19/V1i1/76 92 86 89 6 4
20/V11/76 90 86 88 4 1.
22/V11/76 86 96 91 10 3
23/V11/76 108 108 108 0 17
26/V11/76 92 114 103 22 5
27/V11/76 112 110 111 2 8
28/V11/%6 96 96 96 0 15
29/V11/76 96 96 96 0 0
30/VI11/76 108 108 108 o 12
GLUCOSA.

JUEIO.

= 55 =

DATOS ESTADISTICOS.




FECHA Py P, X - X <3,
3/V111/76 86 86 86 0 1 seessss
L/viII/76 93 91 _ 92 2 1 -—6— T
5/V1I1/76 96 96 96 0 4
9/VII1/76 130 126 128 4 32
10/VIII/76 108 108 108 0 20
11/VII1/76 100 92 96 8 12
12/VI11/76 102 100 101 2 5
13/VIi11/76 98 88 93 10 8
16/V111/76 108 108 108 0 D5
17/VI11/76 102 102 102 0 6
18/vIiI1/?6| 96 96 96 o 6
19/VI111/76 96 96 96 0 0
20/V111/76 96 96 96 0 )
23/V111/76 108 96 102 12 6
24/V111/76 100 96 98 4 &
25/VI11/76 96 96 96 o 2
26/VI11/76 90 98 9k 8 2 v
30/VIII/76 100 100 100 0 6

GLUCOSA

DATOS ESTADISTICOS.

AGOSTO.
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CARTA DE CONTROL : CREATININA JUNIO/76

LIMITES DF CONFIANZA:

LEVEY Y JENNIGS ——  C.D.Cr- - — — — _
VALORES mg/d| :

X=129 o} X=1.29 ®

X21S =141 =116 @0  99%:136- 122 (D@

X *2S -1.53 -1,05 OO 959, =1.34 - 1.24 lo¥o)

X 23S =165-0.93 (o)

had mg/dl

4401

v\ (R S (SN A St (e
] I
= ! I ﬂ —l |
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|
! i | I '
1254
| - T SR —— = - -
e e ——— —— —— J— —A——i—.—_———.—-—_-—_.
1204 |
- |

T
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I
I
|
| | LIMITES PARA k. :
I
I
|
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I
I
I
I
I
|
I

|
|
1454 L] '
- . '
114 [
' wsj :
i |
) | 99% =0.038
aod b 959, 20029

.25+

204

A54

204
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CARTA DE CONTROL : CREATININA JULIO/ 76
LIMITES DE CONFIANZA :

LEVEY Y JENNIGS C.DC.
_ VALORES mg/dl :
X =133 [0) X=1.33 ®
XS =1.39 -1.26 ©®0 99%7:=144 -12i Q@
X£2S =146 -1.20 Q® 95%:=142-1.24 @O
X %35 =1.52-1.14 (o)D)
1 mg/l ®

! LIMITES PARA R:
| 95% 0071

- ——— — — — - —— ———




CARTA DE CONTROL : UREA JUNID /76
LIMITES DE CONFIANZA:

LEVEY Y JENNIGS ~—ORES CpL-—~—— =
VAL l:
X =34 ® % (o)
% 1S =36 -31.9 O® 99%4-3705-3089 ©©@
X +25=38 -29.9 0® 95%-=363-3L6 o®
X +3S =40.1-27.88 O®
L /i
37:- ——————————————————————————————————— ®
e
»
AN\ /T
“ . .
33 i l}

30

30 +

29 4

28 4

274

LIMITES PARA R:
| 99 % =0.:!
957 =0.07
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CONTROL DE CALIDAD: UREA JU.I0/76
LIMITES DE CONFIANZA :

