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Programy externiho
hodnoceni kvality,
akreditace a Smeérni-
ce IVD. Vybér z textu
norem a doporuceni.

B. Friedecky, J. Kratochvila

CIL SDELENI

Popsani souvislosti mezi zdkladnimi normami
a doporucenimi, které tzce souvisi s s kvalitou
¢innosti klinickych laboratofi a jejim hodnocenim
v programech EHK.

1. Smérnice IVD 98/79 ES - NV

453 2004 Sb

Smeérnice je souborem predpist pro uvadéni in
vitro diagnostik (reagencii, pristroji, kalibrator)
na evropsky trh. Ma zajistit kvalitu dodavanych
vyrobku a nasledné i kvalitu laboratorné diagnos-
tickych procest.

Narizeni vlady NV 453 2004 Sb je prepisem Smér-
nice 98/79 ES do ceské legislativy a je dostupné
na webové adrese ministerstva vnitra z roku 2004
u ¢astky 151: http://www.mvcr.cz/sbirka/2004/
zakon_08.html#castka_151

Data, poskytovana vyrobci IVD klinickym laborato-
Fim maji rozhodujici vyznam pro dosazeni potiebné
kvality méfeni a pro definovani pozadavka na ni.

V dokumentaci, kterou poskytuje vyrobce uZivate-

ltm musi byt mimo jiné

e data vykonnostnich charakteristik méfeni (pres-
nost, bias, pracovni rozsah a dalsi véetné infor-
maci o pouziti referen¢nich postupii a materidlt
(odstavec 1.7.8)

e opatfeni pro pripad, kdy dojde se zménami
postupu, kalibrace, tpravy ¢inidla, a dalsich
ke zménam analytické funkéni zptisobilosti
vyrobku (odstavec 1.7.10)

e data, kterda mohou byt pouzita k validaci
avnitini kontrole kvality provadéné uZivatelem
(odstavec 1.7.11)

e data umoziujici bezpe¢nou identifikaci IVD pro
ptipad posouzeni vhodnosti jeho kombinace
s jinymi vyrobky IVD (odstavec 1.7.13).Tento
soubor dat mé zdsadni vyznam pro fungovani
EHK

®  yjiténi o ndvaznosti hodnot pracovniho kalibra-
toru na referen¢ni materialy vyssiho fadu a/nebo
referen¢ni metody (a na které)
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2.1SO 17511 / ISO 18153 Navaz-
nost hodnot kalibratort

Normy ISO 17511 a 18153 jsou hlavnimi pracov-
nimi nastroji vyrobct IVD pro zaji§téni navaznosti
a srovnatelnosti.

Pracovni kalibrator musi mit ovéfenu navaznost
svych hodnot a svou komutabilitu.K ovéfeni je nutné
pouzit referenéni metody.Pokud neni k dispozici,
muze si vyrobce zvolit porovnavaci metodu sam.
Seznam referen¢nich metod, specidlné uréeny pro
vyrobce IVD je k nalezeni na webovych adresach
www.ifcc.org a www.bipm.org v oddile, vénovaném
komisi JCTLM.

Névaznost je dokumentovana piislusnymi kalib-
raénimi protokoly. Zatim poskytuji vyrobci svym
zékaznikim prohlaseni o ndvaznosti hodnot svych
kalibratoru. I kalibra¢ni protokoly by méli vyrobci
IVD poskytovat svym zdkaznikim naptiklad na
svych webovych strankach. Byl by to cenny material
pro verifikaci bias a odhad nejistot méfeni v labo-
ratorich zdkaznika.

Pracovni kalibratory maji mit pokud mozno matrici
podobnou matrici vzorki humanniho ptivodu (odsta-
vec4.2.2-¢,d, e f, g h,i- Sltraceability). Pfipousti se
v8ak omezené i nematricovy charakter kalibratoru.

Z textu normy ISO 17511 a z pozadavku odstavce
5.6. této normy logicky plyne, Ze vyrobky téhoz
vyrobce by mély poskytovat srovnatelné vysledky
aspon vzajemné mezi sebou, protoZe vyrobce si
sam voli jednu porovnavaci metodu.

Komutabilita musi byt vyrobcem deklarovana for-
mou informace. To je explicitni poZadavek normy
1SO17511(odstavce 7.2 a 7.3).

