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REQUISITOS DE CALIDAD 

¿CÓMO SE ESTABLECEN? 
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MUESTRA 
PACIENTE 

DATOS 

ANÁLISIS 
ESTADÍSTICO 

CONTROL DE 
CALIDAD 

REQUISITOS 
DE CALIDAD 

VARIABILIDAD 
BIOLÓGICA 

NECESIDAD 
CLÍNICA 

ESTADO 
 DEL ARTE 

ORGANISMOS 
REGULADORES 

(EXPERTOS, EQAS, etc.) 
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EXISTEN MÚLTIPLES PROCEDIMIENTOS 

 COMBINABLES ENTRE SÍ:   

minimizar  Error Sistemático (Es) 

minimizar Error Aleatorio (Ea) 

 Las legislaciones para la acreditación de laboratorios 
pueden imponer límites máximos de error.  

  El valor clínico del resultado que involucra: 

• Interés diagnóstico 

• Seguimiento clínico 

• Variabilidad 
biológica 

   Inter e Intra 
Individuos  

   Diferenciar Var. Fisiológica  

de Var. Patológica 
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Recordar!! 
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ESPECIFICACIONES DE CALIDAD DETERMINADAS 
POR: 

 Variabilidad biológica 

 Necesidades médicas (niveles de decisión) 

 Requerimientos analíticos (estado del arte) derivados 
de resultados de evaluación de métodos y de 
programas de evaluación externa de calidad 

 

 Definen la calidad necesaria para el producto 
básico del laboratorio: “Resultados de Pacientes” 
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JERARQUÍA PARA ESTABLECER EL TEA: 

 1)- Requerimientos Médicos 
 2)- Variabilidad Biológica 
 3)- Intervalos de Referencia 
 4)- Requerimientos Regulatorios (Ej. CLIA 88 ) 
 5)- Error Alcanzable 
  - EQAs o PT (resultados por grupo) 
  - SD del proceso 
  - CLSI (NCCLS) EP 21 
 6)- Especificaciones del fabricante para el método 
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Variabilidad 
Biológica 

Fraser et al., 1998. 
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ESTIMACIÓN DE LA VARIABILIDAD INTRA E INTER 
INDIVIDUAL 

PARA UN DETERMINADO ANALITO: 

•   CV%A  CONOCIDA 

•    CV%PREA         0 

 

XM 1  +  SD 

CVT4  

CVT3  

CVT2  

VAR. INTRA INDIVIDUAL  

PROMEDIO DE LOS CV% INDIVIDUALES 

  

VAR. INTER INDIVIDUAL 

CV% DE LOS XM INDIVIDUALES 

 

CV2
T = CV2 IND + CV2

A + CV2
PREA 

TIEMPO 

CVT1  



10/07/2012 Programa Buenos Aires - MIT 9 

EL EFECTO DE LA IMPRECISIÓN SOBRE  
LA VARIABILIDAD DEL RESULTADO 

 

 CV T 
2

 = CVA 2+ CVI
2  

 CV T  = (CVA 2+ CVI
2 )1/2 

 

 si el CVA    es  igual al   CVI,   entonces 
: 

 

 CV T  = (2 CVI
2 )1/2 

 CV T  = 1,414 CVI 
 

 

 

 

  si  el CVA    es  igual a   2CVI,   
entonces : 

 

 CV T  = (4CVI 
2+ CVI

2 )1/2 

 CV T  = (5CVI
2 )1/2 

 CV T  = 2,236 CVI
 

 

 

41,4%  
más 

123,6%  
mas 

si  el CVA  es  igual al  ½ CVI,   
entonces : 

 
•CV T  = (1/2 CVI 

2+ CVI
2 )1/2 

•CV T  = (5/4 CVI
2 )1/2 

•CV T  = 1,118 CVI 
11,8%  
mas 
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Fraser CG, Hyltoft Petersen P, Libeer JC, Ricos C.  

Especificación de Calidad 
CVa<0.25CVi Optimo 
CVa<0.50CVi Deseable 
CVa<0.75CVi Mínimo 
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Diagnóstico 

 Límites de decisión fijos basados en riesgo 
(colesterol), guías de consenso clínico (glucosa), o 
algoritmos. 