LEVEY Y JENNIGS———— C.D.Cx —— ———
_ VALORES m _édl
X =34.63 ®
X 1S =36.6-326 @@ 99°/. =36.] =33.2 ©@
X 25=38.7 -30.6 O® 95%:=357-335 OO
X$35=407-285  O@
1 mg/d
38+
-
S el i S S SR
w{ \ /T /T
W/ | % | 1% :
S ot dviest oo S e e e 2
' [ |
32 4 | ’ |
34 : : |
30 ! | |
i | |
29 l : I
284 | ; |
|
| ‘ | LIMITES PARA R':
s : I
s | : | 99 % =1.04
|
) : | | 95% =0.8
| |
3 I : I
| | |
2 : | |
L "_'::_—:::T.—__::__I:: iy LS
S S (e . § IlL' 44— f;l
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CARTA DE CONTROL : COLESTEROL JUNIO/76
LIMITES DE CONFIANZA :

LEVEY Y JENNIGS———— C.D.Cr---==-=
VALORES mg/d| :

X =267.7 ® X =267.7 0]

X21§=290.1 =245.3 ©+@  99%:=325.1 -2i10.3 ©®

X25:312.5—2229 @@ 95%=3106-224.8 ©®
X:35:334,8-200.6 O/@®

330 A

-

Jso:rmg/d'

e — v —— — — — — - p— — o— — — -

310

290

270 4

)
/

250 —
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® ® ©
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l \Y/ : V A
-----_:--—--2—- e

===

40

230-_______

[ 1 | | @
L el N Al Melhalbii o s i o o i s s
190 ] | | ' )
¥ | | : : LIMITES PARA R:
o | ! : | 99% =24.4
) ' : . I 95%=19

: | ! '

I l !

2
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CARTA OE CONTROL : COLESTEROL JULIO/76
LIMITES DE CONFIANZA:

LEVEY Y JENNIGS C.D.Cm e e e _
VALORES mg /d| :
X= 2712 ® X=271.2. ®
X1 DS =296.6—246.2 OQ@ 99%=321.8—217.4 @0
X*2 DS=321.8—2211 @@ 95%=312.6—230 10310
X3 DS=347—1959 OO
sy M9/ I o
 — A X
Rl o L GEEEEEE
T o)
I
2901
2720 r o vI \‘ | V |
S VN Y
] i ¥ T T —D
20— = — —| — — —y————ff-—— ——-}—— - - -——————
| P pape g G g g, i ———
210 + | | | |
| - 1 @
|
| | LIMITES PARA R:
' | 99% =25.47
: | 95%=19.86
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s Rkl el v il e e e s
}
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CARTA DE CONTROL :GLUCOSA JULIO/76
LIMITES DE CONFIANZA -

LEVEY Y JENNIGS—————  C.D.Cr—— ———
_ VALORES mgyd :

X=101.1 mo/di © X: 1011mgdl @
X*1$:1092-931  ©Q 9% =1167—855 0@
X:25-117.1 -85.08 @v® 95%:1131-8%.1 @®
X1358:1251-77 O ©

125

120 4

15 -

1104

w5

1004

- 95

- 6]
|

90 S
|

35 -----—r-——-_—l-_—-——_-—_--—--- o’é}
' -~

80+ |

s ; @
|
|

25 o

20 1

15

10

, LIMITES PARA R :
1 99% = 6,08

1 95, = 4,7

|




CARTA DE CONTROL: GLUCOSA AGOSTO/76
IMITES DE CONFIANZA :

LEVEY Y JENNIGS

C.0.C.——— - ——~-

} VALORES fg/d *
X = 99.8 ® X =99.8 ®
¥£1S =108.3 —~91.3 (OM ) 9974 =122.4 -77.2 &>O
£25=116.8-828  @®  95% =1122-824 ©,®
X3S =125.4 - 74.2 oD -
1301 mg dl
179 4 o
ﬁ ----------------------------- °
1201
e e e —————————— D%
IIO: / \ @
|
: ®
/| o
___________________ @
[0)

LIMITES PARA R:
99 % =13.04
95% =10

— e - —— - — — - - - — — - A - -
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CAPITYLO V.

ANALISIS DE LO3 RESULTADOS.

Al observar las gréficas obtenidas en este trabajo, podemos hacer una
evalucién de los resultados, analizando cada una de ellas siendo objetivo
saber cuales fueron nuestros errores y la manera en que estos se podran cop
trarrestar hasta gue el control de calidad en el laboratorio tenga un maximc

porcentaje de aceptabilidad.

