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ALGERAC : Organisme Algérien d’Accréditation. 

ALAT : Alanine-Amino-Transférase. 

ASAT : Aspartate-Amino-Transférase.  

AoN : Moyenne des normales. 

AQA : Assurance qualité analytique. 

BILI T : Bilirubine totale. 

CHU : Centre Hospitalo-Universitaire. 

CIL : Comparaison inter laboratoires. 

CIQ : Contrôle Interne de Qualité. 

CLIA: Clinical Laboratory Improvement Amendments. 

CLSI: Clinical and Laboratory Standards Institute. 
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CQ : Contrôle qualité. 

CREAT : Créatinine. 

CV : Coefficient de variation. 

DMDIV : Dispositif médical de diagnostic in vitro. 

EEQ : Evaluation Externe de la Qualité. 

ETA : Erreur totale admissible. 
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J : Jour. 
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INF : Inferieure. 

ISO : International Organization for Standardization=Organisation Internationale de 
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LBM : laboratoire de biologie médicale. 

LCR : Liquide céphalo-rachidien. 

N1 : Niveau 1. 
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MOY : Moyenne  

MD : Moyenne des différences.  

MRC : Matériaux de référence certifiés. 

NCCLS: National committee for clinical laboratory standards  
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Introduction 

 

La biologie médicale est devenue, à la suite d’une évolution profonde de l’approche médicale 

et de la connaissance scientifique, un élément crucial du parcours de soins, déterminant pour le 

diagnostic, l’évaluation pronostique, le suivi ainsi que la prise en charge thérapeutique de la 

majorité des pathologies. 

Pour cela, le choix des méthodes d’analyses ne se fait plus au hasard, mais selon des critères 

définis, relatifs au principe de la technique et sa fiabilité, aux avancées technologiques intégrant 

l’automatisation et l’informatisation de l’équipement, à la bibliographie, aux exigences de la 

clientèle, au coût (1). 

L’assurance qualité est depuis longtemps ancrée dans le monde industriel. Son développement 

dans le domaine de la santé était inévitable tant la moindre erreur peut engendrer de graves 

conséquences.  

Le contrôle de qualité est ainsi un outil universellement reconnu depuis de nombreuses années 

pour garantir la fiabilité des examens de biologie médicale. Il permet d’évaluer, de corriger et 

de valider le processus d’analyse partant de l’étape pré analytique ; préparation et prélèvement 

du patient, l’étape analytique ; analyse de l’échantillon, à l’étape post analytique avec validation 

des résultats et édition de comptes rendus (1,2). 

En effet, il existe deux types de contrôles qualité appliqués dans les LBM : on distingue le 

Contrôle de Qualité Interne, élément clef de la validation analytique des résultats et l’Evaluation 

Externe de la Qualité qui représente un contrôle rétrospectif inter laboratoires des résultats 

fournis (3,4). 

Le CIQ est exploité afin d’assurer la validation analytique, la maitrise métrologique, des 

instruments d’analyses et la détermination de l’incertitude de mesure (5). 

En raison de récents textes portant réforme de la biologie médicale, le CIQ devient un point 

important de la démarche d’accréditation des laboratoires (2). 

La maitrise du processus analytique est une des exigences clé de cette norme. Ainsi, après 

vérification ou validation initiale d’une méthode, le contrôle de qualité constitue un moyen de 

vérification en continu de la maîtrise de ce processus. Cette vérification continue apporte une 

confirmation et une preuve permanente de la fiabilité des résultats rendus. 
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L’accréditation selon la norme ISO 15189 relative aux laboratoires d’analyses médicales est 

indispensable pour avoir la reconnaissance formelle  de compétences du laboratoire à effectuer 

les analyses médicales. 

En Algérie, l’accréditation des LBM n’est qu’au début du chemin où un seul laboratoire est 

accrédité : le laboratoire FECHKEUR situé à Hassi Messaoud qui est accrédité en novembre 

2016 pour le dosage sanguin de certains paramètres biochimiques. 

L’objet de ce travail est de présenter les moyens que nous avons mis en œuvre pour répondre 

d’une manière explicite à certaines exigences de la norme « chapitres 5.5 et 5.6 de la norme 

ISO 15189 d’accréditation », au laboratoire de Biochimie du CHU Tizi Ouzou, en vue d’un 

futur projet d’accréditation. 

Ces exigences de la qualité sont réglementaires et traitées par différents organismes de qualité, 

mais le référentiel permettant de définir les qualités souhaitables d'une technique d'analyse 

n'existe pas. Ainsi ; des sondages en laboratoires montrent que la pratique réelle diffère 

considérablement des modèles proposés et des calculs obligatoires en raison de la diversité des 

approches de contrôle de qualité. 

Néanmoins, toute autre démarche argumentée et documentée est cependant acceptable. Dans 

tous les cas, le laboratoire devra démontrer que les dispositions prises permettent de satisfaire 

les exigences requises. 

Dans l’optique de comparer les différentes approches de mesure de la qualité ; On a abordé 

aussi celles des autres référentiels (les normes CLIA et CLSI) afin de pouvoir répondre à la 

problématique de notre travail s’articulant sur l’impact du choix libre de la démarche qualité 

incombé au biologiste sur le niveau de qualité des analyses médicales. 
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Objectifs 

 

Dans notre travail on s’est intéressé à la vérification des exigences techniques recommandées 

par la norme ISO 15189 d’accréditation des laboratoires d’analyses médicales et à la 

planification du système de gestion de la qualité, on a traité différents points : 

 Une vérification / validation des méthodes, qui est un prérequis au lancement du 

contrôle qualité. 

 Un audit interne du contrôle qualité dans le laboratoire de biochimie du CHU Tizi 

Ouzou, qui représente une composante du contrôle des processus, s’intéressant au 

contrôle des étapes analytiques dans le but de détecter les différentes erreurs du système 

analytique. 

 Un essai de planification du système de gestion de la qualité selon l’approche métrique 

sigma. 
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1. HISTORIQUE  

Les organisations professionnelles de la biologie médicale ont découvert l’intérêt du contrôle 

qualité dans les laboratoires qui a été bien avant amorcé dans d’autres domaines. 

Dès l’année 1924, les bases du contrôle de qualité sont posées aux Etats-Unis dans une note 

interne rédigée par W. A. Shewhart alors employé au sein du premier département d’assurance 

de la qualité. 

En 1947, Belk et Sunderman signalent la grande dispersion des résultats obtenus par différents 

laboratoires sur des échantillons provenant d’un même spécimen biologique. 

En 1950, pour une meilleure maitrise de la qualité des analyses quantitatives, Levey et Jennings 

préconisent d’associer à l’emploi de matériaux de contrôle des cartes de contrôle dans les LBM.  

Au début des années 1980, Westgard propose des règles de contrôle, pour qu’il y ait une faible 

probabilité de rejets intempestifs des séries analytiques et une probabilité élevée de détection 

des erreurs systématiques ou aléatoires (6).  

Ces règles permettent ainsi de prendre des décisions immédiates, plutôt que de pratiquer des 

études rétrospectives sur des observations antérieures (7). 

2. GÉNÉRALITÉS  

2.1. Qualité    

Comme dans n’importe quel autre domaine, la qualité dans le secteur de la santé demeure une 

préoccupation universelle et son amélioration en continue entre en défis pour des prises en 

charges et des soins efficaces (8-11) . 

La définition classique de la qualité est représentée par l’ensemble des propriétés et 

caractéristiques d’un produit ou un service qui lui confèrent l’aptitude à satisfaire les besoins 

implicites et explicites d’un client (1, 9, 10, 12, 13) . 

La qualité au niveau des laboratoires peut se ramener aux exigences métrologiques et 

techniques ou aux exigences économiques et sociales (1,14,15) . 

2.2. Les référentiels qualité applicables dans les laboratoires de biologie médicale  

     Il existe divers référentiels applicables dans le domaine de la santé.   

2.2.1. Organisation internationale de normalisation ISO 
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2.2.1.1. Définition  

L’Organisation Internationale de Normalisation ou International Organization for 

Standardization (en Anglais) désignée par le sigle ISO, est une fédération mondiale 

d’organismes nationaux de normalisation d’environ 160 pays. Crée le 23 Février 1947 à 

Londres selon le principe d’un seul membre par pays.  

L’ISO est un organisme non gouvernemental, qui vise à promouvoir le développement de 

normes et permet de s’assurer qu’un produit ou un service respecte certaines exigences. 

L'élaboration des normes internationales est en général confiée aux comités techniques de l'ISO. 

Elles sont rédigées conformément aux règles données dans les Directives ISO, ces normes sont 

classées en 20 séries (plus de 19.500) (13, 16, 17) ( Annexe I) . 

2.2.1.2. Différentes normes ISO  

Une norme est un texte de consensus établi par les membres d’une profession au sein d’un 

organisme de normalisation dont l’adoption est volontaire et non obligatoire  (12, 13, 16). 

2.2.1.2.1. Norme  ISO 9001 : « Système de management de la qualité »  

Cette norme internationale décrit des exigences relatives au système de management de la 

qualité. Elles sont génériques et prévues pour s’appliquer à tout organisme, à tout domaine 

d’activité quelque sera son type, sa taille et le produit fourni (18-21) . 

Dans la version 2000, les exigences sont regroupées en cinq chapitres (contre 20 dans la 

version précédente) :  

 Chapitre 1 : Système de management de la qualité. 

 Chapitre 2 : Responsabilité de la direction,  

 Chapitre 3 : Management des ressources, 

 Chapitre 4 : Réalisation du produit, 

 Chapitre 5 : Mesures, analyse et amélioration. 

 

Dans le cas des laboratoires de biologie, les clients sont les médecins prescripteurs mais aussi 

les patients. Cette norme permet d’accroître la satisfaction des clients et de démontrer que les 

produits sont conformes à leurs attentes et aux exigences réglementaires applicables. Elle peut 

conduire de surcroît à l’obtention d’une certification résultant d’une démarche volontaire (4, 

18). 
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2.2.1.2.2. Norme  ISO/CEI 17025 : « Exigences générales concernant la compétence 

des laboratoires d’étalonnages et d’essais »  

Née en mai 2000 de la fusion de la norme 45001 et du guide ISO/CEI 25. Ses dispositions 

générales sont très voisines de la norme ISO 9001. Les prescriptions techniques font sa 

spécificité, tout ce qui concourt au résultat de l’analyse doit être pris en compte. Elle est 

conçue pour l’accréditation des laboratoires d’étalonnages et d’essais par des professionnels 

du secteur (12, 18, 20, 21). 

La dernière version de cette norme éditée en 2005 inclue les chapitres suivants :  

 Chapitre 01 : Domaine d’application.  

 Chapitre 02 : Références normatives.  

 Chapitre 03 : Termes et définitions.  

 Chapitre 04 : Les exigences pour une gestion valable  

 Chapitre 05 : Les exigences pour la compétence technique d'essai et/ou d'étalonnage 

qu'effectue le laboratoire (18, 19, 21). 

 

2.2.1.2.3. Norme ISO 15189 : « Laboratoires d’analyses de biologie médicale-Exigences 

particulières concernant la qualité et la compétence »  

Elle est beaucoup plus spécifique, fondée à partir des normes ISO 9001 et ISO 17025 dans le 

but d’harmoniser les pratiques en matière d’accréditation des laboratoires de biologie 

médicale (4, 18, 20). 

Elle fournit les exigences de compétence et de qualité propres aux laboratoires d’analyses de 

biologie médicale. La première version de cette norme date de 2003 (16, 22) . 

 La version actuellement en vigueur date de 2012 ; elle comporte cinq chapitres (1, 4, 18, 20, 

22) : 

 Chapitre 01 : Domaine d’application.    

 Chapitre 02 : Références normatives. 

 Chapitre 03 : Termes et définitions. 

 Chapitre 04 : Exigences relatives au management (annexe I). 

 Chapitre 05 : Exigences techniques (annexe I). 

 

Les chapitres 4 et 5 constituent les deux parties majeures et principales. 
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2.2.2. Autres référentiels  

2.2.2.1. CLIA (Amendements de 1988 pour l’amélioration des laboratoires 

cliniques / Clinical Laboratory Improvement Amendments of 1988), États 

Unis d'Amérique  

Le CLIA a été mandaté par la loi en 1988, faisant passer tous les laboratoires d’analyse 

médicale aux Etats-Unis sous la loi fédérale. 

L’objectif du programme du CLIA est d’assurer la qualité des analyses de laboratoire, quel 

que soit l’endroit où elles sont réalisées (3, 23). 

2.2.2.2. CLSI (Clinical and Laboratory Standards Institute) 

Anciennement connue sous le nom de National Committee for Clinical Laboratory Standards 

(NCCLS).  

Le CLSI a développé un modèle de système de gestion de la qualité  basé sur les douze points 

essentiels du système qualité « voir figure 2 page 10 » qui est totalement compatible avec les 

normes ISO de laboratoire (3, 23). 

2.3. Processus de fonctionnement d’un laboratoire d’analyses médicales  

De nombreuses procédures et méthodes sont mises en œuvre dans un laboratoire. Les standards 

ISO regroupent ces processus dans les catégories  pré analytiques, analytiques, et post analytiques 

(3, 13).  

La figure 01 montre le processus de fonctionnement d’un laboratoire de biologie médicale  
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2.3.1. Phase pré-analytique  

 Série d'étapes avant l’analyse, comprenant la demande d'analyse, la préparation du patient, le 

prélèvement du spécimen/échantillon biologique humain, son acheminement et sa conservation 

jusqu'au site de la phase analytique (13, 24, 25). 

2.3.2. Phase analytique  

 Étapes d'analyse à proprement parlé, débutant sur tout ou une partie de l'échantillon biologique 

(aliquote), comprenant une préparation éventuelle du spécimen (prétraitement : réaction 

chimique, incubation, …), jusqu'à obtention d'un résultat d'analyse (mesure, identification, 

lecture, …), généralement à l'aide d'un instrument de mesure analytique (13, 24, 25). 

 Trois types de méthodes d’analyse sont ainsi utilisés pour le traitement des échantillons : 

 Méthode qualitative  

Méthode générant un résultat n'apportant pas d'information sur la quantité de l'analyte mais 

seulement sur sa présence ou son absence (positif/négatif); on classe dans cette catégorie tous 

les examens où aucune mesure d’une donnée quantifiable ne peut être déterminée (26-31). 

 

 Méthode quantitative 

Figure 01 : processus de fonctionnement d’un laboratoire 

d’analyses médicales (3). 
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Méthode fournissant un résultat chiffré, dont les limites basses et hautes sont connues, à partir 

de la mesure d’un signal en relation directe avec une quantité ou une activité donnée de l'analyte 

à mesurer (26-31). 

 Méthode semi-quantitative 

Méthode fournissant un résultat de type qualitatif (positif/négatif) extrapolé à partir de la 

mesure d'une donnée quantifiable (signal continu) (26-31). 

Ce type de méthode est assimilable à une méthode quantitative. 

2.3.3. Phase post analytique  

Toutes les étapes qui suivent l'obtention du résultat de l'analyse (examen), comprenant le 

transfert des données, la revue systématique, la mise en forme et l'interprétation, la validation, 

le compte rendu et la transmission des résultats et le stockage des échantillons biologiques 

examinés (13, 24, 25). 

La maitrise de toutes ces étapes ainsi que leur réalisation permettraient au laboratoire d’éviter 

un grand nombre d’erreurs. 

2.4. Gestion et Assurance de qualité   

Assurance qualité étant toutes les actions planifiées et systématiques nécessaires pour fournir 

la confiance adéquate qu'un produit ou service satisfera aux exigences données de qualité (1, 

12, 31, 32). 

 Tout laboratoire réalisant des analyses de biologie médicale doit disposer d'un système 

d'assurance de la qualité basé sur des procédures opératoires écrites concernant les différentes 

étapes de l'analyse et les conditions de son exécution (3, 12, 17). 

Le CLSI (Clinical and Laboratory Standards Institute ) a développé un modèle de système de 

gestion de la qualité qui  organise toute les activités du laboratoire autour de douze points 

essentiels du système qualité et est totalement compatible avec les normes ISO (3, 13, 21). 

Ce modèle est représenté dans la figure 02. 
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 Logique de l’assurance qualité   

L’assurance qualité suit une certaine logique ; le point de départ est le besoin du client pour 

arriver jusqu’à sa traduction sous la forme de spécifications techniques propres. (voir figure 

03). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figure 02 : Modèle CLSI de gestion de la qualité (3). 
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Figure 03 : logique de l’assurance qualité (1). 
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3. Contrôle qualité   

3.1. Définition du contrôle qualité  

Dans un sens large, le contrôle de qualité peut se définir comme un ensemble de moyens pour 

assurer la fiabilité des résultats jour après jour et sur une longue période de temps. Il s’applique 

à tous les types de méthodes, soit quantitatifs, semi-quantitatifs ou qualitatifs (28, 29, 33-35).  

 Le contrôle de qualité est exigeant et nécessite la réalisation de plusieurs étapes primordiales 

Selon le type de la méthode et la catégorie de matériaux de contrôle utilisés, il renseigne sur les 

indicateurs de performance (28, 29, 35). 

3.2. Place du contrôle qualité dans le cycle de vie d’une méthode et concept de stratégie 

de contrôle qualité aujourd’hui  

Une méthode d’analyse comme tout procédé à un cycle de vie : choix de la méthode par le 

laboratoire, la mise au point du mode opératoire et son adaptation aux conditions opératoires 

du laboratoire. La figure 04 montre la place du contrôle qualité dans le cycle de vie d’une 

méthode. 
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3.3. Types de contrôle qualité  

3.3.1. Contrôle interne de qualité  

3.3.1.1. Définition  

 Le contrôle interne de qualité( CIQ) se définit comme un ensemble de procédures destinées à 

être    conduites dans un laboratoire pour surveiller les performances de ces méthodes  pour les 

valider techniquement  .Ces systèmes de contrôle interne doivent permettre d’obtenir des 

informations claires sur lesquelles baser les décisions techniques et médicales » (2, 27-30, 35) 

. 

3.3.1.2. Objectifs 

 Le contrôle interne de qualité a pour but d'identifier tout dysfonctionnement du 

processus analytique, en temps réel, afin de prévenir la fourniture d'un résultat inexact 

et ainsi participe à la validation des séries d'analyses. 

 Il permet également d'apporter la preuve de la maîtrise du système analytique. 

 Il permet la prévention des anomalies. 

 Il fournit les données nécessaires à l'évaluation de l'incertitude des résultats (2, 13, 21, 

27, 35-37) . 

 

3.3.2. Comparaison inter laboratoire  

C’est une organisation, exécution et évaluation de mesurages ou d'essais sur la même entité ou 

sur des entités similaires par deux laboratoires ou plus selon des conditions prédéterminées (16, 

29, 30, 36). Ainsi on distingue deux types : 

3.3.2.1. Contrôle qualité externe  

3.3.2.1.1. Définition  

Appelé aussi évaluation externe de la qualité (EEQ) : Procédure d'évaluation des performances 

d'un laboratoire par le biais d'une comparaison inter laboratoire réalisée par une tierce 

organisation.il sert à contrôler à posteriori la justesse d'une méthode par rapport à un système de 

comparaison (15, 30, 35, 36) . 

 

3.3.2.1.2. Objectifs  

Il a un objectif de formation continue et d’éducation. Il améliore la performance des participants 

et renforce la confiance dans les résultats transmis. 
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Il peut aussi servir à démontrer la qualité des résultats à des tiers tels que médecins, patients,   

organisme d’agrément (28, 37, 38). 

3.3.2.2. Contrôle de qualité interne externalisé  

3.3.2.2.1. Définition 

Réalisé par plusieurs laboratoires sur un même lot d’échantillons de contrôles confrontés entre 

eux par établissement périodique des moyennes (généralement mensuel). Le CIQ externalisé 

ne fait pas partie de l’évaluation externe de la qualité (28, 30, 37) 

3.3.2.2.2. Objectifs 

Parmi ces objectifs  c’est de vérifier du pré au post analytique ainsi que d’évaluer et de 

comparer différentes méthodes d’analyses (28, 37). 

 

 

 

3.4. Procédures de contrôle qualité 

3.4.1. Procédures de contrôle qualité interne  

Le CIQ implique les étapes pratiques entreprises pour s'assurer que les erreurs dans les 

données analytiques sont d'un ordre de grandeur approprié à leur utilisation pour cela plusieurs 

outils sont mis en place (16, 28, 29, 35, 37). 

