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RESUMO

A confiabilidade dos resultados do laboratdrio é garantida pela realizacdo do controle de
qualidade, que tem como fungdes basicas analise, pesquisa e prevencdo de erros laboratoriais
por meio de metodologias que abrangem tanto o controle de qualidade interno quanto o
externo. O controle de qualidade interno faz-se mais importante nas analises clinicas
veterinarias, pois, com a impossibilidade de se fazer uma correta anamnese do paciente, o
exame de laboratdrio tem papel fundamental no diagndstico. Este trabalho tem como objetivo
propor a implantagdao de um controle interno de qualidade no Laboratério de Andlises Clinicas
Veterindrias da Faculdade de Veterinaria da Universidade Federal do Rio Grande do Sul. Foram
escolhidas as andlises de alanina aminotransferase (ALT), creatinina, fosfatase alcalina (FAL) e
uréia para inicio desta implementa¢cdo. Para a confec¢do do pool, utilizou-se soros
considerados normais e livres de interferéncias analiticas. Para a aceitacdo dos valores
encontrados pela amostra confeccionada, escolheu-se como referéncia o calibrador proteico
Qualitrol 2H (Labtest Diagndstica). Os valores encontrados para os analitos foram plotados em
grafico de Levey-Jennings e, para a sua avaliacdo, utilizou-se as regras multiplas de Westgard.
Apds acompanhamento das corridas, ndo foram observadas violagcbes das regras. Pode-se
concluir que os resultados analiticos monitorados através do pool de soros mantiveram-se
estaveis, servindo para seu propdsito de controle de qualidade interno, e novas anadlises serdo
realizadas para estender este controle aos demais exames realizados no setor de bioquimica

do laboratério.

Palavras-chaves: bioquimica, analises clinicas veterinarias, controle de qualidade interno,

regras multiplas de Westgard.



ABSTRACT

The reliability of laboratory results is ensured by the implementation of quality control, which
has as basic functions analysis, research and prevention of laboratory errors through
methodologies that include both internal and external quality controls. The internal quality
control becomes more important in veterinary clinical analysis, because, since a correct
patient's medical history is difficult to achieve, the laboratory results have a crucial role in the
diagnosis. This work aims to propose the establishment of a policy of internal quality control in
the Veterinary Clinical Laboratory of the Faculty of Veterinary Medicine of the Federal
University of Rio Grande do Sul. We chose the analysis of alanine aminotransferase (ALT),
creatinine, alkaline phosphatase (FAL) and urea to begin this implementation. For preparing
the pool, we used sera considered analytical interferences free. For the acceptance of the
values found for the prepared sample, we chose as reference the protein calibrator
QUALITROL 2H (Labtest Diagnostic). The values found for the analyses were plotted on a
Levey-Jennings chart, and for their evaluation, we used the Multiple Rules of Westgard. After
monitoring the races, violations of the rules were not observed. It can be concluded that the
monitored analytical results by serum pool remained stable while serving its purpose of
internal quality control, and further analysis will be conducted to extend this control to other

tests performed in the biochemistry department of the laboratory.

Key Words: biochemistry, veterinary clinical analysis, internal quality control, multiple rules of

Westgard.
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1 INTRODUCAO

Uma das defini¢cbes de qualidade pode ser dada como a conformidade as necessidades
daqueles que fazem uso de um produto ou servico. De forma objetiva, a qualidade deve ser
referida a satisfacdo das necessidades e das expectativas dos clientes, usuarios e empresas
prestadoras de servicos (Siloahoo e Puhakainen, 2000).

Entretanto, o conceito de qualidade tem se alterado com o tempo. Nesse contexto,
qualidade é a adequacgdo ao uso (Juran e Gryna, 1991), ou seja, é sempre definida com base no
cliente, que, em ultima analise, faz uso do servigo (Motta et al., 2001).

No inicio da civilizacdo, a qualidade estava presente, por exemplo, na auséncia de
arestas das rodas de charretes e nos procedimentos corretos de estocagem de vinhos em
barris de carvalho. Com a criacdo, em 1947, da International Organization for Standardization
(ISO) e com a modernizacdo da industria associada a globalizacdo, deu-se uma importancia a
qualidade de produtos e servicos que antes existia de forma desorganizada e regional.
Atualmente, qualidade é procurada pelos consumidores, exigida pelas autoridades e desejada
pelos produtores (Duarte, 2005).