En general hay cuatro tipos de observaciones que pueden realizarse acer

ca del procesc andlitico en las cartas de control. Estas son:
l.- VARIACICNES EN LA MEDIA ( Indican un cambio rapido en la exactitud}.
2.- TENDENCIA EN LA MEDIA ( Indica un cambio lento en la exactitud).
3.- PRECISION DEFICIENTE ( Desviaciones).

L4,- QUE LAS TRES CAUSAS ANTERIORES SE PRESENTEN JUNTAS.

CREATININA.

' Bistema de Levey y Jennings.- En la carta del mes de junio; todos los
puntos obtenidos excepto el punto del dia 16 caen dentro de la amplitud co
rrespondiente a mas-menos una desviacidn estandar, por lo que obtuvimos un

95,24 % de confianza para estos limites durante este mes de trabajo.

En la carta del mes de julio, cuyo promedio es diferente al del mes an

terior, por haberse incluide 1es resultados del mes de junio en su obtencién
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asi como los calculos de la DS. Se observo que excepto los puntos de los dias
2,6 y 15, los demds caen dentro de los lfmites de mAs-menos una desviacibn -
estandar. Los puntos de los dias 2 y 15 caen dentro de los limites de més-
menos dos desviaciones estandar y el resultado del dia 6, llega al limite de
menos tres desviaciones dstandar. Por lo gue se obtuvo un 85.71 % de confian
za en los limites de mAds-menos una desviacidn estandar, 95.24 % en mis-menos
dos desviaciones eastandar y 100 % en mds-menos tres desviaciones estandar,lo
que significa que en las graficas de ambos meses nuestros valores de creati-

nina cayerén estadisticamente dentro del limite del 35 % aceptable.

Center for Deseases Control.- La carta esta dividida en dos gréficas; -
la superior nos da limites de confianza en cuanto a la reproductibilidad del
método y en virtud de haberse obtenido a partir del promedio de promedios que
sumando y restando respectivamente por los valores que da el Center, nos dan
los limites del 95 y 99 %. La inferior, que nos da los limites de aceptacibn

para R o sea nuestra precisidn diaria.

La carta del mes de junic nos deguestra que de los 21 dfas de trabajo
solamente en el dia 2 obtuvimos un valor promedio dentro de los limites del
95 %, de los 20 valores restantes, 2 ( dias 14 y 16) salen fuera de control
y de aceptacidn para el 99 % y el resto que son 18 valores, estan exactamen
te en el limite inferior y superior pero dentro de los limites para el Y9 %,
esto nos indica que de acuerdc con este sistema las corridas de métodologia
y los resultados obtenidos nc estuvieron dentro de :un control aceptable sino
todo lo contrario, dejo bastante que desear puesto que estavamos en la parte

inicial del programa.

La gré&fica del sistema C.D.C. que nos da los limites de aceptacidn para
R nos permite inferir que 17 dfas de trabajo no dieron diferencia entre las
muestras y sus duplicados y los otros 4 dfas estan fuera de aceptacidn sobre
todo uno de ellos, el dfa 14, que nos did una diferencia de 0.38 mg/dl que -
nos representa un 1000 % arriba de los limites del 99 %. Sin embargo, no fué
deseableeliminar esos datos pues nos permitieron respetar la aplicacién del
sistema estudiado, aunque no por ello, esos dfas hicimos una revisidn de nu
estra métodologia, reactivos, instrumentacibn ( su ajuste y calibracién) y

las condiciones generales en que estabamcs trabajando,

Para el mes de julio encontramos que ei valor de la media, dadc gue se

incluyeron los resultados del mes de junio en su nhtencidn, cou0 s logicoe
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se elevo y los valcres de los limites de confianza a 35 y 99 % aumentaron su

intervalo, lo mismo ocurric con la grifica de limites de aceptacidn para R.

En la grafica de los limites de confianza encortramos gue solo un valcr
(dia 6 ) estuvo fuerza de control y todos los demis valores estuvieron dentro

de los limites del 95 %.