3.4.1.1. Mise en œuvre d’un contrôle qualité interne  

Indépendamment du type d’analyse réalisé, les étapes pour mettre en œuvre un programme de 

CQ sont : 

-Etablissement d'une procédure écrite (nature des échantillons, périodicité…) ; 

-Définir les responsabilités pour contrôle et la supervision ; 

-Former tout le personnel sur la façon appropriée de suivre les procédures ; 

-Choisir un bon matériel de contrôle qualité ; 

-Etablir des intervalles et limites de contrôle pour le matériel choisi ; 

-Développer des graphiques pour relever les valeurs du contrôle, ceux-ci sont nommés 

diagrammes de Levey-Jennings ; 

-Créer un système pour contrôler la valeur du contrôle (application des règles de Westgard) ; 

-Prendre des mesures de correction si nécessaire ; 

-Conserver un enregistrement des résultats du contrôle qualité et des actions correctives 

entreprises  (29, 35). 
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3.4.1.2. Matériel de contrôle (flacons de contrôle) 

Un contrôle est un matériau semblable à celui d’un patient, idéalement fabriqué à partir de  

sérum humain, d’urine ou de liquide céphalo-rachidien (LCR)(2, 29). 

Un contrôle peut être liquide ou lyophilisé. Il se compose d’un ou de plusieurs constituants 

(Analytes) de concentration connue. Les contrôles doivent être dosés de la même manière que 

les échantillons de patients (2, 3, 29) . 

- Pour un analyte donné, les bonnes pratiques de laboratoire exigent des CIQ effectués en 

parallèle sur deux niveaux différents voir plus, un niveau normal (physiologique) et un autre 

pathologique, afin de couvrir tous les domaines des valeurs rencontrées en routine et avoir des 

valeurs cliniquement significatives (2, 11, 29). 

 

 

 

3.4.1.3.Protocole analytique et fréquences de lancement  

 L'utilisation d'au moins deux échantillons de contrôle choisis à deux niveaux différents de 

concentration est recommandée. Ce nombre est choisi en fonction des performances analytiques 

de la méthode analytique et de l’étendu de l’intervalle de mesure. 

La fréquence est déterminée en fonction du risque accepté, de la stabilité des performances du 

système analytique dépendant de la taille de la série et des règles d'interprétation utilisées (taux 

de détection des non-conformités) (35). 

3.4.1.4.Outils statistiques  

3.4.1.4.1. Loi normale  

Loi statistique connue aussi sous le nom de loi Gaussienne, loi de Laplace-Gauss ; une des lois 

de probabilités les plus adaptées pour modéliser des phénomènes naturels issus de plusieurs 

évènements aléatoires qui dépend de deux paramètres : son espérance µ et son écart type σ (39). 

La figure 05 montre une distribution gaussienne  
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Quand un processus analytique est sous contrôle, environ 

- 68.2% des valeurs de CQ sont comprises entre ± 1ET ; 

- 95,4% des valeurs de CQ sont comprises entre± 2ET ; 

- 99,7% des valeurs de CQ sont comprises entre ± 3ET  (2, 39). 

Parmi les tests destinés à vérifier la compatibilité d’une distribution avec celle de la loi normale 

on distingue : 

 Techniques empiriques et méthodes graphiques  

     -Histogramme des fréquences  

Outil le plus fréquemment utilisé, tracé à partir des données classées en abscisses et les 

fréquences en ordonnées (39).  

     -QQ plot   

 Quantile-quantile plot, est une technique graphique qui permet de comparer les distributions   

de deux ensembles de données (39). 

 Tests statistiques  

-Test de Shapiro-Wilk 

Très populaire, en comparaison des autres tests, il est particulièrement puissant pour les petits 

effectifs (39). 

- Autres tests  

Plusieurs autres tests statistiques peuvent etre utilisés selon le type de données à analyser a 

l’exemple de : Test de  Jarque-Bera, Kolmogorov Smirnov, Anderson-Darling et test de 

Lilliefors(39). 

   Figure 05 : schéma représentant la courbe Gaussienne (loi normale) (3) 
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3.4.1.4.2. Paramètres de positionnement  

 Moyenne  

La moyenne correspond à la meilleure estimation par le laboratoire de la valeur vraie d’un 

analyte pour un niveau de contrôle spécifique(2) 

                                                  m= ∑ (Xi) 

                                                             n 

Xi : résultat de l’échantillon de contrôle 

n : nombre de résultats  

 Médiane  

Valeur qui partage le groupe de valeurs étudiées en deux sous-groupes de même effectif. 

La médiane correspond au centile 50 (percentile en anglais). 

 Mode  

Valeur la plus fréquente d’une distribution, dans le cadre d’une distribution Gaussienne (Loi 

Normale), la moyenne, la médiane et le mode sont confondus. 

 

3.4.1.4.3. Paramètres de dispersion  

 Variance 

Paramètre statistique indiquant la dispersion des valeurs au niveau de la moyenne (m) d'une 

série de mesures (30) 

                                      Variance =    ∑ (xi- m) ² 

                                                                  n – 1 

 

 Ecart-type (ET)  

Paramètre qui qualifie la dispersion des valeurs entres elles (2) 

ET =√ variance 

    

 Coefficient de variation (CV %)  

C’est une mesure de la dispersion de résultats, calculée en divisant l’écart-type par la 

moyenne et en reportant le résultat sous forme de pourcentage (30). 

                            

CV= 100 x ET/m 

 

Intérêt : permet de comparer les performances des techniques et la précision globale.  

Il peut être considéré aussi comme un pondérateur de statistiques. 
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 Etendue   

  Différence entre la plus petite et la plus grande des valeurs observées. 

3.4.1.5. Cartes de contrôle 

3.4.1.5.1. Constitution d’une carte de contrôle   

 Cartes de levey jennings  

 Le diagramme de Levey-Jennings représente l'outil de base de suivi des données individuelles 

de contrôle interne de qualité. Il est construit autour de caractéristiques statistiques (moyenne, 

écart type, etc.) (35).  

Celui si n’est pas le seul scientifiquement valable mais c’est le plus communément utilisé). 

 Le tableau de Levey-Jennings présente les valeurs de contrôle de qualité (série par série ou jour 

après jour) chronologiquement sous forme de graphique. Chaque test et chaque niveau de 

contrôle possèdent son tableau (4, 19, 26, 41, 42). 

 Sur ce graphique est tracée une ligne centrale représentant la valeur moyenne cible ainsi que   

les limites de décision. Ces limites sont de plus ou moins 1, 2 ou 3s par rapport à la moyenne 

(2, 4, 19, 26, 41, 42) . 

 

On 

légende l’axe des abscisses avec les jours, la série ou tout autre intervalle utilisé pour réaliser 

le CQ avec mention sur le diagramme le nom de l’analyse et le numéro de lot du contrôle (3, 4, 

19, 26, 41, 42). 

 

      Figure 06 : schéma représentant le diagramme de levey-jennings (2). 
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 Cartes Z score  

Le Z score est une mesure normalisée du biais elle se calcule par la formule suivante : 

                             Z= (m- valeur cible) / s 

m : moyenne 

s : écart type 

Un Z score signifie que la valeur de contrôle observée est de Z écarts types par rapport à la 

moyenne prévue (43) . 

La carte Z score présente les valeurs de contrôle de qualité chronologiquement sous forme de 

graphique et permet de : 

- Comparer les résultats de CQ de plusieurs matériaux de contrôle au même temps ; 

- Comparer les résultats de CQ de plusieurs paramètres en même temps ; 

- Comparer les résultats de CQ de plusieurs automates en même temps ; 

- Identifier facilement les erreurs systématiques (43) . 

 

 

 Autres  

- Cartes CUSUM (Cumulative Sum)  

Des diagrammes CUSUM sont tracés à partir des moyennes, variances, valeur de la somme 

cumulée. 

La méthode CUSUM est une technique de sommes cumulées, cette méthode serait deux fois 

plus puissante pour détecter des changements systématiques de la moyenne et de la variance 

que les méthodes habituelles .C’est une technique qui permet d’interpréter les données soit 

visuellement, soit par utilisation d’une méthode statistique (41). 

- Moyenne des normaux  

La moyenne des normaux correspond à la moyenne des résultats du jour des analyses des 

patients, paramètre par paramètre, pour un laboratoire donné. 

Cette moyenne, pour un laboratoire donné, est d’une grande stabilité : sur un mois, sur un an, 

sur une journée. Cela permet, après avoir défini sa propre moyenne qui correspond à sa propre 

clientèle (recrutement), de s’assurer qu’il n’y a pas de dérive. En cas d’anomalie du CIQ, cela 

peut permettre de valider ou non la série (dérogation) (2). 

- Diagramme de Youden (graphique TWIN-PLOT des valeurs couplées)  
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Il intéresse deux échantillons de contrôle A et B à deux concentrations différentes. Il consiste 

en la superposition orthogonale de deux graphiques de Levey-Jennings. 

 Il permet de visualiser et d'apprécier les composantes systématique et aléatoire de l'erreur 

totale. En pratique, l’intérêt de ce diagramme est mineur (44). 

3.4.1.5.2. Interprétation des cartes de contrôle 

Après la représentation des résultats de contrôle pour tous les niveaux analysés sur le graphique 

de Levey-Jennings, on interprète les résultats selon des règles documentées. 

Ces règles permettent de décider si un résultat de contrôle interne peut être déclaré acceptable 

ou non et de valider par la suite les résultats d'analyses des patients. 

D'une façon générale, les résultats compris dans l'intervalle ± 2 s, représentant 95%des valeurs 

normales, sont validés. Les résultats différant de plus de 2 s doivent faire l'objet d'une analyse 

utilisant les résultats observés, notamment avec les deux échantillons de contrôle choisis à deux 

niveaux de concentration différents (35). 

 

3.4.1.5.2.1. Types d’interprétation 

L'interprétation s'effectue dans le temps en plusieurs étapes et permet la mise en place de 

corrections et/ou d'actions correctives.  

 Interprétation immédiate des résultats 

Il s'agit de détecter, en temps réel, par rapport au fonctionnement habituel du système 

analytique, des résultats déviants, révélateurs d'une anomalie dans le processus d'analyse. La 

détection d'une tendance peut également permettre la prévention de la dégradation du processus 

(35). 

 L'interprétation est basée en règle générale sur l'utilisation de l'écart type qui estime la 

dispersion habituelle des résultats et permet de définir des limites d'acceptabilité à l'intérieur 

desquelles peuvent varier les résultats. 

 Les séries pour lesquelles toutes les valeurs sont situées dans ces limites sont validées, les 

séries pour lesquelles les valeurs ne sont pas toutes dans les limites doivent être examinées et 

les échantillons de patients éventuellement ré analysés  (4, 35). 
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 Interprétation différée à moyen terme 

L'interprétation différée à moyen terme (par ex., mensuelle) permet de surveiller la fidélité 

intermédiaire et de déceler une tendance pour prévenir une dégradation du processus. 

Elle peut aussi évaluer la justesse des méthodes analytiques lors de l'intégration des données de 

contrôle interne de qualité dans des programmes de comparaison inter-laboratoires. 

Elle permet la conduite d'éventuelles actions correctives (35). 

 Interprétation à long terme 

Elle permet de surveiller la pérennité des résultats au cours du temps. Les données accumulées 

témoignent de l'efficacité du système et permettent le calcul de l'incertitude de mesure des 

résultats (35). 

L'interprétation à long terme permet de s'assurer que les variations des moyennes et écarts type 

pour chaque niveau et chaque analyse restent dans les limites préétablies.  

 

3.4.1.5.2.2. Règles d’interprétation   

 Le système de Westgard  

James westgard a mis en place un système de détection d’erreurs et d’exploitation des résultats, 

il a inventé une notation abrégée pour exprimer ses règles de contrôle de qualité qui, pour la 

plupart, peuvent être notées NL (N représente le nombre de données de contrôles évalué et L 

la limite statistique d’évaluation des données de contrôle « s » représente l’écart type). Ainsi, 

13s représente une règle qui est violée lorsqu’une valeur de contrôle excède les limites de plus 

ou moins 3 écarts types  (2, 35). 

Règle 12s : Une seule valeur de contrôle est en dehors des limites de ± 2ET 

Ce type d'alarme signe la présence d'une erreur aléatoire, toujours interprétée comme une 

règle d'alarme ne mettant pas en cause la validation des résultats (35). 

     Règle 13s : Elle est généralement utilisée en intra-série. Détecte les erreurs aléatoires 

inacceptables et peut aussi indiquer le début d'une erreur systématique importante. Tout 

résultat de CQ en dehors des ± 3ET violent cette règle (35). 

      Règle 22s : Deux résultats de CQ consécutifs supérieurs à 2ET du même côté de la 

moyenne  Cette règle indiquant une erreur systématique peut être utilisée en intra- et en 

inter-série(35).  
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 Règle R4s :  Elle indique la présence d'une erreur aléatoire (35) . 

       S'il y a au moins une différence de 4ET entre les valeurs de contrôle dans une seule       série, 

la règle est violée. 

    Règle 41s : Cette règle peut être utilisée en intra- et en inter-série  (35) 

Quatre résultats consécutifs supérieurs à 1ET du même côté de la moyenne 

           Règle 10x : Traduisant une erreur systématique. 

    10 points de contrôles consécutifs du même côté de la moyenne indépendamment de    

l’écart type (35) . 

 

  

 

Les règles de westgard ont été actualisées ; modernisées comme le montre la figure 08 : 

Figure 07 : anciennes règles de Westgard (47). 
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Dans les nouvelles règles : La règle 12S a été omise et la règle 10x a été remplacée par la règle 

8x. 

 

 

 

3.4.1.5.2.3. Violation des règles : Types d’erreurs  

 Erreurs systématiques 

Estimée par le biais ; une erreur systématique est détectée dès qu’il y a changement de  la 

moyenne des valeurs de contrôle (2). 

Elles sont caractérisées par une déviation de tous les résultats dans la même direction ; les 

résultats anormalement abaissés ou augmentés. 

Tous les échantillons sont affectés d'une valeur du même ordre de grandeur : soit 

proportionnelle à la concentration de l'analyte à doser : erreur systématique proportionnelle ; 

soit indépendante de la concentration de l'analyte à doser : erreur systématique constante (4, 7, 

30, 35) 

 Erreur systématique constante  

Un changement brutal des conditions opératoires est en cause. Il faut vérifier le réactif : son 

aspect, sa date de péremption, sa stabilité, les conditions de préparation et de stockage 

Figure 08 : nouvelles règles de Westgard (47). 
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 etc. Si ce n’est pas le réactif, il faut vérifier les conditions opératoires de la réaction 

(température …), la nature du blanc de la réaction (4, 7, 30, 35) 

 

 

 Erreurs systématiques progressives « proportionnelle » 

Une telle anomalie oriente vers une altération progressive de tout élément du système. Le plus 

souvent l’étalonnage est concerné. En première intention il faut ré-étalonner le paramètre et 

contrôler l’étalonnage. Si l’étalonnage ne règle pas le problème il est nécessaire de s’assurer 

que l’étalon de travail a été correctement conservé et reconstitué (solvant, pipette, délai)  

 

 

 

 

Si ce n’est pas l’étalonnage, il faut vérifier la stabilité des contrôles, de la mesure (4, 30).On 

distingue parmi les erreurs systématiques les tendances qui peuvent être de deux types : 

 Dérive  

Figure 10 : Erreur systématique progressive (6). 

Figure 09 : Erreur systématique constante  (4). 
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Une dérive indique une perte progressive de fiabilité dans le système analytique. Les dérives 

sont habituellement subtiles. Les causes peuvent être multiples (2, 4) : 

- Détérioration de la lampe de l’automate ; 

- Accumulation progressive de débris dans les tubulures échantillons/réactifs ; 

- Accumulation progressive de débris sur les électrodes ; 

- Vieillissement des réactifs ; 

- Détérioration progressive des matériaux de contrôle ; 

- Variation progressive de la température de la chambre d’incubation ; 

-  Détérioration progressive de l’intégrité du filtre optique. 

 

 Décalage  

Un décalage survient lorsqu’il y a un changement brusque de la moyenne de contrôle. Les 

décalages dans les données de CQ représentent un changement soudain et important, positif 

ou négatif dans les performances du système analytique (2, 4). 

Les causes peuvent être multiples :   

- Défaillance ou variation soudaine de la lampe ; 

- Changement de formulation du réactif ; 

- Changement de lot de réactifs ; 

- Maintenance importante de l’automate ; 

- Changement soudain de température d’incubation ; 

- Changement de température ou d’hygrométrie dans la pièce ; 

- Défaillance dans le système de prélèvement d’échantillons ; 

- Défaillance dans le système de distribution des réactifs ; 

- Mauvaise calibration/recalibration imprécise (2). 

 Erreur aléatoire 

Estimée par le calcul de l'écart type. 

Les résultats anormalement abaissés ou augmentés fortuitement. 

Tous les échantillons analysés ne sont pas affectés d'une valeur de même signe et du même 

ordre de grandeur. 

Elles résultent, le plus souvent, d'un défaut de maintenance des analyseurs (4). 

Ce sont des erreurs de précision.  
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 Erreurs grossières   

Elles peuvent être dues à : 

- Une erreur sur le matériau de contrôle (changement de lot, erreur de positionnement) : 

d’autres analytes sont alors perturbés dans le même sens ou en sens contraire ; 

- Une mauvaise reconstitution du spécimen de contrôle, suite à un problème de pipetage 

(erreur de volume, pipette déréglée, non contrôlée, erreur de liquide de reconstitution 

etc.) ; 

- Une mauvaise conservation du spécimen de contrôle ; 

- La congélation ou la décongélation du spécimen de contrôle ; 

- La préparation ou le positionnement d’un réactif ; 

- La reconstitution, le positionnement ou le changement de lot d’un étalon de travail ; 

- Le paramétrage de l’analyse (4, 35). 

      

3.4.1.6. Processus de planification de gestion de la qualité : conditions d’utilisation 

des règles de Westgard  

 

 Approche Six sigma 

  

Un sigma est l’écart type, l’origine du 6 Sigma est en statistique la lettre grecque sigma σ 

désignant l'écart type ; «six sigma » signifie donc « six fois l'écart type » (5). 

Développée par Mikel Harry chez Motorola au milieu des années 80 ; Six Sigma a permis 

d’économiser des millions de dollars dans les sociétés qui ont appliqué la démarche (5). 

En biologie médicale, l'approche "Six Sigma" ou sigma métrique  peut être envisagée comme 

un moyen d'optimiser l'efficacité des processus : il s'agit d'une approche globale 

d'amélioration de la qualité (30). 

La figure 12 schématise la méthode sigma métrique.  

Figure 11 : Erreur aléatoire (4)  
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L'approche "Six Sigma" reflète l'indicateur de capabilité d’une méthode. Elle représente la 

différence entre la performance demandée (l'erreur totale admissible TEA) et la moyenne 

exprimée en nombre d'écart-type. D'où la formule : 

 

Six métrique =   TEA –biais 

                         CV 

 TEA : erreur totale admissible. 

La valeur du sigma permet l'optimisation du choix des règles de Westgard à appliquer et du 

nombre de contrôles à passer. Cet indice représente également un référentiel efficace pour 

comparer le niveau de performances de différentes méthodes entre elles (45). 

La figure 13 montre la relation entre les règles de westgard et le six sigma. 

Figure 12 : la méthode six sigma  (5). 
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 Diagramme OPSEC normalisé  

De nouveaux outils et technologies sont indispensables pour effectuer une planification de CQ 

d’une manière rapide et efficace. Les diagrammes OPSEC normalisés en font partie. 

Pour utiliser les graphes OPSpecs, on doit d’abord définir la qualité requise pour le test 

d’intérêt, puis rechercher les diagrammes correspondants. 

On trace les points de fonctionnement « CV/ETA en abscisse ; Biais/ETA en ordonnée ». 

Puis on inspecte les diagrammes pour sélectionner les procédures de CQ dont les limites de 

fonctionnement sont supérieures au notre. Plusieurs diagrammes sont confectionnés.  

Les diagrammes 90% AQA et 50% AQA (Voir figure 14 et 15) sont fournis pour planifier des 

procédures de CQ qui atteignent 90% de détection d’erreur « généralement préférée » ou 50% 

de détection d’erreur « pour les méthodes très stables qui ont peu de problèmes »(46).  