O foco em clientes e usuarios é importante, especialmente em empresas de prestagdo
de servicos, como os laboratdrios de analises clinicas, que prestam assisténcia a saude da
populacdo. O que motiva um cliente a utilizar determinado servigo de anadlises clinicas é o fato
de ele atender as suas necessidades, satisfazendo também suas preferéncias, conveniéncias e
gostos (Lopes, 2003).

No caso dos laboratdrios clinicos, a missdo é fornecer ao cliente informacgdes
clinicamente efetivas de maneira eficaz, sob o ponto de vista do custo-beneficio. O propdsito
destas informacgdes é reduzir a incerteza das decisdes relacionadas a doenga (diagndstico,
progndstico ou monitoramento) ou a saude. Estas informagdes geralmente sdo obtidas
através de exames em amostras de liquidos ou tecidos bioldgicos (Shcolnik, 2000).

Estatisticas mostram que é cada vez maior o nimero de animais de estimacgdo nos
domicilios do mundo inteiro. S6 no Brasil ha, aproximadamente, vinte e sete milhGes de cdes,
onze milhGes de gatos, trés milhdes de criadores de pdssaros e quinhentos mil aquarios.
Observando este crescimento, clinicas e laboratérios tém se preparado para atender esta
demanda crescente na area da veterindria, embora muitos ainda optem por ndao enviar
materiais bioldgicos dos animais aos laboratérios. Pesquisadores veterindrios conseguiram
definir os parametros de muitas espécies animais e ndo sé de cdo, gato e bovino. Os animais

silvestres, as aves, os eqlinos, apresentam caracteristicas prdprias e diferencgas sutis, que sé
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um laboratério com veterinarios pode perceber e, assim, gerar o correto diagndstico para a
espécie pesquisada. Com a impossibilidade de realizar uma anamnese do paciente, o exame é
de primordial importancia para um diagndstico preciso (Qualifique, 2006).

Ha muitos anos tem-se dado grande énfase a qualidade dos processos dos laboratérios
cinicos, sendo comum, na maioria dos laboratérios, a existéncia de uma politica de
procedimentos relacionados ao monitoramento do componente analitico de suas operacdes,
sendo este monitoramento de dificil implantacdo. As op¢des disponiveis sdo poucas e a
escolha freqlientemente recai sobre sistemas de acreditacdo baseados na norma ISO 9000,
sistemas de auto-avaliagdo ou em abordagens baseadas em resultados de outras avaliagdes
(Lehmann, 1998).

A adaptacdo das técnicas de controle de qualidade da indUstria, introduzida por Levey-
Jennings no ano de 1950, baseada na teoria de Shewhart, deu oportunidade a utilizacdo de
pool de soros congelados ou liofilizados para controle de ensaios no laboratdrio clinico,
conhecido hoje como controle interno. A partir desse momento, foi aplicado o tratamento
estatistico das dosagens em replicatas para definir os limites aceitaveis de erro (LAE) utilizando
dois desvios padrdes, depois, Hery e Segalove utilizaram os limites baseados em avaliacdes
estatisticas em longo prazo, passando a aplicar trés desvios como limite no grafico de Levey-
Jennings. Em 1977, Westgard e o grupo Uppsala apontaram que, em corridas estaveis
poderiam estar sendo rejeitadas sem necessidade (Petersen et AL., 1996). Entdo, em 1979, a
teoria foi completamente esclarecida através da aplicagdo das funcdes-poder (Westgard,
2002a). A partir de entdo, varios artigos deste grupo e de outros tém sido publicados citando
as regras de Westgard (Basques, 2009).

Um marco legal para a disseminagdo do controle interno em laboratérios clinicos
brasileiros foi a publicacdo da RDC 302/2005 (Brasil, 2005), que apds trés décadas de uso
voluntdrio no pais tornou as ferramentas de controle um requisito basico e compulsério para o
funcionamento dos laboratdrios. O controle interno é realizado em conjunto com a rotina de
andlise de amostras dos pacientes, para validar os resultados produzidos apds identificar que o
sistema analitico esta operando dentro dos limites de tolerancia pré-definidos, especialmente
reprodutibilidade do processo (Mendes e Romano, 2005).

O controle interno ou material de referéncia, com concentracdo conhecida ou ndo, é
responsavel pelo monitoramento freqliente da precisdo da fase analitica. Seu propdsito é
manter a variabilidade do processo de analise sob controle, identificando desvios para a
eliminacdo das causas. E uma oportunidade de aprimoramento das atividades desenvolvidas
no laboratédrio, pelo qual se busca melhorar a qualidade dos servicos (Brasil, 2005; Stempliuk,

2006). Toda analise laboratorial esta intrinsecamente sujeita a uma imprecisdao e inexatidao.
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Essas sdo as duas componentes do erro total, que sdo inerentes ao processo de medicdo e as
quais se deseja manter o mais proximo de zero para ter um processo sob controle e capaz de
fornecer informacdes relevantes ao paciente (Camarinha et al., 2011).

