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Les recommandations contenues dans ce guide sont le fruit de la
réflexion collégiale de biologistes médicaux issus de laboratoires privés et
publics, de membres des instances de la section Santé humaine (Comité
de Section et Commission Technique d’Accréditation), de représentants
des sociétés savantes (SFBC, GEHT, SFM), des ordres professionnels
(ordre des médecins, ordre des pharmaciens section G), d’organisme
agréé reconnu pour I'évaluation des pratiques professionnelles en biologie
médicale par la HAS (Bioqualité) et d’évaluateurs techniques .

1 OBJET DU DOCUMENT

Les normes NF EN ISO 15189 et NF EN ISO/CEI 17025 définissent les exigences générales
concernant la qualité et la compétence des laboratoires de biologie médicale et.des
laboratoires d’essai.

Le présent guide technique explicite les exigences des paragraphes 5.4 de lanorme NF EN
ISO/CEI 17025 et 5.3 & 5.5 de la norme NF EN ISO 15189 ainsi que celles de la norme NF
EN I1SO 22870 concernant la vérification/validation des méthodes en biolagie médicale, en
se fondant sur les bonnes pratiques dans ce domaine et les perfermances communément
observées et acceptées (état de I'art). Le laboratoire pourra cempléter ces informations a
partir des recommandations proposées par la SFBC, le GEHT, la"SFM, 'ANPGM, I'INCA,

).

Ce guide ne se substitue pas aux exigences et/ou normes-applicables au sein du laboratoire.
Les recommandations qu'il contient et que le laboratoire est libre d'appliquer, sont celles
reconnues par le COFRAC comme étant appropriées pour répondre aux exigences des
normes NF EN ISO 15189, NF EN ISOI/CEl 17025 et NF EN ISO 22870, ainsi qu'aux
documents COFRAC SH REF 02 et 08, Dans tous les cas, il appartient aux laboratoires de
démontrer que les dispositions prises permettent de satisfaire pleinement aux exigences
normatives, sur la base des éléments développés dans le présent document.

Ce guide s'adresse :

e aux laboratoires-accrédités ou en démarche d’accréditation COFRAC selon les
normes NF EN\SO/15189 et 22870 ou NF EN ISO/CEI 17025 ;

e aux structures-exécutant des examens/analyses relevant du champ d’application de
la section Santé Humaine, comme dans les domaines suivants : analyses médico-
légales, Anatomie et de Cytologie Pathologiques (ACP), biologie humaine, ... ;

* aux fournisseurs de dispositifs de diagnostic in vitro (DM-DIV) pour comprendre et
accompagner les laboratoires dans leur démarche ;

» \7aux évaluateurs du COFRAC, il constitue a ce titre une base d'’harmonisation a leur
usage ;

* aux membres des instances du COFRAC (Comité de Section, Commission
Technique d'Accréditation Santé Humaine).

Le terme « laboratoire » utilisé dans le texte désigne toute structure accréditée ou candidate
a I'accréditation, non seulement les laboratoires de biologie médicale (LBM), mais également
les laboratoires réalisant des analyses dans un cadre médico-légal, les laboratoires de
I'Etablissement Francais du Sang (EFS) exercant des activités de qualification biologique
des dons de sang, ainsi que les cabinets d'Anatomie et de Cytologie Pathologiques (ACP) ou
tout autre laboratoire réalisant des analyses dans le cadre de la biologie humaine.
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2 DOMAINE D'APPLICATION

Le domaine d'application du présent guide concerne le cadre spécifique de la « validation »
des méthodes en Santé Humaine. Il est important de préciser que la grande majorité des
laboratoires adoptent des méthodes reconnues (portée flexible standard A ). Dans ce
cas, la « validation » correspond a une vérification des performances du systeme analytique
(analyseur et réactif), lors de la mise en application (routine) dans le laboratoire. Cette
vérification permet de confirmer la fiabilité des résultats obtenus (« aptitude a I'emploi »), en
fonction des objectifs définis pour satisfaire les besoins cliniques. Cette vérification
correspond a un des éléments de la maitrise du processus analytique (cf. document SH REF
02, 85.5.2), et s’applique a I'ensemble des examens de la portée dé finie.

Les laboratoires peuvent également employer des méthodes adaptées ou développées’ en
interne (portée flexible étendue B ). Dans ce cas, le laboratoire évalue, pour sa validation,
I'ensemble des criteres de qualité de la méthode susceptibles d'en démontrerdamaitrise.

Ce document propose des recommandations pour chaque cas :

- la vérification sur site pour les méthodes adoptées (portée de type A),

- la validation pour les méthodes adaptées ou développées.(portée de type B).
Il aborde également la gestion de la portée flexible incluant ngtamment la maitrise des
phases pré-analytique, analytique et post-analytique.

Pour rappel, seule la phase analytique est envisagée— en termes de « validation » de
méthode. La phase pré-analytique, essentielle, est abordée notamment au travers de la
maitrise des risques dans le présent documeft/ce qui n'exclut pas la réalisation d’essais
dans certains cas (type de conservateur, extraction, ...). Les laboratoires doivent prendre
cette phase pré-analytiqgue en considérationpet mettre en place des dispositions conformes
aux référentiels d'accréditation et a_minima respecter les instructions des notices
d'utilisation si elles sont spécifiques.au fourniss eur ou en valider les adaptations.

3 MODALITES DAPPLICATION

Le présent guide technique d'accréditation est applicable a compter du 15 avril 2015.

Dans le domainge de“a biologie médicale, et au jour de son approbation, ce guide technique
d'accréditation~ reflete I'état d'avancement des connaissances en termes de
vérification/validation des méthodes.

4 SYNTHESE DES MODIFICATIONS

L’objet principal de cette révision est d’'intégrer les exigences de la version 2012 de la norme
NF EN ISO 15189 (notamment en termes de malitrise des risques), ainsi que celles de la
norme NF EN ISO/CEI 17025. De plus, une nouvelle notion est développée : la distinction

entre processus analytiqgue simple et processus analytique complexe.

Afin d’en faciliter la lecture, aucune marque de révision n’est indiquée.
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5 DEFINITIONS ET REFERENCES

5.1 Définitions

Matrice : milieu faisant I'objet de 'examen/analyse (sérum, plasma, sang total, urine, LCR,
tissu, ...).

Mesurage : obtention expérimentale d'une ou plusieurs valeurs que l'on peut
raisonnablement attribuer & une grandeur. Les mesurages ne s’'appliquent qu’aux propriétés
guantitatives.

Technique : Ensemble de procédés reposant sur des connaissances scientifiques. et
destinés a la production.
Maniére de faire pour obtenir un résultat (équivalent a un mode opératoire).

Méthode : ensemble ordonné de maniere logique de principes, de regles, ‘d'étapes qui
constitue un moyen pour parvenir a un résultat.

Méthodes quantitatives

Elles fournissent des résultats issus de données numériques.

Remarque : Le dénombrement est une propriété quantitative;-d’'unité égale a 1. Les résultats
issus d’'un ratio (%) sont également considérés comme des résultats quantitatifs.

Méthodes qualitatives

Elles fournissent des résultats issus de données’non-numériques. Par exemple, les examens
a lecture subjective (identification macro< et/lou” microscopique, ...) ou les résultats
binaires (présence/absence, positif/négatif; ...):

Des méthodes qualitatives basées_sur'des données numériques, c’est-a-dire basées sur une
évaluation par rapport a un seuil,.doivent étre vérifiées/validées comme des méthodes
guantitatives (par exemple : sérologie HIV).

Les résultats de méthodes)assimilées comme semi-quantitatives ou semi-qualitatives sont &
considérer comme gtant.des méthodes quantitatives.

Les méthodes de ce type feront I'objet d’'une vérification/validation appropriée et pertinente,
adaptée en\fonction des familles d’examens définies (SH INF 50) (cf. §9.6 et exemples en
annexe 2)=Seuls les items pertinents seront vérifiés/valides.

Méthodes reconnues : les méthodes a privilégier seront celles des DM-DIV marqués CE ou
celles publiées dans des livres faisant autorité, des journaux avec comité de lecture, des
normes, des instructions de consensus international ou des réglementations.

Méthodes non reconnues
Les méthodes développées par le laboratoire (ou méthodes internes) doivent étre validées
de maniére appropriée pour I'utilisation prévue et parfaitement documentées.

Vérification de méthode : confirmation que les méthodes reconnues sont utilisées dans
leur domaine dapplication, qu'elles correspondent aux besoins des «clients »
(patients/prescripteurs) et qu'elles sont maitrisées par le laboratoire.

Les méthodes reconnues entrent dans le cadre d'une portée de type A (cf. document
SH REF 08).
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Validation de méthode : confirmation que les méthodes non reconnues sont utilisées dans
leur domaine d'application, qu'elles correspondent aux besoins des « clients »
(patients/prescripteurs) et qu'elles sont maitrisées par le laboratoire.

Les méthodes reconnues utilisées hors de leur domaine d’application et les méthodes non
reconnues entrent dans le cadre d’une portée de type B (cf. document SH REF 08).

Processus analytigue : ensemble de méthodes permettant l'obtention de résultats
d’examens aboutissant au diagnostic biologique.

Dans le cadre d’'une approche processus, les données d’entrée du processus analytique
proviennent de I'étape pré-analytique et les données de sortie seront utilisées pour le
processus post-analytique (transmission des données, interprétation des résultats de
'examen de biologie médicale, ...).

Les examens de biologie médicale peuvent étre constitués d'une _seule
méthode/étape/processus (appelée « processus simple », comme le dosage des _protéines
totales dans le sérum) ou de I'enchainement de plusieurs méthodes/étapes/sous-processus,

faisant appel a des méthodes quantitatives et/ou qualitatives (appelés « processus
complexe », comme le cas de 'ECBU ou de la Numération Formule Sanguine).

Le réle du biologiste consistera a identifier la nature des processus {Simple ou complexe),
puis a veérifier / valider chacune des étapes identifiées.

Exemples :
- processus simple : dosage des protéines totales
PSS Méthodes Technigues manuelles Techmqge,s
analytique automatisées
Dosage des Quantification Spectrophotométrie Spectrophotométrie /
protéines totales (biuret) biuret

- processus complexe : diagnostic biolggique’d’une infection urinaire supposée bactérienne

Processus

) Méthodes / Etapes* Technigues manuelles | Techniques automatisées
analytique
Mise en culturesen vue
du dénombrement Oeses calibrées Ensemenceurs
bactérien
Recherche, identification
etaumeration Examen direct -
N . . ; Analyse d’'images ou
d’élements cellulaires, microscopique avec ou

i . . cytométrie en flux
germes bactériens et sans préparation

autres éléments

Recherche, identification

. L Examen microscopique | Examen microscopique
Echantillon | de germes bactériens et Pig Pig

biolégique : | de cellules® et coloration : Gram... et coloration : Gram...
urine Détermination
phénotypique : i e
Recherche, identification | - morphologie C aracterisation
. PN biochimique
de germes bactériens - caracteérisation (spectrophotométrie)
et/ou bactéries biochimique : P photol
- . L - Spectrométrie de

spécifiques : colorimétrie

) e . o masse

identification - séro-agglutination

- . , - Biologie moléculaire
bactérienne - immuno-enzymologie

- immunofluorescence
Biologie moléculaire

1 . - P
Pour les laboratoires exécutant cette étape
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POEEEELE Méthodes / Etapes* Techniques manuelles | Techniques automatisées
analytique
- Méthode de diffusion | - Inhibition de croissance
en milieu gélosé, en milieu liquide en
Etude de la sensibilité inhibition de croissance | présence de certaines
aux antibiotiques : en présence de concentrations
antibiogramme concentration d’antibiotiques, apres
standard, détermination | d’antibiotiques incubation
des CMI - Biologie moléculaire - Biologie moléculaire
- catégorisation SIR ou | - catégorisation SIR ou
CMI ... CMI ...

* . méthodes/étapes/sous-processus correspondants aux lignes de portée décrites dans le
document SH INF 50.

5.2 Reéférences

Les références bibliographiques sont rapportées dans I'annexe 4.

6 QUELLES SONT LES EXIGENCES D’ACCREDITATION ?

Dans les normes NF EN ISO 15189, NF EN ISO/CEl 17025vet/NF EN ISO 22870, la
validation est abordée dans les chapitres 5.3, 5.4 et 5.5.

NFE EN ISO/CEI 17025 8§5.4.2 :
«Le laboratoire doit utiliser des meéthodes d’'essai) et/ou d'étalonnage, y compris des
méthodes d’échantillonnage qui répondent aux besoins du client et qui conviennent aux
essais et/ou étalonnages qu'il effectue [...]».
« [...] Le laboratoire doit sélectionner des méthodes appropriées qui ont été publiées dans
des normes internationales, régionales ou-nationales, par des organisations techniques de
renom ou dans des textes ou revues scientifiques spécialisés, ou spécifiées par le fabricant
de I'’équipement. Des méthodes/développées par le laboratoire [...] peuvent également étre
employées si elles conviennent a'lusage prévu et qu’elles ont été validées. »

NF EN ISO 15189 & 22870 8§ 5.3.1.2 & 5.3.1.3:
Ce paragraphe indique que «le laboratoire doit vérifier, lors de [linstallation et avant
utilisation, que le-matériel est capable d'atteindre les performances nécessaires et qu'il est
conforme aux’exigences relatives aux examens concernés ». Cette exigence s’applique au
matériel utilisé dans le laboratoire, au matériel prété ou au matériel utilisé dans des locaux
associés ouwmobiles par des tiers autorisés par le laboratoire.
« Le \matériel doit étre utilisé a tout moment par du personnel formé et autorisé. Des
instructions sur l'utilisation, la sécurité et la maintenance du matériel (y compris tous les
mantels et toutes les instructions d'utilisation fournis par le fabricant) doivent étre
disponibles. »

NF EN ISO 151898 5.3.1.7 ) :
Ce paragraphe indique que le laboratoire doit conserver «les enregistrements de la
performance du matériel confirmant que le matériel est actuellement adapté a I'utilisation ».

NF EN ISO 15189 § 5.3.2.3 :
« Chaque nouvelle formulation de trousses de réactifs préts a I'emploi résultant de
modifications de réactifs ou de procédure, un nouveau lot de fabrication ou une nouvelle
expédition doit étre vérifiee en termes de performance avant utilisation Les consommables
qui peuvent affecter la qualité des examens doivent étre vérifiés en termes de performance
avant utilisation. »
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NE EN ISO 15189 8§ 5.5.1.1 :
« Le laboratoire doit sélectionner les procédures analytiques qui ont été validées pour leur
utilisation prévue.
Note : les procédures privilégiées sont celles spécifiées dans les modes d’emploi des DM-
DIV ou celles qui ont été publiées dans des livres établis faisant autorité, des textes ou
journaux revus par des pairs, ou des normes ou instructions de consensus internationales,
ou des réglementations nationales ou régionales. »

SHREF0285.5.1.2&5.5.1.3:
« Dans le cas de I'utilisation de méthodes reconnues (méthode commercialisée en tant que
DM-DIV donc marquée CE au titre de la directive 98/79/CE ou méthode faisant l'objet de
publications internationales validées,...), la validation des méthodes utilisées par le LBM est
réduite & une « vérification sur site » pour s'assurer que les performances attendues-sont
atteintes dans les conditions de travail du LBM. Le LBM peut dans ce cas revendiguer une
portée flexible standard de type A. »

Le LBM qui souhaite adapter, a ses besoins, des méthodes reconnues qu développer ses
propres méthodes doit procéder a leur validation. La validation des méthodes reconnues
adaptées sera aussi étendue que les modifications apportées le nécessiteront. Le LBM doit
dans ce cas revendiquer une portée flexible étendue de type B. »

SHREF0887.2.1:
« Dans le cadre d'une portée de type A (flexible standard);“le laboratoire est autorisé a
réaliser des analyses selon un ensemble de technigues “validées, a partir de méthodes
définies, suivant le méme principe, ou de leurs révisions'des lors qu'elles n'impliquent pas de
nouvelles compétences. »

« Dans le cadre d’'une portée de type B, (flexible étendue), le laboratoire est de plus autorisé
a réaliser des analyses selon un ensémble”de techniques validées, a partir des méthodes
définies qu'il pourra adapter, voire développer, suivant le méme principe. »

Les LBM font un usage important de coffrets réactifs préts a I'emploi et de systemes
commercialisés (DM-DIVA.. Les criteres relatifs aux performances des méthodes (fidélité,
justesse, exactitude, sensibilité, spécificité...) sont déterminés par le fabricant préalablement
a leur mise sur le marehe (dossier de marquage CE). Ce dossier n'engage que le fabricant et
ne fait pas I'objet de-eontrbles a priori par des organismes notifiés que pour une liste limitée
d’examens (directive européenne 98/79/CE). Si ces coffrets réactifs préts a 'emploi et si ces
systémes sontAltilisés strictement dans les conditions préconisées par le fabricant, les
méthodes sont considérées comme des méthodes reconnues. Dans ce cas, le laboratoire
doit uniguement vérifier la mise en application dan S son environnement propre  par
rapport a des critéres et des limites acceptables (spécifications2) qu'il a définis, pour
correspondre aux besoins de ses clients (patients/prescripteurs). Il est important de
démontrer que la méthode (généralement un couple analyseur/réactif) fonctionne
correctement dans les conditions opératoires du laboratoire et qu'elle fournit des résultats
sars et fiables pour les patients.

2 Spécifications : correspondent aux limites d'acceptabilité ("seuils"), sont préalablement définies sur certains
criteres et doivent étre remplies pour déclarer la méthode valide.
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Il n'est pas demandé aux laboratoires d'effectuer de nouveau la caractérisation approfondie
des méthodes ou des analyseurs. Des études ont déja été réalisées par les fabricants qui
annoncent les performances de leurs méthodes®. Il est demandé aux laboratoires de
procéder a une vérification indépendante avant la m  ise en application (cf. 85.5.1.2 de
la norme NF EN ISO 15189), appelée vérification des  performances sur site.

En effet, de nombreux facteurs peuvent affecter les performances d'une méthode, comme
par exemple :

- les changements de lot d'étalons et de réactifs, de consommables ou de fournisseurs

d'accessoires,

- les conditions d'expédition et de stockage des réactifs,

- les conditions ambiantes locales (cas des déménagements, transferts, ...),

- la qualité de l'eau,

- la compétence (« habileté, dextérité ») de I'utilisateur (par ex : méthodes manuelles).

Il appartient au biologiste de se référer a la documentation technique du fournisseur{notices,
fiches techniques, références bibliographiques, ...). Il doit évaluer et.“apprécier ces
informations a la lueur de recommandations ou de textes réglementaires, des attentes du
prescripteur, des criteres de performance proposés (SFBC, Ricos, GEHT; ..). Ce travail
d'expertise est une partie intégrante du métier de biclogiste médical. La
vérification/validation proprement dite est ensuite effectuée. Le.champ et la profondeur de
cette évaluation dépendent des circonstances et de chaqueccas, particulier. Elle doit étre
initiale, puis se poursuivre dans le temps (changement de lots de réactifs [si effet de lot
connu], extensions analytiques, maintenance lourde, changement de version de logiciel, ...).

Dans certains cas, cette vérification est une. 'simple confirmation, a posteriori, des
performances d'une technique déja en coursidutilisation (par exemple dans le cas de
laboratoires en démarche d'accréditation n‘ayant pas procédé a une vérification/validation de
méthode initiale, a l'installation).

D'une maniere générale, la connaiSsance des performances de la méthode d'analyse utilisée
est indispensable a la maitrise ‘de’la fiabilité des résultats. Une méthode d'analyse présente
plusieurs caractéristiques essenti€lles (fidélité, justesse, ...) que le laboratoire se doit de
connaitre. La connaissance de ces criteres peut étre acquise p ar les données
fournisseur, la bibliographie/  et/ou par I'expérimentation sur site (en portée de type B).

7 PROCEDURES ET ENREGISTREMENTS

7.1 <Maitrise de la documentation — méthodologie

L'élaboration de documents de vérification/validation est importante car si beaucoup
d'informations et de résultats sont collectés, ceux-ci doivent faire I'objet d’'une exploitation
statistique des données et d'une synthése dans un dossier cohérent et clair, avec une
acceptation formelle par un responsable désigné de la validité opérationnelle de la
technique.

3 La nécessité de la validation des méthodes s'inscrit dans la mise en application de la directive européenne sur
les dispositifs médicaux de diagnostic in vitro (directive européenne 98/79/CE du 27.10.1998) et de I'utilisation du
marquage CE associé. Cette directive indique dans I'annexe |, exigences essentielles générales (A), point 3: "Les
dispositifs doivent étre congus et fabriqués de maniere qu'ils puissent étre utilisés aux fins prévues a l'article 1ler,
paragraphe 2, point b), comme spécifié par le fabricant compte-tenu de I'état de la technique généralement
reconnu” ("état de l'art").

Cette validation est de la responsabilité du fabricant et n'entre pas dans le champ de ce document.
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Au préalable a cette déclaration d'aptitude, le laboratoire identifiera les informations
suivantes :

- Besoins du laboratoire (utilisation prévue de I'examen)

- Processus simple/complexe

- Analyse des risques (pré, per, post-analytique)

- Documentation fournisseur

- Etude bibliographique

- Type de portée de la méthode choisie (A/B (modification/création))

- Criteres de performance attendus définis (état de I'art, données Ricos, sociétés

savantes, ...)
- Echantillotheque
- Existence de CIQ/EEQ — modalités de comparaison inter-laboratoires/intersites

Le dossier de vérification/validation (comprenant notamment les données sources, telles.gue
les tickets analyseurs, les feuilles de paillasses de travail, documents d’enregistrement et/ou
d’'observation.) sera conservé pendant toute la durée d'utilisation de la méthode” et sera
archivé conformément aux exigences d'accréditation (cf. SH REF 02 §4.13).

Conformément a la procédure de vérification/validation (cf. §87.2), le#dassier contient les

items suivants :

» Présentation du processus analytique (étape(s), méthode(s), éléments a vérifier/valider),

» Malitrise des risques,

« Détermination des critéres de performances (parameétres) a verifier (cf. §9.6),

+ Détermination des spécifications ou limites acceptables—(objectifs a atteindre) de ces
criteres (cf. §9.6),

» Vérification bibliographique,

» Plan d'expérience et mise en ceuvre expérimentale dans le laboratoire (cf. annexe 1),

+ Compilation et traitement statistique des-données obtenues (cf. annexe 3),

» Conclusion et décision quant a lazvalidation opérationnelle de la technique, au regard
des spécifications (limites acceptables) initialement fixées.

Le formulaire présentant une“synthése de la vérification/validation sera demandé au
laboratoire par le COFRAC-pour établir I'expertise technique préalable a toute demande
d’accréditation initiale, d’extension ou d'ajout. A cet effet, le document SH FORM 43 est mis
a disposition des laberatoires sur le site internet du COFRAC. Si des documents de synthése
internes au laboratoire)sont utilisés, ceux-ci devront comporter a minima les points abordés
dans le documént'SH FORM 43.

7.2 «Procédure de vérification / validation de métho des

Pourrespecter les exigences du 8§ 5.5.1 des normes NF EN ISO 15189 & 22870 et § 5.4.1
de la norme NF EN ISO/CEI 17025, le laboratoire rédigera une procédure générale de
vérification/validation des méthodes quantitatives et qualitatives précisant sa démarche et
conservera les données expérimentales établies sur site dans le cas d'une portée de type A
et/ou de type B. Cette procédure abordera les points suivants :

1) Modalités de description du processus analytique : le laboratoire décrira, du prélevement
au compte rendu, étape par étape, phase pré-analytique et prétraitement compris, les
différentes étapes de la méthode (manuelle/automatique, processus simple/complexe,
o).

Le processus devra intégrer les notions d’expression des résultats (unités, résultat brut

versus calcul ; cas de TQ/TP/INR), et de la disponibilité de la valeur des signaux mesurés

(DO, RLU, ratio, ...);
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2) Définition du mesurande : le laboratoire identifiera le triptyque analyte, matrice et unité.
Attention, pour un analyte et plusieurs matrices, il sera nécessaire de procéder & une
vérification/validation de méthode pour chaque matrice (urine, sang, LCR, ...) ;

3) Choix de la méthode : le choix devra tenir compte des performances analytiques de la
méthode, qu'il faut décrire ;

4) Analyse de la bibliographie : afin de définir les criteres attendus de performance, en
rapport avec la pertinence clinique, et les limites d'acceptabilité. Préférer une
bibliographie précise et étayée plutdt qu’'une bibliographie tres détaillée sans en extraire
les éléments essentiels ;

5) Analyse des points critigues et maitrise des risques : le laboratoire devra présenter-sous
forme de tableau, I'ensemble du processus, les risques encourus et les éléments\de leur
maitrise. Tout risque non maitrisé devra faire I'objet d’'une vérification a rapportetr dans le
protocole de vérification/validation (cf. étape n7) ;

6) Décision du type de portée flexible (A ou B) pour chague méthode/étapé/sous-processus
(cf. SH REF 08) ;

7) Définition du protocole de vérification/validation sur site en<fongtion des criteres définis a
létape n%4 : Un plan d’expérience adapté et statistiquement valide est nécessaire. Le
laboratoire définira les critéres de performance a vérifier pour déclarer la mise en service
de la méthode. C'est dans ce protocole que-l'@n—trouvera toutes les justifications
concernant les vérifications faites qui seront d’autant plus simples que le laboratoire suit
stricto sensu les étapes préconisées par le fabricant ;

8) Exploitation statistigue des données. issues du protocole : c’est lors de cette étape que
I'on doit retrouver, pour chaque critere de performance mesuré, sa conformité par rapport
aux objectifs préalablement choisis (cf. étape n4) ;

9) Concordance de méthode. /“d’analyseurs / de modules : lors du changement d'un

analyseur, d'une méthode, d’'un réactif, ..., le laboratoire devra comparer la nouvelle
méthode a celle guiil\remplace.
En cas d'analyseurs: en miroir, back up, EBMD, ..., il est nécessaire d’établir une

comparaison? afin=d’assurer la cohérence biologique des dossiers patients lorsque les
mémes examens sont traités par plusieurs analyseurs.

10) Prise’ en compte des transferts informatiques entre l'automate et le SIL et/ ou le
middleware. Les preuves de cette validation doivent étre conservées ;

11) " Conclusion : une conclusion sur I'aptitude de la méthode doit étre clairement établie
par un biologiste avec date et signature. Des commentaires peuvent étre faits si besoin
pour améliorer la pertinence de ce document.
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7.3 Procédure de gestion de portée flexible

De méme, l'adoption de portée de type flexible, s'accompagne d'une procédure dite de
« gestion de la portée flexible » (ou encore « gestion des changements techniques ») listant
I'ensemble des opérations a réaliser pour maitriser le processus lors d'un changement (de
méthode, de réactif, d’analyseur, ...) pour une compétence déterminée (ou ligne de portée
telle que décrite dans le document SH INF 50). Le laboratoire doit mettre en place une
procédure spécifigue destinée a maitriser les changements de méthodes intégrant
notamment la vérification/validation de méthodes, la formation et I'habilitation du personnel,
les locaux, la gestion des équipements, les contrbles de qualité, ... Cette procédure décrit
I'ensemble des étapes en partant du besoin initial du laboratoire (nouvel automate, évolution
de méthodes, ...) jusqu'a la mise a jour de la liste détaillée des examens et la communication
au COFRAC, avec les responsabilités associées a chacune des étapes (cf. document.SH
REF 08).
Cette procédure de gestion de la portée flexible est destinée a passer_€n revue les
processus mis en jeu lors de toute modification. Elle peut se rapporter a 1a procédure de
validation de méthode et renvoie a la maitrise des éléments suivants :
- Achats (cahier des charges, ...),
- Processus pré-analytique (prélévement, conditions de transport, tubes, ...),
- Revue des contrats de prestations,
- Processus analytique,
- Liste des méthodes analytiques employées,
- Formation/habilitation/réévaluation du personnel_et responsabilités (notamment pour
le processus de validation de méthodes),
- Conditions environnementales,
- CIQ, EEQ,
- Informatique (connexion et paramétrage),
- Processus post-analytique :
o Intervalle de référence etiipterprétations,
o Validation des résultats;
0 Biotheque et rajouts d’'examens
0 Gestion du cempte-rendu
- Intégration des processus suivants dans le programme d’audit interne et la revue de
direction :
o0 Revuedes méthodes révisées
o ~Cenfirmation et autorisation d’emploi des méthodes reconnues
o“Ajout de méthodes dans la portée d’accréditation
0\ Adaptation et développement de méthodes
- (=Information aux clients et au COFRAC
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8 GESTION DES RISQUES

Pour respecter les exigences normatives et en particulier celles du §4.14.6 de la norme
NF EN ISO 15189, le laboratoire doit tout mettre en ceuvre pour réduire et/ou éliminer les
risques potentiels identifiés. Les risques potentiels dans un laboratoire de biologie médicale
sont de fournir des résultats erronés, trop tardifs, inexacts ou accompagnés d’'une
interprétation inappropriée pouvant avoir un impact sur le diagnostic ou le traitement
médical.

La gestion des risques de chaque processus comporte plusieurs étapes :
- l'identification des risques potentiels

- 'estimation du risque (gravité, fréquence et détectabilité)

- la maitrise du risque

Les risques peuvent étre identifiés a partir de I'étude de I'étendue des non-conformités et
des réclamations. Les risques potentiels peuvent étre identifiés soit a partir des.analyses de
tendance (contrbles de qualité interne, suivi métrologique, ...), soit a.partir de I'étude
minutieuse des processus en mettant en évidence les étapes sensibles lors de leur
réalisation.

L'estimation du risque permet de hiérarchiser / prioriser les actions_de maitrise a mettre en
place. Le laboratoire pourra ainsi établir une échelle de criticité tenant compte notamment de
la fréquence et de la gravité des évenements indésirables afin de les maitriser. Le
laboratoire s’appuiera sur des actions préventives destinées.a les réduire ou a les éliminer.

La maitrise des risques dans le cadre de la vérification)/*validation de méthodes consistera a
identifier les critéres de qualité de la méthode etles étapes critiques de la phase analytique a
maitriser. La méthode des 5M pourra étreitilisee en envisageant tous les points critiques
concernant les locaux et conditions enyvifonpementales (agencement, température, ...), les
réactifs (préparation, variations lot adot et"stabilité), les équipements (respect des modes
opératoires et instructions faurnisseur, maintenance, étalonnage, raccordement
métrologique), le personnel (foffmation, évaluation des compétences), la méthode (critéres
de performance : fidélité, justesse; incertitudes, interférences...), sans négliger les critéres
de qualité des échantillons.analysés.

9 VERIFICATION / VALIDATION SUR SITE DES PERFORMANC ES
D’'UNEMETHODE

Il existait deux formulaires différents et complémentaires pour présenter les données de
vérification/validation de méthodes (SH FORM 43 et 44). Dans un objectif d’adaptation a
'approche processus de la version 2012 de la norme NF EN ISO 15189, il ne subsiste
gu’un formulaire unique qui synthétise I'ensemble des items nécessaires.

Le nouveau formulaire SH FORM 43 est constitué de plusieurs feuillets :
- les folios 1 et 2 sont destinés a l'identification du ou des processus a vérifier/valider et
a présenter le processus de vérification/validation,
- les folios suivants (3 a 8), reprennent les criteres de performance que le laboratoire
évaluera afin de réaliser sa vérification/validation de méthode.
Pour un processus complexe, ces folios seront dupliqués autant de fois que
nécessaire pour aborder chacune des étapes constitutives du processus.

Le présent chapitre se propose d'illustrer les principales étapes définies dans le §7.2.

SH GTA 04 —rév. 01 Page 14 sur 191



& Guide de vérification/validation des méthodes en Biologie Médicale

9.1 Description du processus

Le laboratoire décrira 'examen réalisé en termes d’étape(s) (voir exemples en annexe 2).
Les paragraphes 9.2, 9.3, 9.4 et 9.6 seront dupliqgués en fonction des besoins, en cas
d’étapes multiples pour un processus complexe.

9.2 Description de la méthode

DESCRIPTION DE LA METHODE

Analyte/Mesurande :

cf. §7.2 du présent guide

Principe de la Méthode

Cette information est retrouvée sous le terme de
« principe général des techniques » dans le SH INF
50 (colonne « principe de la méthode »)

Type d'échantillon primaire

Préciser la matrice: urine, sang total, sérum,
plasma, ADN, tissu congelé/fixé ...

Type de récipient, additifs

Préciser le type de contenant : tube/additif/présence
ou non d’'un séparateur, flacon/milieux _de:transport,
écouvillon...

Prétraitement de I'échantillon :

Modalités de  prétraitement de. “Jl'échantillon
(centrifugation, dilution, acidification,”alcalinisation,
extraction ...) :

Unités :

Mode d’expression du résultat (unités, ratio, ...)

Criteres d'interprétation

Intervalles de références origine et définition par
criteres démographigues ; valeurs seuils, ...

Marquage CE (Oui/Non) :

Marquage CE(Qui/Non)

Codage C.N.Q. (s'il existe) °:

Consulter le site de FANSM, pour 'année en cours et pour
les années précédentes

Equipement (instrument, analyseur, etc.) :

marqué€, modele, référence

Référence du réactif

référence-fournisseur, version notice

Matériau d'étalonnage (références)

Nature et raccordement métrologique

Type d'étalonnage, nombre de niveaux et
valeurs :

Type d'étalonnage (linéaire, non linéaire), préciser
le nombre de niveaux et les valeurs des niveaux

9.3 Mise en ceuvre

MISE EN (EUVRE

Opérateur(s) habilité(s) ayant, realisé la
vérification/validation de“méthade :

identité de(s) I'opérateur(s) du laboratoire

Procédure de validation/mode opératoire :

référence et version de la procédure utilisée

Procédure de gestion de’la portée flexible

référence et version de la procédure utilisée

Période d'étude

Préciser Du : Xx/Xx/Xx au XX/Xx/xx
Préciser si reprise des résultats antérieurs

Date de 1e utilisation

préciser xx/xx/xx (ex : mise en route de I'analyseur)

Rappel” "pour les laboratoires accrédités, et dans le cadre de la portée flexible, la
vérification/validation doit toujours précéder I'autorisation d’aptitude de la méthode.

9.4 Maitrise des risques

Le tableau ci-dessous propose un modele selon une analyse 5M et la méthode AMDEC. Le
laboratoire adaptera les points critiques a maitriser & partir du tableau ci-dessous pour
chaque parameétre vérifié/validé, certaines lignes devront étre ajoutées et d’autres pourront
étre supprimées.

4 Indiquer les valeurs de référence si différentes en fonction de I'anticoagulant. Tenir compte du sexe, age...

Lorsque les tables de codage de 'ANSM ne mentionnent pas le réactif concerné, le laboratoire indiquera "non codé par
'ANSM".

Certains résultats peuvent provenir de périodes antérieures dans le cas d’une méthode déja utilisée (cf. § 5.5.1.2/5.5.1.3 SH
REF 02). Dans ce cas, le laboratoire justifiera du maintien des performances de la méthode.

La date de 1e utilisation peut étre antérieure dans le cas d’une méthode déja utilisée
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MAITRISE DES RISQUES
(le laboratoire adaptera les points critiques a mai  triser a partir du tableau ci-dessous pour chaque p ~ aramétre vérifié/validé)
Moyens de maitrise (formation du
personnel, vérification expérimentale,
5M Points critiques E(.:he."? 8 e Eléments a maitriser [ EHEEE | oo /, . .
criticité Documents”(procédure, instruction,
enregistrement, ...) avec les références
du SMQ du laboratoire
Identité Formation et information du personnel  Procédure d’identitovigilance du
laboratoire
@ Préparation du patient Information des patients et préleyeurs . | Instructions de prélévement
S Type de contenants Formation des préleveurs Instructions de prélévement, modalités de
= Nature et volume de Controle a réception transport, ...
c 'z . R , .
g I'échantillon Critéres d’acceptation/de refus
S Délai et température avant Gestion logistique (navettes, enceintes
° traitement analytique de transport)
D Interférences Formation des préleveurs
g Controle a réception
Conditions de conservation Métrologie/suivi des enceintes Instructions de conservation
des échantillons (t5 ...) Enregistrements métrologiques
Conditions de conservation
et d'utilisation des reéactifs
(t5...)
Exigences Conditions environnementales Exigences / manuel d'utilisation du
environnementales pour le (statiques et/ou dynamiques dans le | fournisseur
S matériel ou I'opérateur temps) Enregistrements des conditions
2 Lecture a la lumiere du jour environnementales
=

& A définir pour chaque item, sur une base numérique ou qualitative. Le laboratoire identifiera et évaluera le niveau de criticité pour chaque étape du processus et adaptera son niveau de maitrise en
conséquence.
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MAITRISE DES RISQUES
(le laboratoire adaptera les points critiques a mai  triser a partir du tableau ci-dessous pour chaque p ~ aramétre vérifié/validé)
Moyens de maitrise (formation du
personnel, vérification expérimentale,
5M Points critiques E(.:he."? 8 b Eléments a maitriser [P ETREEEL o) /, . .
criticité Documents”(procédure, instruction,
enregistrement, ...) avec les références
du SMQ du laboratoire
Qualité de I'eau Mesure de la résistivité / stérilité Tracabilité des vérifications
Surveillance des dérives Périodicité des maintenances Enregistrements des maintenances
Maitrise des équipements .sdivi | Tracabilité métrologique, CIQ/EEQ
i métrologique, raccordement, .<.)
% Contamination Respect des conditions opératoires du | Bibliographie et/ou enregistrement de
— E fournisseur I'essai sur site
[T} - , y y - - - - -
52 Informatique embarquée Parametrage, étalonnage; connexions, | Enregistrements des jeux d’essai
= archivage des données, ...
=L
Conservation et conditions Métrologie-des.enceintes (cartographie | Fiches fournisseur
w d’utilisation et suivizdes températures) Tracabilité métrologique
"é Gestion des stocks Acceptation a réception des réactifs | Procédure de gestion des stocks (y
‘0 Gestiondes stocks compris acceptation a chaque livraison)
;v’ Reconstitution des réactifs, Meétrologie des pipettes Tracabilité métrologique
5 étalons, controles Respect du mode opératoire de | Instructions de reconstitution
T reconstitution
2 s
Limites de Ila méthode Limite de détection, limite de | Voir 89.6.1.7
(détection, guantification, guantification, linéarité, interférences,
linéarité, interférences, .1\)
Sensibilité, spécificité
[ Incertitudes de mesure Calcul des incertitudes de mesure (non | Voir §9.6.1.5
§ quantifiable pour les méthodes
3 qualitatives)
=
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MAITRISE DES RISQUES
(le laboratoire adaptera les points critiques a mai  triser a partir du tableau ci-dessous pour chaque p ~ aramétre vérifié/validé)

Moyens de maitrise (formation du
personnel, vérification expérimentale,

5M Points critiques E(.:he."? 8 e Eléments a maitriser [ EHEEE | oo /, . .

criticité Documents”(procédure, instruction,

enregistrement, ...) avec les références
du SMQ du laboratoire

° Compétence et maintien de Formation et évaluation des/ Enregistrements des compétences du

5 compétence du personnel compétences du personnel, plan_ depersonnel

§ < formation Tragabilité de I'occupation des postes de

© £ Disponibilité du personnel pour. assurer | travail

- 2 le respect de la procédure= (par

g E exemple tests a lecture subjective)
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9.5

La trame du SH FORM 43 est destinée a répondre aux différents cas rencontrés en biologie
médicale. Les laboratoires seront attentifs au choix des éléments pertinents a rapporter,
sachant que I'ensemble des éléments présentés dans le tableau ci-dessous correspond a la
totalité des criteres qu'il est possible d’évaluer lors d’'une vérification/validation de méthode.

Identification des performances a évaluer

Y

Tableau résumé des performances a évaluer lors d'un e vérification/validation de
méthode quantitative ou qualitative  (selon NATA note n°17 — juin 2012) :

Veérification (portée A) Validation (portée B)
CRITERES A EVALUER Méthode Méthode Méthode Méthode
gquantitative qualitative guantitative gualitative
Fldelltg (_re_:petablhte et fidélité Essai Essai Essai Essai
intermédiaire)
Justesse/exactitude (approche) Essai Essai Essai Essai
. Maitrise des Maitrise des
Incertitudes/facteurs de , :
o ) . Essai facteurs de Essai facteurs de
variabilité et évaluation S o
variabilité variabilité
Comparaison avec méthode déja
utilisée au laboratoire ou autre
méthode du laboratoire (appareil Essai Essai Essai Essai
en miroir’, EBMD) et analyse des
discordances™
Intervalle de mesure
(Limite de quantification et Bibliographie / Essai /
limites de linéarité)
Interférences (lipémie,
hémoglobine plasmatique, Bibliographie“ | Bibliographie Essai Essai
bilirubine, médicaments, ...)
C(I)'ntaml'natlon entre echantillons Bibliographie | Bibliographie Essai Essai
(s'ily a lieu)
Robustesse Bibliographie | Bibliographie Essai Essai
Stabilite réactifs (ap res Bibliographie | Bibliographie Essai Essai
ouverture, embarqués)
Bibliographie
(fournisseur ou
Intervalle de réference (valeurs autre, s'assurer - : : :
de la Bibliographie Essai Essai
usuelles) .
cohérence
avec l'état de
I'art)
Limite de détection / Bibliographie / Essai
SpeC|f_|C|te/senS|b|I|te / Bibliographie / Essai
analytique

Le dossier doit conclure sur 'avis d'aptitude

' de la méthode ou du systéme analytique.

° Appareils en miroir : privilégier les appareils utilisant des techniques de principes analytiques identiques sinon il est possible
d'utiliser des codes examens différents pour le méme paramétre ou d'utiliser un facteur de corrections (pour les techniques
linéaires) de maniére transitoire . Le laboratoire doit avoir une stratégie d'uniformisation des techniques pour un méme
aramétre.

® Pour les examens fournissant un résultat de type qualitatif, extrapolé a partir de la mesure d'une donnée quantifiable
(absorbance par exemple), avec un effet de seuil (étude des faux positifs et des faux négatifs par exemple).

" En cas de dépassement des spécifications choisies a priori par le laboratoire, celui-ci justifie 'acceptation des écarts pour
pouvoir conclure a I'aptitude de la méthode et I'enregistre.
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Le dossier de vérification/validation peut renvoyer a d'autres documents (bibliographie,
notices fournisseurs, documents internes au laboratoire, etc.), correctement référencés et
accessibles.

Ce tableau récapitule les différents cas de figure. 1l constitue une base de travail. Cependant,
dans certaines situations, des essais pourront étre ajoutés ou supprimés (ceci devant étre
argumente).

9.6 Vérification des criteres de performances et mé  thodes de calcul

Le laboratoire établit les criteres de performance de sa méthode. Il les compare aux données
de référence dont il dispose (fournisseur, bibliographie, sociétés savantes, ...) et conclut
guant a l'acceptabilité de sa méthode en fonction de ses besoins vis-a-vis du critére_teste.
Les échantillons utilisés devront étre décrits. Toute discordance avec les performances
annoncées par le fournisseur sera investiguée.

Rappel : tous les éléments décrits ne sont pas nécessairement abordés, netamment dans le
cadre de méthodes adoptées.

9.6.1 Vérification/validation d'une méthode guantitative

9.6.1.1 Evaluation de la répétabilité

L'essai de répétabilité consiste a analyser un mémetéchantillon dans les conditions
suivantes : méme opérateur, méme lot de réactifs;.iméme instrument, méme étalonnage
dans un délai le plus court possible. L'objectif est'de)caractériser la meilleure performance
possible, dans des conditions optimales et de vérifier le bon fonctionnement du systéeme
(instrument/réactif) pour I'analyte concerné/L'évaluation de la répétabilité est indispensable
lors de l'installation d'un nouvel analyseur afin de connaitre les performances initiales.

Ce calcul est répété pour chacune des matrices (sérum, urine, LCR,...) soumises a
analyse, en utilisant des échantillons”biologiques ou des échantillons du contrdle interne de
Qualité (CIQ). Pour un mémetanalyseur, ce calcul doit étre effectué pour chaque analyte a
mesurer et a plusieurs niveaux de concentration.

Il peut étre nécessaire de réitérer des essais de répétabilité pour vérifier le bon
fonctionnement du_-systéme notamment aprés une intervention importante (panne,
maintenance,..q.

Les résultats’obtenus sont comparés aux CV annonceés par le fournisseur et/ou a d’'autres
critéres (sociétés savantes...).

REPETABILITE
Applicable []; non applicable (a justifier) []

CV (%) retenu
. Nombre de Ecart- CVv CV (%) par le .
SEETIIES valeurs (N) ey Sl type (%) fournisseur laboratoire gcf. CTEEE:
source )
Type de Niveaux
matrice testés
(plasma,
sérum, CIQ,
...)

Argumentaire de la conclusion :

12 socistés savantes, publications (SFBC, GEHT, RICOS, QUALAB, CLIA...). Préciser la référence utilisée.
13 Conforme/non conforme
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9.6.1.2 Fidélité intermédiaire (reproductibilité intra-laboratoire)

Il est souhaitable que les niveaux testés pour évaluer la fidélité intermédiaire soient
identiques a ceux testés en répétabilité (établissement de la robustesse).

L'essai de fidélité intermédiaire (reproductibilité intra-laboratoire) consiste a analyser un
méme échantillon dans des conditions différentes en faisant varier au moins un des
facteurs : l'opérateur, le temps, les lots de réactifs, les étalonnages,... Il permet de
paramétrer les criteres d'acceptation des antériorités en combinaison avec les variations
biologiques notamment dans le cas de systemes d’aides a la décision.

Lorsque les résultats obtenus sont supérieurs aux limites de conformité préétablies, le
laboratoire vérifiera si les différences observées, compte tenu du nombre de valeurs et du
niveau de concentration des échantillons, sont significatives et les confrontera aux exigences
cliniques.

FIDELITE INTERMEDIAIRE
Applicable []; non applicable (a justifier) []

CV-(%).retenu

Echantillons | Nombre de Moyenne Ecart-type CV (%) Gy (k) P le Conclusion ™
valeurs (N) fournisseur laboratoire
{cf. source %)
Type de Niveaux
matrice testés
(plasma,
sérum, CIQ,

)

Argumentaire de la conclusion :

9.6.1.3 Justesse

La justesse est I'étroitesse de l'accord'entre la moyenne d'un nombre infini de valeurs
mesurées répétées et une valeur de reférence (ou valeur vraie).

Dans les LBM, les matériaux.de féférence certifiés sont peu utilisés en pratique courante ; il
est donc difficile de parler stricto sensu de « valeur vraie » et par la-méme de justesse.

Une approche de la-justesse peut étre envisagée en comparant la moyenne de plusieurs
dosages d'un méme~échantillon a une valeur cible, assimilée a la « valeur vraie ». L'écart
observé correspond-au biais. Le biais peut étre évalué a partir des résultats obtenus avec
des échantillons.'de contrble titrés ou des valeurs observées dans des programmes de
contrble interne couplés a une comparaison inter-laboratoire (externalisation des CIQ).

La valeur assignée peut étre biaisée, et devrait, idéalement, étre déterminée grace a une
méthode de référence dont les résultats sont tracables au Sl ou aux étalons internationaux.

La commutabilité des échantillons, c’est-a-dire leur capacité a se comporter comme des
échantillons réels (échantillons de patient) quelle que soit la méthode utilisée, doit étre prise
en compte. En effet, les effets de matrice engendrés par les différents traitements subis par
les échantillons de contréle durant leur préparation (lyophilisation, congélation, ajout de
conservateur, surcharge, mélange, ...) peuvent étre a l'origine de biais qui ne sont pas
retrouvés avec des échantillons patients.

La connaissance de la valeur vraie repose actuellement sur les valeurs assignées associées
aux échantillons de contréle. Ce sont des valeurs consensuelles (moyenne de I'ensemble
des participants (si les seuils de décision pour 'examen concerné sont standardisés (HAS,
consensus, ...)) ou moyenne par groupe de pairs en fonction des méthodes, des analyseurs
ou des fournisseurs).
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JUSTESSE (a partir des CIQ externalisés)
Applicable [] ; non applicable (a justifier) []

Nombre Cible Biais Moyenne Biais (%)
0, Ané 1ai 0,
Echantillons £e el (groupe ) P / moyenne Biais (%) | conclusion
valeurs Labo de pairs) /groupe (toutes énérale limite
(N) P de pairs | techniques) 9
Echantillon
CIQ niveau 1
Echantillon
CIQ niveau 2
Argumentaire de la conclusion :
9.6.1.4 Exactitude

L’exactitude est définie comme I'étroitesse de l'accord entre une valeur mesurée etla.valeur
vraie d'un mesurande. Comme la justesse, I'exactitude devrait étre vérifiée a partird’étalons
primaires, de matériaux de référence certifies (MRC) ou de méthodes de référence tracables
au Sl ou a des étalons internationaux. A ce jour, les laboratoires évaluent fexactitude a partir
des résultats des Evaluations Externes de la Qualité.

Une étude d’exactitude correspond a la comparaison du résultat/dun seul dosage d'un
échantillon inconnu a une valeur cible consensuelle (cf. 86:1.3). L'écart observé
correspond a l'inexactitude (erreur d’exactitude)

L’évaluation de I'exactitude est pertinente lorsque e nombre de participants a I'EEQ est
suffisant (cf. SH REF 02 §4.6).

Il est rappelé qu'une analyse des résultats obtenus lors des campagnes d’EEQ est
nécessaire a I'octroi ou au maintien de l'accréditation (cf. SH REF 02 85.6.4, 5.6.5 & 5.6.7).

EXACTITUDE (& partirdes controles externes ponctuels : EEQ/CNQ)

Contréles.guantitatifs [ ; Controles qualitatifs []

valeur Cible Cible Biais (%) | Biais (%) / Biais
Echantillons ** Labo (graupe (toutes / groupe toute (%) Conclusion ™
de/pairs) | techniques) de pairs technique limite *°

Argumentaire_de la conclusion :

9.6.1.5 Incertitude de mesure

La.narme NF EN ISO 15189 précise que « le laboratoire doit déterminer l'incertitude de
mesure de chaque procédure de mesure dans la phase analytique utilisée pour consigner
les grandeurs mesurées sur les échantillons des patients [...] et régulierement examiner les
estimations d’incertitude de mesure » (cf. 85.5.1.4). De plus, les composantes d’incertitude
de la phase analytique pour chaque mesurande doivent étre établis (cf. tableau de maitrise
des risques du document SH FORM 43). Un calcul d’incertitude doit en outre étre déterminé
pour les parameétres quantitatifs (cf. SH REF 02).

14 les échantillons testés correspondent aux EEQ/CNQ

SH GTA 04 —rév. 01 Page 22 sur 191




& Guide de vérification/validation des méthodes en Biologie Médicale

La démarche est de définir le mesurande et d’analyser le processus de mesure :
- identifier les facteurs susceptibles d'influencer le résultat de mesure ;
- identifier, parmi ceux-ci, ceux dont l'influence est considérée comme non significative,
en précisant les raisons de cette décision (preuve ou élément connu)
- apporter la preuve de la maitrise des facteurs qui ont une influence significative sur
les résultats.
Elle est a poursuivre, en application des directives d’'EA, pour I'expression de l'incertitude
pour les essais quantitatifs (document EA 4/16), en mettant en ceuvre une méthode
d'évaluation de l'incertitude en fonction des informations disponibles.
Le document SH GTA 14 a été rédigé pour aider les laboratoires a la détermination de
l'incertitude de mesure.

L'incertitude doit faire I'objet d'une réévaluation réguliere (une périodicité annuelle est
recommandée).

INCERTITUDE DE MESURE (niveaux, choix du mode de calcul, interprétation)
Méthodologie choisie : analyse des risques (absence d'interférence résiduelle) []Calcul “[]

. . Exigence de
Incertitudes calculées
performances
Mode de calcul (cf. SH GTA 14) : Formule utilisée Référence
Quantification de l'incertitude Niveau 1 en valeur absolue + U ou Exigences en fidélité,
(niveau 1) : Niveau 1 en valeur absolue + U% justesse et incertitude
Quantification de l'incertitude Niveau 2 en valeur absolue +tJou Exigences en fidélité,
(niveau 2) : Niveau 2 en valeur absolug '+ U% justesse et incertitude
Quantification de l'incertitude Niveau xxx en valeur abselue = U ou Exigences en fidélité,
(niveau xxx) : Niveau xxx en valeur-absolue + U% justesse et incertitude

Argumentaire de la conclusion (impact sur la zone. décisionnelle ?) :

9.6.1.6 Comparaison de méthodes

Dans le cadre d’appareils en miroir, la_ comparabilité des résultats doit étre assurée, lors de
la validation initiale, et de facon continueAcf. ISO 15189 § 5.6.4).

Un tableau (annexel 88) présente le"cas de la comparaison de deux analyseurs. Dans le
cas de la comparaison de plus de'deux analyseurs, une analyse adaptée des résultats devra
étre effectuée (cf. annexe-3):

Si des différences significatives sont observées, le biologiste médical formalise la conduite a
tenir :
- Adaptation des intervalles de référence,
- Information des cliniciens prescripteurs,
- _ Utilisation transitoire et documentée d'un facteur de correction (attention aux
problemes d'interprétation des résultats de comparaisons inter-laboratoires avec les
EEQ ou les CIQ externalisés),
< Rejet de la méthode si elle ne correspond pas au cahier des charges initial.

Remarques :

- Apres établissement du graphique des différences (différences observées en fonction du
niveau de concentration), les valeurs discordantes éventuelles devront étre exploitées par le
laboratoire afin de mener une analyse des causes et une analyse d'impact sur les
divergences constatées entre les 2 méthodes testées.

- Changement d'analyseur : en cas d'impossibilité d'évaluer le nouvel analyseur en paralléle
avec le précédent (par exemple manque de place pour positionner les 2 analyseurs dans le
laboratoire), le laboratoire établit dans sa procédure de gestion de portée flexible les
opérations réalisées a minima avant d'effectuer des examens pour les patients.
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COMPARAISON DE METHODES :
Applicable []; non applicable (a justifier) []

Données bibliograp hiques
publications,...) :

(fournisseurs,

Références méthodes

Méthode précédente, autre méthode utilisée dans le
laboratoire, appareil en miroir ou back-up, EBMD :

Appareils en miroir ; préciser les références des
appareils comparés

Nombre de mesures

30

Intervalle de comparaison adaptée a I'étendue des
mesures du laboratoire :

Préciser les valeurs minimum et maximum de
I'étendue des mesures

Méthode d'exploitation des résultats

Droite des moindres rectangles, moindres carrés,
passing et bablok ...

Equation de la droite de régression

Y=zax+b

Diagramme des différences et/ou des rapports

Indiquer le nombre de déviants aprés les avoir

vérifiés et documentés

Argumentaire de la conclusion :

9.6.1.7 Etendue de mesure

L'étendue de mesure comprend la limite de détection, la limite de quantification et la limite
supérieure de linéarité.

Limite de détection : Il s'agit du plus petit signal exprimé en quantité ou‘en concentration qui
peut étre distingué avec une probabilité donnée d'un blanc de“réaction réalisé dans les
mémes conditions (en chromatographie, la limite de détectionpeut étre déterminée comme
étant égale au triple de I'écart-type obtenu a partir du signal(correspondant a la ligne de base
mesuré 10 fois).

L'étude de la limite de détection est basée sur '|'analyse statistique de la différence de
signaux observés entre les blancs et les échantillons.

Pour les méthodes qualitatives, la limite-de détection correspond au seuil de positivité.
Limite de quantification : La limite. de” quantification correspond a la plus petite valeur

mesurée exprimée en concentration, fournie avec un niveau de fiabilité acceptable et
d'incertitude connue.

La limite de quantification-est la plus petite valeur qui peut étre fournie pour un échantillon de
patient.

Limite de lin€arité

Aprés la-dilution d'un échantillon de concentration trés élevée, les résultats obtenus
permettront de vérifier I'existence d’une relation linéaire entre les dilutions effectuées et les
concentrations observées (s'assurer de l'adéquation du diluant nécessaire et des pipettes
utilisées). La limite supérieure de linéarité et la limite de quantification permettent de définir
le domaine de mesure de la méthode.

ETENDUE DE MESURE (étude expérimentale indispensable en p ortée B)
(étude expérimentale possible si pertinente en port  ée A pour :
troponine, micro albumine, plaquettes, PSA, TSH, ...)
Applicable [] ; non applicable (a justifier) []

Limite de détection Etude bibliographique (sources et Etude expérimentale (valeurs)
valeurs)

Limite de quantification Etude bibliographique (sources et Etude expérimentale (valeurs)
valeurs)

Limite supérieure de linéarité Etude bibliographique (sources et Etude expérimentale (valeurs)
valeurs)

Argumentaire de la conclusion :
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9.6.1.8 Interférences et spécificité analytique

Une méthode « sélective » ou « spécifique » permet le dosage d'un analyte sans
interférence dans une matrice complexe. Des substances dites « interférentes » alterent le
signal de mesure pouvant entrainer des résultats erronés.

