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RESUMEN

Para evaluar el desempefio analitico en la
determinacion de glucosa y creatinina en 14
laboratorios de Mérida-Venezuela, se distribuy6
quincenal y aleatoriamente dos sueros controles
comerciales (CN y CA), efectudndose 3
determinaciones de cada analito por suero control.
Con los resultados de los laboratorios se evalud la
precisidnintralaboratorio einterlaboratorio mediante
el coeficiente de variacion, y la exactitud intra e
interensayo mediante el desvio relativo porcentual.
En la determinacién de glucosa disminuyé la
imprecicioninterlaboratorioy 50% deloslaboratorios
obtuvo exactitud y precision interensayo; pero,
menos de 36% paracreatinina. Se concluyé queno es
factible la transferibilidad de resultados entre los
laboratoriosy que éstos deben mejorar su desempefio
analitico en las determinaciones eval uadas.

PALABRAS CLAVES

Valor de consenso, precision, exactitud,
transferibilidad.

ABSTRACT

In order to evaluate the analytical performancein
the glucose and creatinine determination of 14 clinical
laboratories from Mérida-Venezuela, two commercial
control sera(CN and CA) were distributed, at random
and every fifteen daysto taking place 3 determinations
of each analyte by serum control. With the results of
the laboratories the precision intra-laboratory and
inter-laboratory were evaluated through the variation
coefficient, and the intra- and inter-assay accuracy
were determinated through the percent relative

deviation. In the glucose determination, the inter-
laboratory imprecision decreased and 50% of the
laboratories obtained inter-assay accuracy and
precision; but, less than 36% for creatinine. It was
concluded that it is not possible to transfer results
among the laboratories and these must improve their
analytical performancein the determinationseval uated.

INTRODUCCION

Los andlisis que se efectlan en el laboratorio
clinico son cada vez mas importantes para el
diagnéstico clinico y seguimiento de las patologias
(Toumi et al., 2004), estando la calidad de los mismos
en relacién directa con su utilidad y relacién costo-
beneficio (Fares et al., 2005). De alli que, es necesario
el control delacalidad analitica, lacual sebasaen la
evaluacion delaprecision y la exactitud, mediante un
control decalidad interno (CCl) y laevaluaci6n externa
delacalidad (EEC), respectivamente (Rodriguez, 2005).

LaEEC se iniciaen 1947 con € trabgjo de Belk y
Sunderman (Libeer et a., 1996); es aplicada por un
ente gubernamental, profesional o comercial externo
al laboratorio (Boquet et al., 1996; Gella, 1998) con la
finalidad de evaluar la exactitud y establecer la
transferibilidad delosresultados (Gella, 1998; Guarache
y Rodriguez, 2003), poner de manifiesto los errores
relativos y la variabilidad de las distintas técnicas
utilizadas, asi como determinar los métodos mas
exactos y precisos disponibles (Gella, 1998; Libeer,
2001). Lamismatiene unaampliatrayectoria (Libeer,
2001) y su establecimiento en cada pais de
Latinoamérica ha sido considerado el eje de las
actividades desarrolladas para lamejoria continuade
lacalidad enloslaboratoriosdelaregion (Mazziottaet
al., 1998). Asi, seorganizé unaEEC entreBalivia, Chile,
Uruguay, RepublicaDominicana, Argentinay Paraguay,
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utilizando materiales de control en dos niveles de
concentraciony calculando el coeficientedevariacion
interlaboratorial, o cual revel 6 resultados satisfactorios
en cuanto ala precision paralos laboratorios de los
paises participantes (Mazziotta et al., 1998).

En Venezuela, e laboratorio Central del Ministerio
deSanidady AsistenciaSocial (actualmenteMinisterio
de Salud) inicié en 1977 la EEC en Bioguimica Clinica
con glucosa, ureay creatinina, enviando sueros
controles "ciegos' a laboratorios dependientes del
mismo, se extendié posteriormente a otros analitosy
laboratorios; pero, obteniendo un bajo porcentaje de
respuestas durante los afios de su aplicaciéon y
revelando lapocautilizacion de lossistemasde control
decalidad enloslaboratoriosdelasdiversasregiones
del pais (MSAS, 1992; Guarache y Rodriguez, 2003).

Una de estas regiones es la ciudad de Mérida,
donde se plantealanecesidad de un diagnéstico dela
calidad de los resultados en las diferentes éreas del
laboratorio clinico, siendo muy importante el area de
quimicaclinicay, dentro dee€lla, losanalitos glucosay
creatinina. Asi, el objetivo del presentetrabajoesel de
aplicar una EEC en la determinacién de estos analitos
en un grupo de Laboratorios Clinicos de la ciudad de
Méridaafinderealizar un diagnéstico del desempefio
analitico interlaboratorial.