O controle interno detecta desvios do desempenho das andlises no laboratério
individualmente, através da imprecisdo do processo de analitico em seu desempenho de longo
prazo, como a variacdao de lotes e estabilidade de reagentes e calibradores. Segundo Baques
(2009), os controles externos podem auxiliar na identificacdo de erro aleatério quando
realizada mais de uma dosagem, porém sdo lentos para o monitoramento continuo do
desempenho, ja que ndo é um material de andlise didria nas rotinas do laboratério clinico. O
controle interno é realizado em rotinas diarias, garantindo em pouco tempo grande
quantidade de dados de um Unico material e o monitoramento freqliente da reprodutibilidade
(ISO, 1993). O propédsito principal desse controle é minimizar os erros associados ao
desempenho do sistema analitico. Materiais de controle ndo devem ser utilizados como
calibrador, pois para esse fim, existem materiais especificos (Westgard et al.,, 2010). O
tratamento dado ao controle interno, ou seja, a forma com que os dados serdao analisados,
varia conforme o tipo de ensaio e o material de controle. Podem-se dividir os ensaios em trés
tipos: qualitativo, semi-quantitativo ou quantitativo. Em analises bioquimicas, este ultimo é
utilizado. Ensaios quantitativos sdo aqueles em que a quantificacdo de um mensurando é o
propodsito da andlise e o dado disponibilizado para o usuario. Para esse tipo de controle, é
imprescindivel que os profissionais envolvidos nas andlises tenham um conhecimento basico
de estatistica e que entendam toda a estratégia e aplicagao envolvida no processo (Camarinha
etal, 2011).

Os materiais de controle sdo idealmente de matriz idéntica aos materiais
analisados na rotina do laboratério, em concentrag¢Oes ideais para representar a realidade das
andlises que abranjam a faixa de leitura do processo e limites de decisdo. Devem ser
homogéneos, de forma que alguma variabilidade existente entre frascos seja insignificante em
relacdo a variacdo total ocorrida no ensaio (Basques, 2009). Uma opcdo de controle de
qualidade interno é a preparacdo de pool de amostras de pacientes, o que requer que o
laboratério realize uma sele¢do adequada das amostras, obtenha valores dentro do intervalo
analitico, contendo valores de decisdo e representativos da rotina, proceda a sua estabilizacdo,
eliminagcdo e monitoracdo de interferentes e armazenamento adequado. O laboratério deve
planejar a producdo do pool para atender a um bom periodo de tempo (quantidade e
estabilidade) (Petersen et al.,1996). A selecdo de um material de controle deve considerar
ainda o tempo de uso do mesmo. Idealmente deve-se planejar usar um controle pelo maior

tempo possivel, o que conferira uma maior rastreabilidade do processo e melhor capacidade
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de analise do mesmo, com um largo histérico do comportamento do processo e reducdo de
custos que envolvem a troca de lote controle (Camarinha et al, 2011).

O planejamento do controle interno é apenas o primeiro passo para alcancar a
qualidade no laboratério. Para isso é necessario ndo so planejar e executar o controle interno,
mas também participar de ensaios de proficiéncia. Para isso, algum conhecimento estatistico é
necessario, pois, se utilizada de forma correta, ajuda na padronizacdo da sistematica de
controle, fornece a seguranga nos resultados dos exames, orienta sobre o que fazer quando as
anadlises estdo fora dos limites e reduz custos (Westagard, 2000). Os custos com a qualidade
ficam entre 30 e 40% dos custos de corre¢ao dos erros nao identificados a tempo (Berlitz e
Haussen, 2005). Os fatores envolvidos no planejamento do controle interno sdo divididos em
quatro categorias (Petersen et al, 1996): pacientes (populacdo atendida), laboratdrio
(capacidade técnica), fabricante de reagentes e equipamentos (adequag¢do dos recursos
materiais) e método utilizado (sensibilidade e especificidade).