Une étude expérimentale pertinente doit étre effectuée dans le cas d’une portée de type B
afin d'établir l'influence de substances présentes dans la matrice et potentiellement
interférentes.

INTERFERENCES (étude expérimentale indispensable en  portée B)
(étude expérimentale possible si pertinente en port  ée A pour : Hémolyse, turbidité, bilirubine,
médicaments - a prendre en compte dans les facteurs de variabilité - a évaluer si nécessaire)
Applicable []; non applicable []

Hémolyse Préciser les données fournisseur ou essai de surcharge (module=LIH)
Turbidité Préciser les données fournisseur ou essai de surcharge (module LIH)
Bilirubine, ictére Préciser les données fournisseur ou essai de surcharge (moduleLIH)
Médicaments Préciser les données fournisseur ou essai de surcharge

Préciser les données fournisseur ou essai de surcharge

Argumentaire de la conclusion :

9.6.1.9 Contamination

Des phénomenes de contamination peuvent étre observés lors deT'utilisation de systemes
analytiques, notamment au niveau des systemes, (de)) pipetage des échantillons
(contamination inter échantillons) et de distribution des réactifs(Contamination inter-réactifs).

Contamination inter échantillons :

Une étude de contamination inter-échantillon. est a effectuer pour tous les systémes
automatisés. Elle porte surtout sur les analytes qui peuvent étre affectés par ce phénomene
en raison des variations physiologiques 0bservées en pratique courante (B-HCG, Antigene
HBs, ...). Cette étude sera répétée<en cas de doute sur le fonctionnement du systeme
automatisé, et en particulier du systeme-de lavage et/ou de décontamination.

Compte tenu de l'importanceclinique de certains examens, le niveau de la contamination
doit étre proche de zéro—ou. susciter la définition de régles de vérification systématique a
chaque fois qu’un échantillon présente une valeur susceptible de contaminer I'échantillon
suivant et de produire-ur résultat erroné.

Contaminationinter-réactifs :
Le phénemene“de contamination inter-réactifs peut se produire sur un analyseur lorsque le
systeme de distribution est commun a tous les réactifs.

CONTAMINATION (étude expérimentale indispensable en  portée B)
(étude expérimentale possible si pertinente en port  ée A pour les parameétres sensibles)
Applicable []; non applicable []

Inter échantillon pour les paramétres  sensibles (par | Préciser les données fournisseur ou les résultats de
exemple Ag HBS, BHCG): I'essai de surcharge

Inter réactif si nécessaire (par exemple : LDH et | Préciser les données fournisseur ou les résultats de
ALAT, cholestérol et phosphate, lipase et I'essai sur site

triglycérides) :

Argumentaire de la conclusion :
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9.6.1.10 Robustesse et stabilité des réactifs

Robustesse
La robustesse d’'une procédure d’analyse est une mesure de sa capacité a ne pas étre
affectée par des variations faibles, mais délibérées, des parametres de la méthode. La
robustesse fournit une indication sur la fiabilité de la méthode dans les conditions normales
d'utilisation.
Ces variations, faibles, correspondent a I'écart d’'un paramétre opératoire par rapport a sa
valeur nominale définie dans la méthode. Certains parameétres peuvent avoir une influence
comme par exemple :
- la température d'incubation : vérifier que l'incubateur atteint bien le point de consigne
sans dépassement supérieur lors de la stabilisation,
- les effets de bords sur microplaques : vérifier I'influence éventuelle sur la qualité des
résultats de la position de I'échantillon en différents emplacements de la plaque,
- la composition d'une phase mobile en CLHP (pH, teneur en solvant,...).

Stabilité des réactifs

Dans le cas de réactifs fabriqués par le laboratoire, celui-ci devra établir leS conditions de
stabilité (température, durée de conservation, ...). Pour les réactifs correspondants a des
DM-DIV, le laboratoire notera les préconisations relatives a la stabilité"des réactifs définies
par le fournisseur (température et durée de conservationavant/apres ouverture,
conservation embarquée sur I'analyseur, ...).

ROBUSTESSE et STABILITE des‘REACTIFS
(étude expérimentale indispensable-en portée B)
(étude expérimentale possible si pertinente en port /7 €e“A pour les parameétres sensibles)
Applicable []; non-applicable [

Eléments critiques testés (t° pH, position sur un Préciser les données fournisseur ou essai sur site
support, ...)
Stabilité des réactifs aprés ouverture, embarqués, ... Préciser les données fournisseur ou essai sur site

Argumentaire de la conclusion :

9.6.1.11 Intervalle dexéférence et/ou valeurs seuils

L’intervalle de référence-et les seuils de décision médicale seront définies et documentées
par le laboratoire, en<fonction de I'dge, du sexe, ... et devront étre adaptées a l'usage des
résultats par les cliniciens en pratique courante.

Dans le cas{d’un examen en portée de type B, le laboratoire devra définir ses propres
intervalles_de référence ou les seuils de décision médicale correspondants.

INTERVALLES de REFERENCE et/ou valeurs seuils en fo nction des données

démographiques (étude expérimentale indispensable e  n portée B)
Applicable []; non applicable []

Valeurs de référence Préciser les données fournisseur ou les résultats des
essais pratiqués

Argumentaire de la conclusion :
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9.6.1.12 Déclaration d’aptitude

Une conclusion argumentée, a partir des limites d’acceptation définies au préalable, doit
finaliser I'acceptation de la méthode (par une personne compétente et habilitée a cet effet,
cf. 1ISO 15189 85.5.1.3).

DECLARATION d’APTITUDE

Conclusion :
Autorisée par :
Signature

Rappel :

La confirmation des performances de la méthode est nécessaire dans la pratique
guotidienne. Pour maitriser pleinement une méthode, I'utilisation, la gestion €t le suivi des
contrbles internes de qualité (CIQ) et des évaluations externes de la qualité (EEQ) sont
indispensables. Leur exploitation statistique permettra de vérifier et de confirmer notamment
la fidélité et la justesse de la méthode (cf. SH GTA 06).

9.6.2 Vérification d'une méthode qualitative

Dans le cadre d'une technique qualitative, la vérification expérimentale sur site est plus
réduite, et s'appuie fortement sur des études de-risques (méthode des 5M), sur I'habilitation
des opérateurs, ou sur I'étude des performangesdes Evaluations Externes de la Qualité.

Le laboratoire établit les critéres de perfarmance de la méthode utilisée. Il les compare aux
données de référence dont il dispose{fournisseur, bibliographie, sociétés savantes, ...) et
conclut quant a I'acceptabilité de“sa.methode en fonction de ses besoins vis-a-vis du critére
testé. Toute discordance avec les _performances annoncées par le fournisseur ou avec les
performances de la précédente méthode sera investiguée.

9.6.2.1 7 Vayiabilité inter-opérateurs

La variabilité inter-opé€rateurs constitue un indicateur de la maitrise de la réalisation des
méthodes non automatisées (cf. annexe 3). Un moyen d’assurer cette maitrise repose sur la
vérification 'dexda compétence des opérateurs (habilitation). Des critéres objectifs pourront
étre établis, par exemple, par I'intermédiaire d’'une analyse de la robustesse.

VARIABILITE INTER-OPERATEURS
Applicable [ ; non applicable []

Opérateur évalué 1 Essai sur site — résultats de la variabilité

Opérateur éval ué 2

Argumentaire de la conclusion :

9.6.2.2 Sensibilité, spécificité analytiques, justesse et fidélité

Les concepts de sensibilité et de spécificité sont utilisés pour les tests dichotomiques
(oui/non, positif/négatif, etc.). La sensibilité et la spécificité d'un test donnent une
appréciation de sa validité intrinséque.
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La valeur prédictive positive (VPP) est la probabilité que la maladie soit présente lorsque le
test est positif. La valeur prédictive négative (VPN) est la probabilité que la maladie ne soit
pas présente lorsque le test est négatif.

En microbiologie, en particulier pour les tests d’identification ou les tests de sensibilité aux
antimicrobiens, la notion de concordance est préférable aux notions de sensibilité et de
spécificité : concordance au genre et a I'espéce pour les identifications, concordance a la
classe de catégorisation S (sensible) / | (intermédiaire) / R (résistant) pour les sensibilités
aux antimicrobiens.

Il est souvent tres difficile pour les laboratoires d'obtenir des échantillons positifs (ou
négatifs) en nombre suffisant pour vérifier la spécificité et la sensibilité diagnostique d'une
méthode en raison d'un recrutement parfois insuffisant (techniques de RAI, de groupage, de
sérologies, dépistage du paludisme, des parasitoses digestives, ..). La Vérification
bibliographique critique prend donc ici toute son importance.

Selon NATA note technique n°17, a partir des VP, FP, VN et FN, il est possiblexde calculer
une approche de la fidélité et de la justesse d’'une méthode, lorsque le \recrutement est
suffisant et qu’'une méthode de référence / diagnostic définitif est dis ponible :

Ve
Fidelité (%) = VP LFP x 100

VP + VI

(] J—
Justesse (%) = TP L VN CFON PN 100

Une méthode qualitative sera d’autant plus fidéle et juste que les valeurs obtenues seront
proches de 100 lorsqu’elles sont exprimées’en %.

SENSIBILITE et SPECIFICITE ANALYTIQUE
(étude expérimentale indispensable en portée B)

(étude expérimentale possible si pertinente en porté e A)
Applicable [] ; non applicable (a justifier) []

Vrais positifs Spécificité, sensibilité, VPN, VPP

Faux positifs

Vrais négatifs

Faux négatifs

Argumentaire‘de’la conclusion :

9.6.2.3 Incertitude de mesure

Dans” le cas des méthodes qualitatives le laboratoire doit procéder a une analyse du
processus, afin d'établir les éléments de variabilité du processus. Cette analyse doit étre
réalisée en prenant en compte l'intégralité du processus analytique, et elle consiste a :
« identifier et inventorier tous les facteurs susceptibles d'influencer le résultat, au méme
titre que dans le cas des méthodes quantitatives ;
» justifier l'influence jugée non significative de certains facteurs ;
* montrer comment sont maitrisés les facteurs dont l'influence est significative, de
maniere a minimiser les risques et les erreurs.

A lissue de cette analyse, une estimation des principales composantes d'incertitude sera

conduite ainsi que leur impact sur les résultats. S'il persiste des facteurs d'influence
significative ne pouvant étre totalement maitrisés, leur impact sur le résultat doit étre évalué
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et le cas échéant faire I'objet d'une information au prescripteur si elle est importante pour la
validité des résultats (cf. SH GTA 14).
Voir tableau de performance en 89.6.1.5.

9.6.2.4  Approche de la limite de détection

Le terme limite de détection est utilisé pour décrire la plus petite valeur de mesurande dont
une procédure analytique peut indiquer la présence avec un niveau de confiance spécifié.
Elle est également appelée «concentration détectable minimale».

LIMITE DE DETECTION (étude expérimentale indispensa ble en portée B)
(étude expérimentale possible si pertinente en port  ée A)
Applicable [] ; non applicable []

Limite de détection : | LD trouvée ou référence bibliographique

Argumentaire de la conclusion :

9.6.2.5 Comparaison de méthodes

Le laboratoire pourra comparer les résultats d'une méthode en cours desvérifieation, soit a la
méthode précédemment utilisée, soit a la méthode automatisée (exZrecherche de sang
dans les selles, cytologie urinaire, ...). Il évaluera alors |impact des discordances
éventuelles.

Lors de la mise en place d'une nouvelle méthode, le laboratoire pourra échanger des
échantillons positifs/négatifs avec un autre laboratoire ‘poursvérifier la concordance des
résultats obtenus avec la méthode en cours de vérificationfvalidation.

Voir tableau de performance en 89.6.1.6.

9.6.2.6 Interférences

Le laboratoire effectuera a minima _uneétude bibliographique des interférences potentielles
décrites dans la notice fournisseur, Des essais de surcharge pourront étre réalisés.

Voir tableau de performance-en 89.6.1.8.

9.6.2.7 ((_€ontamination

Le laboratoire.évaluera et maitrisera les potentiels cas de contamination inter-échantillons
et/ou inter-réactifs (ex : méthodes de biologie moléculaire).

Voir tableaude performance en §89.6.1.9.

9.6.2.8 Robustesse
Voir tableau de performance en §9.6.1.10.

9.6.2.9 Intervalle de référence et/ou valeurs seuils

L’intervalle de référence et les seuils de décision médicale seront définies et documentées
par le laboratoire, en fonction de I'age, du sexe, ... et devront étre adaptées a l'usage des
résultats par les cliniciens en pratique courante. En outre, le laboratoire définira une conduite
a tenir en cas de résultats « douteux » (ni positifs, ni négatifs).

Voir tableau de performance en 89.6.1.11.
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9.6.2.10 Déclaration d’aptitude
Une conclusion argumentée, a partir des limites d’acceptation définies au préalable, doit
finaliser 'acceptation de la méthode.

DECLARATION d’APTITUDE

Conclusion :
Autorisée par :
Signature

Rappel :
Comme pour les méthodes quantitatives, la confirmation des performances de la_méthode

est nécessaire dans la pratique quotidienne. Pour maitriser pleinement une‘meéthode,
l'utilisation, la gestion et le suivi des contréles internes de qualité (CIQ) et des évaluations
externes de la qualité (EEQ) sont indispensables. Leur exploitation statistique permettra de
vérifier et de confirmer notamment la fidélité et la justesse (ou exactitude)\de-la méthode (cf.
SH GTA 06).
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10 ANNEXE 1: METHODES DE CALCUL DES CRITERES DE
PERFORMANCES

Cette annexe décrit des principes méthodologiques ou des recommandations permettant de
vérifier les critéres de performance essentiels d'une méthode :
* Répétabilite,
* Fidélité intermédiaire au laboratoire (Reproductibilité intra-laboratoire),
* Variabilité inter-opérateurs (pour les techniques manuelles), ...
Justesse,
Exactitude,
Incertitude de mesure,
Etendue de mesure : limite de détection, limite de quantification, limite de linéarité,
» Comparaison de méthodes,
Interférences et spécificité analytique,
» Contamination inter-échantillons et inter-réactifs,
* Robustesse et stabilité des réactifs,
« Vérification des intervalles de référence,

Le nombre de détermination a prévoir dépend de la ¢ adence de l'analyseur a valider,
du codt des réactifs, ... En général, l'effectif est de 30.pour une interprétation
statistique optimale. Un nombre d'essais inférieur devra @tre)argumenté en fonction
de critéres pertinents (rareté de la matrice, colts des @nalyses, durée d'analyse, ...).
La valeur statistiqgue des résultats obtenus sera d' autant plus réduite que ces effectifs
seront faibles (les calculs et tests employés devro nt.tenir compte de ces effectifs).

NOTE 1 : Apres la présentation du mode de détermination de la fidélité (reproductibilité intra-
laboratoire) et de la justesse des méthodés;.il est indiqué en exemple d'application, une
approche de l'estimation de l'incertitude (de jmesure. Les laboratoires peuvent s'en inspirer
mais d'autres démarches sont possibles? elles devront étre justifiées.

NOTE 2 : Ce dossier peut, dans‘certains cas, étre constitué au cours du travail du laboratoire
(lorsqu'il est impossible d'utiliser Simultanément I'ancien et le nouveau systeme analytique).
Dans ce cas la période doit\étre la plus courte possible, le rappel éventuel de résultats de
patients doit étre documente. Il est souhaitable de prévoir une sérothéque (échantillotheque)
adaptée a ces essais afin de pouvoir assurer un raccordement entre deux techniques
successives. En cas-de modification de technique ou d'un couple analyseur/technique il est
souhaitabledans:la mesure du possible, de pouvoir disposer simultanément de la nouvelle

et de l'anciennetechnique pour pouvoir pratiquer des essais de comparaison en paralléle.

NOTE 3 Dans le cadre de la constitution du dossier de demande d'accréditation, le
laboratoire doit présenter au COFRAC, les éléments suivants :

- la"procédure de vérification/validation de méthode décrivant les lignes directrices et les
modalités du processus pour la vérification/validation des méthodes (cf. ce guide),

- _les dossiers de vérification/validation des méthodes proprement dites sont des
enregistrements (dont les différentes versions doivent étre gérées) apportant des éléments
de preuve, de bibliographie, des choix et spécifications, des données brutes, des calculs et
des conclusions attestées par un biologiste médical quant a I'aptitude de la méthode.

NOTE 4 : Dans le cas de laboratoires en démarche d'accréditation n‘ayant pas procédé a
une vérification/validation de méthode initialement a [installation, le dossier de
vérification/validation peut reprendre des données accumulées par le laboratoire (CIQ, EEQ,

...), seuls les éléments manquants devront étre complétés par une étude expérimentale.
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10.1 Répétabilité

En pratique, Il est recommandé d'utiliser au minimum 2 niveaux de concentration, en
choisissant, si possible, un niveau proche de la (des) zone(s) décisionnelle(s). Ces niveaux
sont choisis en fonction des valeurs physiopathologiques. Le nombre de détermination a
prévoir dépend de la cadence de 'analyseur a valider, du co(t des réactifs, ... En général,
I'effectif est de 30 pour une interprétation statistique optimale. Un nombre d'essais inférieur
devra étre argumenté en fonction de critéres pertinents (rareté de la matrice, colts des
analyses, durée d'analyse, ...). La valeur statistique des résultats obtenus sera d'autant plus
réduite que ces effectifs seront faibles (les calculs et tests employés devront tenir compte de
ces effectifs).

L'exploitation des résultats consiste a calculer la moyenne (m), I'écart-type (s) et le
coefficient de variation (CV) des valeurs expérimentales de chaque série.

CV (%) = % x 100

Le CV calculé permet une évaluation de la répétabilité de la méthode exprimée en %. La
définition et le mode d'expression de la fidélité figurent dans la norme 1SQ© 5725-2. Lors de la
vérification, le CV calculé est comparé au CV limite admissible, préalablement choisi
(fournisseurs, sociétés savantes, ...).

10.2 Fidelité intermédiaire (reproductibilité intra _<=laboratoire)

Classiquement, la fidélité intermédiaire est évaluée a l'aide des coefficients de variation
calculés a partir des résultats des CIQ. L'essai estréalisé au cours de séries successives, en
général 1 a 2 par jour, d'échantillons de Contrdle Interne de Qualité (CIQ) quotidiens.

La fidélité intermédiaire est établie sur.au moins 15 jours avec 30 déterminations et a deux
niveaux minimum. Une autre stratégié\pourra étre employée, mais justifiée par le laboratoire
sur le plan statistique.

Les modalités de calcul sont.identiques a celles de la répétabilité, avec calcul de la moyenne
(m), de I'écart-type (s) etdu.coefficient de variation (CV) sur les valeurs expérimentales de
chaque série ; le CV. ‘calculé est comparé au CV limite admissible de fidélité intermédiaire
choisi au préalable“(Fournisseur, SFBC, RICOS dont les valeurs peuvent évoluer dans le
temps et en fongction‘des pathologies, ...).

Note : la<répétabilité et la fidélité intermédiaire (reproductibilité intra-laboratoire) apparaissent
donc.comme deux évaluations différentes de la fidélité. Cela dépend des conditions
spécifiées que l'on fait varier. Des résultats d'évaluations proches de ces 2 niveaux de
fidélité constituent une manifestation de la robustesse de la méthode (cf. §10.11).

10.3 Variabilité inter-opérateurs

La variabilité inter-opérateurs constitue un indicateur de la maitrise de la réalisation des
méthodes non automatisées. Le laboratoire pourra utiliser la variabilité inter-opérateurs (CV)
et la comparer a la variabilité intra-opérateur d’un référent. Un rapport proche de 1 montre la
concordance obtenue pour n opérateurs (cf. robustesse - §10.11).

Une autre possibilité pour quantifier la variabilité inter-opérateurs sera I'analyse de variance
appliquée aux résultats obtenus par les n opérateurs (cf. analyse de variance - §12.5).

SH GTA 04 —rév. 01 Page 32 sur 191



& Guide de vérification/validation des méthodes en Biologie Médicale

10.4 Justesse

La justesse, quantifiée par le biais, est estimée en comparant la moyenne obtenue (m) lors
de l'étude de fidélité intermédiaire (reproductibilité intra-laboratoire), établie avec des
échantillons de CIQ, a la valeur cible attendue (généralement la moyenne des participants
et/ou du groupe de pairs, ou la valeur assignée), assimilée a la valeur « vraie » (v) de
I'échantillon testé.

Elle est exprimée en pourcentage de la valeur cible, selon le calcul suivant :
{(m —v) x100

19

Biais (%) =

Le concept de justesse et les méthodes d'évaluation du biais sont développés dans la norme
ISO 5725-4.

10.5 Exactitude

Le laboratoire pourra établir I'exactitude d’'une méthode a partir des résultats des EEQ
(analysés une seule fois) en comparant la valeur trouvée a la yaleur tcible attendue
(généralement la moyenne des participants et/ou du groupe de pairs), assimilée a la valeur
« vraie » (v) de I'échantillon testé. L'écart observé quantifie I'ingxactitude. L'évaluation de
I'inexactitude est d'autant plus pertinente que le nombre d'échantillons d'EEQ est élevé.

L’inexactitude est exprimée en pourcentage de la valeurcible;"sélon le calcul suivant :

(x =100

Imexactitude (%) = D

Avec : x : valeur trouvée pour 'EEQ et v : valeur.cible

Ces valeurs permettront un calcul d’'une valeur.moyenne et de sa dispersion nécessaire pour
le calcul d’incertitude.

10.6 Incertitude de mesure

Le document SH GTA 14-a été rédigé pour aider les laboratoires a procéder a la
détermination de l'incertitude de mesure des résultats.

La norme NF EN-ISO/15189 précise en outre que « le laboratoire doit définir les exigences
de performances pour lincertitude de mesure de chaque procédure de mesure » (cf.
§5.5.1.4).

L'incértitude doit étre recalculée régulierement (une périodicité annuelle est recommandée)
et.confrontée aux exigences de performance du laboratoire qui peuvent étre calculées a
partif’de données de sociétés savantes ou de publications faisant autorité, et tenant compte
des fidélités et biais limites.

Exemple : Ca dans le plasma
Fidélité intermédiaire souhaitable selon Ricos (2014) : 2,1%

Biais souhaitable selon Ricos (2014) : 1,8%

Soitune incertitude souhaitable = +2 %/ 2,12+ 1,82=1+2x 2,8 = £+ 5,6%
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10.7 Etendue de mesure : limite de détection, limit e de quantification, limite de
linéarité

Limite de détection :

Pour l'estimer, on peut effectuer 30 mesures répétées des blancs (matrice dépourvue de

I'analyte & doser, « calibrateur » zéro, diluant) dans une méme série, et on calcule I'écart-
type (sp) exprimé en concentration de ces 30 mesures.

La limite de détection peut étre calculée selon la formule suivante :
Limite de détection = 3 x 5,

Pour les méthodes qualitatives, la limite de détection correspond au seuil de positivité.
Limite de quantification :

La limite de quantification peut étre calculée selon la formule suivante :

Limite de quanti fication = 10 2 5,

La limite de quantification peut également étre évaluée a l'aide de dilutions d'un“étalon ou de
I'échantillon de Contréle Interne de Qualité le plus bas (différent de 0) avecilediluant, selon
le schéma: 100+ 0; 90+ 10; ....10 + 90 ; O + 100 soit 11 échantillons/mesurés chacun 10
fois dans une série unique.

On calcule, pour chaque série de mesures des différentes dilutions, I'écart-type (s), le
Coefficient de Variation (CV) et I'écart de la moyenne (m) ala.valeur théorique (réalisation
d'un profil de « précision » ou profil de fidélité). A partir de la_ courbe des CV en fonction des
concentrations (courbe d'Horwitz), est déterminée la<cencentration correspondant a un CV
de 10 % et représentant la limite de quantification.

La limite de quantification est la plus petite valeur gui-peut étre fournie pour un échantillon de
patient.

10.8 Comparaison de méethodes

Pour comparer les résultats d'une’méthode Y (a tester) avec ceux d'une méthode X (utilisée
au laboratoire ou prise comme référence), on analyse au moins 30 échantillons de patients
couvrant de facon homogeéne I'eétendue du domaine physiopathologique rencontré et répartis
si possible selon les recomyandations de l'article Vassault et col, 1999.

Ces échantillons, frais'de préférence, sont analysés en simple par les 2 techniques, dans un
délai le pluscCourt-possible. Les résultats sont examinés au fur et & mesure, et il est vérifié si
les discordances (écart entre les deux méthodes) sont jugées supérieures aux limites
préétablies calculées comme suit :

|
. y, i 2 2
Limites de suivi = iﬂl(ac"—}:‘f technigue rasréa} + {BGFI techniguede GG?TI'PE?‘EE.?GH}

Avec 0o g : écart-type de la fidélité intermédiaire (FI) obtenue a partir des CIQ.

Si O Fitechnique testée = O Fi technique de comparaison = O

Alors Limites de suivi = + 4.24 ¢ pour chaque niveau de concentration (cf. figure 1)
Pour chacun des couples retenus xi (méthode X) et yi (méthode Y) :

. Calculer les différences xi - yi
. Calculer les rapports yi / xi
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Etablir les graphiques des différences, (x; — y;) fonction de x; et (y; / x) fonction de x;, et
reporter les limites retenues en valeur absolue ou relative sur ces graphiques (cf. figures 1, 2
et 3).
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Noter le nombre d'échantillons discordants identifiés, et rechercher la cause de la
discordance si elle subsiste apres vérification (aspect, fibrine, hémolyse, ...).

Le calcul du coefficient de corrélation ne s'applique qu'a des variables indépendantes pour
démontrer un lien entre deux variables x et y. Ce n'est pas le cas lors d'une comparaison de
technique. La valeur du coefficient de corrélation n'a donc pa s d'intérét pour la
comparabilité des deux méthodes. Les données pertinentes sont apportées par I'équation
de la droite de régression dont la pente et I'ordonnée a I'origine exprimeront la similitude des
méthodes comparées (similitude optimale avec pente égale a 1 et ordonnée a l'origine égale
a 0). Il est possible de comparer la pente obtenue a 1 et I'ordonnée a l'origine a 0 a l'aide
d’'un calcul statistique (cf.annexe 3 §12.4).
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10.9 Interférences et spécificité analytique

La présence dans les liquides biologiques de substances endogenes (bilirubine,
hémoglobine, lipoprotéines, ...) ou exogénes (médicaments) peut étre a lorigine
d’interférences et conduire a des résultats erronés. L'influence de ces substances est
variable en fonction des examens et des méthodes de mesure. Un protocole d’évaluation de
ces influences est proposé par la SFBC.

Ce protocole consiste a évaluer l'influence de la substance interférente en surchargeant
avec celle-ci un échantillon de concentration connue.

10.10 Contamination

Contamination inter échantillons:

Une étude des contaminations inter-échantillons peut étre effectuée de la fagon suivante::
Apres rincage de I'appareil, un échantillon a valeur élevée (ou positif fort) est analyseé. 3)fois
consécutivement (H1, H2, H3, de moyenne mH) suivi d'un échantillon a valedr basse
également analysé 3 fois (B1, B2, B3). Les séquences (H1, H2, H3, B1, B2, B3).peuvent étre
répétées plusieurs fois (5 fois) afin d'établir la moyenne des B1 (mB1) et la.moyenne des B3
(mB3). La différence statistiguement significative entre les 2 moyennes’pourra étre établie a
l'aide d'un test «t» de Student avant de procéder au caleul “du pourcentage de
contamination inter échantillons.

Remargue : en technique micro-plaque, assimilable a du’ quantitatif, il est préférable de
disposer les échantillons positifs et négatifs en fonction de'la-strdcture du peigne de lavage.

Le pourcentage de contamination entre les échantillons est calculé selon la formule
suivante :
{(mB1—mBE3)

{(mH —mBE3) x 100

Contamination (%) =

Compte tenu de l'importance clinigue. de certains examens, le niveau de la contamination
doit étre proche de zéro ou entrainer des régles de « repassage » argumentees.

Remargue : Cette méthode-de. calcul ne peut pas s'appliquer a des technigues qualitatives.
Dans ce cas, il est possible de Vvérifier, en alternant des échantillons positifs et négatifs, que
les échantillons négatifs restent négatifs, il en est de méme pour les échantillons positifs.

Contamination inter.réactifs:

Une étude de” contamination inter-réactifs peut étre effectuée de la fagon suivante en
biochimie-(contamination lors de la mesure de l'activité de la LDH par des réactifs ALAT) :
Apres.rincage de l'appareil, I'activité de la LDH est mesurée n fois (par ex n=10), en série sur
un échantillon de sérum. La valeur moyenne de la LDH (évaluée en série) est calculée.
Dans”une deuxiéme étape l'activité de la LDH est établie sur le méme sérum mais en
alternance (ALAT, LDH, [n fois]). La valeur moyenne de la LDH (évaluée en alternance avec
ALAT) est calculée. La différence statistiquement significative entre les 2 moyennes est
établie a l'aide d'un test «t » (cf. annexe 3), mettant en évidence une contamination inter-
réactifs.

10.11 Robustesse

L'évaluation de la robustesse nécessite d’identifier les parametres (pH, température, ...)
ayant un effet significatif sur la performance de la méthode. L'évaluation de la robustesse
n'est indispensable que pour les tests développés en interne.
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Pour évaluer la robustesse dune procédure d’analyse, on applique celle-ci sur un
échantillon homogene en faisant varier les parametres retenus. La complexité de la
procédure d’'analyse augmente généralement le nombre de ces parametres. Il faut utiliser la
technique des plans factoriels pour faire varier plusieurs paramétres en méme temps
(protocole expérimental de Plackett-Burman). Ce procédé permet de diminuer le nombre
d’essais et permet de plus I'étude des interactions entre parametres. Les LBM pourront se
reporter aux références bibliographiques pour exemples de calcul (Young, Eurachem, Plans
d’expérience SFSTP).

Une alternative a I'évaluation de la robustesse peut étre une mesure de la reproductibilité
des résultats obtenus dans des conditions opératoires normales, entre laboratoires, entre
opérateurs, ..., comparée a la répétabilité de cette méme procédure d'analyse appliquée
dans des conditions opératoires de type répétabilité (méme opérateur, méme série). Plus le
rapport entre ces deux expressions de la fidélité est proche de 1, plus la méthode-Sera
robuste.

10.12 Stabilité des réactifs

Dans le cadre d'une validation de méthode (portée B), une évaluation’de la stabilité des
réactifs est a réaliser. Elle consiste a évaluer par exemple/la stabilité des réactifs
« sensibles » ou « embarqués » a bords des analyseurs.

Dans ce cas, on peut analyser un étalon de niveau«de concentration élevée en tant
qu‘échantillon inconnu a intervalle régulier entre J1 et.Jn."Le nombre d'analyses entre ces
deux dates est fonction de la durée de conservatiopattendue pour obtenir un minimum de 10
résultats.

Des limites de stabilité théoriques (Lst (en %), par exemple +10 %) adaptées a chaque
analyte (en rapport avec limites acceptables pour le CIQ par exemple) sont établies.

Les valeurs correspondant a (+ Lst) en%.du taux théorique de I'étalon utilisé sont calculées.

Chaque mesure de I'étalon vdoitétre comprise dans l'intervalle [ v — Lst (%) ; v + Lst (%)].
La limite de durée de stabilité’est obtenue comme suit :
La limite de durée de stabilité correspond a la derniére valeur de I'étalon comprise dans

l'intervalle [v — Lst:%; v/+ Lst %] .

ETUDE DE LA STABILITE

Pour évaluer la stabilitée de réactifs sensibles

+10%

JOURS ; ; ; : . ; ; ; ;
JL J2 J3 J4 JS Jo JT JS Jo

= -10%
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10.13 Intervalles de référence et valeurs de décisi  on clinique

Si la distribution de la population est gaussienne, le calcul peut se faire de la maniére
suivante :
e aprés une période d'utilisation permettant d'obtenir un nombre de valeurs significatif
(n > 100),
* a partir de patients exempts de pathologie (si possible),
e en écartant les valeurs aberrantes,
* en écartant toutes les valeurs > m + 2s et <m — 2s,
e en recalculant la moyenne (moyenne tronquée) m; et I'écart-type (écart-type tronqué)
S a partir des valeurs ainsi retenues,

Les valeurs de référence seront données par l'inter  valle [ m (— 2s;; m;+ 2s; ].

Les valeurs de référence (ou intervalle de référence) peuvent également étre déterminées
par d'autres méthodes statistiques notamment non paramétriques (CLSI).
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11 Annexe 2 : Exemples

Il est rappelé que cette annexe est constituée dexemples de dossiers de
vérification/validation de méthode dont pourront s’inspirer les LBM. Dans tous les cas, il
appartient aux laboratoires de démontrer que les dispositions prises permettent de satisfaire
pleinement aux exigences normatives, sur la base des éléments développés dans les
exemples ci-apres.

11.1 Processus simple — méthode quantitative : calc ~ émie

cofroc

Fiche type de verification (portée A) / validation
(portée B) d’'une méthode de biologie médicale

Mot : fe laboratoire se référers au tablesu du § 9 du document Cofrac SH GTA 04 rey(01 pour
connaitre les parameétres & délerminer dans le cadre d'une verlfication sur sife [porfée A) B(@une
validation (poriée B) et complélers une fiche par examen de biclogie medicale

EXAMEN DE BIOLOGIE MEDICALE

ldentification du paramétre {comme identifie dans la liste défailles\des examens) -
Calcium total

Processus simple [ ; Processus complexe [J (nombre de sous-processus @ ..}

DESCRIPTION DU PROCESSUS DE VERIFICATION | VALIDATION
Etapes et Sements 3 verifler S s
(ampimentaion) somalfes de verfzaticn/validation -
;::lllmeux RS = T T R y—
Z Niveauk | 30 pasgEs LT | ] | 2. Fidélité intermédiaire
X7 [] | 3. Vanabilite inter-operateurs
C1Q exiematiee (Ti.cof ROCHE| [ 4 Justesse
Estimatiorsu’t 5 [ 5 Exacttude
Q A\~Z4 6. Sensibiité et spicificte analytique
Calolurn ftal N\ O]
| Eslmation sur 6 EEQ [ | 7. Incerttudes
fichis technigues faumisseur [ | 8 Etendus de mesurs
S0 41 echanifions patienis (€ | 0. Comparaison de méthodes
Fiones technigues foumisseur B | 10 Interférences
Flches technlques fumisseur 5| 11. Contamination
] 12 Robustesse et fiabide des réactfs
Fiches techniques foumisseur B | 13 Intervale de reférence

Powr chague étape, le laboratoie procedera @ la werification / walidation des items attendus, et
dupliguera autant que de besein les pages 2 a & {évaluation des performances defa méthode) du
present docemant 51 un autre eleément du processus ke semble critique, 3 devra vesfier | valider cette
Stape et le préciser dans la conclusion argumentée. Clest cette wérification qui lui permetira de
maitriser ce point critique

Argumentaire (le cas echéant) :
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cofroc

%5

Fiche type de vérification (portée A) / validation
(portée B) d’'une méthode de biologie médicale

SOUS-PROCESSUS 1 : calcium total

Portée A [ ; Portee B ] (3 justifier]

DESCRIPTION DE LA METHODE

Analyte ! Mesurands - Calchen Total
Princips oo ka Mathode : Specirophotomatrie
HM-BAPTA
Typs d'échantilien primalrs - Slzzmalsérum
TYPe 06 recipent, SOairs © Hepannale Ge hEium
Prétraftemant de I'échantifon - Centrfugation - 2000 g a 20°C 10mindies
Unités - mmolL
Critéras d'intarprétation” - 90 ans - 2,05 — 2,40 mmaolL

G0 - 90 ans © 220 — 2,55 mmoih
18- &0 ams - 2,15 — 2,50 mmoiL
2-12 ane: 230 - 2,70 atkRaiL
10 - 2ans 1 2,25 — 2 35 MmN
=1 [jolrs 1,50 — 2 A0NmaliL

Marquage CE [DulfHon) ol
Codage CH.G. (21 exialg) - BT
Equipsament (Insiriment, analyssur, 6ic.) COBAS SODONY
Référance du neacilf - CAZ PSR NET 190
2013400 3.0 Frangais
Matériau d'éalonnags [reférances) - Chas12.74 mmodL} ol 167252 ver.1

SRME5E cnlveau 2

Type deialonnags, nombre Os niveauss st
valgurs

Lindarre en 2 points @ HzD (banc) el CTas (2,74 mmak'L)

MISE EN (EUVRE

Oiparateurfs) qualifss) et reconnifs)
compétentis) ayant pealled ta .G [ technicien)
verifcation/validation ds methods -

Procedure da valldatlenimods oparatolrs - O0ANAPDINMDI
Proce0urs 04 pestion de k3 portes Nexible - ODANAPDZ

Parlode datude 22 mal au 10 juin 2014
Date g8 1° 2 nbkaation - 11 juln 2014

Imciguer s yakeurs ge paftnence 5i dffdrentes sn fonction de fanboosguisns. Terir compoe oo sexe, dge..

5H FORM 43 rev 01 — 13 awril 2015 Fage 2 =ur §
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wofroc

&

Fiche type de vérification (portée A) / validation

(portée B) d'une méthode de biologie médicale

SH GTA 04 —

MAITRISE DES RISQUES
(= laboratolrs adaptera kss points critiquss 8 malkitiear 3 parilr du tableau cl-dessous pour chague
paraméire vesifaivallds)
Moysns de maliries {lormation du
perscnnsd, varncation
Echelia expérimantals, jeux dessa, 30
58 Poldnts critlquas de Elements 3 maltrigar Crocuments (procafurs,
critlcits” inatructlon, enreglistremant, ..} <
mlumn-l:um:muu N
kaboratolre )
Idemite E Fomation du personnel Procedure d) dmmmg;m:e T
Iaboraipine 25PRERTGMIE1
Preparation [ 1 Iformation des patients at Instructions de preevemsant
patent PreSyeurs DEFPREPD DOO2NmiEres] e
CrElEREment'|
Typs de conenants 2 Fosmation des préiewsurs - Vedifigation @ la recaption
Recommande Heparnate de 2E5PREPDAMDN (recaplion des
il dghartiEnns)
Arcepiable sur fubs s22 ou S \rsuctions de preidyeman
gel, DORFEPPR1DDDS (Nche iechnigue
Won acceptable EDTA, B prélevement sanguin)
paalaie, clirate Critgres d'acceptation/de r=fus
Nalre et ‘wolume 1 Comrie 3 recepaig ~FEPREPDIDDO Wi (Catalogue o026
= Féazhantison Eang anahyses, Intranst &2 'APHM)
- Dea et 1 Cestion togistifie \aveties, - 28GRHAPLIEDLZ (fche s
5 température - vant enceinies geiransport) foemation &l d'handitadan des
trafiemnent BrEISVElTE)
g analytigue
| INfererences 1 Foimatg 0es preledeurns
2 Cintrie & récaption
- Prefraftement : 3 Condifions oe Crieres de cenirffugation
£ pentrifugation. .. pentrifugation - 25GRMPOIMODSODI
m 2000 g a 20°C 1minmes \erMication annuelle par prestataina
- atermne
CondIons 2z A MElogieisUiv 028 Insinections de consersaton
consenvation (Iheg EnCEiNies ZEPREPDDOO wa (Catalogue et
Echianilons NN Sordes raiiées au loglclel anaiyses)
Conditians da z TharmConirns (Ceea-samn) Procédurs de sulvi des temperalures
congeplan et |23°C #/~5°C) ZEGRMPI2MODG
gufitsation da5 Wetroiogie des equipemeants
TeacttsAqT, ) I0GRMPI3
E¥igences 1 Suivl des conditione Emgencas / manue| dutiisation du
i enviroanamentales envirmnnementales Towmissear
. pauris matensl EnrzgisTements des coNETons
= EMDINSTNEniaies
Quaite de feau 5 MesLEe G2 (3 resshvite I Survelllance o2 [@ resistiviie oa I'eau
slemlle iresistivité = 15 m 0
E Survelllance Oee 5 CIQEEG Enregisiraments des mainienances
derives Malmenancematroingis des D RAMPO2MD01 (rilsation af
g equipements malrtenance des quipemants)
Conaminaticn 2 Respact des condiions Elbilographi=
opératnires du fommisseur
= Roche COBAS
[ Irformatigue F] Jels Fessas Enregkirements des [2uUx T 2EEal
= emaaUds Stockage et ranemission | Contral g2 malnbenance Indgritd des
: des donnees donnessieus dessak
2SERMPOSMO
# A précier par e aboraioine, por sp=mple 1 non critiqus - £ e oriique
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dofroc

Fiche type de vérification (portée A) / validation
(portée B) d’'une méthode de biologie médicale

MAITRISE DES RISQUES
(s laboratodrs adapiera les points criflques & malirissr 3 pariir du tableau cl-dessous pour chagque
paramaire werifavallds)
Moyens de malinsse [formaticn du
persanne, warification
Echalls mlpﬁ'ﬂmntalu Joux d'easal, ) f
M Points critiquas de Eléments & mafiriaar Documsents [procedurs,
criticlis® Instruction, snragletramant, ..}
avec les refarences ou SMG du
laboratolre PN
Coneeryation et 3 Mefroiogie  oss  encelnfes Fiches foumisseur
condiions {cartographie et csulvl ooE
Futliisatian tEmperatures]
Geston des stocks 3 Accepiaion 3 recaphion d=s Marpuage GE
reacits Contrdes 3 13 reception
Gestion des slockE Prscédure ll-EgEEﬂl:ﬂﬂEﬁ ELOCKE [
compris appeptation) /Gestion des
= Towmiiuees) HEGRMPOT
E Reconstifution  oee 4 Metrpiogée des plpetes Ipstrctians de reconsiRution
3 réactifs,  etzlons, =sspeci du mode operatoire | WEEDs2 merobgique des plosties
4 contndies de reconstibution  &{ gestlon OEGRMPOIMDIZ
3 des  slocks (Y compds )) Dela de reconstitution
i accepiaton) iRecommandations foumisseurs)
3 Température o consenation
{recommandafons MoNmEEEUrs
Umites g2 13 z Bibliograpnies evpu25sakeur | Docuements fowmissur, reswiats des
methods [deseciion, i SEESE
guanteication, DOAMAPETT (werl. Valdagon o2
linearita, migmosa)
i interférances, |
Causes 2 Calouts [OANMAPOE (gvaluation des
i gincertiude b Inceritudes de mesure)
TEEUrs Emliographie (RICOS emew ww@le)
Compeience et z Procédume Enregisraments @ hablFaton du
= | maintien s fornationmatditation du pEfEonnE
g E compéatence du persannel, plan de fwmation | Gestlon des ressources humainies
£ pereonnel LEM JDGHPD1
E i E Fiches @ haplliation des techniciens
Y4 2SGRHPOIEIOA Y T
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@ Fiche type de vérification (portée A) / validation
Z (portée B) d'une méthode de biologie médicale

EVALUATION DES PERFORMANCES DE LA METHDDE

Preciser e type et réference d'échantillon {&chanillon contrile, pool de sérum, __) © s&rum

REPETABILITE
Applicabls [ ; non applicable (3 justtfar) O]
CW (%) ratanu
EchantiBong uﬁm“m o Eeart- | o ey i st conemsion®)
- YOnRE | jne { foumisseur | Iaboratodrs (cf. /
™} gourea’)
waliny i) 2445 | D07 077 0.8 1.2 (SFBC) confome
PCCH 2 - - 2z - . g
*’gggrz" 30 3371 | oo2 0.64 04 1.2 (SFEE) conforme
Sénem Poot 20 1.777__| D018 101 0.8 1.7 |SFEC] conforme
N@LIH'IE'IEH‘E de I3 conclusion | canfeme
FIDELITE INTERMEMAIRE ( \
applicable [ ; non spplicabls (4 joatmern ]
' CV (%] retenu
Hombs : ;
Ecart- 7 N =" pear ke g
Echantilons | de 'i‘:'rt]ﬂ ‘]‘yﬁl‘ll‘lﬂ- w [.':'H')-:"(l-:- foUMmiESEUT |abaratodrs Eﬂ- Conclzsion
[ :' Sourca
i) 41 217 | 0028 N\ 1203 0.8 1.8(SFBC) | conforme
ii’ ér_"' 40 a5 | posgs/)| 1118 09 1.8 (SFBC) conforme
o

Argumentalre de 3 conciusion @ confame

WARIABILITE INTER-OPERATEURS
Appicable []; non appiicable [F

Dperateur Bvalus.l.
DperateUr Gvaius 3

PJELII'I'IE'TIE"E de 9 conclusion | Analyseur awtomatigue, aucune mluence de 'operateur

JUSTESSE (& partir des CIQ extornalizés)
. appicable [F ; non applicabls {3 justmar] I
NOTO® | valeurs | CE® | Biate %) :m T :
Echantilons {groupe | igroupe { moyanne Ci' | Concluslon
7 ool | W SO ta palre g, nerais Limita
Echanfiion e o . o 1.7
I niveas 1 e 247 2,153 0,50 % BT % (FEC conforme
Echantlion o 1.7
] T} 3 -1 I i
CI0 niveau 2 &d 3,345 3,384 1.00 % 0.5 % (SFEC confoeme
Argumentalne de 13 cenclusion ; canfome
* Sociesss savanies, pubicatons (3FEC. GEHT, RICOS. QUALAS, CLIA. | FreCmer @ retmnce itisss
s CorFoEmiE o DoAT oS
SH FORM 43 rev 1 — 13 awril 2013 Papge Ssurd
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gofroc

Fiche type de vérification (portée A) / validation
(portée B) d’'une méthode de biologie médicale

EXACTITIFDE LS partir ded controles scigimas ponciysls - EEG,
Contrilss guaniiiatits [ ; Contréles qualitatits []
i Clble Clbia Blals (%) | Bials [%)/ | Biaks
Echantillons {aroups ifoutas ! groups de fouts (5| Conclugion’
Labo | 35 pakra) | techniques) palrs techniqua | mmits®
Ascentankal
Enﬂﬁﬁt;i | 200 2 16 213 304 188 23 ‘ntes
technigques
Arncentabkal
e:ﬂ:—nﬁrli 2 314 3.23 347 279 -mas 23 nartag
- iechafqiss
Cycie 12 TR 7 = [ S 23 x
echantiionz | %2 e T i e ISFBCI R
Cycle 12 2 5 B e 23
Achantiian 4 1. 4B 143 205 1.38 SFRCI LgTiiomme
Cycie 12 g 23
echantilon 12 | 313 322 3,16 -L,17 -0,32 rasy confomms
Cycle 13 = s 23
echantlion 1 31 311 3,08 -0,32 0,65 e conforms

Argumeniaire oe |3 condusion | confirme Moutes lechnigues. EchantBonsd] &R > Amiie atteplablel gromme de
pals mals écan falple sans impact cinkque (A <0.0% mmaliL

SENSIBILITE st SPECIFIGITE ANALY THIUE
armtm"!mm ko ::hm ) 13.|';EI|:||:rt|::r?';Ir
i 8 sxperimentals poagitls slpertinents an A
Appiicabie (] ; nai w {a justiner) [

rals posltire |

Faux poslifs

Vrals negatits

Faux neqatife

Argumentaine de 3 conciLsion - Echniguequantiative

IHCERTITUDEDE MESURE |niveaux, chobx du mode de calcul, Interprédabion) -
um::du!ug{ﬁ:mg&n : analyge des rizques [abesnce dinterferencs residuslis) [ ; calcul [F]

Exigence de
Incertifudes calculeas performances

Caicules a parlr de |a fdere souhaltabss 2,6%

Mokl JRGSEL{EL BH ETA W) - &t blals souhaltable (Ficos, 2014)

CUANLECIN0N de Fncertituos 1.76 £ 0.050 MMOEL 0U 176 F 5.557 %
inbeean ] -

UAnKITG de I'incerbitude 3.355 = [.130 mmolL ou 3,365 = 3.658 %
fnilveay 2) -

Argumiestiaine de @ conclusson (Impact Bur |3 zone gacisionnedis ) - InCertiiuds caicules - emeur souhatabe
RICOS (2,55%). hoertitute de Fordre de 5% &ans Impact suF Fimerpréfation des résultats.

Rafarance :
valldation of maihods for rouilng Dlochemiatry smalytes at COBAS analyzer series moduis o501

Blochamia medica, 2011, 21, 182-340 - erreur tolale 3%

LIMITE DE DETECTION {#tuds sxparimenials Indizpensable en portes B
{etude sxpéimentals possible sl partinents an portaes 4)
Applcabls [ ] non applicabis <]

Limite de détection - | LD trouvée ou réferance bibllogranhique

SH GTA 04 —rév. 01
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cofroc

Fiche type de vérification (portée A) / validation
g (portée B) d'une méthode de biologie médicale

COMPARAISON DE METHODES ©
Applicabls [F ; mon applicable (4 justifar) ]

Donnass
bibllogpraphiques

[foumiaseurs,

| putdications,...} .

Connges foETHEESUr

Mathods  precedsnis,
aufre methods uiblase
dans L] laboratolire,
appargll am mirolr ou
back-up, ESMD :

MODULAR 1 (ancien appanell tu aboratolre) versus COBAS 6000 N1

HNmbre de Mesuras -

=1

Intarvalle de

COMmparalson agapies &
I'stendus des meaures

ou Isborabodre :

De 1.4 mmolil & 4.1 mmolL

Mathods daxploitation
das réaiHlats

Cirolte des moindres reciangiss

Equation de fa grolie de
régrassion ;

y = 0U98K + 0.0 [ r=0.9957

Dilagramme das
diférences eblou des
rapports -

Dizgramme des différences [normes)de suivi SFBC)

A\t

N
\\

O

=
(&1

[

MODULAR-COB AS
=
(=]

haz2] @\ —
28 MODULAR n°1
\ Diagramme des rapports
1,05 A
- a—
a1 s Wo 35 dp 45
a0 -
EB5 -
0.50 -
FODULAR n™1

Argumentalre de (3 conclusion : confeme

ETENDUE DOE MESURE [BlUde experimenisie INdlapensahle en pories o)
{siuds sxparimentale posaibla sl partinants en poriss & pour -

troponrine, micro albuming, plaqueties, PSA, TSH, -]

Appicabls [5] ; non applcabls (8 justifer) [J
MA

Limite ds datectien -
Limite de quanbfication : Efde HbEographique (Fiche iechnique ROCHE CAZ DS061482 190
20%3-10, V' 3.0 Frangais)
LG, = 20 mmosL
Limite superiatrs oa INSaris © Efinde Mblographique (FIche echnique ROCHE CAZ D506 1462 190
2043-10, V 3.0 Frangais)
Limifie oa lingarta - 5,00 mmalL

Argumentaire de 3 conclusion ;| convient aux besolne du |aooraboine
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cofroc

(portée B) d'une méthode de biologie médicale

INTERFERENCES (#tude sxpérimentals Indispensabia en portse B)
{etuds sxpérimentals poseible 8l pertinents en portés & pour ; Heémoly=e, furbidits, blilrubine,
médicaments, .. - & prendrs an compte dans les factsurs de varablifs - 3 évalusr gl nécessalra)

aAppikcabie [ ; non appilcabls (3 justifan (]

Hemolyss (Fizhe technigque ROCHE CAZ DS051482 130 2013-10, V 2.0 Frangals]
Pas diniedférence sl Indlce H = 1000 soit 621 umod/L d'hamaglobing
Turbidite (Flche iechnique ROCHE CAZ 05061482 190 201310, W 2.0 Frangals)
Pas fintesference &l Indice L < 1000
Bilrubing, hebane i{Fizhe technique ROCHE CAZ 05051482 130 201310, V 2.0 Frangals)
Pas d'Intemérence 5l Indice | = 60 g0l 1026 ol de bilirubing
Medicamsanie {Flche techniqus ROCHE CAZ DS051482 190 201310, V 2.0 Frangals]
Pas d'Interférence gacriie

Argumentaire de 13 consiusion | conmvient aux besoins du |aboratoire

CONTAMINATION (studs sxpérimentals indlspansabls sn portéis By
{gfude sxparimsantale posalbls s perlinants en portés A pour lea mummnﬁ
Applicable [ ; non applicable (4 Juatifan E/ N

infer échanilion pour les paramétres senafbles [par
exampds A HBES BHCG, ...) -

inter réactif 2l nécesaszaire (par sxempls - LDH et
ALAT, chodestérsd et phoaphats. Hpase ot

righycendes, .0 -
Argumenialre de 3 conslusion ; non pemnent pour k2 FIEEEIF)EKE QE

RﬂBUETE!.!E'BgQ}NﬁILﬂ'E des REACTIFS
atuce mm&mm an portés B)
[&tude sxparimaniale poss W te 8n portds & mmmmﬂm senaipies)
ﬂ.p(el bis [ on applicable (3 Justfan [

Paraméfres sensibles teates [1¥ pH, poeition sur un
support, ...}

Stablilfe des réactiia aprés ouvariurs, embarguas, .

Argumentaine de 3 concliEiom non InoEspensabie en ;IIZII'IE-'=I A

WEHU}&WHEFEH.EHEE etiou valsurs ssuls en fonction des donness demographlques [sfude

<) sxparimanials Indispeneabls an poriss B)
/< Apphicable [ ; non appicabls [
'-.I'al\am g8 refarenca Fiche chnique ROCHE CAZ OE0E1482 190 2013-10,

W 3.0 Frengals [of fableaw descripfion de |3 meéthade)

Argomentalre de 3 conclusion : convient aux besnins du |Eoratoine

DECLARATION & APTITUDE

Concission © methode conforme repondant aux criteres retenus par le Izboratosre uliisee 2 pantir du
11 juln 2012

Autorises par - AML Biologiste responsable technigue
Signature
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11.2 Processus simple — méthode qualitative : déter  mination des groupes
sanguins ABO et rhésus

En fonction du contexte clinique et du résultat du groupage, le processus analytique se
poursuivra, sur le méme échantillon, par exemple par d’autres examens (génotypage par
PCR).

tofrog

Fiche type de vérification (portée A) / validation
(portée B) d’'une méthode de biologie médicale

Mote : le laboratoire se reférers au fableaw du § 3 du Document Cofrec SH GTA 04 rev 01 pour
connaitre les paraméires & déterminer dans e cadre dune vénfication sur sife (poviée A) ou d'ume
validshon [poriée B) et compléfers une fiche par examen de biologie medicale

EXAMEN DE BIOLOGIE MEDICALE

Identification du paramétre [comme identifie dans la liste détaillee des examens) :
Groupage Sanguin ABO RH1 et RH KEL1 <

Processus simple [ ; Processus complexe [] (nombre de sous-processus : 2\

Y
DESCRIPTION DU PROCESSUS / %
2

Modalies de warmicalon'vaidaton :

Repelabilite

Floaiie iniermediaire)

Varadiiie [eOpSriears
Justessg

SofEibie et spectete analytgqus
Incerfudes

Ezagdie de masurs

Comparalson de methoses

TRy, Interfenencas

11.” Contamination

12. Rooustesse &1 Mabile des réactifs
13. Intervalie oe réfégence

Moie [ Pour i3 vedficalion’validation e métodes quantiatves,
le renssignement des fems 1,2, 4,5, 7,8, 8,10, 11, 128813
est attendy, 3 minima.

Four I3 wericationhaidation de memodes gualiabves, &
reneeignement des feme 3, 6, 3, 9, 10, 11, 12 &t 13 a1
attendi, @ minima.

L'abssnce o'applicablle de carialns fame est & justiflsr
dans ls cOTps du document.

