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_Introducéo e objetivo

Na préatica laboratorial, é crescente a preocupagao com a obten-
¢éo de resultados fidedignos, que possam apoiar corretamente
os profissionais de saude no diagnéstico, tratamento e controlo
de patologias nos utentes (1:2) .

Outra questao que requer especial controlo, é a variabilidade dos
resultados analiticos entre diferentes laboratoérios, para um de-
terminado parametro de medicdo (3). A trabalhar neste sentido, o
Programa Nacional de Avaliag&o Externa da Qualidade (PNAEQ) do
Instituto Nacional de Satde Doutor Ricardo Jorge (INSA) tem como
missao a promogao, organizagao e coordenagao de programas de
Avaliagdo Externa da Qualidade (AEQ), e 0 objetivo de avaliar o de-
sempenho interlaboratorial dos laboratérios participantes.

E objeto de estudo, os resultados dos laboratérios participantes
obtidos pelo PNAEQ, no programa de Endocrinologia, para o pa-
rametro Cortisol Sérico, entre os anos de 2012 e 2014, de forma
a detetar problemas e causas para a variabilidade entre laborat6-
rios na medicao do mesmo lote de amostra.

O Cortisol Sérico, € a hormona esteroide mais abundante na circu-
lacdo sanguinea, e é importante no controlo de diversas patologias,
como o sindroma de Cushing (sobreprodugéo), a doenga de Addison
(subprodugao), hipopituitarismo (diminuicao da secrecéo de hormo-
nas pela hipdfise), a hiperplasia (aumento de volume de um 6rgao
pela multiplicagéo celular) e o carcinoma supra-renal. Por isso, é im-
portante assegurar a determinagdo de concentragdes exatas.

_Material e métodos

No tratamento dos dados, utilizou-se o algoritmo A referenciado na
norma ISO 13528, que é um método robusto, pois corrige valores
absurdos (outliers), em vez de os eliminar do tratamento estatistico.

Visto que se esté a tratar de variabilidade interlaboratorial, ou seja,
inexatidao, os resultados laboratoriais foram transformados em per-
centagem do bias, dado pela seguinte formula:

Bias = | valor do laboratério - valor alvo | / valor alvo.

Foi necessario verificar, quanto & diferenga dos métodos utilizados
na determinagao do Cortisol pelos laboratérios, e das concentra-
¢Oes das amostras de controlo em cada ensaio realizado, no pe-
riodo determinado. Para tal construiu-se uma tabela ANOVA. Teve
de ser garantida a normalidade dos dados, utilizando o teste de
Kolmorogov-smirnov para a sua verificacao, e a transformagao de
Box-Cox, nos casos em que 0s valores nao seguem uma distribui-
¢ao normal. Este processo poderia ter sido evitado, caso o nimero
de resultados fosse igual ou superior a 30 por cada ensaio.

Recorreu-se ao Seis Sigma enquanto metodologia e métrica, supor-
tadas pela aplicagdo do ciclo DMAIC (Define, Measure, Analyze,
Improve, Control).

_Resultados e discussédo

Depois de tratados 0s dados pelo algoritmo A, de transformados
em percentagem do bias, e de ser garantida a sua normalida-
de, construiu-se a tabela ANOVA (4), representada pela tabela 1.
Tendo em conta as estatisticas de teste e os resultados da tabela
ANOVA (Anélise de Variancia), verifica-se, estatisticamente, que
os métodos analisados ndo séo significativamente diferentes, ao
passo que as concentracdes sao significativamente diferentes,
como era ja esperado. A interagdo métodos-concentracédo nao
influencia os resultados da medi¢cdo. Assim, a avaliagdo do de-
sempenho laboratorial, é realizada por concentragdo/ensaio de
avaliacdo externa da qualidade, evitando-se a estratificagao por
métodos. Desta maneira, sera obtido um conjunto de 12 valores,
ordenados cronologicamente (resultados de 4 ensaios por ano,
durante 3 anos), para a avaliacao global de desempenho labora-
torial, que neste caso ¢ o nivel sigma.
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Tabela 1: [ Tabela ANOVA.

FW s L MS F F

critico
A 1,77 11 0,16 3,05 1,83
M 0,11 2 0,06 1,04 3,03
AM 1,00 22 0,06 0,88 1,59

Erro 12,20 231 0,05

Total 15,10 266

FV - Fatores de Variagéo; A - Concentragéo para cada ensaio;

M - Métodos utilizados nas medic6es; AM - Interagdo Concentragao - Método;
SS - Variagao dos fatores; U - Graus de liberdade; MS = SS/V);

Fo = MS/Mgerro 5 Feritico — Tabelado (distribuicao Fisher);

Se Fo > Feriico O fator é significativamente diferente e influencia a medigéo.

Focando a atengéo na fase Measure (medicao) do ciclo DMAIC, re-
presentado pela figura 1 (5), em que foi efetuado a andlise estatistica
de resultados, chegou-se a um nivel sigma médio de 2,82, variando
entre 2,09 e 3,91, como se pode verificar pelo gréfico da figura 2. A
especificacdo da qualidade utilizada neste calculo, foi a referida no
CLIA (Clinical Laboratory Improvement Amendments) para o parame-
tro cortisol (25%- valor maximo admissivel para o valor do bias).

Figura 1: [ Fases do ciclo DMAIC.

Define
Definir

Control Measure
Controlo Medigéo
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Analyze
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Melhoria

_Conclusoes

Pelo resultado obtido para o nivel de desempenho laboratorial, e sa-
bendo que o nivel sigma ideal seria de 6 Sigma, existe claramente
uma oportunidade de melhoria da qualidade. Elevar o nivel sigma,
significa reduzir a variabilidade das medigdes entre laboratorios.

Figura 2: [ Nivel da qualidade sigma para cada ensaio, com
amostras de controlo de diferentes concentragdes.
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LSE - Limite Superior de Especificagao; a = (LSE - Média (Bias))/Desvio padrao
(Bias); P (Z = a) - Tabela Distribuigdo Normal Reduzida; DPMO =P (Z > a) * 106;
Nivel sigma - Tabelado em fung¢éo do DPMO.

Para isso, é necessario identificar as causas da variabilidade
(problema), determinar solugdes e estabelecer uma meta real a
atingir.

Sendo possivel implementar acdes de melhoria, o objetivo final é a
verificacao do efeito das mesmas, através do célculo do novo nivel
sigma, apos esta etapa. Assim, espera-se um nivel sigma supe-
rior ao calculado anteriormente, com a consequente diminui¢do da
variabilidade laboratorial e eliminacéo de erros, aumentando o de-
sempenho das metodologias utilizadas na determinagéo do cortisol,
com beneficio direto para o utente, no diagndstico de patologias.

O descrito anteriormente, serd um tema para abordar posterior-
mente, juntamente com o aprofundamento das outras fases do
ciclo DMAIC.
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