Figure 13 : six sigma et règles de westgard (47). 
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3.4.2. Procédure de contrôle qualité externe  

Dans le cadre d'un programme de comparaison inter laboratoires (CIL) des estimations de la 

fidélité et de la justesse par rapport à un groupe. 

Les valeurs cibles peuvent correspondre soit à la moyenne des valeurs obtenues par l'ensemble 

des participants au programme, soit à la moyenne de ceux utilisant la même technique, soit la 

moyenne des valeurs obtenues par des laboratoires de référence ou la méthode de référence. 

La justesse peut également être estimée en calculant un « z-score » qui exprime l'importance de 

l'écart qui sépare le résultat du laboratoire de celui de la valeur cible du groupe 

de comparaison par rapport à une limite de tolérance préétablie(47). 

Figure 14 : graphe OPSECS normalisé 100%ETA avec 50% AQA (48). 
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4. Contrôle qualité et mesure d’incertitude et d’erreur totale 

4.1. Contrôle qualité et mesure d’incertitude 

4.1.1. Incertitude de mesure  

L’incertitude est un indicateur de la qualité d’un résultat et de la fiabilité qu'on peut lui accorder, 

elle est associée à tout résultat de mesure  (36). 

C’est un outil d’aide à la décision et à l’interprétation. Son évaluation va permettre de prendre 

en compte une information importante du processus d’analyse que le résultat 

seul n’intègre pas (36).  

L’incertitude de mesure peut être calculée à partir des données de contrôle qualité selon la 

formule suivante (22) : 

Incertitude = √ ((biais /√3) ^2 + CV^2). 

4.1.2. Types d’incertitude  

 Incertitude type : Correspond à l'incertitude du résultat d'un mesurage exprimée sous 

la forme d'un écart-type. 

 Incertitude élargie : Parfois appelée incertitude globale, c'est la grandeur définissant 

un intervalle, autour du résultat d'un mesurage, dont on puisse s'attendre à ce qu'il 

comprenne une fraction élevée de la distribution des valeurs qui pourraient être 

attribuées raisonnablement au mesurande. La fraction peut être considérée comme la 

probabilité ou le niveau de confiance de l'intervalle (généralement 95 %). 

 Incertitude-type composée : C'est l'incertitude type du résultat d'un mesurage, 

lorsque ce résultat est obtenu à partir des valeurs d'autres grandeurs, égale à la racine 

carrée d'une somme de termes, ces termes étant les variances ou covariances de ces 

autres grandeurs, pondérées selon la variation du résultat de mesure en fonction de 

celle de ces grandeurs. 

 

4.2. Erreur totale  

Elle correspond à l’erreur totale analytique complétée par tous les éléments de l’analyse de 

risque portant sur l’ensemble du processus depuis la prescription jusqu’à l’utilisation du 

résultat. Tous ces éléments qui peuvent ne pas être quantifiables, s’ajoutent à l’erreur totale 

analytique  (27). 



 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Chapitre II : Prérequis à l’instauration d’un 

système de contrôle qualité. 
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Le respect des règles d'assurance qualité des laboratoires oblige à procéder à la validation des 

techniques en préalable à leur utilisation et à le justifier. Il s'agit d'un prérequis indispensable 

dans le cadre de l'accréditation des laboratoires.  

1. Protocole de vérification et validation des performances des méthodes  

La vérification/validation d'une technique consiste à évaluer les performances du processus 

analytique (fidélité, justesse, exactitude, domaine de mesure, sensibilité aux interférences, 

limite de détection s'il y a lieu), à les quantifier en suivant un protocole opératoire standardisé 

puis à les juger, par rapport à des critères définis (26). 

En fonction du contexte six stratégies de vérification/validation méthodes pourront être 

suivies : 

 Cas de l'utilisation d'une méthode DMDIV marqué CE, qu'elle soit 

quantitative, semi-quantitative ou normalisée  

Stratégie 1 ou portée A : Vérification des performances annoncées par le fournisseur ou 

souhaitées par le laboratoire lors de la mise en application d’une nouvelle méthode d’analyse 

utilisant notamment des analyseurs automatiques et des trousses de réactifs prêts à l'emploi. 

L'objectif de cette démarche est d'apporter au biologiste une confirmation in situ et la preuve de 

la validité des résultats rendus par rapport aux besoins définis (26, 27). 

 

Stratégie 2 : Vérification rétrospective des performances (Portée A) dans le cas d’une méthode 

déjà utilisée par le laboratoire (26, 27). 

 

Stratégie 3 portée B : Validation partielle dans le cas des modifications effectuées: 

changement des conditions d'utilisation, pré-analytiques ou analytiques (par ex., changement de 

matrice biologique, d'anticoagulant, d'équipement, de volume d'échantillon pour une adaptation 

à la pédiatrie, etc.) (27). 

 

 Cas d’utilisation d’une méthode mise au point (développée) au laboratoire  

Stratégie 4 : vérification ou validation d’une méthode qualitative réalisée pour les méthodes 

développés au laboratoire (26). 

Stratégie 5 : validation d’une méthode semi-quantitative pour les méthodes développées au 

laboratoire (portée B)(26). 
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Stratégie 6 ou portée B : validation d’une méthode quantitative réalisée pour les méthodes 

développées au laboratoire (immunologique, séparative, spectrométriques etc. ) (26). 

 

Exemple des différents modules à évaluer lors d’une vérification/validation de méthodes 

quantitatives ou qualitative sont résumés dans le tableau si dessous, trouvez le détail dans 

l’annexe II. 

Tableau 01 : Critères à évaluer pour la portée A et la portée B (25). 

 

 

Critère a évalué  

Vérification portée A Vérification portée B 

Méthode  

quantitative  
Méthode  

qualitative  
Méthode  

quantitative 
Méthode  

qualitative 

Fidélité (répétabilité et  

fidélité intermédiaire) 
Essai  Essai  Essai  Essai  

Justesse/exactitude (approche) Essai  Essai  Essai  Essai  

Comparaison avec une méthode déjà  

Utilisée en laboratoire ou autre méthode  

Du laboratoire  

Essai  Essai  Essai  Essai  

Intervalles de mesures  

Limites de quantification et  

limite de linéarité  

Bibliogra- 

-phie 

  

   - 

Essai 

 

 

  - 

  

2. Vérification/validation des performances 

2.1. Critères de performances des méthodes d’analyse  

2.1.1. Fidélité  

Exprime l'étroitesse de l'accord entre les indications d'une valeur mesurée obtenues par des 

mesures répétées du même échantillon dans des conditions spécifiées (26, 27, 48). 

La fidélité fournit une indication sur les erreurs dues au hasard. L'étude de la fidélité peut inclure 

celle de : 

– La répétabilité ; 

– La fidélité intermédiaire (reproductibilité intra-laboratoire) ; 

– Et la reproductibilité inter-laboratoire : non applicable dans le contrôle qualité interne.  

La fidélité traduit uniquement la distribution des erreurs aléatoires et n'a aucune relation avec 

la valeur vraie ou spécifiée (26, 27). 
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 Répétabilité  

La répétabilité correspond à l’étroitesse de l’accord, à un niveau donné, dans la zone 

quantifiable de la méthode, entre les résultats individuels obtenus sur un même objet ou des 

objets similaires soumis à l’analyse dans les conditions suivantes : même analyste, même 

système de mesure, même méthode, même lieu, courte période de temps. La répétabilité 

s’exprime habituellement sous forme de coefficient de variation (CV) et correspond, en biologie 

médicale, au CV intra-série (26-28). 

Cette évaluation a pour objet de vérifier, dans les conditions réelles d'utilisation, le bon 

fonctionnement du système analytique. Les données acquises peuvent être ultérieurement 

utilisées pour mettre en évidence un dysfonctionnement au cours du temps (26). 

 Fidélité intermédiaire (Précision) 

La fidélité intermédiaire correspond à l’étroitesse de l’accord, à un niveau donné, dans la zone 

quantifiable de la méthode, entre les résultats individuels obtenus sur un même objet ou des 

objets similaires soumis à l’analyse dans les conditions suivantes : même méthode, même lieu, 

période de temps étendue. Par conséquent, les conditions relatives à l’analyste et au système de 

mesure varient. La fidélité intermédiaire s’exprime habituellement sous forme de coefficient de 

variation (CV) et correspond, en biologie médicale, au CV inter-série (26-28). 

Cette évaluation permet de connaître la variabilité analytique d'une méthode. Ces données sont 

exploitées pour le calcul de l'incertitude de mesure utile à l'interprétation des résultats de 

patients. 

2.1.2. Justesse  

La justesse exprime l'étroitesse de l'accord entre la valeur moyenne obtenue à partir d'une série 

de résultats d'essai et une valeur qui est acceptée soit comme une valeur conventionnellement 

vraie, soit comme une valeur de référence acceptée. La justesse fournit une indication sur les 

erreurs systématiques (26, 27). 

Une approche de la justesse peut être envisagée en comparant la moyenne de plusieurs dosages 

d'un même échantillon à une valeur cible, assimilée à la « valeur vraie ». L'écart observé 

correspond au biais. Le biais peut être évalué à partir des résultats obtenus avec des échantillons 

de contrôle titrés ou des valeurs observées dans des programmes de contrôle interne couplés à 

une comparaison inter-laboratoire (26). 
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2.1.3. Exactitude  

 Etroitesse de l'accord entre une valeur mesurée et une valeur vraie d'une mesurande (30) . 

Comme la justesse, l’exactitude devrait être vérifiée à partir d’étalons primaires, de matériaux 

de référence certifiés (MRC) ou de méthodes de référence traçables au SI ou à des étalons 

internationaux (26, 27). 

N’étant pas une grandeur, elle ne s’exprime pas numériquement. L’exactitude s’obtient par 

comparaison de la valeur mesurée avec la valeur de référence certifiée, la valeur du fabricant 

ou avec celle du groupe de pairs. L'écart observé correspond à l’inexactitude (erreur 

d’exactitude) (27,28). 

La figure 16 montre les différents critères de performances des méthodes d’analyse.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figure 16 : Critères de performance des méthodes d’analyse (25). 



« Chapitre II : Prérequis a l’instauration d’un système de contrôle qualité » 

Page | 34  
 

2.1.4. Robustesse 

La robustesse d’une procédure d’analyse est une mesure de sa capacité à ne pas être affectée 

par des variations faibles, mais délibérées, des paramètres de la méthode. La robustesse 

fournit une indication sur la fiabilité de la méthode dans les conditions normales d'utilisation. 

Ces variations, faibles, correspondent à l’écart d’un paramètre opératoire par rapport à sa 

valeur nominale définie dans la méthode (26-28). 

2.1.5. Détermination des intervalles de mesure  

 Limite de linéarité  

L'évaluation des limites de linéarité permet de déterminer l'intervalle de concentrations à 

l'intérieur duquel les mesures peuvent être effectuées avec fidélité et justesse. Au-delà de la 

limite supérieure, une dilution de l'échantillon dans un solvant approprié doit être pratiquée. 

La limite de quantification est la plus petite quantité à examiner dans un échantillon pouvant 

être dosée dans les conditions expérimentales décrites avec une fidélité et une justesse définies. 

Elle correspond généralement à la limite inférieure de linéarité de la méthode (26, 30). 

 Effet de dilution  

L'effet dilution résulte de la modification de la matrice par dilution du milieu biologique dans 

un diluant de composition différente du milieu biologique et peut être à l'origine 

de résultats erronés (26, 30). 

2.1.6. Comparaison méthodes  

Elle consiste à évaluer les résultats obtenus avec une méthode par rapport à ceux d'une autre 

méthode. Si cette dernière est une méthode de référence, des conclusions sur la justesse de la 

méthode testée peuvent être formulées. Sinon cette évaluation est destinée à mettre en évidence 

des différences qui peuvent nuire à l'interprétation des résultats (27). 

Elle se fait par l’établissement du graphique de régression des moindres rectangles de Passing 

and Bablok et des différences (différences observées en fonction du niveau de concentration) 

grâce à la méthode de BLAND ALTMAN, les valeurs discordantes éventuelles devront être 

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 (27). 

 

 

3. Maitrise des spécifications et normes d’acceptabilité des techniques d’analyse 
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La biologie n’est pas une science exacte ; tout résultat étant le fruit d’une mesure 

expérimentale et entachée d’erreurs « variations » dont l’importance doit être évaluée en 

terme de danger pour la sécurité des patients. 

Il y a une grande divergence dans la détermination des critères de qualification d’erreurs en 

erreur acceptable et des facteurs à prendre en compte dans cette estimation. 

Il y a en effet un grand débat concernant les modalités de définition des limites acceptables, la 

conférence internationale de Stockholm de 1999 a établi une hiérarchie de modèles applicables. 

En descendant depuis le sommet de cette hiérarchie, les modèles proposés reposent sur : 

- Les exigences cliniques : Des objectifs précis sont définis par des cliniciens sur certains 

analytes. Compte tenu de l’hétérogénéité des besoins cliniques, cette approche est limitée 

à de trop rares cas  (49). 

- Les variations biologiques : Est une approche qui part de l’observation physiologique et fixe 

des objectifs analytiques en fonction des variations observées chez un même individu et entre 

les individus. Elle est préconisée par Ricos qui part du principe que l’imprécision liée à la 

méthode d’analyse doit être inférieure à la variation observée chez un même individu. Elle a le 

mérite de confronter nos performances analytiques à la réalité clinique (50). Ricos propose une 

base de données qui spécifie des objectifs analytiques de fidélité I, d’erreur de justesse B et 

d’erreur totale ETA. Ces données sont calculées à partir des variations intra-individuelles et 

inter-individuelles de l’analyte considéré selon un modèle établi par  Fraser (49). 

I= fidélité : CV b Reproductibilité=0.5CVw. 

B (%) =biais justesse =1.96 (CVw2 + CVb2)0.5. 

ETA= Erreur totale =1.65 (CV). 

CV b ; bitween subject biological variation variation biologique inter individuelles  

CV w ; within subject biological variation variation biologique intra individuelles  

- L’état de l’art : Est une approche purement analytique basée sur l’état de l’art, c’est-à-dire 

sur ce qu’il est « possible d’atteindre comme performance analytique en fonction des 

technologies actuelles » ; C’est celle de la SFBC qui fournit les limites acceptables pour la 

majorité des principaux examens. 

L’avantage de considérer les performances analytiques d’un dosage par rapport à la variation 

biologique de l’analyte est de mieux apprécier la valeur du résultat obtenu notamment pour 

déterminer si une variation de concentration est significative lors du suivi d’un patient. 
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Les normes d’acceptabilité SFBC sont mesurées pour plusieurs niveaux de concentration 

pertinents ; il s’agit des limites de décision clinique (50, 51). 

Il nous semble que les approches sont complémentaires. Toutefois l’approche Valtec se veut 

pragmatique puisqu’elle propose des objectifs réalisables et atteignables, alors que les objectifs 

RICOS peuvent paraître assez inaccessibles et décourageants dans certains cas  mais aussi de 

ne pas tenir compte des performances atteignables par les technologies actuelles pour certaines 

analyses (sodium, magnésium...) (50). 

 



 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

Chapitre III : Contrôle qualité et accréditation 

des laboratoires de biologie médicale
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La conformité aux normes peut être une exigence légale ou être simplement volontaire. Deux 

processus peuvent être utilisés pour indiquer que le laboratoire est en conformité avec les 

normes définies : l’accréditation et la certification.  

1. Certification  

Procédure par laquelle un organisme indépendant donne une assurance écrite que le produit, le 

processus ou le service est conforme à des exigences spécifiées. 

Dans le processus de certification, le laboratoire est visité par des représentants d’une agence 

de certification. Ces représentants recherchent la preuve de conformité aux normes, lignes de 

conduite, procédures, exigences et règlements. L’équipe d’évaluation  vérifie en tout premier 

lieu la présence de textes, procédures et de documents (3, 40, 52). 

2. Accréditation  

L’accréditation s’appuie sur des normes internationales (ISO/CEI). Elle est indépendante, 

impartiale, transparente et non discriminatoire. 

Par définition ; il s’agit d’une procédure d’évaluation externe par laquelle une autorité donne la 

reconnaissance formelle qu’un organisme est compétent pour réaliser des tâches spécifiques 

(13, 20). 

L’accréditation présente des similitudes ainsi que des différences avec la certification (voir 

annexe XII)   

3. L’accréditation en biologie médicale 

La norme ISO 15189, est une norme qui spécifie les exigences de qualité et de compétence 

propres aux LBM. 

L’accréditation concerne tous les établissements de santé publics et privés. Elle porte sur les 

phases analytique, pré-analytique et post-analytique. 

Les laboratoires accrédités sont soumis à des évaluations régulières de leur compétence 

technique pour effectuer les analyses qui figurent dans leur portée d’accréditation (21).  

La satisfaction des exigences normatives et des dispositions réglementaires citées dans les 

référentiels est la condition de l’accréditation. Conformément aux règles internationales, cette 
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accréditation permet une reconnaissance internationale de la compétence du LBM et fournit 

aussi un niveau d’assurance plus élevé à ceux qui utilisent les services du laboratoire (3,39). 

Elle a pour objectif de s’assurer que les établissements de santé développent une démarche 

d’amélioration continue de la qualité et de la sécurité des soins délivrés aux patients. 

3. Place du contrôle qualité dans l’accréditation 

Une démarche qualité est le processus mis en œuvre pour implanter un système qualité et 

engager le LBM dans une dynamique d’amélioration continue.  

Le contrôle de la qualité est une composante essentielle de l’assurance qualité sa maitrise par 

le biologiste demeure importante pour la garantie de la fiabilité des résultats tant bien pour 

gagner la confiance des patients mais aussi viser à avoir la reconnaissance de l’incontournable 

fiabilité des analyses sur le plan international. Cette reconnaissance est basée sur la mise en 

place d'un système de management de la qualité : c'est l'accréditation des laboratoires d'analyses 

médicales (4). 

4. Organismes accréditeurs 

L’accréditation peut être effectuée par des organismes publics reconnus, qui sont issus des 

autorités de chaque pays, l’ensemble de ces organismes s’unis pour former des organisations 

régionales et internationales tel que « ARAC, AFRAC, ILAC » Le rôle principal de ces 

organismes est d'harmoniser les pratiques d'accréditation mises en œuvre par les organismes 

nationaux d'accréditation (voir annexe XII). 

En Algérie ; il existe un seul organisme d’accréditation dénommé : l’ALGERAC. 

 ALGERAC 

L’organisme Algérien d’Accréditation est un établissement public à caractère industriel et 

commercial, doté de la personnalité morale et de l’autonomie financière, complète le système 

national de la qualité. Sa création par le Décret exécutif n° 05-466 du 6 décembre 2005 s'inscrit 

ainsi dans le cadre du renforcement de la démarche qualité initiée par les pouvoirs publics visant 

à l'amélioration de la compétitivité des entreprises algériennes et à faciliter leur insertion dans 

l'économie mondiale. Il est placé sous la tutelle du Ministère de l'Industrie et des Mines (54).  

L’ALGERAC est adhérant à plusieurs organismes accréditeurs régionaux (ARAC et AFRAC) 

et internationaux (IAF et ILAC) (54). 
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 Missions et objectifs  

L’ALGERAC est chargé de : 

-Mise en place d’un dispositif national d’accréditation répondant aux normes nationales et 

internationales pertinentes ; 

-Parachever l’infrastructure nationale de la qualité ; 

-Evaluer les qualifications et compétences des organismes d’évaluation de la conformité ;  

-Délivrer les décisions d’accréditation ; 

-Procéder au renouvellement, suspension et retrait des décisions d’accréditation des organismes 

d’évaluation de la conformité ; 

-Représenter l’Algérie auprès des organismes internationaux et régionaux similaire ; 

-Editer et diffuser des revues, brochures ou bulletins spécialisés relatifs à son objet (54). 

 

5. Les laboratoires accrédités en Algérie  

En Algérie, quatre laboratoires sont accrédités par ALGERAC, dont un seul LBM « laboratoire 

FECHKEUR » accrédité selon la norme ISO 15189 pour le dosage de quelques paramètres 

biochimique (voir annexe XII). 

6. Démarche d’accréditation et exigences 

La recherche de l’accréditation requiert un engagement, une planification, des connaissances et 

des ressources (3, 53). 

L’accréditation implique l’existence d’un référentiel de conditions à remplir et d’une instance 

qui procède à l’audit pour vérifier que les procédures sont respectées et qu’elles débouchent sur 

un produit final de qualité. 