Pour chagoe &fape, l= laboratoire procédera 3 |a vérification / validation des items attendus,
et dupliguefa=autant que de besoin les pages 4 a 7 (évaluation des performances de la
methcds) du présent document Si un &lément du processus Iui semble oritique, il devra
yalderoeéfie etape et le préciser dans la conclusion argumentée. Clest cette verification qui
ur pymettra de maitriser ce point critique

NGO = EN e g b =

Analyse
réaizée 3 parilr | Elémeniz k| warifler
du tube o2 sang | (argumentation)

il cenfrifsge

REEEEEEEOEOC

Argumentaire de la conclusion ;

Ce dossier représente un cas gui nécessite de connaitre parfaitement la réaction du
processus analytigue en particulier dans les situaticns de double-populations, et d'aufre part
dans le cas de reprise sur des échantilons conservés 7 jours {soit ici au-dela de la
préconisation du fournisseur). Le laboratoire a donc opte pour une ponse de type & et vérifie
certains paramétres supplémentaires developpes dans ke document

S5HFORM 43 rev 01 - 13 avwnl 2013 Page 1 sur 10

SH GTA 04 —rév. 01 Page 47 sur 191



& Guide de vérification/validation des méthodes en Biologie Médicale

ofroc
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Fiche type de vérification (portée A) / validation
(portée B) d’une méthode de bioclogie medicale

SOUSPROCESSUS 1 : Groupapge Sanguin ABQ RHT et RH KEL1

Portes A [F ; Portée B[]

DESCRIPTION DE LA METHODE

Enalyte ! Mesurande - Groupage Sanguin ABD RH1 el RH KEL1[sandg)
- Raconnalssance dantigens 3 1a sUrace des ginbules
FOAI0SE
- Reconnalssance I:I'-HI'I'“EEE Natwreis gansde @EE
Principe 08 1a Methods ; Hemaggutnason avec ATUSoN 507 cOILNNEdE g8l de

firaton apgrés cenimfugaton aves leoiie autvnatizes
f25 3qululinale Dar camaral

Type d'échantilion primaire - Sandg intaf

Typs de réciplent. additifs - Tus EATA

Pretraltemant de I"dchantilon ; Centrifigaton

Unités - Leciure de Mntensite pefaqouiinafl de « -» e #44+ 0

el « 7 » pOUr lse resRE onon-intemreiables » (doubiz
popuiEtion/antigéne fainie]

Intarvallaa de référance’ - L'aManlissemani ded reacion en Inlensis [<ou =++)
nrientedeers U0 antigens d'expression Tainle ou un
antgene partel ¥ corfmer par analyse en Dioioge

milécuiaire

Marquaps CE [Quliion] : Gl

Codage C.H.G. (2N exials] © HEM

Equipsment {Instnement, analysaur, eic) : Analyse : Seml automate composs de deinbuteur i
377 & Lectaur - centrifugeur n* 1072
Imtarmadiaine -
Centifugeuse des échanbllons pimalres 15K n°
043
Encelntes themuostatgss 3 5 +/- 3"C pour s1ockage o5
easis

Refrigérateur 700 N 44003 powr hes neacils 0e réservs
Aefrigeraur 404 poar les réactfs en cours n*S2E56
Enceinle thermosiates 3 5 +/- 3°C pour consendation des
échantllicns

Informatiqus

Logicled Medich Technique ou laDoraboire - Labo v 5627
Logicled M V216

Raterance du reacilf - Cartes gel BD, Test combing, Canes ID ABDVRR +
2praiive sarigue, SOUS-groupes RH-K

Ref - 1396 7 1046 / 2125

Dluant 2: Raf ; o360

Hematles 1esis ID-Dia ABC, A1l et B: Ref 3524

Matariau d'éalonnags [Faferances) - CGi ABD UPR
Type d'étalonnags. nombss 0a nivasux ai & RHA,-2.3,4,-5 KEL-
valeurs ARHA,-2-34,5 KELA1

B RH:1.2-3.-4.5 KEL-1
O RHC1,2,3.4.5 KELA

Imciguer =3 valeurs de rdfgnence 5! Gfferenias en fonchion de fanbooaguiset. Tesr compss du saxe, Ag=.,
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gofroc

Fiche type de vérification (portée A) / validation
Z (portée B) d’'une méthode de biologie médicale

Tablasu des raactifs

Rafararoe
DE‘E';""lETH]l'I du _ﬂm:lur. Humeno de clones
foLETIsESUr
Ant-A AS
AntiB G%
Carte-iD “DeaCion ES131 (E3-15), Birma-1, E5-
ASCIRR for Datients” AR H
- 001045 R T
AnCIcOnS ANE-D LMH 53:20 (LOM3), 175-2
MonockonaLuy
e MS-24, M5-201,
IR-00E MS-25, M5-80
N
Contriie (\&
AntHC MS-2a
ID-Card “THaClon Anb-c M&-53
RR-2LDogroups + K7 AM-E DazioE MS-260
.I’l."llftl}ﬂl'pﬁ Ant-g2 MZ-1E
MMORDCENLAE Arl-x MG-5E
Conbniie [
ID-DiaCel ABO \
Hematies 12515 POUT QIOURAgE GAMUES o0gts
[D-Card "MaCt, enzym test and cold aggiutinine DOS0HE
D-Dibuent 2 I
LISS modiie pour suspension dhématies e

MISE EN (EUVRE

Dparateur(a) qualifia(a)at raconnufs) 2 i
achniciens hablitss du laboratolne
compaientis] ayantréaiiss (& FEVC MO CF FB ES

vhlﬂcaﬂmt."mlidsﬂ% o8 méthode -
Procedurs da vl i imode Gperatolra - P-10345 - Procemurs de valdaton dg memode &1 Qestan

s @ ptee fexibie eendus B
M-1056 [ Cualficalion opéralionnelle dun sutomae ou
seml auwomaie I'IHE apnés Intenvention preyenzve ou

Ccarathes
Pro¢eédore da gastion de la portes Rexibls P- 0345 © Procedurs de valdation de mathode £ gestion
o2 3 pociée flasibie dandus §
Parlods d'atuds Du 23022012 au 20052012 [ da 28002 au
O3N0N2 ; du 150313 au 180315
Datede 1 ublisation O5/10ex012
SH FORM 43 rev 01 — 13 awril 2013 Papge 3 sur 10
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Fiche type de verification (portée A) / validation
(portée B) d’'une méthode de biologie médicale

MAITRISE DES RISQUES
(i laboratolre adaptera ses points critbgues & maltriser & partir du tableau ci-dseagus)
Moyans de maiTiee (lermation du
perscnnel varification
Echelia suparimentals, jaux d'sasal, .} §
5B Points critiquas de Eléments § mafirisar Documents (procadurs,
criticie® Instruction, snreglstramant, )
avet lea reférences du SMQ du
Laboratolns
Idenititoviglancs 5 Formafon du persannel PR : 415: Formation habiitaion du
pETEONTIE
Procegure  d'dentiovighante/du
lanoratoine - MO - 1510
Préparation ou 3 Information des patenis ef | instuciions  de peei@vement du
patient DrEeVEUrs manuel de pradésament EM 1410
Type de contenants 3 FormaZon 02s préeveurs Instuctons  @e. peglévement dans
Hahure 1 voume 3 Cominle a recepion Manuel dedpraledement MO 1410
ga |'echaniion FR: 415 Formation habiltadon du
Diédai &t 4 ESestion logistkque [navettes, | PEFEANNE
températurs avani enceintes e transpar} \
T A CRISES Taccentationide refus - MO
analyigus 1500 I= fabricant préconiss une
analyse dans les 43h. I peut amiver
o’ @ioir =] regrendne des
prélevements de 7 Jours. Une
comparalson sera effeciugs.
Pretraltement : 1 Cmdlunns_uquﬂin‘ugamn PR: 415 : Fumailon habdltabon du
centrifugaton, .. Contrdlede) onfoimis de pemEanns
echartiPan agres Critéras de cenmifugaton © MO 1425
caEnirifidgation (lactescent,
femalyse, aves calioh )
Etat o2 I'echanTilon . ﬁ'GqI‘JE o2 Douchage | PR: 415: Formailen habiltalon du
peour FaLiomate | ZArtamination onnel
- alene auinmats Instructon d'uliisation de |'automate
§ MO 1521
Consendation de ‘| Respect des delals et de 13 | PR: 415 : Femation haoliation du
e réchantilion {pour temperatune personng
2 reprss) instruction d'uliisaton de |'automate
E MO 1521
E IriesPErEnERE ] Formaton 02s preleveurs Instructions de prélévement dans
% Conindle a récepiion Manuel de praiévement MO 1410
- ?LI:.%I'EE Facceptabontte nefus - MO

A préciser par le lEboratosre, par exempls 1 non oritigue — 5 trés oritique |
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Fiche type de verification (portée A) / validation
(portée B) d’'une méthode de biologie médicale

MAITRISE DES RISGUES
(i laboratolre adaptera ses podnts critbiguss & maltriser & partlr du tableau ci-dssaous)
Moyens de maiTies (lermation du
personnel, warfcation
Echelia suparimentals, jaux d'sasal, .| §
5B Points critbquas de Eléments § mafirisar Documents [procedurs,
criflcEs® instruction, snreglstramant, .}
avet lea reférences du SMQ du
laboratolns
Condtons de 3 Metroiogisisuivi g=s | Instucions  de consanyalion.
CONESrGAton d28 anceintes Instructon d'utiksation de |'agiomae
echantilons {T°, ...\ M 1521
Condions de 3 Enregistrements mefologigdes des
congendaion & encalniss réfngenses | suW par le
rutllisation dags loqlcied g la GTE \
réacts 17, .. ERE12Z | qualifleatidn, des matensis
) MO 1243 2MaiEnance et entreben
des encefbak Erigerdes
Exigencas ] Suiv des condilons | Exigénces) manue| dullisaton du
ervinannementales emimnnementiss (AT
pour 2 matérel Eneglstements  des condliions
epmonnementaies - GTC
MG 1322 © melrsogs: des sondes
5 fes temperatires
MO 1122 ;. Régles o= malirise des
= cia
Quaiha de Mazu . Meswre de \\a naslsoviie § | TregabiRe des venfications
shedliie
Survsiilance das 2 Aaspsatt bes modes | PR 4150 Formation habiitallon do
alenies automates gparainires persannel
Instructon d'utiisation ge |'automats
M 1521
Evilber ies s Fespect des modes | -FRI 415 Formation habidltadon du
gysinncionnemsants OpEratnTes pefEonne
instruction J'utilisation de Fautomats
M2 1521
Sureelliance des . CIEEQ MO 1122 Régiee o= malirse des
mérives e/ Mantenance'meiniogle des | CH2
- performancee 2mqulpements Enregistraments ges maini=nances
EN 1242
g PRE12 | qualification des mabténsls
E Coptamination 3 Respeci Oes  condilons | instucton d'ulilsaton de |'sutomate
Dperaipires du foumisssE M 1521
% PR 415 Formation habilltadon du
- el
] Irfoamiatigue 5 Jeuy messals deg fransferis | Enreglstrements oes [eux d'essa
x embarquas awmpmates  vers  Labo | awec compts rendu EM 1212
= Senialr &1 de Labo Seveur
e wers e client
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)

Fiche type de veérification (portée A) / validation
(portée B) d’'une méthode de biologie médicale

MAITRISE DES RISGUES
{t& laboratolre adapters ses podnts critigues & maliriser & partir du tableau cl-Ossa0ds)
Moyans de malirise [formabion du
perecnnel, werfcation
Echella gxparimentals, jaux dassal, .}/
58 Points critbguss di Elémsnts & maliriasr Documsnts [procédurs,
critlclis® Insfruction, snreglstrement, .}
aved lea refersncss du SR du
laboratolra
Consereation 2t 3 Metrpiogis  gag  enceltes | Flohes folrmesseur
condtions {cartographie et suld o926 | Enfegistrements  des  condifions
orutiisation tempéraiunes] enironnemsaniaies - GTC
MO 1322 - mérpgle des s0n0es
des temperatures
PR 415 Formadionohabiltaion du
pessonne
Accaptation a 3 Gestlon des slocks PR 103 Progédiere oo gesion des
récepilon des slocks
= reaclis, pesion des RIZX 1812 “epnintle & 2 confiommiie a
E stocks : g
] EN ME13 : Inverdalre des réach?s ot
= Eiflvl daE IotE
] Wisa en wiiksaton 3 Melroingie des pipeiies MO 1324 - mesnoiogle des pipeties
= 0eE Neacil's, ‘
L) £3lons, conindles Décongéiatiop defCanwdles | MO 1333 © udisalon des conbniles
- ) COMSENVES 3l congdiaieur.
Limies de k3 5 Dmcutae~ ntesprefaton g2 | Documents foumisselr,
mathoge (datecton, Fawpmale-en particuller en | A évamer en fonclon ges sdments
guaniiication; caste dbwbles populalions | apponigs par le fowmisseur, CAT en
Enéarite, - fanction des résuliats des essals
ntarfarsnces,
Discordance entre 5 ‘Contrdle visuel sysiematque | Instucion d'utifsation e I'automate
l2caure automale et + wenficafon de conerence | MO 1521
conmile visue des mesulisie transfends ef | PR 415 - Formation habilitadon du
des réswtats modifiés apres | persanne
lazure.
Risque femel 2 Respect des modes | PR 415 - Formaton habdltadon du
tans utifEation ve oparainires pEfsann
i3 mathinge. Algornme decislonnel $&ur le cholx
des meémodes : EN 1002
Xraidation du 2 Respect des mgles o2 | MO 1122 Regles 02 malmise des
‘ezl dexamen walidaton des ssfias Cha
PR : 415 - Formation hablfitaion du
‘% persannel
F Validation r AoEpec des modes | PR 413 - Formation habdliadon du
i bioiogigue opéraipires en fonclion du | personne
g contexie clinigus
| Compélence 1 3 Procedurs PR 415 Formation habdiitaion du
T | maintien de formation/haniFEton du | personnel
E E compéience o persannel, plan de fmation | Enregistrements  ohabliiation  du
£ personne personnel : EN 1087
5 B E
=4

il en ressort que:

- une verfication sera pratiquee sur des doubles populations

- une comparaison sera effectuée sur des prélevements de 24 h et 7 jours
pour la nécessite de mise en cuvre d'enguéte transfusionnelle possible
suite 3 accident ou incident transfusionnel
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Fiche type de vérification (portée A) / validation
Z (portée B) d'une méthode de biologie médicale

EVALUATION DES PERFORMANCES DE LA METHODE

Preciser le type et reference d'echantien (echantillon controle, pool de serum, ... ) ; sang total
REPETABILITE
Applicabls [] ; non applicable (& justar) [
orii G | i e moyenne | SO | oy | CV %) - Il'ﬁ'lr' conclusion®
o typs ! foumissewr | laborabodre [of.
' gource’)
Typ= de
matrics
[plasma,
B2nEm, T2
nivaaL
ArgUmENtaINe de @ conausion © NA, anayse qualiaive
FIDELITE INTERMEMAIRE 2K
Applicable [] ; non applicabls (3 justifar] (-
N )
Echantlilons mmmianm ng i GV (%) ‘\!‘;"&I ':M 7 [l t;]rﬂlm Concluglon”
e My type 1%} | wounmisestir | taboratoirs for.
=\ BOUTCE )
Typ= de
maEriss
{plasma,
BanEm, TG
nivaaL

Argumentaire de 3 consusion ;| NA; analyee \gualiaine

WARIABILITE INTER-OPERATEURS
Applicabis []; non appicabls [

ﬂ‘pﬁfﬂﬁﬂ-‘lﬂ' avalus 1 EBsal 5Ur 818 — rasuUiats de 3 vanabinz
OpArateul BvValug 3

Argumenizie \de T3 fonclusion - NA, méthode qualiative aves lechee automatisée ef refecture des geis par e
manipuiziew, Tofrre e haitise 4 cetie lechure, afin Fldentifer les éveniuelee dowbis populaions.

JUSTESSE |4 partlr des CH2 externallsés)
Applicable [ ; non applicabls {3 justifar [=]

Mombra Moyanne :
( Clbla Blats {%) Blals (%] \

‘ da Valaurs genarals Blals %)
:}Fﬂunﬂhm [proups | fgroups ttoutes { moysnns PR Conclusion

o Labo
i O pairs) | o8 pairs | gopnianey | @eners

Echantilion
GG niveau 1
Argumeniaine de 3 conclusion | NA, analyse quaiiaiive

* Dociesss savantes, publicabions (BFEC, BEHT, RICOD. QUALAS, CLIA. | Eraciser i raference uhilsés.
! Confarmeinon corforme
* Zocités zavantes, publications (SFEC, GEHT, RICOS, QUALAE, CLIA | Frecser i3 refemnce utisss.
® Conformeinon contorme

| Confomenon confome
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Fiche type de vérification (portée A) / validation
(portée B) d’'une méthode de biologie médicale

EXACTITLID i contriles geternes ponciuslks - EEG
Contrides quantitatits [] ; Contréles qualttatits [=]
Clols Blals [5%]
Cible Blalks (%)
Walsur ({putes Itoute | Blake (%) "
Echantilicns [groupe ! Qroups E Concluslon
Labo | o pairs) tmr:':um de pairs ta-uh:m lirnita
3 ] conformes

Argumerntalre de la conciusion - analyse qualiatiee réalisée sur les echantlions de I'UCIL. Les résultats sur 2012
et 2013 som tous conformes a athandus.

[etude axpérimentals poasible sl pariinents an portés A)

_—— O
Applicable [] ; non applicabls (& Justifier) (] \&

SpeciNcie ]

Senslbliite

walsur prédictive négative

SH GTA 04 —rév. 01

Valsur predictive positive
N?.IH'IE'“.E"'E de |3 conclusion ;

L'ant-B ne reconnalt pas 'Ag B acguls.

Les heématles Ax sont reconnuss dans les pulls AnT-A et AnT-B

La sensiblitg de 'ID-System permet une détection directe du D Talbte.

L'Ant-D monocional dans |3 carte-1D “DlaCion ABD/RA for patienis? he reagit pas avec les varantes 0.

Le DiaCion Am-C reconnak aussl Fanigens ¥

Ant-Ad Ant-8( ant-AE © 100% oe sansioiiite e1 de specificlie

Ant-DVI-: 997, 7% de sensibiiie (Détection de 35%-dantigene iesiés awec RHW1 (D fable)) =t 100% de
speciiicha

Ant-CDE - 100% de sensibllite et de spacificie

Conclusion : Au vu des el@ments fowmisseuns, cag paraméaines n'oni donc pas &0 variflés sur she.

INCERT aux, chols du meds de calcul, Interpratation)
Methodologle chodals | & des risques (abssnce dinterférence résiduslls) & ; calcul ]

Mode de cabcul {cil BH BTA 14) -

Guantification de I'incertitude
imlesau 1S
G@ianiifieation de I'incertitude
{nlvean 2) -
Argimentalre de 13 conclusion | pas de calcul aves cetfte analyse quaitalive, les nsques résidusis sont &cartés du

jail oes esis efMeciués pour cetie valldation de méthode.

5 Socktts savantes, publicabons (SFEC, GEHT, RICCE, QUALAR, CLIA.. | Frédser iy iddrence utisée.
]
Conformaimon Cororme, argumaniaine de by conclusion
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ETEMDUE DE MESURE {stude sxpérimantals Indizpenssable en portas B
istude sxparimentals poesitls sl pertinents en porids & powr -
troponing, mlero albuming, plagueties, PEA. TSH, ..
Apphicable [ ; non applcabls (4 justifer) E

Limits de quantification :
Limiie supariswns o lnsarits

Limite de détection - i

Argumentalre de 13 congcusion © 6 imfies 0ja chees dans ka parie « sensiolie speciichte » 50Nt Ccompleieas
par 3 werfcation de [3 delection d2s Joues Pﬂplﬂa‘ﬂ:ﬂ-ﬁ dont Iz valigation inale revient Ef'ﬂ-FémEEﬂT.

Efude des imites de @ méthode : Elude du seull dé désacton dune gamme oe double popuiaton présstamynes
des diférents antigénes etuies (ABO et RH KEL). Les résuifas de Fanomate ef le6 resuUtats [us par [peisur
seront analyses paraldement par des metanges de 2080, 30/70, 50/50, TIV3DED/20 en groapant A gakk du)0, B
dans ou O et RH1 dans RH-1. Il est nécessaire de oétecter e mélange 3 au moins SO/S0S L85 dOUDIES
ﬂDF"LII-EEI:I.’!E- BNt d2leciees PO oes garmimes de 3070, Conclusian © Bcure visualis utlllga':nine

COMPARAISDON DE METHODES - \%\)
Applicable [ ; non applicable {a justifiar) E)I
Donnees Hbllegraphiguss (foumissaurs, 1. D=lzmalre <Agiomalisation au Bboralnire
publications,...} : dimmung-hemaloiegie envihrooytalre, Transfusion
Cilrque 2bBigbgique 12 (2005} 163-166
2. [fpcuments fourmisssurs (notices, mandeis,

fiches\echniquas
| Methodes comparess - methode précedents, autrs Lo Eomparalson du MEmE GYELemE GUr 0es
méthode utldzés dans ko laboratolre, apparells en préfevements analysss & 24h 1 8J
mirolr ou back-up, EBMOD, . 2 - Comparatsan & L aulre systeme aulomats Y

dbilss en IH donmelr sUF des SoMMelrs connus de
rapartiton phénotypique standard

Fiche type de vérification (portée A) / validation
(portée B) d'une méthode de biologie médicale

Hombre ds mesurag - 1- 15

2- 3
Inter«ails de comparalscn adaptée A atendus dea Concoriancs iptle aiendus
maEures du laboratolrs © X
Methods dexploliation des résultats Analyss des discordanis
Equation de la drolts de régresglon”: N
Expioltation dea résultats de sodmparakzon Aucun discprdants
{diagramms da différefess) concordancs
catéporklia) -

Argumentalre dela\conpiusion © les geux comparalsons effecludes pemmeitent de conclure que Mlisation des
echantiions lofy d2NEpdise & JT £51 possiie

La concordance polenue 5ur les 30 prélévements permet de déclarer conforme cethe #ape panicuierament
Importarg pidn #7e technigue qualistve

N
N\ INTERFERENCES (#tude expérimentals indispensabls en porige B)
{atuds spsrimentals posalble 81 pertinents en portes A pour : Hémolyss, furbidits, billrubins,
-~ madicaments, ... - & prendre en compbs dans les factaurs de variablliie - 3 evaluer 2l nécassalra)
Applicable [& ; non applicable {4 justifian [

Hemolyaa ['apnés i3 fiche technigue, des échanlions fomament EmONESS o0 preseniam
Lacisacance des pasticules en EUSpensinn peuvent Intefferer sur la iBciure o2 1a réacion

Argumentalre de (3 conclusion | ks critéres d'accepiation ef de efus fennent compie de ces deun Intesriérencas.
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Fiche type de vérification (portée A) / validation
(portée B) d’une méthode de biologie medicale

CONTAMINATION [¢tuds suparimentaks Inmlapansabnls an portas By
{afude szpérimanials possible sl partinante en portée A pour les paraméatres sensibias)
Applicable [] ; non applicable (3 justifan) [

Inter dchantiion pour les paramstres senalbles (par
exemple &g HBS,  HCOE, ) -

Inter réactt sl méceszaire {par sxempis ;| LOH st

ALAT, chodestérd ot phosphats, lpass af

frighycanides, ...} -

Argumentaine de i3 conclusion ;
une comtamination aurad condult 3 wne d@scordance Beth-VinceniSimonin. L'anatyes des résudats fout au fang

de 13 wafldaion n'a mis en &vidence aucun ¢as de discordance Beth-VincantiSmonin
Conchusion ; i n'y 3 donc pas de contamination Infer-&chantiiion ou Imer-réaciant

\Z
ROBUSTESSE ot STABILITE das REACTIFS \\
{etuge axporimentals Indispensabls en portes B (5
{#fude sxperimaniale possiobs &l partinants en portés A pour |8 T Beneiies)
Applicabls (] ; non applicshle (3 juatll'llr,l;ﬂg \@
Z o

Bup

Paraméires sensibies (eaies (10, pH, POSIIoN AUr Un

port, ...}

Stabllts des réacitfs aprés ouveriurs, embarguas, ...

Argumentaire 62 13 conciusion © Les fiches i=chniques des réachis (en pariculer celle des hématles) Indgue =6
candibons de consenvalion (durde, temperaturel Les réacifs\eort (Bses selon les recommandations du

iournisseww. Ces parameires nont pas &bd warifés.

Argumentaine de |3 concusion | LAY 3 pag de valawr de refénsnce dans | cadre de cetie anaiyse qualtalive.Les

valeurs saull de posingi® sonl e=lies eiablies par ke fabncant

‘\Q\ DECLARATION d"APTITUDE

Si

Conchesion /methote conforme ufilisés 3 parfr du 180372013
Butoriseepar - BB

gratune/ XEX
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11.3 Processus simple — méthode qualitative : déter ~ mination des RAl

wofrog

Fiche type de veérification (portée A) / validation
% (portée B) d'une méthode de biologie médicale

Mote : le laborafoire se référers au fableau du § 9 du Document Cofrac 5H GTA 04 rev 01 powr
connaiine les parameires & deferminer dans le cadre d'une wvenfication sur sife (porfee A) ou dune
validation [pories B} ef compléters une fiche par examen de biclogie médicale

EXAMEN DE BIOLOGIE MEDICALE

Identification du parametre {comme identifie dans la liste detaillée des examens
Recherche D"agglutinines iméguliéres (RAI) Dépistage

Processus simple [ ; Processus complexe [ (nombre de sous-processus © ...}

DESCRIPTION DU PROCESSUS \& ‘
Modaites de varificasonvalidaton
| 1. Repetabiiite
O 2. Flseite intermediaire
[0 3 ‘varabiis mler-opsradurs
O 4 Jusiesss
[ 5 Exacssde
[F & Sensibiibe sTEpeoioie analytiqus
7. Incenhudes
O 3 Emoguedsomesone
B 5 Compadesh de methodes
Eiapes Elemenis A werifier | (10, /iniedeences
{@rgumentation) [M 4 \Contaminaton
0O <42/, Fooustesse e fabilte des réaciifs
CF< &, Intervalie de réfemence
Hote VPour 3 vérficationtvalldation &2 méthodes quantitatives,
le ferssignemeant des Reme 1, 2,4, 5, 7,8, 9,10, 11, 12 13
£6t attendu, 3 minima.
Pour |3 werfcatonfvaldaton de meéthodes gualitves, e
renseijnement des dems 3, 6,8, O, 10, 11, 12 et 13 est
attendu, @ minima.
Lrabgence dappilcabBlis de cerizing tems est & justifer
dans lg corps U document.

Pour chagque &tapg; I Isboratoire procédera a la vérifization / validation des tems attendus,
et dupliguera_shteat Hue de bescin les pages 4 & 7 (évaluation des performances de la
méthode) did présent document Si un &lément du processus fui semble crtique, | dewra
valider cefie &tape et le préciser dans la conclusion argumentee, C'est cette verfication qui
lui permetirasde maitriser ce point crtigus.

Argumentaire de la conclusion -

5H FORM 43 rev i — 13 avnl 20135 Papge 1 sur 10
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Fiche type de vérification (portée A) / validation
(portée B) d’'une méthode de biologie médicale

SOUS-PROCESSUS 1 -

Portéee A [] ; Portée B[]

DESCRIPTION DE LA METHODE

Enalyts | Mesurands - ANICOrpS (AC) Crculants diNges contre des anbgenss
anyinncyiaires
Frincips 0 k3 Methods | Hemaggitination en gel fitration (microfEation) s4r cane

gel en test indirect 3 Panfgiobuline.

La lechnigue 0 hemaggiutination 2n procéde da
microfifraton a=socie | princpe du testindinect 2
ranzgicouing [T1A) et calul de ia Nitratn surgel -

- dans un 17 femps, Ncubation 3 3RS0 0 13 care-gel
conienant les hematies du papsl el Wplasma du patient
sensbliisation des hématies-18s1E €0 mieyw 0= basse
force ionigue (ID-THuentd: LISS) par kes Ac présants
dans e plasma. L'antiodnge, s est présent, reconnalt
pLés se e Gpecifiquementsur 'anbigéne cormespandant
préseni sur Mgsnaliedy/ panel de deplstage.
- gans un 228 mps) Feveiation de cette sensiiisation par
13 cenfrfugaish de sepport reaciionnal, Lantigiobulina
numarEprassnte dans le support aggiuting (26 nématies
senEloNieees | e gel retient les hémates aggiviness en
fpietan o2 'mponance du complexs fonmse, alors gue les
nemiaiss lbres non aggiutindss s&dimentent dans le fond
du support.

L'awmpmate Faing baby secumse le fen echanillon —
EUppan réacionngl — résuhat el assure |3 iragablite des

Te3CiEE Uillises.
Type dechantilion primains - Sang intal
Type de reciplent. admiits Tunes conienant de FEDTA. Echaniiiion o molns oe 720,
Pretraftemant de I'échanifion Cenirifugation pour separer les pnases plasmatiqus et

giobuialre. En I'absence de racommandations du
fowEmilEERUr, &5 parametres de centrifugation pemattant
' atisindre cet objectf sont caum appiques A toute
ceninfugation de préfévemsanis pour analyses mmano-
heémainiogiques {IH) au laboratoie.
Unibés Fas d'unité © analyse qualiaiive
reswtat positf, expomé en terme d'intenshe 42 réacion
E0US 13 forme de crob (42 3 (£))

Interyalles de réference - MA
Marquage CE (CuliNon] - Cal
Equipsment {Instrument, anakysaur, sic.) - Apparel X[foumnissaur Aj s2m| aulomate composS du

Apparell X [N" sériz 226) et du lecieur ¥ {N"sére 210)
Le logicial embanque Z V' 2 16 permet l'oblention du
resultat qui est ransfere au Logiclel médico jechnique
Laba Z

Ralerance du react - 17} Supports réactionnals {Dumissewr A) - cartes 1D

& LIS5/CODMDE » - R&TDSTE1.02.10, S0531.62.41,
50531.64.52

2% Pang rhematies-tesis huMmaines |:I51.IF|E- E@F‘E‘.BJE Efn
TIA © paneis Toumissaur A prids 3 l'emplol - Ref S 161,
5193, 5225, 5257

3" Solutions de |avage A =t B diuees prefes 3 l'empiol
[foumisseUr &)

Matenau O eEIonnags [ralerences) - - Elaion de reference © ani-H1 DEnain a 20 ngeml N TS
— CHRGS]

Iredquer s yakeurs ge nifkence ol gifdrenlas =n fonction de Fanbcoaguiant. Terir compis do saxe, Sge...

5H FORM 43 rev I — 13 avnl 2013 Page 2 sur 10

SH GTA 04 —rév. 01 Page 58 sur 191




& Guide de vérification/validation des méthodes en Biologie Médicale

wolrac

Fiche type de vérification (portée A) / validation
g (portée B) d'une méthode de biologie médicale

Poar les ClG

- Ani-RH1 hemain 3 20 ngimi (INTS — CHNRGS)

- Séqur-est ant-FY 1 {ani-Fya) de fire < 4 (50504
- SequmHest ani-Fy2 {ani-Fyin) de filre < £ (5060004

4 contrdles - 1 &gaion &1 3 CIG

Type d'stalonnags. nombrs de nivaaux af
valers :

MISE EN (EUVRE

Oparateuria) gualifiais] of reconnuis)
compatentia] ayant raalise la EF. CHetWD
virificatbondvalkdation ds meéthods -
Procedurs o valldstionimods oparatolns - P-0274 associés 3 S-2403 protocote dedakdalon de
malhiode
Frocedure da gestion o= k3 pories DexiDis - F 0272 3560018 38 E-175 (Ccompie fenduge qualiicaton
poératonnelie des automatas &b SEM 3LnDmMates].
Parlode d'atuds : Movambrs 2009,
Waldation entferementraadsee en novembra 2009
Date de 10" ubli=ation - CEcephre 2003
S5H FORM 43 rev 01 — 15 avnl 2013 Papge 3 sur 0
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Fiche type de verification (portee A) / validation
(portée B) d’'une méthode de biologie médicale

MAITRISE DES RISQUES
{la laboratolre adaptera ses prints critbguas & maliriesr & partir du tabbeau o -dessows)
Moyans de malrise (lermaton du
Echslia perecnned, vénfcation
M Polnts critbquas ds Eléments & mafiriasr sparimentals, jaux d'sasal, ) f
critfcite® Documents [procedurs,
Instruction, snreglstremant, ...}
Identitovigidancs 5 Forma®on ou pemsanne! PR 415 - Formation habdltabon du
peTEonnel
Frocegure  d'identiiovighance  \du
laborabolne - M2 - 1510
Fregaration G 3 information des patienis &t | nsbucions de  prélgyemant Jdu
pailent DrElEVEUrs maniei de pre'IEf.'emEgt ENAAID
Typ= de contenants 3 FOrmaton 028 DreiEvedrs instucions de peffEvement dans
Mature &l wilums 3 Conimile 3 récepiion Manuei de pralevement MO 1410
e |'echanilion PR : 415: Fepnaloo habdiadon du
Delal et 4 Gestion [ogisUqUE (navetles, | PETEONNE
température  avant enceintes de transpart) )
e Critéfes Tacceptaton/oe refus - MO
anaylique 15107 J= fabrcamt précise: Ia
b detesmpination dewvralt s2 falre sur du
majenel  fraichement préleve  ou
conforme  aud exigences du
ahoratolre
Separatan =] i Emdlﬂnmﬂewﬁlg&‘bﬂn PR ! 415 Formation habilladon du
giemants cellalres Coninile e coRiNmiE d2 | personne
fechantibon aprés | Criteres de cenbifugaton ; MO 1425
centrifugation —flacescent, | Critéres d'accepialion &1 o refls
nemalyss, @ved caliol.| M2 1510
Etat de T'echantilion " Rigdque\\ 0= bouchage et | PRI 415 Formation habillitaion do
poer  Faviomate {ortgmiration pemannel
alene automats \ Instucion d'uliisaton ge |'automais
MC 1521
- Irmertarences g, FOrmaton 02s preiSvedrs instnucions de prélévement dans
E Coninile 3 racepdion Manuet de prétévement MO 1410
Crteres Maccepiafon'de nefus: MO
E 1510
2 Consersabomdas, Connaltre jes condhiions de PR : 415 Formation-habllilation du
£ echanfiiions (pour consendatlon en fempérature | pensonne
g rEprse SveNtEe 1 2t durngs Mode opératolre « conservaton,
i Em;qﬂn:— d'une reprise &f tensmission » MO 1920
- %amnmﬁ

* A préciser par le laboratore, par exemple 1 non critique — 5 trés crifique ;
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Fiche type de vérification (portée A) / validation
(portee B) d’'une méthode de biologie médicale

MAITRISE DES RISGUES
{ie laboratoire adapfera ses podnts critiguas & maltriser & partir du tableau ci-dssaous)
Moyans de maliris (lormabion du
Echelia personngl, verfcation
5M Paints crittquas de Elémsnts § maliriaar sxparimentale, jaux dsasal, | f
critlcite’ Documents {procedurs,
Insfruction, enreglstramant, .|
Cond@Tors oe 3 Metrpingharsuivi g6 | Instrucions de CONSSnEton -
congeration  oes enceintes mstrucion d'ubiisation de I'automate
echantions (1%, ...} MO 3521
CONETons Be E Enregistrements metrologiques, /e
conservamon el encelnies réfngenees | suviooeEr ie
fublisation 026 Iogiciel Latgard <
reacits {17, ...} PRI1Z ; qualfication des maknals
MO 1249 © Mambenafte et eniratien
des ENcenbas nererees
ExIQENCES 1 AT des conditions | Exigences [ manbel wullisaton du
envinonnamentales anvimnnementass foumisseuwr
O 12 matersl Enregisremenfs V' des condiions
ensiyoninementaes | Labgard
M\ 322, metriogle des sondes
E ‘Hes temigeranres
— MEA122 . Regies o2 mallise des
- cia
Quadte de 'eay 2 Meswre de 3 resisSydE\ o Tragabinie des venncatons
sieqite
Surdglliance 326 F. Respect ogE maodes | PR 4150 Formatlon hatiaion du
Fenes autnmaies OpEratnres, perEannE
mstnicion Jd'ubiksaton o2 I'sutamae
M 1521
Ewttar las s Respec] s =13 modes | PR 415 Formation habBlaion. du
gysfoncHonn emneants OpSrainres personne
Instruciion d'ubiisaton de |'automate
& MO 1521
Sureslllance = P\ CIQ'EEQ MO 1122 ;. Regles o2 malirse des
IErTVeE e Mantenante/metologle mes | CE
pErMances Auipements Enregismements 085 MalN2nances
EN 1242
PRI 12 : qualiication des matérials
Con@minagon 3 Aespec! 026 condillons | Insbructon d'uliliEaton oe Faufomale
OpsSratiires du fpumissenr MO 1521
» PR 415 Formailon habilltadon du
] personnel
= Ireomaligue 5 Jeux Oessals deE anefers | Enregistements. 026 e dess53
g narquas ALRoMaes WETS Labd | avec compte rendu EM 1212,
{Daramedrage, Senveur g1 de Labo Senew
g g@lonnage, ¥ars |2 client
2 conrexions,
F amhivage geg
i ponnees)
= El des connexions
= jusqua client
Conservabon el 3 Melroingie o028 enceltes | Flches ToUmisseur
conditions jcariographie et suivl des | Enreglsrements  des condidons
" gutiitsation femperatuEs| emironnemenizies : GTC
Ef MO 1322 ] métrmiogle des sondes
5 § des temperatres
;'E PR 415- Formation habdltatdon due
- pemEonns
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Fiche type de vérification (portée A) / validation
(portée B) d'une méthode de biologie médicale

MAITRISE DES RISGUES
{la laboratodre adapiera ses points critbguss & maliriser & partir du tableaw ol -desaows)
Moyans de malTize [fermation gu
Echalla personnal, verfcation
58 Points critfgues dis Eléments & maiirisar suparimentisle, jpux dessal, .}
criflcite® Documents {procedurs,
insiructon, enrsglatrement, ...}
AcDepiation a 3 zectlon des slocks PR 105 Procédure O gesion des
récapdion des El0Cks
reaciifs, pesion oes MO 1812 conindle 3 2 conformiE\a
siocks recegtion
EM 1813 Inventaire des/rdasite/et
syl deg loks
Miz= en ublEaton 3 MEITDgE 06 PpEies MO 1504 - METOIogIE 026 DIpEies
12 reactds, Décongéiation des ConTdies | MO 1333 ; uiiisaion\ges contrdies
£@lons, conindles CONSEMVES ALEonDRiatEur.
Limiies (- E| 5 Detection des 20 ng antl D | Dosumenis foupisseLT.
methode (e ani regiementaing Au vy o\ pEu\d'information dans 13
O &takon | docymentalion  foumisseur ume
vERTZaton sur she est rdalsée pour
unRe wigie du seull de detecHon des
digtions extemporandes Fun &tzion
de reférence and RH1 standard.
Ciscordance  2nira 5 Contrdle visuel systawiatque~{-msiuction d'uiisaton de I'automate
lecare aiamate et + vernficaion decopiisrence | MO 1521
conmiie wisued des résultats Aransferds et | PR: 415 - Formation habfitation du
des réswtats modifids aprés | pessonne
Echure,
Risque Femels 2 Respéct dee maodes | PR 415 - Formatien habiiitadon du
gans luflisalon de opsratoires pErEanme
i3 methods ’ Algorifime décislonnel Feur e choix
des methodes - EN 1002
Validation 11| 2 Fiespec! des  régles de | MO 1122 Régles o2 malirise des
rézufiat diexamen valizafion des sanas Cha
PR: 415 - Formation habditadon du
DETEONE
Validation " Respeci des modes | PR 415 - Formadon habditadon du
biologigue, opéraioires en foncllon ou | pessonne
contents clinigus
E Calses Caicus
- FIRCEtide o
[EEUre Non : méthode guaitative
Spmpeence et 3 Arocedurs PR : 415 Formation habditadon du
S p/mainlen o2 foemation/habliiation du | personne
E? Compedence ] personnel, plan de fumation | Enregistements  Chabiifation  du
@ g g parsonnel personnel - EM 1087
Zsg

Il en ressort gue:

- Une vérification sera pratiquée sur la détection des 20 ng d'anti D réglementaire.
- Une comparaison sera effectuée sur des prélévements de 24 h et 7 jours en cas de
besoin d'enquéte transfusionnelle.

SH FORM 43 rev 01 — 13 avril 2013

SH GTA 04 —rév. 01

Page & sur 10

Page 62 sur 191



& Guide de vérification/validation des méthodes en Biologie Médicale

‘“'"’f Fiche type de vérification (portée A) / validation
g (portée B) d’'une méthode de biologie médicale

EVALUATION DES PERFORMANCES DE LA METHODE

Preciser |2 type et réference d echantilion |=chantillon conole, pool de serum, |

REPETABILITE
Applicables [] ; non applicable (& justifar) [=]
CV (%] refsnu
Hombra Ecar s
Echantilons | de valeurs | Moyenne w' CW (%} mﬂ::;“ um?:}::. L Conclusion’
(N} BoUrca’)
Type de
matrica
[plasma,
sarum, Cha,
nivaaLe:. )

Argumemaine de i3 conclusion @ NA, analyse gquaifiaiive

FIDELITE INTERMEDIAIRE N
Applicable [] ; non applicable (4 justifisr) (£
7 )| CV (=i retenu
Echantiona | de valeurs | Moyenns Eﬁ' oV (%) mﬁﬁﬁ' = '“'I II:HH Concluslon®
IN':' :t D mmsj i
Type de
matrics
{plasma,
sérum, Cia,
nrvealed ..

Argumentaire de 3 conclusion | MA, analyse qualiative

77

’||".|’!|HI|5.E-ILITE INTER-OPERATEURS
Applicable [ ; mon applicabls [

Essal B siie —résutats de @ vanabalte

Dparatedr Gvalus J
Oparaleur evalug 3

Argumentaie ae [ conciision o NA, analyse quallative. Les ppératewrs sont formés a relire. les g2is méme en
taE 2 Rieihadsseml aulbmatisee 04 Jllnmatise. I 0y 3 pas ey de comparsr s resalats run opérateur a

Faugplcd.
JUSTESSE (& partir des CHa externallzds)
Applicable [ ; non applicable (& justinar) (£
ml;m W abairs Cihila Blala (%) :m': Blals (%] Blaks (%) -
‘Echaniiions |proups igroups | moyanne " | Conchuslion
wakaurs Labo de pairs) | o pairs ttoutas génerals Hmite3
M) P pe tachnlques]
Echanilion
G mivesu 1
Argumentaire de 13 conclusion © HA, analyse qualliaiive
* Bocietis savantes, publcations [SFSC, BEHT, RIC0D, QUALAB, CL1, | Sréciseria re%Srence uhiises
) Corfomeairon corforme
~ Socltes savantes, pubicabions [SFEC, GEHT, AICOD, QUALAS, CLIA . | Fréciser ja réfénence oSises
E_ Confosneimon oo
| Conformelmon conomme
5H FORM 43 rev 01 — 135 awvrl 20135 Page T sur1d
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Fiche type de verification (portée A) / validation
(portée B) d’'une méthode de biologie médicale

EXACTITUDE (4 partir des contrides sxfsrnss ponciusis - EEQICHG)
Contrddes quantitatite [ ; Contrélee qualitatirs [

Cioe Blals %]
Cible Blats (%)
Echantilions | YA | oooppe | UtEE oo ne | Jloute | BREE R ) ponoision®
Labe 2 patin) hﬂ:':qm da pars lﬂ'ﬂh:m Rméte
. & Enwgﬁapr?d{ 25 contriles confmme

Argumenialre de 13 conclision

HA analyse guatatve

Capaniant Jes & echanbiions de I'UCIL de 2012 et 2013 oni fous donne jas résullals atendus.

SENSIBILITE st SPECIFICITE AMALYTIHIUE
|ebude sxparimentals Indispansable an portés B)
{stude sxpsrimentals poesible =l perilnents an portés A

Lppilcabls [] ; mon appicable {4 justifer) ]

<
N\

Fpecifcite Etude bioliegraphiques (scetes el Enpe axparifpmtae (WP, FP, VN, FN)
VEHEUIS) HA
Senaimlite Arpaté du 28 avrll 2002 moediflant Euge axpsrimentale (WP, FP, VN, FN)

rarréts du 26 novembre 1393 raiatil
4 I bonne sxdcution des analysss

de Disdogle madicals

Wéicalien de la detection de anll
RH1a 20 ng/ml

alsur predictiva negative

Etude binliographiqus (sowmces &f

Efugs sxparimentale (WP, FP, VM, FN)

valkeurs) M,
Valeur predictive positive Efude Dioliographique (EDIFGEB.el ~ | Eilbe experimeniaie VP, FP_ VM, FN)
Wakeurs) b

SH GTA 04 —rév. 01

Argumentalre de |3 conclusion

La RL&1 a pour objectlf dassurar |a sécurlie transfusionnelle. e prévenir st de détecter las sccidsnts
o allo-Immunizatien foeto-materneis. Ells 3-gong pour but de décaber non pas k3 totslite des antlcompa
anil-srythrocytalrss maks ceux décrits en particuller comme ayant uns Incldence clinique : anil-RH, -KEL,
FY, -JK, -MN5, antl-publics natursls s immuns, st 4 Falde de gammas d'hématies tests de deplalage
compertant au molng froke hamatles-test D comme dafinls dans FArréts du 26 avrll 2002, Cet Arméts du 26
awrll 2002 prévolt que la sensibiliie deyd methods permst ka daiection aur colonne da Mltrabion ou an
Immuns-adhérence dun antl-FH 1 hugisn ge concentration égale 3 20 ngiml. La Bmiis de sensbilis de la
mgthods uiilisss sara définle par upe etude da dilutlon d'un standard antl-RHT.

Unsa gamme de ditution sstpratigues & partr de I'staton de référance anti-RH1 avec les concanftrations de
20, 19, 5 et 2,5 ngémlLse reauitsts mes par b9 ecteur st par e tschnicien montrent une Setection de 2.5

ngmL.

/) <7 NCERTITUDES (niveaux. cholx du mode oe calcul, interpratation)
! choisle © analyse des rizques {abesnce d'interfersncs rasiduslle) & ; calowl [

A\

O cic + EEQ
[ ci exemalises
O

O
[ autre foemule -

Mode de cabcul {of. 3H GTA 14) - HA

Guantification de I'incertituds Nivezd 1 en vakeur abocoiue + 1 ou

inlveau 1) : Mivezy 1 en valewr absolue £ U%
GuaniMcation de Mincertituds Wiveal 2 en vaislr abeniue + U ou
inlvaau 2j Wivaau 2 en vaieur absoiue £ U%
QuantMic de Mincertitude Miveau xxx en valewr absoiue = U ou
(mlveau Xxx] - Mivaal xxx en valew absolus = Uk

Argumentaire de i@ cOMCUSIoN (IMpact sur 13 zone decisionnela 7) - NA, pas o8 C3icul pour cefte meihode
qualitative. Les éments vérifiés e de la valdaton o méthode maontrent 'l n'y 2 pas de fequs residus.

i Sockies savanbtes, pubficabions (SFEC, GEHT, RGOS, QUALAB, LA, .
Conformea/mon confoemme, srgumenisire de s conclusion

. Frecser b niasrence uliisés

SH FORM 43 rev 01 — 43 avril 2013 Papge & sur 10
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dofrog

%

Fiche type de vérification (portée A) / validation
(portée B) d’'une méthode de hiologie médicale

ETEHDUE DE MESURE [#tude exparimentals Indlapenssable sn poriss B)
{etude exparimentale possibls sl pertingnts en poriss & pour -

troponine, micro slbuming, plaquetiss, PS4 TSH, )
Appicable [ ; non applicabile (4 justiner) [

Limits de detection - Etuse bibdograghique (sources = | Etude expedmentale [valsurs)
ValBurs)

Limite de quantification : Etuds bibflographique (sowress et | Etude expédmentale [valeurs)
ValEUrs]

Limite supérisurs o linaarits - Eluge pitlograghique (sowces 2t | Elude expénmentale [valewrs)
valeurs)

Argumeniaire de i3 conciusion © Na, méthode gualtatve

COMPARAISON DE METHODES :
Applicabie [ ; non applicabls (3 justifter) []

A2

publications, ..} -

Donnsgs bbllegraphlguas (feumlsesaurs,

Fiche technigue Toumisseur

Mathodss comparéss - mathode précedents, autre
méthode utiiseés dans Is laboratolre, apparslls en
rmdrolr ou back-up, EEMD, ...

Swing — Saxo compaNg & Techno Twin du
izzorataire de quiaieation bicogique des dons

Nombre de mesuras :

36

intervalle de comparakteon adaplés & I"ébandus des

Concopfancsioidl attendy car les reacifs sont

Equafbuu da ka droite de I'EET&HBlEIH %

masures du laborateire Idenfques
Methods dexploiation des rasuliats : o
A

categorislia) -

Exploltation des résutials de comparatson
{diagramma da différences, concordance

13 echantfions positits sont ralrouves isis quaBends.

Argumeniaire de la concusion © aecune dscomiante enire les deux meéthodes. Les 16 &chantibons négaifs of les

il 3 &18 auss! compars les résulials cheg 1P pEients dont les prélévemants ont 818 consendds au réfrigémlewr 7
joLrs. Les nesuitats sont Identiquss.

IFIEE\%H.&{EE idtuds expérimentsls Indispensabla en portés B)
le poseible 8l pertinents en porfés A pour - Hémolyse, furbidits, birubins,
‘mﬁrﬂnﬂm 8N compbe dans kes factaurs de warlablilks - 3 evalusr =l nécesaalra)

Applicable [ ; non applicable |3 justifisr [

Fiz:he Echnigus foumisseur

Les necommandations Soumissewss sont
TespaciSes d avers les critéres
raccepiation 1 de refus.

Argumyeniatre de i3 conclusion : tenir compte de Mhemolyss, &l alle existe, pour realiser ou non I'anadyse

> CONTAMINATION (sfuds expérimentals Indlapensabls an portss B)
(#tuds sxparimanials poasibls sl pariinants sn portée A pour les paramaires sensibies)

4pplicabls [ ; non applicable (& jusiifier) ]

Infer achanilon Flche foumisseur Les aiguiles de
prélgvaments sont
rAincEss poAr Svier iag
contaminations
inter réactt Fiche foumisseur Les @guiles de

fncésE pour eviier les

praigwsments sont

contaminations

Argumerniaire de 13 concluslon :

Fafiemance des echaniiiions negatife el posidis n°a pas entraing de contaminadon

SHFORM 43 rev 01 — 13 avril 2013
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ioul au long du processies anayique lors de (3 comparason des echamtilions,
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dolrog

Fiche type de vérification (portée A) / validation
(portée B) d'une méthode de biologie médicale

ROBUSTESSE ot STABILITE des REACTIFS
ituds axparimantale Indispensabie an porids B)
[4fuds sxparimantals possiblis sl periinants en portés A pour leg paraméaires ssnsibiss)
4pplkcabls [] ; non spplicable [ justifiar) (=]

Stabliite dos reactfs aproee ouvarturs, embarqgués, . Flche technigue Respect 0es axigences

ToOLmisseUr foUrnisseLr

Argumentaire de i3 conclusion | pas detute partculiére, respect des exigences du fowmisseur.

INTERVALLES de REFEREMCE atiou valsarrs ssolls
thﬂmmmmm;n pories B en fonciion des donnéss m:nim
[ : non applicable (4 justimar) [£]

Arecisar les sowmes & |es vakuns refaniees

Argumentaire de 13 conclusion : MA, analyse quaiiaive

DECLARATION d'APTITUDE 2 Y\)
2

Conciusion - methode conforme utilises 3 partr du 3001 1/2000

Autorisée par - FD

Signature
S5HFORM 43 rev 01 — 13 avwrl 2013 Page 10 sur 10
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11.4 Processus complexe : Protéinogramme

En fonction du contexte clinique et du résultat du protéinogramme, le processus analytique
se poursuivra, sur le méme échantillon, par exemple par d’autres examens (dosage de
protéines spécifiques, immunotypage...).

dofroc

Fiche type de vérification (portée A) / validation
Z (portée B) d’'une méthode de biologie médicale

MNode : le laboratoie 52 reﬁa@m au tablesy du § 9 du document Cofrac SH GTA 4 rev 01 powr
connalire les pa.’a-meb‘e: 3 deferminer dans ke cadre d'une verfication sur sife (porfée A) ou d'une
validstion (portée B) et compléfers une fiche par examen de hiologie médicale

EXAMEN DE BIOLOGIE MEDICALE

Identification du parametre |[comme identifié dans la liste détaillée des examens) :
Electrophorése des protéines seriques

Processus simple E ; Processus complexe [J [nombre de sous-processus © )

DESCRIPTION DU PROCESSUS / % \Y

Modalites de verification/valicabion. :

Efendue de mesure

Somparaison de methodes

10 nterferences

A1. Contamination

t2. Robusiesse et fiabilite des reactifs
13, intervalle de référence

i Ft‘EpE'tabx té

2. Fidelite intermediaire

3. Variab#te interoper@teurs

4. Justesse

f. Exactitwdes
Crurs- Bments a  verfier 8. Sengibilte\at specificite analytque
processus 1 {argumentation ) T. Jeceditudes

17

20

OOEEEOEOREOEREEE

Four chaque étape, le Bbo@toxg pmuecera a la werification | walidation des items attendus, et
dupliquera autant que de besain l2< pages 2 ag [etralc:.au-:n des performances de la méthode) du
present document 51 un-afreSlement du processus ke semble c“tque | devra werifier | valider cette
&tape et le préciser (dans) |3 conclusion argumentée. Clest cette wérfication qui lui permefira de
maitriser ce poinl.oiqle.

| Mok= - Poor la warifcabionvalioation de méthodes quantiatves, je enssigremendt ges fems £ 2 4 5 7 8 & 30 1
=5t affEnay 3 M. Pour i3 vérifcabon/vakoanon de manoges Juaitatves, j FEnSaignEment cer femms 3 4, &9, 10 11,12
=t 13 st aiengs, @ mdnima.