Ap0ds definicdo do planejamento do controle, é necessaria sua implantagdo na rotina e
sua valoracdo para iniciar a monitoracdao da imprecisdao. Essa valoracdo consiste numa
sucessdo de medidas do controle para obtencdo de medidas de tendéncia central (média) e
medidas de dispersdo (desvio-padrdo e coeficiente de variacdo) que representem
fidedignamente a realidade do laboratdrio (Camarinha et al.,, 2011). Ndo deve existir duvida
quanto a importdncia de o laboratério obter suas préprias médias no lugar de usar valores
fornecidos nas bulas do controle para monitorar sua rotina, pois, os dados apresentados na
bula apresentam apenas intervalos de aprovacdao que tendem a ser amplos para abranger
varios conjuntos analiticos e s6 permitem pratica simples de controle com baixa eficiéncia
(Basques, 2009). O foco principal do controle interno é avaliar a reprodutibilidade do processo
e ndo a sua inexatiddo, e que o “valor verdadeiro” ndo é essencial neste contexto (Westgard,
2007). Essa valoracdo deve ocorrer, inicialmente, com ao menos vinte dosagens diarias e,
preferencialmente, ao nimero de 100 dosagens, pois representam de forma mais fidedigna a
imprecisdo do processo (Westgard et al., 1981).

Os graficos de controle sdo especialmente Uteis para promover uma melhor
visualizacdo do comportamento das amostras controle, pois ajudam a detectar o tipo de erro
presente e avaliar os dados ao longo do tempo. Nos laboratérios clinicos, onde a pratica é o
uso de regra simples de controle, o grafico de controle comumente utilizado é o de Levey-
Jennings (Berlitz, 2010). O gréafico de Levey-Jennings e as regras de decisdo descritas por
Westgard sdo comumente mais utilizados, pois oferecerem melhor poder para rejeitar ou
aceitar uma corrida e também possibilitam a andlise de todos os niveis de controle

simultaneamente (Camarinha et al, 2011). Esse grafico aplica-se aos dados com
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comportamento gaussiano, no qual a linha central corresponde a média das amostras e linhas
adjacentes correspondem a multiplos de desvio padrdo (DP) (Berlitz 2010), como pode ser

observado na Figura 1.

Figura 1. Exemplo de correlagdo entre a curva de Gauss e o grafico de Levey-Jennings.

Fonte: Camarinha et al. (2011)

Os limites de controle correspondem a faixa de aceitagdo para verificar se um
procedimento de medicdo esta dentro ou fora do controle. Esses limites sdo usualmente
calculados através da média e desvio padrdo. As regras de controle significam critério de
decisdo para julgar se uma corrida analitica estd dentro ou fora de controle e, em geral, sdo
representadas por um simbolo da forma ALs, onde A representa o numero de medi¢des de
controle e Ls os limites de controle em funcdo do desvio-padrdo. O controle interno baseado
em regras multiplas utiliza uma combinacdo de critérios de decisdo, ou regras de controle,
para decidir quando uma corrida analitica esta “sob controle” ou “fora de controle”. A
avaliacdo da corrida analitica pode também ser definida com base em regra Unica (ou simples),
conforme a estratégia e planejamento adotados (Westgard, 2003).

As andlises com base no algoritmo das regras multiplas trazem alguns beneficios como
andlise simples através de gréficos, possibilidade de agdo imediata, facil integragdo e
adaptacdo a rotina, baixo nivel de falsas rejei¢cGes ou falsos alarmes e melhor capacidade de
identificagdo de erros e indicagdo do tipo de erro (Figura 2). O Quadro 1 apresenta as regras de

controle mais usuais definidas por Westgard (Westgard, 2002b).
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E importante também compreender que, quando ha uma rejeicdo, repetir a andlise do

controle ndo agrega valor. Assim que uma regra é violada, deve-se identificar a causa desse

comportamento, corrigi-lo e em seguida realizar uma nova dosagem para verificar se o erro foi

corrigido, pois se o laboratério esta repetindo constantemente suas analises de controle por

causa de rejeicOes consideradas falsas, isso pode indicar que as regras de controle

selecionadas ndo sao apropriadas para o processo. Mas se for realmente por conta de um

problema, o laboratdrio o estd ignorando ao invés de identificar o erro e elimina-lo (Westgard,

2005).

Quadro 1. Regras de controles usuais segundo Westgard (2002b)

REGRA

DESCRIGCAO

Regra de rejeicdo comumente utilizada com um grafico de Levey-Jennings quando os
limites de controle calculados sdo (Médiat3DP). A corrida é rejeitada quando uma
Unica medicdo de controle excede um dos limites. Indica erro aleatério e pode indicar

erro sistematico, quando este for grande.