MATERIALES Y METODOS

Parallevar acabo el objetivo propuesto, se tomé
como referencial osfundamentos establ ecidos por la
Internacional Federation of Clinical Chemistry (IFCC)
(Confederacion Latinoamericana de Bioquimica
Clinica, 1998).

Se selecciond a azar un grupo de 14 laboratorios
de la ciudad de Mérida-Venezuelay a través de un
formato de recoleccion de datos, estos laboratorios
informaron al evaluador el volumen de muestra,
instrumentosde mediciony métodosempleadosenla
determinacién de glucosa y creatinina. El evaluador
proporciond un cédigo de confidencialidad acadauno
de ellos y con los datos aportados se procedio a la
seleccion, preparaciony distribucion delosmateriales
de control empleados en la evaluacion.

Asi, sedistribuyeron 2 sueroscontrolescomerciales
SERO valorados por su fabricante: CN (Lote N° FE0056,
Seronorm TM Human) y CA (Lote N° 70417 X, Y, Z,
Autonorm TM Human H). Estos fueron reconstituidos
& mismo diaque seentregaron aloslaboratorios, segln
las indicaciones del fabricante y condiciones de
preservacion.

Estos materiales se acompafiaron de una hoja de
reporte y una hoja de instrucciones que el analista
debiatener presenteend momentoderedlizar € andlisis

delas mismas. Ladistribucién se efectué cada quince
diasy en forma aleatoria; efectuandose un total de 3
determinaciones para cada uno, utilizando el método
glucosa oxidasa-peroxidasa y Jaffé cinético para las
determinaciones de glucosa y creatinina,
respectivamente, utilizando distintosinstrumentospara
la medicion.

Conlosresultadosinformados por |oslaboratorios,
en €l laboratorio de Bioquimica Clinica de la Escuela
de Bioandlisis de la Universidad de Los Andes, se
calculé lamedia(VO) y desviacién estandar (DE) para
cada control y, con €ellos, la precision interensayo de
cada laboratorio (intralaboratorio) mediante el
coeficientedevariacion (CV=(DE/VO) x 100). Mientras
que la precision interlaboratorio fue determinada para
cada envio empleando € CV, utilizando como VOy
DE, los obtenidos con los resultados de los 14
|aboratorios partici pantes.

Paraladeterminacion delaexactitud se determind
previamente el valor de consenso (VE) de cadasuero
control. El mismo se obtuvo con la media del total
de valores aportados por los laboratorios,
exceptuando aquellos que excedian a las tres DE
(Guarachey Rodriguez, 2001; Fundacion Bioquimica
Argentina, 2005). De esta manera, la exactitud
intralaboratorio se evalud con el Desvio Relativo
Porcentual (DRP= ((VE-VO)x100) /VE) (Fundacion
Bioquimica Argentina, 2005); empleando como VE €
valor de consenso y como VO €l resultado de cada
determinacion para €l intraensayo y la media de las
tres determinaciones para el interensayo.

Seconsderd comoexactitudvaloresdeDRPinferiores
oigualesa10% paraglucosay 15% paracreatininag, de
acuerdo alos criterios de aceptabilidad del Programade
Evaluacion ExternadelaCalidad (PEEC) dela Fundacién
Bioguimica Argentina (2005) y como precision
intralaboratorioun CV inferior oigua a5,6 % paraglucosa
y 6,3% paracreatinina(Boquet et al., 1996).

L osresultadosde cadaeval uacion fueron enviados
a los laboratorios bajo estricta confidencialidad,
mediante la utilizacién de codigos asignados a los
mismos paratodo el proceso.

RESULTADOS Y DISCUSION

LaGréficaN° 1 muestralosDRP deloslaboratorios
en la determinacién de Glucosa en €l control normal
(CN)y anormal (CA), pudiendo apreciarsequeno existe
un comportamiento uniforme entre ellos para ambos
controles, locual reflgia queno hubo erroresinherentes
alosmaterialesde control y al método analitico, sino el
comportamiento de cada uno de los laboratorios.

El hecho de que los laboratorios no presenten
disminucion progresiva de sus DRP, indica que no
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hubo mejorasen su exactitud, pero el presentar valores
positivos y negativos en los mismos indica que no
presentan errores sistematicos constantes (Gella,
1998) en la determinacion.

