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RESUMEN

Con el objetivo de evaluar losval ores asignados
por el fabricante a dos sueros controles comerciales
(CN y CA), se utilizé una Evaluacion Externa de la
Calidad, con la participacion de 14 laboratorios
clinicosde Mérida-Venezuel a, 1os cual es efectuaron
3 determinaciones de glucosa, creatinina, colesterol,
triglicéridos y &cido Urico en cada suero control,
utilizando iguales métodos analiticos. Con los
resultados se cal cularon losval ores de consenso (VE)
y estos fueron comparados con |os obtenidos por el
fabricante (VO) mediante la desviacion estandar
obtenida [DEO=(VE-VO)/DEE] y el porcentaje de
desviacion [%D=(VE-VO)x100/VE]. Los VO fueron
aceptados cuandolaDEOY el %D resultaron menores
oiguales a +2 y a 10%, respectivamente. Los
paréametros de eval uacion fueron satisfactorios para
todos los analitos en ambos controles, excepto para
la creatinina en el CA. Se concluy6 que los valores
asignados por el fabricante pueden ser considerados
exactos paraglucosa, colesteral, triglicéridosy acido
Uricoenel CNy CA; perolacreatininaséloen el CN;
por lo tanto, dichos sueros control pueden ser
utilizados para evaluar la exactitud en estas
determinaciones bioquimicas, siendo necesario
reasignar el valor delacreatininaen el CA.

PALABRAS CLAVES

Evaluacién externa de la calidad, valor de
consenso, valor asignado.

ABSTRACT
In order to evaluate the assigned values by the

manufacturer of two commercial control sera(CN and
CA), an external quality assessment was applied to

14 clinical laboratoriesfrom Mérida-Venezuela. These
| aboratories made three determinations of the glucosa,
creatinine, cholesterol, triglycerides and uric acid in
each serum control using the same analytical methods.
Each consensus value (VE) was calculated with
obtained results by the laboratories and they were
confronted with val ues established by the manufacturer
(VO), employing the obtained standard deviation
[DEO= (VE-VO)/DEE] and the percentage of the
deviation [%D= (VE-VO)x100/VE]. The VO were
accepted when DEO and %D werelower or equal than
+ 2 and 10%, respectively. These parameters were
satisfactory for all analytesin both control sera, except
for creatinine in CA. It was concluded that the
manufacturer assigned valuesfor glucose, cholesterol,
triglyceridesand uric acid might be considered accurate
in the CN and CA, but the creatinine only in the CN;
therefore these control sera might be employed to
evaluate the accuracy of those biochemical
determinations and it is necessary to do another
assignment of the value to the creatinine in the CA.

KEY WORDS:

External quality assessment, consensus value,
assigned value.

INTRODUCCION

Para evaluar la confiabilidad de la ejecucion
analitica en los laboratorios clinicos se emplean los
sistemas de control de calidad. Ellos se basan en el
procesamiento simultaneo de materiales de control a
los ensayos paciente (Rodriguez, 1.997; Fernandez,
1.999; Capriles y Diaz, 2.004); infiriéndose a estos
ltimos la confiabilidad segiin se obtenga éstaen los
materiales de control (Hill et al., 1998; Guarache y
Rodriguez, 2.003; Rodriguez, 2.005).
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Dichos materiales de control deben ser similaresa
lasmuestrasdelos pacientes(Barnett et al, 1.991; Gella,
1.998). Asi, se utilizan pool de sueros elaborados por
cadalaboratorio, conlos sueros sobrantes de paci entes
0 sueros controles adquiridos comercialmente, de
origen animal o humano. Estospueden ser expendidos
valoradosono (Dharan, 1.983; Middleet a., 1.998), en
presentaciones liquidas estabilizadas o liofilizadas
(Gellg, 1.998; Gonzdlez; 1.992; Hill et d., 1.998).

Los materiales de control de valor no conocido
han de ser valorados por los laboratorios clinicos en
sus condiciones analiticas para obtener su valor
esperado. Los materiales de control comerciales son
valorados por el fabricante por diversos métodos
analiticos a fin de ofrecer al usuario los valores
esperados que mas se ajusten a sus condiciones
analiticas (Boquet et al., 1.996)

Diversas son las casas comerciales extranjeras y
nacionales dedicadas a |la preparacion de materiales
de control valorados; entre ellas, Laboratorios Heiga.
Esta empresavenezol ana ha elaborado dos materiales
de control en niveles dentro y superior a rango de
referencia (para humanos) de analitos valorados
rutinariamenteen loslaboratoriosde BioquimicaClinica.
Asi, para garantizar la exactitud de los valores
asignados para glucosa, creatinina, colesterol,
triglicéridosy écido Urico asu suero control, estacasa
comercial solicitd la evaluacién delos mismos.