Pour être candidat à l’accréditation, le laboratoire doit : 

-  s’inscrire  à un organisme juridiquement identifiable : ALGERAC, COFRAC…etc ; 

- Disposer d’une assurance en responsabilité civile professionnelle ; 

- Disposer d’un système de management qualité (SMQ) commun pour tous ses sites 

reposant sur un référentiel d’accréditation (13, 21, 55). 

Les principales étapes du processus d’accréditation sont : 

- Dépôt du dossier de demande d’accréditation ; 

- Examen de recevabilité administrative ; son objectif est de s’assurer de la présence des 

éléments nécessaires à l’instruction de la demande ; 

- Examen de recevabilité opérationnelle ; son objectif est de déterminer si les exigences 

du référentiel d’accréditation ont été prises en compte dans le système de management 

de l’organisme candidat à l’accréditation ; 

- Programmation et réalisation de l’évaluation sur site sous forme d’audits ; pour vérifier 

si l’organisme dispose des compétences nécessaires et que les exigences du référentiel 

sont satisfaites ; 

- Présentation du rapport d’évaluation en instance décisionnelle ; 
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- Décision ; conformément au règlement de l’accréditation la décision peut être : 

favorable, défavorable conditionnelle ou défavorable (3, 16, 53, 56). 

 

7. Avantages de l’accréditation  

L’accréditation constitue un excellent moyen d’instaurer la confiance, permettant aux autorités, 

à l’économie d’un pays et à la société en général de s’appuyer sur les compétences des LBM 

(4).  

Parmi les avantages de l’accréditation, on peut notamment citer :  

- Pouvoir répondre aux exigences du public en matière de santé et de sécurité en 

améliorant la qualité des services en assurant un contrôle continu de ce dernier ; 

- Elle permet aux pays en développement de participer à des accords multilatéraux et à 

des projets internationaux d'innovation ou de recherche ; 

- Le maintien des compétences techniques de l'organisation ; 

- Renforce la confiance des malades, des consommateurs, des importateurs et des 

exportateurs en améliorant la qualité des produits et services ; 

- L’accréditation constitue une immunisation en termes de sécurité pour le LBM ; 

- C’est une condition nécessaire pour accéder au commerce international (3, 53, 55). 
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Tout LBM doit disposer d’un système de gestion de la qualité, le CLSI a mis en place un 

système de gestion de la qualité totalement compatible avec la norme ISO 15189 qui organise 

les activités du laboratoire au tour de douze points essentiels (voir figure 02 dans la partie 

théorique page 10). 

Dans le cadre de la gestion et de l’évaluation de la qualité des LBM on a réalisé un travail au 

niveau du laboratoire central du CHU TIZI OUZOU durant le mois de Janvier où on a 

effectué : 

 Une vérification /validation des méthodes, qui est un prérequis au lancement du 

contrôle qualité. 

 Un audit interne du contrôle qualité dans le laboratoire, qui représente une 

composante du contrôle des processus, s’intéressant au contrôle des étapes 

analytiques. 

 Un essai de planification du système de gestion de la qualité selon l’approche sigma 

métrique. 

 

1. Matériels et méthodes 

Il s’agit d’une étude analytique étalée sur 20 jours, 20 séries de dosages de 07 paramètres 

(Glucose, Urée, Créatinine, ASAT, ALAT, GGT et Bilirubine totale) avec 6 répétitions de 

chaque série par jour en utilisant deux niveaux de contrôle et ceci sur trois automates 

différents. 

02 répétitions ont été utilisées pour l’application du protocole de CQI (vérification / validation 

des méthodes) selon la norme ISO 15189 et 04 autres répétitions utilisées pour l’application et 

la planification des cartes de contrôle. 

Remarque : le choix des paramètres a été effectué par rapport à la possibilité de répondre aux   

exigences recommandées dans les protocoles opératoires : assurer durant la période de 

lancement du CQI les mêmes conditions analytiques «   méthodes de dosage, n° de lot des 

réactifs » mais aussi de la variabilité des résultats entre les automates pour certains paramètres.  

1.1.Matériels 

1.1.1. Sérums de contrôle 

Ce sont des sérums de contrôle qualité commercialisés sous forme de lyophilisat à reconstituer 

avec 5ml d’eau distillée. 

Les sérums de contrôle utilisés : 

 Lyphochek : contrôle adapté pour une large gamme d’automates, deux niveaux 

sont utilisés : 
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 Niveau 1 (N1) : contrôle normal ; lot n°26411, date de péremption Janvier 

2019. 

 Niveau 2  (N2) : contrôle pathologique ; lot n° 26412, date de péremption 

Janvier 2019. 

 Precinorm U(PNU) et Precipath (PPU) : contrôles adaptés pour l’automate 

COBAS Integra 400, utilisés uniquement pour comparer les résultats obtenus par 

le Lyphochek sur cet automate. Deux niveaux sont utilisés : 

 PNU : contrôle normal ; lot n°168004, date de péremption Décembre 2017. 

 PPU : contrôle pathologie ; lot n°168319, date de péremption Décembre 2017. 

 

1.1.2. Automates 

Notre travail a été réalisé sur trois automates : 

1.1.2.1.Architect ci 4100   

 L’Architect ci4100 comporte deux modules : 

 Analyseur c : module d'analyse qui met en œuvre des méthodes potentiométriques et 

photométriques pour l'analyse des échantillons. C’est un analyseur de chimie clinique 

capable d'effectuer jusqu'à 400 analyses photométriques et 600 analyses 

potentiométriques par heure. 

 Analyseur i : module d'analyse, qui utilise la technologie CMIA (dosage 

immunologique microparticulaire par chimiluminescence) pour l'analyse des 

échantillons. 

 

1.1.2.2.COBAS Intégra 400 

Un produit de ROCHE, le COBAS Integra est un Analyseur sélectif patient par patient, à 

accès aléatoire et en continu avec une capacité de 400 analyses par heure avec intégration de 

04 principes de mesures : 

- Absorbance : substrats et enzymes ; 

- Turbidimétrie : protéines spécifiques ; 

- Polarisation de fluorescence : dosage de médicaments et toxiques sériques ; 

- Electrodes sélectives : NA+ K+ Cl- Li+. 

 

 

 

1.1.2.3. Dimension Xpand 
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Un produit de Siemens, le système de chimie intégrée Dimension Xpand combine la chimie et 

les tests spécialisés sur un système unique, compact et facile à utiliser. Il assure : 

- Une intégration de la chimie et du dosage immunologique ; 

- Un rendement de 437 essais par heure et une consommation de 2 L d’eau par heure. 

 

1.1.3. Réactifs et calibrants 

Les différents réactifs et calibrant sont représentés dans le tableau 02. 

Tableau 02 : Réactifs et calibrants de chaque automate 

 

 

 

 

 

 

 

 

1.1.4. Autres matériels et accessoires  

Paramètre Automate              Réactif                                                   Calibrants 

Identification N°LOT Identification N° LOT 

 

Glucose  

Architect 

CI4100 

Chromatest 15233 Biolabo 

multical 

121613A 

Cobas 

integra 

GLU Cobas 17931601 CFAS 183987-01 

 

Bilirubin

e  

totale  

XPAND BT XPAND GA7271 CALIBRAT BILI 6HD067 

Cobas 

integra 

BILT3 60678901 CFAS 183987-01 

Architect 

ci4100 

BILT 50339uq11 BILI CAL 46585M500 

 

Urée 

Architect 

ci4100 

Biolabo 021715D Biolabo 

multical 

121613A 

Cobas 

integra 

UREA 21006501 CFAS 183987-01 

 

Créatinin

e 

Architect 

ci4100 

CREA 362584N17 Biolabo 

multical 

121613A 

Cobas 

integra 

CREJ2 621347 CFAS 183987-01 

 

ASAT 

Architect 

ci4100 

BIOLAB 091614A Biolabo 

multical 

121613A 

Cobas 

integra 

ASTL 18662701 CFAS 183987-01 

 

ALAT 

Architect 

ci4100 

BIOLABO 081406B Biolabo 

multical 

121613A 

Cobas 

integra 

ALTL 18663101 CFAS 183987-01 

 

GGT 

Architect 

ci4100 

BIOLABO 101612A Biolabo 

multical 

121613A 

Cobas 

integra 

GGT 18342101 CFAS 183987-01 
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- Pipette de 5 ml  

- Tubes coniques  

- Pipette réglable 

- Embouts jaunes 

- Eau distillée 

- Cupules 

- Un registre pour la traçabilité 

 

1.2. Méthodes 

1.2.1. Méthodes de dosage 

1.2.1.1. Méthodes d’analyse  

Le tableau 03 représente les différentes méthodes d’analyse utilisés. 

Tableau 03 : Méthodes d’analyse de chaque automate 

Paramètre Automate  Méthode 

 

L
es

 d
if

fé
re

n
te

s 
sp

éc
if

ic
a
ti

o
n

s 
à
 d

o
cu

m
en

te
r 

p
o
u

r 
la

 p
o
rt

ée
 A

 

so
n

t 
re

p
ré

se
n

té
es

 d
a
n

s 
le

 t
a
b

le
a
u

 0
4
 

Spécifications 

techniques  

Glucose Architect ci4100 GOD/POD Voir annexe XI 

Cobas integra Hexokinase Voir annexe XI 

 

Bilirubine totale  

XPAND AZOBILI Voir annexe XI 

Cobas integra AZOBILI Voir annexe XI 

Architect ci4100 AZOBILI Voir annexe XI 

 

Urée 

Architect ci4100 UV/Cinét  Voir annexe XI 

Cobas integra UV/Cinét Voir annexe XI 

 

Créatinine 

Architect ci4100 JAFFE 

CIN 

Voir annexe XI 

Cobas integra JAFFE 

CIN 

Voir annexe XI 

 

ASAT 

Architect ci4100 IFCC Voir annexe XI 

Cobas integra IFCC Voir annexe XI 

 

ALAT 

Architect ci4100 IFCC Voir annexe XI 

Cobas integra IFCC Voir annexe XI 

 

GGT 

Architect ci4100 IFCC Voir annexe XI 

Cobas integra IFCC Voir annexe XI 

 

1.2.1.2.Spécifications à documenter pour la portée A   

Les différentes spécifications sont représentées dans le tableau 04. 

 

 

Tableau 04 : Les différentes spécifications des méthodes vérifiées selon la portée A 
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Paramètre Automate  valeurs de 

références 

Intervalles 

de mesures 

Limite de 

quantification 

Comparaison 

méthodes 

 

Glucose  

Architect 

ci4100 

[70 ; 105]II mg/dl [5-800] mg/dl 5 mg/dl        Essai  

Cobas 

integra 

[74;106] mg/dl [2,16-720] 

mg/dl 

/ Documentée 

voir annexe 

XI 

 

Bilirubine 

totale  

Xpand [0,2-1] mg/dl [0,1-25] 

mg/dl 

/ Documentée 

voir annexe 

XI 

Cobas 

integra 

Jusqu’à 1 mg/dl [0 ; 25] mg/dl / Documentée 

voir annexe 

XI 

Architect 

ci4100 

[0,2 ; 1,2] mg/dl [0,09-35,7] 

mg/dl 

0,09 mg/dl Documentée 

voir annexe 

XI 

 

Urée 

Architect 

ci4100 

-male :  

>50 ans [3 ; 9,2] 

mmol/l 

<50 ans [3,2 ; 7,4] 

-femelle :  

>50 ans [3,5 ;7,2] 

mmol/l 

<50 ans [2,5 ; 6,7] 

[0,5-44,6] mg/dl 0,5 mmol/l  

 

 

 

/ 

Cobas 

integra 

<65 ans : <50 

mg/dl 

>65 ans : <71 

mg/dl 

[3, 240]) 

mg/dl 

/ Documentée 

voir annexe 

XI 

 

Créatinine 

Architect 

ci4100 

-male: [0,72; 1,25] 

mg/dl 

-femelle : 

[0,57;1,11]mg/dl 

[0,1-37] 

 mg/dl 

0,1 mg/dl Documentée 

voir annexe 

XI 

Cobas 

integra 

-male: [0,67; 1,17] 

mg/dl 

-femelle : 

[0,51;0,95]mg/dl 

[0,4 ; 15]  

mg/dl 

/ Documentée 

voir annexe 

XI 

 

ASAT 

Architect 

ci4100 

[5 ; 34] U/L [2,2-913] U/L 2,2 U/L          / 

Cobas 

integra 

-male : 38 U/L 

-Femelle :32 U/L 

[0 ; 700] U/L / Documentée 

voir annexe 

XI 

 

ALAT 

Architect 

ci4100 

[0;55] U/L [5,1-942] U/L 5,1 U/L          / 

 

Cobas 

integra 

 

-male : 41 U/L 

-Femelle :31 U/L 

 

[0 ; 700] U/L 

 

/ Documentée 

voir annexe 

XI 

 

GGT 

Architect 

ci4100 

-male: [12;64] 

U/L 

-femelle: [9; 

36]U/L 

[3,3 ; 1,543] 

U/L 

3,3 U/L      

        / 

Cobas 

integra 

-male : [8 ;61] U/L 

-Femelle :[5;36] 

U/L 

[0 ; 1200] 

U/L 

 Documentée 

voir annexe 

XI 

 

1.2.2. Intervalles d’acceptabilité des sérums de contrôle 
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Nous avons relevé sur les fiches techniques des différents sérums de contrôle les valeurs 

cibles, les écarts types (3s) et les intervalles d’acceptabilité  pour chaque paramètre dosé selon 

la méthode d’analyse utilisée.  

L’ensemble de ces informations sont résumées dans le tableau 05 et tableau 06 :  

Tableau 05 : Valeurs cibles et intervalles d’acceptabilité des contrôles Lyphochek niveau 1 et 

2 pour les trois automates. 

Lyphochek 

Paramètre Automate 
  Niveau 1 Niveau 2 

unités valeur cible intervalle valeur cible Intervalle 

Glucose 
Architect ci4100 

g/l 
0.78 0.72-0.86 2.69 2.54-2.84 

Cobas integra 0.826 0.74-0.91 2.79 2.54-3.04 

Urée 
Architect ci4100 

g/l 
0.34 0.30-0.34 1.10 0.78-1.43 

Cobas integra 0.314 0.27-0.35 0.956 0.85-1.06 

Créatinine 
Architect ci4100 

mg/l 
27 21-33 61 54-68 

Cobas integra 19.8 16.6-23.0 48.0 41.9-54.1 

ASAT 
Architect ci4100 

UI/L 
40 34-46 189 165-213 

Cobas integra 36.8 29.4 -44.2 180 151-210 

ALAT 
Architect ci4100 

UI/L 
31 25-36 98 84-112 

Cobas integra 28.7 23.2-34.1 91.3 79.4-103 

GGT 
Architect ci4100 

UI/L 
59 49-70 150 126-174 

Cobas integra 58.6 45.6-71.6 150 116-183 

BILI T 

Architect ci4100 

mg/l 

11 août-14 40 33-48 

Cobas integra 9.38 7.4-11.4 37.7 32.1-43.2 

Xpand 10.1 8.15-12.1 40.2 36.1-44.4 

 

Tableau 06 : Valeurs cibles et intervalles d’acceptabilité des contrôles PNU et PPU pour le 

Cobas Integra. 

PNU/PPU 

Paramètre Unité 
PNU PPU 

valeur cible intervalle valeur cible intervalle 

Glucose g/l 0.93 0.79-1.07 2.52 2.13-2.91 

Urée g/l 0.4 0.34-0.47 1.25 1.07-1.43 

Creatinine mg/l 11 août-13 39 32-45 

ASAT UI/l 51 42-60 150 123-177 

ALAT UI/l 48 39-56 134 110-158 

GGT UI/l 52 42-61 253 208-298 

BILI T mg/l 10 08-déc 39 31-46 
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1.2.3. Protocole de contrôle interne de qualité au laboratoire et vérification/validation 

des performances de méthodes 

 

1.2.3.1. Protocole de vérification/validation des performances des méthodes selon les 

normes ISO15189  

Les différents critères à évaluer pour la portée A et la portée B sont représentés dans le 

tableau 07 : 

Tableau 07 : Critères à évaluer pour la vérification de la portée A et la portée B 

  

 

Critères à évaluer 

Vérification portée A : 

Méthode quantitative  

Validation portée B : 

Méthode quantitative  

Architect ci4100 : Bilirubine 

totale, créatinine 

Cobas Integra : Glucose, 

Urée, ASAT, ALAT, GGT, 

Bilirubine totale, créatinine 

Xpand : Bilirubine totale 

Architect ci4100 : Glucose, 

urée, ASAT, ALAT, GGT 

Fidélité (répétabilité et fidélité 

intermédiaire) 

Essai  Essai  

Justesse/exactitude (approche) Essai  Essai  

Comparaison avec une méthode déjà 

utilisée en laboratoire ou autre 

méthode du laboratoire  

Bibliographie Essai  

Intervalles de mesures  

Limites de quantification et  

limite de linéarité  

Bibliographie Essai 

  

 

1.2.3.2. Protocole de réalisation du contrôle qualité 

Notre travail s’est agencé comme suit : 

1. Reconstitution des deux niveaux des sérums de contrôle : N1 et N 2 ; 

2. Etiquetage et aliquotage des sérums de contrôle ; 

- Etiqueter les tubes coniques 5 fois pour chaque identification correspondant à 5 

jours :(ex : étiqueter 05 cupules L1.1) ; 

 L1.1, L1.2, L1.3, L1.4, L1.5, L1.6  

 L2.1, L2.2, L2.3, L2.4, L2.5, L2.6 

 

- Verser 200 µl de sérum de contrôle dans chaque cupule ; 

- Les ranger dans des boites étiquetées. 

 

3. Conservation par congélation des sérums de contrôle aliquotés à 0°C ; 
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4. Décongélation des sérums de contrôle à une température ambiante ; noter le temps 

nécessaire à la décongélation ; 

5. Programmation des paramètres à analyser sur le logiciel IKOLAB ; 

6. Vérification des données du tableau 02 avant le lancement. S’il y a changement le 

porter sur l’annexe VI ; 

7. Lancement chaque matin à la même heure ; 

8. Remplissage des fiches de relevé d’erreurs : voir l’annexe V ; 

9. Impression et archivage des résultats. 

 

1.2.3.3. Méthodes d’exploration 

Le traitement des données a été effectué par différents logiciels : Excel, XLSTAT et Statistica, 

selon la démarche suivante : 

 Etudes de la normalité des données ; 

 Elimination des valeurs aberrantes : application du test de Dixon ; 

 Vérification/validation des performances de méthodes :  

-  Fidélité et justesse (paramètres de la portée A et de la portée B) ; 

-  Comparaison méthodes (paramètres de la portée B) ; 

-  Linéarité (paramètres de la portée B) ; 

-  Effet de dilution (paramètres de la portée B) ; 

 Cartes de contrôle : établissement et application à l’audit interne du contrôle 

qualité : 

- Levey jenning ; 

- Z Score ; 

 Approche sigma métrique et planification du système de gestion de la qualité ; 

 Interprétation des cartes de contrôle selon différentes approches par calcul des 

pourcentages (%) de respect ou de rejet des règles : 

- Interprétation utilisant l’intervalle du fournisseur « 3s » et les règles SFBC à 

« 2s » ; 

- Règles de westgard ; 

- Stratégie six sigma par application des graphes OPsecs normalisés ; 

 Gestion de la non-conformité ; 

 Calcul de l’erreur totale et de l’incertitude de mesure. 

 

1.2.4. Critères de jugement 

 P-value : dans l’ensemble des tests appliqués le risque alpha « α », qui correspond à la 

probabilité de rejeter l’hypothèse alors qu’elle est vraie, est choisi à 5% ; 

 CV fournisseur : CV relevé dans les fiches techniques des sérums de contrôle par 

déduction à partir des intervalles d’acceptabilité selon la formule suivante : 

CV= (limite supérieur de l’intervalle - valeur cible) /3 ; 

Le chiffre 3 représente 3 écarts types (ET). 

 CV optimal : CV relevés dans les protocoles de contrôle qualité fourni par la société 

française de biologie clinique(SFBC) ; 

 CV désirable : représente deux fois le CV optimal ; 

 Limites de l’exactitude : relevés dans les protocoles de contrôle qualité fourni par la 

SFBC ; 
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 Limites de comparaison méthodes : relevés dans les protocoles de contrôle qualité 

fourni par la SFBC ; 

 Erreur totale admissible (ETA) : relevé dans les tables des référentiels CLIA ; 

 Les nouvelles règles de westgard. 
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2. Résultats 

2.1.Vérification de la loi normale 

La vérification de la distribution des valeurs obéissant à une loi normale justifie l’utilisation 

des tests paramétriques, dans le cas contraire on prend en considération uniquement les 

valeurs qui ont une allure de distribution normale dans l’histogramme de distribution. 