 Límites de decisión basados en valores poblacionales: 
si la dispersión analítica es mínima, la dispersión 
grupal es 1.96 [CVI

2 + CVG
2]0.5 , por lo tanto el desvío 

analítico BA debe ser 

  < 0.25 [CVI
2 + CVG

2]0.5. 
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Relación entre CV analítico y  
CV intraindividual 

 Si las fuentes de variación pre-analíticas están 
minimizadas, entonces el cambio debe exceder la 
variación inherente debida a las variaciones biológica 
y analítica. 

 El cambio debe ser mayor que: 

20.5 · Z · [CVA
2 + CVI

2]0.5 

 Z es el nº de desvíos estándar de acuerdo al nivel de 
significación deseado (1.96 para p<0.05 o 2.56 para 
p<0.01). 
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Fraser et al., 1998. 

Hyltoft Petersen et al., 1992. 

Efectos del  
Error 

Sistemático 
sobre  

la Población  
de Riesgo 



10/07/2012 Programa Buenos Aires - MIT 14 

Fraser CG, Hyltoft Petersen P, Libeer JC, Ricos C.  
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Otras aplicaciones de datos de 
variabilidad biológica 

 Diferencia permitida entre dos métodos usados 
para el análisis de la misma sustancia en un único 
laboratorio 

 Diferencia < 1/3CVI. 

 Las especificaciones de calidad para drogas se 
pueden calcular usando un modelo similar al 
basado en variabilidad biológica usando la teoría 
farmacocinetica : 

 CVA < 0.25{[2T/t - 1]/ [2T/t + 1]}*100 , 

 T es el intervalo de dosaje y t la vida media. 
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En EEC 

 Los datos de variabilidad biológica pueden usarse 
para fijar límites de aceptabilidad en EEC:   

 para p < 0.01: 

 2.33 [ 0.5CVI] + 0.25 [CVI
2 + CVG

2]0.5 , 

 Fórmula que es combinación de las 
especificaciones de calidad deseables para 
precisión y desvío 
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      Máxima Inexactitud Aceptable: 
 (máximo error sistemático admisible) 

           
               Ba < 0,25 ( CV2

i + CV2
g)

0,5 

 
 i =  Variabilidad biológica intra-individual 

g =  Variabilidad biológica inter-individual 
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Máximo error aceptable de la medida: 
 
TEa = K(0,50*CVi)+0,25(CVi 

2+ CVg
2)0,5 

 
K = 1,65 para 95% nivel de probabilidad 
K = 2,33 para 99% nivel de probabilidad 
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Requisitos de calidad basados en VB 

Analito CVi CVg Impr Sesgo Error 

Alb 3.1 4.2 1.6 1.3 3.9 

ALP 6.4 24.8 3.2 6.4 11.7 

Bili-T 25.6 30.5 12.8 10.0 31.1 

Col-T 6.0 14.9 3.0 4.0 9.0 

Creat 4.3 12.9 2.2 3.4 6.9 

GR 3.2 6.1 1.6 1.7 4.4 

T4 4.9 10.9 2.5 3.0 7.0 
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Requisitos de Calidad  
basados en EQAS 

CLIA proficiency testing requirements   

Sodium ± 4 mmol/L 

Potassium ± 0.5 mmol/L 

Chloride  ± 5 % 

Glucose ± 0.3 mmol/L (± 6 mg/dL) or 10 % 

Creatinine ± 25 mmol/L (± 0.3 mg/dL) or 15 % (whichever 
is greater)  

CLIA proficiency testing requirements   

Sodium ± 4 mmol/L 

Potassium ± 0.5 mmol/L 

Chloride  ± 5 % 

Glucose ± 0.3 mmol/L (± 6 mg/dL) or 10 % 

Creatinine ± 25 mmol/L (± 0.3 mg/dL) or 15 % (whichever 
is greater)  
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REQUISITOS MÉDICOS 

- Criterio profesional basado en la experiencia. 

- Distintas fuentes: 

  Situaciones clínicas particulares 

  Basados en la opinión médica 

  Basados en grupos de estudio nacionales e internacionales 

  Basados en instituciones o expertos 

- www.westgard.com/clinical.htm 

- Ejemplos 

  NCEP: Colesterol, HDL y LDL 

  ADA: Glucosa y HBA1C 

  NKEP: Creatinina 

 

http://www.westgard.com/clinical.htm


10/07/2012 Programa Buenos Aires - MIT 27 

INTERVALOS DE REFERENCIA (RI) 

- Existen dos reglas para efectuar este tipo de cálculos: 

 1) Regla de Tonk 

  

 2) Regla CLIA 88 
  

RI: Intervalo de referencia 

 - Existen muchos ensayos con RI no conocido. 