Lo typea oo warmficacion (DYbUograpdugue o RFEISH 05T & indiguer,
L shsarsco drappitcabiiite de coviaing Soms (WA doit éore Justifies dans jo conps do docomant

SH FORM 43 rev 11 — 13 avril 213 Page 1 sur 3
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cofraoc

Fiche type de vérification (portée A) / validation
Z (portée B) d’une méthode de biologie médicale

SOUS-PROCESSUS 1 : électrophorése des protéines sériques
Fortée A F ; Portée B [ (3 justifier)
DESCRIFTION DE LA METHODE
Analyts | Masurands - Proféines senmues
Princips da k3 Methods Elecirophoréss capilale
Type d'échantlllon primalre GATum
Typs de reciplent, addififs Tube 5eC
Pretraltemeant de I'echantifon - Centrifugation
10 minutes a 4300 mNR
Unités - oL
Critéras d'intarprétation™ \aleurs PowTHEsAur
Abumine | 3E S8 4T,2gl Bl | 358c8gL

ol | SEaEEQL g1 | 1.5 856 QL

ot [ 45280k r [ E1a9zE gL
Marquapge CE [QulfHon] : Cal
Codage CN.G. (5N exlsie] - GA
Equipsment {Instrument, analyssur, sic.) - VB Halena Blosclencs
Raferance du reactf - WE GRUR\EGEEIN § band zoam kit (ref S00500)
Materiau 0 6EIonnags [Telerences) - HA
Type défalonnags, nombre de niveaux ef MA,
valgurs :

MISE EN (EUVRE

Dpérateur(s) qualilié|a] et reconnu(s)

compaientia) ayant raallse la CD, PO, SF
wvarificationdvalldation da méthods -

Procédurs da valldationimids opératolns - PETECDHI4 Procedurs de valdation des méthodes et de
Procédurs da gestion de faporiss Nexibla gestion de |3 pones fexibe

Périods d'atuds ; Ayl mal 2012

Date de 10" U=t~ 16/ 04012

2
Imscliqueer b=s valeurs de pitdnence 5| différenies =n fonction de Fanbooaguiant Terir compos du sexe, Ags..

5H FORM 43 rev 01 — 13 awril 2013 Page 2 sur g
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cofroc

5

Fiche type de vérification (portée A) / validation
(portée B) d'une méthode de biologie médicale

MAITRISE DES RISGQUES
({Ia laporatoire sdapiera lee polnts critiques A maiiriser & partir du iabieau cl-dess0us poUr CRagqus
paramiétre verifiahvaliog)
Moyans de maltriae [formation ou
peracnnel, verification
Echella srpérimentsle, jaux deasal, )|
5N Podnts critiguas de Eleéments 4 maliriaar Documsnts {procédurs,
criticiie® inatruction, enreglstrament, ..} du
systéme de manapement da la
qualite
Ve dECAzRion PGECHIDT procedurne oa
prAmaine (urinz, - SR
o, Type 08 . Sang lotal sans . présévement (
§ | reciplent fubes, anflcpagulant WMOECHI01 mode opedinze des
g g prelvaments sENQUINS
.|, AP

s & |Pretratement oe
réchantiion i PGECHRQZ e Dom J

E _'E [centrifugation, 2 o e consanEtNTHes 'ép-‘:agntllms

* = | dution, ..}

Condians
amblantes requsss
[2x: Temperatme, % ™15 4 30°C Feleve de T quobidien

4 prganisation  oes Speccation Helena Thermometre ménl ma

2 joCaL,
gcialrage,. . : _

Survelliance =TS .:, W*" e série 5322 10408X Contrat de mainterance avec le
ISHVES _ foumnisseur HELENA BEOSCEENCE
Infommatipue 1, EMgences mensogiques
embante BUCUNES

- 2. Contdée du coupse auinematbe |

B rézctf par passage de CIC

3. Exigences Informatigues ;

E » v Matise par ies techniclens

3 [Formation foumisseur)

] v VérMcation de connemon

;] [valldaton par 300 dosshers

teat)

E Wérification de connewion regubsre

par ies EEQ 4 7 an)
Wature du/reatit’ W& senum pratsin & band : =
- 2 Zeineiy A g 500504 MR-

E f F.-"EIEF_@;I s Conbrdles CEtml Sanem Aythme de FG-EE&-..P Dk

&2 gk 3 CE I I (MMM + 3NCTE | | CApAIETE

LE- Blossiences (ref. 502400 &t :

-9 307500 semaine - au 1043l & capilaines
Uimites. o= 13 Ebliograpnle etiou 2s=al sur | Documents faumisseur, résuats des
migthods 2 2 a5£als

OCAMAPD] {werk. Valdaion oe
mednoge)

E CaUses CalblE ENregisiTement o |'£55al ST &It |1
Fincesttude e a SH GTA 14)

- migsUrs - DDAMAPDS {eval Des incertfiudes de

MEsLre)
. - E.;FTMPEHT i Procedurs PEPERDON procedurs de formation
z E i i 3 Tormationnabiditation du ERPERD30 grlle oe compebance
c3E Femﬂénﬂm ' persannel, pian de foomation technizizns

=o i

o A preciser par e aborpboine, par epemple | non oridtque — S ety criique ;

5H FORM 43 rev (1 — 15 awril 2043 Page 3 sur 3
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Fiche type de vérification (portée A) / validation
g (portée B) d’'une méthode de biologie médicale

EVALUATION DES PERFORMANCES DE LA METHODE

Préciser le type et référence déchantillon (&chantillon contrdle, pool de sérum, ...
serums du jour | consenvation 3 tiemperatre ambiante)

REPETABILITE
Applicable [ ; non applicable (3 juatifer)
Hombre CW (%) retanu
de Ecart- - CVi% rka .
Echantiions | °8 | woyenns | EEEEE | o) L L
[N} sourcs')
Capliialre 1 2B 57,612 0,32 0.6 0.5 3.1 (RIGE) Confarme
Capllialre 2 2B 57,706 0,285 0.5 0.5 3,1 iRkc0s) Confarme
@ Caplliaire 3 2B 57,583 0,370 0.6 0.5 1 (REDs) Confarme
I-F Caplliaire 4 2B 57,793 0,263 0.5 0.5 3P RICDE) Confarme
2 Capllialre & 2B 57,382 0,330 0.6 0.5 3 (Rlcos) Confarme
< Caplliaire & 2B 57,765 0,309 0.5 0.5 3.1 (Rlcos) Confarme
Capllialre 7 2B 57,532 0,322 0.6 03 3.1 (Rlcos) Confarme
Capllialre B 2B 57,618 0,252 0.5 03 3.1 (Rlcos) Confarme
Capliialre 1 2B 8,321 0,167 2.6 A 11,4 |RIcos) Confarme
Caglliaire 2 2B 8.331 0,203 32 31 11,4 {Rlcos) Confarme
= Caplliaire 3 2B 8,331 0,210 35 31 11,4 |RIcos) Confarme
I Caplliaire 4 2B 68,343 0,238 8,7 31 11,4 |RIcos) Confarme
E Capllialre & 2B 6,328 0,216 3 31 11,4 |RIcos) Confarme
T Caplliaire & 2B 6,378 0,228 3.6 31 11,4 |RIcos) Confarme
Capllialre 7 2B 6,403 Q7ZED 4.4 31 11,4 |RIcos) Confarme
Capllialre B 2B 6,350 026D 41 31 11,4 |RIcos) Confarme
Capliialre 1 2B 8,897 0203 2.3 ] 10,3 |RIcos) Confarme
Capllialre 2 2B 3,830 0,240 2.7 ] 10,3 |RIcos) Confarme
= Caplliaire 3 2B 3805 0,233 2.6 ] 10,3 |RIcos) Confarme
I Caplliaire 4 2B NG 0,265 3.2 ] 10,3 |RIcos) Confarme
E Capllialre & 2B 8,835 0,256 ] ] 10,3 |RIcos) Confarme
3 Caplliaire & ZB 8,717 0,260 3.0 ] 10,3 |RIcos) Confarme
Capllialre 7 2B 8,830 0,317 3.6 ] 10,3 |RIcos) Confarme
Caplliaire K 28 8,732 0,300 34 ] 10,3 |RIcos) Confarme
Caplliahs )i 2B 13,352 0,253 1.9 5.5 10,2 |RIcos) Confarme
Cagllialig 2 2B 13,435 0,223 1.7 5.5 10,2 |RIcos) Confarme
= Caghiape 3 2B 13,565 0,150 1.4 5.5 10,2 |RIcos) Confarme
> Dapilalre 4 2B 13,295 0,169 1.4 5.5 10,2 |RIcos) Confarme
;I; Cagllialre & 2B 13,572 0,203 1,5 5.5 10,2 |RIcos) Confarme
> Caplliaire & 2B 13,495 0,179 1,3 5.5 10,2 |RIcos) Confarme
Capllialre 7 2B 13,663 0,333 2.4 55 10,2 (Rlcos) Confarme
Caglliaire B 2B 13, E5E 0235 1,7 55 10,2 {RIcos) Confarme
% Socieses savantes, publicabions (ZFEC. GEHT, RICOD. QUALAE, CLIA. | Frécker la réference wisée.
* Cortormeinan confarme
5H FORM 43 rev 01 — 45 avril 2013 Page 4 sur 9
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cofroc . P . - . .
Fiche type de verification (portee A) / validation
& r - ] r ]
(portee B) d’une methode de biologie medicale
Capllialre 2B 13,765 0,272 2,0 2,2 14,5 (Rlzos) Confarme
Caplliaire 2 2B 13,693 0,273 2.0 2,2 14,5 |Rlzos) Confarme
= Capliiaire 3 2B 13,711 0,313 2,3 2,2 14,5 (Rlzos) Confarme
F, Caplliaire 4 2B 13,668 0,205 1,5 2,2 14,5 (Rlzos) Confarme
-3 Caplliaire S 28 13,663 0,310 2,2 2,2 14,5 (RIcOE) Confarme
*- Caplliaire & 2B 13,641 0,283 2.1 2,2 14,5 (Rlzos) Confarme
Caplliaire 7 2B 13,57 0,353 2,6 2,2 14,5 (Rlzos) Confarme
Caplliaire & 28 13,647 0,355 2,6 2,2 14,5 (Rlcos) Confarme

Argumentaine de 13 conclusion

Les CV sont confimes aux recommandations du foumisseur pour albuming, B et y giobulines ; 15 sont flens
mellisurs que caur obtenus en 20059 sur gel dagarose (SAS-3). Toutes les vakeurs de CV sont Infe ricuss, 31
recommandations de Ricos et al

FIDELITE INTERMEDIAIRE
Applicable [ ; non applicable (3 Justifan ]
GV B\ ratenu
Hombira
Ecnantiions | de valsurs | Moysnne | TSR | oy ey [ GV par i Conclusion”
" type foumisssur | laboratodre jof.
) gourca’)

Albumine

:f,',::gi".m 15 60,527 0,402 oy 0.B4 1,5 (Rlcos) Conforme
E:E;gi"? 15 4.988 0,384 0z 0.E4 1,6 |Rizos) Conforme
al globuline

::E.Z;TIF' 16 6,563 0,105 TE 4,81 5.7 [Rlcos) Confarme
=:E;;1|{"§n 18 6,763 €.129 18 4,81 5,7 (Rlcos) Coaformie
a2 globulne

::E;;TIF' 15 753 0,161 21 3,69 5.2 (Rlcos) Confarme
:ﬁ""r::;?."? 15 .S 0,232 2,9 3,69 5.2 (Ricos) P —
31 gobuline

=:E;;1|{"?1 A 7614 0,250 33 3z 5.1 (Rlcos) Confarme
:612-:;12'? 15 £,813 0,136 20 32 5.1 {Rlcos) Confanme
32 QuotulRe

:ﬁ:;:g“?ﬂ 15 4,323 0,052 1.2 32 5.1 (Rlcos) Confarme
:;E;gi"? 15 3538 0,745 38 3,2 5,1 {Rleos) Confarme
7 globuling

::E,:;TI'_T' 15 13,170 0,243 1.8 272 7.3 [Rlcos) Confanmie
=:E;;1|{"§n 18 19,758 0,125 06 2,72 7.3 (Rlcos) Coaformie

Argumeniaire de |3 conclusion :
La figalite intermedialre 28t conforme aux recommandations ou foumisseur 1 mellleurs quien gel d'agarase
(SAS-3). Toules les valewrs de CV sont inférieunas auwx recommandations de Ricos et al.
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cofroc

Fiche type de vérification (portée A) / validation
(portée B) d’'une méthode de biologie medicale

VARIABILITE INTER-OPERATEURS
Apphcable [£] ; non applicabls [

Crpdrateur gvalué 1 Technicenne tulare du poste PD

OpSrataur gvalus 3 Techniclenne suppidants CAT

Confoniation lecire gquaniiathes (n=100) et guailiaive (n=66]

Argumentaine de 3 conclusion :

100% de concondance eur la fecture quanliiaiive e 95% de oncedance sur la Boiure qualliEaiive

JUSTESSE (& partr des CHa sxfernallsas)
Lpplicable [ ; non applcable (& justifisr] & &) —

Hombra Mayanne S
Chia Blals %) Blals (%] )
S — SR oncision®

Echantiflons & valeure | ooupe | iproups i moysnne
wabaurs Labo {toutas ]
A e R o e R S
Echantlion
G0 niveal 1
Schanilion
CI0 niveay 2

Argumerniaire de 3 conclision : absence o8 CoMrdies INfeMmee exxemallsss

EXACTITUDE |4 partir des contriles m\ﬁmdﬂﬂh - EERNCNGE]
Conirbles quantitatits [ ; Contréles qualitatits []
viiear | | Ciie Cibls | Biale/ ;%) | Biats %)/ | Blals
Echantillons Lat [aroups (toutag, \ [ anoups de fouts %1 . Conclusion’
de patra) | technigues] > paire technigus | Bmits
E;';ﬂ':;ff: 57.7% | 55.05% 38235 5T 0,910 .:u;:'. Conforme
Echantfion — ™ i S £ 157 s
i 6, 7% 5.45% oz 22936 70,518 iRicos; | Mon confome
:f;an';;jﬁ'i 10,10% | 10NE% 105% 3,993 581 | 228 | conmme
Erhansi e =
s Et'-jnj-:g 655} P0I% 537% 6117 3511 I*H, %‘. Conforms
Echanifon T 3 5 + 16,8
E ¥ B I 37 1 [ | T -
giotuine e 3,86% 13.37% 9,510 13,687 i Confarma
NE’.II'I’:E-"II.E‘I‘IE gel3) conciusion |
Flé'EUI'.?.EEWSEﬂEE b ‘ZIDJEEI"-E- solnaies (valeurs donnges par Ricos el al]
A suppedbencJes resullats de al QioaLEne [nomore o2 pa = Talble}
SEMSIBILITE ot SPECIFICITE AMALYTIAUE
(etwds axpérimentals iIndiapansable an portes B)
{etuvde sxpérimentals poesible 2| parfinents an portss A)
Applcable []; non applicabls (4 jostifer) [
."..I'gLII'I':ETtaII‘E de I3 conglusion |/
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% Fiche type de vérification (portée A) / validation

(portée B) d’'une méthode de biologie médicale

INCERTITUDE DE MESURE (niveaux, cholx du mods de cabeul, Interprétation -
Mgtnodologle cholsls | analyss des rizques [abasnce Ointerférenca résiduslis) [] ; calcwol [=]
Exigenca de
Incarfudes calculgas performancas
Maoda da calcad [of. 5H GTA 14) : Mahode CI2.EEG
WVE cagliiaie el O agaross (ool
Ja11)
@uantifcation de I'incertitude Aibumbins 26 % B3 %
Guantification de I'incertituds «1globuling 23,2 % 216 %
Suantication de Fincertitude a2giobuline: 12 % 18,4 %
Guantication de lincertituds globulins - 154 % 240 %
@uantMcation de I'incertituds pglobuline - 134 % ITA %

Argumentaire de 3 conclusion -

Mellsgmes perfomances analyligues avec 1a bechnique capialne sur le VE compange au ged d'agaiose (resultats
obienus en ociabra 2011).

LIMITE DE DETECTION {8tuds sxparimsntais Indizpeneabils & nﬁiﬂa-a Bl
(etude axpsrimentals possible sl perilnsnts an e A b
appicabie (€] ; non appicanls [~ 0 7
Limite de dateciton - Un sgrem codipostant une Dande monocionaie
gammaz 3 &2 die Ju 1/50°
Fuls una\gameiade @ution {1/50 3 1/3300%) 3 &pa
realisés pandiiutons &0 cascads
Argumentaire de la conclusion © s2ul de detection fune gaspAaglobdine monoclonaie a parlr de ImgiL

COMP AR AISON DE METHODES -
appiicabs (B non sppiicale (3 justiner) (]
Donnesa DIDHoGTaphiquas (TOUMISEs0rs,

publications, | - Dicaurmentation foumisssur
Mathodes comparsss - methods précedants, autrs
meéthiode utiisse dans ls laboratolrs, apparsdls sn Helena SAS 3 SAS 4
FArcir ou back-up, EBMD, ...
Nomibre 08 MEsUras : 56 pabenis DEsses 2N DoUDe (W5 el SAS3 SASL)
intervalle de comparakeon adaptes 4 I'standus des Mini Wz
masures du laborafoire | Albumins 15,52 50.28
1 gicouwine 2,68 5,43
a2 gicoLEne 4.1 13.24
B giobaline 5,16 16,01
- gle.-lnn:- 387 43.36
[ Methods graxploiation des rezuliats orofie des molndras rectangies

af
Rachenche o2 concordance sur 3 eolune visuese -
Boiure an doubse dveuga des 64 profis s chague
duiomaie awec une confirmabion @uns
VSR obulinamia en mmunafaation

Equation de la drotle de régreasion Albumine y=11570E — 3.855
@l gloouine y=0.7623x + 2.5619
o gioouine Y= TTE2X £ 11403
E giobuline y=0.8035x £ 0.3399
+ giobuine y=1.0528% — 3.1005

Concordancs categoriella [préssnce ou absence de 15 dscordances liees a wne  meilleurs
plc monocianal separation par le capillaire par rapport au gel
d'agarose (soit 77% de profis concordants
Argumentalre de @ conciusion ; Meilieure detection des pics monocionaux par ke VB
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cofroc

ETEMDUE DE MESURE {#tude sxparimenials Indispensable en poriss B)
fetude exparimentale possibde sl perinents en poriés & pour :
troponins, micro albuming, plaqueties, PSA TEH, )

iLpplicabls [ ; non applicabls (& jostifer) [

Limits de détaction : Cf donnéss fourmissaur.
Limite de gquantification : Cf gonnées folmisseur
Limite supériains oa linéarits CT gonnées ToWmisseur

Argumesiaire de 13 conclusion: |

{&twde sxparimsntals possible 8] pertinents en portée & pour © Hamodyse, turbkaibs,
madicaments, .. -4 prendre en compls dans ies factsurs de variablllté - & svalusr 21
Applicable [ ; non applicatls (3 justifsn) ]

rimentale
INTERFERENCES (8fuds sxps indiapensabls en portes B) “““!?ﬁ’@\
s

Hemolyas risgue o2 bande enire 86 rachions a2 el g
Evaporation concaniration gag frachons

Argumerntaire de 13 conclusion

1- la présence Fune bands e 3 'émoiyse peut 2tre confirmé au va 8 Fasgest i sefum ol en confirmand
Fabsance de bands en reaksant une immunofaation. _

F-Paur évier la concentration in Wi des fratiions, conserer les lubss a FITHEFETH‘.E DouUches

CONTAMINATION (sluda sxperimentale ma@auéﬁm an porise B)
[8tude sxperimentale possibie sl pertinants en portée 4 pour Iss paraméires sensibiss)

Applicable [ ; non arpgni:‘i%wﬂuam O

\
Inter schantiion pour lee parametres senalbies (pED) =7 Contamination crolses de Malgullie [n=24)
example Ag HBS, BHCG, ) - 2. Aconulston dans le caplilaire (n=15)
3. Interférencs du fibdnogéne (n=3)

Inier réactf =i néceesairs |par sxempls. . LOH st WA
BLAT, chodestered ot phosphats. Mpasd af

| trigiycenides, .-
Argumentalre de 3 conclusion |
1. Pk ygloouine &t eau phys@logiqnE Fassags =n atemance s2lon 2 profocols du fowmisssur Helena
Blosciancas
2. Eau physhicgigue, Gypoviobulingmie, hyperygobulinémis. Passage en atamance selon 2 profocois du
faumisselr HelgRaElosciences
3. Passage oe dechanflions de piasma (n=8)

=
% ROBUSTESSE st STABILITE des REACTIFS
: idtuds sxparimentals Indispensabls en porbés B)

:Q fatude sxperimantale poesible sl partinenis en portés A pour les paramaires sensiblea)
Applicable [] ; non applicable (3 juatifar) [

Paramaires senslbles 198188 (I°, pH, POBMICN SUT UN | CF O0MESE foumissels
gupport, ..}

5taplilts dos réactiie aprés ouveriura, embarguss, .. | Cf donnéss fourmlsssur

Argumerialine de 13 concilsion ;@ f

MTERVALLES dga REFERENCE sticu valsurs saulls en foncilon des donness démographiquess [afuds
sxparimenials indizpanasble sn poriss 8)
Appicabke [] ; non appiicabls ]

Valaurs s raférence | CF donnees FpUmisseLUr

Argumernialre de 13 conclusion ;!
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Fiche type de vérification (portée A) / validation
(portée B) d'une méthode de biologie médicale

DECLARATION dAFTITUDE

Conclusion - methode conforme utilisee a partr du 180472012

Sur le plan des perfommances de répétabilite et de fidélite mtermediaire, kes coefiicients de vanation
cbtenus sont trés en dega des recommandations de Ricos et collaborateurs.

Comparatvement aux recommandations de i3 sociste Helena Biosciences en matiere de
reproductibilits, nous trouvons des valeurs conformes 2 celles de la fiche fechnique. Par contre pour
la repétabilité, nous cbservons des TV un pew plus Sleve que ceux du fourmissewr pouwr fes frachions
aiglobuline et en moindne Mesure powr -u'?'glul::-u"'

Aucune contamination n'a pu Stre mise en evidance, q.‘e oE SOt 3 cause de | aiguille echantifon ou
par accurmulation de protéines dans le capillaire. Le VB posséde un systéme de ringage par <
nettoyage performant. n'enfravant pas la cadence de fravail

La comélation réalisée sur 88 patients, entre l= SA5-3 utilisant le gel d agarose et b2 VE amontrse de
tres bonnes performances du capilaire. Cuelgues discordances sur fe plan quantitatd T des
echantiilons) sont apparues

Méanmoins, un net avantage rewvient au V8 gui de par sa meilleure séparation dg:{- 1:m1eme5i est
moneré plus pracis dans |'identification des fractions,

Le V8 nous permet -

|- Medleures performances analyhiques par rapport au gel d'aganose,

2- (3ain de temps dans fes manipulations technigues

3- Rendu des résultals plus rapide avec la realisation de plusmur& 5:&195 dans iz joumnée,

4- Mette diminution de féfimination des déchets {colorants]), \\~

5- Facilité dhutilisation par les techniciens © prise en maipSR 2Jburs enviren

Eiorizes par - MH
Signature
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11.5 Processus complexe : HEmogramme

Les constantes érythrocytaires calculées ne font pas partie de la vérification techniqgue mais
leur calcul doit étre vérifié dans le cadre de la qualification de I'analyseur.

dofrog

Fiche type de vérification (portée A) / validation
Z (portée B) d'une méthode de biologie médicale

Nole - le laborafoire se reférera au fablesu du § 9 du document Cofrac SH GTA 4 rev 01 pour
commaiire les parsmétres 3 délerminer dans le cadre dune wérification sur sife (porfée A) ou d'une
validaion (poriée B) ef complsfera une fiche par examen de biclogie meédicale

EXAMEN DE BIOLOGIE MEDICALE \
= - . 3 - [ - 3 /\ ~
Identification du parametre (comme identifie dans la liste detaillee des examens):
Mumeération Formule sanguine
1- examen multi-méthodes automatisé
2- sxamen microscopique de frottis colorés au MGG
Processus simple O ; Processus complexe [ {nombre de sous-progessus : 2)
VALDA
DESCRIPTION DU PROCESSUS DE M'ERIFH:AHDK{ & TIOM
Fiapes e SHmienls L Wiy Ezla:: Mgdanhes 0 vertcaton valdaton'
{arguEmendation) Sk 3
3 Niveaux § 30 paseages CH par niv, E \E -+ Repetaoline
3 NNeausf30paseages CIRparnlv. | B\ 1] | 2. Fiseine mermediare
. Tommuile sanguine manuetie (AT | 3 Varanhe iner-opraeurs
Abeencs de ClQ enemalise AO)NHA [ | 4 Justesse
Estimation suz 1 EEQ AL XXT E |H |5 Exactmce
Fichet techniques Tounisseurs \ B |0 | & Sensiolng et specificoe analytique
Sous-processus 1 | Estimation sus 1 EEQ 2.\_J E O 7.  Inceftifudes .
Fichee techniques TouriEEUTS B |0 | & Etentue ds mesume
Eurﬁ-ﬂemaﬂtll"ﬂﬁ ;la*JEﬂhi E O 9. Comparalson de mehodes
Fiches tecnnigges, founsseurs B |0 10 Interfesences
Fiches techiniques founisseurs B O | 11. Contaminaton
Ficheg ~€-C;‘1NqUEw5 TounisseUTE B O 12 RApbusiesse et N0l deE Maacims
Fefommandason HAS (ANAES 2002) B | | 13 Iniervalie de reference '
\Péy pepiinant NA [[J [1. Repetabmte
Peu pertinent e |0 | 2. Flosme ntermedialre
Comparalsons interectews E Bl | 3 Varisbite mier-opérateurs
Disgomance ve r=f (autemate cu EEQ) E B | 4 Justesse
CT o meg5Us E |E | 5 Exactude
!ZTWF'?NEFILEIFEEG Mem comespandant A O 5. Gensiiig ef spacificita analytiqus
COUE-PrOcesEs 2 E;;'g:fms T O e E BE | 7. Incediudes
CT commentaires 3 Fitem comespondant NA |0 | & Etentue ge mesure ]
Cf o deESUE E |E | 9 Comparaison de métodes
Cf commentaires 3 Fitem comespondant B |0 | 1o Inenemences '
Cf commentalres 3 Fitem comespondant B O | 1. Conzmination
CT commentainee a Fiiem comespondant B O [ 12 RobusiEsse et Nanllte des reacts
1 dossler quantialir B O | 3. Intervalie de référence

. Mofe : Pour fa verficaliondraliastion de memodes guaniiafees, b renseigoement ges Bems 1,2, 4 5 7 8 0 16, 91, 1280732
asf FEmngy, 3 mintma

Pour fa vamficatfordalicaion ge médhodes qualiafves, b= reansignemend des fems 3, 6, 8 9 10, 17, 12 of 13 st 2ffende,
minima

Lix fyps de vyification (béblicgrephigeo oU oxsais) oSt  inaliguer

L'abzanco o appiicahiite do oateing Janes (WA) ast 4 |pstither dans b CoVps oo gocumant
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“t%  Fiche type de vérification (portée A) / validation
Z (portée B) d’une méthode de biologie médicale

Pour chague etape, le laboratore procedera 3 la werification | walidation des items attendus, et
dupliquera autant que de besoin les pages 2 a & [évaksation des performances de Iz methode) du

esant document. 5 un autre elément du processus ke semble critique. d devra vésfier | valider cette
elape et le préciser dans la conclusion argumenige. Clest cetie wirification qui lui permetira de

maitriser ce point critique

Argumeniaire (le cas echéant)
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5

Fiche type de vérification (portée A) / validation

(portée B) d’'une méthode de biologie médicale

SOUS PROCESSUS 1 - examen multi-méethodes automatise

Portes A [ : Portee B[]

DESCRIPTION DE LA METHODE

Analyte | Mesurands : Numeration Gibules roakpes, Globules Dlancs, Plaguelieg
Oosage Hemoghobing

Identfcalion £t comptage relsld population leucaeyialres

Calcul des consiamtes enihmcyiaines

Princlpe de ka Mathods - Impedancameéins awpmatisés (nemeraioicgobdialre |

Spectrophoiometnic (dosage hemogioblie )
Diffraction laser | Spacophoipmeife formuls sanguing)
Calcul {constanias erythrocytaires!

Type @ echantiion primairs | San( foal EOTA K3
Type d& récipient, additits EDTA k3
Préfraffement de Techantiilon Homogenssaton
[BUtomate ou par reteurmemEnts lente 2 minutes)
Unitéa =3 Gil als ol
R FiL Ht
Ph LY WiGM n
NER TChH 0
PO\ G CCMH | %=
Intervailes do réference” Waleurs fournisseur & Valeurs seulls HAS of Infra)
Marquape CE [Ouliton) i
Codage C.H.G. = exlste) - oY
Egquipsmeant [instrement, analyssur, sic.) 120 DX et 130 DY en mirr
Refarance du raachr diuant Eodonique fisaton)

rEachT de fyse pour |3 numeration (lysebio)

réacts e fyse powr leucocyies fyssh)

réactT de lyse specifigue pour basoohiies (basolyss)
React de nettoyage des tubulurss [cleansr)

Réac de décontamination | stersion cireod fuidigue

{minoclain
Matériau datalonndgs [refrencas) Etalonnage par fournissawr
Type d'éialonnage, nomibne ds niveaux st 3@ S5 nivazux de ceflulanie
walaurs {effeotue par 2 fournisssw

MISE EM (EEUVRE

uplﬁfai‘aﬁf[u] quallfiafa] ol reconnu(s)
compatentis] ayant raalizs la
yerifcatbendvalidation s méthods -

C. F. el F. D, (fomalon extarne par Horoa)
5. G, {formaihan Intemea)

Frocedure oa valldationmods opetatoirs - PG...va2 Proceture de valdaton oes mathodes

NG _wD1 réaisalion des essas 82 validation
Procedure de gastion ds [ portsée Nexiiie . PG, vl3 Procédure fe qestion da i3 poaiée flexile
Perlods d atuds Ayt mal 2040 fests sur sHe 4+ reorse résulias ©OQ ant )
Date de 1" ublization 160410

mguar ez valeurs de réfdrance of dfSrentes =0 fonction de Nandoosgulanl Tenir compie du sexe, Age .
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Fiche type de veérification (portée A) / validation
(portée B) d'une méthode de biologie médicale

MAITRISE DES RISQUES

Moyens s maltries (formation du
parsonnel, vérmcation sxparimantale,

conssnvation et
mutliisation des réaciifs

s

Echalle
jeux dresaal, ) | Documents
5M Points critigues ga : Elmants & malirizer (et b Wtraciion.
riticits anraglstremant, ) avec les
references fu SMG du Isboratolrs
ldentitovigizncs 4 viarficallon systiématigue MO .. w03 Accuel d'un dossler SIL
{@ccuel, pralévement, NS, w02 Verfication prescrptions
béalogisies) ENR...w03 Crlgres a récapiion
Fommaton du persenns PG.._.v01 progcédurs de forpation
Préparaioniniommation 2 infoimiation Ges patients st WO, _vOS Instnictions de pré@Eyemen
o patient prejevaurs Memento du prelvels 11
ENF. ... a prepanaz yols\s
o Type de coniznanis 3 Fomnation des préleveurs MO, wOS Insinetions de prélévemani
E Anticoaguiant non Memento du preseie el 1
praconise
g Matee et volume da 3 Conbndie 3 neception MR, ¥03 Cifieres 3 récepion
lechantiliocn P& VS Gastion oes NE
3 Diial ef tampératire 2 Gection pralevelss sxiemes \
::' afanluarlerrl::m Gestion Ff;ala jogistique RG..)wilE Toumaes IMereli=s
- ananiigue {cincults, enceinies) FEZV03 Metrniogis
= Sang cOanule ou calkot 4 Fomation des prélevaurs
Conbndle 3 régeption
Cznditions de 2 KMemlogle'sui gEs DX... 4 DX.... Fiches ndaciffs
consSnvation des enceinies ENR.. vOE Releve ge T guotiden
Echantiions 1°, .. 4 Enragistrament 0= |3 iBmperatirs
CondBlons de 3

Exigenc=g
environrementalss
pouri= maténsl

2 A5 a 30
=peciicaiions foumissewmr X

... W02 Manuel d'utlksation du
foumisssur

D¥.._Rapoor d'nstaliaton

EMR... wlE Releye de T" quobdisn
Enreglsirement de |a emperaiure

Mabdrial |

Redondance code bamme
annushie

Surveilance desg 3 CH exipmalies CIQ 3 niveauy afsmes en deout &t in de
darves Eerie [i_:]l:l'.llﬂEFl'lE [Et SUT mMode ouvart &n
cas 52 besoln)
EEQ + CHO EEQ & campagnes par an
Cacul Incartiuses {GTA 14) Biz. .. 04 Incemibudes de mesures
Comparabiiite ailomates Comalation Inkiales, sulvl des 00,
JI'IB"]I'EE mensuele des tendances
Mainlenances Intames EI'II'EQE-‘\.I'EHE'F-!!E- g2E malnienances
Mainienances exXi2Imas
Contamination 1 Respect tes condiions 0. .. %02 Manued d'utiksaton du
cperataires du MoWmisseUr fournissaur
e Mamenances nemes &t EI'II'EQE-'-J'ENEIT[ g6 malnienances
'E ENEMES
Informatique 4 Faramétrage du middstaare | Dossfer parameirage middislwane
E e.‘nnarquée Varmcation I'EglE& Daesier verficaion middehnare
E {parameirage
HE{H‘HEEE. verfcation Conneclions, Dossler des il LS Tess3l middialwans
connexions, EI'GI"."-E?E cakculs, anmondls, oncalures EEQ rallees comme pBI:E'F"j
das ﬂl:I[""I'E'EE-_I ﬂEFIF-E-E Mmanuestes qtil:IﬂUI'EHEEE

“urge de {a bass des résuitals alkomate
nmesinedie

* A pricisar par i [aboraloie, par =vempie 1 pon oritigus — 5 inks orifics |
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Fiche type de verification (portée A) / validation
g (portée B) d’'une méthode de biologie médicale

MAITRISE DES RISGUES
Moyens de maltriza [formation du
perzonnel, verification sxparmantale,
5M Podnts ¢ E:m Elgmants & malirizer JLL SremerM, -1 1 E)

SR criicite® (procadurs, inetruction,
anragiztremant, ) avec les
referances du SMGQ du lsbofaiolrs

CoAserdazon &t a Metmalogle ges enceintes DX... A D¥.... Fiches réacifs Honba
condittons d'uiisation {eariographie e sulvi g2 EME. . vDE Reiove te T guotidien
2 tempSratres) Enrzgistrament fe 13 emparature
E ACCeptation a 2 Gaghon dos S30CkS PG vl Gesllon des locks
ﬁ & | récaplion des réactts,
= E | geston ges stocks
Limitss de la maihode 2 Efpliographie fousmisseuUr OX... 3 DE_... Fichopsatils
[detection, DX, ...v02 Manuehdulesation du
g quanification, lindarits, TOUMEEESLF,
Intemferences,
Causes dincenfinde 2 Canzuls ENRZ. B Tablewr Peimances
= the mesure MEhSEEs
_ | Competence el [] Personnel fmmeé 1 habing BiF.)).401 procédura de formation
g | maintien de ENR.. w03 grille de compétences 2l
g E competence du fabiltation 2chnichens
z £ g | personne DiosEfers PRrsmnes
$85
= B =
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Fiche type de vérification (portée A) / validation
g (portée B) d’'une méthode de biologie médicale

EVALUATION DES PERFORMANCES DE LA METHODE

Préciser le type et référence d'echant@ion (echantillon contrdle. pool de sémum, ) © sang total

REPETABILITE
applicabls [ ; non appilcable (3 Jestmar [
PR Ecart- oV (%} [:"u’f:']'r;mlm 1
Echantillons | de valsura | Moyenns type CV¥ (%) | momlsenr | laboratolrs ot Cn@'
L H sourca’) Y
Volr tableau S-dess0us i ;
NAleyrs acraptobles | [ THER ‘]E‘f{h"
AN ¥TE Froaimissaur Hesmuilints Tesrs | Crianes ralenis | Rasutints Tasls | Sseeras rakanis

Y [ Faurn ¥4 Fraam

on 2.0 1,18 0K IRE 0k
i 24 0.8d QK 114 (W}
HT i ' 118 ®0 NA na oK,
Hi | 0,55 ] > 0,51 (W]}
Vian] 1.4 054 R 0,98 Ik
PLA 54 M K 3,70 (W}
Lyegio 54 1,59 Ok 4 46 (ul s
oo 100 0,85, I, 12,70 K
Meim 341 3R Ok 2,04 ik,
Ensine 00 RGO oK {50 ik
Baso 300 | SRR 0K 1240 0K

Argumentaire de |3 conclusion | FeeuNttE &astalsants (n=30) pour |3 MajoNIe tes parametes. Les deux nesurtats
= @ oriterss @acceplabige I'!‘Eﬂ'ff'hﬁ:ﬂé significativita clinkgue, et @ OdeiRe Intermédiaine 28t confoime aux

exigences ToEmilssEUr.
FIDELITE INTERMEDIAIRE
appilicable [F ; non applicable (4 jusitar) []
CV (%] retenu
peemanl i E’f::'-:t_ OV (%) | mumisseir mmm [:t Conclugion”
'n-‘-&Tl:tabieaf.l C-dessous

* sociesss savanies, publicabons (IFEC, GEHT, RIC0E, QUALAR, CLIA.. . Frégser i nefeence uliiste.
3
Confoarme/mon cormiome
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Fiche type de veérification (portée A) / validation
g (portée B) d'une méthode de biologie médicale

WIS B CRplables [ T 12 0F
ANALYTE hivean™ [Founssss | Ricos. | Sé=ulinls Tests | Crivses eiemue | Basulats Tesly ([Crikres b
) Cy cy = Foun. |[Himes | cy Folrn. | Ricos
i T AT 2w [ ok [ox [ aw ok | oow
a8 = 4,00 Fflu A CELLHI0 Y 5| h38- 2
2 k] A Fii 2l i< | s ) A
| anon 240 i 0K 0% 1 1o [m].% O,
GE: - 2,0 1.0k iK] (=15 (L o2t (N1 (=
3 201 0,81 o OF, oL 1.8 (=] K
| 1,00 210 =] QK o 0,03 (]9 Dl
HT : 2.n0 A0 4 O [ 0,74 (] =N
1 2.0n 0,70 143 (=] KO 0,67 DK/ =.9),
I ann 2.0 L] (9] (B 1.5 I'Jh“, K
Hb : AL .40 14 QK | | 1.5 o (8 o8
3 a.nn 0,1 12 QK | B | (1L NGk K
1 ann £} e QR KD I1Ill\ (1 OH
WOk : 1,00 0.7 27 IR Kl "'1,}]-\ (1.8 OH,
i 200 .34 (0¥, (] B ) a.p4 (51 ]
L 1500 .01 725 [8];1 KR ) .f_tﬂ IR [ .8
PLA ; A.00 4,80 241 oK | oM\ 4.8 oK_| KD
3 .00 230 1 =N 245 Ok KD

Argumentaire de 13 conciusion : resuitats saStAEaNts (DOMESs ToUTREEUrS

g

VARIABILITE TEURE
Apphicable [ ] o applicabls [
Oparatedr evalus 1 Es5a 5 she —resulas de i3 varaplie

DpArateus evalue 2

Argumentaire de 13 conclushon @ cettem B8t aborde sous forme d'essals comparatife 2nie operateurs dan: 13
vartfication des Tommules manuslies fol sous-processus 2).

> JUSTESSE {4 partir des CI@ externalisas)

- O Applicable [] ; non applicabls muaﬂnm@

Moyanne
\ Cibla | Biae (%) Blals (%)
Echantiiicns Valaure | oroups | iroups ﬂm" i moysnne “:“"? Conciusion®
o Labo | gg pairs} | e pakrs tochmiquus) | 2902ral8 mits
Echantiong
I3 niveay) 1
Echantiion
Cimuean 2

Argumeniaine de 13 conciusion : absence oo CIG extemaliss

EXACTITUDE {2 parfir des contriles sxternes ponctusks - EEQICHG)
Coniriles quantitatifs [ ; Contrbles quaktatifs []

Clble Cloka Blaks (%} Biade %4 I
Echantilions ml:l {groups {toutes { groups de touts m“mr'f’" Conclugion”
o8 pakrs) | technlguss) pairs technlgs

GR 1.6 3,5 a7 2, B5% 2.7% 5% Confoeme
EH 11,4 11,2 11.6 1,8% -1,7% 10% Confoeme
Pt 450 435 4£40 3,4% =22 10% Conforme

Argumenialre de '3 conclusion ; résullats satisfaisants (2s echanblions 1estes comespondent aux résufials oe
FEEG 20180201}

5H FORM 43 rev 01 — 15 awril 20143 Page T sur 23

SH GTA 04 —rév. 01 Page 82 sur 191



& Guide de vérification/validation des méthodes en Biologie Médicale

dofrog

%

Fiche type de vérification (portée A) / validation
(portee B) d’'une méthode de biologie médicale

SENSIBILITE st SPECIFICITE ANALYTIHIUE
{stude axparimentals Indispansabis an portés B)
(&twde sxpsrimentals possibls &l pertinents an portés &)
Applicabls [=] ; non appiicabls (& justifer] [

Vrals posiiifa I
Faux positife

Vrals negatifs
Faux negatifs

Argumeniaine de 3 congiusion © G flches iechniques foumissews

IMCERTITUDE DE MESURE [niveaux, cholx du mode de cakcul, Interprétation) :
Mathodologle choelels | analyse des risques [abesnce dinterférsnce rasidusile) [ ; calcot E

Eﬂaﬂmw
Incarflifudes calcultas
Mode de calcul [of. 3H GTA 14) - EEQ + ClQ
=8 56 % FHN 9.3 % Hb 2,88 %
3 =5 1,BE% | PNE ek HE 28,9 %
GuantiMeation de I'ncerttuds ; . i
il 57T% PMEBE N WEM 48%
Mo HE %% TCMH | 27 %
Ly 21% CCMH | TE%

Argumentalre de |3 concliesion (Impact sur [@ zons déckiomnels 7  palmuls/S=ciues BUr UNe salis valeur d'EEQ
3 sulvTeE 3L loNg COUTS aver ies resLitats o2 C10 exlemallse (mise B macs prochalne). Résulals pour 13 famule
sanguine pey pestinents (3 confrontar A Tévalation des resuitals dela fommuie manueiie),

LIMITE DE DETECTION {étuds expérimantale Indiapenaabls en portés B)
|etuds experimantiia poasible & pertinents an portés A)
AppicabiaL): non sppicable L]

Limite de detechon - N [ LT Trouves ou reference DIIographique

SH GTA 04 —rév. 01 Page 83 sur 191

Argumentaire de 13 Concilsion

COMPARAISON DE METHODES *
Applicabis [] : non applicabls {8 justifier) []

N~ Paramétrs : GB
Donnses mmt-ugmqﬂuquu {lournissaurs, Impedancameine awomatises
publizations.. ] : Methooes identiques ef conceplion Identigue des
deux apparelis en mirin. A priofl pas e diférsnces.
Mithodes comparsas - méthods précedents, auire
methode wiilase dans s laboratolrs, apparelis en AppAreis en molr ; 120 0X et 120 07
milrodr ou back-up, EEMD, ..
Hombre de Mesures - 41
Intervalls de comparalaon adaptéde 4 I'étendus des Rl 03,32 — mad - 15,60
migsures du kEboratoirs -
Methods O'sxploftation des résultats : Droite des modndres cames
Equaticn de 3 drodts de régressbon . ¥ = 10ix—0a3
Exploltation des résuliats de comparatson 1 dewlant dans ies valeurs hautes [pas Fimpact
{dtagramms de Gifférences. coNCordance clrique)
catégorialls] :
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Fiche type de vérification (portée A) / validation
(portée B) d’'une méthode de biologie médicale

SH GTA 04 —

ppreere ra v S i enan Pali = 00w AL
" mE
i = =
W =
é!’ iy ="
=
0E T -
"
i
iw i
[T RPI.

= i ‘—1'—|.rt*-l - A\
SR LI \
J. am &
' Mo
Tabésur dsponibes au laboratoire
COMPARAISON DE METHODES V
Apphicabla (£ : non applicabls mjynﬂ&;
Paramétrs GQ\\@

Donndes mmmgra.piﬁquaa {Fournkssaurs,
publications,.. ) :

Methodes idenbiques et conception identique des
¥ apparzils en minoir. & prior pas e différences.

deu

Methodes compareas - Mathods precedsnts, auie
mithode utllede dans lo laboratolre, apparsiéen.
milrolr ou back-up, EBMD, ..

impedancameins ulomailses

Apparells en mivolr © 120 DX et 120 DY

Hombre de meauras -

40

imtarvalie de comparatson adaptde A4 akendus daa
meEures du kaborabodrs -

Min 3,18 —max : 5,60

Methods d'seploftation des resulbsts ©

Oroiie des MENDNes Camds

Eguation de |3 droits de régresslon’”

¥ =098x+ 002

Exploltation des résuliate de comparatson
[diagramrms da ETarsnees) concordance
categorialis) :

Tabésur dsponibie au 3boratnire

SH FORM 43 rev 01 — 13 avril 2013

rév. 01

2 destants dans les valeurs moyennes (pas
Fimpact clinigque)

u
= - -
» w b
y g v ~gimr

" " b E
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Fiche type de vérification (portée A) / validation
(portée B) d’'une méthode de biologie médicale

COMPARAISON DE METHODES *
Applicabis 5] : non applicabls {a justifier) [ ]

Parametre : PLT

Cionnées bibl ugs [fournisseurs,
mm-ll-:aﬂ-ma.?ﬁmq |

Impédancameina awomatisés
Methoges idenfiquees ef conceplion Idantigue des
dEi appanelis en mirin. A prior pas @2 diférences.

Msthodes comparsas - mathods précedents, auire
méthods utilase dans is laboratolre, apparslis sn
milnr ou back-up, ESMDO, ...

Apparells en mirolr © 120 DX et 120 0Y

Nomibre deé meaures -

43

Intarvalls de comparalaon adapiée 4 'étendis dea
migEures du BEboraboine -

Min - 135 — max : S0E

Methods 0'sxploftation des résultats :

Droite des MNNOaE Capnes

Equation de la drodts de régreasion :

¥ = 0,98% + 5,58

categorialis) :

Explolfation des résulials de comparataon Absance ge dégdand
{dl-ag:amma de differencess, concondance 77 NS bisk tnisim
A - . J.? N2
Ir < .=-'llh‘ :: - :
1 J 7 re
[ e =— i k
N -
\ N = m m - D
! e ¥ .l.l L 3
R A e
f - s B

Tabieur @sponiohe au faborfgre

O

COMPARAISON DE METHODES
Appiicabta [£] ; non apphicabls (& justiner [

Paramatra | HB

Données BiblFographiques (fourntassurs,
publicaticns, ..} :

Specirophoiomeins aunmatises
Medhodes kentiqises et concepion Identigue des
dewx apparefis en mirir. A prior pas de difSrences.

Mathodss comparsas - mathode precedente, aufre
méthods utiiase dans ks laboratolrs, apparslis en
mirolr ou back-up, EBMDO, ...

Apparells-en mirolr © 120 0X et 120 OY

Nombre de megUnas -

43

Intarvalle de comparalaon adaptée & Iéiendus des
mgaures du laborabodrs -

Min D 10,3 —max 16,8

Methode o'sxploitation des resuftats |

Drpite des MMNONas CAMas

catégoraiia) -

Equation de |s drodts de régresshon : ¥ =102—-023
Exploltation des resuliats de comparataon 1 daviant dans les valewrs moyennes (pas dimpast
[dlagramms da dMerences, CONCOTGancs cinkque]
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Fiche type de veérification (portée A) / validation
z (portée B) d’'une méthode de biologie médicale

|3
i l :I'- -ﬁ' e —
Em i _._hn. : -
[ 5 LAk,
LI
v
f ] == : FoomE om I-T -'1‘\(—
. N X
P eV '
Tabieur eponibée au [Bboratoire
COMPARAISON DE METHOD! \\

“ppiicanie [E]  non appiicadls (3
Paramaétrs - |-rr\\\/‘9

Donndes bibllographiques (fournlsssurs, Meihogas denfiques 2t conceplon identigus des
| publications,...} deux apparelis en mingr. A priod pas de diférences.
Mathodss comparéss - méthods précédents, aulrs
misthods uilleds dans s laboratolre, apparelis en Apparells en minok 120 0X et 120 DY
milroir ou back-up, EGMD, ...
Hombrs e meaurss 40
Intarvalle de mpa:ral:aun adaptae aalandue daa Mir : 31,2 — max ;49,8
migsures du Eborateire
Mathods ﬂ"&xplu:rrtaﬁ-:-n l:I-EIB reauiists ; Cirpdte des moindres camas
Equation de Ia roils de régression. ¥ = 0,59% — 0,56
Exploltation des résuliats de comparalaon 1 ddviant dans les valewrs mayennes (pas dimpact
[dlagramms de différences, concordance climique]
catégorais) © I =
]
" . G !
. = L
¥ N [ 3
i 5
g
— e
R
* el | [ ] i il = . -
F. :
Woprma

Tatieur Seponibie a0 Eboraioie I
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Fiche type de vérification (portée A) / validation
(portée B) d’'une méthode de biologie médicale

COMPARAISON DE METHODES -
Apphcabis [] ; non apphicabla {a justiner) [

Parameétre - VGM

Données blblographlques [foumisasurs, Caicul awomatise
publicatiena... ) : Metnodes identiques f coneeption loenilgue des
dew appareils &n miric. A priod pas ge diférences.
Méthodes comparsas - méthods précédents, autre
methods utlilaés dans ks laboraiolra, apparslls en Apparells en mémir : 120 DX et 120 DY
mirafr ou ack-up, EEMD, ...
Hombrs s masures - 40
Intarvaile de comparalson adapbés & I"&tendes oas Min 74 —max - 107
mieglres du laboratolns
Methods d sxploliation des resuliats | Droite 086 MonETas CAes
Equation de Fa drodte e régrasakon - ¥ o= 0,935+ 578
Explodtalion des reaultals de comparalson 1 d&ylant dans les valews Mayennes (pas dimpact
{®agramme de différances. concordancs ciniguel
categorialia) | IS\ w7/ 4n | - e < 7w
sl
& -
] B <
8 —
q - "F"'F"-—"ﬂi___\_-_
NN L - [
| :.L\
(R}
L L . S
" in i _b—r-_
-! R — B i— s 10 1 13
2.
-

Tabesur fEponitie au BboRNE

W COMPARAISON DE METHODES -
f,h\,__ Apphicabie [F] : non applicabls {a justitier) [ ]
/@g& Paramgtrs ;. Ly
Donnéss Bbilographiques [fournizseurs, Oiffraction Lazer fSpechophoiometrie
publications,. ] Meihodes [denfquees et concepion ldentigue des
dedlx apparsils en minok. A priod pas o diférences.
Methodes comparsss - mathods precedants, aufre
‘méthods utilsds dans le laboratolrs, apparslis en Apparelis en miFoir © 120 0X et 120 OY
milrgd ou back-up, EEBMO. ...
Hombre de mesuras - 40
Intarvaile de comparalzon adapide 2 Métendua das Min - 1.2 —max : 5,33
mgsures du kBboratolrs -
Methods d'sxplofiation des resuliats Ciroita des Moindres camas
Eguaﬂnn de 13 drodts de régressbon ¥ o= 1132303
Explolfation des rézuliate de comparalson 1 0&4lant 0ans les valews maoyennes (pas dimpact
[diagramme da @ifférences. concontance cinique)
catégortalia) :
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Fiche type de vérification (portée A) / validation
(portée B) d’'une méthode de biologie médicale

i 01
a1

[: - At R
£ e \
H — ) Y

- o) > =]

EiE
el = = ~e——— —
i i . TOUN '\ X8,
Ko
Tabkaur dsponibie au Bboralnire
COMPARAISON DE METHODES V

Applﬁhlam;nunappmmmjl 15

Paramstra m\i\\//é

Données kbl ues (fournisseurs,
pmﬂlcaﬁmta.?.‘]m:mq L

et apparnells en mimir. & priod go differences.

mirclr ou back-up, EBMO, ...

Methodes comparsss - méthods precedants, aofre
meathods uiiless dans Ie laboratolrs, apparsiisen

Diffraction Laser [ Spectophoiomatrie
Methodes idenfiques =t conception identigue des

Apparelis en miFolr © 120 0X et 120 OY

Nembrs ds Mesunas -

47

migaurnes du BEborabodre -

Intervalle de comparalson adaptes ai’mm:m diag

Min - 0,21 —max : 0,99

Mathode O explolabion 068 BEUlEe.

Cirpite des modndves camas

Equation de |3 drofts de regrassabon

¥=081x+0

Exploltation des rézuliats de comparalzon
(dlagrammea de Giferentes, Boncontancs

categoriaila) ©

1 g@vlant dans k2e valeuwrs Dasses {pas d'impact
ciinigue)

UL et

Tabbaur disponibie au laborainire
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Fiche type de vérification (portée A) / validation
g (portée B) d’'une méthode de biologie médicale

COMPARAISON DE METHODES *
Apphcabia [5] ; non applicabls (& justinier) [
Paramgtra | Weut

Donnéss bibllcgraphiques (fourmisseurs, Difraction Laser [ Spacimophoiometrie
publicaticns,. ) Methodes [dentiquess et conceplion Isentigue des
deux apparsiis en minir. A priorl pas de diférsnces.

Methodes comparses - méthods précedents, autrs

mgthode utlflass dane I8 laboratolra, E:I]'I]'-Erﬂlﬁ =11 .Al:lparE"E an mimnl - 120 DX &t 130 Y
milrolr ou back-up, EBMD, ...

Homibre da Mesurss - 4

Intervails de comparalaon 0apTes & Ielen0us 058 Win - 1.5 — max - 12,32

misEUres du laborabodre

Mathods d'B‘IplﬂﬂﬂuDﬁ dea réeuitats Diroite des MondrasCImes

Equation 0s 13 drolts de regrassion - ¥ = 1.03x — 053

Expinitalion Osa résuliate de comparaEon T O&vianis dans |65 valedrs HELBSE [pas dimpact
1dfﬂﬂ[ﬁmmﬂ 0a differences, concordance cArigue(

catégorialia) : = L e kR

§ B N
& - T
S :
N
) dimyn
=
o P e— L
= —
Y e~ |
| o= = |
3w |
o |
Tabézur dsponitie au ABaraME I
W COMPARAISON DE METHODES ;
A@a applicanis [&] ; non appilcabia {4 justifisr) []
<
/% Paraméire - Eos
Dnnges bibllographiques [fournksseurs, Diffraction Laser / Spectrophotometrie
pubdlcations,...] : Meihooes idenbiques et conception lgentigue des
deux apparsiis en miner. A priod pas de diférences.
Mathodes comparsss - méthods précédants, autre
msthods utiflade dans s laboratolre, apparels sn Apparells en minok @ 120 DX et 120 DY
mirodr oo back-up, EBMD, ...
Hombre & mesUTas - 40
Intarvalle de comparataon adaptés 4 I'étenduse dos Min - 0,02 — max ;1,42
mgsures du boratolre -
Methods d'sxploftation des résultats : Droite des moindTes CAmMes
Equation de |a drodbs de ragressbon ¥ = 0,90x + 0,05
Exploiiation des rézuliate de comparalaon 1 deviant dans les valews basses (pas dimpact
(dtagramms de diferences, concordance ciinique)
catsgoriais) ©
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Fiche type de verification (portée A) / validation
(portée B) d’'une méthode de biologie médicale

B LI
it Waie
: .
| | R —
. " — ——
'
i
B
T
=
- 2\
. .‘ - \
| T m, ok
1 H— —
©
e\

Tabieur Esponibée au Bborainéire

COMPARAISON DE METHODES }KI%
me:mwmm@n

Paramétrs : ﬂﬂﬁ)\;é

Oonnésa bibllographiques [fournisseurs, cllon Laser | Spectrophoiometrie
publications, ...} : Wieihodes kentiques et conception ldeniigue des
deux apparsiis en mimir. & priof pas o2 diferences.
Methodss comparsss - méthode précadents, autre ;
migthode uilftase dans ba laboratolrs, apparshis sn Apparells en mink © 120 0X et 120 OF
mirofr ou back-up, EGMD, ..
Hombre ds MesuTss ]
Intarvalle de comparataon adaptée A7 efendus dea Win - 0,01 - max ;0,14
migsures du taboratolns - .
Methods O explolabon des resultats Diroit2 des Moinores Cames
Equation de |a droita de regressio - ¥ = -0,05% + 0,06 - nombee 02 basophiles top T2biE,
caicul non perinent
Exploltation des Iagc_uﬁh de comparaigon 1 géviant dans les valews moyennes (pas dimpact
{diagrammeé ds GifSrentes, concordancs ciinlgue|
catégoriatie) : ' . it
i -a— |
: P e =
o — o |
T mca e a .
1 L] 1
" d
B & - ®
1 1 ; L - —
) T s E L] i - K
]

Tabheur Esponibie au laboratoire

Argumentaine @2 |a conciesion | |3 coméation enfre les deux automates en minolr 251 satisTaisante €f pemmat de
P3s5ET 02 mankere alfainire |66 paiems SUN 86 deul apparsis. L3 comparabiitg fes résulials dewra eime warifiée
penomigqueament
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%

Fiche type de vérification (portée A) / validation
(portée B) d'une méthode de biologie médicale

ETENDUE DE MESURE {#fuds sxperimentsls Indlepensable en pories B)
{gtude sxparimentale possibie sl pertingnis en poriés & pour :
troponine, micro albumine, plaqueties, PSA. TSH, ..

Limite de datection :

Applicable [£] ; non applicabls {3 justifier) [

Limite de quantification :

Limite supérisura da linsarité

Argumeniaire de la conchesion ; of. fiches bechnigess fournssewr

{etwde axpsrimentale possible 8l pertinente en portés A pour ; Hémolyse, turobdits, biitrublRs,
madicaments, ... - & prendre en compts dans ee facteurs de wariabllté - & evalusr l»f’nim-a.ﬂm

\\_~/

INTERFEREMCES {8tude sxparimentale Indispensabls en portés B) \\/ T

Applicabls [] ; mon apphicabls (3 justifar) ] P \\

Argumenialre de 3 conslusion ; of. fiches achniqess fournissewr

CONTAMINATION (studs sxpérimentals rmwmhgajn portes )
jatude sxpérimantale possible sl partinents sn portée A Dour |68 paramaires senaibles)
Applicabis [] ; non -pﬂmmu@ma =

infer échanilion pour les parametres senaibies (par |
sxampls A HBS, BHCE, ..} - &

Inter réactf ol nécessalre |par axemple - LOH et
ALAT, chodestérol st phosphate, lpase at
iriglycenides, ..}

Argumentaire de 3 congliesion ; of. fiches [echniqussdournisseir

}&/SE &l STABILITE des REACTIFS
& Indiapengabla an portés B
[atuds Hl]irlmul{lﬂﬂml}lﬂ =l partinenis en porigs A pour les nmlru senaibies)

Paraméires aanum#a-a mtﬁa (&, pH, position sur un
gupport, .

\\ <=\ Appiicable [] ; non applicabls (8 juetifiar) (€

-}

Stabiite oas\réaciife aprés ouweriure, smbangusas, ..