Regra comumente utilizada com um gréfico de Levey-Jennings quando os limites de
controle calculados sdo (Médiat2DP). Esta regra é utilizada como uma regra de alerta
para acionar uma inspec¢do cuidadosa dos dados de controle por meio das proximas
regras de rejeicdo. Se utilizada como regra Unica na rotina, pode aumentar a

probabilidade de falsas rejeicdes.

225

Regra de controle a qual se rejeita quando duas medi¢cOes de controle consecutivas
excederem o mesmo limite de controle (Média+2DP) ou (Média-2DP). Indica erro

sistematico.

Regra para a qual se rejeita a corrida quando a amplitude entre duas medicdes de

controle exceder o limite de 4DP. Indica erro aleatodrio.

Regra para a qual se rejeita a corrida quando quatro medicdes de controle
consecutivas excederem o mesmo limite (Média+1DP) ou (Média-1DP). Indica erro

sistematico.

10,

Regra para a qual se rejeita a corrida quando dez medicdes de controle consecutivas
estiverem no mesmo lado em relagdo a média. Sao variagdes desta regra 8x e 12x para
dois e quatro controles simultaneos; 6x e 9x para trés controles simultaneos. Indica

erro sistematico

(2 de 3)25

Regra para a qual se rejeita a corrida quando duas de trés medi¢Ges de controle
excederem o mesmo limite (Médiat2DP). Aplicavel quando hda uso de trés controles

simultaneos. Indica erro sistematico.
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Regra para a qual se rejeita a corrida quando trés medi¢Ges de controle consecutivas
3, excederem o mesmo limite (Médiatx1DP). Aplicavel quando ha uso de trés controles

simultaneos. Indica erro sistematico.

Regra para a qual se rejeita a corrida quando se observa tendéncia de sete medi¢Ges

de controle no mesmo sentido (ficando progressivamente maior ou menor).

Apds eliminagdo do erro, o laboratdrio deve adotar a¢des corretivas para que nao
volte a ocorrer. Essa acdo pode estar relacionada ao treinamento da equipe, a aquisicdo de um
novo sistema, a troca de fabricante do kit, a troca do sistema de agua, a redefinicdo da
estratégia de controle (para um controle interno mais rigido), entre outros (Camarinha et al.,
2011). O erro precisa ser detectado antes que aparega no laudo final e possa prejudicar um
paciente. O erro é a somatdria de varios componentes que vdo desde a coleta da amostra
bioldgica do paciente, passando pela separagdo e triagem, onde ha o tempo e manipulagdo, a
andlise e o laudo final (Ricds et al., 1999). Esse conjunto de variabilidades precisa ser menor do

gue a diferenca entre o valor normal e o valor que é importante para decisdo médica (Quam,

2010; Westgard et al., 1999).

Figura 2. Algoritmo das Regras Mdltiplas de Westgard. Fonte: Camarinha et al. (2011)
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2 OBJETIVOS

Este trabalho tem como objetivo propor a implanta¢cdo de um controle de qualidade
interno no setor de bioquimica do Laboratério de Andlises Clinicas Veterindria (LACVet),
vinculado ao Hospital de Clinicas Veterinario (HCV) da Faculdade De Veterindria (FAVET) da
Universidade Federal do Rio Grande do Sul (UFRGS).



17

3 MATERIAIS E METODOS

Para o inicio da implanta¢do do controle de qualidade interno na bioquimica, foram
selecionados os quatro exames mais solicitados pelos médicos veterindrios do HCV: alanina
aminotransferase (ALT — também conhecida como transaminase glutdmico-pirdvica — TGP),
fosfatase alcalima (FAL), uréia e creatinina. ALT e FAL s3o enzimas utilizadas para avaliar a
funcdo hepatica, enquanto creatinina e uréia sdo utilizadas para avaliar a funcdo renal dos
pacientes (Voet e Voet, 2006). O grande numero de pedidos desses exames deve-se a
necessidade de avaliagdes pré e pods-cirurgicas, de hepato e de nefrotoxicidade dos
tratamentos medicamentosos e as avaliacGes periddicas de saude dos animais atendidos pelo
Hospital Veterinario.

Para a andlise de ALT e uréia foi utilizado um espectrofotdbmetro semi-automatico
METROLAB 1600 DR (WIENER LAB), para a dosagem de creatinina, um espectrofotometro
semi-automatico CELM SB-190 (CELM) e, para FAL, um espectrofotdmetro semi-automatico
LABQUEST BIO-2000 (LABTEST). Os métodos foram utilizados conforme as bulas dos kits
comerciais preconizavam: para ALT foi utilizado o sistema cinético ALT/GPT Liquiform — Ref.
108; para FAL, o sistema cinético Fosfatase Alcalina Liquiform — Ref. 79; para creatinina, o
sistema cinético Creatinina K — Ref. 96; para uréia, o sistema cinético UREIA UV Liquiform —
Ref. 104. Todos os reagentes utilizados sdo fabricados pela industria Labtest Diagndstica
(Brasil) e sdo autorizados pela vigilancia sanitdria para diagndstico in vitro para humanos.