En lo que se refiere a la carta de limites de aceptacidn para R, encon
tramos 17 valores dentro del 95 %, uno mds para el limite del 95 - 99% y tres
fuera del 99 %, scbre todo el ¢iz 27 que a pesar de haberse obtenido para -
ese dia un prcmedio muy cercano al promedic Je promedios, nuestro valor para
R fué de 0.24 mg/dl y por lo tanto se.tuvo gue hacer una revisidn de la méto

dologia, reactivos, aparatos etc, para encontrar las posibles causas de error.

Por este sistema pudimos observar una me joria en nuestro control en el

mes de julio.

En ambos sistemas pudimos ooservar una tendencia hacia arriba de la me

dia del valor de creatirina.
CAUSAS DE ERROR POSI3LES:

1.- Equifo con el que se trabajd.
2.- Tiempo de lectura de las muestras.

3.- Error humano.
UREA.

Sistema de Levey y Jennings.- En la carta cel mes de junio obtuvimos -
todos los puntos dentro de mis-menos una desviacidén estandar salvo el dia 30
el cual estuvo fuera de control, por lo que obtuvimos para mis-menos una des

viacibn estandar un 95 % de confianza.

Para el mes de julio, cuyo promedio es diferente al mes anterior, por
haberse incluido los resultados del mes de junio en su obtencidn asi como -
los calculcs de la DS. Se observo gue todos los puntos obtenidos estuvieron
dentro de mAs-mencs una desviacidn estandar, por lo gue odtuvimos un 100%de

confianza para estos limites.

5

Por este sistema observamcs que nuestras cartas rars =1 mes de junio jy

el mes de julio los valeres de urea estuvieron bajc control.
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Center for Deseases Control.- Tanto para el mes de junio como para el
mes de julio, nuestros valores estuvieron dentro de los limites del 35 %,ya

gue solo un punto ( dia 30) del mes de junio estuvo fuera de control.

Igualmente gue en el Siatema de Levey y Jennings nuestros valores de

urea estuvieron controlados.
En ambos casos observamos una tendencia hacia arriba de la media.

En las grdficas de 1limites de aceptacidn para R, en el mes de junio se
obtuvierdén 18 dfas de trabajo sin diferencia entre las muestras y sus dupli
cados, tres dias fuera de control, sobre todo uno de ellos, el dia 30, que
dio una diferencia de 5.4 mg/dl lo que nos representa un 1000 % arriba de -
los 1fmites del 99 ¥. Sin embargo, no fué deseable eliminar esos datos que
nos permitieron respetar la aplicacidn del sistema estudiado, aunque se hizo

una revisibn para encontrar las posibles causas de error en esos dfas.

Para el mes de julio, 15 dfas de trabajo no dieron diferencia entre -
las muestras y sus duplicados, tres de ellos ( dias 31, 1 y 25) dieron una
diferencia de 0.6 mg/dl cayendo dentro del 95 % de aceptacibm y tres de @los
fuera de los limites del 99 % ( dias 15,16 y 23).

Bn ambos casos nuestra precisibn fué aceptable.

CAUSAS DE ERROR POSIBILES:

1l.- Equipo con el que se trabajé.

2+- Error humano.
COLESTEROL.

Sistema de Levey y Jennings.- En la carta de control del mes de junio
15 puntos se obtuvieron dentro de mis-menos una desviacién estandar dandonos
un 71.43 % de confianza para estos limites, los dias 3,4,16,23 y 30 cayeron
denfro de mis-menos dos desviaciones estandar y solo un dia 25 sale fuera de

control, por lo gue para estos limites obtuvimos el 95 % de confianza.

En la grafica del mes de juiio observamos que el punto del dia 20 estu
vo fuera de control, los puntos de los dias 14,16 y 27 cayerdn dentro de més
-menos dos desviaciones estandar, obteniendose para estos limites un 95 % de

confianza, y los 16 puntos restantes estuvieron dentro de més—menos una deg

viacibn estandar, por lo que para estos limites obtuvimos un 80 % de configé
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za.
Se observo gue el colesterol por este sistema estuvo bajo control.

Center for Deseases Control.- En el mes de junio solo un punto ( dia

25) estuvo fuera de control y los demds dentro de los limites del 95 %.