Argumemidire) de-l3 conglusion ; of. fiches echniguss 1I:l.l”'lE-E-E"h"

>

\lﬂTEﬂ‘l".ﬂ.LLEI s REFERENMCE slfou valsurs ssulte sn fonctlon des donnéss demographigues [$fuds

gxparimenials indispenzeabls 8n poriés B)
Appiicants [F] ; non applicabls [
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L Fiche type de vérification (portée A) / validation

(portée B) d'une méthode de biologie médicale

A narmales C I'enfa
Numération globulaire et parametres erythrocytaies
[TGRTN | Hb gl Hit (%) VG (fl) Leuco, (G} | Pag. (&)
1eresemaine | 50360 |[1458 225 44 a 58 100a 1240 100a300 | 150 a460 |
B)Aimols | JBA45 1004180 35a44 B5806 | G0A180 | 1504400 |
Imols 3ana| 36453 (1058135 35a4 70486 602150 | 1504400 |
| 346ans [ 41453 |1053135] 38344 | 73389 | 504130 | 1502400 |
Ga15ans 40454 [115a148| 3Ta4s TTam E0&11.0 150 & 400
Formiule |ﬂl.|r|'.‘ﬂl:j"tﬂh'! ©\
| PNN G/} | PNE (&) | PNB [G/I} [Lympho. (G1)] Mona, (GA) |
|1mmm_auﬁ:ﬁ:u 022085 | OJaoes | 208110 | O4add
Bladmois | 15AaES DZaizs | aaaba 20110 Dﬂ-!-ﬁ'l.k\
ImoisA3Ana| 15465 |0D5A07 | ODA02 | 40ai03 | O.0a
JaGans | 15ABS |0D2&065] D0&02 ZOoaago
_Eai5ans 18480 | UDa0E | DDaDz2 15465

Raferances -

@%ﬂ

Lecioe Crmiyne e L Teningmaisse | v
B I.-IU'.A.'EA.“IE'.- & BTN

(Al
Tahbenm 24, Vol de réference défanes pur v e popmBatson de phis de 15 as (5 fans
":.':l;llu:l Fl—I'I
Heaogluline gLy =13 @ La. I'I'I-It' I"I
C.inhales ranges {1657 1 1544 400,15 LIS
- LA B 4 [HLE, el
WG N §T-0B
CONTH %) e His-3E &
Lrmurvies (14747} | 4 (00- 0564
== Hjj (R T T ERI L TSET ]
Senfraphiles (10010 IE k4 | @ikt HH)
048 1700 00
= & 1Mkt T 1 T O
v « 15 EHE IR 120
=15 2010
{1 = I% | 1435 HHI
- 13 180450 LSRN
AR (1L = i & LT AR TS A0

“Argumeniaire g8 @ concluskon | Ies valeuwrs ChOessUS SonT relenuss comme valews seulls @inlemreaton, et
\/ tegrées au SIL pour apparalite sur les comphes rendus & partir du 160402010,

_ _ DECLARATION d' APTITUDE _
Conciusion - apres confrontation des criteres de performance obtenus avec les limites d'acceptabilite

refenues par le laboratoire, ke responsabée technique conclut 3 une aotitude de la methode danalyse
utilisée 3 partr du 18/04/2010.

Autorises par - Or JPA Responsable Technigue Hematologis
Signature
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Fiche type de vérification (portée A) / validation
(portée B) d’'une méthode de biologie médicale

SOUS-PROCESSUS 2 - examen microscopique de froftis colores au MGG
Portée A [F ; Portéee B [] (a justifier)
DESCRIFTION DE LA METHODE
Znalyta ! Mesurands - igenincation ef compiage ralail popuiation isucocyiares
Principa ds la Méthods Lechore au microscope aprés cokoration MGE
Type d'échantliion primalrs Sang tolal EDTA K3
Type O& reciplent, agdiits . EDTA K
Pretraftemant de I'echantifion - Homogensksaion
aiomate pu par relowmements lents 2 mrses)
Unitas - = Fractions relanves
Foamuis an Par rappodt & [3nwneration
i automatisee
Critares n'mmmm' £ Waleurs sedlls HAS {cf. dosslarNPER \GuaniatT,
Marguage CE [DuliNon] : O {réachT e coloration |
Codage C.N.Q. [3'H exists] : HA
Equipament (Instrument, analyseur, ete.) - Microscope ES S0, lames 8 veres, kechure manuslie
Reférance du reactlf : MGG Prolgoo ntlat M2 5TEA
Materiau d'etalonnage [raférances) NA
Typa défaionnapgs, nombre de nivesux &t A
valeurs : =
MISE EN (EUVRE
Dpérateur(a) qualiMale] ol reconnu(s) C.F. -F.0.-A.T.-JP. A -B.B.-PH.C—JP_G.
compatentis) ayant raallzs la formations extsrnes diverses of. dossler persarmel}
variflcationivalidgation ds méthode - 5.3, —F. T.—P_H.- FH. .- JP. K. {formatian Inkamaj
Procédure da valldationimods sparatolra PG.. .wl2 Procedgure de validalion des maéthodes
NS vD1 régisation des essals oo validation
Procédurs de gestion de [a portesfexible | 23, wi3 Procédure de gssiion de 13 posiée flewnle
Période d atude : Ayl mal 2010 (=sts sur se + reprise résuials EEQ
ani.)
Date de 17 ublERaton ) 16/04/10

L]
Imckgquer a3 yakeuns g refkrence 5l dfMerentes &n fonclion de MasnScosguisnt Tenir compie du sexe, Sge
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Fiche type de vérification (portée A) / validation
(portée B) d'une méthode de biologie médicale

MAITRISE DES RISQUES
WMoyena de manries (formation du
Echalls }J:m;rrlrm ﬂf;ﬁn axuaﬂnh anfiala,
ux d'asaal, .. uman
5M Point= crifiquss gamm? Elsmants 4 maltiser I . Sl
anreqglztremant, ...} avec lsa
raferences du SMG du BBboratolre
Igantitovigliance 4 Vverfication sysiamatiqgue WO, vD3 Accuedl d'umn dossier SIL
[accusl, prakvement, NS w02 Verfication praseripan.
Décilagistes) ENR...VO3 Critéres a récepsof’
{of maln oasuvre)
Fosmation du persoans
Preparatontinfomation 2 Informnation des patienis et M. vDS Instruciopsde prés&vement
du paten prelsyeirs Memanto du préevedry 1
EHA.... ¢ DIEEEZNOUS 3
= Type de conbEnanis 3 Formation des prekvelrs MO, vD5 Bisinocors oe pressvement
Anticoaguiant non Memantddupreleveur vt
5 oreconise ,
' Mature &1 voiume oo 3 Coninde a reception SHRZV03 CAlEres 3 recepion
b | réchantiion ?-'Gl..."ﬂ'lE Gesion des NG
¥ Ciélal et fempérature 2 Gestion préfeveurs exiemes
' avant rafiement Geslion de |3 logistigue ;g ---;:%E‘JEL{EEE* Intersites
a anaiyique jeioutts, encenies) 7 e o
3 Inieférences - Eang 4 Foamation des peyeELss
co3quie gu callbot Comriie 3 reception
CondiEons os 2 Marologissstivides DX... a D¥.... Fiches réactis
conservation ges ENcainmsE ENR.. vD8 Releve de T" guotidien
achantlions {t°, ..} Enregisrement des temperatures
Condiions g 3
ConESrvation 1
d'utilsaton des réacids
[ |
] Exloences 7 Bon eat ou MICIESCopE DX....¥05 Manuel o uilsation du
] emirnnementales microscope ES 500
= pour = matedel Maniznances annuslies
Sureelllance deg 3 EEQ + CHQ EEQ & campagnes par an
denves
Comparabiite Inter-lecieun: | Analyse ges discordancas Inlerecteurs
] £l versus automats pour les | =t des discomdances sur ks EEQ
B a laMes nommaies »
c IDFRTnAGHE 4 Faramelrage du middiedwane | Dossler paraméirage middelware
5. Empbanues Verfization regies Dossier verfcation middiciaare
(EsEmeirags, Dossler g |euwr d'es5a middielwars
£ Btalonnage,
i conredons, archivage Venfication saksies CEQ trakées comme patlents
\ des donndes) mianu2lies par autrs Reprse manuellss quotidannes
i operatewr Salsie el valldation resuiats par deux
: opéraieurs diTeranis
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Fiche type de vérification (portée A) / validation
(portee B) d’'une méthode de biologie médicale

%

MAITRISE DES RISGUES
Moyena de malries [formation du
Echelis J|J,;arm:vrlrral ?m"rl;?anﬁn “mh aniala,
ux d'assal, .. uman
5M Poinis critiques :amm? Elsmants 4 maltiser I . Snaltion.
anreglstramant, ...} avet les
rafarences du SMGQ du Baboratolre
Consensaion st > Matologle des encalnigs e | OX... 3 DX.... Fiches réaciis
conoitians d'ubllsation siockage (cariographie et ENF...vD3 Releve de T° quotklien
SUl 0E5 lEMpEratuTes) Enregisrement des empdratres
£ Absence de Sepdis oo de EMFR... vI2 Enregistremenfdes
B oristagdilsation des commEAE Filtrations heodmadalyes
£ Fitiration réactifs avant
- Itiksalion (heddomadaing |
£ Accapiaton a 2 Gestlon des stocks PG W6 Gagiardag Slncks
p= réceptian Ses reactis,
= geston des stocks
Limites de 13 methade 2 Comparnatifs Interecieurs D \F0%. ... Plches reactts
{detection, SoumisEEir
quanification, Ineartbe, D, /w02 Manieei d'utisation du
Interferences, .| Poumisseur
g Causes Tincertiude 2 Mauvas ealemsant ZENR.....¥03 comparalzons Interieciews
de mesLEe Mauvaise coloratioe Farmation du personnel effecieur
E Varabate nierecheurs Dosslers g2 formaions
2-FMC par oodratewr
Competence & 4 Formabon€t sénfication des | PG.._.v01 procédure de Tomation
=| malriien de CoOMpetEnces dir personnel ENR.. w05 grilie de compeétences et
- E COMmpeience U ’ natlittation techniclens 3 13 lecture des
personnel ames
i B Dosslers &2 farmatiars
EBL 2-FMC par opératewr
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Fiche type de vérification (portée A) / validation
(portée B) d'une méthode de biologie médicale

EVALUATION DES PERFORMANCES DE LA METHODE

Preciser le type ot référence d'echant@ion (échantillon conirdle, pool de serum, ... : sang total

— CV (%) ratenu
Echantiions | de vateurs | Moyenns Et.;‘;’:' SV %) | pn Hh;:ﬂ;w @m’

REPETAEILITE
Applicable [ ; non appllcabls (4 justmer) (]

N}

\Walr tableau G-dess0us

Walgurs ncrapiobles -I?[' [ _-IH'«!'F
AMELYTE Frammisssur Ré&sutats Tests | Crasnas ralamias | Réasutings Tashd Y rearss retanis

Ch, T Foumn <4y Eram
HE =] 1,14 LK e oK
0 TH 2 (18 1] K \ 4,18 K
HT 1.4 ' 1,18 %0 A\ DY ngs ik
Hh 2 | it 55 (i © 05 i
Wiiak] 1.4 0,54 ok 086 (W]
PLA 54 1.9 NgIK 5,70 ik
L narpahio 54 158 Q1K o4 40 [
[Mong 10,0 | i B LIk 12,70 [
Meutn 3.0 ELN oK, 7.04 K
Eosine 20,0 | LN K, 11 50 (a]
Hasa 00 Al A0 oK 1240 LK

Argumentaire de 13 conclusion | rReuitats Ealistalsants (n=30) pour |a malonie des parametres. Les deux résutats
= FUX Critbres Wacceptablits nopf\pas HE significatvite cinigue, ef k3 Noeiie Intermediaine est confoeme aux
exwigences foumisseur,

ﬁm o CV (%) rafenu
Ecart- CV %) par le £
Echant] leurs | Moyeans | G0 | VIR umisssur | laboratoire jer, | Conciusion

KO

FIDELITE INTERMEDMAIRE
\ Applicable [ ; non applicable fa justimar) ]
SN

Vair LBEEH'J Ci-Hdess0Us

* zocieses zavantes, publcations (370, SEHT, RICOD, QUALAS, CLIA ) Frécser @ réference ubiisés,
L]
CoomTomTisimon ComrTTS
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Fiche type de vérification (portée A) / validation

(portée B) d’'une méthode de biologie médicale

Walaurs acoeplabl 120 0% [ 12 0F
ANSLYTE hivean® [Founsess | Rioos | Sésulnls Tests | Crivses elenus | Basulats Tesls (Criges e
S R _Exi et P [Rie) PO, |
b | aoo .2 Kl o 8, A BLE 8 P L2 e - 5 E
B __Z AHE- E e || | AL L | L o
i 3,00 ok | ox | 1,58 oK | oK
1 a.on oK. | ok | 1.0 (=1 [0
GF: 2 2,00 oK: | o | 02t (=14 Ol
El 2 00 of | o | 170 ok | ko
1 1,00 ] ok | ok | 0,53 o | ol
HT : 200 1,40 4 0K K 0,74 O J A
} 2,00 0,70 1,47 ok | ko | 067 oy \ o)
| a0 210 190 K [ .58 A T
Hb z 410 140 114 ik el A BN
3 a.0n 070 A4z ok | Ko e N\ Nek: | ko
L .00 £.00 T:v) oK | kD p N ok | ok
VIO > 1.0 0.70 Fii ok | ke | ok ok | oK
i 2.00 0,30 107 oKk | ko X ok | ko
L 15.00 A1 T2 ok | &P . Ban Ok | oK
PLA 2 A.0n 4,30 241 oK o K .00 ok | KD
| 3 5,01 230 =1 ? 245 (.4 K
Argumentalre de 13 conclision © résEtats satisfalsants (bomes 1'|:|
QA
VARIABILITE TELURS
Appicabie [ bl [
« fuaiesss » inte [ Le lames normales en aveugle par chague OperalEur versus
Oparateur Z=13 mate.
gvalug 1 4
ChpirATBLT Z=- 08 res dinferpretation pourag TE:
avalus 2 Zsoore vE auiomate infgrsur 3 121 pour chaque opSrateur |[moyenns

BUr 10 lames I'rD!Tﬂi'EE-]

Crteres Finfemretaton pour & meéthode maniele -
CV de Varabilse infer IECieurs sur i26 10 lames

< 30% polr PN et Ly

< 50% pour Mono

MA DOUF =5 JUTes IVpes celilakes

Leclure de f@mese EEQ [ou Intemes) pathologlgues  paur

reconnaissance des types celluaines anommaux st cEs o2 =-FMC
rEVUE 2N @valgle par chaque opdratedr;

Criteres @interpretation pour kes Operateurs -
REcOnnalssance oos types cellaires vs resullats OEEQUe-FMC
freconnu : OK { NOK)

Reformation & élémanis non reconnus, oU Econnus g&Ens un malvals

Rech. fypes callulairss

type celluiale
m:m; EE Reconnalssance 066 « SIgNE6 35500086 » EUT |2 fotts {pas de critere
Ope bioqUant)

SH GTA 04 —rév. 01

Argumeniaire de [a conclusion ; les 12 ppéralewss prévus saisfont aux criterss de l2ciure de lame.

La vanatilite stalistque sfecuee 3 Malds des lames normales en inter-lzcti=urs 21 versus automats monire une
Donne homogénefie des lecieurs concemant ke calivles nomaies (Z-5cores et OV calkules). Ces Indicateurs ne
sont considents peninents que pour les PHM, Ly, =t Mo, les gutres types celllaines étant en propostion Tog
faibles dans les frollis RoMMaan.

Les lecieurs de frodls en mathode manualie sont vafdes &1 attorses 3 effeciser les frofds de conirdie 2n cas
d'aglarmes aulpemates (cf. dossiers personnels 81 matncs de compaEnce)

SH FORM 43 rev 01 — 13 avril 213
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Fiche type de vérification (portée A) / validation
2 (portée B) d'une méthode de biologie médicale

Exemple de fchisr de mésufials par opétatelr chdessous [i2s aures Ehiews som @sponibiss au platsau
iechnigue dans k2 réparone CATWamENHemaint du PC n® QUA_PTA_D2)

2 b o i b Optraisor f
unfos Lame Calcul prhooﬂes Monocytes P Netﬂphlle P_Eosinophile P_Basophile B\zﬂ;tes
lue Résultats individuel 20 5 71 3 1 0
Nb lecteurs - Valeur Attendue 26 6 66 2 0 0
29 Moyenne du Groupe 27,31 5,41 65,31 1,69 0,21 0,07
Tame N° Ecar Type D.60 3.16 .27 T.26 0.41 0.37
5020001 Z score V. Attendue 107 10,32 0,30 0,80 2,43 0,00
Z-score Grot&)e -1,31 0,13 091 1,04 1 9_2 0,19
lue Resultats individuel 25 8 66 1 1 0
ND lecteurs - Valeur Attendue 20 10 70 1 0 0
28 Moyenne du Groupe 21,68 8,39 69,07 0,46 0,18 0,00
Tame N° cart Type 350 3,22 735 0.51 0,30 0,00
A04-0902 Z-score V. Attendue 1,57 -0,56 -0,87 0,39 2,31 #DIy/Or
Z-score Groupe 0,95 -0,12 -0,71 1,05 2,11 #DIVIOI
lue Résultats individuel 35,00 6,00 53,00 6,00 0,00 0,00
Nb lecteurs : Valeur Attendue 31,90 7,80 53,80 5,30 1,20 0,00
24 Moyenne du Groupe 37,21 4,75 52,50 5,38 0,13 0,00
Lame N° cart Type 4,09 2,59 4,52 3,13 0,34 0,00
B02-0903 Z-score V. Attendue 0,76 -0,69 -0,18 0,22 23,55 #DIVIO!
Z-score Groupe -0,54 0,48 0,11 0,20 \0,37 #DIVIO!
lue Résultats individuel 14,00 8,00 76,00 2,00 0,00 0,00
Nb lecteurs Valeur Attendue 15,10 8,20 73,20 3,00 0,50 0,00
23 Moyenne du Groupe 18,57 8,61 69,52 252 0,70 0,00
Tame N° Ecart Type 5.05 7.68 513 765 0.97 0,00
A04-0904 Z-score V. Attendue -0,22 -0,07 0,55 0,61 0,51 #DIV/0I
Z-score Groupe -0,90 -U&B 1,26 0,32 -0,71 #DIV/0I
lue Résultats individuel 36,00 6,00 57,00 1,00 0,00 0,00
Nb lecteurs Valeur Attendue 28,70 7,00 61,90 2,10 0,30 0,00
25 Moyenne du Groupe 52,28 4,12 30,84, 3,48 0,28 0,00
Tame N° carl Type ERE 7.15 T8 7,96 0,61 0,00
B02-0905 Z-score V. Attendue 0,90 -0,47 0,63 -0,96 -0,49 #DIV/IO!
Z-score Groupe -2,00 0,88 220 1,27 -0,46 #DIV/O!
lue Résultats individuel 35,00 7,00 57,00 1,00 0,00 0,00
Nb lecteurs - Valeur Attendue 29,50 6,90 60,40 2,90 0,30 0,00
20 Moyenne du Groupe 36,75 55 55,20 2,25 0,15 0,10
Tame N° Ecar Type 5,28 200 5.53 148 0,37 0,45
AD4_0006 Z score V. Attendue 0,88 0,04 0,61 128 0,82 0,00
Z-score Grot&)e 0,28 046 0,33 0,84 -0,41 0,22
lue Résultats individuel 29,00 7,00 63,00 1,00 0,00 0,00
Nb lecteurs Valeur Attendue 21,20 9,50 66,70 2,20 0,40 0,00
18 Moyenne du Groupe 29 8D 5,67 63,83 1,83 0,11 0,11
Tame N° car Type 3,35 7.55 6.3 710 0,32 0,47
B02-0907 Z-score V. Allendue. 201 10,88 10,58 1,09 1,24 0,00
Z-score Groupe 0,00 047 -0,13 -0,76 -0,34 -[)24
lue Resultats individuel 14,00 3,00 62,00 7,00 0,00 0,00
Nb lecteurs : Valeur Attendug. 15,00 5,30 77,70 1,70 0,30 0,00
15 Moyennedu Groupe 16,21 3,50 78,00 1,36 0,21 0,43
Tame N° Ecarttype 3.64 199 3,82 T.01 0.43 7,60
AD4 0008 F-sCare V-Aftendue 027 116 112 0,60 0,70 0,00
Z-score Groune -0.61 0.25 1.05 -0.35 -0.50 0.27
JUSTESSE [& partir des CH exfernalista)
Applicabls [] ; non applcable (4 justinar) (&
R Chble | Blals %) | Moysnne Blals (%)

A > e Y aksurs pemarals Blaka {3} ]
Echantiilaned] 7o Labo {groups | igroups itoutes | moyanns g Conciuslion

- o pairs} | 08 pei® | techniques) | OEMETIS

Argumentaine de 3 conciusion @ absence g8 IO extemalksas

EXACTITUDE {4 partir de= contriles axtemes ponctusls - EEQICNG]
Conirides guantitatits [] ; Contrdles quanitatifs []

Cibls Cloka Bikals %) Biads %)l
Echantillons Tuﬂr laroups (toutas ! groups de foufs Bf::rmﬁf:' Concioeien”
e palre) | technlguas) patre technigus
=R 3.6 3.5 3.7 2 B5% -2 Tk 3% Canforme
=B 114 11,2 11,6 1.5% -1, 7% 10% Conforme
Pt 450 435 4E0 3.4% -2.2% 10% Conforme

Argumentaine de (3 concliesion | résuiials salisfalzanis (k6 echanlions 1esles comespondent auX resURats oe
'EEQ 20100301
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Fiche type de vérification (portée A) / validation
z (portée B) d’'une méthode de biologie médicale

SENSIBILITE et SPECIFICITE ANALYTHRIRE
|stude axperimentala indiepansable an portés B)
|etuds axparimantaks poasible =l periinants an portés A)
Appilcable [£] ; non applicabls (4 justner) O]

Vrals puarl:ra |
Faux posliie

Vrals neqatite
Faux negaiia
Argumentaire de 13 conclussion | of. Nicnes Bchiiquss folrmissewr

IMCERTITUDE DE MESURE (niveaux, cholx du mods de catcul, Inferprétation) - 27—
Methodologle chodsls © analyes des risques (shesncs dinterférence residusiie) [ ; calcul

Incartiivdes calculéas

da

G perfomances
Mode de cakcul (cf. SH GTA 14) - !
Argumentaire de 13 conclusion (mpact sur 1a Zone Sécisionnelie 7): les comparalsone MteRscieurs 1 lecieurs
WETSUS FUIOMAte [5Ur Brmues « NoMMales ») donnent une Inacaion, mais i CalculIM NEst s pestinent == cf,
maltrise des neques + Tormation du personnel et maniss de 13 formation contiRue

LIMITE DE DETECTION [#tude sxperimantale ﬁﬁﬁwm &N pores Bj
(&twde axpsrimentala poesible 5l an poriés 4)
Applicabia []  non &=
Limits de deétection - | LD Jpuves ou reference pipliogranhique

Argumentaire de 3 consiusion T woir &enduse de meague

cw&amm DE METHODES -
n.pplmmﬁm applicabis 3 justifiar) [
Donness biblgraphiquas TToUTRIZRBUTE, Wethode automatises (120 DF el 00
pubilcations,...] Diffraction Lasar | Specrophoinmeatne
Methodas comparsas - mathode pracedants, GUTE
méthods utliass dans ke laboratolrs, apparedlzs en Automiate ou EEQ varsus operateur au microscope
mirolr o back-up, EBMD, .
Hombre d6 MesuUras : 1T lames noemaies st EEQ + DOGSiers e-FMIC ol
fichiers opérateur 1 c-0eEs0us)
intervalle de Copiparalzon sdapiés & I'standus des Frolie sanguins normauy et pathalogigues
magures do laboratolrs
Memode Tarplolation des resuitats ; Anziyse f2s discordances
%ﬁ T Oroie de regression ; A
Expio des rasultals d& cOmparaison Résultals DK :
[diagrammea de differsnces, concordancs Apgence de discordances significatves sur @mes
categorielia) - nomales (of tableau de comparalson intenschaurs)

Bonne reconnalssance 0o dlémenis celillaines
« pathaiogiues » sur EEQ &t & FMC:
Myglemie - mesa, myeio, promyeio
- Blastes  reconnaigssance celluse d'aspect
Masitipue sans précision sUpplemenialres
- WMySDdysplasies - reconnalesance des
principaux signes evocaleurs et des
priniipaies varations mophsigigues
= Erythroblasies : reconnalssance et
complage des oiferents eaments da 3
::g:l'!E-El
Cellies parasiess [MHasmodEum)
Argumentalre de 3 conciision : ieetelas die lames valioés (of. docshars persnnness).

5H FORM 43 rev 01 — 13 awril 2013 Page 24 sur 23

SH GTA 04 —rév. 01 Page 99 sur 191



& Guide de vérification/validation des méthodes en Biologie Médicale

dolrog

%

Fiche type de verification (portée A) / validation
(portée B) d'une méthode de biologie médicale

ETEMDUE DE MESURE [#tuds exparimsentals Indispensable an portés B)
i#tuds sxpérimentale possitle 3l perinents &n portés & pour
troponine, micro albumins, plagueites, PS4 TSH, -]
Apphcabla []; non appiicabls (3 justifer) [

Limite de détection -
Limite de qguantifcation : ]
Limite supsrisurs de linsarits © i

Argumentalre oe 13 conclusion | leclure microscopkjus == adapiaton des étalements et du 2mps passe en
foncton de la calluiante et du « yps de lame » [ nomale » ou « patho s

{&tuds sxpérimentale posslble 81 pertinents en portés 4 pour © Hémolyss, rumnt
médicaments, .. -4 prendre en compts dans ee facteurs de wariabliis - iMHHu-In
Applicabla [] ; non applicable {3 Justifern) [=]

INTERFEREMCES (#tuds sxparimentals indiapensabls en portes B) (>
&, bllirubins

Argumesitaine o2 [a conclusion - coioration de frodls minges == Cf. procadure de réalisation des frobls =t dee
wolorations en hématologle celhiaie

CONTEAMINATION (studs separimentals Irmp-ammia/énfpurtﬂ B)
[#tuds sxpeérimantale poasibbe al periinants en portés A T senaibies)
4Applicabls [] ; non applicabls (3 38

Inter échantillon pour les paramétres sensibles (par
exempe &g HES, BHCG, ...}

Inter réactif af néceszalre (par exsmpls | LOH et i
ALAT, chodestércd et phosphats, lipase at

triglycandes, ) -
N?.II'I"‘:E-M"'E de 3 conclesion © of, o-dessus

RGBLIHB‘E!QEE lﬂ STn'-'l.BILITE das REACTIFS
ietude axperimentals Indlspensabls sn portes B)
{gfude sxparimantals pﬁqamlh‘arparthwnh an portés 4 pour les paramétres ssnalbies)
«W' ; mon applicable (3 justern [E
Faramaires senalibies 15818 (. pH, posiion Bur un ]
support, ...}
Gtanilits des réactiis-apras olvariurs, Smbarguas, ..
Argumentairz de i3 concilsion | o, d-dessus

HTEFI;E&;EEE;,& REFERENCE etfou valsurs seulls en fonction des donness démonraphiques [sfude

gxparimsaniais indizpensabls 8n portés B)
(\@ ) spphcabie [ ; non appicabls O
Vaaurs e Telerence | CI. rormuiaire da verification da la NFP automatinde

Argumentalre g2 13 conclusion ; conceman: les caliules anomales, quelie que soft 3 pathologle potentisiement
3ssociés, |e lanoraloire niindigus pas dintervaile de réfgrence sur ies comples rendus en regand des valsurs
renduss. L'interpretation =t I3 signficafion clinicobisiogigue =&t &abile sous forme de commentaires st de
prestation de consell post analytigue.

DECLARATION dAPTITUDE

Conchusion © apres confrontation des criteres de performance obtenus aves les limites d'acceptabilite

refenues par le laboratoire, le responsable technique conclut 3 une aptiude dela methode danalyse
utilises 3 partr du 16/04:2010.

Autorisée par - Dr JPA Responsable Technigue Hématologie
| Signature
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Processus complexe : diagnostic biologique d’'une in fection urinaire supposée
bactérienne (ECBU)

Lo Fiche type de vérification (portée A) / validation
g (portée B) d’'une méthode de biologie médicale

Nafe : le laboratoire se reférera au fableaw du § 3 ou document Cofrac SH GTA 04 rev M pour
connaiire les parameétres 3 déleminer dans fe cadre d'une verification sur sie (porfée A) ou dune
vabdaion (porfee Bl of compléters une fiche par examen de biologie médicale

EXAMEN DE BIOLOGIE MEDICALE

Identification du paramétre {comme identifie dans la liste détaillee des examens)
Examen Cytobactériclogique des urines

Portée A[E ; Portée B O

Processus simple [0 ; Processus complexe [F (nombre de sous-processus< 4)

DESCRIFTION DU PROCESSUS 2\
SOAIE- Essal
DrOCEE5LE Elaments 3 verifier (angumertation) Bibio | Modaides de vepfizatamtatidation’
A
Sous- CT dossher guaniitatd E i | Rensiantie
g,“nf‘“lé‘ 17 ["or dosseer quantitar E [/ Fiosid niemediaire
e Mo pertinant Ma [ A\ Vapanite inter-oparateurs
Discordance ve 7ef (autonate ou E50) of | B LB Justesss
dossler quaninzeT E Exacttuds
Mon pertinent _ e\ 0O | senskime el speciicite ananytque
Discondance vs el (@Uomate ou Eom) AN
dossler quantialil + abieau de malinsgages \E [ Incestiudas
rsgUes]
Mo pertinent porgs A 2\_J M O | Etendue de mesore .
Cf dossier quaniiizy Z . E i Comparaison de menodes
Mo pertinent pongs AL QL M4 O | intererences
CT dossier guantitat, E E ConEminason
M pertnent posgs B My | O ROOUSIEESE £ Naline des reaetns
Mon perinentfoEes A A O intervatiz de référence
G0Us- Cf dossier/guaniitsT E &3] Repeiankibe
gﬂmi Cf dosSerquantitan E [ Figing intermediairs
P ———— N:ﬁgferﬂner. = P& O Variatilke Inbar-oparateurs
mﬁ F;:;ET (sutomate :.|I.| EEQ) CT = & [ —
?ﬁ;ﬂ:ﬁ&ﬁ {anfomate au EEQ) CT 5 ———
MO pertinent _ O | Senskiss el specifcie anaytgue
Discomdanca ve ref (IUomate ou EEQ) o
dossler quantialif + ablieau de mallnsa des | E [ Incertitudes
MeguUes] I
Mo pertinent porgs A A O Elengue de mesure
Cf dossser quantiir E i Comparaison de mélnodes
Mo pertinent porgs A 1A O Intererences
CT dossier quantiiat E [ | Conmminzzon
Mon pertinent pones A M ] Roousiesse et faoling des réacis
Mon periinent pongs & W& O | intervailz de refecence
" tiore - Four ja vemficationdeandation de mefioges guaniixtves, = reassignement ges Sems 1, 2 4,8 7,8 0 10, 71, 17 et

asr giengy @ minima Pour 3 vénficanondegiidation ge mdthoges guaiistier, = maonsignement g Bmmns 3 0, = 1:J. T, 1"
ief 13 esf atendy. a minima.
Lo Typses g wirficatian (hitNogropi e ou 035as ) oFr 3 indgoer.
L'absencs Japplivabiimd oo conaing Soms (WA oot dine justitie Jang b oorps o DoCLumanT.
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- r - - - r - -
. Fiche type de vérification (portée A) / validation
L L - - r -
g (portee B) d’'une methode de biologie medicale
SoUs- Cf dossier quantiizt E ] Repetaoiina
e . " | Cf dosser quantiair E i) Flaeine Intermedizire
Mo pertinant e | O Varahiie inter-aperaEurs
Eﬁeﬁﬁ:ﬁf ._ac.n-:rjr:.au:- ou EEQ) OF | ¢ O R
gul:fﬁeﬁﬁf&rﬂ {aniomate ou EEQ) © | ¢ o e
Mon pertinent B & Senshilte ef specificihé analybque
Discordance vs ref (auiomale ou EEQ) CF
dossler quano talit + tableau de mallrise des | E E Feeiudes
ABOUES|
Mon pertinent ponés A heA O Eiengue de meswe "" t -
Cf dossher guantitan E ] Companison de methoges
Mon pertinent pange. A NA O interferences <
Cf dosser quanti=i E = Con@minaton
Mon periinent pargs. A A O HEﬂLEEisE‘TE?ﬂ;i}]HnEﬁEE reacins
NN perinent pores A MA | O Intervaiie g8 feference
Sous- Cf dossier quantiiat E ] Repetants
g‘ﬁ;“‘-ﬁ *E Cf dossser quantitzt E ] FIg&iBe Intermediaire
3 Mo periinani A [ Yariakite inter-oparateurs
Eul::?;aﬁ:fmﬁ {@utomate ou EEQ) CF | O (I
?ﬁ?ﬁf; r‘eT (aulomate ou EEQ) O | & B EN
Mon FlEﬂClrE["I E Zansiding E"I.EFII':"GIMIIE E.I"I-E-']Itql.E
Discordance ve Tel [Uemale o0 EE@)
diossler quanitalif + tableau de malifse des | £ El mpestiudes
MBOUEE|
Mon pertinani pones A hs O Elendue de Mmesire
Cf dossher guantizny E ] Compasaison de méthodes
Mon periinent pongs A A O Interférencas
T dossher quanti=did E || Contaminaion
Non perinent (OREE & Ma | O RODUSIESES 61 anline des réacirs
Mon perfipenipones A A || Intervaliz de référence

Pour chaqus-etape”le laboratoire procédera & la vérification / validation des items attendus,
&t duplu;we%a Evutant que de besoin les pages 2 & B (évaluation des performances de la
methpde) du présent document. 5§ un aufre slément du processus fui semble critigue, il
dextadenfier [ valider cetie étape et le prédser dans la conclusion argumentée. C'est cetie
verifingtion qui lui permetira de maitriser ce point critique.

Argumeniaire (e cas echeant): /
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Fiche type de vérification (portée A) / validation

(portée B) d’'une méthode de biologie médicale

SOUS-PROCESSUS 1 : Cytologie

DESCRIPTION DE LA METHODE

Anatyts ! Mesurands Idemification &t comptage relal® population eucocytaies
eryhrocytaine et Celiules Spithellales winalres

Crsfaux urinakes

Idenification el numeration de baclénes  [espOnEabRes.
Finfection du tEcius urnaines

Princips de la Mathods | Cyiométria 2n fu. Toubes fes parlowes sont caaciedesss
non seulement par I2Urs propriéide phyeigues mias egaiement
chimigues aprés gue  des fluonachmomegs” Sent  mangus
mferentes molecules ntRoellaires & garelies’ comme e
addes nucieigues €1 les mitochondies el Vies suciunss
cefluiales comme les membranss.

Type d'echantillon primains - Uring

Typs de récipbent, sodies © Pab o agdiif pour i3 cytologe Eorsie poar 13 culiure

Prafraitament da Fachanillion Homogénssation . Remise.Sn SUspension avant ananyse
marusls st Automate

UInEs - CeilihL

Intervalles de réfarence” GE = 20 D0 miNGR-<25 000 /mi | CrisEu 10l
Culture © absepcedegnilssance enen 15a 24 h

Marquage CE (OulfNon) - ol

Ciod C.N.G {aW exksba) BAC

Equipament [Instrument, analyssur, sfc) . | UF=S00

RATErenCe OU reaci - WFINGIAETH (NquIDe Sheainy, IElRrence 20526, TOUmIEseur
BIEERIELTX
JAl SEARCH-SED (colrant), mefensnce 29539, foumisseur
BIOMERIELX
UFAI SEARCH-BAC (codorant), réferenca 25530, TowHmssewr
BIOMERIELX
URIlI PACK-SED (diuant), reférence 28577, fOUMISEESUT
BFOMERIELX
UFl PACK-BAC (dEuani), référence 285268, foumisseur
BIDOMERIELX

URl CONTROLE [échantfon de conimie, UTH-10D0 &b UTL-
§007), reférence 23551, Toumisseur BIOMERIEUX

LAME KOWVA DE 10 CELLULES r&f ®OWA fourmisssur
GREMER BEO-ONE

Maleriay Waminnags [Felerences) ; Callbrant SYSMER
-~ l"."ﬂl'!E'.'ﬂE'l"‘! g2 13 bolte potigue -
o LATEX 42075 [ReF : CNA-7267-B}: Falsceau
(i transmils par ks Sedments (Tjm)
LATEX Duwe 40104 ({per - 521-2357-2):
Falsceall droft fransmis par les Eactenas (1 ym)
o LATEX A7312 [mer : 416351): Falsceau
fugrescent dfrachs (2.5 pm)
Es ﬁ"-i.lﬁEtE'FEﬁ'. deE Voles 08 MEsure .
UF Il CAUBRATOR (nerF - 29532) - Allgnement Sisctroniqus
g=5 Slgnaux s2rvani A gensrer iz Scallergrammes (meiange
e billes e late)
s C'-D"FEEE o= EI’UE-I.:IEE- 5
UF i CALIBRATOR (Rer. : 29532) : Caloration
tu comptage des SED ef BAC sur une prise
réchantilon.

Souche baciédenne callbrée e « E POWER »

4 Indigueer =5 vaieurs de éddrence 3| diMEreries en fonction de FarScoagaant. Terir compie du seae, Sge.
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2

Fiche type de verification (portée A) / validation
(portée B) d'une méthode de biologie médicale

Type d'élalonnage, nombre de nivaaile &1 Cyiomelia © 2 niveaie
waksurs o UF Il CALIBRATOR (res. © 29533):
Aligrement Slecronique des SIgNEUK S2nvant
3 genemer les Scaliergrammes (meange e
bliles ge akEx)
UF Il CALIBRATOR (mer. © 29533):
Callration du complege ges SE0 et BAC
Er UNE DrisE
Mumésation bactérenne : Diution de ralson 2 des inoculd
Callpres
MISE EM (EUVRE . @U
Cperateur(s) qualifige] st reconnufs)
crmpad g} ayant réalles la technicden baciénologle haollig (AA ]
vartficationivalidation de mathods -
Proceédura de valldation'mods opératolre : A-D4-PR-002 ; Validation oupe mefinde quaniiaive
Procedurs e gastion da la ponds Naxible A-D3-PR-I0E | Gaslon des pixtées ' accredliation
Parinds d'atuds : Fewrier 2013 — Mal 2013
Date de 1" ulllisation : 03 [uin 2013
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Fiche type de vérification (portée A) / validation

(portée B) d'une méthode de biologie médicale

MAITRISE DES RISGQUES
(t= laboratolre adapiera ks podnts crflques & maltdesr & partir du tabisau ol -deasows pour chaqus
paramaire veriflenatids)
Moyens de maltries (fermation du
Echslis perzonnsl,
M Paointe critiguss de Ements & matiriasr sxperimentals, |eux d'sasal, ..)/
rticibe® Documsants (procadurs,
Instruction, enregistramant. ...}
Idemnmigiance 3 frocegune diffesee connue. | MU-CZ-MACDI  «  Manue de
£l applques presgvemant »
Recommandation sr Ietat
du patient au prafgyemant
Renseignemant ciriqus
Fréeparaian du 3 INFoNTation du patent sur 88 | FIche B2 praconisann
patient preconisations  @want e
presevement
Deésinfecton du elba i Procagure diffusée conmue | MU-CIPMACOET ™« Manuel de
ge prefgvement £t appliguss prefdvemnert
Methode os 2
prélevemeant
Desial de ranspoat i
2n Inteme
Dl de rarspot 3
20 exteme
Sehaction £1 eswNgiol des |- WU-K1-PR-002-0M  Ssjection et
A fourniss=urs gvaluation des foumisssurs, Sous-
Rl Pt # traitanis et fanoraioire en contrat de
coliaboration
Type o2 conbananis k5 procedure dffiesée connue | MU-CZ-MAC-001  «  Manuel de
€1 appiiqués préssvement
Recommandaton sur ratat
_du patient au prééyemant | A-C3-PR-D0S03 TH, préparation et
Fenseignement ciniqus cenirifgation tes echantilions
Matre =t wolume. 3 Contrdie 3 réoepiion MU-CHNEO003  Consenason
e achaniiion pre-anahyiigue des echantifons
Cetiad ~ &t 2 Gestion préleveurs exiemes | MU-CIHNI-005-01  Colisage des
Emparaime— aant GZestion o= |3 logistique echantlliors
ralbemsant [CIrCLts, encedntes | MU-CHME-00S-03  Recepiion  sur
| znialytione les  pialeaw  lEchniques  des
Preff@iement - z Formation des préleveurs echamtllions ransmis par les shes
| cenirasgation, . Corirdie 3 récepiion pErphenques
Cofceniration d= " — \ A-Dd-INE014-04 ¢« Ex@men
rechantlion = BN e T Bacienoingloue des Urines »
Homogeneie de = ortexer 'échantibon avant A-Dd-INE-014-04 ¢« Examen
= Fechantlion Enayss Baciénnicgious des wines s
Caihe ga LLiilisation de fube aves i
E I'échantilon ; urine 3 CONBETVAIEUT POUT |65 Lines Hu-m-h:émmh:anue e
E ralche pOvEnant oes tourmass g v
= Quaniie de 2 R MU-C2-MAC-DO1 & Manuel de
¥ recharnitiion z Manuel de presdvement preisvement »
E CUIE g2
= I"EchieTtiibon 7 Dlifon de hachandilon, A-DA-INI-014-04 ¢« Examen
| viECOSIE, préssnce COntrdie micnosconigue Bactéroiogigue des wines =
e |ELres

% & précieer par e (anomtoie, par svEmpe 1 non critique - g crbique |
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Fiche type de vérification (portée A) / validation
(portée B) d'une méthode de biologie médicale

MAITRISE DES RISQUES
(i3 laboratolre adapiera las points criflques & maltriesr 3 paritr du tableau ¢l-dessous poar chaqus
paraméire waritishatids)
Moyens de maltrizs (formathon du
Echsdle parzonnsl, variflcation
5M Palnts critigues de Elémenis & mattriser sxpérimentats, |sux d'sasai, . !
crificite’ Documents [procedurs,
Instruction, snreglstrement. ...§
Canditions de
consenvalion  des 1
echantibons (T, ...} i . MU -E2-MO-001 o Sunieliancs.
Condions de| 3 EE"“' 48 sande O8 | cec emperatures des zonss de
conservaion et mperare stockage s
d'ubsation des
reacits i1, ..
Uithisation de sonde ge ML -E2-M0-000 T\ SIyelance
E mnmm ae 3 fempérature af S02 et geg iemperafres des zones de
= = Indicateur EHOCKETE »
Exgances 2 En &1at du mbnscopes 0% VES Manies! dutifsation du
Emrmnnemenaes Wikt = Satans microscope E5 500
pour | maténel Malmenances annuehiss
MU-1-PR-001 « maliise du
Condion de i Eysteme Informatique »
conservation des 2 ";?:F”M“f;;i;'eﬁgam MU K2-MO-001 « survelliance
archives TN des mmpératures ef Zones de
shockage s
Surveliiance des 3 Gia Mole de sendca; Malimlenance &t
derves passage oo CHG 5L ['UF 500 A-D0A-
EMR-I53-01
Coondulte 3 benir &n cas de coniriies
hors nonmes s IUF 500 A-DE-INS-
0410
Insiraction de cailbration oe 13
conduciivite & IUF 500 A-Dd-0X-
12201
Fonctionnemsant du WU -J2-PR-002 « Geslan def
microscope Ineme R Equipements
ConEminabon 2 Fingage «of. g5 de A-Dd-PR-D01-
‘ valldaticn « Walldaton ' erificaton de
methode sFaramairage fes
rnpages | Manus! Foumisseur UF
SO00A-J1-DX-027-02
btz 5 Procédurs difuses MU -J2-PR-DOZ « Geston des
A comnue et appigues Equipements »
ol SIL, moyens de
E transmission g5
a mﬁh"m ML +1-PR-001 « malinse du
- é-mbalmrlzpléﬂ EYEHEME INformatiqus »
_E’ g = 3 Verifications des connedons S-H-INE-05T & Contmdle des
= 'I-:Eial:lrﬂ“a.geaw' connexons automates et
g conrENionS, e 3
= anchivage oes
JONnEss)
S5H FORM 43 rev 01 — 15 awril 2015 Page & sur 48

SH GTA 04 —rév. 01

Page 106 sur 191



& Guide de vérification/validation des méthodes en Biologie Médicale

wofroc

Fiche type de vérification (portée A) / validation
(portée B) d'une méthode de biologie médicale

SH GTA 04 —rév. 01

MAITRISE DES RISQUES
(= laborstolre adapdera las podnts eriflgues & maltriaer & parils du tebleau ol -dessous pour chagqus
paramatre verifiehvallde}
Moyens de maltrias {formathon du
Echells parsonnel, varfcation
SM Painis critigues de Eléments & malrissr gxparimentals, jeux d'sasal, .||
criticita’ Documsnts (procadurs,
Instruction, snreqistremant. ...
Conservation et 2 Meroingle des enceinies de | Survelllance des lempératures des
condrions ginckage [carographiz & zones de stockages MU-E2-M0-
= d'utilsatian BU des tempdratres | Dazo7
" Carographie £t uitsation/dek
] encentes Memigies.
E MR- S- 001
B Aooepiaton a ] GEston 026 S00kE Achat et slocka0e0es react’s e
IE reCeption 0e6 pIOTURE COnEOMmales MU-K2-PR-
3 réactfs, gestion oaNgs
des stocks
Lirvtes o2 13 Z Comparaifs inler lecheurs A-D4-EHR-103-03 Comparaison de
meinods (défacion, l2chire des culnts urinakes
quarntifcation,
linganite,
Imersrences, .|
PEfinEnce des % < MU -H1-PR-001 = Malinss du
modes operatires . Cresn et systeme documentaine »
Disponibiiies des . AN MU -H1-PR-001 « Maltrise du
modes operatiias A e g systeme documentairs »
e WA -11-PR-001 « maltriss du
Saiie gasresuizs | 2 ooy systeme ML -11-INS-D4S
P x UMiEsation du ScanResy s
I =
i I:glwiqmu.g Brocédure dlusie connue s E1_§Eﬁ'}’;‘; T’mum
X o 2 i MU -E2-PR-001 « Transmission
i bransmission 26 . el appilques
e oes COmphes rendus
= B TE Tanalses »
T ;
; B Ti} 7 Persorme forme el haolig MU -G1-PR-001 a Gestlon du
. i R\ Formation continue perzonnsl »
HEp
= T =
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Fiche type de vérification (portée A) / validation
(portée B) d’'une méthode de biologie médicale

EVALUATION DES PERFORMANCES DE LA METHODE

Préciser le type et référence dechantillon (£chantlion contrdle, pool de sérum, ....) : Les tests de
repetabilite ont ete effectuses sur urines poolees par niveaux, kes tests de reproductbilite ont ete
effectuses surles CIQ

REPETABILITE
Applicabls [ ; non applicable (3 Justifar O
. ev %) | BV %) - I'ﬂ""’ : conclusion”
N ye type foumisseur | kaboratolrs (of.
el source’y

Gloouas . o | ane - c Non
Rouges B 5 35 12 238 0% 7.5% e -
Glooulas . I -
Rougee M | 1F 349 3.25 7.54 0% 7 5% Conforme
Gloouas . P 2 .
R £ H 5 1675 6.93 2 0% T A% Conforme
Gloouas S - . " -c Non
bancs B 5 =8 4.3 50 ¥ e Confarme -
Glooues . N e
Bancs M 5 67E,4 17,7 26 0% T.5% Conflorms
Gloouas . ‘ - e .
biancs H 5 B0 1219 2.40 J % 7.5% Confionms
Cellies ] Hon
entihaliales B 5 21 05 251 22.5% 2.5% Confarmea *
Celles
enitheilales 15 150,77 1%.3 115 2 5% 5% Conforme
I
Cellues
enlthellales i5 39 07 16,7 2 5% 5% Conforme
H
CrisaumxB | 15 o 0,2 &€ 0% 0% Han

: ' Conformes *
Crsiau M 15 8,3 1,1 17,8 3% 3% Confonms
Crsiau H )= 54,3 9.2 17 3% 3% Confonms
Bactenes B\ ,
en UFCS mié 5 1000 247 25 S S0% Conforme
Bactedes M | ,
en LUEC A= 5 100 Ooo 18750 18 5% 20% Conforme
Bastedes ™ H | o y E ef :
&n UET mi= 5 10 030 000 | 1482000 | 15 5% 20% Conforme

Amgumemntaire &2 |3 conciusion | "Les valeurs basse sont « défavorsass » par le calcul du CV, ¢es waradons
ront pas d'effel sur Mnierpré@ion ou 13 prise en charge thérapeutique. La reprogucibiiitdé  est conforme aux
ENENGESs TOUMISSEUr.

= L3 rumeération bacierienne (compie de KASSE) est readlisés par 1a t2chnigue de culune

* Socites savantes, publications (BFEC, GEHT. RICOE, QUALAS, TLIA ). Fréciser [a refénence utilsee
® comtoreimon comlome
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& Guide de vérification/validation des méthodes en Biologie

Médicale

% Fiche type de verification (portée A) / validation

& ’ [ - - r -
(portee B) d’'une methode de biologie medicale
FIDELITE INTERMEDMMAIRE
Applicable (] ; non applicabls (& ustinar O
Homibrs CW |5 retenu
de CW CV (%) par le 7
Echantillons vai Moysnne | Ecart-type %) fournk r | 1anoratotrs (et Conclusion
[N} sourca’)
Globules rowges B 18 41727 234 57 10 1] Conforme
Glopbules rouges H 7 15,7 5,53 3.2 10 10 Conforme
Glohules blancs B 19 4108 2,22 5.4 10 1d Confamms
Eobules blancs H T 797,25 10,84 14 10 10 Coniorms
Celuias 18 10,02 1.20 12 30 | Caonfarme
epithellales B
Celuies 17 £3.13 375 45 30 3 Conforme
2pméiaies H
Cristawe § E 513 1.56 30.4 40 40 Conforme
Cristaux H 17 18 101 7.8 4 40 Conforme
Bacténes B= 12 1000 24 25 e % Conforms
Saciérles M= 12 100 000 16 880 17 Bl 0% Conforme
Baciéries Ho 12 | 10000 000 1 448 000 15 Sl 0% Conforme
Argumentaire g2 |3 conciusion | 1A fdalite intermeadiaire 25t conformg Al axlgenoes Sumissawr,
= |3 rumération bacterenna (compie e KAST) est réalisée par I3 pactnighiede culiurs
VARIABILITE INTER-OPERATEURS
Appllcabls ] onapplicabls &
Operatewr évalus 1 Essal sur slte — néswitats de 13 vanaoline
Operaleur gvalus
Argumentalre de |3 conclusion @ méthode quantitative
JUSTESSE [4 partir des CIQ sxtamallzés)
Applicable [ ; non applicabls (3 pustinar) &
“"'m"'“ Walgurs | Cble | Bdals %) “m““'m": Blals (%) | pya sy
Echantillons (groups | lgroups I rayenns Conchuslon®
walgurs Labo de pairs) | de pairs itoutes gendrals lirmite
1] tachniguas]
Echanilion
Cla nivedl
Asgumentaire g2 la concluslon | absence de CIO exlemallses
* Dociéts savantes, publications (3FEC, GEHT, RGOS, QUALAS, CLIA. . | Précier ia référance utiisas
Comformesmon Comfome
¥ Conformenon comome
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& Guide de vérification/validation des méthodes en Biologie Médicale

tofroc

Fiche type de vérification (portée A) / validation
g (portee B) d'une meéthode de biologie médicale

EX&ACTITUDE (& partir des contridas extames ponciusis | EEQICHE)
Contrdles quaniltaiits [ Contrdles quattatits [
Ciba CIIE | Biais i | Biale i1 | Btas
Echantilons 1";::';’ jgroups | OUER | o ne touts %) | Conciesion™
de pairs) "““"Bj'“ de pakrs | technbgue | Bmiis®
LAAL-Dd
{rouge Hi 239.8 277 52 MA =13 6% Nl 20 % conforme
LhAA T -2 Mon
{rouge B) 03 0.9 MA 65 75% NA 50 % conforrme®
LhaAl-0d
{Blancs H) 157,2 126 HA | -12,74% HA, 20 % Confnmie
LA 1 -0 hion
{Blancs B) 1] 026 H& | L0, 00% MNA 50 % eonforrmne®
LiaAT-0d
{Cellules  &gi
H) 157,2 126 NA | -12,74% A | 0% conforme
LiaA -0
{cellules - epi Mon
B o 026 Ha | 100,00% Ha| s50% conforme *
(R
|cristaim| ] L] HA 3] NA& 20 % DO FOrmiE
LAAL-D2 Kon
{cristaux) o L] N o N 50 3% corforma®
Amgumentaire de @ conclusion | resultals satisfaisanis des echantiiions testés comespondent aux résuliats o=
I'EEQ 3012)
EEQ pour s dénombrsment dee bactéries)! participations a rétude pilats ECBU du CTCH 2014 ©
cmas,  [oysnne Bisks (%1 | Blals (%) :
Eohantmonge | fREUF Jm g sronpe | Deipanea e | conalusion
| | ey | B2 Palrs [ generaie
C7CE 14 TE000a 20000 20000 51% S1% B1% confonme
SENSIBLITE st SPECIFICITE AMALYTIILE
jafuds axperimentals indlspansable en portés B)
i(stude sxparimantals possibla 51 pertinents an porisa A)
Applicabls [] ; non appicabls (& fustiner) &
Spacifcits E2.1% "Blbfographle
Sanalblite 552 % “Biblograghie
Valeur predictive négative S8.7% "Bibifogragphie
Valeur prediciive posliva 53.7% “Biblographie

Amumentalre 92 13 conclusion - Les Sludes biolograshiqUes prennent (@ CUSINE 026 UNnes comme fechnigus oe
reference "Baroaa Pleretl,” Pletm Bnmnatl, Beatrice Pini, Cano Colzand Pleridgl Congedo,

Marzo Rocchland Riccardo Testamocs = Diagnosls of bacledura and leukocyturia by automated Flow cytomstny
With urine clEmre?, JOA Nov 2570 p3008 2 3008

n
_E\:H:IH.!-:- savaries, pubications (BFEC, GEHT, RICOE, QUALAS, CLIA . ). Preciser |3 refemerce utllsts
" onformenon conforme, argumentare de @ conciusion

" Dionnees construcieurs
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& Guide de vérification/validation des méthodes en Biologie Médicale

tofroc

&5

Fiche type de vérification (portée A) / validation
(portée B) d'une méthode de bhiologie médicale

IHCERTITUDES (niveaux, cholx du mode de calcul, Interpratation)
Méthodologls cholsls - analyss des Nsques [abssnce dinterférence resldusls) (] ; calcwl [

Moda de calcul (of. 3H GTA 14) - E

B cio:EEQ
[ i exemalisés

[ autre tormule -

Guantification da Mncertituds
iniveau 1) : Globules rouges

450 + 24 8 cellfpl

Guantification da Mncertituds
iniveau 2} : Globules rouges

190.0 + 29.8 cellipl

Guantification da Mncertituds
{niveau 1) : Giobulas bance

450 + 214 cellfpl

Guantification da Mncertituds
fniveau 2} : Globulas blance

800.0 + 301 cellipl

Guantification da Mncertituds
Bactéries an UFC

10,000 + 5000 UFCLm]

Argumentalire de [3 conclusion (Impact sur la zone fecisionnelle ¥) © 26 comparalsong Inter lecieurs = lecisws
WVETEUS automate (5ur uines a nomales » &f « patholkogiqee » ne sont pas Integireiabies
Mals les categonsations o2 chacume des methodss a parllr dabagues speciigues restent ldentiques ou ne

varlent pas de plus duns catégore.

ETEHDUE DE MESURE [stude exparimentala lndlspensable an porits 5)
sfude axparimantale posslble =) periinants en poriés A pour
froponine, micro albumineg, plaguetes, PSA, TSH, ..}
Applicable (] ; nonapplicabls (3 justifer) ]
Limite de déteciion: globules | Guldsdegualification UF-5000 Blo Mereux 1
TougEs
I.Irngﬁ:a de détection : globules [Glldede qualification UF-500 Bk Méreux 1
blancs
Limite de  déiection celliles [\S0lde de qualfication UF-5000 Blo Mereux 1
épithéllales
Limite e datection: . baclédes | Sulds de qualficaion UF-S001 Slo Mereux 10 a 100 WFCHmi
cultura
Limite ds quanification> plage | Guide de qualfication UF-S000 Blo Méreux 1450007 i
d'analyss GR
Limits o8 _guanimcation - plage | Gulte de qualiicabon UF-S00 5l Meneux 1a50007 Wl
d'analyss GH
Linaaritéai=5 Zulde de qualification UF-5001 Blo Méreux 3 & 2500 iyl
Limits” ‘98 quanfificafion - plage | Guide de qualification UF-5001 Blo Mereux 12200l
d'analyas Cellules dplthallalzs
Limite”de quanfificaflon - plage | Guide de qualification UF-5001 Blo Mereux (EEET
d'analyss Cristaux

Angumentaline &2 [a conciusion : wolr Mbliographie

COMP ARAIZON DE METHODES -
applicabls [3] ; non applicable (3 justifer) []

Paramétre - Globules Rowgsas

Donnges bibllographiquas [Toumlessurs, MHA
publications, ...} -

Méthodes comparéss - mathods précedents, UF 0
autra mathods utllisés dans e laboratolra,

apparslls an mirolr ou back-up, EBMD, ..