Ahora bien, los sueros controles valorados
Unicamente por su fabricante son Utilesparaevaluar la
precision (reproduccidn de sus valores) (Rodriguez et
al., 2.002) intralaboratorio (entre si) (Gella, 1.998) e
interlaboratorio (respecto de su fabricante), a fin de
aceptar o rechazar la corrida analitica (Barnett et al.,
1991; Gella, 1.998; Rodriguez, 2.005). Para evauar la
exactitud es necesario utilizar materiales de referencia
secundarios o con valores certificados (Guarache y
Rodriguez, 2003; Rodriguez, 2.005).

Sin embargo, para la asignacion de valores a los
materialesdecontrol estil laEvaluacion Externadela
Cadlidad (EEC) (Boquet et al., 1.996; Hill et ., 1.998) o
evaluacion de la calidad de los laboratorios por parte
deun ente externo (Boquet et al ., 1.996). Lavaloracién
del analito por un grupo de laboratorios, con iguales
condicionesanaliticas, permite observar ladistribucién
de la frecuencia con que ocurre la reproduccion del
valor, de tal manera que puede tomarse la tendencia
central, con un pequefio margen de error, como valor
de consenso, el cual concuerda (Boquet et al., 1.996;
Hill et al., 1.998) con el valor real (Molero, 2.000;
Rodriguez et d., 2.002). De esta manera, con la EEC
puede determinarse la exactitud de los resultados, la
variabilidad interlaboratorio (Boquet et al., 1.996) v,
ademés, evaluarse los métodos analiticos (Perazzo y

Mazziotta, 2004; Boquet et al., 1.996).

Por lo antes expuesto, el objetivo del presente
trabajo es utilizar una evaluacion externa de calidad
paradeterminar laexactitud delas concentracionesde
glucosa, creatinina, colesterol, triglicéridos y &cido
urico, asignadas por Laboratorios Heiga alos sueros
control liofilizado normal (CN: Seronorm TM Human)
y anormal (CA: Autonorm TM Human H) Lotes N°
FEOQ056 y 70417, respectivamente.

MATERIALES Y METODOS

Un grupo de laboratorios clinicos de la ciudad de
Mérida, que aceptaron participar en unaEEC, aportaron
informacion, mediante un formato de recoleccion de
datos, en cuanto a su instrumento de medicion,
metodologia utilizada y la cantidad de muestra
requeridaparalos andlisis de quimicaclinica

Cada quince dias, a estos laboratorios les fue
enviadounvial con1 mL desuerocontrol, reconstituido
seguin lasinstrucciones del fabricante el mismo diade
su distribucion, la cual fue llevada a cabo bajo
condiciones adecuadas de temperatura para evitar el
deterioro delos analitos.

Losreferidos material es correspondian ados sueros
controles liofilizados valorados, suministrados por
Laboratorios Heiga, con concentraciones dentro del
rango de referencia (CN) y superiores a mismo (CA);
correspondiendo el CN a: SERO: Lote N° FE0056,
Seronorm TM Human; y el CA a: SERO: Lote N° 70417
X, Y, Z, Autonorm TM Human H.

Estos sueros fueron acomparados de una hojade

reporte y una hoja de instrucciones que el analista
debia tener presente en el momento de realizar el
andlisis de las mismas.
Paralaidentificacion de cadalaboratorio, seasigné un
codigo conlafinalidad deasegurar laconfidencialidad
estricta de los resultados obtenidos en dicha
evaluacion.

Cada laboratorio efectu6 un total de 3
determinaciones de glucosa, creatinina, colesterol,
triglicéridos y 4cido Urico en cada suero control,
utilizando iguales métodos analiticos para la
determinacién, seglin se indica a continuacion:

Glucosa: método GOD/POD, donde la glucosa es
oxidadaagluconato por accién delaglucosaoxidasa,
con formacién de peroxido de hidrégeno que en
presencia de la 4-aminoantipirinay fenol, por accion
delaperoxidasa, produce unafenazonaque a540 nm
aumenta su absorbancia proporcionalmente a la
concentracion de glucosa (Pesce y Kaplan, 1990).

Creatinina: método de Jaffé Cinético, el cual se
fundamentaen lareaccién delacreatininapresenteen
la muestra con el acido picrico, en medio alcalino,
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originando un complejo coloreado que es medido a
500 nm en periodos iniciales cortosy es directamente
proporcional alaconcentracion de creatininapresente
en lamuestra (Pesce y Kaplan, 1990).