Para a confecgdao do pool de soros, utilizou-se a metodologia proposta pelo PNCQ
(2006): foram selecionadas amostras de todas as espécies de pacientes normais do laboratdrio
coletadas a vacuo pelo sistema BD Vacutainer® com ativador de coagual¢do (BD Biosciences,
Brasil) consideradas normais livre de interferentes pré-analiticos como lipemia, ictericia ou
hemodlise As amostras foram homogeneizadas a temperatura ambiente e filtradas em papel
filtro comum até completarem o volume de 120 mL. Apds nova homogeneizacdo por quinze
minutos, foram aliquotadas em 500 pL em microtubos e congeladas a -20 2C ao abrigo da luz.
Foram obtidas 235 aliquotas.

Para fins de controle de qualidade, o laboratério tem utilizado o reagente comercial
liofilizado de matriz protéica humana Qualitrol 2H (Q2H), lote 1001, da Labtest Diagndstica
(Brasil), valendo-se dos valores médios e limites aceitdveis de erros de sua bula como controle
de qualidade.

Para cada exame, foram feitas 20 leituras em dias diferentes para obter-se a média,
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desvio padrdo (DP) e coeficiente de variacdo (CV). Para garantir a exatiddo dos resultados do
pool de soros, foi feita andlise estatistica das Ultimas noventa leituras do Q2H utilizadas como
controle de qualidade interno para liberacdo dos laudos rotineiros e somente foram
considerados verdadeiros os valores encontrados no pool quando o Q2H estava dentro do LAE
aplicando-se as regras de Westgard. Para comparacdo dos valores de limites aceitaveis de erro
obtidos da média dos ultimos noventa dias com os valores da bula do reagente, utilizou-se o
teste de hipdteses para uma média com distribuicdo normal.

Uma vez estabelecido as médias e os desvios padrdes do pool, estes valores passaram
a ser utilizados na rotina para liberar ou reter as andlises realizadas através da utilizacdo das
regras multiplas de Westgard (Quadro 1). As analises foram realizadas nos dias em que havia
solicitagdo das mesmas, o que levou a diferentes nimeros de leituras para cada analito. Foram
utilizadas as regras 1s, 1,, 2, Rs, 415 10, e 71. Para a andlise de FAL, optou-se por
desconsiderar a regra 10y, pois o equipamento utilizado possui a caracteristica de aproximar os
valores obtidos a valores de referéncia internos. Ao final de cada més, uma nova estatistica foi

feita com as leituras obtidas e os novos valores, aplicados a rotina.
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Inicialmente, foram determinados os valores para média, desvio padrdo e coeficiente

de variagdo das ultimas noventa leituras do Q2H utilizados na rotina do laboratdrio, conforme

Quadro 2.

Quadro 2. Valores obtidos das ultimas noventa leituras do Q2H

ALT (U/L) | Creatinina(mg/dL) | FAL(U/L) | Uréia (mg/dL)
média 106,51 3,59 412,93 97,04
DP 7,42 0,15 28,24 11,96
cv 6,0 % 4,0 % 7,0% 12,0%

Os dados acima demonstram a medida de tendéncia central e o desvio
padrdo da amostra do calibrador proteico utilizado como referéncia.
Analisando o coeficiente de variagdo, pode-se inferir que as leituras
situaram-se proximas a média central. A partir destes dados sdo
estabelecidos os limites aceitaveis de erro.

A partir das noventa ultimas leituras do Q2H, compararam-se os LAE encontrados na
rotina do laboratério com os valores dados pela bula do reagente, conforme a Figura 3.
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Figura 3. Comparagao entre os LEA da bula e os LEA obtidos na rotina do laboratério

para o Qualitrol 2H.
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Depois de estabelecidos os valores de controle interno pelo Q2H, foram realizadas 20

leituras do pool para cada analise em questdo quando os valores do Q2H estavam dentro do

LAE, e aplicada a estatistica, conforme o Quadro 3.

Quadro 3. Valores obtidos de vinte leituras do pool.