Hombre de Mesures - 120

Iniervalle de comparalson adaphée & Ietendus
des mesuras du laboratolrs ;

GR 1000 & 25 030 000 celulesful
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& Guide de vérification/validation des méthodes en Biologie Médicale

Lot Fiche type de verification (portée A) / validation
g (portée B) d’'une méthode de biologie medicale

[ Méthode dexploiiation dea réaulfals - Diagramme des diesences/Diagramme 026 rappons &
comparalson des ntemnétations
Equation 08 1a Groits os Tegrassion . Hivea D38 - y = 0,0019% + 1,0069 ; R = 0,5076

Hiveau moyen : ¥ = 0,6365x + 6,2529 ; R = [, 9256
Mivaau haut -y = 08455% + B3, 355 | R¥= 0 4843

Exploftation des réauliats da comparalson Wooification des valeurs de RfSencs
{diagramme de différences, concontance
catégoriala) - s Bl ol i e i e
Diaprwmem et ettt i e
SR

s e i e

[T T

| Corrieion prarts fmope wimee s foiuis e

1 L e rigpers

4 FuSEmF

\
= #lll_. | L g T
i e
2 ko ) - o
; o
i i
g i
& s ¥

A
Lo
ﬂ@§ Parsmétre : Globules Blancs
Dionnges bfbliographbgues [foumissswrs, | WM&
Jcations,...) -

Méthodes comparsss @ méthods precadents, | UF 50
@utre méthods willlssée dans B laboratolrs,
apparslis sn mirolr ou back-up, EBMD, ..
Hombre de mesures - 120

Intervalle ds comparalsocn adapies & Ietendus | GB: 1000 3 10 000 D00 celuesipl
des maaurss du laboratolns ©

Mathods Taxpioliation dea réautiats - Dlagrameme 026 dMferencesTlagramme oas rEpports
COmpaf EE-I:ﬂ des ITI:E!EEE[H'IE
| Equalion ds la Groits de regrassion . Wiveau bas - y = 1,1148x + 2,423 . FF = 07052

MWivazn moyen ; ¥ = 0.775dx + 20,3348 [ R° = 0,445
Nivean Raut - y = 0,9944% + 130,37 ; B* = 0,67E4

Expiofiaion des mesulalzs de comparalson | Compamison COMIDIME enie 166 dewx mEthotes
{diagramme de  difffences,  CONCOTOAance

categorialis) -
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tofroc

Fiche type de veérification (portée A) / validation
Z (portée B) d'une méthode de biologie meédicale

Letmisteddr CL T Sk b

[aipwwar &t Blenir
(LR sl o R |

:
-] i
i
. e I
| i
=}
o S
A7 ANN
ok o e sy s e T
Dy i e £ i
FERR
T & =
. ]
i m'."’ﬂn‘ i
]
AN
E d 1]
E\Al
i

N

FHWE |
A\ Parsmétrs : Cellules epithallales
Donnésa biblographhguss {fournisseurs, | KA
publicatons .j -
Mathodes comparsss: méthode précedesnts, | UF S0
gulre meéthods uliilsds oEns be  lsboratolrs,
spparsis &n mirgir (ou back-up, EBMD, .
Hombre de Mesures - 120
infervalls e comparalson adaptds & I'étendus | EC ;1000 3 B0 000 imi
diea meelmes dulaboratolns - Cristacn : 1000 3 &0 000 fmi
| Mathods G sxpioitation 08 resuials - L5 resalilas Ou paramens « Cellies epRneialkes » son

rerdus 50UE forme 52 quantiative: {Absence, [Ere,
qRIEiqUe, 35567 NoMbreyE, irés nombrau)

: 25 deux méthodes ne varent pas de plus dume
catéqorsation -

WNee3ux bias concoriance © 100%

Wiv=au moyen : concordance © 95%

Mivaay haut concordance @ 77 %

gﬂ;ﬁm dg la drofhs de ﬁm 3 HA
Expl des mesU da comparalson | Compamison conforme entre k85 deux memnodes

(digramma de diférences, Cconcordance
catggorielia) -

Ergumentaire 02 |3 CONCMEIDN - POUF C2 palamete L3 OFTefence 02 compte Manecte pas |2 calsgonsation en
cl3sse BeimE quantiiabive des examens
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& Guide de vérification/validation des méthodes en Biologie Médicale

o Fiche type de veérification (portéee A) / validation
Z (portée B) d'une méthode de biologie médicale

INTERFEREMCES [studs sxparimantals Indizpensablies en portas B
|&tuds sxpérimentale possible sl parilnents en portée & pour - Hémokyes, furbidite, Bilinibine,
médicamants, .. - & prendre &n compis dans les factaurs de varabilits - & evaluer al nacesaalne]
Applicabis [Z] ; non applicable (4 justifier) (]

Bactérea | (Globules | Evaluafon of Hie Sysmex UF-1000 far ¥ 7

| il | ¥
rougse the Diagnosis of the Urne fract el bnerfeenoe il (e B Comt
ffection 4. WANG Am J Chn Paihol
2010 133 577532

(et o e B

[epreuye 08 STCHADE |
Enprid (oot _ @\
mam BB ) 12000 1ol 1l e
3 HI TRy O\
L PR @
1§ @7 Vil 1M (o
ol N OB B Q7
2 v u
1!}\‘" 4 :‘ it} |

Lavuras | Globulss | Evaiuzton of he SyspiexWFE-1000 for | Elwde expedmeniae (eseal oe
ToUgaE the DHagnosis opfShel Urne  iact | sunchame)

imfection J. WaRE Am J Chn Paihol | ek o Yo ke Tung Wik G 530 o
20100 133 5}':-’-55352 ]

EprEUVE OF BINCREDE | {awesrrmwa ol Yenibte hag gl
Egwrwd | s
s il WP iy = J 440
14 1
- R | - :_. &
E 1 Al |

AIgUeniale e 13 Conciuson - Le0: DIDgrapiique  Permel 0¢ precicer |25 IMRes de |3 memode ; 185
bact&pes n'ont pas dinfiuence sur la rumération des rouges, en revanche |3 présence de levures Sés SOV pais
modfier @ numération des ginbules rouges (cet aspect est pds en complz, of. analyse de risque qualite de
rachznfion)
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& Guide de vérification/validation des méthodes en Biologie Médicale

tofrac

&5

Fiche type de vérification (portée A) / validation

(portée B) d’'une méthode de biologie médicale

CONTAMIMATION [4tuds sxparmantals Indispensabls sn portés B)
(stude sxperimentale poesible al perilnents an portée & pour les paraméires sanslblas)
Applicable [F] ; non applicable |3 justiier)
Infer &chanfllien pour les paraméires | Globulss | Etuds expérimantale | 074 % conforme
Rougas Imite: 23 ©CV de
reproduciiliig - 16 %%
Inter &chantilion pour les paramsires @ Globules | Etuds expdrimantale | 0L42% confome
Blanca Imite: 23 CV de
reproduciinling - 67 %
Inter &chantilien pour les paraméires | Globules | Euds expérimantale | 30 % confome
callulas éplthallales Imite: 23 CV de
reproduciioling - 50 %
Inter échamtlllon pour les paraméires : cristaux Ehuga gxperimaniale | 1% confafme
Imite: 23 ©CV de
reproductinling @ 241%
Inter achantillion pour les parametras @ bactéries par | Non  periinent:  fubes
cultures specifiques:  emboud
ElEbies

Argumentalre g2 13 concluslon

Previ lsols

Analyse de risgue Previ isola [automate-ensemenoement)

donnees CI0
woir  planning  CI0
bacteriologie 5

bacterio. BDM-ENRE-035 « Souche de

conirole  quafite en

Donne=s EEQ
Participation su CTEE et AEP

Galerie Pho=nix

Yoir dossigy de vefidation specifique aux galeries

donnees ClA
voir)\ plangiriy  CI0

Bacteriglozie o

bacterio &-D1-EMR-D35 « Souche de

conirole  quafite en

Donne=s EEQ
Pairticipation su CTCH =t ABP

Spectrometre de masse

Yoir dossier de validation specfique su spectrométre de masse

donnees CI0
woir planning  CIO
bal:téri-:ln-gi: ]

bacterio  A-D1-EMR-035 o Souche de

contrale  gqualite =n

Donnie=s EEQ,
Pairticipation su CTCH et ABP

ROBUSTESSE ot STASILITE des REACTIFS

(&tuda expérimentale Indispansable an portss B)
(&twds exparimentals possible 8l pariinents en portée & pour =8 paraméatres sanslbles)

Applicabls [F ; non applicabls (& justifer) O]

Raaciits ambarqués - atabllté aprés cuverturs

Zulde de gualification
UF-5001 Blp Meérniewx

&0 |ours enfre 2 at 32°

Conirilas - siabllité aprés ouwariure

ulde de gualification
UF-5001 Blp Meérnewx

F] |ours enfre 2 et 10°

Amumentaire oe |13 conciusion © parode més Inféreure au temps dutliisalion des uniés de sinckages
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& Guide de vérification/validation des méthodes en Biologie Médicale

tofroc

Fiche type de vérification (portée A) / validation
Z (portée B) d’'une méthode de biologie médicale

INTERVALLES da REFERENCE stfou waleurs seulls
ﬂmmwum mmmdﬁ-ﬂw
Applicabls [ ; nﬂuwnmm

Bibilographie : « Japprands & Ale 098 ACAdergramme » Fermation Blomeriau: 2011

Aide 8 l'inbenpresinn

LIF-i
P ras Rasdlings [l COnesions
~ 2% Magatif
REL == 25 o <) Femalune egare
= el) et o 1500 Femalune moyenna
»= 150 Hematume importante
WEBC <20 e Baci=100 | Mégalll SoLs résanes
de culture &
WL WeL=2 et Bad<1U0 | louteus == culluns

WEBC-20 ot Bac:- 100 | Positif = cullupe \\/
WELC =20 el Baci=100 | Pouiil = cul@resyIbT1]

CAST =10iel Fath CAST <5 | Absence” )
FPaolh, CAST CAST==1{ af Path Fm;mﬁ:&*‘atvllnd as
CAST =35 B IR HoyaL
CAST==10¢l Falh  Prégends da Cylindras
CAST <=5 (hatnatungues.,
rantleus |
=15 Algence
XTEL >=15 & <5 CruElguies Crisios
== &-<8h) Ancay nEmbrss
== kombreus
= 37\ Fares
EC oA et < 50 Cuslguss
o280 et = 44 Acger pombrelses
4 =280 Mombiausas

Argumeniaie ge |3 conchusion Pcﬂ}: les Enstaux of les cylindres les Aammes auiomates sont varféss par ks
techaiciens en mmsmplew

A\Q\ DECLARATION d APTITUDE

Conciusion © @Dﬁéﬁﬁ:ﬂﬂtﬂﬁmﬁ des oritenss 02 pa‘uerna‘r::e pofenus aves ks Imiies dacoenablie resenuss
par e Laﬁam&efereapurmetermm:-cmwa e aptiuce de la mefode d'analyse uilsde 3 partr du
L3520

_Au'axﬁggpar. Bloiogiste respoasatiz sacteur Miobioioge
| Stgaaire

S5H FORM 43 rew 0 — 15 awril 2015 Page 16 sur 48

SH GTA 04 —rév. 01 Page 116 sur 191
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wofroc

Fiche type de vérification (portée A) / validation
g (portée B) d'une méthode de biologie médicale

SOUS-PROCESSUS 2 - Ensemencement et culture

DESCRIPTION DE LA METHODE

Amatyta | Mesurands identification 2l numeration o= bacienss responsabiss
Finfecian du trachus unnalres.

Princips de |2 Méthods Culture awac ldenitication bactdnenne of etwde 4@
sENsIHITE aux anfibioligues

Type déchantillon primaira : Uirine

Type de reciplant. soditis - Borate pour @ cuiture

Préfraitament da Méchantilion : Homogénssation | Remiss en suspensiod avanh anaysse
manueis =1 automate

Unlies - UIFCimm

Infervalles de référence Linnie Stenie PRwshologiglamen

| Marquaps CE {OulfHon) - oLl

Equipament [instrument. analysaur, afc): Prew Isoial

Refarence du réacti - I

Materiay @atalonnags (réfErences) Soache Dasienenne calbmneE type « E POWER s

Type détalonnags, nombre de nveawx &t NA

(=0 :

MISE EN (EUVRE

Crparateur]s) qualifisis) st reconnuis)

competent[e) ayant réalles ta technician bacenoiogle naoli 6.6

varficationtvalldation de methods -

Procédurs O valldationmods opérateire & A-Dd-PR-002 | Vakdation @une méfhode gquantiaive

Procedurs O gestion da la portas Nesibls A-D3-PR-00E : Geslion des poriées O accredliztion

Pariodes détinde . Fewmier 2013 — Mat 2013

Dafe de 17 uilization : 03 |uin 2013

"% naiguer les valsors de retemence i d@erentes an forction de fandcoaguant. Tenr compte du sew, Age.
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iofroc

Fiche type de vérification (portée A) / validation

(portée B) d'une méthode de biologie médicale

MAITRISE DES RISQUES
(l& laborstolre adapiera las podnts crifigues & maltriser & partir du tableau ol-dessous pour chague
paramatre verfishalide}
Moyens da maltrize formation du
Echaila parsonned, verifcation
=M Points critiques oa Elémants 3 maftrizar expérimentals, faux dasesl, )/
erftboRs ™ Documents [procedurs,
Inatruction, enreglsirement, ..
Identimigliance 3 Srocedure dfuses comnue | MU-C2-MACHIDT  « Mams  de
et appilques préfement s
Fecommaniation sur rétst
du patent au prévement
Fenssignemsan dnlgue
Praparation o 3 information ou patient -sur | Flche de preconisation
patient les preconisations avant le
prédévemeant
Cxsinfaciion du she 2 Procedure dfses conmue | MU-C2-MAGIED \x  Mamu=d de
de préefevameant el anpliques prélevemant 5
Methods de Z
préssvement
Diédal de ranspon 2
&7 Imems
DIEiaE e ransport 3
&N eneme
SSjiechon e avaluatignodes [ MU-K1-FR-002-04 Sélechon &t
R folETissalrs evaluation des foUMISSESlTs, S0US-
Wedl e Manepan 2 wafants et laboratoie 2n cortrat de
cofaboration
Type de conienants 3 Procadies-oiFuses conmue. | MU-CZ-MAS-0D1 & Mame gde
_enappligues préfevement s
Aecommandaton sur ielal
dupatent au prélvement | A-C3-PR-D0S-03 T, préparaton at
Berssignamant clinlgus cenFiugation des echantillons
Maure e voluma & AConirdde 3 racention MU-CE-INSO05-03 ConsenETon
de Fecnantiion . pré-analytique des echantliions
Deial (= 2 Gestion préfevewrs exemes | MU-CEHINGO0E-01  Collsage  des
femperature - avant Gestion de i@ loglsiqus echaniilons
braitement {circuits, enceintas ) MU-CE-ING-005-03  Recepiion sar
analyligus les: plateaux technigues des
Prétraltemeand - 2 Framatian g préaveurs echantllons ransmis par les sites
centagation, ... Cominie & réception periphériques
Vome de > Fecpec] 025 (OpONIONG | MU-CZ-MAG-ODT ¢« Manuel o2
JEchantiion Eorate ! Machaniion presdvement »
Homoganaiie oe 3 Vaortexar l'echamibon avant A-DE-INS-014-04 « Examen
» I'achariiion anaiyse Bactanmlogiqus des Uines »
Chakig de Uitiiisation de tube aves
§ rechantliicn - urne 3 SONEENVALEUI POLT 165 LFnes ngmf%ﬂmml e
i fralche pipvenant des foumess 2
CQuantie ge 1 MU-C2-MAC-001 &« Manuei de
E FEchariion z Wanuel de prélévement préivement »
£ Cuskie de
- rechantilon : : . A-DE-NS-014-04 « Examen
5 ViSCoSTe o2 2 Dhuson de: Nechantion Bactsnologique des Unnes »
"achariiion

" A preciser par ke laboratoire, par exemple 1 non crifique — 5§ trés crifique ;
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& Guide de vérification/validation des méthodes en Biologie Médicale

tofroc

2

Fiche type de veérification (portée A) / validation
(portée B) d’'une méthode de biologie médicale

MAITRISE DES RISQUES
(18 laboratoire adapiera ias points crifigues & maltrissr & pariir du tableau cl-dessous pour chagqus
paramatre weriflah ilds)
Moyena do maltrize ([formaticn du
Echailla personned, verifcation
5M Points critiques da Eldments & malrlssr sxparimentale, jsus dasaal, )/
critcie™ Documents {procedurs,
Instructlon, snreglstrament, ... |
CondTons ta
conservalion  oes 1
Coe (| Ui e s e | A SO0« Suctngs
conservation et temperatae SIeA3ge '
dutiisation i
reacrs (%, )
i CondTans de Lriksation ge sande de ML R Z-MO0-00 Do Suryelllance
= ® s 3 température f S0 o des tempésaiores 0es zones oe
= ety Indicatewr ZBHCENAGE »
ML~ 1-RFE-D01 « malFlse du
CondTon de 2 ‘gy=ieme Informatique »
conservaton des 2 Iﬁﬂ'—flﬂﬁ s Eﬁﬂi; W ZMC-001 « surveliance
archilves - . i ges femperatures ef zones de
BIOCE30E o
Sarvelilance fit=-1 _ A-D-FE-001-01
derives 3 Gestion des T3 izeslion des conbniies Cualita oy
PREVASCLA
Zarvelllance 125 A-D3-PR-001 a Geston des
dertves . Conirdies e Qualite nationauy
2 SEELON DaE EEQ at des Bvaliations extemes da
13 Qe o
MU -J2-PR-00Z ¢ Gastion des
it iap e ] Pfbcsdurs difusse EquBEmEnts =
ks Tonnwe & appliques A-D3HMNE-051-01
- - Maimenance du PREVISOLA
A-J1-D-02E-01 Mamuesl
UriEsation g praxd Foumisseur PREVHISOLA
iy 3 Zeston documeniaire A03-DR-002-01
LHiEsation du PREVHSOLA
B-D3-ENS-Da4-03
cholx 026 sllos des gainses | PrelEwemenis ensemancas par
i I
S\ g 3 &n foction deg e PREVIISOLA
- oreleyements A-Dd-EMR-[d 02 LI des
panels e baites PREVIESCLA
=i MU -11-PR-001 « malsiss ou
N T . sw.éme_hr-umag:g.le ¥
[ '-Jarmhmle P 3 WearNcations o=s connaxions A-D4-ENR-DaZ-01
= mm Tabies de correspondances
E. code SIL PREVESOLA
informatique
B EBmDaTiles ML) -11-2R-001 « Malvise ou
R R R -
b ] COnMExions, ; connexlons aEomates et
; arcnivage o cliniqie s
donnees]
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& Guide de vérification/validation des méthodes en Biologie Médicale

o Fiche type de vérification (portee A) / validation
g (portée B) d’'une méthode de biologie médicale

MAITRISE DES RISQUES
(ia laboratoire adapiera las points criflques & maltdasr & partir du tablsau ol -dessous poar chagqus
paramétre warifishallde)
Moyens S maltrizs (Tormation du
Echalla paraonned, vefcation
5M Points critiques da Elaments & malrisar sxparimentale, jsux desasl, .|/
crithcis™ Documents {procedurs,
Inatrucilon, snreqletrement, ...
Consanyabion at 2 ME’D'EIDQE deE ancEinias de Survelllancs IJEE-'.EF!'IFEIERI'I'EE- des
condlions ghockage [cariographie et Zonsg de siockages MU-K2-M0-
dutiisation suivl Oes tlempératures) 00207
Carographle ef uilsaton /s
enceintes thenmiquss
MU-K2-INS-00 104
Arcentation 3 ] Gestion 026 GIOCKS ACNaT Bt EICKage et et et
i" racegtion des DrEdts CONEIMITEDNes MU-2-PR-
H Teactfs, gestion OIS
% fes ECks
= LAy ot A= OEAI2E-D1 Manuss!
Pty S ek o Foumisseur PREVIISOLA
ﬁ Je5 ¥|DE-E'E en 3 EZasion documsenialre \ Y =
;| I R
orelevements. . T
Pertinence tas " MU -H1-PR-001 « Maltrise du
PR : GeElion documentaiy SyEiemE documentane »
Disponioities des " "\ MU -H1-PR-001 « Maltise du
TEs Coerioines : Cea dcuiientdine SyEteme documentane »
MU -11-PR-D01 « malsise tu
Paramésage du SIL at Eystame
o 3
R : \ngeie ointartacs MU 19445045 « Litiisation du
SeanRec s
11 =1
. et W0 ._.-;gg:ll;?;amahn
=] b rpf -3
z _ ainckge 2 Pttt ECOMYE. | MU -£2-PR-001 « Transmission
5 ransmIsslon des et appliques =k
= sharing ges comples randus
RS Tt I ANaYE2E 3
£ g Gobase i Pessonned e et habite | MU -G1-PR-001 « Geston du
-5 g £ i Formation continue personnsl s
-7 o
ek
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Fiche type de verification (portée A) / validation
(portée B) d’'une méthode de biologie medicale

EVALUATION DES PERFORMANCES DE LA METHODE

Préciser ke type et référence d'échantion (&chaniilon contrdle, pood de sémem, ... )

urine recusile

aseptiquemsnt
REPETABILITE
Applcabls ] ; non spplicabls (& justifar) []

Nombia - o Sl fe

Echantilions | de valsurs | Moyenns E'“"' L R . I-“;m e ““'I ity Conelugion™
(N) source')

Bacienes B | 15 1000 5 Canrorme
en UFC! mi K . ke
Baclenes M | 15 100 DOC 15 E Conforme
i 15750 ND S0%
Bactenes H | 15 10 000 000 15 Conforme
an UEC! mi 1432000 ND 5%

Argumenizire de 3 conclusion - s valkws Dasse 50M « defavorisees » par jeCaieul du CV, ces varations n'onl
pas detst sur Minteroratation ou la prse an charge thém@peLtiqus

FIDELITE nrﬁmmqm )
Applicabis [ ; non q]-pﬁnﬂﬂa“{qm‘j O

CW (%) retani
St i ﬂ-"i' CV %l |par o iT
Echantilons ﬂmlr:ﬁ?um Moyenne | Eca -t]lpi i%i| toumisseur | iaborat i e, Conclugion
7 source'™)
Baciénes B 12 1000 wa 20 | ND 5% Conforme
Bacfanmas M 12 100 000 1678680 17T | WD 5% Confomme
EBacténes H 12 | 10000 003 A 248000 15 | KD 5% Confome

Argumentaire de |3 concusion | 125 walelifs bEsse sont « OSfaVDnsESs » par = caicul du OV, ces varatons nont
pas defet sur Interprétation owia\prise &n charge MémEpeutique. 3 Tdéine Intermédake est conforme sy

EXENCES foUMmISEEUr.

VARIABILITE INTER-OPERATEURS
Applicabls [] ; non applicabls [

Operateier sva |
Operatedir By alud ¥

Esedl sur slie — résiEtals de 3 vananlige

F'F@lﬂﬂE"Tlﬁ»E'E 2 |3 conciision

[i85 |ecieurs sont conindiés en foncion oes Ci0

JUSTESSE (4 partir des CHa sxtamallsss)
Applicatls (] | mon applicable (& pustinen &

""'"':"“ - Cible | Edals (%) ““"'“"': 2T
“Echantlons o imwoupe | Mroups et I moyenne Conciusion'™
valaurs Labo | o patrz) | ge {toutes s limits4
iy pairs achniguaz] g
AIQUMENIIFE G2 |3 CONCRIEIN - bsence 06 G exemalises
" Zncistes savames, putlicabions (SFEC, GEHT, RICOE, QUALSE, CLIS. | Préciser [a iarenpe uSisse.
"® conforeinon confoms
" Zocems savantes. puthcations (2FEC, GEHT, RICOD. QUALAS, CLIA. | Préciser @ refdrmnce diiste
" conformemon confore
¥ Conformemon confore
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Fiche type de vérification (portée A) / validation
(portée B) d’'une méthode de biologie médicale

EXACTITUDE |4 partir des conirides extames ponctusls | EEQICHG)
Contrides quantitatifs £ ; Contrdles qualtatits [
Blalz
val Clbls Clble ) Blaks (%) 1 Bilals
Echantilions I:.alﬂ;u; [groups (toutss groups foute %] | Conclusion™
de palrsy | techniquas) | de technigus | limita™
palrs
CTCE 14 1000 Pl i 20000 51% 51% B1% conforme

Amumentaire g2 |3 conclusion @ EQ pour le denombrament des Dacieres | participations a Metude plinte ECBLU du
CTCE 2014

SENSIBILITE &t SPECIFICITE ANALYTHILUE
[&tuds axparimentale Indispsnsable en portés B)
igtude sxparimaniale possibles 21 pertinents an poriss 4)
Applicable (] ; non applicable (3 justifen) [

Specincite

Sanalbllita

Valeur prediciive negative

ki

Vakeur prediciive poaltive

La culfure e=f |2 tachnigus de reférence pour Ie diagnostic biologhque. 08 Infections urinalras.

INCERTITUDES (niveaux, chodx du mide-ds calcul, Interpratation)
Mathodologle cholsls - analyse des fsques [apesanca dInterférence réslduslls] (] © calowl O

[ cia +£50

O cl enemalsss
Moda de calcul jof. SHGTA 14) - E

[N-aufre formuie -
auantification de Mncarfuds 10,000 £ 5000 UFCH mil
Bactaries an UFC

&u niveau explond par FEEQ \Pincardude n'a pas dimpact sur le diagnostic ds 5000 4 15000 UFC Mmil
uring étant foujours Gonalderds comme poaltive, I'évaluation da I'incertituds devra 8tre complétés pour
dee waleurs proche-dinzaull jpénsralemant 1000 UFC pour les Ur pathogénas africta).

ETEHDUE DE MESURE (#tuds expérimentals Indlapensable an poriss 5)
gfuds sxparimantals possible s perinents en poriés & pour -
troponine, micro albumine, plaguettas, PSA, TSH, )
Applicable [=] ; non applicable (3 justifer) [

Limits de détection - bactéras 10 WFCmi !

Limits oas quantification - plage | 100.000.000 UFS bm !
d'analyss - bactsries
Limite supéraurs de lngarits : 10:.000.000 UFC A !

Exprimé en log - Au-dela de & log [ 10 pulssance 8 UFC/mI | pour une priss dessal standard snviron 10
|..I| & demilar cadran d'uns bodts de 30 mm FIFHB'ﬂtB' oas colonlss confuantss .

_"" Socébis savanies, publicabions. (BFEC, GEHT, RICOE, QUALAE, TLIA. . ). Précikser la riférenoe uillsle.
x Conforme'mon conforme, argumentaire de= a condusion
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& Guide de vérification/validation des méthodes en Biologie Médicale

(i Fiche type de vérification (portée A) / validation
g (portée B) d'une méthode de biologie médicale

COMPARAISON DE METHODES -
Appilcabis [F ; non appicabls (& justmar) [

Donnees HIDIoQraphiquas HA
lsasurs, public o
Mathodes comparées - mathods | Methode Manueie Meéthode aunlpmatisée PREW] 1IS0LA
précadsnts, auire methods
utiftees dane ba lAbDorstokrs,
apparslis &n mirolr ou back-up,

EBMD, ...
Hombre de Mesures - =
Intervalle de comparakzon De 0 2 100000000 UFC en log de 10 (10= 1)

a0aptae A I'senous Ges
MEairas du |aboratodre |

Methods o axplodtation des TaDieal 02 CONCOTAnce SUN 50 VAIRHDS Une s2ule pragents uns dimerence
megnitats - de plus de un LOS | || &'agit duns Uring posltive 3 P.asmuginesa
Apres iransfomation en log (ex 1000 we = 3} Dlagemmes o2 SLAND
ALLTMAN F Infra
Equaticn de la drodts de ¥ - 10272 + 01122
regresaion : == 08534
E:.j:ﬂ'-lﬂtaﬂﬂn dea résultsts de
comparataon (diagramms de
WMerances, CoNcordance Diagramme des rapports
catégorialle) : P EE' PR _
z o
& S
w
AN »
N £

DIAGRAMME DES
DIFFERENCES

3 +
1 &~

o ] & % s ] # ¥

1h o+ & + 3 & o .
2 +

Amqumeniale 02 |13 concluson 2 L8 cONCOrtances oes Iechnigues manteie g1 sWomabsess montrent une
comparadling accepiable § crilgre 2.8 CV Oe répefabilie
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& Guide de vérification/validation des méthodes en Biologie Médicale

e Fiche type de vérification (portée A) / validation
g (portée B) d'une méthode de biologie médicale

INTERFERENCES {atuda experimentale Indlzpansable an portés B)
(etuds sxpénimantals possibie sl pertinents en portés & pour - Hamolyas, turbidits, bEInubins,
méadicarmants, .. - & prendre en compie dang les facteurs oa varabifts - & évaluer 8l ndcasssirg)
Applicabla [ ; non apphcabls |8 justlarn) [

Hahure Elbiographie [REMIC
Source oo faw Bosif Contamination par |3 flore de prodmité

Mutliplization bacterienne post presdvemernt
SOUTE 0 TalX Negar Anficiherapie

Fenslbiiité au borate (volume non adequat]

Milieu de cutiure non adapie
Argumeniaine de 3 concuskn [ Les sowtes de faax posifs ef négalts oni & decries dans i3 Hisrgturs) et

felses en compie dars 'analyse de nsques | |85 recommandations efeciudes dans k2 manuel e prfeverent ot
les critéres d'acceptation deg echaniflons pesmetient de 5'35sUNST JuE 26 risgues soni malirses,

CONTAMINATION fatude exparimentals Indispensabls en m- 5\)
sansiblasa)

|&tuds expérimantals possible 8l perilnents &n portés & pour lse
Lpplicabls |:| 0] q}pinillﬂ{ljlmtl'llﬂﬂ

[
Argumeniaire £ I3 concluslon - non perinent - ciines de plpstte =t dlameirs 353 I.II1]l!|=J1:-

N\

ROBUSTESSE af ETAEjIJI(ﬁﬁi\HEAETl’I

(stue experimentale indispsnaable en portss 5)

|etuds m:pi'n:rmtih possible &l pamnmm_pnlm A pour lee paramatres sensibles)
Applcabla [ ; qﬁiw [& justier E]

//"\\

Reéactifs smbarquéas - stabilis apres ouverhire

Coniriies - Biabillie apres cuvanure
Argumeniaire 02 [3 conclEon - i25 gEIEEE DE 60M pas EI0CKEEE 3 DOrd 02 [AUDMAle, MalE CONServess a 4

Jusqu’ 3 30 minutes avant lewr uliESion

ALLES s REFERENCE stiou valsurs sadlls
Indispenaatds en portés B en fonclion des donndes demographiguas)

[gfude
Appilcabia [ ; non applicabie |4 justMer) O

@\
REMIC 10" LFFCHml

ArguMEMiaie ge1a Conciasion :

A DECLARATION d'APTITUDE
Conchsion : methode conforme utfses a partir du 03062011

Autorisée par : LG, responsable du sectewr microbiologie
Signature
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tofrac

&5

Fiche type de vérification (portée A) / validation
(portée B) d'une méethode de biologie médicale

SOUS-PROCESSUS 3 : Identification

DESCRIFTION DE LA METHODE

Analyts | Mesurands - Ig=niffication de microorganisme

Princips de |a Mathods SpECTOMETE 08 MassehALDFTOR | comparaison-3n
speche protsigue 3 unE bangus o2 donness.

Typs dechantillon primaire : Souche de MmiCroomanisms pure

Type de reciplant, aoibts - A,

Pratrattament de I'dchantilion LA

Umitas - &

Enfarvalles de référence” - ol

Marquags CE [Oulion) - 7]

Equipamsant {Instrumant, anatysaur, atic) : WD Malrx HCCA-Doonad{appete « IND HOCA »)

[HOCA = Acide o-xg@po- 4-hydroaycinnamique), (2
2a0200 \BNkas Danonk GmbH
-IWiD Bazedal 186t Sandard (appeke « VD BTS 8) (F
250190 Bnuker Daltonlk GmioH)

RaTersncs ou réactil - MA
Materlau dratakonnage [relerencesa) MA,
Type d'8talonnage, nomore de nhveawe et BTS
WalEUrs

\\MISE EN (EUVRE

Ckpératewr(s) qualiféa) st reconnufs)

compeient]s) ayant raatiss ta techavcien oRCLEriciogie B ot C
warficationivalldation e métiods

Procadurs oe valldationimods opéraboire | &04-PR-D02 : Wadksstion dune methods guantibskive
Procedurs &e gestion delaportées Naxibls : A-D3-FR-304 - Gastion das portess o'sccraditation
Pariods d'étuds : 01 L2 2012 mu 30 04. 213

Dafe de 17 willigation ; Wiz 2043

= Indhguer b= vabsors o= pifErence 51 di%rentes en fopction de "anfcosgadant Tenr comple dic s=xe, Sge ..
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Fiche type de vérification (portée A) / validation
(portée B) d’'une méthode de biologie médicale

MAITRISE DES RISGQUES
il laboratolre adapbera les poinfa crithques & malirizer & partic du tableau ci-deesous pour chaque paramsatre
warifieivalios)
Echslla perecnnsl, verifcation e spaédmantala,
5M Pointz critiques =] Elamants 3 makrizar jeux desaal, -] | Documents
criticia™ iprocedurs, Instruction,
enreglstrement. ..
coloniss [Eolsas &0 | 2 repiquags at poilE | A-O1-ENR-I35 « Souche de coginde
@ sUtfisame denfchissemant, peu  de | quals en Dactericiogie s
METET3 MECEs53IE
2 30E 02 [a cullure i Les ldentfcabons peuvent
[ Ee fake sUr des coloniss. de _
- plusleurs jour sl consarvaes | A-D4-INS-203-01Rgdlestion des
k= a4°C exiracons pour Nndenffieation des
.. 3 Eoite e DUFElE | microorgarismes par ia solution
¥ Furets deia Eysiématique sur le Doubion | spectromatrs VL MALDI Biotyper
- souche ;i et ATE realise en mame
k temos
3 VaiRede @ | 3 Cholx 0es mileux adapies | DANNSDA4-03 Examen Bactenmiogique
EouchE N =t i
Condions oe
conservaion  Ose 1 Utilsation de  sonde\de
echantions (", ...} EmpéaEhme e LSO\ 8 | MU -KZ-WMC-001 « Sunvellance 26
Condions o2 3 Indfizateys températures des Zones oe
conservaion e Elnckags s
dutiisation =
reacifs {f°, ..}
Camatsation et sonde d'ambiance
Speciroméelns o2 5 MU R 280001 @ Sunieliance d26
masse o VLo el eyl tampératures des zones de
Elockags s
WU -11-PR-001 « mafmes du
Condon de P ] ; sysieme mformatioue s
i consenation des £ I;LELW E‘“"E?a:ﬁ e | MU-KZ-MO01 « survellance des
- archives Elockages adap {empératures et Zones de
GIOCianE »
Surveilianss des A-DE-EMR-035 « Souche ge coniniie
dérues = e qualté =n barterniogle =
ZurvEllance des #A-03-PR-101 « Gastion des Conbndiss
DETVES Zestion des EEQ de Qualite nationauy =1 025 svaluatons
axlEmes B2 |3 qualke s
Klaimenance des MU -J2-PR-002 « Gasion des
automates SAV 4 el Equipements »
e &-01-DN-323-01 Profocoias &
2 procedues de cataration du
Lilisation du specoometre MALDH
E Soeciometre o 3 Mamienarics Exeme & | A-D4-DX-107-OManuel dutiisation
MEEEs " du speciomere MALDE TOF:
i Protocole et Procégurs de
- cailbsation
b A-H1-EMR-I21-01 Mole g Sendcs -
B Connexons 3 VEsteations des connerions uEisaton tep etiquatias. pour
= FEPICENTER
= A preciser par ke [aboratoire, par exemple 1 non oifique — 5 irés critique |
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Fiche type de vérification (portée A) / validation
(portée B) d’'une méthode de biologie médicale

MAITRISE DES RISQUES
{lz laboraioire adaptara les polnte cribowse 3 maliriser 4 partir du tablsao cl-Ssasous DoUr chagus paramsirs
wariNéivallas)
Moyens ¢a malifza [formation du
Echslia personme, verifcation sxpanmantaia,
M Polnts crtiques s Elémants & maltrisar Jeux d'ezeal, )/ Documents
crticits™ iprocadurs, In
enrggistrement ..
SiL
MiDyens e 3 Arocedune OfUSas Connue ML -11-PR-001 « malFss gu
Tansmission deg el appliques sysieme nformatique »
ragutats.
Walirise du SIL Mode operaioire iopiciel 51R
e 3 Verffcation g6 connaxions | A-D3-MO-I12-D4 :,M?-fa!m:inm =iR,
Iormaique METTEOgE D6 ENCEIMES OB
EmnETues stockage [carographie et v i
(parametrage, EUN Qe temperamres) Hiﬂﬁ%ﬁﬁﬂﬁ -
i 2 BA1-INS-05T « Constie des
amnvage ges copeAions auomates & dinigue »
donnees) )
Coservabon | & 2 Geslion 0SB Gi0gkS | Sureellance D8 Bmperaliies  des
condRians Consenvation 3 tempéfaiire |/zones de stockages MUHKI-MO-002-07
duiliisafion Gasre amilamiz : 15°C a 25°G Castographie et utliisatdon des encelnies
M B3 temiquas
Bowllon IO et MR 2-INS-001-01
boulon AST
Soltion Indlcatrice 2 Peui ppsler/aarr lapparel 5 | Mode  Operatoire  Phenx AP
Eéeu Alamar jours”changee fous ks I | A-D3HMS-052-01 Maindenance  do
= g\ FripErix AP
’g Acceptation E] 2 M g7 gestion des slocks [y | Achal o1 shokage des neacs o
3 récapaion peg EoTns acceptation) prOculs corsommakies MU-K2-PR-O01-
i reacils,  gestion 05
3 des Si0cks
; Resonstiidon oag 2 MU -H1-PR-001 a Malmse du sysieme
réactfs,  &talons) Gastion documaniaire documeanialrs «
- conirdies
Limites g2 |3 2 Insinactions difusess et O4-ENR-200 « Arore décislonns] powr i3
methogs Jdetecian, appigquees valdation des nésultats pour
QuEninisation, Usilsation de Mgeniication des microorganismas par
ineants, recommandation des I3 soaution I'VD MALD Slotypes. »
IneHeTences, .} SOCHEIES SIVETIEE
Reninence g5 M -H1-PR-001 « Maltrise du
FHO0Es DOEFaInTES 3 e EYEIEME docUmENiEne s
Disponiolises des 3 Paramefmage ou SiL et MU -H1-FR-001 « Kaltise du
MODEs DOETSInires logiciel d'nterface EYERME doclmentaine s
WL -11-PR-001 « maiTss du
Procadure dfEss COMILS Eystame
BGE Sok R 2 et appligues MU -1§4M2-045 « Litisation du
ScanRaEl w
ﬁ valldaton ML -E1-PR-IH « validation
i DisogiguEe 5 Pessonnel forme et habalee Dinlogigue »
rarsmission des Fomaiion continue ML -E2-PR-007 & Tran=smission oes
5 comptes rendus comates rendus o 3Nalyses »
= A-Z1-EMR-121-01 Craéres dhabdiation
g E Technicien , | Pemonneitome etnape | 3 THHESItoN S Spertiimbire e macke
= 8| Einingie Fommatkon comtinue R -
-] B & I'nbeeprétation du speciromedre de
=l masse
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L Fiche type de vérification (portée A) / validation
g (portée B) d'une methode de biologie médicale

EVALUATION DES PERFORMANCES DE LA METHODE

Préciser |e type et référence déchantillon (échantilon contrdle, poof de sérum, ... ) : Souche
bacterienne pure de moins de 48H

REPETABILITE
Applicabia [&] ; non sppiicabls (& justifiar) [
CW %) retann
Nombara
Ecart- 1 CW %) par ja .
Echantilinns ﬂaﬁurm Mo ysnns CVi%E | | kboratols . Conch on
N i souree™) | 2\ )
PYQ ATCC = ,
97EES 12 24210 0.0 21'% I i COoommE

Angumentalne o8 |3 concRISon :

FIDELITE INTERMEDIAIRE N
Applicabla [ ; non mpmi{ijmj‘lz// K

PR

Nomk N\ NEW [3:) retenu
Ecart- Bﬂ;& \} na::rla
Echantilionas | de waleurs | Moysnns : C¥ %) i | 02 tire jcf Concluson™
(N) AN EOUrEE )
reférence 0TS
[aacienal test 100%
etandand) 145 2271 0,223 Q.82 ! | didening
[E.cof confome
ATCC25322)
Staphylococous 100%
aurss ATCC B4 2 03E d.241 11,63 / I d'idente
25923 comfome
Enfennooccus 100%
faecals ATOC BGS 206G 0,235 10,84 ! I dideniing
23212 cormoeme
Pseltomonas 100%
FSMgincsa 41 2218 0,325 14,70 / I d'identie
ATCC 27E53 confome

Amumentaire o= Q@ asncizsion | sur gonnées des T - Pédpde decembre 2042 a Avtll 2013, passage quotiden
de 4 souches/de MiSrioManismes. PO chagque souchie, BE Ecofnes ont &% repores =ur un dagramme de
LEWEY JENMING)

L3 Sdediipremedaire pour les spuches testhes £61 ealisfalzams.

= Zpcstes savanies pablicatiors (3FEGC, GEHT, RICCE, QUALAE, TLEA.. | Préciser ia rifdrence uilss
i

" Conformenon conforme
= SocébEs savani=s, publications (3585, GEHT, RICOE, GUALAE, CLIA. L Priciser la ifdrenre afisis,
=

- Conformeon conforsme
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Fiche type de vérification (portée A) / validation
(portée B) d'une méthode de biologie médicale

Soore

Suivi du score du BTS

—ET

04712412
14013012
26/12/12
05/01/15
15/01/13
30113
05/az2/15
a7faz/1s
1100213
15/02/13
21002015
2802013
030513
14/08/15
18/03/13
2105013
25/05/15
0204013

A

P

\4

A;\El-ﬂ.l'ﬂﬂ.l'lil

S

e

300000
250000
2, 00000
1.50000
1,00000
0,50000
000000

Suivi du score §. aursu%@

v

LAY L

AN

12412
213

0412412
a7faz/1s
Q8/02/13
19/02/13
2502413
04/08/15

&

&
s

0

>

g
X

2\

%V
O

3,0000
Z.5000
20000
1.5000

A B PPl

Suivi du score E.Faecalis

10000
0.5000

Moyenne

00000

191212
241212
28122
aa/01413
15/m A3
2ymiia
maa
Q102413
Q502413
Q802413
130213
19/0213

3ET
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Fiche type de vérification (portée A) / validation
g (portée B) d'une méthode de biologie medicale

Suivi du score Paeruginosa
& 00000
e 300000 3
X %’m m— e nne
(R K] IET
N AAASAAAnn
P e e e = = e e e s i i i e —2ET
S oD EEEEREERER
L LR T
VARIABILITE INTER-OPERATEURS & &
Appdicable [ ; non applicabis [ \NX
Opérateur evalus 1 Tes! quantatil - \%
Operateur gvalud 7 L'ensembie 025 opdraleurs ont ete hakd . 2 i@ manipuation et a

Pinterprétation - Les critéres formess @ natiitation etalent -
5 1L~1Jrz.ar1unu=-1nemuesageues Inerpeetabies
* 10 Interpretations sur 100\Ue€ specires sont conformes 3
rafigoetihme defn,
Le mantien de Phabditstion)est efectut grice au passage au
spectomdire oes souches ATGE de CIQ Hebdomadains.

La varabdle inter opérateur est malinsée grice 3 13 geshuf des\compatences. fof analyse de rsgue)

JI..IETEEEE dea CH2 sxtemallz=as)
npﬁm applicabis |3 ju=titier) [

Hoamibra o ::45]3 Moyenns Blaks %
Echantilons e byirigsi A ﬁb i fumirn:nn]l ) | conctation™

valgurs Labo | < frodlinic itoutes limite<

iN) A )| aepare tachnigues) |  B5M9rES

Echamifon
0 niveau 1

Argumentaire te 1a conchislon’. Absence de CIQ exiemalisée

CEXACTITUDE & des contries extemss gla - EEQICNG

M Parformance | LimiEe | Performance Limits
I labo Genre labo Espéce Concluzion™
58 O3 %% g0 1% B3% conforme

{ATCC) de confrdies de qualRe exteme (CTCH ; ABP), s0UChes 02 CIL [CCLIN) ot nallonaux (AFSSAPS).
(=55,
Resuitats conformes aux references bibliographigues (cf. infra).

' Conformenon confomne
& onformeron conforms, argumentaire de 8 conciusion
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&5

Fiche type de vérification (portée A) / validation
(portée B) d'une méthode de biologie medicale

SENSIBILITE et SPECIFICITE AMALYTIGUE
(&tude sxparimanials Indispenaable en portés B)
[&tuads sxperimentale possible & pariinanta en portée A)
Appdlcaipia [=] ; non appiicable [ justifar) [] bilkgraphique

Tire Auteur SOArCES ldentfication SEMSIBILITE SPECIFICITE
Parfomance  of | A JOHIREMAL OF E3.2 | HA HA
Mlatre-Asslst=d Béizzinl et | CLINECAL didenification
Lagser - DesMpion | al MICROBICOLOGEY, | comecia au
honization—Time af May 2010, p niveal especs
Flight Mazss 15451554 Vol
Specirometry  for 45 Ho. 5
idemtimcation oif DOGs-
Eacteral Strains 11370 12.00
Fpatinaly E=olatad goi 10, 11280 CKLD
Iy a Clinkczl 17408
Mo iy
Laboratory
Crigaing FSeng | cin infect | 55.4 % au genre ok HA
FResoiutton In | etal Cis. 2009 Aug | B4.1 % comect |
Eacterokgy: 15,49(4): 54351 l'espace
Foatins
Identification o
Bactaria by
flabne-Asslstizd
Lager  Desorption
fonization  Tims-
ot-Fignt
fass
Speciromery

A Adnan | JOURNAL OF | 85 % au genre (' F hA
Comparison  of CRNIRAL §3 % 4 l'espece
Diiraat Colonmy RISROSIDLOGEY,
Aiainod VETELE . 201, B/
Exracion Methog JBEE—2B73
fior
ldemmeation o
Eram-Eosiiive
Cooni by NSE o
Bruker B per
Marfi-Aeslsted
Lager BEsoeption
Rnzabon—Time of
Flight Mass
SeciromEy

E Ciin Migromiol | B2.5 % a l'egpece

MALDI Biotyper, | Sessege | Infecl 2011
experlence In Me Aprifidroad-E
mutine of a3
niversiy hospital
Waneel uthsaleur | Grucker Pesformanss B0 %
LABORATOIRE Crigne B % FiE HA

d'accept

ation

Le {atoratoire 2 elabil se€ eXgENCEE @ partr de ia bibfograghie  consfucieur et publicaton an  chokslssant dee
Fticies en refation avec son aciviia.
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Fiche type de vérification (portée A) / validation
(portée B) d’'une méthode de biologie médicale

INCERTITUDES {nlvesux, cholx du mods de calcud, iInterpradation)
Mathodologls choksles - analyss das risquss (absanca d'interférence résldusiie) ] © calew []

OcHa+EE
O cig exiemailsés
Mods de calcud (of. 3H GTA 14) - O

O
[ autre formade -

Quantification s Mncertuds Mithode quailiative Sfuse de Mncaritude par Fanaivee de ds

ETENMDUE DE MESURE [etude expérimentals Indlepensable an poriea B %v
[4fuds suparimantals possibls 5| pertinants an porise & pour - <
troponing, micre slbuming, plaquattas, PS4 TSH, . @
Applicatie (5] ; non applicabls (3 justifer] [ NN

A \

La pase de donnees contient 8000 spacines. de Teferences
A-D4-D¥-108-011kle des oogantomes jdenfifiabes par le spectiométne de masse

Argumentaine de k3 comndusion © @ Dase dg données reciUvTe 'ensembie des€spRces TENCONIFESE &N Mne a4
|23Dosainire de micoikoiogle

COMPARAISON DE METHODES -
Lpplicadis [ ; non mmmﬂm O

Donnéss biblographiques {foumlasetns, ,

| publications,.. | it e
Mathodes compardsss @ msthods précedants, auirs
methods ufilase dans le laboratolrs, @pparslizs en BD Phoenix
mingir ou Dack-up, ESMD, ...
Wombre 08 MAsUTss | 135
Intervalle G2 comparalson agapies A aiendue Oes N
mieEUrEs du laborabodrs
Mainoos O explofiation Oos reauliats | CONCOOANce SEpace

Concordance genre

Donnass biDBographiques foumisseurs, |
publlcations... } : I: i
Mathodes comparess’. méthods précedsnts, aulrs
methods ulllless dans |e laboratolrs, apparslls en BD Phoenix
miredr o Dack-up, ESMD, ...

ATQUITENLENE 02 |3 CONCRIGHN - REELTEES CONTOMES AU MEMErEnces

1\/%ourcas Mollographiqus

igenificalion comesie au [ldemifealion comese 3

Puntication genre fespice

AYAN T Saffent © JM - [amiler 20 1 03200 86.E0R
Pahol Biod {Pars). 2010 Feb;58{1):55-7. 73,00
JCin Micmblol. 2090 Mayd 85 1585854, B4, 50% 91, 70%
SOURMAL OF CLUNICAL MICROBIOLDGY, Aps.

20, p. 116891175 93 6%
JOURNAL OF CLMICAL MICROBIOLODGY, Mar

2010, p. SOD-O07 DB 30 2Py

Edgence laboraicire &A@l 3 padr 42 I3

IHbllcgraphle 6% BE%
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Fiche type de vérification (portée A) / validation
g (portée B) d’'une méthode de biologie médicale

2  Comparalzon au klaboratolrs.

Groupe Dacienan H Ganre  lmiis Eapéce  Limle Conciuzion
Mon fermantant 20 100 355 T 3R T ponfomms
Entérobactéress 51 055 BT 92%, BE% confomme
Staphylocoguas 26 100% 6% 5% BE% conforme:
Hasmophius 10 100% 3E% 7% BE% oo
Dilwera | 100% 96%: B ‘BA%, confonme
Sireptocogue ] 100% 35 T BE Conforme
jz 100% 5% 100% BE% conforme
Tofal 135 3% D5 0% BE% confomme

INTERFEREMCES |stute sxparimentals Inmnpan-:uﬂuanpultaaﬂ]\\ \
(etudle expérimenials poeeivle 2l partinents sn porise & pour - Hamokhse, to bine

rgdicaments, ... - & prandre sn compie Gang les facteurs da variabiits - 3 sval £aEre|
Applicabls [] ; non applicabls (2 justmen [ \3
Hamoyas Enide mbllographigue (sources et _EtuztEE:q:-Errner:lajE-:em de
VEEUTE) \ snrchange)
Turbldis Etuce Hitliographique (sources et Eilde expérmentals (essal oe
VEEUTE] Ui
Blllrubina, ictére Frude bitliographigue |sources af .. Etude expérimentale (2553l de
VSR \ sncha
Madicamants Ewde bitfiographique |soures el Eflude exparmentale (essal de
VEISLTE) sANThange}
Efude HDIDGrapiique [Sourmes at Eflde exparmentale |es5al 08
VEEOIE ) EArchange)

Argumentake 02 |z conciision - Fobjet 02 l'essa) st uninuement des souches baclenennes pures.