3. EN 14136 - Vztah EHK a IVD (1)
Zména Sarze vyrobku IVD nema vést ke zméné
vykonnostnich charakteristik metody, naopak je
Zadouci sledovat trvalou stabilitu Sarzi.

Musi se rozlisit zpusobilost laboratofe od t¢innosti
postupu méfeni (odstavec 4.6).

Tento pozadavek je nejasny (alespori v Ceském prekla-
du). Miize zpiisobild laboratot se zajisténou kvalitou
pouZivat postupii s limitovanou ticinnosti? Jak jde
dohromady validovany postup IVD s postupem
s limitovanou ticinnosti?

Pozadavky na organizitora EHK (odstavec 5)

Stru¢né je lze shrnout jako potfebu /vhodnost jeho
akreditace.

Organizator EHK by mél mit k dispozici maximaélni
mnozstvi informaci o kitu, kalibratoru, analytickém
meéficim systému / pristroji a o identifikaci druha
téchto zatizeni (odstavec 6.1.6).



Je jeho povinnosti vyZadovat tyto udaje od vyrob-
ct i ucastniki.

Zavéry o IVD se vztahuji k homogennim méficim ana-
lytickym systémiim, nebo k vyrobci schvalenym kom-
binacim jeho slozek. Ucastnik EHK ma byt pozadan
o poskytnuti prohlaseni, zda pouziva IVD presné
v souladu s ndvodem vyrobce (odstavec 6.1.7).
Dulezitym prvkem v hodnoceni EHK u IVD je
posouzeni stability vyrobnich $arzi (odstavec.
6.2.2). Pokud naznacuji vysledky v EHK problém
(neshodu), ma byt situace sledovana a hodnocena
(odstavec 7.1)

Pfi ptetrvavani problému informuje organizator
vyrobce, ale miize informovat i kompetentni organy
- authorized representative! (odstavec 7.2) V pri-
padé CR tedy zfejmé SUKL.

Vzajemna spoluprace je pochopitelné podstatné
lepsi volbou, nez informace pfislusnym organtm.

4.1S0 15189

Popis EHK je soucasti priru¢ky kvality klinické
laboratote (odstavec 4.2.4). Vysledky uc¢astnika EHK
mimo povolené toleran¢ni limity lze povazovat za
druh neshod (odstavec 4.9) a podléhaji opatfenim
k népravé (odstavec 4.10) a preventivnim opatfenim
(odstavec 4.11.).

Ucast v EHK lze chépat jako soucdst procesu neu-
stalého zlepsovani kvality (odstavec 4.12). Zaznamy
vysledktt EHK jsou dokumentovany (odstavec
4.13)

EHK podléha procestim internich auditt (odstavec
4.14) a ptezkoumavani vedenim (odstavec 4.15).

EHK pro jednotlivé analyty je popsano v prislusnych
SOP (odstavec 5.5.3).

Laborator se musi G¢astnit nékterého z programii
EHK (odstavec 5.6.4) a vysledky dokumentovat
a reagovat na né (odstavec 5.6.7), zejména pokud
jsou neshodné.

Z toho plyne, Ze zména postupu vyrobce, poruseni
pozadované frekvence kalibrace, preventivni
udrzby a podobné je neshoda. Z toho také plyne,

Ze laboratore si nemohou dovolit svévolna zasaho-
vani do postupii méfeni, do Fizeni kontroly kvality,
kalibraci a interpretaci méfeni.

5. International harmonized
protocol for PT in analytical
laboratory IUPAC (2,3)

Zde se uvadi a diskutuje vztah EHK k jinym prvkam
zajisténi analytické kvality (odstavec 1.2.). EHK
potvrzuje / zpochybnuje dostate¢nost procest vali-
dace a vnitfn{ kontroly v laboratofi. Bez EHK muize
ilaboratof s dostate¢nymi programy vnitfni kontroly
a validace produkovat nespravné vysledky, aniz by
byla tato nespravnost postiZena.

V ptipadech nedostupnosti certifikovanych refe-
ren¢nich materialit (CRM ¢i SRM®) jsou vysledky
EHK jedinou informaci o stavu navaznosti vysled-
ki méfeni / analyz.

Cilové hodnoty

Ustanoveni cilovych hodnot probiha standardné
nékolika metodami, popsanymi v programech
EHK.

Piilezitostné muze byt nezbytné urceni riiznych
cilovych hodnot pro rozdilné metody méfeni, ale
pouze v jasné odiivodnénych pripadech.