 - No  se aplican en ensayos con valor de corte. (Ej. 
Troponina, CK MB) 
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REQUERIMIENTOS REGULATORIOS 

- Existen valores para, aproximadamente, 75 analitos. 

- Originalmente fueron asignados en forma teórica. 

- Pueden ser un buen punto de partida. 

- Cuando están disponibles CLIA 88 u otros valores 
obtenidos a partir de PT u EQAs, representan los 
límites superiores para el TEa. 
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ERROR ALCANZABLE 
 

 EQAs o PT (resultados por grupo) 
 - Se basa en la especificación : Valor Asignado +/- 3 SD. 

 - Son muy accesibles. 

 - Se basan en lo que puede ser hecho y no en requerimientos médicos o 
variabilidad biológica. 

 

 

 SD del proceso 
 - Representan el desempeño actual del proceso. 

 - Los valores seleccionados deben representar el desempeño verdadero del 
proceso a largo plazo. 

 - Se calculan a partir del SD o CV del proceso. 

 - Representan el límite inferior para el TEa. 
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ERROR ALCANZABLE 

 

 CLSI (NCCLS) EP 21 

 - Define un procedimiento similar al EP 9 (comparación de métodos) 
para el cálculo del TEa. 

 

 ESPECIFICACIONES DEL FABRICANTE 

 - Se calcula el TEa a partir de las especificaciones del fabricante de  
veracidad y precisión. 

 - Se utiliza únicamente cuando no se pueden obtener valores por 
ninguna de las variantes anteriores.  
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REQUISITOS DE CALIDAD 
 Fórmula de TEa 

  

 - Z: Z escore (95%, 99,7%, 99.9997%) 

 - Tradicionalmente en la industria se emplea 95% (50000 
errores por millón) 

 - Six Sigma emplea 99,9997% (3 errores por millón) 

 Fórmula de TEa 

  

  

 RE error al azar. Menos real que la anterior, pero muy a menudo 
quienes establecen las especificaciones niegan la veracidad. 
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REQUISITOS DE CALIDAD 
 Error Total:  

 “Tasa de error observada o esperada a lo largo del rango analítico 
del ensayo en un instrumento” 

 - La tasa de error varía según la variación de las concentraciones 
en el rango analítico. 
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REQUISITOS DE CALIDAD 
“NIVELES DE DECISIÓN MÉDICA” 

“Son concentraciones de un analito dado en las que 

 los resultados son más críticamente interpretados  por  

 los médicos para efectuar un diagnóstico, un  

 seguimiento o tomar decisiones terapéuticas.” 

http://www.westgard.com/decision.htm 

 

Statland BE. Clinical Decision Levels for Laboratory Tests, Second 
Edition [Oradell NJ;Medical Economics Books, 1987.] 

 

http://www.westgard.com/decision.htm
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Analito 

 

Unidades 

 

Intervalo de 

Referencia 

 

Niveles de Decisión Médica 

 

1 

 
2 

 
3 

 
4 

 
5 

 Bilirrubina 

 
mg/dl 

 
0.1 a 1.2 

 
1.4 

 
2.5 

 
20.0 

 
  

 
  

 Colesterol 

 
mg/dl 

 
150 a 275 

 
90 

 
240 

 
260 

 
350 

 
  

 Creatinina 

 
mg/dl 

 
0.7 a 1.5 

 
0.6 

 
1.6 

 
6.0 

 
  

 
  

 Glucosa 

 
mg/dl 

 
60 a 95 

 
45 

 
120 

 
180 

 
  

 
  

 Hierro 

 
mg/dl 

 
50 a 165 

 
50 

 
220 

 
400 

 
  

 
  

 Triglicéridos 

 
mg/dl 

 
20 a 180 

 
40 

 
150 

 
400 

 
  

 
  

 
Urea (BUN) 

 
mg/dl 

 
8 a 26 

 
6 

 
26 

 
50 

 
  

 
  

 
Ácido Úrico 

 
mg/dl 

 
2.5 a 7.0 

 
2.0 

 
8.0 

 
10.7 
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REQUISITOS DE CALIDAD 

 Deben establecerse antes de proceder a la 
evaluación del método. 

 Los datos obtenidos en los protocolos de 
evaluación deben ser comparados con los 
requisitos de calidad previamente 
establecidos para juzgar la aceptabilidad del 
método. 