Les différents paramètres sont représentés dans le tableau 08. 

Tableau 08 : Tableau récapitulatif du respect de la loi normale des différents paramètres de 

chaque automate. 

Paramètre Automate Niveau Respect de la loi normale 

GLUCOSE 

ARCHITECT 
1 OUI 

2 OUI 

COBAS 
1 OUI 

2 OUI 

UREE 

ARCHITECT 
1 OUI 

2 OUI 

COBAS 
1 OUI 

2 OUI 

CREATININE 

ARCHITECT 
1 OUI 

2 OUI 

COBAS 
1 NON 

2 NON 

ASAT 

ARCHITECT 
1 OUI 

2 OUI 

COBAS 
1 OUI 

2 OUI 

ALAT 

ARCHITECT 
1 OUI 

2 OUI 

COBAS 
1 OUI 

2 NON 

GGT 

ARCHITECT 
1 OUI 

2 OUI 

COBAS 
1 OUI 

2 OUI 

BILI T 

ARCHITECT 
1 OUI 

2 OUI 

COBAS 
1 OUI 

2 OUI 

XPAND 
1 OUI 

2 OUI 
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La normalité a été vérifié par des : 

 Tests graphiques : Q-Q plot, normality plot et histogramme de la distribution. 

 Tests statistiques : Shapiro wilk et Jarque bera. 

Les différents tests de normalité effectués sont mis en annexes (annexe IV). Nous prenons 

comme exemple le paramètre GLUCOSE ARCHITECT ci4100. 

2.1.1. Tests graphiques 

Ces deux tests de normalité ont été fait pour chaque niveau de chaque paramètre choisi. 

2.1.1.1.Test de normalité Q-Q Plot 

Intérêt : Le quantile-quantile plot est une technique graphique qui permet de comparer les 

distributions de deux ensemble de données, dont un des ensembles soit généré à partir d’une 

loi de probabilité qui sert de référentiel. 

 

Tableau 09 : Tableur du test QQ plot 

du glucose ARCHITECT niveau 1 
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Interprétation : La droite de référence est matérialisée par la diagonale principale dans les 

graphes. Pour cet exemple, glucose Architect ci4100 niveau 1 et 2, nous constatons que les 

points sont relativement alignés sur la droite de référence ce qui montre une distribution 

normale. 

2.1.1.2. Test normality Plot: normal Q-Q plot 

Intérêt : Variante du Q-Q plot, avec représentation en ordonnées du graphe les points Zi 

(quantiles). Il permet de déterminer graphiquement les paramètres de localisation « par 

exemple : la droite coupe l’axe des abscisses a une coordonnée qui permet d’estimer la 

moyenne ». 

 

Tableau 10 : Tableur du test QQ plot du 

Glucose ARCHITECT ci 4100 niveau 2. 

 

Tableau 11 : Tableur du test normality plot 

du glucose ARCHITECT ci 4100 niveau 1. 

 



PARTIE PRATIQUE                        Résultats  

Page | 53  
 

 

Interprétation : Le test normality plot confirme la distribution normale du paramètre glucose 

Architect ci4100. 

2.1.1.3. Représentation graphique de la distribution : Histogramme 

 

Interprétation : l’histogramme montre une distribution normale des valeurs et une symétrie 

de répartition pour l’exemple du paramètre glucose Architect ci4100 niveau 1 et 2. 

2.1.2. Tests statistiques : Test de Shapiro-Wilk et test de Jarque Bera 

Nous avons utilisé deux tests statistiques pour la vérification de la distribution normale ; pour 

certains paramètres on a appliqué le test de Shapiro Wilk et pour ceux qui ceux incorrect 

selon ce test ; on a appliqué le test de Jarque Bera. 

Figure 21 : Histogramme de 

distribution glucose Architect niveau 1 

Figure 22 : Histogramme de 

distribution glucose Architect niveau 2 

Tableau 12 : Tableur du test normality plot 

du glucose ARCHITECT niveau 2. 
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Nous avons donné un exemple pour chaque test dans les tableaux 13 et 14 les autres 

paramètres sont mis en annexe. 

Tableau 13 : Test de Shapiro Wilk du glucose              Tableau 14 : Test de Jarque Bera urée 

 Valide  : p-value > a : Le résultat suit la loi 

normale. 

 Interprétation générale  

- Les tests graphiques : Q-Q plot et P-P plot montrent une parfaite corrélation autour 

de la droite de référence, l’histogramme montre une symétrie de distribution des 

valeurs. 

- Les tests statistiques « Shapiro-Wilk » et « Jarque Bera » confirment la normalité 

de la distribution des valeurs. 

- Les paramètres créatinine niveau 1 et 2 du Cobas et ALAT niveau 2 Cobas ne 

suivent pas une loi normale par conséquent à partir de l’histogramme de 

distribution on a pris en considération, pour le calcul des paramètres statistiques, 

les valeurs ayant une distribution normale. 

2.2. Elimination des valeurs aberrantes : Test de Dixon 

Les valeurs aberrantes ont été éliminées par le test de Dixon, ce test a été fait par le logiciel 

XLSTAT après vérification de la loi normale pour tous les paramètres. 

Le test a été fait pour chaque répétition (chaque jour) et pour chaque niveau individuellement.  

On a pris l’exemple du GLUCOSE ARCHITECT ci4100, le reste des paramètres sont mis en 

annexes  

 Répétition 1 : 
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Figure 24: Test Dixon du glucose N2 

Architect repetition 1

Paramètre Niveau 

p-

value 

alpha 

"α" conclusion 

GLUCOSE 

ARCHITECT 
1 0,261 0,05 Valide  

2 0,986 0,05 Valide  

Paramètre Niveau p-value alpha "α" 
conclusi

on 

Urée Architect 1 0,261 0,05 Valide  
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Figure 23: Test Dixon du glucose N1 

Architect repetition 1
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 Répétition 2 : 

 

 Répétition 3 : 

    

 

 Répétition 4 : 
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Figure 26: Test Dixon du glucose N2 

Architect repetition 2

-2.5

-2

-1.5

-1

-0.5

0

0.5

1

1.5

2

2.5

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20s
c
o

re
 Z

Observations

Figure 27: Test Dixon du glucose N1 
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Figure 28: Test Dixon du glucose N2 

Architect repetition 3

-3

-2

-1

0

1

2

3

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20

s
c
o

re
 Z

Observations

Figure 30: Test Dixon du glucose N2 
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Figure 25: Test Dixon du glucose N1 
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Figure 29: Test Dixon du glucose N1 

Architect repetition 4



PARTIE PRATIQUE                        Résultats  

Page | 56  
 

 Répétition 5 : 

   

 Répétition 6 : 

    

Interprétation   

Les valeurs aberrantes sont en bâtons rouges dans les différents graphes. 

On remarque que les valeurs aberrantes sont survenues le même jour. 

Les valeurs aberrantes retrouvées ont été remplacées par d’autres valeurs des séries de 

répétitions obtenues dans les mêmes conditions. 

Après avoir réappliqué le test de Dixon, les valeurs sont ainsi utilisées pour la suite des 

explorations. 

2.3. Vérification/validation des performances des méthodes 

La qualité des analyses de biologie médicale dépend de différents facteurs parmi lesquels le 

choix de la technique et sa validation jouent un rôle très important. 
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Figure 31: Test Dixon du glucose N1 
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Figure 32: Test Dixon du glucose N2 

Architect repetition 5
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Figure 33: Test Dixon du glucose N1 

Architect repetition 6
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Architect repetition 6
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L’objet de cette évaluation est de vérifier, dans les conditions réelles d’utilisation, le bon 

fonctionnement du système analytique. Les données acquises peuvent être ultérieurement 

utilisées pour mettre en évidence un dysfonctionnement au cours du temps.  

2.3.1. Critères à évaluer pour la portée A et la portée B 

2.3.1.1. Evaluation de la fidélité 

2.3.1.1.1. Répétabilité 

- La répétabilité est évaluée par deux NV de concentrations de contrôles. 

-Une série de 20 répétitions est lancée le même jour sans variation des conditions opératoires : 

temps, manipulateur, lot de réactif et calibration. 

-La répétabilité est exprimée en CV % (CV= (écart type/moyenne) *100) puis comparée aux 

CV limites de références préalablement choisis dans le protocole. 

 

Tableau 15 : Répétabilité des deux niveaux de contrôle utilisés sur les trois automates pour 

les différents paramètres. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

REPETABILITE 

Paramètre Automate Niveau 

CV 

% 

CV 

fournisseur 

CV 

optimal 

CV 

désirable Conclusion 

GLUCOSE 

ARCHITECT 
1 2,1 2,15 1,8 3,6 VALIDE 

2 2,1 1,51 1,2 2,4 VALIDE 

COBAS 
1 1,5 0,41 1,8 3,6 VALIDE 

2 0,6 0,47 1,2 2,4 VALIDE 

UREE 

ARCHITECT 
1 1,9 1,8 3 6 VALIDE 

2 1,8 2 1,9 3,8 VALIDE 

COBAS 
1 1,9 2,3 3 6 VALIDE 

2 0,8 0,89 1,9 3,8 VALIDE 

CREATININE 

ARCHITECT 
1 3,4 4,95 3,4 6,8 VALIDE 

2 1,9 3,18 1,8 3,6 VALIDE 

COBAS 
1 2,2 3,1 3,4 6,8 VALIDE 

2 1,1 1,4 1,8 3,6 VALIDE 

ASAT 

ARCHITECT 
1 2,3 2,1 4,5 9 VALIDE 

2 2,2 0,7 3,8 7,6 VALIDE 

COBAS 
1 2,2 2,6 4,5 9 VALIDE 

2 0,6 1,8 3,8 7,6 VALIDE 

ALAT 

ARCHITECT 
1 2,1 2,5 4,5 9 VALIDE 

2 2,1 1,8 3,8 7,6 VALIDE 

COBAS 
1 2,4 1,5 4,5 9 VALIDE 

2 0,7 0,73 3,8 7,6 VALIDE 

GGT 

ARCHITECT 
1 3,3 2,9 4,5 9 VALIDE 

2 2,3 1,2 3,8 7,6 VALIDE 

COBAS 
1 2,2 1,8 4,5 9 VALIDE 

2 0,9 1 3,8 7,6 VALIDE 

BILI T 

ARCHITECT 
1 2,7 4,6 4,2 8,4 VALIDE 

2 2 1,9 3,2 6,4 VALIDE 

COBAS 
1 4,6 2,44 4,2 8,4 VALIDE 

2 1,8 1,39 3,2 6,4 VALIDE 

XPAND 
1 5 1,2 4,2 8,4 VALIDE 

2 2,2 0,5 3,2 6,4 VALIDE 
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Valide : CV calculé < soit au CV fournisseur ou CV optimal ou CV désirable. 

Les différents résultats du tableau sont représentés dans l’histogramme suivant : 

 

Figure 35 : Histogramme récapitulatif des pourcentages de validité des CV de la répétabilité 

obtenue comparés aux CV de références. 

Interprétation : La répétabilité de tous les tests sur les trois automates est satisfaisante. Les 

limites du fournisseur sont très basses. 

2.3.1.1.2. Fidélité intermédiaire : Reproductibilité intra laboratoire 

Cette évaluation permet de connaitre la variabilité analytique d’une méthode dans des 

conditions opératoires différentes. Ces données sont exploitées pour le calcul de l’incertitude 

de mesure utile à l’interprétation des résultats de patients. 

Pour l’évaluer on a suivi le protocole suivant : 

- Deux niveaux de concentrations de contrôles sont utilisés. 

-Une série de deux répétitions est lancée chaque jour pendant 20 jours, en faisant varier au 

minimum une condition opératoire, qui est dans notre travail : le temps(jour) et la calibration. 

- La reproductibilité est exprimée en CV % puis comparée aux CV limites de références 

préalablement choisi dans le protocole. 
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Tableau 16 : Fidélité intermédiaire des deux niveaux de contrôle utilisés sur les trois 

automates pour les différents paramètres. 

 FIDELITE INTERMEDIAIRE 

Paramètre Automate Niveau 

CV% 

répétabilité 

moyenne 

CV % 

fidélité 

intermédiaire 

CV 

fournisseur 

 

CV 

optimal 

 

CV 

désirable 

Conclusion 

 

GLUCOSE 

ARCHITECT 
1 1.8 2.7 3.8 2.40 4.8 VALIDE 

2 1.86 2.6 2.75 1.60 3.2 VALIDE 

COBAS 
1 1.54 3.1 3.43 2.4 4.8 VALIDE 

2 1.25 2.4 2.98 1.6 3.2 VALIDE 

UREE 

ARCHITECT 
1 1.79 3.9 3.35 4 8 VALIDE 

2 2.06 4.4 9.58 2.5 5 VALIDE 

COBAS 
1 1.96 3.5 4.08 4 8 VALIDE 

2 1.14 2.3 3.5 2.5 5 VALIDE 

CREATININE 

ARCHITECT 
1 3.12 5.6 9.6 4.5 9 VALIDE 

2 1.39 4.9 6.24 2.4 4.8 VALIDE 

COBAS 

1 3.12 6.0 5.38 4.5 9 VALIDE 

2 
 

1.09 5.1 4.23 2.4 4.8 

NON 

VALIDE 

ASAT 

ARCHITECT 
1 2.02 4.1 4.8 6 12 VALIDE 

2 1.32 3.9 4.2 5 10 VALIDE 

COBAS 
1 1.83 3.3 6.7 6 12 VALIDE 

2 1.79 2.9 5.55 5 10 VALIDE 

ALAT 

ARCHITECT 
1 2.67 3.7 5.91 6 12 VALIDE 

2 1.21 4.3 4.91 5 10 VALIDE 

COBAS 
1 2.4 3.3 6.2 6 12 VALIDE 

2 1.4 3.1 4.27 5 10 VALIDE 

GGT 

ARCHITECT 
1 2.27 5.5 5.59 6 12 VALIDE 

2 1.88 4.6 5.33 5 10 VALIDE 

COBAS 
1 1.87 4.8 7.39 6 12 VALIDE 

2 1.96 3.1 7.33 5 10 VALIDE 

BILI T 

ARCHITECT 
1 4.2 5.1 4.88 5.6 11.2 VALIDE 

2 2.22 4.9 4.23 4.2 8.4 VALIDE 

COBAS 
1 4.68 6.3 7.17 5.6 11.2 VALIDE 

2 2.32 2.9 4.86 4.2 8.4 VALIDE 

XPAND 

1 6.09 10.78 4.4 5.6 11.2 VALIDE 

2 
 

4.5 11.11 3 4.2 8.4 

NON 

VALIDE 

Valide : CV calculé < soit au CV fournisseur ou CV optimal ou CV désirable. 

Interprétation : La reproductibilité de tous les tests sur les trois automates est satisfaisante, 

sauf pour la créatinine niveau 2 Cobas Integra et la bilirubine totale niveau 2 de l’Xpand. 
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2.3.1.2. Evaluation de la justesse 

L’approche de la justesse peut être envisagée en comparant la moyenne de plusieurs dosages 

de contrôles ; à condition qu’ils se comportent comme les échantillons biologiques ; à une 

valeur cible (valeur vraie). L’écart observé correspond au biais.  

Le bais peut être évalué à partir des résultats obtenus avec des échantillons de contrôle titrés 

ou des valeurs observées dans des programmes de contrôle interne couplés à une comparaison 

inter-laboratoire. 

Le biais est calculé par la formule : biais = (moyenne – valeur cible) / valeur cible : exprimé 

en pourcentage et en valeur absolue. 

 Le biais est comparé aux limites de justesse de références acceptables (dans notre cas on a 

utilisé les normes SFBC).   
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Tableau 17 : Représentation des résultats de la justesse des différents automates.  

 JUSTESSE 

Paramètre Automate Niveau 

Valeur 

cible 

Moyenne 

valeurs Biais 

Limite de 

justesse 

acceptable 

Limite de 

justesse 

désirable Conclusion 

GLUCOSE 

ARCHITECT 
1 

0.8 

0.727 

13.76 4.40 8.8 

NON 

VALIDE 

2 2.8 2.793 0.467 3.70 7.4 VALIDE 

COBAS 
1 0.8 0.802 2.845 4.4 8.8 VALIDE 

2 2.8 2.813 0.833 3.7 7.4 VALIDE 

UREE 

ARCHITECT 

1 
0.3 

0.286 

15.735 6.9 13.8 

NON 

VALIDE 

2 
1.1 

0.888 

19.227 4.3 8.6 

NON 

VALIDE 

COBAS 
1 0.3 0.325 5.080 6.9 13.8 VALIDE 

2 1.0 0.981 3.315 4.3 8.6 VALIDE 

CREATININE 

ARCHITECT 
1 27.2 25.65 5.698 7.8 15.6 VALIDE 

2 61.4 56.45 8.061 7.6 15.2 VALIDE 

COBAS 
1 19.8 18.775 5.176 7.8 15.6 VALIDE 

2 48.0 45.800 4.583 7.6 15.2 VALIDE 

ASAT 

ARCHITECT 
1 40.3 45.05 11.786 6.7 13.4 VALIDE 

2 189.0 202.675 7.235 6.2 12.4 VALIDE 

COBAS 
1 36.8 36.525 0.747 6.7 13.4 VALIDE 

2 180 187.325 4.069 6.2 12.4 VALIDE 

ALAT 

ARCHITECT 
1 31 32.725 5.564 6.7 13.4 VALIDE 

2 97.6 99.65 2.100 6.2 12.4 VALIDE 

COBAS 
1 28.7 28.200 1.742 6.7 13.4 VALIDE 

2 91.3 90.750 0.602 6.2 12.4 VALIDE 

GGT 

ARCHITECT 
1 59.6 54.55 8.473 6.7 13.4 VALIDE 

2 150.0 146.475 2.35 6.2 12.4 VALIDE 

COBAS 
1 58.6 60.725 3.626 6.7 13.4 VALIDE 

2 150.0 149.775 0.15 6.2 12.4 VALIDE 

BILI T 

ARCHITECT 
1 11.1 12.45 12.162 10.6 21.2 VALIDE 

2 40.1 43.95 9.710 11.2 22.4 VALIDE 

COBAS 
1 9.4 9.475 1.012 10.6 21.2 VALIDE 

2 37.7 38.400 1.856 11.2 22.4 VALIDE 

XPAND 
1 14.86 9.025 10.6 21.2 42.4 VALIDE 

2 0.86 41.25 11.2 22.4 44.8 VALIDE 

Valide : Biais calculé < soit à la limite de justesse acceptable ou à la limite de justesse 

désirable. 

Interprétation : Les résultats sont satisfaisants sauf pour le glucose Architect ci4100 niveau 

1 et l’urée Architect ci4100.  
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Interprétation  

La justesse de tous les paramètres de Cobas Intégra sont inférieures aux limites de justesse 

optimales de SFBC ; Cependant l’Architect ci 4100 présentent des biais très élevés pour le 

glucose et l’urée. 

Ainsi la majorité des paramètres présentent un pourcentage de l’erreur systématique entre 0 et 

5 % qui est très satisfaisant. La justesse est meilleure pour le Cobas Intégra. 

La glycémie et l’urée présentent un pourcentage très élevé d’erreur systématique qui atteint 

20% « > ETA ». 

2.3.2. Critères à évaluer uniquement pour la portée B 

Pour des raisons pratiques, nous avons évalué uniquement le paramètre GLUCOSE 

ARCHITECT ci4100. 
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Figure 37 : Représentation graphique du 

% de l'erreur de justesse en fonction de la 

moyenne. 

Figure 38 : Représentation 

graphique du biais en fonction de la 

moyenne. 

 

Figure 36 : Représentation des % de justesse par rapport aux références 
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2.3.2.1. Etude de la linéarité 

L’évaluation des limites de linéarité permet de déterminer l’intervalle des concentrations à 

l’intérieur duquel les mesures peuvent être effectuées avec fidélité et justesse (fiabilité). 

- Limite inférieure : limite de quantification 

- Limite supérieure : limite de linéarité supérieure 

Au-delà de la limite supérieure, une dilution de l’échantillon doit être effectuée. 