DRP(Q/()Bréf\co N° 1.- Desvio Relativo Porcentual por determinacion de glucosa
0

720
CA
-30 o

RA1 RA2 RA3 RM RA5 RB6 RB7 RB8 RBY9 RBI0O RCI1 RC12 RCl14 RCIS

Laboratorios (Cédigo)

DRP: Desvio Relativo Porcentual; CN: Control Normal; CA: Control Anormal

Por otra parte, puede observarse en laTablaN° 1
queel 57,14% deloslaboratorios paraCN y 50% para
CA obtuvo exactitud en las tres determinaciones de
cada control y 50% de dichos laboratorios obtuvo
exactitud en el total delasdeterminaciones, al aportar
valoresde DRPinferioresaun 10%, lo cua indicaria
un desempefio analitico mejor al esperado en una
primera etapa de cualquier EEC.

TABLA 1
Porcentaje de laboratorios segun el namero de
determinaciones de glucosa con DRP aceptable

Deter minaciones Porcentaje (%) deLaboratorios
con DRP
Aceptable AMBOS CONTROL CONTROL
CONTROLES NORMAL ANORMAL
0 0 714 7,14
1 14,29 0 3571
2 0 3571 7,14
3 2857 57,14 50
4 0
5 7,14
6 50

La menor imprecision interlaboratorial se reflgo
en latercera determinacién en ambos controles, con
un 12,5% para CN y 15,7% para CA (Tabla N° 2),
valores que resultan superiores alos reportados por
Mazziotta et a (1998) en el PEEC |atinoamericano de
1992 21997y por Guarachey Rodriguez (2003) en otra
region venezolana. Esto es atribuible a la falta de

participacion en EEC eindicativo de queno esfactible
la transferibilidad de resultados para glucosa entre
loslaboratorios; sin embargo, apesar dequepor envio
no se presentaron mejoras (sino fluctuaciones), es
notorio que ésta si se observa en los resultados por
suero control; yaque disminuye de 32% a12,5% para
el CNyde21,4% al5,7% parael CA.

TABLA 2
Desempefio interlaboratorio por determinacién de glucosa
Envio X(mgdl) | DE@) V(%) | DRPE %L
1(CN) 745 24,0 323 2,72 85,71
2(CA) 246 52,4 214 -16 78,57
3(CN) 769 10,1 1312 -03 78,57
4(CN) 79,0 99 125 -32 85,71
5(CA) 246 454 185 -14 50
6(CA) 241 375 157 04 71,43

1,2,3,4,5,6=Nedel envio; CN, CA: control correspondiente= Normal y Anormal; % :Media
interlaboratorio; CV: Coeficiente de Variacion; DRP: Desvio Relativo Porcentual; %L: Porcentaje
de laboratorios con DRP aceptable.

Al observar |os resultados interensayo de cada
laboratorio (TablaN° 3), puede observarse que a pesar
de que un ato porcentaje de estos obtiene un DRP
aceptableparad CNy d CA, solo d 50% delaboratorios
obtuvo precisiéony exactitud paraambos controles, |0
cual es indicativo de un sesgo estadistico en los
resultados de los laboratorios restantes; siendo
significativo que sean coincidentesloslaboratoriosen
lograr confiabilidad para ambos controles, excepto el
RB8 que solo la obtiene en €l nivel anormal (por fallar
en la precision del CN) y, sin embargo, tal como se
apreciaenlaGraficaN° 2, losvaloresdeCN 'y CA para
el 71,43% de los laboratorios se encuentran en el
cuadrado correspondiente a+ 2DE y el 60% de estos
(42,86% del total) se ubica en + 1DE, no mostrando
resultadosen las zonas de error sistematico ni aleatorio
(Fundacion BioguimicaArgentina2.003), salvolosque
exceden £ 3DE

Esto refuerzalaimportanciade evaluar en conjunto
la precision y exactitud (Rodriguez, 2005) y la
necesidad de mejorar el control de calidad interno en
los laboratorios participantes. Sin embargo, estos
valores resultan superiores a los reportados por
Guarachey Rodriguez (2003) en un estudio similar en
laciudad de Cumand, el cual mostré un 45%y 27%
delaboratorios con precisiony exactitud satisfactorias
parasus CN y CA, respectivamente.
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TABLA 3
Desempefio interensayo de glucosa
LABORATORIO CONTROL NORMAL CONTROL ANORMAL
X (mgdl) | DE@) | cV(%) | DRP%) | x (mgdl) | DEw) | Cv(%) | DRP©%)