En el mes de julio, solo un punto estuvo fuera de control ( dfa 20) -
2 puntos ( dias 14 y 27) dentro de los limites de confianza del 99 % y los
18 restantes dentro de los limites del 95 %.

Aunque nuestro control para los valores de colesterol por este siste-
ma fué mejor en el mes de junio que en el de julio, sin embargo, an ambos -

casos fué aceptable.

Los 1imites de aceptacibn para R, en el mes de junio, 8 puntos no tu-
vieron diferencias entre las muestras y sus duplicados; 2 (dias 1 Y 9) se -
obtuvo una diferencia de 4 mg/dl; 4 (dfas 9,14.16 y 17) se obtuvo una dife-
rencia de 6 mg/dl; 2 (dias 2 y 21) una diferencia de 12 mg/dl; 1(dfa 29) una
diferencia de 10 mg/dl, encontrandose todos los anteriores dentro del 95 %
de aceptacién; los dfas 15,28 y 30 se encontraron dentro del 95 y 99 ¥ de 4
mites de aceptacién para R y solo un dfa (25) con diferencia de 32 mg/dl se
encontro fuera de control, por lo que para este dia se tuvo que hacer la re
visibn de metodologia, etc, para encontrar las causas que habian 1nfluido -

para obtener una diferencia tan grande.

En el mes de julio, 13 puntos no tuvieron diferencias entre las muestras

y sus diplicados; uno (dfia 7) con diferencia de 4.5 mg/dl; 2(dias 8 y 13) -
con diferencia de 8.5 mg/dl y 10 mg/dl respectivamente, todos los anterio-

res estuvieron bajo los 1i{mites del 95 % de aceptacibm y 5 puntos (dfas 15,
16,19,27 y 28) fuera del 99 ¥ de limites de aceptacibn, por lo que en estos
dfas se tuvo que hacer una revisidn para encontrar las posibles causas de -
error, revisando metodologfa, reactivos, etc. Sin embargo, no fué deseable

eliminarlos ya que nos permitio fespetar la aplica¢idén del sistema estudia-

do.
CAUSAS DE ERROR POSIBLES:

l.- Equipo ccn el que se trabajo.

2.- Error humano.
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GLUCOSA.

Sistema de Levey 7 Jennings.- En el mes de julio se observaron 13 pun-
tos dentro de mds-menos una desviacidn estandar obteniendose para estos 1i-
mites un 61.9 % de confianza; 7 puntos dentro de los limites de m&is-menos 2
desviaciones estandar, obteniendose un 95 % de confianza para tales limites:
y un punto dentro de mds tres desviaciones estandar por lo yue para estos &

mites un 100 % de confianza fué obtenido.

En el mes de agosto, se observaron 16 puntos dentro de miAs-menos una -
desviacidn estandar dandonos un 88.8 % de confianza en tales limites; 1 pun
to dentro de méAs-mencs dos desviaciones estandar obteniendose un 94.4 % de

confianza; solamente un punto de este mes de trabajo estuvo fuera de control.

Nuestro control por este sistema se logro incrementar en el segundo mes
de trabajo, dandonos un % de confianza aceptable, ya que em el primer mes de
trabajo nuestro % de confianza para mids-menos una desviacibn estandar fué me -

nor que el que se debe de dbtener para estos limites.

Center for Deseases Control.- Todos los puntos en el mes de julio escep
to uno de ellos ( dia 7), se obtuvieron dentro del 95 % de limites de confian

Za.

En el mes de agosto, sclo un punto estuvo fuera de control ( dia 9) y

los demis dentro del 95 % de limites de confianza.

Por este sistema nuestro control en acbos meses de trabajo fué acepta-

ble.

En la carta de limites de aceptacidn para R, observamos que en el mes
de julio 10 dfas no dieron diferencias entre las muestras y sus duplicados;
3 ( dias 5,9 y 27) con diferencia de 2 mg/dl; 1 ( dia 20) con diferencia de
& mg/dl, cayendo todos los anteriores dentro del 95 % de aceptacidn; 2 ( dias
13 y 19) en los limites superiores del 99 % y 5 ( dias 1%,15,16,22 y 26) es
tuvieron fuera de control, por lo que en estos dias se tuvo que hacer revi-

8ibn de instrumentos, reactivos etc para saber las causas de tal variacibn.