CONT AMINATION (&tigs sxpérimantals Indispsnsabils sn portés B

{etude saparimantals \#/H-Itll'lil'ﬂl N portse & pour lee paraméires sanalblss)
{’ [ ; non applicable (3 justiftar) (1
Infer chanbiion pour les paramates sanalbles [par Etude bEdographique Etude simenmentaia
gaample g HES, HOG.): [sources et vakews) (valewrs)
Inker réacili =1 neécesTalie |par exsmphe ; LDH &L Elude Dibiographique Efuge expenimentae
ALAT, mmtﬁm'ntpmapnm pass &t [sources et valkewrs) (VRELrs]
| triglycendss, ) <
Amgumeniake pe {3)conchusion : absance de contamination
Les diféqeries souches ont 8 doposess sur fa piaque seian e schéma silvant : Soucha
deteciss Hhcore
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Fiche type de vérification (portée A) / validation
g (portée B) d'une méthode de biologie médicale

| gsi g WL harty
Lim " LI i
W pert: kb e
0" o hard s e
|
L= | {
i - '
i : o BN |
I ! i |
| m
I i i
|
| ‘ o
]
1 ST\
| /£
\ W/ 5
i . il TS _T N\
(
[ ) 1]
E ot STABILITE des REACTIFS
: & BN poriss B)
{stude sxpar] ale possible 8l parilnents en portée & pour les paraméines ssnsibles)
Hule :Hﬂn [ ; non applicable {3 justiar) (£
—
Raackifs ambarqués - siabliie aprés cuveriure SESTon det Shocks suri KALILAS
Conirdlas : sfabllite apres cuwvariure Sestion 0o shocks Sur KALILAE
Argumentale @2 &3\ Gonclesion © période d'uiilisation  inge Inférdeurs au femps de conserdation des unlbds de
siockage
INTERVALLES o8 REFERENCE sbiou valeurs ssulls
mmh&mnm anndhnmmmm‘t
; non applicabde |2 Justifar)
Pl RERSC PRI
Fabisabna FR&NCHE wulimii ridim i
o PaLLY AFL | COIMAFTE K a alm Lamam haiilm siiichedion
F_eall B | 75 | E50 | B0 Bl | | w5 ™M a5 2] [T BN | conlodivin
n ETS 4 &| 30 &0 ¥ 5| 14 ] 5 ] [+ {14 ] Lamiiy—r
Klriuicik 4 5 i) I.13 i LA ih 5 i3 & v Fustre
Senghiplococriogg | 0.5 5 20 L] ] i 5 31 19 s wefoi s
SErEploooeces B F 4 30 45 4 31 is [ i & Liwtfentnm
Bacldries b Gram
negsl! 15 7 i} 30 E d1 33 ] -3 tf o=

Angumentaine ga |3 conclision | |3 prévalence dies ecpeces Identifiees au [ano@inire dans {es imfections LI'II'IElI'EE
renconirés est Men coheremie avec celie décrite dans |3 IReraiure et démoeire fabsence de plais majeur dans 12
congulte du processus didentificaion
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fofves Fiche type de vérification (portée A) / validation
g (portée B) d’'une méthode de biologie médicale

DECLARATION 4" APTITUDE
Conclusion : methods conforme utlisee a partir du 0052012

Autorisée par : Biclogiste responsable secteur Microbiologie
Signature

SHFORM 43 rev 04 — 15 awril 2015 Papge 33 sur 48

SH GTA 04 —rév. 01 Page 135 sur 191



& Guide de vérification/validation des méthodes en Biologie Médicale

tofroc

2

Fiche type de veérification (portée A) / validation
(portée B) d’'une methode de biologie medicale

SOUS-PROCESSUS 4 - Antibiogramme
pour Gram Negatif - Galerie NMIC 93 pour automate BD PHENIXE

DESCRIPTION DE LA METHODE

Anakyts | Mesurands Crolssance bactedenns en présence danioiotigue
En miliey quide
Princips de la Methoos diote secirniurninascants
Type dechantillon primalra Tous hypes de préiévements pour 13 rechenchg e
microsgansme
Type de reciplant, aooiims ECouviions
Tubss
Tubes aves DHAlE pour S5 ineE
Aot 3 unnes
Pat 4 copgptuitipe
fasin
Pratrattement da Féchantilion : Coionies lsniees de Daclle oradn négat’s non exgeants
Unitas - Cétermination des CAOben ug'mi
Exprassion des resuitats 875 8
infervalles 0o reference . - HE
Marguage CE (ouliNon) - ol
Equipament {Instrument, analyasur, afc.) : S0 Phoent
B Phoenix AP
Epicenier
SR
Reférence du réacili: 445795
Material T amionnags (eIerences) . TOLChEE ATLL [E22lenCEaE [al 18 T0UmIE5eUr
Type d'étalonnags, nombre de nivaale & \ HA
walelrs ;

MISE EN (EUVRE

Crparateuris) qualimaia et-raconnus)

coamipeienie) ayantraaliag ia technicien Dactariologis 8 &t C
wartficattonivalidadion de rmethods -

Precedurs o8 valkdstionimods opératodre 2-04-FR-D02 : Vabicetion d'une methods quantib=tive
Procedurs (e gestion de la portés Maxible - A-DE-FR-003 - Sxstion des poriees d*sccreditation
Pariods datude 01122012 su 30.04. 213

Date dg 1. ° utization - Wi 2023

* |ndiquer les valeors da rEfemence 5] doarentes en donction e aNECoaguant Tenr compte du sepe. Age. ..
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Fiche type de vérification (portée A) / validation
(portée B) d’'une méthode de biologie médicale

MAITRISE DES RISQUES
{la laboratodre adaplera las podnts crflques & maltdzer & partir du tablaau cl-desscus pour chague
paramatre verlavailds)
Moyena de maltriss (fermation du
Echsis parsonnst, warification
5M Podnts critiques da Elémants 2 maltrizsr gxpérimantats, |sux d'sssal, )/
criticrs™ Documents (procedurs,
Instruction, enreglstremant, ..
” tolMies G0ees en ) TEpqUAgE 81 Do | A-DIHNSD14-03
n  suffisanie denrchissement Bactérickogique des Lrines,
5 a0e oe 13 cllre 3 Tanall en coionie 82 12 A A-D4-INS-014-03 Exgmen
z Bactéiciogique o5 LAneg
- ) BoiE 3 PUIEE | Mode  Opr@aie | Bhenix | AP
¥ Pureta de la sysiemaique =ur le boullon | A-DE-N3-052:01 \Maintenance du
4 sOUChE Fpres  pipetage  par ke | PhoenAR
5 FHOENIX AR
" Viablife de i3 3 D3NS 03 Examan
= souche Cholx fe6 mileux adapiés | Baclenolpgique 065 wines
ConiTons oe ]
conserdaficn  Oes ] Lifiisation O sonde de
echanbilons (1", ...} Eemparae . et DO EN AL K000 1 o Suvellance
Condsans ge 3 Indlicabawsr \ {26 [emMperaires d2E o026 02
congerdaion et Efockane
d'uidiisabon 25
reachfs {t", ...]
Climassation &t sonde
F: dramislarce MU -E2-RaO-001
;ﬁ;&:gﬁﬁ- 2 TESR'F!-I?H‘:I.FI‘E 16"C add"C € Fnveliance des
temparaturas des zones de
Sh0CK3ge »
WU -11-PR-AO01T &« maliniss du
Conddon de p EY5t&mE INformatique
F Conservation des 2 ,ﬁﬂeﬁmsﬁ& MU -K2-MO-001 ¢ surveliiance
= archives - e lemparatures et 2ones oo
E0CKagE s
FunElllancs = EDHNE-131-02 Conndie Qusite
derives du Phoenix
‘ : SRR A-D1-ENR-035 « Souche oo
conidia quakié en bactericiogle »
rveiliance b= A-D5-PR-001 « Gestion o5
derives - Cortndies ge Qualite national et
3 Gestion dee EEQ ges évaiualions exfemes oe (3
quaiie »
Malmenance des - ML -J2-PR-D02 1 Geston des
afomates SAY 3 ‘Gesilon documeniaie Epulpemenis
e ekl - Maintenance exteme et | A-D3-MO-022-03 Usilsation ou
PHEWIX ET 3 Ibeme Phosani
DHEMIX AR
w A-H1-ENR-021-01 Mole 0=
E C 3 Yenncations des connexdons Sanvice ; LEilsation des
£ etiquetias pour FERICENTER
SiL
:%_ Moyens e - Procedure difusse connus MU -11-PR-001 « malinise du
z {rarsmission des = £l appiques EYEteme Informatique »
! resUITake
- H Wiode operaloke el GFR
X SIR Iogiciel 24 3 g cﬁﬁ;ﬂﬂﬁm . A TMOT] 25-?: ﬁsamn du
T & préciser par ke laboratoire, par exemple 1 non critique — 5 trés oritique ;
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Fiche type de vérification (portée A) / validation

(portée B) d’'une méthode de biologie médicale

MAITRISE DES RISQUES
[¥a laboratolre adapisra Ias podntz criflques & maitrissr & panir du (ableau cl-des=0Us pour chaque
paramatre verifishvailde)
Moyens de mattrias (formation du
Echalia personnel, varification
M Pointa critiquea da Elémsnts & maltrizar sxpérdmentals, Jsux d'essal, )/
crithcie™ Documents (procedurs,
Instruction, sreeglstrement. ..
Infomatique Matrologie des enceintas da
BmDangues stockage (carographie ef [ MU-H-PR-O0T « Mafinsa du
(parametrage, Euivi des iemperaiures) Eysiema Informatique »
elzionnage, k] S-11-M3-057 o Comindle deg
CONnEXONS, connexions aulpmatesat,
archivage i cinique »
donnees)
Conserdation = 2 Eston e = £iocks | Survelfance des\lemperalures des
condiions Consenation & température | zones de  Efockages  MU-KZ2-MO-
dulisaion Gaens amilamie - 15°C 3 25"C 0207 i
MMIC 93 Cariograpiye Vet uliisation des
Bowflon D & engeintes harmigues
boulon AST RS- S-00 101
Sohdlon  mdcaihce 2 Pairt Resier sur fapparsil & Mge” Opéamine Phénle AP
Biay Alamar jours changes fous RE—2\NALIHNS052-01 Manienance du
jours Phosnix AP
- Accepiation 3 z MA et gestion oes.Smcks jy | Achat ef siochane des neachts et
W recaption ges COMDIS 3coeptation] prodUss cONSoMManies MU-K2-PR-
8 réacifs,  gestion 001-05
E des siocks
E Reconstiiuton 06 z KU -HI-PR-OD1 « Mallifds= du
H réactfs,  etaions, A EYELEME documentare »
2 il viGeston documentaine
Limites de L3 2 Instructions diffusaes ef AIDTe mecislonne genéraie en
mezhoge (detection, apoliquees baciriologe »
quaniftcation, Liik=ation de REMIC
lIngarila, recommandaiion des CASFM
Interferences, ) EOCEles Savaniss
Farirence 02g - MU -H1-PR-001 « Malinse du
MOSeE OUETAInTRE a GO0 St Sysieme foCUmEntair:
DisponiniRgsdes 3 Parametrage du Sk e MU -H1-PR-001 « Mafinse du
modes-operalnires togiciel dinarface EyEiEmE JOCLEENtEng »
] i KL 11-PR-001 « maliise du
¥HaieE des resultats 2 rericomis st SYELAmE MU -I1-INS-045
og “ « LABsation du ScanFesu s
2 valldaton MU -..1-;‘;':.—0;-1 :E'.;dl-ﬂ-aﬂm
% . _abgs z Frocedire dTUSEE CoNe: | wy ) _£3_pR-pO1 « Transmission
= trarsmission des &1 anpilguas 325 COMASS rEnOus
= comges rendus :
Danalyses »
E E_ Ei":g,lln:: o Persanne feme 2t Rasilse MU -G1-FR-001 « Gestian du
P E ¢ piar: ool Fornation contirue DemEonne s
2 Dk
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&5

Fiche type de vérification (portée A) / validation

(portée B) d’'une méthode de biologie médicale

EVALUATION DES PERFORMANCES DE LA METHODE

Préciser le type et reférence dechantillon (echantllon controle, pool de sérum, ... : Souche

baciérienne pure de moins de 43H

REPETABILITE

Applicabls [ ; non applicable (& justner) O

ATE am |mEC [Axc [Tic [Toc (o [Fox | come |cew |cRO [caz [FER |ATM | ERM | EmMENMYTM | GM
=I5 az- b,25- 0,25 0,5
Limge| 4 |ens|2-gfass |9z a9 | 28 | 28 | 9 |«ns|-ns|-0s|-ns [smoofemoc|enzs| 9 fosq]| 4
5o | 100w | 100% [ 100% [100% | 100% | 900% | 100% | 100%s | so0%e [ 100% | 100 | 9o0% | 100% [Ne@ |io0se [ 1oo0% [ 1o0% | 100w | aoow
ATE  |HA Hos fLve | cIF TME | 3xT FoaA=T |os |Toc
Limze | <i-4 | =025 | <025 | <0925 | =052 | Sosssl) <16 =0,25
secC | 100% | 100% | oose | toos | odSecfwpose | doom 100%
[r'aprés les résuliats obtenus, |3 ppetablité pour |3 souche Escherichis Coll ATOC 25522 est
accepianie
» Soupche 2 Escherichis ga ATCC 35218 112 passages
ATE A | mEC | axc | TIPS, |oF [Fox| oo | oeM | cRO | cAZ | FEP |ATM | ERM | IPM | mEm | TR | M) AN
Limiie= 4-16 &-32
HCT 1 0% 100%
ATE |wa |moRAiv® [Cir |TME |t |soe |57 |oz |Toc
Lmiie
®BOT
[Oraprés les résultats obblenus, [@ repétabilite pour 13 souche Escherichis Coll ATCC 35218 est
accepianle
v Sowche 3: R DEUMOMREE ATOC TOOE03 [TEST BLSE] S passmmes
1 2 3 4 5
Test BLSE - ] ] Pos Pas Fos
' 3pras |es réslUtats obienus, 13 répétablite pour @ soUche K. prewmoniss ATCC 700503 26t
accepianie
v Souche 4 : PEUlomonss asnmingss ATCC 2T7ES3 112 passaqe
ATH |- TCC T CAFZ FEP ATM IPM MEM THM GM AN MNA CIP
Mayenna 16 16 2 2 6,67 2,00 25,00 1,00
scan typs ] ] o 1,97 0,00 0,00 0,00
5H FORM 43 rew 1 — 15 awril 2015 Page 3% sur 48
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&5

Fiche type de vérification (portée A) / validation
(portée B) d’'une méthode de biologie médicale

SH GTA 04 —rév. 01

oW 00%| 0.0% D0%| 00%| 205%) O0% 0.0% 0.0%
% CC 100% | 100% 100% | 100%: | 100% | 100% 100% 100%
ATB ™R B3XT FO8 FT C8 TGC

T EMNE 0,00 4,64 1,00

Scan typs 0,00 5,09

oV DO0%) 937%

% CC 100% | 100%

D'aprés las resuRats oblenus, |a repetablité pour 1a souchs PsEudomonas Jemigiiosa AT00
27853 g5l aceapiabis.

Argumernialre de [a conciusion :
La docwmen@tion Foumissawr 52 réfiére 4 |3 methods de micna dilution en boulion du @L51. Ele distingue e 2n
% CT = concoriance oizle (diution exacie) et CC = Concomdance de classe (+'-) 1 dianioeg

Solt pour les ATH de |3 galerie HMIC 1D 93 :

Al AXC |mc FIF FI2 oF Fox CAZ ey v FEF ATM IFK
Antiolofigus | (374) [(384) |emssy [eswm |mss)  |es13y |ieasn | eds” fosas Bz81 | isam [5TE)
CT 4| 64| =ap w7 52,3 e T 6 =5 =7 %7 £
CC 1| 978| sTa| =ma 52| =3 ) IR w2 =7 57,3 58,3
CTmoyen | 561
Comoyen | 38,1

GM | AN [axT o=
Antllptgus | 3730 |TM et | 574 | eTEl | MR BTE] (aTT
CT ] a22| ma3| sas 58.3| 354
CC =g gus| me2| 7873 88| =87
CT mioyen
CC moyen
SH FORM 43 rew 04 — 15 awril 2015 Page 40 sur 48

Page 140 sur 191




& Guide de vérification/validation des méthodes en Biologie Médicale

tofrac

Fiche type de vérification (portée A) / validation
g (portée B) d'une méthode de biologie médicale

FIDELITE INTERMEDMAIRE
Applicable [ ; non applicabls (& Justfar) O

E. col ATCC|P. asrugnosa | E. coll ATCC 35218
25022 (10| ATCC 27853 {10/ {10 passages)
EIEBE-BEEEI DSFEEI0ES
cMI cMI cMI
atiendue | CC attendue | cc attendue | cC

AL Nal cmd 100%

AmiK cmd 100% | [1:4) 100%

Amox +ciav | [28] 100% 14:16] 100%

AMP [2:8) 100%

aztregnam <=l 5 100% | [2-18] 100%

Céfalotine 4:16] 100%

Cafepime <=l 100% | [1:8) 100%

Cafdme 0.25:8] | 100% [ ==5 100%

cefotine 28] 100%

ceflazidme | ==D.5 100% | [1;4) 100%

cefinaxone <=l § 100% | [B:54] 100%

cefumxime [2:8) 100%

Ciprofioxacine | <=0.13 | 100% ] jo.2si0) Y008

Colistne <=1 100%

Efrapenem =025 | 100%

Fostomycine | <=15 100% | <=18 50%

Gentamicng | <=1 109% <=2 100%

Imipeneme =025 | 008 ¥ 0%

Lévofioxacine | <=0.25 [\ 100% | 0.5:4]

Meciiinam <wll E 100%

Meéropeneme_[+e0.25 | 100%| <=1 100%

Nitrofurape 2=1g 100%

NorpacE > |<=0.25 | 100%| [1:4)

Pigardaze [1:4) 100% | [1:4) 100% | <=2 100%

Temociing  |-=5 100% | »32 100%

Ticarchline 14:16] 100% | [5:32] 100%

Ticar + clav | [4:16] 100% | [5:32] 100% | 13:37) 100%

Tigecycine =025 | 100%

Tobramycine  |j0.25:1] | 100% ] jo.2sin) 100%

Timemoprime | <=2 100% | >16 100%

TAmEmoprme-

Suita <=l 5 100% | >=& 100%

Moysnne 100% o5 100P%

[raprés les résuitats obienus, 13 reproducibllte pour 3 souche Escherniciva Coll ATOC 25922

O'aprés les résultats oblenus, |a reproductibliié  pour |a spuche  Pseudomonss serugingsa ATCC 2TES3 est
accepianle

Fldalie imemédiaine conforme 3w resulEts attendes pour 13 sowche ATCC E.coll ATCC 35218

S5H FORM 43 rew 04 — 13 awril 2013 Papge 41 sur 48
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i Fiche type de vérification (portée A) / validation
g (portée B) d’'une méthode de biologie medicale

v K pneumonlae ATCC TO0GDS 10 passages de CHG [Teet ESELY

KPP MEOG0E | Ae! Agard

Test ESHL | BEG i
Fidelité intermediaire conforme aus resultats sttendus pour |a souche

Argumentalrs de la conclushon
L3 docwmentation Foumissswr 52 référe 3 la méhode de mico dilution en Soulion du CLEI. Bie distingue e an
% CT = concordance oiale jdHution execie] et CC = Concordance de classe [+/-) 1 dinion
iFolt pour les ATE de fa galere NMIC 1D 93

A AT TG FiF Fi oF FoK CAZ CTK FEF ATH 1|
Antlotique | (374} | (364} |em=sp |esm [mssn [@13 |iezsn |sas | isam {BSE) JARaE) 13751
=X o4 ¥A| =s2p 47 325 = 55,7 353 =3 25T .7 3=
CC 3.1 il I | 571 s5z|  =Es 57.E 57,5 Tz =7 7.3 38,5

CT moyen 36,1
CC moyan il

=M A 8 ]
Antlolotigus | 573 | T srT) [ evd) [T | moReaTs) | T
T =2 322| sa3| mas 33.3| =34
oL ZZE 34| seal 573 gmel =87
LT mizyen
L0 moyan

VARIABILITE INTER-OPERATEURS
AppilEabls [ : non applicabls [3

OperateUr evaius 1 \ i
Diparateur ovaime 2

Amumentaie oe |3 conNciusion J(ex fechniciens sont conimies en fonction des CIQ

JUSTESSE [a partir des CIG extemailsds)
AN Applicabla [ ; non apphicabie {4 justifisr) [
Aombira Moyenma
) Cibls | Blals (%) Biata (%)
Ecnantiiions ghgﬁ Vrabe. | toroups | sgroupe | RS | imoyenne E:““ % concusion™
K4 rmm Ny de paire) | s pairs Tﬂdﬂqmﬂﬂﬂ] generate it

Eohardion
CIQ nivedir |

Argumeniaiie o2 |3 conciision [ Abssnce de G0 exdemallses

'-ll Conformenon conforms

5H FORM 43 rew 01 — 13 avril 2013 Fage 4F sur 48
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&5

Fiche type de vérification (portée A) / validation
(portée B) d’une méthode de biologie médicale

EX&CTITUDE (& partir des contriles extames ponctusls | EEQICHE)

Contrides quantiiatife (] | Contrdles qualitatizs (]

Argumentaire de 3 conciusion | Pour determiner Fexactitude, be laborgtoire 3 teste des souches de contrales
gualite externes (CTCE ; A8P). souches de CIL [CCLIN) et rationgux | AFSSAPS).
Les sensibilives des souches ont ete determinees vis 3 vis-des antibiotiques avec bes galeries MM 1083 sur 26
souches &t swprimees &n E&, Em, EM =t ETRA
Riesubats conformes mux references du laborstoife definies a partir de |la bibliographie |cof. infra)

SHFORM 43 rew 04 — 13 avril 2013
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Perlurmance Moyenne AN | BMEC | AXC | TIC ToC | T8 | &F FOR | Ca | OFM | CRD | CAT | FEP | ATM | ERM | IPW | MEM | TM | G040 | AN
E& [CT) 91% | B9 T | A0 SIF% | 100AL 100{r% 100 | 100 100, | 100 | 5
Erreist missur
3| o 1% re 5% =] e i re = ir | 18%
Ermeur Majour
5% | 11% 1% re 5% =] e i re o ir | 18%
Efreur trés rajeurs
1% | o8 = ] e o s 5 ] =] e | 195
Perloemaree Moyenss Ha, Wil v | Ci ThAP | SKT Fos 1 FT |88 | TRE
EA OCT) 8% | A0k | 400k 1 (WF i
Ermeur missur
Erreur Majeur
5% re re re i
Erreur Erés majeure
i% re re re i
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Fiche type de vérification (portée A) / validation
g (portée B) d’une méthode de biologie médicale

SEMSIBILITE st SPECIFICITE AMALYTHIUE
[4fuda sxparmentals Indlzpanzable en portés B)
{#tude sxparimeantale posslbla 2| pertinents an portéa A)

Applicabds [£ ; mon applicables (3 justifer) C

SENSIBILITE DIAGNOSTIQUE Bibliographie partie antibiogramime
Ermeur
Essentiel | Emeur Erreur tras sansibilitd] spacifidte
Titre Aut=urs Source ACCCORD | Mineurs | Majeure | Majsurs | BLSE {BLSE)
Comparison of the BD
Fhoemx™ Automated
Sysbem with: thie | B NADARAIAH,
Microsman Fapid Meg | 5. T. LEOMARD,
D Flus Neg MIC Faresl | AND G F
Typ= an for | EROOKS
dentificatian snd | WCSF Medics
susceptibility  Testing | Conter = San
of Gram  Megative | Francisco, A,
2nlli 54 ASM 2002 4% o) 1%
Side-by-Side
Comparizon of ED
FRhiDenix, ™
MicroScan® and  Vitsk
I Systemz fTor the
dentification BN
Susceptibility Testing
of Gram-fiegatie | 0. DIETZEL E
Badlli  |GNE] from | YOUSSEF  AND
Fatiert Soscmens MLA MOREAN"® TS 2 004 a3% 4% % 1%
T Ceanter
Collaoorative e Graziy
Evaluation of | Menozzi®
Performance of the | Ulndh  Exper,d
) Siia  (Cosmn, 1
Fhoenix  Automated | SapEiE\) \Rosz,d
Microbiology System | €iabtto Somenazi,i
for ldentification snd | Gius=oope
Ankimicrobis Bettorn,l Carlo
Susceptibility, Vesting | Chezzi,1 an
of Gracifiezative | Anne-Marie
HmchEris Fahrl JCM 200E 4% % 0,305% 1.50%
Ezrnieth 3
Thcemsan, 11
Mancy E
Comish,2 Seong
5. Horgl Kim
Comparisan af | Hemrrick, 2
Phoernix ard VITEE 2 | Chwistian Hardt2
Extended-Spectrum— | and Ellen 5
Lacksmaze Molandi JCM 2007 == 325%
Ifth  Wiegsnd,1
Heinrich K
Saizs, 2 Dietrich
Riack,3 Enra
Detection Tests for | Sturenbupg.d
Anabysis of Escherichia | and Haraid
coli and Elebsiella Seiferts® JCW 2007 % 32%
SH FORM 43 rew 04 — 13 awril 2015 Page 44 sur 48
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oo Fiche type de vérification (portée A) / validation
g (portée B) d'une méthode de biologie meédicale

Errsyr
Essentizl | ETeur ErrEwr tras sensibilite | spacificte
Titre Slrb=urs SoUwCE ACCORD | Minsurs | Majeure | Majsurs | BLSE [BLSE]
1 W
Snyder,1,2* 5. K
Murier,2 and C
L lokrizond
Cepartment of
Fathology  and
Lanoratory
Medicine,
University of
Louiswille Schoo
of  Fledidned
and
University of
Louinalle
solstes  with \Well- | Hosoital,2 Tw ¥} ZD0B
Charsctermzad - | Louisville, | dornees
Lactamassas Keptucky 40202 | enterobactaries) a0% 220% 1,40% &% =2 | Mz
Urirebabde Extemded-
Spechrum  -Lactamass
Demtmicticn n the
Pracanoe aof | F. 1. L | HOURHAL oF
Fasmid-Yadintec Robberts,d P. T | CLIMBCAL
AmipC in Escherichia | Eohiner,l snd B | MICREOEHILOGY
coli Clinical Isolotes Fatell,2 20, 2% 445,
Aiark A
Fishar, 1,2 Pau
O.  Stamper3
Ferformance of the | Kristine T
Fhoenix omckerial | Hujer,d Zschafy
et ication LioweS
Tystem comipansd with | &nn Craft,2
disc diffzsion methods | Sayeel \Sofier,2
for Rabert A
centfying  edended~P Baoomo, 4,3 JOUPRHAL oF
soectrum b-isctamazs —fBaren O Camrold | CLIMICAL
Al and Cathy A | MICROEIOLODGY,
and KPC prodGoers Fektil 2 20, a5 4%
% moyen @ scoond
EA K o2 75% 337% 1,12% 2.53% 55.07% 50,50%
Ecart bype o 1.80% 1, 40% 0,63% 2.75% 735%
E:-I'E\-r.-nl:e valewr scozpbsble
labsratoine © extremes = ¥ +2g ok L] 2% o] 80, 24%

Argumentale de @ conciusion :

le |aporaicire 3 oflEminie ses ewdgences 3 panr des &lBments
biilliographiques en cholsissani fes publications en refation avec son achvite.

INCERTITUDES (niveaux, choly du mods de caleul, interprétation)
Mathodologls chalsle - analyse des risques (absence d'interférence résldusdis] & ; calcwl [

Mods de calcul (cf. 3H GTA 14)

Ocwia = EEQ
[ Ci2 exemallsés
O

O
[ autre fonmule -

Guantfication da Mncertiuds :

Mesure réalisée surune varable discontinwe.
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tofroe

Fiche type de vérification (portée A) / validation
(portée B) d’'une méthode de biologie médicale

Amumeniaie de |3 conciISoN (IMpac 5UF |13 Zone dadsnnnalle)

L3 maswe en CMI el réaiste sur ung vanadle discontines, @autre part. le plis souvent, les valews sont
o CENBWESS » b2l Que £ 3 (13 pramigne concenTation o antmiotique festes) ou = |13 demiérs conceniration
danfoiotque  tesite) | La mellieurs approche de Nnceritude st celle efecide pour ko5 anaiysss de type
qualtatiy 3 parlr Fune analyse o risque.

Les igsis 02 [usiesss a panilr oa souches oe CHE domt es CMI de refarence 5ot proches des « BREAK POINT »
permatant 0 estimer Tmpact sur les valsurs ssulls.

ETENDUE DE MESURE (studs experimentals indapsneabls sn portes B)
[atude axparimantals poaslbie = periinants en poriss A pour -
froponine, micro albumine, plaquettas, PSA TSH, ) >
Applicable [£] - non appdicable (3 justitler) [ Blbllographlgus

0AN minkraie | CAN mamimale ChI minimaie | CAN —2ymale
A Mal 4 1& Gentamicine 1 =
Aumilk 2 32 Imiceimam e 035 8
Aumos +Ciay 22 232 LavofioEacine E 2
AMPI 2 g A&l b L) B
Azireonam 1s M me/ T3E B
Cadaiptine = ] HErofirane 1B &4
| CafSpime 1 2 Morfinirac e i 2
el 5 2 FRAper-Aars a4 BAid
e e 1] [ = 32 TEmocEne 2 33
Cifaridime | O.E 16 Ticarciine 2 £
Cefrianone 0.5 4 Thear + clay 27 gai2
CafurTme 2 g ThECyine 0.2 2
Cipnfneacine | 0125 X Tobramycine 1 4
Collsine 0.5 4 Triméthoprime 1 2
Elrapeneam BLZE 1 Triméthoprime-Suta | 113 4TE
Sursformpung. [YS e

Amgumentsine i |3 concRISIon

COMPARAISON DE METHODES -
Applicable [ ; non apphicable (4 justMer] [

Dcnndes biblographiguss {foumisEsurs, 7 parile - bisliogranhie
pubilcations. ...} :

Mathodes compardas - méthode précadents, sutm

mathode utlilsés dans |e Isboratolrs. apparsdls en

mingdr ou back-up, EBMD, ..

Gaiene pregedente | MMIC &7 et NMIC &3

45
Soiches de pallents en routneg

Hombre ds Mesues :

Intervalle s comparalzon adapiss 3 Mefendus des
mesures du laboratolns :

Mathods d'exploftation des résullats

Equathon da 2 drofts de régresslon :

Expioltation des réswltats de comparalacn !
[dagramme de Giférsnces, concordance

Tabieay gde concondance 5 20 S0UCHEE

categorisiis) :

SH GTA 04 —rév. 01

«  Enterobacteries 34 souchses
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ArgumeiEie Geda conclusion @ Reésulals conformes aw références

INTERFEREMCES [atuds expeérimentale Indizpeanzable gn portss B)

Applicabla [ ; non applicabls (& justian O

[etude exparimentale posaible sl pariinents an portée & pour | Hémolyss, turbidits, DMnbine,
médlcarnants, .. - 4 prandre en compis dans les factaurs da varabiité - 4 svaluer sl nécagaalre)

Maburs

Blbiographie ;

Milleu disokement conenant des anibkigues [ANC)

Proscait par I3 fiche tachnigue

Argumentaire de |a concluesion - 13 documeniation du Iaboratolre mentlionne Dien [ nécessie dun repiguage sur
gelose sans ANC en pour obienir des colonies destinéss awx 1esis AST du PHEMLE.
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Lo Fiche type de vérification (portée A) / validation
Z (portée B) d’'une méthode de biologie médicale
Parfomnanos
TP B NS Ak WEC | AXC | TEMOD | TH: TCE | TEP | GF FOX | CEM | CFM | CRO | CAZ | FEP | ATM | ERM | IFM MEM | TM
Ef 85 100%: 2% A00%: | B1% | Ba% | &1% | 84%: 2 | 8% | bd% | BE% | 24% | 100% | 100% | Ba% | 100%
Em IR [or ] [ ] LY B iR | W | 3% [ ] [ % 12% | 3% LY 5 B (i
EM 2% [ ] ES ] [ 0% iH | TW | 3% 1% | 3% 1] % |I% [ 5% (i} ] D%
ETH 1% [or ] [ ] LY e 0% | 0% | 0% [ ] [ (i 0% |5 LY 5 (i (i
Pt rmanss
micpanng el AN L MOE | LVE | CIF THF | 3XT FOE FT CE | TAE
E 8559 Bl f- Tk ] 1010 %% BT % ] BT 1% | E1% 1Sl
Em 2% i [ ] I b ] [ ] i o] ] ]
EM R [i% L] o] L] [ ] [i% 13% 13% =]
ETH 1% i b ] I %% [ ] (% 5. ] =] D]
L] MHon fermantant 11 souchesa
P s T 2am i
T Y0 1 el &AM |MEC | AXC | TERD | TIC | TEC | PIP | TZF CF | FOX | CEM LSRN CROD | CAZ | FEP | ATM | ERE | IFE | HEM | TR
EA 2% S | 8% 1 D05 S0% S5 B0% | 100% | BO%%:
Em B% 5] % %% 1% 10% 2% | %
EM &% 5] 0% [ % 0% % el
ETH &% 109 | 1% 1. % 0% % % | 10%:
Parfommanias
MmOysnne S AN HEA| WOE |LVE | CTIF THF |8XT |FOE |FT | C2 Tiad
EA EB% Bl | AT B0 | 100 e B0% | 100%
Em % 1018% %] 05 % o] 05 05
EM 8% 1% 109 1l 05 0% plns ] 1l D5 5%
ETHN 2% O 5] 5% O ] i 5%
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Fiche type de vérification (portée A) / validation
Z (portée B) d’'une méthode de biologie médicale

CONTAMINATION [sbuds experimentals Indiapansabls en portée B)
|&tutds experimantale possible &l pertinents en portés A pour e parameires sansibles)
Applicabis [] ; non applicable (& justmar)

Inter dchantifon pour les paramétres senalbles [par Etude blbdographioqus Etuds expenimentais
exemple &g HES, "HCG, ..j: [sounces =f valsurs] (VEELTE]

Inker réacilf =i necessalre (par sxampla ; LDH et Efude bikiographique Efude expenimentae
ALAT, chokestérol ot phoaphats, lpass st [Eoum=es et vakers) (WalELrs ]
triglycerides, ..]

Amumeniaie 02 |3 Concision © Mon pernent - cines oe ppetie 3 USage unique

(atuds exparimentale indiapansable &0 portés B)

{etwds expérimentals poasible 8 pariinents en portés & [OUT |88 Darameires
Appllcabis [ ; non apphicabla |8 justfer) [J ‘\S %
Reéaciifs smbarguas - slablllté aprés cuveriurs Zestion des siocks SUPERICENTER af HALILAR

£ [ aiabllité aprés ouvariure zestion des slocks UnEPICENTER et KALILAB

Amumentake de 3 conchsion - période dulllisaton  Tés Inféeine 3u lemgs de consenvabion 026 unitss de
Etockage

ROBUSTESSE ot STABILITE des REACTIFE Q\\:}
e i

INTERVALLES s REFERENCE %:ﬂlﬂ
fetude sxparimanials indspensable en portés B das donndes demographbouss)
appiicabls [ ; non O
Bibtographie : CASFM EUCAST ONERBA i@ cOmMpaZaisoh par rapport 4 des donndes nationales non justfies an
[pOrEe A

Amgumeniaie oe |3 conciision

LA ﬁ%ﬁ_m.mm d'APTITUDE

Conchesicn : methode confatrme Lifsee 2 partir du IAD5/2012

Autorisée par : Biologisie-responsable secieur Microbiologie
Signature:
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11.6 Processus complexe : diagnostic biologique du paludisme

cofroc

Fiche type de verification (portée A) / validation
g (portée B) d'une méthode de biologie médicale

Mote © le lsboraloie se référes au fablese du § 9 du document Cofrac SH GTA 04 rev 01 pour
connailre les paramefres 3 déderminer dans e cadre d'une wérfication sur sife (portée A) ou d'une
vafidation (poriee B} ef compléfars une fiche par examen de biclogie medicale

EXAMEN DE BIOLOWGIE MEDICALE

Identification du parametre {comme identifie dans |a liste detaillee des examens) :
Recherche et identification des agents pathogénes du Paludisme

Processus simple [ ; Processus complexe [FE (nombre de sous-processus © 3)

N
DESCRIFTION DU PROCESSUS \&
L

Modalites de verfication/validation’
Répétahdits
Fadelité intermediare
Variab#ité inter-opérateurs
Justesse
Exactituds
Sensibilits et spécificits anafyEgue
Incertietes
Etendusde meswre
Comparaison de méthodes
) \InfErferences
Contamination
Robustesse et fiahilite des reactifs
13 Intervalle de reference
odalites de verfication/validation
Répetabdits
Fudelite intermediaire
Variabdité inter-operatzurs
Justesse
Exactitude
Sensibilit2 et specificite anatytque
Incertitudes
Et=ndue de mesure
Comparaison de méthades
i0. Interferences
11. Contamination
12 Robustesse et fizhilité des reactifs
13, Intervalle de reference

Sionrs- ; ; a
| Béments 3  wérfer

FPi-umEr&;:fisnn-; - | {argumentation}

A ) e W B R b -

f4

oS- / ; 2k
- | BEmens & wérfier
EEEHE"E £ {Snguerantation

OO00O0EEOOROEOOS0EBO00EROO0ROEER
T b 8

| Mode - Pour la virification/validation e méthogdes quanttaties ie renseignement ces Bems 1, 2,8 8 T, 0 890 11, 12 =1 13
=57 afendy @ minima. Pour g wérifcabonsabidation ce méfiooes guaiiatves, fe mnesignemest ces fems 5, 8 4, 8 70 41, 12
=t 15 et aiemy, @ mnima.

Lo fypes de varmication (iblicgraphiqee ou ossais) est & \ndiquer.

L'absence drapoiicabiiitd de cortning Swms [NA) oot &0re jusiifée dans o conps ou docwmant
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ofroc

Fiche type de vérification (portée A) / validation
g (portée B) d’'une méthode de biologie médicale

Modalites de verficationsvalidation -

1. Repetabdite

Fadelite intermediaire

Variabdfte inter-cperatzurs
Justesse

Exactitude

Sensibilité et specificits anafyigue
Incertitudes

Etendue de mesure

Comparaison de methodes

0. Interférences

i1. Contamination ,
12 Robustesse st fizbilite des réacdifs
13 Intervalle de référence

s

Sonrg-
processus 3: | Bléments & wérfier
recherche {angumentation}

anfigenague

e s N e B

OEOOEEOOEROEDOCO

Argumentaire (le cas echeant) |

Pour chaque etaps, le boratore procsdera 3 la wérification / validation des) items attendus, et
dupliquera autant que de besoin les pages 2 3 8 (valuation des peformances de fa méthode) du

£sent document. 5i un autre element du processus ke semble critique/d devra wasrfier | valider cette
2lape et le précier dans la conclusion argumentee. Clest cette werification qui lui permetira de
maitriser ce pont critique
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ofroc

Fiche type de vérification (portée A) / validation
Z (portée B) d'une méthode de biologie médicale

SOUS-PROCESSUS 1 : frottis mince coloré au MGG

FPortéee A [ ; Portée B[

DESCRIFTION DE La METHODE

Analyte | Mesurands : IZenification dagents du Faludisme dans e sang
Princips da [a Methods Examsn morphologique  direct  microscoplque
{examean sn Immerslon 100 <10} d'un frofhe sanguin
colord MGG - Miss en Svidance de Plasmodiusn

Calcul g8 la Parasitemis

On cholslra 10 champs au hasand e &dighes 125 uns des
ALrsE.

Ppar chaque chamg on SSnombie

- i2 nombre dhematss parasiees

- 2 nomore iolal gHamate: (parasiees e non
parasitess)

La parasiémie engfimas)en 3, com2spond au rappodt
Mombre THefrates -parasitdes | Mombre d'Hematles

sotal
Type O echanbilion prmairs ; Gang Toaal
Typs d& reciplant, adaitis TubE BT
Pratraftamant de I'échantiilon - Féalieallon d'un frols en couche minca
Unibés - % pouria parasiémiz
Critérss dinterprétation” A
Marquaps CE [CUulfNon] - PAR
Equipament {Instrument. analyasur, slc,) | Microscope oplique 3 lemisre Dlanche
Rafarance 4u naackf - MG MERCK rei. 1.01424 2500

Glemea MERCHK ref. 1.05202.0300
Eaul ; Eaa d'Evlan

Matériau o'staionnags raferonces). HA
Type datalonnags, nombre \dé niveaux ei| .,
wadeurs |

MISE EN (EUVRE

Em“ ) J]EEIITEJIEETMH[“J Techniciens du secieur momphologle Parasiologle +
m:"“'p:wf e bartimproc TR infemes di Seciewr + BioingIstes du SECieur
Procedurs g6 valldalion/mods Operaiirg - PG-BF0-M5-QUALD1S rew 05
Procedurs 0e gasbion de [a pories Nexibe | PG-BIO-MS-QUAL-D1E rev 04
Periods d etuds ; WMEhodEes Uitieaes 0ans e LEM Cepiis 026 annees.
Eluge retrospectives avec exploitation des EEQ + fude
SUIr Elte
2005
Date de 1 ublitsation - PRIE de 30 ans

" Imciouer e vakurs de ritdnence 5! dffdrenies &0 fonclion de ManScoaguiand. Tenir coemple du sewe, dgs.,
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cofroc

Fiche type de vérification (portée A) / validation
(portée B) d'une méthode de biologie médicale

MAITRISE DES RISQUES
(k2 laboratolrs adapiera isa pointe critiques 3 mafirissr & pariir du tableay cl-dsesous pour chagus
paramaire veérfsivaliog)
Moyene de maltrse {formation
du perscnnel, vérfcation
Echells sxparimantala, |sux d'essal, ..
5M Pointe critiquss d& Eléments 3 maltriser [ Documants |procédurs,
criticita’ Instruction. enreglstrement, ...
aves laa referances du SMGodu
laboratodre \
Idenifio vigliance 4 Formaton du personne Procadure  didentho-vigidnce) ol
pelayelr Iabogatoire IMT-PERHEREA-BEE
- -
Tube EDTA
Maturz et volume de 3
FechamEon
Fralevement veinei ‘
Minimum 1 tabe de Smi Caalogiie des AnalyEes
pour aguite, ge. 2mi Imfarmation 0es préleveurs 3
pouir entant Feuifas de marquse snecfique N*
o Renzelgnements 3 Formation des prefeveurs, \0os B2 L dhRe 2014 "
SpideminiDgIGUES )
E Zane de sE0ur Eminne S e rp e Crtéres Faccepaton/oe res
= Durée du S&jour
'E Prophyiage.....
& Eenselgnements
1 crigues
E Hyperhemmis ansmia. .
2 4 Geghon o2 |a Ingistique Mumé&ro pour les urgences et
Urgence <th contrat avec ingisiguee
Condiions de 2 Conservation des  fubes | Présenls dans chague mods
consenaton Bl EDTA 3 5"Cz 3"C DpErainine MT-MYPA-
d'uikisation des D4E0/030M51
echantilions
- Conditicns de 3 Conservation des réachs | Présenmis dans chague mode
é corsendation E} en Tonction de [3 methade Dpératoine MT-MYPA-
= d'ukisation des\E3Etis D200/0350M51
it gaileau 3 Kiesure du pH (neutrailie) Mode operatoine  MT-BIC-MS-
METR-I15
Tracandie des verfcailons {DE)
Mipfvscepe A  umiere 3 Mettoyage  quotidien  des | Conslgnes  de  nefioyage des
Bfache nbjectfs pojeciifs  Enreglstrements  des
’ Maintenance malntenancas (Kallan)
pH métre 3 Etgionnags Enrzglstrements de
rétalpnnage (DE)
g Gestion des BIDCkE de
E Lames deqratssdes 2 Anssnce de rupiurs consommabies (Kalstock]
SEveliance des defives 3 ANGM 1 folsian Expioifiaton des neslfEEs ablean
g EEQ CTCH + UKNEQAS el des EEQ . DE-PTHEUAL-
=2 (EH]
= Cha Enregistrement sur lablewr
§ informaique 3 Vérficatlon de i3 sakgle | Signalure du Diciogiste sur 13
3 manuede feulie de palllasss loe de 13
vaildaTon biologioue

3
A preciser par e aboratoine, par exempls 1 non crilqoe — 5 beks criique ;
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cofroc

Fiche type de verification (portée A) / validation
(portée B) d’'une méthode de biologie médicale

(k= laboratnirs adaptsra les points critiques & mafiriesr 4 pariir du tablesu cl-dsasous pour chague

MAITRISE DES RISGUES

paramsire varifiavalkds)
Moyens Os malnzs [formatkon
du perecnnel. vérfication
Echalls exparimantiala, [sux d'essal, |
5B Pointe critiques ds Elémants & maliriasr I Documents {procédurs,
criticita® Instruction, enregiatremant, ]
aves les réferances du SMGQ du
la ]
Conservation et 3 Respect des  consignes | Fiches  technigues fournissar
condtions dutliisaion POLEMIBSEUTE awec verfication de |2 demidre
version+ fiches de ddnpeede
Meiroiogle des enceintes BECUMDE [pouT coiofanisy
Survediance  par sondes | Logicial VIGITERE ITBIC-MS-
[Sysitme VIGITEMP) METR-D01-01
Contrdle des sondes tous | Etalonnagesges) sondss  annuel
i les ans MT-BISMS-METR-010-01
- Cartogeaphie aves
i Cariographie tos les 5 ans | rfregleiemeant MT-BI0-MS-
E NETR-013-01
T Acceptation 3 racepiion | 3 Zeghon 026 500k Procedure de gesllon oes siocks
x des reachs, gestion des Avat tragabite des los W compris accepiafon) IT-PTI-
E Slncis APPRO-DOTA03-01

Enregisirement dans siock

LimRes &= |la méthods

2 Falle ParasitSmis sumou
&l traltemept avant B

Hagnostc 036245 (v MARS 2014) et
renseignements cinlpues Nesrss

Compiags de la dans SiL

Earzshemle Enregistremeni des EEQ =i des

HEI'IEEQI'IENEFIJE- E"F"ql.iEE (Feulle
ge mamue de Parasiologie) N°

CH par operalsw

Main o osrvine | Personng )

Causes dincantude da & Mzvals  étalemen! ou | Formation du perscrinal et respect
MEGTe maEise coinraton du mode opésEinie MT-PTI-
MY PA-145
Confuslon tophozolle avec
plagusties  sangulnss 0w
comps de Jolky
E Confuslon reTicalocyles
3 avec hématz contenant
graruiaiions de Schiffner
CWP'EEEFI::E Bl 4 Formation et Habliiation | Procédure Thabliiztion PEEI0-
mMiaintan de Initiale = werification des | MS-QUAL-010-01
gompétance du competences Hazbiltaton par isentification
persannel feEpEces plasmodiales sur lamss

{5 minkmum) |
- 100% reconnalssancs pour
Flasmodivm falcipamm

- E0% reconnalssance pOUT AUTES
EEDECEE

Enregisirements - dhabiliEtion du
personnel DE-PT-GUAL-DIE-02
Inscription et pariiclpation  a
Parasiimags (g —eaming)
Enregisirement ges EEQ (DE)
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cofroc

Fiche type de veérification (portée A) / validation
(portée B) d'une méthode de biologie médicale

EVALUATION DES PERFORMANCES DE LA METHODE

Fréciser ke type et réference dechantillon (&chantillon contrile, pool de sérum

~J-sang fofal, tube

EDTA
REPETABILITE
Applicabls [E] ; non applicabls (& justifiar) ]
P Ecart- CW (%) Bt r;]rlﬁr .
Echantiione | de H;:JEEI.IIH Moyenng | CV (%) otirnis alorat m{ﬂ: ‘Conclielon
' SOUrCH

Fang toial 1 1,75 0,45 25,7
Argumentaire oe 13 conclusion : c=tbe méthoge &tant qualiative avec une leciure au micriscopete LEM accegts

un W oe 30%

FIDELITE INTERMEDMAIRE N
applicsble [ ; non applicabie [ijum.

Hombra Coafficlent da
drachaniion caredation
Parasitémba Talble «< 1% 12 21.3%
Paraafamia 1%-4% / 15 53%
Parasitamba alevds = 18% 3 S0 10%
Toutas Parasitémiss confondues 3z 3 .E6%

Argumenialre de 13 concusion - Nous opsenagns/que |e coefMeolent de comélaton est és bon malks qul est pius
Das lorequee [a parasheémie st falbie

VARIABILITE INTER-DPERATEURS
Applicable [ ; non apphcabls []

Chparateur evalos § Evaluation sur lames de ChZ anonymisess (cof iableauy cl-02ss0us)
Oparateur svalué Absence de varapliné nber-opérateur
Farasitémie ; réalisés toul au long oe 'année chaque fols quily a
présence de Piasmodiim fEicipanam, leciure en double des rodlis
Ca Tech A Tech B Tech C
1 Fiasmocium. avake Fia.smodium. aksle
] Trophozofies 3ges et Trophozofes Ages et
jelnes g2 Pigsmadilam fEicipansm = hal=] de Blasmadium
falciparmm
3 ADSENGE AbsancE
4 Gametooytes Gametooyles Gameélocytes
Pia.smogiim fEicipansm Flasmadium faiciparm Flasmodium fSiciparsm
] Piasmodium avake Plesmadium ovais
] Plasmogium viiax Plesmadium vivax
TeLd Nombreux Trophozofies de | Mombrelx Trophozoles Mombreux Trophozofles  de
Plasmocium fEiciparsm de Plasmadiim fsicipanm Flasmadium faiciparnsm
] Piasmacium avale Plasmodiim orake
et 11 | TrophozoRes oe Plasmodiom | Trophozolies de  Plssmodiom | Trophozofies de  Plasmodium
Falcipanim Falciparim falciparm
': Slockstss savanbes, publications (SFEC, GEHT, R3Z03, QUALAR, CLIA. | Frécser 3 raference ubisds,
" Corformsimon confonme
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tofroc

Fiche type de vérification (portée A) / validation
g (portée B) d'une méthode de biologie médicale

Argumentaine de 13 conclusion ©

Sur 11 CIQ réalisés par les izchnicienine)s du s=ciewr aver au minimum 2 dene ekss i@ reconnaissance du
type de Plasmodiem est oe 100%

Il 25t egalement 3 noter que 2 fois les CIQ sont identiques & des daiss diférentes (surfgnage orargs) st que 13
3uss! |2 reconnalssance estde 100%

JUSTESSE (4 partir des CIG sxtemalizas)
Appicable [ ; non applcabls i Justifer) =

Niombre .ﬂ'ﬂﬂ'ﬂl
Clbia Bilals (%) Blals (%) \
(1] Walsurs fensgramE Bkals %) "
Echantiions el etch {gn;[m {.q:nupa tou Imoyenne | ° on
() de pairs} | @6 Pale | techniques) | 9RO <y
Echanilion
CHd niveau 1

Argumeniaire ge 3 conclusion | Pas g2 i Exiemalsss exisiants

Echantilions Conclugton”
Dae LBM EEQ
ANSM 2014 Trophozoltz, Schlzonizs-ages. Pas oe résuliat 3 ce jour
Gamétocyles de Piasiodiag makaiss
2013 Alire parasie sanguin i
2012 ALBOU Trophozoie, Zchizonies Ag2E Trophozo®e, Schizontes Ag8s
Zameincyles de Plasmodiunm ovals Gameipoyles de Plesmodium ovals
2011 TOGEE | Trophozafiede Pasmedium falcloeum | Trophozoke de Piasmodiem falcieamum
1.5%de parasiamie 1.5% de parasiamie
2010 BURDE | BEasmdym ocvaile Fiasmodium ovaile
CTCB 12N 122 Bliasszmodium malarse Pissmadium malanse
UKNEQAS | 2014 W\ M®F24L - Absencs de parasiie Absence e parssie  Plasmodiom
N* 2204 : Plasmodium malariae malanas
M 2167 - Plasmodium vivax Piasmodium wivax
N* 2073 ; Plasmoatum wivay Pizsmaodium vivax+
Piasmodium fakciparum <1% fnon ot
car seufement 78%ds réponse ok par
participants) probkeme dhomogenais
des lames
M* 2035 : Plasmodium falcipaum =1% | PiEsmodium faicipanmm <1%
2013 M™ 1460 - Plasmodium ovaie Pizsmodium ovaie
M* 1555 - Plasmodium vivas Plasmadium Whiax
N* 1583 ; Plasmodium maiariae FCigzmodiam madariae
N* 1588 - Piasmogum fakipamm 20- | PEsmodum falcicanmm 20-40%
0%
2012 N* 0504 - Plasmoaium malsriae Pigsmodium maariae
W* DETS | Flasmodium fakcipamm 16.0-
20%
M 1009 © Sametocytes falcipanm Gamatocytes falciparum
M* 1047 © Apsence de parasis Absance de parashe
N* 1219 - Plasmodium faicipam 2.4- | PEasmodum faicipanmm 0.9-1. 0%
2.0%
2011 N 0£04 © ADsenca de pardsis Abeence de parashe
MY 0482 =i DS24° Aufres parasies | Autres parasites sanguins
£anguins
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cofroc

Fiche type de verification (portée A) / validation
g (portée B) d'une méthode de biologie médicale

Argumentaire ge |3 gonciusion T Un piasmodium fElclparum non observe en 2014 mals réswtat non cie par
Forganisme. Crauire pan, Pissmodum vivas présant sur cefie méme Eme a & détecté 2t identine
100% da réponsss poeltives &l on slimins le cas dévalopps cl-desaus

SEMSIBILITE st SPECIFICITE ANALYTIGUE
(etude sxpérimentals iIndispanzabls an portae B
(&tude sxpérimantale poesible 51 parilnents sn portas 4
iLppiicabls [ ; non applicabls (& jostifier) [E

Wrals positirs SpECMCIE, sensmIRE, VPN, VPR
Faux posiiifa

Vrals negatiia
Faux negaiis
Argumeniaire de 13 conclusion © Utisation des fiches Tournissewr et de [a binliegraphis scienifigue

INCERTITUDE DE MESURE (niveaux, choix du mode de calcul/inte skation) -
Méthodoiogle chodsls © analyse p
Incertitudes calnuieesﬁ\gfﬁ i S
Mode de cabcul [of. SH GTA 14) - Formade utilises Feference

Argumentaire de 13 copciusion: Méthooe qualiiative ol e calcu EE[imm'E’

LIMITE DE DETECTION {étuds npum;ml\*e} 16 Indispensable sn portés )
{etude sxparmentale possibls sl partinents an portée &)
Appticabis [T non-appiicanis [
Limie de oetection - Bioilographie
Charge parastalrs faible ot patient traké avant @
demande e IHHQEDEUE-

Argumeniaire de 13 conciusion

Y/

plicabls [E ; non applicable (3 justinsr)
Donnsss bMbllographiguas (foumlsaaurs,

Y{(‘ COMPARAISON DE METHODES ©
<\\

publications, .| Conférence de consensus o2 2007
METho0es COMPaTees - Methods precensnis, aUirs COmparaisans 0es MEhooes oGk Coore au
methods utlbses dans be laboratolre, apparslls en M.G.G, QBC ef PALUTOP+4E par rappodt 4 @ PCR
midrolr old back-ap, EEMD, ... iméthde ge référencs)
Homibrs b& mesuras : 38
Infervalle’oe comparakeon adapies & I etendus des PrESEntE ol SD6ENcE U PSamomium & SEpete
masures du laboratedre plasmodiale

| MEtneds dexplofaticn des rasuliats Concemant e fotie MGG, 1 exsie tne Escortance

enire cefte technigue et la PCR due a une
parasitamie traés falble.

Equalion de 13 droifs de regression -
Exploliation des résuitais de comparalaon
(dlagrammea de différences, concordancs

categorislia) -

Argumeniaire de 13 conchislon - Technigue pour Bqueli (3 discordance st g2 2E% avec la PCR donc [usifee
en dagnostic d'urgence
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cofroc

Fiche type de vérification (portée A) / validation
(portée B) d'une méthode de biologie médicale

ETENDUE DE MESURE [#fuds experimentale Indispensable en pories B)
i#tude sxparimentsle possibde sl partingnis en portés & pour -
troponines, micro albuming, plaqueties, PSA, TSH, .
Applicable [ ; non apphcabls (& justifer] [£]

Limite de deteciion - Decrile Gans Comerence de
conESnsus 2007

Limite dis quantifcation : i

Limfts supérasuns da linéarits

l : Une thrombopenie cher un pateni venani fune zone dendémie aves deg
signes cinigues dolt obiiger iz binlogista 3 una lecturs attentive &2 par plusiewrns operateur dun Trotis

INTERFERENCES {studs expérimentale Indispensabla sn portes B) NS
{etude axparimentals posaible &l pertinents en portés A pour : Hamodyss, mmuta\‘glmnlm
médicamants, .__ - & prendrs en compbe gans ks facteurs de varlsblllis - & sval ulwmalm

Applicabls [ ; non applicabls (3 justifer) [ ya

] | {00 : La seule Inberference comespond a la rechendemeallse aprés |a mise en placa
d'un Faliement cura® maks Impossibie 4 évaluer

CONTAMINATION jstude exparimentals Irldnmq n/an portée B)
[#fuds sxpérimentale possible sl partinents en portéde A [ paramaires sensibles)

Applicatle [ ; non mmm@sﬂmq |

Infer chanifion pour les parametres senalbles (par
sxampls Ag HES, BHCG, ..) -

Inter réactf si néceasaire (par sxsmpls - LOH s> ]
ALAT, chodastarsd st phoaphats, Apase af

friglycénides, ...) -

Argumentaire de |3 consliesion © Non appicaide capiests unitaines

@B}J&TEE 5E ot STABILITE des REACTIFS
A (efune sxpérimentale indlepensable en portes B)
{afuds E:HI}EII'I.MIH\SB- possible 5| partinante en portée A pour les paraméaires sensinlies)
m Applicabls (& ; non applicable (3 Justifan (]

Paramaires ammlna teales |, pH. pealfion sur un Verfication e |a qualie de |a coloration 2n foncton
gupport, ._.} 02 3 neuirsits du pH

Stabiilie dag reactifa aprés ouvariure, embargqués, .. | Tube EOTA CONSErVe DAUEIEUNS |OUrS
Réalisation @'un fottis 1ous 126 jours pour venter - la
présence ou absence de Mématnzoalre &t 5a facline
d'lzentification

Détecton oes hématozoaires pendant 5 fours et
idenification g I'espece facks pendant £6n
Arqumentalre de '3 coNClugon | L3 Getecion par I3 realsalion gune 3UbE lame COIORee 3 pank fun meme

achamillon & EUsSpCion CEnigue peUt &8 nevelsr posslbie seulement sur 43 en cas 0 falx negaty Inital oar de
prooléme sur 'sspéce plasmodiale.

MTERVALLES da REFEREMCE stiou valeurs ssulla an fonctlon das donness demographiquas (diuds
gxparimantale indizpensable an pwlﬂ-a B
Apphicabls [ ; non apphcabls &
\abaurs e réference | #
Argumentalre de 3 congision ;| methode guaiitative
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tofroc

Fiche type de vérification (portée A) / validation
(portée B) d’'une méthode de biologie médicale

DECLARATION d"APTITUDE

Conchsion

En routine, k= technigue du frotfis mince permet de realiser Midentfication de l'espéce en cause et
d'évaluer |a parasitemis qui senira a Mevaluation de lefficacité theérapeutique. Cette technique peut
etre realis=e en moins d'une heure

Méthode retenue dans neire laboratoire pour le diagnostic des acceés palustres dans wn contexte
d'urgence, ulilisée dans le LEM depuis son existence {(1276)....