RA1 740 6,2 84 33 258 52,4 20,3 6.8

RA2 111,5 13,3 119 -457 282 1153 40,9 -16,6

RA3 773 3,5 45 -1,1 261 6,5 23 -8,1

RA4 70,7 15,0 21,2 7.7 161 16,6 10,3 334

RAS5 82,0 4,9 59 -7,1 207 14,3 6,9 14,2

RB6 795 1,5 19 -3,8 249 8,6 35 -2,9

RB7 798 6,1 76 -4,3 226 22,1 98 6,4

RB8 74 53 72 33 250 57 23 -3,3

RB9 745 3,4 45 2,7 248 7,2 29 2,7

RB10 737 2,2 30 3,7 242 20,5 85 97

RC11 76,7 0,6 08 -0,2 240 0,6 0,2 08

RC12 74,0 1,0 13 33 239 6,8 29 1,22

RC14 76,3 0,5 0,6 03 258 4,6 1,8 -6,6

RC15 71,3 10,5 14,7 6,8 293 55,4 18,9 -21,3
INTERLABORATORIO 782 10,1 129 -2,0 244 31,8 13,1 -0,9
% LABORATORIOS ] - | 5000 | o285 ] 50,00 | 7857

ACEPTABLE* 50.00 - 50,00
42,86

*LaboratoriosconCV = 5,6%y/0DRP = 10%
X :Media; DE(=): desviacion estandar; CV(%): Coeficiente de Variacion; DRP(%): Desvio
Relativo Porcentual.

determinacionesen un 35,71% Yy 42,85% parael CN 'y

CA (mgldL) Gréfica N° 2.- Youden por laboratorio para glucosa .
CA, respectivamente, (Tabla N° 4) y solo un 21,43%
e fue exacto en el total de las determinaciones
a1 | efectuadas, siendo este un porcentgje bastanteinferior
ol o 02 (menor alamitad) a encontrado en la determinacion
LN & de glucosa, a pesar de que €l limite de exigencia del
241651 %os. @ DRP esmayor (15%). Esto indicaque loslaboratorios
e presentan un desempefio de menor calidad para
¢ creatining, lo cual posiblemente se vea influenciado
arat por el orden de magnitud de este analito, pues en
. : : : e cantidades menores las diferencias porcentuales se
65,04 68,87 727 76,53 80,36 84,19 CB?S(?\’Q\g/dL) m@mﬂcan (Rodl’lguez et a . 2001)
Gréfico N° 3.- Desvio Relativo Porcentual por determinacién de creatinina
En la Gréfica N° 3 se muestran los resultados DRP(%)
obtenidos en la evaluacién de la exactitud -
intralaboratorio en la determinacion de Creatininaen #
el CN'y CA; encontrandose que, salvo el laboratorio W o=
RC12, cuyos resultados estuvieron por encima del 0 aca
valor esperado (y por tanto sus DRP son negativosy . U u
reflejan la presencia de error sistematico), los 4
|aboratorios no muestran comportamiento uniforme o
entre si ni me] oriacontinuade los mismos. RAL RA2 RA3 RM RAS RB6 RB7 RBS RB9 RBI0 RCIl RC12 RCl4 RCIS
Paralelamente, la exactitud en la determinacion de Laboratorios (Codigo)

creatinina solo fue satisfactoria para las tres DRP: Desvio Relativo Porcentual; CN: Control Normal; CA: Control Anormal
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TABLA 4
Porcentaje de laboratorios segun el namero de
determinaciones de creatinina con DRP aceptable

Deter minacionescon Porcentaje (%) de L aboratorios
DRP Aceptable
Cantidad AMBOS CONTROL CONTROL
CONTROLES NORMAL ANORMAL
0 7,14 14,29 35,71
1 7,14 14,29 14,29
2 28,57 35,71 7,14
3 14,29 35,71 42,85
4 7,14 - -
5 14,29 - -
6 21,43 - -

Por otra parte, en los resultados interlaboratorio
para creatinina (Tabla N° 5), salvo en la primera
determinacion, la imprecision interlaboratorial se
mantuvo entre 25% y 27%, no mostrando mejoriaen
lasmismas. Estosresultados difieren alosreportados
por Guarache y Rodriguez (2003) en la ciudad de
Cumanay por Mazziotta et a (1998) en el PEEC
latinoamericano de 1992 a 1997 en la mayoria de los
paises. Esto indicalanecesidad de armonizacion entre
loslaboratorios, lacual solo esposiblesi semantiene
laparticipacion en un programade eval uaci 6n externa