En el mes de agosto, 10 dfas no dieron diferencias entre las muestras y
sus duplicados; 7 ( dias 4,9,11,12,13,2k y 26) se obtuvieron dentro de los
1{mites del 95 % de aceptacidn y un dia 2 dentro de los limites del 95-99%
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de aceptacibn.

Nuestra precisidn en relacidn con el mes anterior me joro bastante ya

que ninguno de nuestros puntos sale fuera de control.

CAUSAS DE ERROR POSIBLES:

1.- Equipc con el que se trabajd.

2.- Error humano.
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CAPITULO VI.

RESUMEN.

En este trabajo se plantea la necesidad de aplicar un sistema de con-
trol de calidad en el laboratorio.clinico,dado el incremento en el volumen
de trabajo que se observa diariamente; lo cual es resultado de diversos fac

tores tales como: El avance tecnoldgico y el aumento de poblacidn .

Se hace un pequefio resumen de la historia del control de calidad en el
laboratorio clinico, asi como, de algunas investigaciones que se han hechc

sobre este tema.

Se analizan los dos aspectos fundamentales en el control de calidad -

que son la EXACTITUD Y LA PRECISION.

Uno de los elementos necesarios en el control son los patrones y sue-
ros de referencia; se dan las clasificaciones sobre estos,de. dos diferentes

autores, asi como una apreciacibn personal.
Se analizan cinco sistemas que son:

Uso de Cartas de Contrcl en el Laboratorio 8linico, férmuladas por Le

vey y Jennings en 1950 (5).

Promedio de Normales, desarrollado por Robert G. Hoffman y M.E. Waid
en 1965 ( 19).

Niimero mis o nimero positivo, tambi&n desarrollado por Robert Hoffman
y M.E. Waid en 1963 ( 21).
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Control de Calidad usando el Promedio Diaric, el cual fué publicadopor
Dixén y Northan en 1970 (23).

El sistema desarrollado por el Center For Deseases Control.

De estos cinco sistemas se esgogen dos de ellos a desarrollar en el la
boratorio, que son el de Levey y Jennings y el del Center for Deseases Con-

trol, asi mismo se dan las razones por las que se escogem estos sistemas.

Se trabajdé con una mezcla de sueros filtrada con bujfa Seitz, y enva-

sada en frascos esteriles para su me jor conservacién.

Se hicieron gréficas de calibracidn para creatinina, urea, colesterol,

glucosa, con los métodos descritos en el capitulo correspondiente,
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ll.-

2a.-

Ja,-

CAPITULO VII.
CONCLUSIONES.

Es necesario la aplicacibn de un control de calidad en cualquier
laboratorio de andlisis clinicos, ya que no solamente se obtiene
un beneficio para el paciente sino que aligera la gran responsabi
lidad que pesa sobre el personal de laboratorio, esto aun cuando
deberia considerarse una conclusidn general a la que han llegado
todos los investigadores debe considerarse como una conclusion de
este trabajo ya que fué algo de lo que nos pudimos dar cuenta al
tratar de iniciar los sistemas estudiados y percatarnos de lo cue
veniamos haciendo en forma rutinaria, a pesar de conocer los n&tg
dos y mane jarlos con soltura, vimos las diferencias de los valores

que se obtenian de una muestra al procesarla repetidas veces.

Débe contarse con un equipo de mejor calidad en el laboratorio ya

_que el existente con los afios de servicio que tiene no.esta ya en

sus Optimas condiciones.

A nuestro juicio, es mis conveniente cuando se empleza a aplicar
un sistema de control en cualquier laboratorio pequeiio, utilizar
el sistema de Levey y Jennings, que es el sistema clésico, y que
nos da una nocidn m&s exacta de nuestros errores y posteriormen-
te, una vez controlado este sistema incluir algilin otro tipo de sis

tema que mids se adapte a las posibilidades del laboratorio.
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