Triglicéridos: método enzimatico basado en la
hidrdlisis con lipasas y posterior acoplamiento de
enzimas para formar peréxido de hidrégeno, que en
presencia de 4-aminoantipirina 'y bajo la influencia
catalitica de la peroxidasa, produce la quinoneimina,
cuyo aumento de absorbanciaa 540 nm esdirectamente
proporcional alaconcentracion detriglicéridos (Pesce
y Kaplan, 1990).

Colesteral total: método CHOP- PAP, fundamentado
en la hidrélisis catalitica de los ésteres de colesterol
por una esterasa, produciendo acidos grasos y
colesterol libre que, en presencia de la colesterol
oxidasa, se oxida a colesten-3-ona y peréxido de
hidrégeno que reacciona con la 4-aminoantipirina, en
presencia de peroxidasa, para producir quinoneimina
roja que tiene una absorbancia maxima a 500 nm. La
intensidad del color producido es directamente
proporcional a la concentracion de colesterol en la
muestra (Pesce y Kaplan, 1990).

Acido Urico: método de la Uricasa, enzima que
lo oxida y transforma en alantoina y peréxido de
hidrégeno, el cual reaccionacon la4-aminoantipirina
y €l &cido 2,4,6- Tribromo-3-hidroxibenzoico, en
presencia de peroxidasa, para formar un colorante
de quinoneimina. El aumento de absorbancia a 520
nm esdirectamente proporcional alaconcentracién
de &cido Urico presente en la muestra (Pesce y
Kaplan, 1990).

Los instrumentos de medicion utilizados se
indican en la Tabla 1, segln el laboratorio
participante:

TABLA 1
Instrumentos de medicién utilizados por los laboratorios
participantes.

. INSTRUMENTO DE A
LABORATORIO MEDICION MODO DE OPERACION

RA1 STAT - FAX Semi — Automatizado
RA2 STAT - FAX Semi — Automatizado
RA3 550 EXPRESS Automatizado
RA4 4010 Semi — Automatizado
RA5 STAT - FAX Semi — Automatizado
RA6 550 EXPRESS Automatizado
RB7 SPECTRONIC 20 Semi — Automatizado
RB8 550 EXPRESS Automatizado
RB9 Fotémetro Bicroméatico | Semi — Automatizado
RB10 STAT - FAX Semi — Automatizado
RC11 KONELAB 20 Automatizado
RC12 OLYMPUS Automatizado
RC14 550 EXPRESS Automatizado
RC15 STAT - FAX Semi- Automatizado

*Codigosdeloslaboratorios

Una vez obtenido los resultados se procedi6 a
determinar IaMedia(;), laDesviacion esténdar (DE)
y € Coeficiente de Variacion Interlaboratorial (CV).

Conlas medias obtenidas se procedié adeterminar
el valor de consenso para cada analito y cada suero
control, mediante el truncamiento de valores
excedentes de ésta+ 3 DE, lacual correspondiaaun
5% de dichamedia.

El valor de consenso fue posteriormente
confrontado con los valores establecidos por la casa
comercial, através deladesviacion estédndar obtenida
[DEO= (VE-V0Ox100)/VE] (Dharén, 1983), lacual indica
la cantidad de desviaciones estandar a la cual se
encuentra el valor de la casacomercia (VO) respecto
del valor de consenso (VE) para una desviacién
estandar esperada (DEE) de un 5% de este Gltimo. La
misma debia aportar un valor menor o igual a+2 para
considerar que el valor delacasacomercial eraexacto.

También fue calculado el porcentaje de desviacion
[%D=(VE-VO)x100/VE] o desvio relativo porcentual
(DRP) (Mazziotta, 2.005) considerandose sati sfactorio
parael mismo valores menores o iguales a 10%.

RESULTADOS Y DISCUSION

LaTabla?2 resume losresultados obtenidos enla
evaluacién de los valores del CN; en la misma se
muestran los valores de consenso obtenidos para
cadaanalito, asi comolasDEOY %D resultantesdela
comparacion de los mismos.

En dicha tabla se puede observar que las DEO
para cada analito resultaron satisfactorias por
encontrarseentre-2y +2. Estosvalores, segiin Dharan
(1.983) pueden ser considerados excelentes para
creatinina, por resultar inferioresa0,50y buenospara
acido Urico, colesteral y triglicéridos por encontrarse
entre0,50y 1,00.