Nelze vznaset narok na zménu cilovych hodnot
bez dostate¢ného a principialniho zdivodnéni.

6. ILAC-G22:2004 (Hodnoceni EHK
pii akreditacnim auditu (4))

Volba organizatora EHK je vécilaboratote (odstavec
7.1.1).

Posouzeni vhodnosti volby takového organizatora je
v8ak véci akredita¢niho organu (odstavec 7.1.4).

7. Stav homogenity analytickych
méfFicich systémi

Je ukazan na prikladu stanoveni katalytické
koncentrace ALT (pouzito dat z EHK programu
externiho hodnoceni kvality SEKK AKS14/06)
a stanoveni HbAlc (pouzito dat EHK programu
SEKK KD3/06).

Vv
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Tabulka 1. Homogenita analytického systému kit, p¥istroj a kalibrdtor pri méfeni ALT (Pocty uicastnikii

a reprodukovatelnost vyjadiend CV)

Vyrobce Kit Pfistroj Kalibrator CV ~[%] (kit/pFistroj)
Abbott 24 8 <5 4,7 12,7

Bayer 6 37 <5 3,7/38
Beckman <5 14 6 -/4,2

Pliva 94 0 44 3,6/-
Olympus 80 38 43 2,8/32

Roche 75 142 174 2,1/2,8
DADE 18 18 19 4,5/4,5

Stupen homogenity analytického systému slozeného
z reagencii, pristroji a kalibrator je dost nizky. Je
téZ otazkou, zdali jsou vSechny uvedené a pouzivané
kombinace autorizované ve smyslu Smérnice 98/79

aNV 453 2004 Sb. Reprodukovatelnost méteni vsak
vyrazné ovlivnéna neni. Za pozornost stoji vysoky
(v daném pripadé 100% stupen homogenity vyrobka
firmy Dade).

Tabulka 2. Homogenita analytickych méficich systémii pro stanoveni HbAlc. Pocty ucastnikii EHK.

Vyrobce Kit Pfistroj Kalibrator
BioRad (HPLC) 52 52 51
Tosoh (HPLC) 40 42 42
DC-BioVendor (HPLC) 72 72 66
Bayer (Immuno) 6 5 6
Olympus 14 19 18
Roche 43 36 43

Disledky nehomogenity napt. u uzivateld pfistroje
Olympus se projevily zvy$enou Cetnosti vysledka
mimo povoleny toleran¢ni limit dany TMU (viz
komentar k vysledkiim KD 3/06).

Divodem zvy$ené Cetnosti vysledki mimo limit
u uzivateld Roche jsou dva rizné testovaci Kkity,
neposkytujici dostate¢né srovnatelné vysledky.

Certifikace méficich systémi pro stanoveni
HbAc, provadéna u vyrobct IVD Narodni stan-
dardizacni organizaci USA (NGSP) vidy zahrnuje
jen kompletni sestavu sloZenou z reagencii, pfi-
stroje a kalibratoru.

SHRNUTI

Homogenita analytickych méticich systémt (pouzi-
vani kitu, pfistroji a kalibratort stejného vyrobce,
nebo vzéjemna autorizace vyrobctl) je nanejvy$
Zadouci. V fadé pripadi si princip méfeni takovou
homogenitu automaticky vynucuje (u rozhodujici
¢asti imunochemickych méfeni), ne v8ak ve véech
ptipadech. Tam uzivatelé ¢asto kombinuji IVD
prostedky riiznych vyrobci. Pfitom vét$inou viibec
neni zndm stupen validace takovych kombinaci,

ani to, zda-li jsou vSechny autorizované. V tomto
bodé by méla Smérnice 98/79 ES piinaset vétsi
efekt a uzivatelé i vyrobci by méli vzajemné jeji
dodrzovani sledovat.

Diference mezi vyrobnimi $arZemi nejsou diivodem
k provddéni nesystémovych zmén v hodnoceni
EHK. Naopak EHK je nastrojem, dovolujicim sle-
dovat stabilitu vyrobnich $arzi.

Komutabilita pracovnich kalibratori ma byt
vyrobcem vidy dolozena (ISO 17511.To nebyva
spliiovano.

Normy managementu kvality uklddaji laborato-
fim plné respektovat analytické métici postupy
vyrobct.
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