- 11 dilutions ont été effectuées à partir d’une solution contenant l’analyte (calibrant niveau 3 

Glucose).  

- Analyse de chaque dilution en triple.  

- Exploitation des résultats : tableau et graphes. 

Tableau 18 : Evaluation des limites de linéarité de la technique de dosage du GLUCOSE 

Architect ci4100. 

LINEARITE GLUCOSE ARCHITECT 

N° solution V SOL C théorique moy des rep 

X/ 

Y(C/MOY) X / Y en % Diff 

1 0 0 0.010 0.0000 0.0 -0.010 

2 0.1 0.82 0.817 1.0041 100.4 0.003 

3 0.2 1.64 1.617 1.0144 101.4 0.023 

4 0.3 2.46 2.450 1.0041 100.4 0.010 

5 0.4 3.28 3.310 0.9909 99.1 -0.030 

6 0.5 4.1 3.737 1.0972 109.7 0.363 

7 0.6 4.92 4.477 1.0990 109.9 0.443 

8 0.7 5.74 4.970 1.1549 115.5 0.770 

9 0.8 6.56 4.767 1.3762 137.6 1.793 

10 0.9 7.38 4.363 1.6914 169.1 3.017 

11 1 8.2 4.053 2.0230 202.3 4.147 

 

- On évalue la relation entre les concentrations calculées et les concentrations théoriques et 

non pas le signal de la réaction « DO » en fonction de la concentration théoriques. 

- L’existence d’une relation linéaire entre la concentration estimée et la concentration 

introduite n’implique pas que la méthode soit juste. 

- On n’a pas évalué la limite de quantification car les limites de décisions cliniques  sont 

loin de la limite de quantification théorique documentée « 0,04g/L ». 

- Mais pour les tests où la limite de quantification est proche des limites de décision 

cliniques, elle est obligatoirement évaluée par le meme principe que la limite supérieure 

en utilisant une concentration inférieure à la limite quantitative documentée. 

- L’exploitation des résultats s’est faite selon la démarche suivante : 
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 Graphe  yi= f(Xi) : Yi= valeurs observées , Xi = valeurs théoriques. 

 

 

 

 

 

Interprétation : La partie rectiligne représente la gamme fiable de la linéarité « atteint 

3,28g/l », on peut accepter jusqu’à la dilution 0,45 « correspondant à 3,7 g/l ». 

 Graphe x/y =f(xi)  

 

Figure 40 : Representation graphique du rapport X/Y pour l’etude de la linearité du glucose 

Architect ci4100 

Interprétation : Seules les valeurs comprises entre la limite inferieure acceptable et la limite 

supérieure acceptable définissent l’intervalle de linéarité (la limite supérieure acceptable égale 

à 3.7g/l). 

 Graphe des différences  
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Interprétation : Le diagramme des différences montre effectivement que la différence entre 

les concentrations théoriques et attendues commence à devenir importante à partir du 5ème 

point de la dilution qui correspond à 3,28g/l. 

Conclusion : La limite de la linéarité haute de glucose Architect est 3,28g/l. elle est différente 

de celle annoncée dans la fiche technique du réactif manuelle « 4g/l ». 

D’où la nécessité de réévaluer la linéarité pour les paramètres de la portée B. 

 Détermination de la fonction de la regression , la pente et l’ordonnée à l’origine 

A partir des valeurs linéaires on trace la courbe yi =f(Xi). 

 

Les résultats de l’étude de la linéarité montrent une équation de la droite de régression 

obtenue est : y = 1,0041x - 0,006 avec (R²= 0,9998). 

 

2.3.2.2. Effet de dilution 

Résulte de la modification de la matrice par dilution du milieu biologique dans un diluant 

de composition différente du milieu biologique et peut être à l’origine de résultats erronés. 

La détermination de l’effet de la dilution doit être effectué dans le cas où les valeurs 

physiopathologiques pourraient être supérieures à la limite de linéarité. 

Pour son évaluation, on a réalisé 10 mesures après dilutions indépendantes au facteur 

1/2,1/3 et 1/4.les résultats sont exprimés par les CV et comparés aux CV de références 

selon les normes SFBC.  
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Tableau 19 : Etude de l’effet de dilution du glucose Architect ci4100. 

DILUTION n Moyenne 

écart 

type CV 

CV 

fournisseur 

CV 

optimal 

CV 

désirable 

Conclusion 

générale 

AU DEMI 10 3.598 0.0537 1.4927 1.51 1.2 2.4 VALIDE 

AU TIERS 10 2.321 0.0303 1.3076 1.51 1.2 2.4 VALIDE 

AU QUART 10 1.735 0.0118 0.6793 1.51 1.2 2.4 VALIDE 

Valide : CV calculé > soit au CV fournisseur ou CV optimal ou CV désirable. 

Interprétation : On remarque que les CV diminuent avec l’effet de dilution. 

2.3.2.3. Comparaison méthodes 

Pour comparer les résultats de la méthode glucose ARCHITECT ci4100 (à tester) avec ceux 

de la méthode du glucose COBAS Integra (prise comme référence, elle permettra ainsi de 

vérifier la justesse) ; nous avons établi une cohorte de 40 échantillons de patients couvrant de 

façon homogène l’étendue du domaine physiopathologique rencontré au niveau du laboratoire 

et repartis selon les recommandations de la SFBC.  

Tableau 20 : Répartition des concentrations pour les spécimens de patients utilisés pour les 

comparaisons de techniques « glucose Architect ci4100/Cobas Intégra » selon les 

recommandations SFBC. 

 Groupe A Groupe B Groupe C Groupe D 

Domaine de 

concentration 

1,5 – 03 mmol/l 

0,27 – 0,54 g/l 

3,1 – 06 mmol/l 

0,56 – 1,08 g/l 

6,1 – 10 mmol/l 

1,09 – 1,80 

10,1 -24 mmol/l 

1,82 – 4,32 

Nombre 

d’échantillon (%) 

 

04 (10%) 

 

16 (40%) 

 

12 (30%) 

 

08 (20%) 

Les échantillons sont analysés par les deux techniques dans les mêmes conditions. Analyse 

des échantillons successivement en simple sur les deux automates. 

L’exploitation des résultats est réalisée par le logiciel XLSTAT offrant la possibilité de 

réaliser la comparaison selon les recommandations de SFBC : 

- Régression linéaire de Passing Bablock 

- Diagramme de différences de Bland Altman avec les limites de suivi de SFBC. 

Les recommandations de Bland Altman permettent d’estimer les relatives différences entre 

deux méthodes en fonction des moyennes des concentrations mesurées pour chaque méthode. 

Cela permet de définir le biais entre les deux techniques, son écart type et son IC 95%. 

Le graphe x/y = f(xi) donne des informations complémentaires au diagramme des différences. 
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La comparaison se déroule ainsi en deux étapes : 

- Vérifier la discordance et porter l’interprétation et la correction adéquate. 

- Vérifier la corrélation des deux régressions « méthode testée et méthode de 

référence ». 

 

 Test de Bland Altman  

 

 

 

 

 

Interprétation : La majorité des différences sont réparties d’une façon homogène dans 

IC95%, la moyenne des différences est positive ce qui montre que la technique à l’hexokinase 

donne des résultats légèrement supérieurs aux résultats fournie par la technique GOD/POD. 

On identifie deux points « (2.255 -0.19) et (3.09 -0.23) qui sortent de l’IC 95%. 

Cependant si on interprète par rapport aux limites d’acceptabilité SFBC de suivi et 

d’interprétation « presque égales aux normes de suivi, ces valeurs sont bien incluses à 

l’intérieur ». 

 

 

 

Comparaison (x) : références  

Moyenne : 1.16g/l 

Ecart type : 0.75g/l 

Test (Y) : Testée  

Moyenne : 1.14g/l 

Ecart type : 0.78 g/l 

Couple : 40 

Hors bornes : 0  

Figure 43 : Représentation graphique des différences entre les deux méthodes en 

fonction de la moyenne des concentrations. 
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 Régression de Passing and Bablok 

  

 

  

 

Interprétation : P-value > alpha ; les deux droites sont parfaitement corrélées, la relation 

entre les variables est linéaire. 

 Rapport de la méthode testée par rapport à la méthode de référence 

 

 

Interprétation : Il existe un biais systématique proportionnel à la concentration entre les 

deux méthodes qu’il convient de comparer aux normes d’acceptabilités, d’en rechercher la 

cause pour y apporter une mesure corrective, et si nécessaire, d’en évaluer l’impact sur 

l’intervalle de référence et d’en informer les prescripteurs. 

 Evaluation de l’exactitude  
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p-value alpha"α" conclusion 

comparaison méthodes 

relation entre les deux 0.819 0.05 VALIDE 

moyenne  ET CV 

96% 0,07 7,29 

Figure 44 : Représentation graphique de la 

droite de régression des deux méthodes. 

 

Figure 45 : Représentation graphique (Xi/Yi) en pourcentage entre les deux 

méthodes en fonction de la concentration de la méthode de référence. 
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- On a choisi 4 échantillons « à des niveaux des décision cliniques » 

- Les valeurs observées sont comparées à la valeur cible. La différence exprimée en 

concentration et en pourcentage est comparée aux limites d’inexactitude. 

- Les résultats font apparaitre une erreur systématique. 

Tableau 21 : Evaluation de l’exactitude d’une méthode de dosage de glucose par GOD/POD 

sur Architect ci4100. 

 1 2 3 4 

Valeur de référence 

cible g/l 

0,44 0.91 1.25 1.75 

Méthode testée 

(valeur) g/l 

0,38 0.88 1.22 1.62 

Différence  g/l(%) -0.06 (-13.6%) -0.03 (-3.3%) -0.03 (-2.4%) -0.13(-7.4%) 

Limite acceptable de 

justesse «  SFBC » 

+/-6% +/-5% +/-4% +/-4% 

Conclusion NON VALIDE VALIDE VALIDE NON VALIDE 

 

Interprétation : Selon les normes SFBC, l’exactitude est à vérifier pour les concentrations 

basses et élevées. 

2.4. Système de contrôle interne de qualité 

 Le contrôle interne de qualité est une des exigences techniques clés de l’accréditation des LBM 

selon le référentiel  EN ISO 15189.  Dans notre travail on a suivi les recommandations visant à 

aider les responsables de laboratoire à concevoir, mettre en place et exploiter quotidiennement 

et rétrospectivement un système de contrôle interne de qualité efficace.  

Chaque laboratoire doit concevoir un système de contrôle interne de qualité permettant de 

vérifier que la qualité prévue des résultats est bien obtenue. Il doit démontrer que le matériel de 

laboratoire est capable d’atteindre les performances requises et qu’il est conforme aux 

spécifications recommandées afin de surveiller en continu que les opérations et les résultats des 

mesures sont suffisamment fiables pour être communiqués. 

Plusieurs approches sont utilisées dans les laboratoires à l’échelle internationales allant des 

méthodes ne répondant à aucune recommandation aux nouvelles stratégies qui tiennent au 

préalable le degré de performance de chaque laboratoire. 

Dans notre travail nous avons utilisées des approches différentes afin de pouvoir répondre à la 

question : quelle est la meilleure à mettre en place pour garantir une qualité meilleure ? 
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L’objectif final c’est que les erreurs détectées à l’aide des échantillons de contrôle doivent être 

le reflet exact de celles qui se produisent avec les échantillons de patients. 

Toutes ces approches sont basées sur l’établissement des cartes de contrôle.  

2.4.1. Exploitation des données de CIQ : Cartes de contrôles 

Dans notre travail nous avons utilisé deux types de cartes de contrôle : 

- Les cartes classiques de Levey Jenning 

- Les cartes Z Score 

 

2.4.1.1. Carte de Levey Jenning 

Le diagramme de Levey Jenning représente l’outil de base de suivi des données individuelles 

de contrôle interne de qualité. 

Après avoir constitué les cartes de contrôle, selon la méthode décrite ci-dessus « partie 

théorique page n°18 », nous avons procédé à leur interprétation. 

L’interprétation immédiate « en temps réel » permet de détecter des résultats déviants, 

révélateurs d’une anomalie dans le processus d’analyse, elle est basée en règle général sur 

l’utilisation de l’écart type qui estime la dispersion des résultats et permet de définir les 

limites d’acceptabilité à l’intérieur desquelles peuvent varier les résultats. 

L’interprétation à moyen terme nous a permis de calculer la fidélité intermédiaire et de 

déceler des tendances qui interprètent une dégradation du processus analytique. 

Avant de procéder à l’interprétation des cartes de contrôle, la procédure de la gestion de 

qualité doit être prédéfinie « critères de jugement de la non-conformité ». 

2.4.1.1.1. Illustration de quelques exemples de carte de contrôle 

Afin de mieux comprendre l’interprétation des différents diagrammes de levey jenning, nous 

avons illustré un exemple pour chaque automate. 
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 ARCHITECT ci4100 

      

 

 

 

 COBAS Integra 
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Figure 46 : Diagramme de levey jenning 

représentant les valeurs du contrôle 

qualité au glucose niveau 1 – Architect 

pendant 30 jours. 

 

Figure 47 : Diagramme de levey 

jenning représentant les valeurs du 

contrôle qualité au glucose niveau 2 – 

Architect pendant 30 jours. 

 

Figure 48 : Diagramme de levey 

jenning représentant les valeurs du 

contrôle qualité de l’ALAT niveau 1 – 

Cobas pendant 30 jours. 

 

Figure 49 : Diagramme de levey 

jenning représentant les valeurs du 

contrôle qualité de l’ALAT niveau 2 – 

Cobas pendant 30 jours. 
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 XPAND  

 

 

 

2.4.1.1.2. Les règles d’interprétation 

2.4.1.1.2.1. Interprétation usuelle  

D’une façon générale, les résultats compris dans l’intervalle +/- 2s, représentant 95.5% des 

valeurs normales, sont validés. Ceux différant de plus de 2s « seuil d’alerte et non du rejet » 

doivent faire l’objet d’une analyse utilisant les règles standard de westgard. 

Tableau 22 : Représentation des pourcentages d’alerte à 2s des différents paramètres 

REGLE D'ALERTE 2S 

Paramètre Automate % d'alerte 

Glycémie 
Architect ci4100 3% 

Cobas Integra 23% 

Urée 
Architect ci4100 10% 

Cobas Integra 13% 

Créatinine 
Architect ci4100 10% 

Cobas Integra 13% 

ASAT 
Architect ci4100 7% 

Cobas Integra 27% 

ALAT 
Architect ci4100 20% 

Cobas Integra 33% 

GGT 
Architect ci4100 10% 

Cobas Integra 13% 

BILI T 

Architect ci4100 13% 

Cobas Integra 7% 

Xpand 3% 
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Figure 50 : Diagramme de levey 

jenning représentant les valeurs du 

contrôle qualité de la bilirubine totale 

niveau 1 – Xpand pendant 30 jours. 

 

Figure 51 : Diagramme de levey 

jenning représentant les valeurs du 

contrôle qualité de la bilirubine totale 

niveau 2 – Xpand pendant 30 jours. 
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Interprétation : On remarque que le pourcentage d’alerte est plus important pour Cobas 

Integra sauf pour la bilirubine totale. 

Selon les nouvelles règles de westgard l’alerte à 2s n’est pas utilisée, on recommande ainsi 

selon les références westgard d’utiliser la nouvelle stratégie d’interprétation. 

2.4.1.1.2.2. Règles de westgard 

L’interprétation a été faite selon les nouvelles règles de westgard représentées dans la figure 

52. 

 

Pour chaque règle nous avons relevé les jours où il y a une violation de la règle parmi les 30 

valeurs retenus pour chaque niveau de contrôle. 

Nous avons représenté l’exemple du paramètre ASAT Architect ci 4100 dans le tableau 23. 

Tableau 23 : Application des règles de Westgard sur l’exemple ASAT Architect ci4100 

WESTGARD RULES  

Nombre de 

jours 

CONCLU 3S  CONCLU 3S  CONCL 

2.2.s 

CONC 

R4s 

CONCL 

4.1.s 

CONCL 

8X NV1 NV2 

28 VRAI VRAI VRAI VRAI VRAI VRAI 

1 VRAI VRAI VRAI VRAI FAUX VRAI 

1 VRAI VRAI VRAI VRAI FAUX FAUX 

 

Figure 52 : Les nouvelles règles de Westgard 
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Puis nous avons calculé le pourcentage des jours sous contrôle où toutes les règles ont été 

respectées. 

% = nombre de jours sous contrôle * 100 

30 

Les résultats sont représentés dans la figure 53 : 

 

Interprétation : On a enregistré un % de respect plus élevé pour l’Architect ci4100 par 

rapport à Cobas Integra. 

 

2.4.1.2. Carte Z Score 

Ce type de diagramme est une carte de contrôle destinée au suivi de la variable Z (Z-score). Ce 

diagramme permet à chaque laboratoire de suivre l'évolution de ses résultats au cours du temps 

et notamment après un changement de technique ou de lot. 

2.4.1.2.1. Carte Z Score entre les niveaux 
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Figure 53 : Représentation du % de respect des règles westgard des 

différents paramètres des trois automates.
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Figure 54 : Diagramme Z score représentant les valeurs du 

contrôle qualité au glucose Architect ci4100 N1 et N2 pendant 30 

urs. 
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Interprétation : le Z score est entre la zone acceptable –2/+2.  

 COBAS Integra 

 

 

Interprétation : beaucoup de valeurs Z dépassent la zone acceptable –2/+2. Certaines mêmes 

dépassent la zone +3 ce qui est inacceptable. Des mesures correctives doivent être prises.  

 XPAND 

 

 

Interprétation : le Z score est entre la zone acceptable –2/+2. Les deux niveaux de contrôle 

sont au-dessus de 0. 
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Figure 55 : Diagramme Z score représentant les valeurs du 

contrôle qualité à l’ALAT cobas N1 et N2 pendant 30 jours. 
 

Figure 56 : Diagramme Z score représentant les valeurs du 

contrôle qualité à la bilirubine totale NV1 et NV2 pendant 30 

jours. 
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2.4.1.2.2. Carte Z Score entre automates 

 

 

 

Interprétation : Le Z score est entre la zone acceptable –2/+2 pour la majorité des valeurs 

pour les trois automates. On remarque cependant une tendance entre le 6ième jour et 14ième jour 

pour Xpand. 

2.4.1.2.3. Exploitation des résultats des cartes Z Score 

 

 

Interprétation : Pour le niveau 1 ; le % des contrôles qui sont en dehors de l’intervalle -1 et 

+1 est presque le même pour les trois appareils sauf la bilirubine totale Cobas integra où 

aucune valeur n’est à l’intérieur de l’intervalle -1 et +1. 
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Figure 58 : Carte de contrôle Z Score du 

paramètre bilirubine totale niveau 2 entre 

les trois automates. 

 

Figure 57 : Carte de contrôle Z Score 

du paramètre bilirubine totale niveau 1 

entre les trois automates. 

 

Figure 59 : Représentation graphique des pourcentages de rejet (en dehors des 

intervalles [-1,1] et [-2,2]) du niveau 1 des paramètres des trois automates. 
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Interprétation : Pour le niveau 2 ; le % des contrôles qui sont en dehors de l’intervalle -1 et 

+1 est plus important pour les paramètres Cobas Integra, presque le même résultat est constaté 

pour l’intervalle -2 +2. 

 En examinant les cartes Z pour le niveau 1 et 2, on remarque qu’il n’y a pas d’erreurs 

systématiques pour Cobas Integra et Architect ci4100 ; cependant on révèle des 

tendances pour Xpand, ce sont plutôt des erreurs aléatoires dont la majorité est dans 

l’intervalle des valeurs acceptées. 

 

2.5. Stratégie sigma métrique 

Six Sigma signifie la marge d'erreur d'un processus. C'est une notion statistique.  

1 Sigma est l'écart type (la zone autour de la moyenne).  

Le but est que le processus de qualité  ait une fiabilité quasi absolue, donc qui assure une 

fiabilité jusqu'à 6 fois l'écart type avec peu d’erreurs et un cout faible. 

En effet, six sigma c’est 3,4 défauts par million d’opportunités de défauts, soit un taux de 

conformité de 99.99966%. 

2.5.1. Calcul de sigma métrique 

Le sigma métrique a été calculé pour tous les paramètres et comparé à la limite de 3 (limite 

inférieure de la qualité mondiale admise). 