Deigual manera, los%D muestran pocadiferencia
de los valores obtenidos por la casa comercial
fabricante de este material de control con respecto al
valor consideradoreal (consenso) al presentarseentre
2,82% y 7,8%. Los mismos resultan satisfactorios a
pesar de haberse establ ecido val ores de aceptabilidad
de mediana exigencia, si se comparan con los
establecidos por programas con amplia experiencia,
como los del Programa de Evaluacién Externa de la
Calidad (PEEC) delaFundacién BioguimicaArgentina
(FBA) y devarios paises de Europa, cuyoslimites de
aceptabilidad, expresados como desvio relativo
porcentual (DRP=%D), oscilan entre 8,5y 34% para
triglicéridos, 6,6 y 18% para creatinina, 7,6 a 16,5%
paracolesterol y 7,7 a18% paraécido Urico (Mazziotta,
2.005).
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TABLA 2
Resultados del suero control normal

VALOR DE VALOR
ANALITO CONSENSO | DEE | COMERCIAL | DEO | %D

(mg/dL) (mg/dL)
AcCIDO URICO 4,96 0,25 51 -056 | 2,82
COLESTEROL 159,64 7,98 154,5 064 | 322
CREATININA 1,06 0,05 1,05 0,20 | 2,94
GLUCOSA 76,53 3,83 82,5 -156 | 7,8
TRIGLICERIDOS 69,78 3,49 67,53 064 | 322

DEE: desviacion estandar esperada, DEO: desviacion estandar obtenida, %D: porcentaje de
desviacion

Por su parte, la Tabla 3 muestra 10s mismos tipos
deresultados presentadosenlaTabla?2; pero, en este
caso, obtenidos en la evaluacion de los valores
asignadosen el CA.

Enlamisma, esdeapreciar quelasDEO resultaron
satisfactorias para acido Urico, colesterol, glucosay
triglicéridos; no asi para la creatinina que muestra
unaDEQ de-3,79, resultado que segiin Dharan (1.983)
puede ser considerado muy deficiente.

Con respecto a los %D, también fueron
satisfactorios para acido Urico, colesterol y
triglicéridos por sus valores entre 3,30% y 7,68% e
inaceptable para creatinina, por su resultado de
19,12%, lo cua esindicativo deerror sisteméticoenla
determinacién de este analito al asignar los valores.
Es de destacar que alin paranivel es de aceptabilidad
mucho masflexibles, como €l del PEEC que se gjecuta
en Alemania(DRP=18%) (Mazzictta, 2.005), resultaria
inaceptabl e este resultado de creatinina.

Por otraparte, salvo en el caso del colesterol total,
donde los valores de los parametros eval uados son
similares paraambos sueros control es, |os resultados
del CA difieren delos encontradosen el CN. Siendo
notorio que, con excepcion delaglucosa, losvalores
de DEO y %D fueron superiores en el CA, con
respecto a CN enlosdistintosanalitos evaluados, |0
cual difiere de lo que podria esperarse en elevados
niveles de concentracién (Rodriguez, 1997).

TABLA 2
Resultados del suero control anormal

VALOR DE VALOR
ANALITO CONSENSO | DEE | COMERCIAL | DEO | %D

(mg/dL) (mg/dL)
ACIDO URICO 10,17 0,51 9,70 092 | 462
COLESTEROL 320,18 16,01 309,60 066 | 3,30
CREATININA 4,79 0,24 5,70 -3,79 | 19,12
GLUCOSA 241,65 12,08 252 -086 | 4,28
TRIGLICERIDOS 252,5 12,6 271,9 -154 | 7,68

DEE: desviacion estandar esperada, DEO: desviacion estandar obtenida, %D: porcentaje de
desviacion

CONCLUSIONES

De acuerdo alos resultados obtenidos se puede
concluir que:

1.- Losvaloresestablecidos por el fabricante para
€l suero control SERO: Lote N° FEO056, Seronorm TM
pueden ser considerados verdaderosy, por €ello, ser
empleados para evaluar |a exactitud de laboratorios
clinicosen nivel es de concentraci6n dentro del rango
dereferencia

2.- Parad suero control SERO: LoteN°70417 X, Y,
Z, Autonorm TM losreferidosval ores son aceptables
para glucosa, colesterol, triglicéridos y acido Urico,
por lo que puede ser empleado para verificar la
exactitud de losmismosen los laboratorios clinicos
en niveles de concentracion superiores al rango de
referencia; siendo recomendable la reasignacion de
valores de creatinina, por parte del fabricante.
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