ALT (U/L) Creatinina (mg/dL) | FAL(U/L) | Uréia (mg/dL)
Média 71,77 0,93 189,51 46,53
DP 4,36 0,06 11,22 3,05
cv 6,1 % 6,7 % 5,9% 6,6 %

Os dados acima demonstram a medida de tendéncia central e o desvio
padrdao do pool de soros confeccionado. Analisando o coeficiente de
variacdo, pode-se inferir que as leituras situaram-se préximas a média
central. A partir destes dados sdo estabelecidos os limites aceitaveis de

erro.

A partir dos dados do Quadro 2, durante o més de outubro de 2011 foram aplicadas as

regras de Westgard utilizando gréficos de Levey-Jennings para aceitar ou rejeitar a corrida do

controle interno, conforme as Figuras 4-7.
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Figura 4. Grafico de Levey-Jennings das leituras de ALT do pool para o més de outubro.
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Figura 5. Grafico de Levey-Jennings das leituras de creatinina do pool para o més de outubro.
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Figura 7. Grafico de Levey-Jennings para as leituras de uréia do pool para o més de outubro.

Pode-se observar que no decorrer das leituras ao longo do més de outubro, conforme
esperado, houve uma distribuicdo aleatéria ao redor do valor médio encontrado nas primeiras
leituras. Em todas as leituras ndo houve violagdo das regras multiplas de Westgard.

Como esperado, o equipamento Labquest, pelas caracteristicas proprias de sua
programacdo, aproximou os valores reais de valores internos de referéncia, e, por isso, os
resultados sempre ficam em torno dos mesmos nuimeros, motivo pelo qual a regra 10y foi
desconsiderada.

Com o final de um més de analises, os dados utilizados para o controle das
corridas foram incorporados a média histdrica dos valores, e novos limites de controle foram

estabelecidos (Quadro 4).

Quadro 4. Valores e limites de controle do pool para o més de novembro.

ALT (U/L) Creatinina (mg/dL) | FAL(U/L) | Uréia (mg/dL)
Média 71,718 0,946 190,700 46,004
DP 3,789 0,061 9,644 2,647
cv 53% 6,4 % 51% 5,8%

Os dados acima demonstram a medida de tendéncia central e o desvio
padrdo do pool de soros apds um més de analises. A partir destes dados sdo
estabelecidos os limites aceitaveis de erro.
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5 DISCUSSAO

A necessidade de controle de qualidade laboratorial é uma exigéncia cada vez maior
em todos os servigos prestados, incluindo os laboratérios clinicos (Schons e Tavares, 2010). A
RDC 302 (Brasil, 2005) exige que o laboratério clinico faga o monitoramento do processo
analitico das amostras de controles comercias — regularizadas junto aos érgdos reguladores —
com registros dos dados obtidos, além da utilizacdo de formas alternativas de controles que
permitam uma avaliacdo precisa do sistema analitico.

P6de-se observar na Figura 3 que, de acordo com Basques (2009), houve uma
diferenca significativa entre os limites de erros aceitdveis da bula do controle de qualidade
comercial e os valores encontrados nas leituras do laboratdrio (ALT, creatinina e FAL,
p<0,0001; uréia, p=0,0002 ), o que pode acarretar em analises liberadas de forma err6nea e
também analises retidas de forma desnecessaria.

Ainda com base nesta resolu¢do (Brasil, 2005), cada vez mais se tém buscado formas
que sejam econdmicas e confidveis para o controle interno de qualidade. Como possibilidade
surge a utilizacdo de misturas amostras obtidas no préprio laboratério, os pools (Schons e
Tavares, 2010). No estudo, os valores de média e desvio padrdes foram determinados
inicialmente em vinte leituras, conforme Quadro 3. As leituras das quatro técnicas ao longo de
um més ndo apresentaram situacdes de alerta ou de reprovacdo de suas corridas, o que
caracteriza que a amostra, feita a partir de pool de soros, manteve-se estavel ao longo do
periodo de analise.

Com a variacdo das andlises dentro dos limites aceitaveis de erro, verificou-se que ndo
ha necessidade de adicdo de um conservante na amostra, pelo menos durante o periodo em
gue a amostra esteve em analise (quatro meses). O periodo esperado de estabilidade para um
pool de controle é de um ano quando conservada congelada ao abrigo da luz.

De acordo com o que preconiza Camarinha e colaboradores (2011), se algum dos
valores fosse rejeitado segundo as regras multiplas, estes ndo seriam inclusos para calculo de
média e de desvio-padrdo, pois os limites de controle indicam a varia¢dao esperada quando o
processo estda operando apropriadamente, Se os valores rejeitados forem mantidos nos
calculos, acaba-se incluindo situa¢des que refletiriam uma variabilidade maior que o desejado.