TABLA 5
Desempefio interlaboratorio por determinacién de
creatinina

Envio X (my/dL) DE(+) V() DRP(%) %L

1(CN) 1,08 025 232 -19 50,00
2(CA) 094 025 26,1 13 50,00
3(CN) 1,02 026 250 38 64,29
4(CN) 464 124 26,7 31 64,29
5(CA) 5,02 130 259 -48 4286
6(CA) 503 127 25,2 -50 4286

1,2,3,4,5,6=N°delenvio; CN, CA: control correspondiente=NormalyAnormal;
X :Mediainterlaboratorio; CV: Coeficiente de Variacion; DRP: Desvio Relativo Porcentual;
%L: Porcentaje de laboratorios con DRP aceptable.

En los resultados del interensayo (TablaN° 6) se
observaun bagj o porcentajedelaboratoriosquelogran
confiabilidad intralaboratorio, siendo alln menor que
para glucosa el nimero de laboratorios que logra
precisiény exactitud paraambos control es; indicando
gueloslaboratorios clinicos no gjercen un adecuado
control de calidad interno para creatinina. Estos
resultados concuerdan con los reportados por
Guarache y Rodriguez (2003) en los laboratorios de
Cumand; pero resultaninferioresalos obtenidoscon
la Gréfica de Youden (Gréfica N° 4) en la cua el

delacalidad (Gella, 1998; Rodriguez, 2005). porcentaje de laboratorios con resultados dentro de

TABLA 6
Desempefio interensayo de creatinina
LABORATORIO CONTROL NORMAL CONTROL ANORMAL
X(mgdl) | DE(x) | cv(®) | DRP®) | X (mgd) | DE(x) | cv() | DRP%)
RA1 0,6 017 289 434 6 156 26 -253
RA2 0,87 0,72 83,5 179 310 0,70 22,6 353
RA3 1,00 0,10 10,0 57 497 012 23 -38
RA4 0,98 0,23 229 76 257 0,83 325 464
RA5 1,17 0,06 5,0 104 4,23 0,12 27 103
RB6 1,08 0,28 25,6 1,89 4,49 0,32 7,0 6,3
RB7 0,97 015 15,8 85 583 0,32 5,51 -2171
RBS 0,96 0,07 73 94 482 011 23 -06
RB9 1,07 021 195 -09 4,07 049 121 150
RB10 1,05 0,04 39 09 4,80 0,52 10,8 -02
RC11 1,00 0,00 0,0 57 517 0,06 11 -79
RC12 1,17 0,03 26 -104 6.4 02 31 -336
RC14 1,23 0,21 16,9 160 5,30 0,52 938 -107
RC15 1,07 015 14,3 -09 6,80 0,36 53 420
INTERLABORATORIO
% LABORATORIOS - - 28,57 78,57 - 57,14 57,14
ACEPTABLE* 2857 - .71
14,29

*LaboratoriosconCV = 5,6%y/oDRP = 10%
X : Media; DE(): desviacion estandar; CV(%): Coeficiente de Variacion; DRP): Desvio
Relativo Porcentual.
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+2DE esinferior (42,86% ) alos encontrados en los
|aboratoriosde esaciudad (55%); destacando el hecho
dequeel laboratorio RC14 seubicaenlazonadeerror
sistemético positivo (Fundacién Bioquimica
Argentina, 2003) y que casi un 30% deloslaboratorios
no pueden ser representados en la grafica por
encontrarse fuerade +3 DE, indice marcado de error.

Grafica N° 4.- Youden por laboratorio para creatinina

CA (mg/dL)
581
547 T
rou
513 b &rcu
L XA
479 ¢+ L @rew0
ad5 P
RS
411 [ 3=
377 + + + + +
0,85 0,92 0,99 1,06 113 1.2 127
CN (mg/dL)

Ademés de todas | as consi deraciones anteriores,
es importante destacar el desempefio del laboratorio
RC11 por ser el tnico en lograr precision exactitud
interensayo y el 100% de envios con DRP aceptable
para ambas determinaciones en ambos controles.

CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

Tomando en cuenta |os resultados obtenidos se
concluye que los laboratorios deben mejorar su
desempefio analitico paralos analitos evaluados.

No es posible la transferibilidad de resultados
entreel grupo delaboratoriosde M éridaparaglucosa,
menor aun paralacreatinina.

Es necesaria la implementacién de programas de
estetipo en laregion, extendiéndol os paul atinamente
aotros analitos.
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