Sigma métrique = (ETA-biais) / CV 
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Figure 60 : Représentation graphique des pourcentages de rejet (en dehors des 

intervalles [-1,1] et [-2,2] ) du niveau 2 des paramètres des trois automates. 

 

https://qualite.ooreka.fr/comprendre/process-qualite
https://qualite.ooreka.fr/comprendre/process-qualite
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Les différents résultats sont représentés dans le tableau 24 ; 

Tableau 24 : Sigma métrique des différents paramètres des trois automates 

SIGMA métrique 

PARAMETRE AUTOMATE NIVEAU ETA 

Sigma 

métrique limite Conclusion 

GLUCOSE 

Architect 
Niveau 1 10 -1.40 3 <3 

Niveau 2 10 3.66 3 >3 

Cobas 
Niveau 1 10 2.30 3 <3 

Niveau 2 10 3.83 3 >3 

UREE 

Architect 
Niveau 1 9 -1.72 3 <3 

Niveau 2 9 -2.33 3 <3 

Cobas 
Niveau 1 9 1.11 3 <3 

Niveau 2 9 2.42 3 <3 

CREATININE 

Architect 
Niveau 1 15 1.65 3 <3 

Niveau 2 15 1.41 3 <3 

Cobas 
Niveau 1 15 1.65 3 <3 

Niveau 2 15 2.05 3 <3 

ASAT 

Architect 
Niveau 1 20 2.01 3 <3 

Niveau 2 20 3.30 3 >3 

Cobas 
Niveau 1 20 5.87 3 >3 

Niveau 2 20 5.53 3 >3 

ALAT 

Architect 
Niveau 1 20 3.94 3 >3 

Niveau 2 20 4.17 3 >3 

Cobas 
Niveau 1 20 5.48 3 >3 

Niveau 2 20 6.31 3 >3 

GGT 

Architect 
Niveau 1 20 2.09 3 <3 

Niveau 2 20 3.84 3 >3 

Cobas 
Niveau 1 20 3.40 3 >3 

Niveau 2 20 6.42 3 >3 

BILI T 

Architect 
Niveau 1 20 1.53 3 <3 

Niveau 2 20 2.09 3 <3 

Cobas 
Niveau 1 20 3.01 3 >3 

Niveau 2 20 6.18 3 >3 

Xpand 
Niveau 1 20 0.48 3 <3 

Niveau 2 20 1.72 3 <3 
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Interprétation : La valeur de sigma diffère selon le niveau de la concentration pour les trois 

automates, elle est toujours plus élevée pour les niveau 2 « la concentration la plus élevée ».  

60% des paramètres vérifiés sur Cobas integra dépasse le niveau de qualité 3 sigma. 

Les enzymes présentent un niveau sigma meilleurs aux substrats « glycémie, urée, créatinine 

et bilirubine totale ». 

2.5.2. Graphe OPsecs normalisé 

Des cartes OPSecs normalisées « définition théorique page n°27 » peuvent être préparées qui 

s'appliquent à toute exigence d'erreur totale et à une liste limitée de règles de contrôle et à un 

nombre limité de mesures de contrôle. 

Des calculs manuels sont nécessaires « en cas de la non disponibilité des logiciels » pour 

présenter l'imprécision et le biais de la méthode en pourcentage du total des erreurs requises. 

Le point de fonctionnement normalisé est ensuite tracé et son emplacement est utilisé pour 

déterminer les règles de contrôle et les N (nombre de contrôle) appropriés. Les arbres 

normalisés sont disponibles dans la littérature soit 90% ou 50% de détection d'erreur pour les 

règles de contrôle avec N de 2 à 4. 

Dans notre travail on a utilisé uniquement les cartes OPsecs normalisés 90% et 50% avec 

N=2. 
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Figure 61 : Histogramme récapitulatif des % de six sigma 
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Tableau 25 : Calcul des points de fonctionnement des graphes OPSecs 

OPSecs 

  ARCHITECT COBAS XPAND 

PARAMETRE NIVEAU BIAIS/ETA 

% 

CV/ETA BIAIS/ETA 

% 

CV/ETA BIAIS/ETA 

% 

CV/ETA 

Glucose 
Niveau 1 137.60 26.83 28.45 31.14   

Niveau 2 4.68 26.21 8.33 23.92   

Urée 
Niveau 1 174.84 43.52 56.45 39.30   

Niveau 2 213.64 48.85 36.84 26.09   

Créatinine 
Niveau 1 37.99 37.48 34.51 39.79   

Niveau 2 53.75 32.86 30.56 33.81   

ASAT 
Niveau 1 58.93 20.41 3.74 16.40   

Niveau 2 36.18 19.32 20.35 14.41   

ALAT 
Niveau 1 27.82 18.30 8.71 16.65   

Niveau 2 10.50 21.49 3.01 15.37   

GGT 
Niveau 1 42.37 27.53 18.13 24.10   

Niveau 2 11.75 22.99 0.75 15.47   

BILI T 
Niveau 1 60.81 25.64 5.06 31.59 74.29 53.94 

Niveau 2 48.55 24.57 9.28 14.68 4.28 55.56 

 

2.5.2.1. Evaluation des performances 

 Architect ci4100 

 

Interprétation : La performance a été évaluée à l'aide de mesures Sigma analytiques, 

uniquement créatinine et bilirubine totale niveau 1 dépassent les seuils de performances mais 

ils figurent sur la carte. Le glucose niveau 1 et l’urée ne sont pas représentables sur la carte. 
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Figure 62 : Graphe des performances OPsecs - ARCHITECT ci4100

2 SIGMA 3 SIGMA 4 SIGMA 5 SIGMA 6 SIGMA UREE 1 UREE 2

CREAT 1 CREAT 2 ASAT 1 ASAT 2 ALAT 1 ALAT 2 GGT 1

GGT 2 BILI T 1 BILI T 2 GLU 1 GLU 2
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 Cobas Integra 

 

Interprétation : 64% des paramètres vérifiés dépassent la qualité trois sigma. Uniquement 

deux paramètres « Urée 1 et Créatinine 1 » sont inférieures aux limites de performance. 

 

 Xpand 

 

Interprétation : La performance de la bilirubine totale n’atteint pas le niveau inférieur de la 

qualité trois sigma. 

 

2.5.2.2.Etablissement des stratégies d’interprétation des cartes de contrôle 

L'objectif est d'atteindre 90% de détection d'erreur avec le N (nombre de contrôle) le plus bas 

possible et une probabilité de faux rejets proche de zéro. 

Remarque : Pour l’interprétation des graphes OPSecs nous se référons aux figures 65 et 66.  
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Figure 63 :  Graphe des performances OPsecs - COBAS Integra

2 SIGMA 3 SIGMA 4 SIGMA 5 SIGMA 6 SIGMA UREE 1 UREE 2

CREAT 1 CREAT 2 ASAT 1 ASAT 2 ALAT 1 ALAT 2 GGT 1

GGT 2 BILI T 1 BILI T 2 GLU 1 GLU 2
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Figure 64 : Graphe des performances OPsecs - XPAND

2 SIGMA 3 SIGMA 4 SIGMA 5 SIGMA 6 SIGMA BILI T 1 BILI T 2
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Figure 68 : Graphe OPSec normalisé 

Architect : 100% TEa avec 50% AQA

LIMITE PERFORMANCE 1.2.S
1.2,5.S 1.3.S/2.2.S/R4S
1.3.S 1.3,5.S
Glucose 1 Glucose 2
Urée 1 Urée 2
Creatinine 1 Creatinine 2
ASAT 1 ASAT 2
ALAT 1 ALAT 2
GGT 1 GGT 2
BILI T 1 BILI T 2

 

 Architect ci4100 

 

Interprétation : Les procédures de CQ dont les limites de fonctionnement (imprécision/ETA 

et biais/ETA) sont supérieures au point de fonctionnement du paramètre fourniront la détection 

d'erreur indiquée dans le titre (90% et 50%). Pour l’exemple créatinine niveau 2 « AQA 90% 

et AQA 50%, N=2), il n'y a pas de lignes au-dessus du point de fonctionnement. On adopte 

donc la règle 2S. 

Pour l’exemple de ALAT niveau 1 on peut appliquer la règle 2s avec l’AQA 90% ou 

1,3s/2.2s/R4s avec AQA 50%. Les probabilités du rejet sont successivement 9% et 1% 

situations « figures 65 et 66 ». 
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Figure 67 : Graphe OPSec normalisé 

Architect : 100% TEa avec 90%AQA

LIMITE PERFORMANCE 1.2.S
1.2,5.S 1.3.S/2.2.S/R4S
1.3.S 1.3,5.S
Glucose 1 Glucose 2
Urée 1 Urée 2
Creatinine 1 Creatinine 2
ASAT 1 ASAT 2
ALAT 1 ALAT 2
GGT 1 GGT 2
BILI T 1 BILI T 2
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Figure 72 : Graphe OPSec normalisé 

Xpand: 100% TEa avec 50% AQA

LIMITE PERFORMANCE 1.2.S

1.2,5.S 1.3.S/2.2.S/R4S

1.3.S 1.3,5.S
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Figure 70 : Graphe OPSec normalisé 

Cobas : 100% TEa avec 50% AQA

LIMITE PERFORMANCE 1.2.S
1.2,5.S 1.3.S/2.2.S/R4S
1.3.S 1.3,5.S
Glucose 1 Glucose 2
Urée 1 Urée 2
Creatinine 1 Creatinine 2
ASAT 1 ASAT 2
ALAT 1 ALAT 2
GGT 1 GGT 2
BILI T 1 BILI T 2

 Cobas Integra 

 

Interprétation : Les deux niveaux de détection d'erreur indiquée dans le titre (90% et 50%) 

fournissent des résultats presque similaires où six tests fournissent une qualité qui dépasse 6 

sigma permettant ainsi d’instaurer une stratégie d’interprétation du CIQ de type 3,5s. 

Deux uniquement « urée NV1 et créatinine NV 1 » dépassent le niveau minimal de qualité 

exigeant ainsi le rejet de série. 

 Xpand 
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Figure 69 : Graphe OPSec normalisé 

Cobas: 100% TEa avec 90% AQA

LIMITE PERFORMANCE 1.2.S
1.2,5.S 1.3.S/2.2.S/R4S
1.3.S 1.3,5.S
Glucose 1 Glucose 2
Urée 1 Urée 2
Creatinine 1 Creatinine 2
ASAT 1 ASAT 2
ALAT 1 ALAT 2
GGT 1 GGT 2
BILI T 1 BILI T 2
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Figure 71 : Graphe OPSec normalisé 

Xpand : 100% TEa avec 90% AQA

LIMITE PERFORMANCE 1.2.S
1.2,5.S 1.3.S/2.2.S/R4S
1.3.S 1.3,5.S
BILI T 1 BILI T 2
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Interprétation : Les deux niveaux de détection d'erreur indiquée dans le titre (90% et 50%) 

fournissent pour la bilirubine totale sur Xpand un niveau de qualité qui dépasse le niveau 

minimal de qualité exigeant ainsi le rejet de série à partir de 2s pour les deux niveaux de 

détection d’erreur indiqué « 90% et 50%). 

 

Résumé : 

 Architect ci4100 

Tableau 26 : Représentation des règles de contrôles OPSecs de l’Architect ci4100 avec 50% 

AQA et 90% AQA. 

 

Règle de contrôle ARCHITECT ci4100 90% AQA 50% AQA 

Analyte 
NIVEA

U 

ET

A 
Biais 

Cv

a 

SIGM

A 
N 

REGL

E 
P de P fr REGLE P de P fr 

Glycémi

e 

1 10 9,35 2,7 -1,40 2 1 2S 
90

% 

0,0

9 
1 2S 

50

% 

0,0

9 

2 10 0,47 2,6 3,64 2 1 2S 
90

% 

0,0

9 
1 2.5S 

50

% 

0,0

3 

UREE 

1 9 
15,7

4 
3,9 -1,72 2 1 2S 

90

% 

0,0

9 
1 2S 

50

% 

0,0

9 

2 9 
19,2

3 
4,4 -2,33 2 1 2S 

90

% 

0,0

9 
1 2S 

50

% 

0,0

9 

CREAT 

1 15 5,70 5,6 1,65 2 1 2S 
90

% 

0,0

9 
1 2S 

50

% 

0,0

9 

2 15 8,06 4,9 1,41 2 1 2S 
90

% 

0,0

9 
1 2S 

50

% 

0,0

9 

ASAT 

1 20 
11,7

9 
4,1 2,01 2 1 2S 

90

% 

0,0

9 
1 2S 

50

% 

0,0

9 

2 20 7,24 3,9 3,30 2 1 2S 
90

% 

0,0

9 
1 2.5S 

50

% 

0,0

3 

ALAT 

1 20 5,56 3,7 3,94 2 1 2S 
90

% 

0,0

9 

1 3S 22s 

R4s 

50

% 

0,0

1 

2 20 2,10 4,3 4,17 2 1 2S 
90

% 

0,0

9 
1 3S 

50

% 

0,0

0 

GGT 

1 20 8,47 5,5 2,09 2 1 2S 
90

% 

0,0

9 
1 2S 

50

% 

0,0

9 

2 20 2,35 4,6 3,84 2 1 2S 
90

% 

0,0

9 

1 3S 22s 

R4s 

50

% 

0,0

1 

Bili T 

1 20 
12,1

6 
5,1 1,53 2 1 2S 

90

% 

0,0

9 
1 2S 

50

% 

0,0

9 

2 20 9,71 4,9 2,09 2 1 2S 
90

% 

0,0

9 
1 2S 

50

% 

0,0

9 

 

 Cobas Integra 

Tableau 27 : Représentation des règles de contrôles OPSecs du Cobas Integra avec 50% 

AQA et 90% AQA.  

 
Règle de contrôle COBAS Integra 90% AQA 50% AQA 
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Analyte NIVEAU ETA Biais  Cva SIGMA N REGLE P de  P fr REGLE P de  P fr 

Glycémie  
1 10 2,85 3,1 2,30 2 1 2S 90% 0,09 1 2S 50% 0,09 

2 10 0,83 2,4 3,83 2 1 2S 90% 0,09 1 3s 22s R4s 50% 0,01 

UREE 
1 9 5,08 3,5 1,11 2 1 2S 90% 0,09 1 2S 50% 0,09 

2 9 3,32 2,3 2,42 2 1 2S 90% 0,09 1 2S 50% 0,09 

CREAT 
1 15 5,18 6 1,65 2 1 2S 90% 0,09 1 2S 50% 0,09 

2 15 4,58 5,1 2,05 2 1 2S 90% 0,09 1 2S 50% 0,09 

ASAT 
1 20 0,75 3,3 5,87 2 1 3.5S 90% 0,00 1 3.5S 50% 0,00 

2 20 4,07 2,9 5,53 2 1 3S 90% 0,00 1 3.5S 50% 0,00 

ALAT 
1 20 1,74 3,3 5,48 2 1 3S 90% 0,00 1 3.5S 50% 0,00 

2 20 0,60 3,1 6,31 2 1 3.5S 90% 0,00 1 3.5S 50% 0,00 

GGT 
1 20 3,63 4,8 3,40 2 1 2S 90% 0,09 1 2S 50% 0,09 

2 20 0,15 3,1 6,42 2 1 3.5S 90% 0,00 1 3.5S 50% 0,00 

Bili T 
1 20 1,01 6,3 3,01 2 1 2S 90% 0,09 1 2S 50% 0,09 

2 20 1,86 2,9 6,18 2 1 3.5S 90% 0,00 1 3.5S 50% 0,00 

 

 Xpand 

Tableau 28 : Représentation des règles de contrôles OPSecs de l’Xpand avec 50% AQA et 

90% AQA.  

 

Règle de contrôle XPAND 90% AQA 50% AQA 

Analyte NIVEAU ETA Biais Cva SIGMA N REGLE P de P fr REGLE P de P fr 

Bili T 
1 20 2,85 3,1 0,48 2 1.2S 90% 0,09 1.2S 50% 0,09 

2 20 0,83 2,4 1,72 2 1.2S 90% 0,09 1.2S 50% 0,09 

 

Interprétation : on remarque que les recommandations d’interprétation ne doivent pas se 

généraliser sur tous les tests, elles doivent s’adapter aux performance de chaque test visant de 

préférence une probabilité de faux rejet de moins de 5%. 

 

2.6. Comparaison des stratégies d’interprétation des cartes de contrôle 

Pour choisir la meilleure stratégie de contrôle qualité parmi les trois stratégies élaborés dans 

notre travail ; une comparaison a été faite et les résultats sont représentés dans le tableau 29. 

Tableau 29 : Comparaison des stratégies d’interprétation des cartes de contrôles. 

Paramètre Automate % d'alerte 2s 3s 
Règle 

westgard 
Sigma 

Glucose 
ARCHITECT 3% 0.00% 0.00% 3.00% 

COBAS 23% 6.67% 10.00% 23.00% 

Urée 
ARCHITECT 10% 0.00% 0.00% 10.00% 

COBAS 13% 6.67% 6.67% 13.00% 

Créatinine 
ARCHITECT 10% 0.00% 0.00% 10.00% 

COBAS 13% 6.67% 16.67% 13.00% 

ASAT 
ARCHITECT 7% 0.00% 6.67% 7.00% 

COBAS 27% 13.33% 23.33% 6.67% 

ALAT 
ARCHITECT 20% 3.33% 3.33% 20.00% 

COBAS 33% 10.00% 10.00% 10.00% 
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GGT 
ARCHITECT 10% 0.00% 3.33% 10.00% 

COBAS 13% 6.67% 6.67% 13.00% 

BILI T 

ARCHITECT 13% 0.00% 3.33% 13.00% 

COBAS 7% 3.33% 16.67% 7.00% 

XPAND 3% 0.00% 0.00% 3.00% 

 

 

 

 

Tableau 30 : tableau récapitulatif des stratégies adéquates pour chaque paramètre  

Automate Paramètre 

Niveau 

Sigma Stratégie 

Pfr 90%AQA/ 50% 

AQA 

ARCHITECT 

ci4100 / > 6 3.5s 0 

COBAS Integra ALAT 2/GGT2/BILI T 2 

ARCHITECT 

ci4100 / 5—6 3s 0 

COBAS Integra ASAT 1 et 2/ ALAT 1 

ARCHITECT 

ci4100 ALAT 2 4—5 
3s/2.2s/R4

s 
0.01 

COBAS Integra / 

ARCHITECT 

ci4100 

GLU2/ASAT 2/ALAT 

1/GGT 2 3—4 2.5s 0.03 

COBAS Integra GLU2/GGT1/BILI T 1 

ARCHITECT 

ci4100 

GLU 1/UREE1 et 2/ CREAT 

1et 2/ASAT1/GGT1/BILIT 

1et2 
< 3 2s 0.09 

COBAS Integra 

GLU1/UREE1 et 2/CREAT 1 

et 2 

XPAND BILI T 1 et 2 
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Interprétation : Pour une qualité analytique élevée l’utilisation de la stratégie à 2s induit une 

augmentation des faux rejets et l’utilisation de la règle 3s « intervalle fourni par le fournisseur » 

induit une diminution des rejets. 

2.7. Gestion de la non-conformité 

Le système de contrôle qualité du laboratoire mis en place doit classer le type de la non-

conformité et définir la conduite à tenir. 

2.7.1. Analyse des causes de la non-conformité 

Le but est de typer l’erreur :  

 Systématique constante ou proportionnelle. 

 Aléatoire ou grossière. 

Pour le faire on se sert de la valeur de l’écart type. Si ces valeurs sont du même signe, il s’agit 

d’une erreur systématique. Sinon, il s’agit une erreur aléatoire. 

0.00% 5.00% 10.00% 15.00% 20.00% 25.00% 30.00% 35.00%

GLUCOSE COBAS

ASAT COBAS

ALAT COBAS

Figure 73 : Histogramme de comparaison des stratégies de controle 

entre les trois paramètres du COBAS Integra
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Figure 74 : Comparaison des stratégies par représentation des % de 

rejet des séries
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Le caractère proportionnel ou constant est évalué par le biais relatif. 

Tableau 31 : Exemple de typage d’erreur du paramètre ASAT sur COBAS Integra. 

Paramètre ET N1 ET N2 

ASAT +4.54 +3.33 

 

Interprétation : Pour la série du 14eme jour ; la série est rejetée. Les deux valeurs sont 

supérieures à trois écarts type et se situe du même côté de la moyenne ce qui suppose que 

l’erreur est systématique. 