Se a sistematica de controle foi cuidadosamente planejada, o laboratério conhece a
probabilidade de falsa rejeicao e o poder de detec¢ao de erros; portanto, quando uma corrida
é rejeitada, o correto é parar a rotina de analises e investigar a causa da violagcdo antes de

repetir o material de controle. E importante sempre inspecionar o gréfico e verificar as regras
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que foram violadas, pois identifica-se se ocorreu um erro sistematico ou aleatdrio. As regras
15, e Ry indicam erro aleatdrio, as regras 2,, 4., e 10, indicam erro sistematico. Deve-se
relacionar o erro a causa (Westgard, 2002a).

Erros sistematicos sdo freqlientemente relacionados com reagentes ou calibradores,
por isso deve-se verificar se houve desvio apds troca de reagentes ou de calibradores. Ja o erro
aleatdrio é mais dificil de ser detectado, normalmente esta relacionado a bolhas de ar na
linha de reagentes, pequeno entupimento do sistema de pipetagem que se resolveu
espontaneamente (Westgard 2002a). E importante verificar a solu¢io e documentar a agdo
corretiva, pois a documentacgao evidencia as a¢des tomadas e mantém o histérico do controle
no laboratério.

Apds investigacdo e solugdo do problema, deve-se reanalisar o material de controle, ja
que sem a aprovagao do controle, ndo é possivel liberar o sistema analitico para a rotina do

laboratdrio (Camarinha et al, 2011).



25

6 CONCLUSAO

Apesar de transcorridos trinta ndos desde sua publicacdo, as aplicagdes das regras
multiplas citadas por Westgard, e toda a teoria que se desenvolveu em torno delas ao longo
dos anos, sdo uma excelente opg¢do para um controle interno efetivo, ja que fornecem uma
melhor eficiéncia de sua utilizacdo, evitando reprova¢Ges desnecessarias nas rotinas, o que
implica em maior confiabilidade dos resultados liberados e menor desperdicio ao laboratério.
Em contrapartida, o préprio Westgard descreve a utilizacdo dessa ferramenta como deficiente,
com muitos laboratérios em todo o mundo ainda adotando praticas de controle pouco
eficientes por desconhecimento de seus fundamentos.

A andlise de controles monitora reprodutibilidade da técnica: seu uso é uma atividade
correta, melhora a imprecisdo, entretanto, as vezes da a falsa impressao de que a qualidade foi
alcancada. Mas para alcanga-la, é necessdrio unir a analise de controles com o correto
planejamento, utilizacdo de regras de decisdo, interpretacdo dos resultados e respostas
corretas as situacoes de rejei¢ao.

Os resultados obtidos para as quatro técnicas, e a sua reprodutibilidade e estabilidade
ao longo dos quatro meses iniciais, mostraram que a utilizacdo de um pool de soros com
amostras que traduzem a realidade do laboratério é uma maneira de obter-se uma ferramenta
de controle de qualidade interno com seguranca de resultados e reducdo de custos. A
utilizacdo das regras multiplas para a aprovacdo ou rejeicdo de dados de controle torna-se de
fundamental importéncia e relativamente facil, visto que o ganho de experiéncia permite uma
rapida e simples avaliacdo dos dados apresentados no grafico, mesmo sem o uso de softwares
proprios.

Em uso conjunto com o ensaio de proficiéncia, calibradores e outras ferramentas
de gestdo da qualidade, o controle interno de qualidade promove uma adequada
monitoracdo e controle da fase analitica, garantindo assim a seguranga na entrega dos
laudos dos exames dos pacientes.

Além do continuo monitoramento das quatro técnicas utilizadas inicialmente, serdo
feitos dados e limites de controle de qualidade para as demais técnicas realizadas no
laboratério: albumina, colesterol total, triglicérides, glicose, aspartato aminotranseferase
(AST), creatina quinase, desidrogenase lactica, frutosamina, célcio, fésforo, lactato, magnésio e
proteinas totais.

E importante frisar que a inovacdo na area diagndstica é freqiiente e fatores como a

competitividade e a atualizacdo tecnoldgica levam os servicos de medicina laboratorial a
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buscarem métodos e equipamentos com tecnologia de ponta para manterem sua posicdo no
mercado ou assegurarem uma vantagem competitiva em relagdo a concorréncia. Nesse
cenario, o controle interno é um dos pilares para a garantia da qualidade dos laudos

laboratoriais.
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