Auiorisee par - Dr 3L IRIART
Signature

SH GTA 04 —rév. 01
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Fiche type de veérification (portée A) / validation
g (portée B) d'une méthode de biologie médicale

SOUS-PROCESSUS 2 : goutte épaisse

Portee A [ ; Portée B O

DESCRIPTION DE LA METHODE

Analyts | Mesurands - idenifficaiion dagents du Paludisme g3ns e 5ang

Princips de k3 Methods : Concentration —Coloration a Facrnidine orangs et jechie
du capiakre 3u micToscope 2 UDfessence o BA IUmtre
olanche

Fluorescence - La lecturs se falt 2 Dilectdf W 60 3
Immersion aves 2 3 3 gouties d'hulle 3Ummarsion - Mis2
2n &vidence de Plasmaodium :

Sur un fond sombre, [ noyaw/des \rophozoftes apparal
&n ver et i3 couleur tu cylpplastie varle du vert au rouge
{hafo) ¢

On peust parfois obssrver des gameinoyies

Lumiere Bianchs ; L3 lecture se 3t 3 l'object X 60 a
Immersion avec 2 3 3 gI:II.E'n':E'E- d'rulle A Immearsion - Mise
an &videncs des Frgﬂ'EI"ITE- malanzues

Type O &chantlion primairs - Sang Totas

Type o8 recipient, aomirs ; fube EDTA

Pretraifement de Fechantibon - Ceniifugation du capliiaire aves cenirifugeuss spaciigue
QBC - Cenbrfugation (500Q/Smin|

Linitas - HA

Critéras d'interpréfation” A

Marquange CE [DuliNon] : ol

Codags C.N.Q. (80 sxisis] : PAR

Equipsment [Insfrument_analyseur, slc.) - Microscooe & Fluorescance et 3§ lumiéne panche

Réfarance du reacti: QBC EUROPE ref. 253037

Materau d'étalonnags [rafarences) WA

Typa dalalonnapge. nombre de niveaux et A

valewrs ;

L]
Ipckgquer 3 yakeuns g refknence 5 dfferenles gn fonction de Nsefcosguiant. Tanr compie du seee, g,
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tofroc

Fiche type de vérification (portée A) / validation
Z (portée B) d’'une méthode de biologie médicale

MISE EN (EUVRE
Eﬁ;?&ﬁﬂ“?ﬁéﬂgﬁ:ﬂmum Technidens du secieur morphologle Parasiologle +
vmnnaﬂmmgjauun i T - Intemes du seeur + Biingistes du seciear
Procédurs oe valldationimods oparatodre - PG-BID-MS5-QUAL-D19 ey 05
Procédurs de geson de la portes flaxibls : PE-BID-MS-QUAL-DTS rew 02
Parlods d étuds : Methodes uilisees dans le LEM depuls 02 annaes
Eluge refrospeciives avac sxploltalion des EEQ + &lude
gur slta
2008
Dats da 1™ utiltsation - Plus de 1k ans
MAITRISE DES RISQUES
(& laboratolrs adaptera les pointe critiques & makriser & partir du fabiean el-dmammr chaque
paramgtrs werifiahaliog)
Moyens s maitries [Tormation
Jdw peracnnal, warification
Echalle sxpdrimentals, leux deszal. .|
58 Points critigues da Ebémants & maltriaap J Documents (procadure,
criticibe” Instruction, enregistrement. |
awves bas refarences du SMQ du
\ \ laboratolre
Idendta viglance 4 Formatign o gersonnel | Procédure didentto-viglance du
peleveur Laboratipire IT-PERI-PREA-DD2
Type de conienants 4
Tuoe EDTA
A1 ! 3
I'echanilion :
Fra2vement vainsuy
Minimum 1 fube de Smi L Catalpgue des Analyses
pour adulle, de 2mp Infoemation des prélevents
paur enfam Feulliss de mamue specique N
REnselgnements < 3 Formation des prédsveurs 035245 (v MARS 2014)
EQliem iHoQiques-; -
o Zone de s&jun Gt 3 JFonpiin Critéres @acceptabionse refis
E Diuree gy 2&ioun
Propiyianie ==
§ Fen EfpEnis
E 2linbyues”
& Hipefhemie.anémie..
= D3l de réceplion - 4 Geslion de 13 loglstligue Numéry pour Jes wigences St
2 Urgencs <1h conirat aves logistious
E Centifugation 4 Centrifugesse  specifigus | Malnienance + mode operaiolre
QBC MT-ETI-MYEA-DSD

' & précizer par b= inborsinire, par syempis 1 mon criigue — 5 ks oritigue |
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cofroc

Fiche type de verification (portée A) / validation
(portée B) d’'une méthode de biologie médicale

MAITRISE DES RISGUES
(k= laboratnirs adaplsra les points critiques & mafriser 3 pariir du tablesu cl-dessous pour chague
parameire varifevalkis)
Moyens os maltriaa [Tormaton
ou personnsai, warification
Echalia axpérimentals, |sux deasal, ..
5B Poldnts crtigues da Elsmenis § maltrisar { Documents {procédurs,
crithcHa inatruction, enregstrement. )
avec loa refarsnces du SMQ du
laboratolre
Condiions de 2 Conservation  oes  Tubes | Présents dans chague mode.
CONESMVATIon et EOTA & 5°"C2 3°C opératnine MT-MYPA-
Futiitsation das 0430030051
echanifions
2 Conditlans de 3 Conservalion des réachfs | Présents dans ghague mode
- consanation et 2n fonclion de la methode | operatoire MTYRA-
= Fufllisation des reaciife 01450050851
Microgcope 3 3 Nehipyage quoddien des Consignes\(de netoyage 026
Fluorescenice objecils apjeciRg
Malnienance Enregisiremenis oes
FAlpENNCes
Centrifugetss 3 Varmieation annuaii Enragisremeant
specifigus
Mode operatine
Paraatever 2 ‘SUPDOT NOMNE3REE nEplisn-Raian MT-MY PA-DSO-
o1
E Tubes cagpliaires 2 Seston des SIS de
g Epecflguas Egzence de rupiurs cOnEOmMabies (Kallsook)
'3 Lechure Formation du  persoanel et
2 Corfuskon noyau respeci du mode opéTatolre MT-
T Plzsmodium / corps de Jody | PTHMYPA-DAT
E Infomatigue 3 Vemficalion o2 (3 salsle | Signatre du Dicdogiste s 13
; manslie fedllle de palllasse Wors de 13
valldation biologique
Congerdaion e ] Respec] des conslgnes | Fiches  fechriques Tournisssur
condiiions Juslsstion foumissaurs avec varMcation o2 3 demigre
verslons fiches de donnes de
Metrologie des encelniss securite [pour coloranis)
Surealfiance par  sondes
i Systeme VIGITEMP) Logiciel WVIGITEMP [T-BIC-MS-
Conindé= des. sondes . fous | METR-001-01
I2E ans
Etalonnage des sondes annus
Cartographie ious es 5 ans | MT-BIO-ME-METR-010-01
- Carographle avac
E enregisirement MT-BI0-M5-
= METRAO13-01
= Acceptation a receglion | 3 Gestion des slockE Srocadure de geston des stocks
5 et réaciils, gastion des Avec ragaolie des iots iy compsls acceplation) IT-PT-
; shocks APPRO-001/003-01
Enrsgistrement dans stock
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Fiche type de vérification (portée A) / validation
Z (portée B) d’'une méthode de biologie médicale

MAITRISE DES RISGQUES
(k= laboratoirs adaptera lea polnts crtiques & malirizer & pariir du tablesn cl-dessows pour chaque
paramigtre verifehvallds)
Moyens oo maltrisa [Tormation
du peracnnal, warification
Echsila axparimentals, |sux o'sssal . _§
58 Pointa critigues di Ekémanta 3 maltrisar | Documsnts {procadurs,
criticrs” Inatruction, enregistrement. ..
aved fes refarences du SMO Su
laboratolrs
Limiies de 13 méthode r ] Falble Parasitemis surtout Renseignaments cil
=l traliement awant s (Feuwlle  de  margug \de
diagnostic Parasimiogle) N PE523857 (v
MARS 2014) at jenbeagnaments
cinlgues Insérésgans SiL
Enregisirementdes EEQ &1 Oes
E CHI paf coerateur
& Caeses Fincertiude de 2 Mis2 3u point sur 13 couche | Formation V) du personnel et
; MEsUre fauco ;:"mUETH:E iE’EFE':-“ gl moge :FI’E':'EI.I:IE'E WT-
DT PA-DED
g Coempelencs & 4 Formation el Haoiifation [\ProGédure ohadiitaton PE-EHD-
=2 maéntien de inlaie +  werNcatipp—aes_|MS-QUAL-010-01
g ¥ | competence du COMpSEnCes Enregisirements dhaoliiadion du
B E personne persoanel DE-PTI-QUAL-DD4-02
5
i
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cofroc

&5

Fiche type de verification (portée A) / validation
(portée B) d'une méthode de biologie médicale

EVALUATION DES PERFORMANCES DE LA METHODE

Préciser ke type et réference dechantillon (&chantillon contrdle, pool de sérum, ..} - sang total, tube

EDTA
REPETABILITE
Applicables [] ; non applicable (3 justifar) =
CV (%] ratenu A\ )
Hombra
Ecari- A 3} par e 252 :
Echanilions | de valaurs | Moyenns type CW %) I’numﬁunﬂru |aboratoirs [or ‘ggnclumm
i) sourcs’y
Argumentaire de 13 conciusion | Chaque caplialre est unigue
FDELITE INTERMEMAIRE \
Applicables [] ; non applicable (3 justifier) H
- CV (%1 ratenu
At Ecart- ] Qowy par i 5
Echantilons | de valeurs | Moyenne s SV %) | Soumissser | Iaboratoirs for. | Coneiueion
[N} s Boures’)
Typ= de
matrica
[olasma,
samem, Clc,
nivaaw...}

Argumerniaine de '3 conslusion | Chaqueeapiiairs/ st unigue

A ARIABILITE INTER-DPERATEURS
Applicabks [ ; non appicabls []

Crparateur avalua ¥

Pour chague oipératewr - savoir lire dans 13 bonne Zone e1jine en
fluorescence + Imiara blanche

Crpérateur Avalus.2
Doubde lechae

Lechrs Hagsia joumss Immadate, 5l prelgvement 2n garss lecturs |e lendeman du deuxiéme ppératewr
{capiaE consarve & 4°C la nut)

W OOSCIER | Operatewr 1 | Operatewr 2
5045 DOGE | Meganm Heqgalr
5000 5053 | Positr PoEiT
5045 5122 | Megatl MEqatr
5045 5121 | Meqalt Heqatr
5045 4727 | Meqalf Meqatit
5013 D067 __ | Positr Positif

SH GTA 04 —rév. 01

100%: de concordance
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&

Fiche type de vérification (portée A) / validation
(portée B) d'une méthode de biologie médicale

JUSTESSE (3 parfir des Cha exiernallsés)
Applkcabla [ ; non applcabls (4 justifar) (£
NMombra ; Moyanne :
=p g8 valgurs | | CH8 | Blas S o erale Blals £%] | prgp ) '
niifons | oo At {nroupe | ‘groups itoutss I moyanns Limite® | Conchusion
N} depalrs) | dspalts | o) pangraie
Echanilion
CHa niveauy 1
Echantlion
GiG niveauy 2
Argumentalre de 3 conclusion | Pas o2 010 Exiemalsds axlstants
EXACTITUDE {4 parfir dee contriles sxternas ponctuals - EEQICH
Contriles quantitatifs [ ; Contriles quabitaiifs [ N
Clbls Blals %)
Cloba Blals (%) NN
Yaksur [toutes Itoute | Blats (%1 NN i
Echantilions {qroups { groups a-_| \Eoniciualon
Labo a6 palrs] m-un:}m e tnm:mu -nr:n%.: R\

Pas dEEQ existant realsaton d'un CIL

Echange de & &chaniiions de patient (fube EDTA) 100% b2 concomdance

SEMNSIBILITE st SPECIFICITE A “t'TI'DLIE
|atuds axpanimantala indizpensable an portés 8)
(etude axpenimentals poesibls &l an portee &)

Applicable []; non appmga}nutmm |
Vrals posltifa Sﬂuﬁl}ﬂé. sanshlize, VPN, VPP
Faux positiia
Vrals megatlie
Faux negatifs

Argumentaire de i3 conclusion : Usisatipprdes fches Toumisseur &1 de i3 bitliographie scenifigue

INCERTITUDE ErEﬂESHRE {niveaux, choix du mode de caloul, interpretation) -

Mathodologle cholads | ﬂu}{ma dieg risques [abeenca dinterférencs résidueils) [ ; calcul [

Exigence de
Incertitudes calculees e e
Mode de calcul [61LGH GTA 14) - Fommuse utilisee Referznce

Quantifcation de-lpcertitude

Mwveaw 1 en valeur absolue £ U ou

Exigences en fidelte

{nlveau 1y~= Miveau 1 en valeur absolue £ U% justesse ef inceriuds
Guapiitcationds rincertituds kaveau 2 en valeur absolue £ U ou Exigences en fidelte
(mldEaw2) Meaw 2 en valeur absolue £ U% justes=e st incertiiucs
Guantiication de 'incertituds Miveau xax en valeur absofue = U ou Exigences en fidelte
{nlveay xexj - Miveau xxx en valeur sbsofue + UG justesse ef incertitude
Argumentaire e 13 concluslon {Impact sur 3 zone décisionnalle 7) 0 Méthode quadiative ol ke calcul est
impossinie

LIMITE DE DETECTION {studs sxperimantals Indispenaabls sn portés B)
[etude axpérimeantais possible =l perilnents an poras 4)
Lpplicabls [=] ; non appiicabls []

LimHe de detsction

Binigraphie

Une conceniration ireés falble en parasies. paut

entralner un test faussemant néganif

Argumentaire de 3 conclusion :

S5H FORM 43 rev (1 — 13 awnl 2013
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cofroc

e)

Fiche type de vérification (portée A) / validation
(portée B) d’une méthode de biologie médicale

COMPARAISON DE METHODES :
Applicable [ ; non applicable (3 |Justfer) []

méthods utlltzss dans le laboratolrs, apparslls en

Donnéss Mbllegraphlquas (foumlsaeurs,
bilcations,...) : Conférence de consensus 2007
M & comparéas - métheds précédents, sutre Comparaisons des methodes frobils colord au

M.G.G, QBC et PALUTOP+4E par rapport 4 I3 PCR

mirdr o back-up, EBMD, ...

{methode e reference)

Hombre 0§ Masuras

35

Iinterealle de comparalson adapiée 4 I'étendus des
masures du laboratolrs

Présence oU absence du Fissmoolum &1 espdce
plasmodiale

[ Methods daxplofalion des rézulfstz

On note également 1 discordance PCR /QBC
Bt aucune avec M.G.G

Eguation de la drolte de régresslon :
Exploliation des résultats de comparalzon
{dlagramme de différences, concordance

catégorislla) -

: Technique pour laquelie |la discordance est de 2,6% awec 3/PTR et de 0% avec

Argumentaire de 13 congiusion
le M.G.G donc |ustifide en diagnostic durgence

ETEMDUE DE MESURE (#fude expérimentals Indiapensabile &n portés B)
igtude sxparmentals possible 51 pertinents sn portes) & pour -
troponine, micro albuming, plagueties, PEL TEH, )

Limite de detection - i
Limite de quantification J

Applicable [ ; mon applicable (3 justifer) [

Limife supérisurs de linéarits - i

Argumentaire de |3 conuEsion :

INTERFEREMCES [sfuds sxpsrimentals Indlapsnaabla sn portés B)
i&twds axpérimentale posalble 8l pertinents en portés A pour : Hémolyss, turbldité, blllrubing,
médicaments, ... - & prendreen compte dans les factsurs de warlablliis - & évalusr sl nécassalre)
Applizabls (] ; mon appllcabls (3 Justifarn)

Argumentaire de 13 conclusion :

CONTAMINATION (#fuds sxpérimentals Indlspensable an portés B)
[afuds sxperimantale possibls 8l partinents en portée & pour les paraméires senalbles)
Applicable [ ; non applicable (3 |ustfer) (£

Intergchaniiion pour lss parametres senaibes (par
exémple &g HBS, HCG, ... -

Inter rédctil 2l nécessalre [par axempls : LDH st
ALAT, chodesténsd et phosphate, Npase ef

| triglycendas, ...) -

Argumentaire de 1a conclusion : Mon appiicable car Tests unitaires

ROBUSTESSE et STABILITE des REACTIFS
{g#tuds axparimentals Indispensabls an portés B)
(atuds sxparimantale possible sl partinante en portée & pour les paraméires senslbes)
Applicable [] ; non applicable (3 |ustifer) [

Paraméires senalibles Testes [, pH, posifion surun ]
SUpport,

St.ahllla- das réaciiis aprés ouvariurs, smbargués, ]

Argumentaire de 13 conclusion | La seule pmtﬂémmque Teive du respect Gu made opératoire
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cofraoc

Fiche type de vérification (portée A) / validation
g (portée B) d’'une méthode de biologie médicale

IMTERVALLES da REFEREMCE stiou waleurs saulls en fonction des donnéss démographlques jaiuds
sxparmantale Indizpansable en pories B)
Applicable (7 ; non appilcable [
Valaurs da référence | Préciser les dornees foumissaur ou es6al sur she
Argumesntalre de 13 conciusion : méthode gualitative

DECLARATION d'APTITUDE &

Conchesion
En routine, il est nécessaire d'assoder une technigue d'enrichissement (QBC) apportant une boone
sensibilite et |a technigue du froiis mince. Le QBC peut lorsqu'il v a la presence de gameiobyigs d=

faire le diagnostic de Flasmodium f&lcpaum. Ces 2 techniques peuvent étre realisées 0 moins
d'une heure.

Methode retenue dans notre laboratoirs pour le diagnostic des accés palustres/dans un contexts
d'urgence, ulilisés 3 partir De 1024

Autorisée par - Dr X IRIART
Signature

Bibliographie :
1- Conférence de consensus 2007 - Prise en cii@nge et prévention du paludisme d'importation a
Plasmodium falciparum Société de Pathologie Infectieuse

2- Secardin ¥, Le Bras: Diagnostic testha.jdeptify human Plasmodium species by the quantitative
parfiy coat test Med Trop (Mars. (@980; 50(3)-276-4
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5

Fiche type de vérification (portée A) / validation

(portée B) d’'une méthode de biologie médicale

SOUS-PROCESSUS 3 : recherche anfigenigue

Portée A F ; Portee B

DESCRIFTION DE LA METHODE

Analyts | Mesurands - lgeniffication dagents du Faludisme dans e 5300
Princips os k3 Mathods - Wéthode Immumo- chromatograghique Eur oandefstis
PALUTOR + 48

Mise en évigence de 13 profaing PT HRF-2 sooaifidue e
respéce P fakipanum, de lenzyme Pv LA spaciiqus de
respace Pulay ef de Fanzyme pLOH Sorenuns & toutes
le5 e5p2cas 02 plasmodium

Typs d'échantiibon prémaiys : Sang Todad
Typa da récipient, additits © fuhe ECTA
Frétraltemant de I'échaniibion - J

Uinitas - A
Critéras dintarpratation™ A
Marquaps CE [Oulflon) [T

Codage C.H.G. [8'H exkais] !

Equipsment fInstrument. analysaur, glc.) [
Raférance du reaotf - ALL P8 EI5T

Maleniau o elalonnage [TeleTences) - HA
Typs déialonnage, nombre de niveaus st "
valaure : \

MISE EN (EUVRE

Cpficaaml ) rEiEhi=) 51 ra s Technkiens du secteur mosphologle Parasitoioge +
COMIPSE) YR i TMEmes dis Secieur + BolgIstes du secieur
vérificationivalidation g mathode - : o s ;
Procedurs de valldationfmose operatolrs PG-BIC-MS-QUALD1S rev 15
Procédurs o pastion de) ks portée Aexibls PE-BIO-MS-QUAL-O1E rev 04
Pérlode d'studs.: Melhodes uiises dans |e LBM OepEs 026 annees.
Ehige re'!r{lE-FlEﬂ'-ﬂ"'E'E- e E:ll:lh":au':ﬂ des EEQ + &ude
I slte
2011
Datgde cutiization PRz de 10 ans

© indigder ieg valeurs de ritenence ol g srenbes mn fomchon de Fanficoagulant. Tenr compis du ceve s,
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Fiche type de vérification (portée A) / validation
(portée B) d’'une méthode de biologie médicale

MAITRISE DES RISQUES
(k= laboratolrs adaptera fea polnts critiques 3 malirissr 3 parilr du tebesy cl-desgous pour chague
paramisine verifahalids)
Moyens 6o maiirias {Tormation
du personnal, vertfcation
Ecihala axparimentabs, |eux dessal, )
58 Points critigues de Elémanta 3 maltrigsr ! Documents [procadurs,
criticite™ Ingtruction, enregiatrament, ...
avet bas refarances du SMG Gu
B
Identta vigiance 4 Formaiion fu persannel | Procédure dodenio-vigiance oy
prelEwaLr [aboraipine [T-PERI-FREADEE
n 4
Tube EDTA
Malwre & wolume de 3
Pechantilion -
Praiyement walnsuy
KanimiEn 1 fube de Smi : Catalcgugdes Analyses
cour adune, ge Zmi information des prelevelss \
peour enfant 2 Faflizs de mamue specifqua N
= REnseinemeanis 3 FRERTON A0E pRtRveLE: SRS (v MARS EIZIE:-FIE] !
Epioeminiogiques - .
E Zone 02 SEjour s s\ Criteres Cracceptationioe refus
= DILTes J4U E&jour
g Prophylaada.
Renseignemenis
B clinlgues -
E Hyp=rihemmie anémie. ...
= I z 4 FEENDG de 13 iogestique NUMEeR: pOUT 25 Wgences et
= Urgence <1h conirat avec lngistigue
Condtions de 2 Cponsenvation  des  fuoes | Présents dans chague mode
consenvatian Bt EOTA a 5°C+ 3°C opératoine MT-MYFPA-
mrutiisation des 0450050051
gchanilions
) Condiions dg 3 Conservation des reéactfs | Présenis dans chague mode
E conEenvatan 2t en fanction de 13 methode opératoine MT-MYPA-
= rulllisation desqeacilis 0450050051
Chromomeips 2 Venficaion du  temps | Enregisirement  annuel  du
E annugd (Hodoge parante) | confmée MT-BI0-MS-METR-003-
a1
; Ipfowmatipis 3 Vemicaion o2 (3 salsle | Signatwe du bioiogiste swro 3
i ; manwete feullie de palllasse s de 13
walldation biologkque
Zonserdanon at| 3 Respec! des  consignes | Fiches  iechniques foumisssur
conditions d'uliisation foumiss2urs Jvec warfication de I3 demidre
wersions+ fches o2 donnés de
Metrniogie des encalniss securite [pour coloranis)
Sureelliance par somndes | Logciel WVIGITEMP [T-BIC-MS-
IEystéme VIGITEMP) METR-001-01
Contrie  des eondes fous | Etalonnage des sondes annue
= ieE ane MT-BIC-ME-METR-010-01
= Cartographie avec
E Carographle tous s 5 ans | enrzgistrement MT-810-M5-
= METR-013-01
= Acceptation a recepdon | 3 Gestion des shockE Arocédure de gesticn dies slocks
£ dae raaciifs, gestion des Aver tapanliite des lots 'y comprls accegtation) IT-PTL
L) GLOCKS APPRO-DD1DI3-01
= Enregistrement dans stock

' A préciser par le 1aboratoire, par exemple 1 non critigue — 5 trés criique -
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cofroc

Fiche type de verification (portée A) / validation
g (portée B) d'une méthode de biologie médicale

MAITRISE DES RISQUES
(s laboratolre adaptera ks points critlques 4 makiriasr & partir du tableaw cl-dsssous pour chague
paramgtre versvalies)

Moyens 0a maliriaa [fTormaton
du personnal, warificatlon
Echalla sxperimentals, [eu dessal ..
£ Points critigues die El#ments § maltrissr ! Documents |procédurs,
critiore" Instruction, snreglatremant. )
aves las refdrances du SMQ du
B
Limites de i3 mathode 2 Falple Parashiemis surtcert | Renssignaments CipEques
=] traitement avant le (Feulle de  margug 2
diagnostic Parasiiologie) N° @30d57 (v
MARS 2014) ef renseidnements

ciniques Inseresians Sl
Resped] du temps | Formation  oOw persoanel St

Causes Fincerttude de

[ ]

Méthaia

miesure d'Incubafon respect diNmols opesatoie MT-
ETI-AFPAMED
= COmpeience st 4 Formation &1 Habiifalion | PreceduEe Fhadiiiaton PEBI0-
§_.. maintien de inflale + wesification des [ MS-QURL-D10-01
& competence du COMpeEnCes Y
= personnel Enfeqgisirements dhasliadion oy
BB personne| DE-PTI-GUAL-DDRE-02
2L
== Enregisirement des EEQ (DE]
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cofroc

Fiche type de vérification (portée A) / validation
(portée B) d'une méthode de biologie médicale

EVALUATION DES PERFORMANCES DE LA METHODE

Preciser ke type et référence déchantillon {&chantillon contrdés, pool de serum, ..

sang fotad, tubs

EDTA
REPETABILITE
4dpplicable [ ; non applicabls (& juetifiar}
CW (%) raienu
Echantiions | de valsurs | Moyenne E’é;f‘ =l S O IO oy, | Cocision”
i source P\ |
ATgUMENIIITE OE 13 CONCIESOoN ; 1561 UNMaIn
FIDELITE INTERMEMAIRE
Applicable [ ; non applicabile (3 justifier) ﬁ’
( CW (%} rafenu
s Htmiiy Ecart- : ACWIHL par g
aniilions | da valers | Moyenme | S| OV %) | Sttt | ontatoirs for, | Conclusion
(N} S EOUFCE
Typ= de
matrice
(plasma,
sanem, GG,
niveal. ..}

Argumertaire g2 13 conciision - 1 exisiedn GG yTubs EDTA posibf aliguoid) gul permel saulement d'évaluer 3
comformibe du KIT mais ne permel pas decaisuser o O,

i|'.|'-'|.IiHL'ElLI'I'E INTER-DPERATEURS
Applicabie 5] ; non appicabls [

Operateur Gvalué i

Le CW o= varnabiie dof &ire Nul car | consisae a Finespretation de &

SH GTA 04 — rév.

01

DpATateUr avalie 2 presence fes bandes
JUSTESSE (& partir des CIQ externalless)
Applicabls [ ; non applicable (4 jJustifar =
"D";"“ vaisurs | C¥ | Biats ) ““7“““!: Blale %1 | o o
\Echantiiona | o tabo | l@Foupe | igroups - { Moyanng & i | Conchualon®
o do pairs) | gepas | oo e | Generae .
Echantilon
C1G niveau. 1
Argumeniaire 0e [ conciusion ; P25 02 Lia CHIEMalses exstants
" Zociétes savantes, pubicaions (BFEC, GEHT, RICOT, QUALAS, CLIA. ). Précizer la réfenence utise
" Conformemon conforme
5H FORM 43 rev i1 — 15 awnl 2013 Page X2 sur 23

Page 170 sur 191




& Guide de vérification/validation des méthodes en Biologie Médicale

iofroc

Fiche type de veérification (portée A) / validation
Z (portée B) d’'une méthode de biologie médicale

EXACTITUDE (& partir des contriles sctemnes ponciusis - EEQICHE)
Conirites quantitatifs [ ; Contrdles quakitatifs [=]

Cible Clols Blals (%) Blals %)/ .
Echantillone M']:I::r {groupe {toutas { groups toute E!'ﬁ:t{a?" Concluslion”
de palra) | techniques| | o paire fechnigue

CTCE existence depuls 2014 : 2 prélévements résiilalk corfoames

SENSIBILITE et SPECIFICITE ANALYTHIUE
(&tirds axparimentals Indepansabls an portée Bj x
(studs axperimentals possible 5| perinents an portés A) ©
Appticable [ non apphicabls (& justifisr] (& @

Vrals positifs Spechicite, sensoiite, VPN, VPR
Fauz posltifa
Vrals negatiis
Faux negatite
N?JI'I"IE'G"IE"E de 13 conciusion | UTisation des fiches Tournmisseur e defa Dll.'.'"l:l;mﬂhe EﬁEF"E@JE

INCERTITUDE DE MESURE (niveaux, choix du modede E%M interprafation) -
Méthodologle cholals - analyse des risques [abesnce dinterfersnce residusdis) [ ; calcwl [
il \\.. Exigence de
s —~ N performances
Mode de calcul (of. SH GTA 14) - Formuade utilisés Reference
Guantfeation de incertitude Mweau 1 envaleur absolue £ U ou Exigences en fideélte
{mbwgan 1) - hwveau 1 en valedr'absolue + U% justesss el incertitids
Guaniification de Mincertitude MNweawd envyaleur absolue £ U ou Exigences en fidele,
imlegau 2] - Myeau 2en valeur absolue £ % justesse el incertitude
Guantification de incertituds finveay oo en valeur absoles £ U ou Exigences en fidelte
(mbegan xex) - fveal oo en valeur absofue + % justesse ef inceriiuds
Argumentaire o2 |2 concluslon (Imoact edr (3 Zone décksionnalie 7) - Meéhode qualtative ol i2 calcul est
impossioie ’
LIMITE DE DETECTION {#tude sxperimsntals Indispenaable en portes B)
Jétnge axpenmentals possible sl pertinenta an portes A4
. (\\)) > Applicabia [=] ; non appiicable []
Limite de détecthon.. Bigilographiz
Chez P. Talcipanim, [l'anbgéne HRP-2 m'est pas
BECcrabd 3u sfade gametocyte. DO'autre pan, de rares
souches (en particulier d'Amanque du Sud) re sani
pas secrébices o'HRPZ (d&lédon du genel rendant
{a detection de l'acess palusire Impossible par cette
technlgue.
En dehors des codnfections Povhvax / P. falcipamm,
13 pandelstts ne pernet pas g2 metire en &vidence
les Infections mims comorenant Povale ou B
Uns @peence o bande pan 2 &8 noide daEns
cenaines Infections 2 Plasmodium ovale.
Dies MesLAELs NEgAts peUvent &2 DOSErEE &N L35
g2 parashemies Infdrisurzs au seull de détsction ou
test
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cofroc

e)

Fiche type de vérification (portée A) / validation
(portée B) d’'une méthode de biologie médicale

COMPARAISON DE METHODES -
applicable [€] ; non applicable (4 justifar) []

Donnéss bibllographiques (foumi=aaurs,
publications, ..} :
Methodas comparsss - mathods précédents, suire
méthods utiizes dans ks laboratolrs, apparsdls en M.G.G, GIBC el PALUTOP+4& par rappod & 3 PCR
mirolr ou back-up, EBMD, ... (methode e référencs|
Hombre de mesuras 38
Intervaile de comparataon adapiée 3 I'étandus des Frésente DU absence Su Piasmodlum e espéce
mesures du laboratolrs plasmodiale
" Mathods dexplofiation des reeuliss | L3 PLR 13l k3 lechnique de reterence,
on noe 2 Eux negatls aves PALUTOPSEC ume
pour Fldentification de P. wivay &1 une jiés JUne trop
faible chame parasizine
On note auss! un faux posiiT par ragport A fa PCR et
au MG

Equation de l= drolts de régression - /4
Exploliation des résuliate de comparaiaon '
[diagramma da différences, concordancs

categorisiia) -
Argumentaire e (3 conciuslon - Au tolal on obttent un tBux ge dscomdanie de 5% ce qul egalement accaptadie
sachant que cetle fechnigues rest [amals néalisée 5ans e fotls

Conférence de consansus 2007
Compaaisons des meshodas fModls coiore au

\ N\

ETENDUE DE MESURE {8tude sxperimentale Indiapenszble en portés B)
{etuds exparimentsle posslbis si partinante an portss & pour -
troponine, micro albuming, plaqueties, PSA, TSH, ...}
Applicabls [] i,&?\rr‘ﬂgﬁlmln {4 Justifier] [

Limite de detection - Efgte Hitibgraphique jsources et | Etude expénimentale [valeurs)
VEIEUTE)

Limite de quantification : Ehuds bipflographique (sowcas ef | Etude expérmentale [valeurs)
Valgurs)

Limite supdrisurs 98 linsarits 2 Elude Hplographique (sowces ef | Ebude expérmentale (valeurs)
VEIEUTE)

Argumeniaire de i3 ml"[ﬂlﬁb‘.dl H

\‘.ﬁ#ﬂFEﬂfut:Es {studs exparimentale Indispenaabls en portés B)
’)ﬁm‘-t&h possible 8 pertinents en portée A pour | Hémolyse, turblaits, bilrubine,
. —- - prendre 8n compts dans lse factsurs de varabliits - & svaluer sl necassalra)
Applicable [ ; non applicatls {3 justifsrn) (&

Praciser b2g données foumlssenT ou essal de surcharge (module LiH)

,=

<>
Ha

Tudie Fréciser it donnéas foumissewr ou essal de Surchange (module LiH)
Bllmubine, lcbérs Préciser ke donnéas foumissewr ou essal de surchange (module LiIH)
Medlcamants Préclser les donntas foumissewr ou es6al de surchange

3 Preciser k2g données foumissenT ou es5al de SWchange
Argumenialre de @ concission |

CONTAMINATION istuds experimentais Indlspansabls an portss B)
{giude sxparimantale posslbie &l pariinante en portée A pour lse paramsatres sansiblas)
Applicable [] ; non applicable {4 justinar) B

Inter échantifion pour les paramstres sansibes (par
exampds &g HBS, | HCG, ...}

Preciser les donnéos folmisseur ou esea de
Surchange

Inter réactif sl nécesszalrs {par sxempls - LDH st
ALAT, chodestérsd of phosphats, lpaze et

| irlglycenides, .. -

Preclsar les donmees ToWMmIssEUr ow 2553l sur slike

Argumesnialre de la concission | Non appicabie car Tesls unialres
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cofroc

Fiche type de vérification (portée A) / validation
Z (portée B) d'une méthode de biologie médicale

ROBUSTESSE ol STABILITE des REACTIFS
istude axpsrimentals indlapensabls an portss BY
[#fuds sxpérmeantals possibls sl pariinants en portés A pour les paraméires ssnsibias)
Applicable [ ; non applicabis (8 justfarn O]

Paramaires aenalbles eates [, pH, poeicn sur un
| support, ...}

Stabilite das réactifs aprés ouwerture, embarqués, ... | Tube EDTA cONSErve pIUSIEUTS |ours

Realisaton oan esl UE BE jours pendant 96 R
Duis 3pres congeiation

Argumentaire e la conclusion - - La détection par 13 réalsation dune auire bandelefie 3 parir dun/meme
achantilion & suspicion cinigue peul e révesr possile pendani 960 en c3s de Tauwx negan indfal\ou ge
progléme sur 'espece plasmodiale.

INTERVALLES o8 REFEREMCE sfiou valsurs ssulia &n fonction das donnsss dé i‘!l:mm [atude
gxparimentais indispeneabls en poriéa B)

Applicable []; non appiicabls [ //
‘Valsurs da réference | Précsar les gonnees fouressur U e55al U 5he
Argumentairs de 13 conciusion @ methode guattatve )

. S
DECLARATION /’a@mz
Conciusion :

En £35 de probleme diagnostique, la détection d\Astigénes par le PALUTOP+ 4& pourra &fre mise en
ceuvre. Cette technigue est simple et rapideNElleypresente une bonne sensib ¥te pour P. fakciparum
{HRP2) et une bonne specificité pour l'efSemise des espéces plasmodiales.

Methode retenue dans nofre laboratdTe pour le diagnostic des accés palustres dans wn contexte
d'urgence, utilisée 3 partir du 2005

Autorisee par - Dr XIRIART
Signature
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12 ANNEXE 3: TESTS STATISTIQUES A L'USAGE DE LA
VERIFICATION/VALIDATION DE METHODES

Cette annexe est destinée a donner des exemples de calculs applicables a la validation des
techniques de biologie médicale. Elle s’appuie sur les références bibliographiques citées
dans I'annexe 4.

L'objectif n'est pas de fournir des bases mathématiques mais d'illustrer avec des cas
d’application.
Il est possible de faire appel a des logiciels accessibles sur Internet, cités dans I'annexe 4.

12.1 Valeurs aberrantes

Question pratique :

Dans la série de mesures, existe-t-il des valeurs aberrantes qu'il est raisonnable d’éfiminer ?
La réponse pourra étre apportée par le test de Grubbs.

Principe :

Le Tests de Grubbs présente un grand intérét parce qu'il permet Jé rejet de deux points
aberrants dans une série de mesures ou le rejet d'une ou de.deux moyennes par rapport a
une moyenne générale. Les valeurs sont classées par ordre.croissant.

On calcule les deux résidus normalisés et ramenés a des valeurs positives :

m-— X ) Xy —m
el (Jn =
5 5

Gy =

Ces résidus sont comparés aux valeurs efifigues’a 5 % et & 1 % comme dans le cas du test de Dixon.

Si Gy ou G, >Gla =1"%) X4 OU X, est aberrant
Si Gla=5%)<GouG,<Gla=1%) X4 OU X, est douteux
Si G{ou\Gy< Gla. =5 %) X1 OU X, est non aberrant

Ces résidus‘sont,comparés aux valeurs critiques a 5% et a 1% (cf. table de Grubbs).
Lien pour-calcul automatisé : http://graphpad.com/quickcalcs/Grubbs1.cfm.

Exemple™
Une_série de mesures a donné les valeurs suivantes : 5, 6, 7, 8, 9, 10, 11, 12, 35

Existe-t-il une valeur aberrante ?

n=9
x 103
Movenne = Z— =—=1144
n g
(1845 — 1178,78)

Variance = 3 = 83,28

Erart — type = 9,13
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(35 —11,44)

513 = 2,58

Valeur aberrante p < 0,01 (valeur critique 2,32 test bilatéral)
Conclusion : 35 est une valeur aberrante a éliminer

12.2 Comparaison de 2 CV

Question pratique :

Le laboratoire posséde 2 systemes analytiques pour réaliser le méme parametre biologique.
Les mémes CIQ sont analysés sur les deux systémes. Les CV sont-ils statistiquement
différents ?

La réponse pourra étre apportée par le test de Fisher - Snedecor.

Principe :

Pour comparer 2 CV, on compare en fait les variances o2A et 02B estimées a partir des 2
échantillons de taille nA et nB. On utilise le test de FISHER. Ce test'consiste a calculer le
rapport 62A / 02B (F calculé) et a le comparer a la valeur seuil (Kthéorique) donné dans la
table pour na-1 et ng-1 degré de liberté (DDL - cf. table de F).

La variance la + grande se place au numérateur

Si F calculé < F théorique les 2 variances ne different pas significativement

Si F calculé = F théorique les 2 variances différent sighificativement

Condition d'utilisation du test: la variable x doit étre distribuée dans les 2 populations selon
une loi normale.

Exemple : CK (UI/L)

Appareil 1 Appareil 2
n 21 21
Moyenne 157,79 161,96
Ecart-type 5,658 1,509
Ccv 3,586 0,928

5,6582

Fraicure = 150925 06

Fentoriqus (20)20DDL) = 2,46

I:calculé > Fthéorique

Conclusion : les deux systémes analytiques présente nt des fidélités statistiquement
différentes.
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12.3 Comparaison de 2 moyennes

Question pratique :

Le laboratoire posséde 2 systemes analytiques pour réaliser le méme parametre biologique.
Les mémes CIQ sont analysés sur les deux systéemes. Les moyennes sont-elles
statistiguement différentes ?

La réponse pourra étre apportée par le test t.

Principe :
Cas de grands échantillons (nA et nB = 30)
Pour comparer 2 moyennes mA et mB estimées sur deux échantillons nA et nB, on utilise le
test de Student qui consiste a calculer le (t calculé) et & le comparer a la valeur(seuijl™(t
théorique) donné dans la table pour (na+ng-2) degré de liberté DDL (cf. table de t).

|mA —mB|
V\nd  nB

t

Si t calculé < t théorique les 2 moyennes ne different pas significativement
Si t calculé = t théorique les 2 moyennes différent significativement

Exemple : protéines urinaires (g/L)

Appareil 1 (G) | Appareil 2

n 52 49
Moyenne 0,459 0,418
Ecart-type 0,031 0,028
Ccv 6,753 6,698

|0,459 — 0,418
Leatcute = | 7 3 = 6,98

(0,031 + 0,028

4 52 49

Lenéori que EQQDDL} 1,96

t calculé >t théorique

Conclusion™ les deux systtmes analytiques présente nt des moyennes
statistiguement différentes.

Cas de petits échantillons (nA et/ou nB < 30)
Dans ce cas, le test t n'est applicable qu’a la condition que les variables soient distribuées

selon une loi normale et que les variances soient égales pour les populations A et B (faire un
test F).

Une variance commune sera estimée selon la formule suivante :

2 [(ny— 1}0]42 +(ng —1) C"_é]
Cr'_r_— =

T'].A+TIE_2
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_ |maq—mg|

tcﬂkuté - — 7 -2
(Ic O¢

WMy Ng

Exemple : cholestérol (mmol/L)

Appareil 1 Appareil 2
n 20 20
Moyenne 5,591 5,484
Ecart-type 0,179 0,192
Ccv 3,2 3,5

Test F: F calculé = 1,15
F théorique (19/19 DDL) = 2,46

Fcalculé < Fthéorique : les deux systemes analytiques présentent des~fidélités non
statistiguement différentes.

Testt:
,  [(19 x0,179%) + (19 x 0,192%)]
= 20 +20— 2 = 00334
5,591 — 5,484
Leaiouie = =1,5824
0,0344  0,0344
N 20 20

t théorique (38 DDL) = 1,96
t caledlé < t théorique

Conclusion: les deux systemes ~analytiques présente nt des moyennes non
statistiquement différentes:

12.4 Comparaisonrde 2 séries de résultats (séries a  ppariées)
12.4.1 Testtdes différences

Question pratique :

L.e laboratoire posséde 2 systemes analytiques pour réaliser le méme parametre biologique.
LLes mémes échantillons patients sont analysés sur les deux systémes. Les différences
observées sont-elles statistiquement significatives ?

La réponse pourra étre apportée par le test t des différences.

Principe :

Les données des deux échantillons, de méme effectif n, se présentent sous la forme de n
couples. Pour chaque couple on calcule la différence. On obtient n différences qu’on peut
considérer comme un échantillon aléatoire de la population des différences. On calcule la
moyenne des différences (my) et I'écart-type des différences (04). Le probléme se ramene
donc a la comparaison de la moyenne des différences a 0 (valeur de référence). Le t calculé
sera comparé au t théorique avec (n-1) DDL.
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CONDITIONS D’'APPLICATION du TEST : les différences doivent étre distribuées selon une
loi normale
. _Img—0]
calcule — |IFI
A Ny

Si t calculé < t théorique ((ng-1) DDL): la moyenne des différences ne différe pas
significativement de O (risque a)

Si t calculé = t théorique la moyenne des différences differe significativement de 0

Exemple :
Dosage du cholestérol (mmol/l) sur 20 échantillons de sérums par deux appateils.

Comparaison des résultats obtenus, étude des différences.

Appareil 1 | Appareil 2 | Différences (1-2)
5.2 5.14 0.06
3.6 3.66 -0 .06
3.7 3.96 -0.26
4.77 4.72 0.05
4.23 4.28 -0.05
3.4 3.32 0.08
3.6 3.29 0.31
5.9 5.85 0.05
3.5 3.47 0.03
2.6 2.52 0.08
4.0 3.92 0.08
4.5 4.32 018
7.4 7.06 0.34
2.2 222 -0.02
4.3 456 -0.26
5.2 5.34 -0.14
6.0 5.84 0.16
3.5 3.61 -0.11
4.4 4.53 -0.13
14 1.46 -0.06
; |0,02052634 0562
L fgessrsr
3 20

t théorique (19) = 2,093
t calculé < t théorique

Conclusion : les résultats des deux systémes analyt iques présentent des différences
non statistiquement significatives.

Remarque : le test t sur séries appariées est un test trés sensible qui peut mettre en
évidence des différences trés faibles, statistiquement significatives, qui n'ont pas d’'impact
sur le plan clinique.
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12.4.2 Test de concordance entre deux instruments

12.4.2.1 Test de Bland-Altman

D’aprés I'exemple du CRHUM :
crchum.chumontreal.gc.ca/.../crchum.../analyse_graphique_bland-altman

Contexte
On désire comparer deux instruments qui mesurent le méme analyte biologique et on veut
savoir si les deux instruments sont concordants (« agreement »).

Données

Soit dix sujets pour lesquels les mesures sont réalisées. Pour chaque sujet de 1 a 10, on a
une mesure de chaque instrument & comparer.

On calcule la moyenne entre les deux instruments pour chaque sujet (colonng” 3)_et la
différence entre les deux instruments pour chaque sujet (colonne 4).

Sujets Instrument 1 Instrument2  Moyennes Différences
1 13 12 (12+13)/2=125 13-12=1
2 14 10 (10+14)2 =12 14-10=4
3 11 15 13 -4

4 10 10 10 0

5 12 14 13 -2

6 14 14 14 0

7 12 12 12 0

8 11 13 12 =2

9 9 10 9,5 -1

10 11 9 10 2

Graphique

Un graphique de BLAND-ALTMAN permet de comparer les moyennes des mesures a leurs
differences. On porte sur l'axe des“x”les moyennes (colonne 4) et sur I'axe des y les
différences (colonne 5).
Pour calculer ce qu'on appelledes“limites d’agrément (limits of agreement), il y a trois
étapes :

1. Calculer d = moyenne. des Différences (ici d = -0.2)

2. Calculer sdd =1'écart type des Différences (ici sdd = 2.25)

3. Calculer |alimite inférieure et supérieure = d + 2 sdd (icid £ 2 sdd = -4.7 et 4.3)
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Graphique Bland-Altman
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Interprétation
La moyenne des différences.« d » indique si un des deux instruments tend a produire des

valeurs systématiquement plus basses ou plus élevées que l'autre. Dans cet exemple d = -
0,2. Il semble done~que linstrument 1 fournisse des valeurs un peu plus faibles que
linstrument 2,.Cependant, il faut s'interroger sur la signification de cette différence de -0,2
(voir le paragraphe « Interprétation des limites d’agrément » ci-dessous).

La valeur «d » est souvent présentée a tort comme le biais. En fait, on ne connait pas la
vraie mesure pour chaque sujet, tout ce que I'on a, pour chaque sujet, ce sont deux valeurs
quircomportent probablement des erreurs de mesure. La moyenne entre ces deux valeurs
est notre meilleure estimation de la valeur vraie. La valeur «d» est la moyenne des
différences entre les mesures de linstrument 1 et celles de linstrument 2. Si un des
instruments donne la valeur de référence, on peut considérer « d » comme la mesure du
biais. Si aucun des deux instruments n’est « de référence », alors on peut considérer « d »
davantage comme une différence systématique entre deux instruments qu’un biais.

Interprétation des limites d’agrément
On s’attend a ce que la plupart de nos points se situent dans l'intervalle entre les limites
d’agrément d + 2 sdd. Il faut donc savoir interpréter ces limites.

Important : les procédures reliées au graphe de Bland-Altman ne sont généralement pas
associées a des tests statistiques et ne produisent pas de valeur de probabilité « p ».
L’interprétation des limites d’agrément se fait en lien avec le contexte de réalisation du test
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(intérét clinico-biologique) non en comparaison avec des valeurs « de référence ». Avant de
faire le graphe de Bland-Altman, il faudra s'interroger sur la différence entre les deux
instruments que I'on considérera acceptable.

Dans I'exemple ci-dessus, si on considére que la différence acceptable entre deux mesures
obtenues par deux instruments est de = 5 unités, alors les mesures obtenues sont
considérées comme similaires ou interchangeables, les 2 instruments sont concordants. Si la
différence acceptable avait été de + 2 unités on aurait conclu qu’il n'y a pas de concordance
(ou faible concordance) entre les 2 instruments.

12.4.2.2 Droites de régression

Lorsque l'on dispose de couples de valeurs obtenues sur des spécimens de patients, on
peut reporter sur un graphigque orthonormé I'ensemble des données avec en abscisse la
technique prise comme référence et en ordonnée la technique a tester et rechercher la
relation existant entre elles. Il existe différentes modalités de calcul de la relation linéaire)\qui
prennent plus ou moins en compte I'ensemble des contraintes existant dans la comparaison
de méthodes. Les méthodes de calcul suivantes conduisent a des droites e régression
comparables :
- droite des moindres carrés (régression orthogonale) tableur Excel;

droite des moindres rectangles (droite d’allométrie),

0 y=a.x+baveca (pente) = oy/ox etb (intercept) = my — a.mx

0 mx = moyenne de X et ox = écart type des x

0 my = moyenne dey et oy = écart type desy
droite de DEMING,
droite de YORK,
droite de PASSING-BABLOK.

Exemple : comparaison de 2 méthodes de desage

Pour chacun des N sujets d’'un échantiffon;-en dose simultanément la méme substance par 2
méthodes X et Y.

Sujet 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

Y 7,2 5,3 2;3 4,1 6,4 8,1 6,8 9,1 59 4,8

X 8,1 5,3 2,9 3,8 7,1 7,4 7,7 8,7 5,9 52

D’aprés Appareils et méthodes-en Biochimie de Pierre Kamoun — 3° édition, Médecine & Sciences, Flammarion.

On désire savoirsi-X et Y sont ou non des méthodes équivalentes. La question posée est :
les méthodes7X et Y donnent-elles les mémes résultats dans la population des sujets ? A-t-
on dans celle-Ci X=Y ?

Droite\des moindres rectangles (droite d’allométrie) :
o0 my=6,21eto,=1,91221222
o my=6,00eto,=1,98606255
o a(pente) =o,/o, =1,98606255/1,91221222 = 1,03862036
o0 b (intercept) = my—a. m, = 6,00 - 1,03862036 x 6,21 = -0,4498

Equation de la droite d’allométrie :
Y =1,039 x - 0,450
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Droite des moindres carrés, régression orthogonale, tableur Excel :

RAPPORT DETAILLE EXCEL

Statistiques de la régression
Coefficient de détermination

multiple 0,95787129
Coefficient de détermination R"2 0,91751741
Coefficient de détermination R"2 0,90720708
Erreur-type 0,60499299
Observations 10

Coefficients  Erreur-type Statistique t

Constante b -0,17810933 0,68228633 0,26104778
Pente a 0,99486463 0,10546127 9,43345954

Equation de la droite des moindres carrés :
Y =0,995x-0,178

Conclusion :

Si les 2 méthodes fournissent dans la population et aux variations aléatoires prés, les
mémes résultats, alors il existe une droite de régression théorique Y = 1.x + 0, c'est-a-dire de
pente a = 1 et d'ordonnée a l'origine b = 0.

Hypothese a=1.
Les étapes de ce test sont les suivantes :
- HO:a=letH1l:a#l

- le parametre —1 suit sous HO unelloi du test t de Student avec (n-1)ddlI

a
Sa

- pour un risque de 0,05-etet(n-1)ddl = 7, t=2,262

a-1 —0.005%
= = —(,049
Sa 0054

- tcealculé =

T calculé < t théorique::\hypothese HO acceptée, la pente n’est pas différente de 1.

Hypothese b=0:

Les étapes de ce test sont les suivantes :
-~ HOwb=0 et H1 : b#0
- le'paramétre b/Sb suit sous HO une loi du test t de Student avec (n-2)ddl
-~ pour un risque de 0,05 et et (n-2)ddl = 8, t=2,306

- tealculé=2="21"_ 0261

£y 06822

T calculé < t théorique : hypothése HO acceptée, la coordonnée a l'origine n'est pas
différente de 0.

On peut donc conclure que les deux méthodes donnent des résultats équivalents.
La comparaison de la droite de régression obtenue a la droite théorique (y=x) peut étre
simplifiée en utilisant les normes d’interprétation (NI) de la droite de régression proposées
par la SFBC. Ces normes correspondent, pour les trois niveaux de concentration définis, aux
erreurs systématiques maximales tolérables.

NI = 2*erreur de justesse
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Exemple : acide urique

Valeur Justesse (%) NI
Niveau bas 150 pmol/l +71 +21
Niveau moyen | 300 umol/l +6,2 +37
Niveau élevé 450 pmol/l +5,3 + 48

Pour les trois niveaux de concentration, les deltas entre les deux droites y=ax+b et y=x sont
inférieures aux normes d'interprétation. L'équation de la droite y=ax+b ne sera pas
considérée comme différente de y=x.

12.5 Comparaison de n séries de résultats (n opérat  eurs ou n analyseurs)

La comparaison de moyennes entre n groupes (pour n supérieur a 2, sinon un test t.de
Student sera réalisé) peut étre réalisée a I'aide de I'analyse de variance (Anova). Il y(@ deux
raisons pour utiliser I’Anova plutdt que plusieurs tests t :

- le nombre de comparaisons augmente de facon géométrique ;

- le risque de trouver des résultats significatifs ne traduisant pas de réelle différence peut
étre du au hasard.

Par exemple, la comparaison de 4 moyennes nécessite la réalisation de/6 tests t. Il peut étre
démontré que dans 27% des cas I'hypothese d'égalité sera rejetée’alors'qu’elle est vraie.

Si 'Anova n’est pas significative, cela veut dire gu'au seuilchoisi; il N’y a pas de différence
entre les moyennes. Si elle est significative, cela veut dite'gu’au moins une des moyennes
differe des autres.

Comme le test t de Student, 'Anova n'est applicable qu’'a la condition que les variables
soient distribuées selon une loi normale et que les variances soient égales.

Exemple :
Soit la comparaison des moyennes de3/5éries de mesure obtenues par les analyseurs 1, 2

et 3. Le tableau ci-dessous présente/fes résultats obtenus avec les sommes, moyennes et
variance de chaque série.

Echantillon | Analyseurl | Analyseur2 | Analyseur3
1 19 19 19
2 20 21,8 20,9
3 5 7,6 6,3
4 3 4,1 3,5
5 3 3,1 3
6 20 21,3 20,6
7 9 10,3 9,6
8 13 14,2 13,6
9 2 3,6 2,8
10 9 9,4 9,2
11 6 7,4 6,7
12 13 13,4 13,2
13 12 11,9 11,9
14 7 8,1 7,5
15 14 15 14,5
16 17 18 17,5
17 7 7,1 7,1
18 13 15 14
19 20 21 20,5
20 5 4,8 4,9
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Somme 217 236,1 226,3
Moyenne 10,85 11,805 11,315
Variance | 37,397368 | 38,209974 | 37,699237

Les fonctions d'un tableur permettent I'analyse de variance dont le tableau ci-dessous
reporte les résultats :

ANALYSE DE VARIANCE
Degré de Moyenne des
Source des variations | Somme des carrés liberté carrés F
Entre Groupes 9,122333333 2 4,561166667 |0,1207653
A l'intérieur des
groupes 2152,825 57 37,76885965
Total 2161,947333 59

F calculé = 0,1207
F théorique (2/57 DDL) = 3,15
Fcalculé < Fthéorique : les trois moyennes sont équivalentes;

Conclusion: les trois systémes analytigues présent ent” des> moyennes non
statistiguement différentes.

12.6 Vérification des concordances

Exemple de mesure de I'accord inter observateur-:
http://www.statmanie.ugam.ca/Calcul/index.html

Question pratique :

Le dosage qualitatif d'un méme paramétre biologique est réalisé par deux techniciens
différents, sur les mémes échantillons patients. Les résultats obtenus sont-ils concordants ?
La concordance ou la discordance des résultats entre opérateurs pourront étre mises en
évidence par le calcul du coefficient Kappa.

Principe : afin.“de~comparer deux mesures, obtenues par deux observateurs différents
utilisant la méme méthode (variables souvent qualitatives), il importe d’évaluer la proportion
de résultats\ pour lesquels il y a accord entre les observateurs. L'expression de cette
concardance passe par le calcul d'un coefficient dit « kappa », qui est d'autant plus proche
de 1 que’la concordance est bonne. A noter que méme en cas d'observations effectuées au
hasard (hypothése d'indépendance), on observe une concordance non nulle, dite «
concordance aléatoire ».

Le calcul du coefficient kappa prend donc en compte la concordance observée Po (somme
des proportions diagonales du tableau), et la concordance calculée Pc (concordance
attendue sous I'hypothése d'indépendance).

Le tableau ci-dessous expose le cas de deux observateurs ayant R modalités de jugement a

propos d'un nombre total d'observations N (effectif total) ; on note n ij I'effectif de la case de
ligne i et de colonne j.
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Tableau 1.
Caleul du coethicient Kappa.
Observateur 2 Total
Observateur 1 Myy | i Mg n;
Mgy LT M; Mg iy
n; I;; Mn;; N n;
Mgy Neo Mg Mg Ng
Total .4 N, n; Neg M

L, 1
La concordance observée : Po = 5% xn;)

P 1
La concordance calculée : Pc = = X En; xnj;)
1

Pe—Fc
1-FPc

Le coefficient kappa se calcule comme : K =

Il n'y a pas de coefficient kappa « significatif » ou non. Il s'agit d'unezmesure de I'accord entre
observateurs, qui doit étre analysée en fonction du contexte.«On  attendra un coefficient
kappa d'autant plus élevé que la variable étudiée est « objettive) ». Le tableau ci-dessous
donne un ordre d'idée de l'interprétation des valeurs de kappa en fonction de l'intervalle dans
lequel se situe la valeur calculée du coefficient, mais dautres échelles d’interprétation
(reposant sur 3 classes par exemple) peuvent étre utilisges.

Tableau Il

Interprétation du coelficient Kappa.

Coefficient Kappa Estimation du degré de concordance
DEail Excellent

0E6ang Bon

04806 Moven

0,2 304 Faible

Pa02 Megligeable

£0 Mauwvais

DP’apreés C. Fuhrman & C. Chouaid, RMR, Fev 2004, vol 21, n°1, pp123-125

Davantage que la valeur absolue du coefficient kappa, il est en fait plus important de
connaitre son intervalle de variation. Po peut varier de 0 (désaccord total) a 1 (accord
parfait), le coefficient Kappa peut varier de 0 & 1. Cette borne inférieure dépend des totaux
marginaux du tableau. De méme, la valeur maximale du coefficient Kappa n'est pas
nécessairement égale a 1.

Comparaison entre deux valeurs du coefficient kappa

S'il n'y a pas de moyen objectif « statistique » de dire qu'un coefficient kappa est « bon » ou
pas, il peut étre utile de comparer deux valeurs de ce coefficient entre elles. Pour cela, il faut
calculer le rapport, qui suit une loi normale centrée réduite sous I'nypothese nulle.

Exemple :

Evaluation de la présence/absence de P. falciparum sur 50 échantillons de sang par deux
techniciens. Comparaison des résultats obtenus, étude des différences.
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Réponses Oferateur_ L Total
. + 20 5 25
Opérateur 2 n 3 > 55
Total 23 27 50

1
Po=—x(20+22) =0,84

50
1
PCZE w [(25= 23) + (27 % 25)] = 0,5
_:JJ34—:J,5_058
- 1-05

Conclusion : bon accord entre les deux opérateurs (cf. tableau II)
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https://moodle.insa-rouen.fr/mod/resource/index.php?id=49

http://herve.delboy.perso.sfr.fr/Nonparam.htm

http://efisio.online.fr/lensenhament08/LB/index.html
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