2.7.2. Diagramme de YOUDEN et identification des types d’erreurs 

Il s'agit de la représentation en deux dimensions des valeurs trouvées par les laboratoires sur 

deux spécimens de contrôle. Celle-ci permet de visualiser et d'apprécier les composantes 

systématique et aléatoire de l'erreur totale. Il s'agit de construire un graphique avec : 

- En abscisses, les valeurs trouvées pour le contrôle à taux bas ; 

- En ordonnées les valeurs trouvées pour le contrôle à taux élevé ; 

- On définit alors un carré (ou plutôt un rectangle) d'acceptabilité avec les limites 

acceptables des 2 contrôles ; 

- La diagonale du graphe représente la ligne de distribution normale et le centre du rectangle 

la valeur cible des 2 contrôles. 

Nous avons illustré quelques exemples représentés dans les figures suivantes. 

Figure 75 : Diagramme de Youden du paramètre glucose entre Architect ci4100. 
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Figure 76 : Diagramme de Youden du paramètre glucose Cobas Integra. 

Interprétation : 

On remarque une erreur systématique pour le NV 1 du glucose Architect ci4100. 

Sur Cobas Inegra toutes les valeurs du glucose sont dans la zone des valeurs acceptables. 

2.8. Interprétation à moyen terme 

Les données mensuelles obtenues peuvent être utilisées pour estimer les différentes 

performances et les comparer aux limites d’acceptabilité afin de prévenir toute dégradation du 

processus analytique. 

Dans notre travail, ces performances ont été évaluées pour vérification et validation méthode. 

Nous avons effectué une revérification de la qualité sur le COBAS Integra, cette évaluation 

est faite par comparaison des résultats des contrôles PNU et PPU obtenues pendant le mois de 

Janvier à ceux du mois d’Avril. 

Les résultats sont représentés dans le tableau 31. 

Tableau 32 : Comparaison de la qualité sur Cobas Integra entre le mois de Janvier et Avril. 

Paramètre Niveau CV 1 CV 2 BIAIS 1 BIAIS 2 SIGMA 1 SIGMA 2 

GLUCOSE 
PNU 2.8 4.36 3.26 0.72 2.40 2.13 

PPU 2.4 2.44 0.80 3.32 4.65 2.73 

UREE 
PNU 4.89 3.99 6.20 7.25 0.57 0.44 

PPU 3.46 3.48 1.94 1.21 2.04 2.24 

CREAT 
PNU 8.63 4.3 2.38 1.19 1.46 3.23 

PPU 6.64 4.95 3.23 0.52 1.77 2.93 

ASAT 
PNU 4.61 4.38 1.76 5.12 3.96 3.40 

PPU 2.14 3.48 1.37 5.52 8.70 4.16 

ALAT 
PNU 2.58 4.3 0.00 5.42 7.75 3.41 

PPU 1.68 2.32 0.83 5.68 11.40 6.18 

GGT 
PNU 7.73 4.94 0.54 8.32 2.52 2.36 

PPU 3.58 3.9 0.89 6.32 5.33 3.48 

BILI T 
PNU 6.97 6.32 1.57 3.56 2.64 2.60 

PPU 4.2 3.56 3.79 4.11 3.85 4.46 

2.4
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2.7
2.8
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3
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3.2
3.3
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Interprétation : on remarque que les performances des enzymes se sont dégradées avec le 

temps. 

2.9. Calcul de l’erreur totale 

L’erreur totale est calculée selon la formule suivante : ET= 1.65*CV + BIAIS 

 

 

 

 

 

 

Tableau 33 : Calcul de l’erreur totale des différents paramètres des trois automates. 

PARAMETRE AUTOMATE NIVEAU ET ETA référence conclusion 

GLUCOSE 

Architect 
Niveau 1 18.215 10 NON VALIDE 

Niveau 2 4.757 10 VALIDE 

Cobas 
Niveau 1 7.96 10 VALIDE 

Niveau 2 4.793 10 VALIDE 

UREE 

Architect 
Niveau 1 22.17 9 NON VALIDE 

Niveau 2 26.487 9 NON VALIDE 

Cobas 
Niveau 1 10.855 9 NON VALIDE 

Niveau 2 7.11 9 VALIDE  

CREATININE 

Architect 
Niveau 1 14.938 15 VALIDE  

Niveau 2 16.146 15 NON VALIDE 

Cobas 
Niveau 1 15.076 15 NON VALIDE  

Niveau 2 12.998 15 VALIDE 

ASAT 

Architect 
Niveau 1 18.551 20 VALIDE 

Niveau 2 13.67 20 VALIDE 

Cobas 
Niveau 1 6.192 20 VALIDE 

Niveau 2 8.854 20 VALIDE 

ALAT 

Architect 
Niveau 1 11.669 20 VALIDE 

Niveau 2 9.195 20 VALIDE 

Cobas 
Niveau 1 7.187 20      VALIDE 

Niveau 2 5.717 20 VALIDE 

GGT 

Architect 
Niveau 1 17.548 20 VALIDE 

Niveau 2 9.94 20 VALIDE 

Cobas 
Niveau 1 11.546 20 VALIDE 

Niveau 2 5.265 20 VALIDE 

BILI T 

Architect 
Niveau 1 20.577 20 NON VALIDE  

Niveau 2 17.795 20 VALIDE 

Cobas 
Niveau 1 11.407 20 VALIDE 

Niveau 2 6.641 20 VALIDE 

Xpand 
Niveau 1 28.387 20 NON VALIDE 

Niveau 2 29.5315 20 NON VALIDE 

VALIDE : si l’erreur totale calculée est < à l’erreur totale admissible fourni par CLIA. 
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Interprétation : On remarque l’erreur totale calculée est inférieur à l’erreur totale admissible 

pour la plupart des paramètres et que l’erreur calculée supérieure à la référence est élevée 

pour le niveau 1 uniquement « concentrations basses » sauf pour la bilirubine de l’Xpand ou 

les deux niveaux sont élevés. 

 

Interprétation : les erreurs totales les plus élevées sont enregistrées pour les paramètres 

présentant des valeurs sigma basses ce qui rend important de connaitre le niveau de qualité 

afin de prévenir l’incidence élevée des erreurs.   

2.10. Calcul de l’incertitude de mesure 

L’incertitude est un indicateur de la qualité d’un résultat et de la fiabilité qu'on peut lui accorder, 

elle est associée à tout résultat de mesure. La connaissance de l’incertitude constitue une aide 

pour le clinicien dans sa prise de décision diagnostique ou thérapeutique, ou apporte au 

biologiste médical un élément important pour l'interprétation du résultat, par exemple lorsque 

ce dernier est comparé à un résultat antérieur ou à un seuil de décision reconnu. 

Les méthodologies d’évaluation de l’incertitude de mesure utilisées sont celles reconnues 

comme étant appropriées par le Cofrac pour répondre aux exigences des normes  EN ISO 15189 

et  EN ISO 22870. Le laboratoire est libre d'appliquer d’autres méthodologies d’évaluation de 

l’incertitude de mesure s’il démontre que les dispositions prises permettent de satisfaire cette 

exigence des normes. 

L’utilisation des données de CIQ pour l’évaluation de l’incertitude de mesure Selon la norme 

ISO 15189 est nécessaire car chaque laboratoire est tenu de déterminer l’incertitude de ces 

résultats. 
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Figure 79: Histogramme de comparaison de l'erreure total et sigma

Six sigma Erreure totale

Figure 77 : Histogramme de comparaison de l’erreur totale et sigma  
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La variabilité estimée par la fidélité intermédiaire est une composante principale des variations 

analytiques. 

Les recommandations de la norme  ISO 15189 recommande la mesure de l’incertitude et 

dénonce celle de l’erreur totale. 

L’incertitude de mesure est calculée selon la formule : Incertitude= √((biais/√3) ^2 + CV^2) 

Les incertitudes de mesure de chaque paramètre de chaque automate sont représentées dans le 

tableau 33. 

Tableau 34 : Incertitude de mesure des différents paramètres de chaque automate. 

INCERTITUDE DE MESURE 

Paramètre Automate 
Nivea

u 

INC type 

% 

INCERT 

type 

INCERT 

élargie 

Inc elarg 

% 

INC OP 

elarg 

conclusi

on 

GLUCOSE 

ARCHITE

CT 

1 8.39 0.07 0.141 16.78 

6.98 

NON 

VALID

E 

2 2.64 0.07 0.147 5.28 
5.34 

VALID

E 

COBAS 

1 3.52 0.03 0.06 7.04 

6.98 

NON 

VALID

E 

2 2.44 0.07 0.14 4.88 
5.34 

VALID

E 

UREE 

ARCHITE

CT 

1 9.89 0.03 0.067 19.78 

11.3 

NON 

VALID

E 

2 11.94 0.13 0.263 23.88 

7.04 

NON 

VALID

E 

COBAS 

1 4.6 0.01 0.03 9.2 
11.3 

VALID

E 

2 3.03 0.03 0.06 6.06 
7.04 

VALID

E 

CREATINI

NE 

ARCHITE

CT 

1 6.51 1.77 3.544 13.02 

12.74 

NON 

VALID

E 

2 6.78 4.16 8.325 13.56 

10 

NON 

VALID

E 

COBAS 

1 6.68 1.32 2.64 13.36 

12.74 

NON 

VALID

E 

2 5.72 2.75 5.49 11.44 

10 

NON 

VALID

E 

ASAT 

ARCHITE

CT 

1 7.94 3.2 6.396 15.88 

14.28 

NON 

VALID

E 

2 5.69 10.76 21.512 11.38 
12.3 

VALID

E 

COBAS 1 3.31 1.22 2.43 6.62 
14.28 

VALID

E 
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2 3.72 6.69 13.39 7.44 
12.3 

VALID

E 

ALAT 

ARCHITE

CT 

1 4.87 1.51 3.02 9.74 
14.28 

VALID

E 

2 4.46 4.36 8.716 8.92 
12.3 

VALID

E 

COBAS 

1 3.48 1 2 6.96 
14.28 

VALID

E 

2 3.09 2.82 5.65 6.18 
12.3 

VALID

E 

GGT 

ARCHITE

CT 

1 7.37 4.39 8.78 14.74 

14.28 

NON 

VALID

E 

2 4.79 7.19 14.381 9.58 
12.3 

VALID

E 

COBAS 

1 5.25 3.08 6.16 10.5 
14.28 

VALID

E 

2 3.09 4.64 9.28 6.18 
12.3 

VALID

E 

BILI T 

ARCHITE

CT 

1 8.7 0.97 1.93 17.4 

16.6 

NON 

VALID

E 

2 7.46 2.99 5.973 14.92 
15.42 

VALID

E 

COBAS 

1 6.34 0.6 1.19 12.68 
16.6 

VALID

E 

2 3.13 1.18 2.36 6.26 
15.42 

VALID

E 

XPAND 

1 13.78 1.46 2.92 27.56 

26.92 

NON 

VALID

E 

2 11.12 4.55 9.1 22.24 
27.2 

VALID

E 

Interprétation : Mise à part le glucose N1, la créatinine N2 et l’urée de l’Architect ci4100 

l’incertitude de mesure de l’ensemble des paramètres est satisfaisante aux normes SFBC. 

2.11. Approche des moyennes normales 

Cette application illustre une combinaison avancée de techniques de contrôle de la qualité : en 

utilisant à la fois les métriques Sigma pour estimer le niveau de la qualité puis les données sur 

les patients qui se situent dans la plage des valeurs de références, pour calculer une moyenne 

utilisée pour surveiller la stabilité du processus. 

Tableau 35: Calcul des moyennes normales pour le paramètre glucose. 

Ordre 
GLUCOSE 

1er jour 2eme jour 

1 0.88 0.97 

2 0.87 0.77 

3 1.01 1.09 

4 0.82 0.79 

5 1.05 0.76 

6 1.08 0.95 

7 1.04 0.83 
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8 0.9 0.99 

9 1.02 0.89 

10 0.92 0.96 

11 0.99 0.9 

12 0.99 0.97 

13 0.86 0.95 

14 1.03 0.91 

15 0.96 1.02 

16 0.87 1 

17 0.82 0.97 

18 0.92 0.96 

19 0.98 1.06 

20 1.06 0.89 

21 0.91 0.76 

22 0.99 1.01 

23 0.88 0.87 

24 0.8 1.05 

25 1.01 1.06 

26 0.78 1.04 

27 0.8 0.82 

28 0.91 0.83 

29 0.83 1.06 

30 1.1 0.81 

Moyenne 0.94 0.93 
écart type  0.09 0.10 

CV 9.89 10.75 

 

Interprétation : Les CV des valeurs normales des deux jours sont inférieurs aux CV des 

valeurs de références « 11.11% ». On peut dire que le processus analytique est stable. 

 

2.12. Résumé des intervalles de référence du laboratoire de biochimie du CHU Tizi 

Ouzou 

Tableau 36 : Intervalles de références à 2s et à 3s. 

Intervalle de référence 2s 3s 

Paramètre Automate Niveau Cible S limite inf limite sup limite inf limite sup 

GLUCOSE 

ARCHITECT 
1.00 0.74 0.04 0.66 0.82 0.61 0.87 

2.00 2.75 0.13 2.49 3.01 2.36 3.14 

COBAS 
1.00 0.80 0.02 0.77 0.84 0.75 0.86 

2.00 2.81 0.05 2.72 2.91 2.68 2.95 

UREE 

ARCHITECT 
1.00 0.29 0.02 0.25 0.33 0.23 0.35 

2.00 0.89 0.06 0.77 1.01 0.71 1.07 

COBAS 
1.00 0.33 0.01 0.31 0.34 0.30 0.35 

2.00 0.98 0.02 0.95 1.02 0.93 1.04 
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CREATININE 

ARCHITECT 
1.00 25.73 1.49 22.75 28.71 21.26 30.20 

2.00 56.45 2.51 51.43 61.47 48.92 63.98 

COBAS 
1.00 18.87 1.04 16.80 20.94 15.76 21.97 

2.00 45.78 2.21 41.36 50.19 39.16 52.39 

ASAT 

ARCHITECT 
1.00 44.92 1.59 41.74 48.10 40.15 49.69 

2.00 200.78 8.70 183.38 218.18 174.68 226.88 

COBAS 
1.00 36.72 1.16 34.39 39.04 33.23 40.21 

2.00 187.56 3.14 181.29 193.83 178.15 196.97 

ALAT 

ARCHITECT 
1.00 32.62 1.08 30.46 34.78 29.38 35.86 

2.00 99.51 3.65 92.21 106.81 88.56 110.46 

COBAS 
1.00 28.27 0.87 26.52 30.02 25.64 30.89 

2.00 90.78 1.76 87.26 94.30 85.50 96.07 

GGT 

ARCHITECT 
1.00 54.46 2.93 48.60 60.32 45.67 63.25 

2.00 146.92 7.52 131.88 161.96 124.36 169.48 

COBAS 
1.00 60.87 2.49 55.89 65.85 53.40 68.34 

2.00 149.73 3.51 142.71 156.74 139.20 160.25 

BILI T 

ARCHITECT 
1.00 12.46 0.53 11.40 13.52 10.87 14.05 

2.00 43.84 1.83 40.18 47.50 38.35 49.33 

COBAS 
1.00 9.54 0.38 8.79 10.30 8.41 10.68 

2.00 38.63 1.26 36.10 41.15 34.83 42.42 

XPAND 
1.00 9.03 1.08 6.87 11.19 5.79 12.27 

2.00 41.19 4.86 31.47 50.92 26.60 55.78 
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3. Discussion 

Une méthode d’analyse en biologie médicale doit permettre l’obtention d’un résultat le plus 

proche de la valeur vraie (au sens métrologie du terme).  

Différents outils statistiques permettent d’évaluer les erreurs et fournissent les informations 

nécessaires à la maîtrise de la qualité analytique. 

Le CIQ est un élément indispensable du management de la qualité dans un laboratoire de 

biologie médicale. Il fournit aux techniciens et aux biologistes des données permettant de 

vérifier la maîtrise du processus analytique (méthodes sous contrôle) et un rendu de résultats 

fiables indispensables à de bonnes prise en charge diagnostiques, de suivi et de pronostiques 

des malades. 

De nombreux laboratoires et fabricants affirment qu'ils « contrôlent » la qualité ; mais ne 

peuvent pas expliquer le niveau de qualité qu'ils atteignent. 

On doit s’interroger sur la qualité qui est contrôlée et comment instaurer un système de gestion 

de qualité si on ne connait pas le niveau de qualité qu’on veut atteindre. 

Dans notre mémoire on s’est intéressé au contrôle interne de qualité sur tous ces points à savoir : 

- La méthode déjà suivi dans la réalisation du contrôle qualité au niveau du laboratoire ; 

- L’évaluation de la qualité de certains paramètres via la détermination du niveau des 

performances des techniques selon la norme  ISO 15189 ; 

- L’audit de contrôle interne de qualité par plusieurs approches ; 

- L’apport de l’approche sigma métrique dans l’élaboration de meilleurs systèmes de 

contrôle interne de qualité ; 

- Et comment entreprendre la gestion de la non-conformité. 

 

3.1.Vue d’ensemble sur le système de contrôle qualité actuel : où est ce qu’on est ? 

- Le laboratoire de biochimie du CHU Tizi Ouzou essaye dans la mesure du possible 

d’améliorer la qualité des résultats ; et ce via l’assurance continue de la disponibilité des sérums 

de contrôle et l’acquisition de nouvelles technologies.  

Cependant une nouvelle technologie n’est pas synonyme de la qualité. Selon le document 

COFRAC SH GTA 4 chaque laboratoire doit vérifier /valider sa technique avant sa mise en 

marche (2). 

 

- Au niveau du laboratoire, on se contente de l’interprétation immédiate « à court terme » pour 

valider la cohérence de la technique. 
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Les limites d’interprétation utilisées sont celles fournies avec les fiches techniques des sérums 

de contrôles « correspondant à 3s ». 

Les sérums de contrôles « 2 niveaux ou 3 niveaux : selon l’étendue du domaine de 

mesure » sont lancés chaque matin après la maintenance, en cas de calibration ou de problèmes 

de cohérences des résultats des patients. 

- Ces pratiques ne sont pas suffisantes et ne répondent pas entièrement à la norme  ISO 15189 

« adoptées dans notre pays pour l’accréditation des LBM » qui exigent : 

 Une vérification/validation des techniques selon des protocoles bien définis 

comme un prérequis à l’utilisation des techniques. 

 Une élaboration d’un intervalle interne des valeurs de contrôle et l’interprétation 

en général à 2s ou selon les règles de Westgard. 

En effet cette mauvaise pratique est suivie dans d’autres laboratoires à l’échelle nationale « si 

ce n’est pas la totalité ; aucun travail auditoire n’est publié ». 

À l’échelle internationale, selon une enquête réalisée par l’équipe Westgard en 2017 sur 682 

laboratoires de différents pays du monde, 55% utilisent la méthode 2s pour l’interprétation des 

résultats (3).  

Une autre enquête sur 701 laboratoires a rapporté qu’en environ ¾ répondent à l’utilisation de 

toutes les règles de westgard (3). 

Quant au nombre de contrôle à lancer chaque jour, les mêmes études rapportent des résultats 

différents où la plupart se contente d’un contrôle au début de la journée comme c’est pratiqué 

au niveau du laboratoire de biochimie où on a effectué notre étude. 

On peut dire selon cet aperçu rapide qu’il n’a y a pas une harmonisation des pratiques de 

contrôle interne de qualité surtout que les lois d’accréditation diffèrent d’une norme à une autre. 

Un constat qui nous pousse à dire qu’il faut des efforts massifs pour améliorer les pratiques en 

matière de contrôle qualité. 

Devant cette divergence de normes la problématique reste de savoir son impact sur la qualité 

des résultats. 

3.2. Vérification / validation des techniques 
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- Dans le cadre de la norme ISO 15189 et 22870, il est demandé au LBM de procéder à une 

vérification lors de la mise en application, appelée vérification de performances sur site. C’est 

un prérequis indispensable dans le cadre de l’accréditation des laboratoires. Elle comporte 

plusieurs critères dont les plus pertinents ont été détaillés dans les parties théorique et pratique 

du présent travail (30). 

Nous avons effectué une « vérification/validation de portée A et B » où les méthodes reconnues 

(DMDIV marqués CE ou méthodes « fournisseurs »), sont à priori validées dans leur domaine 

d’application.  

Les critères de vérification /validation déterminés dans notre travail sont résumés dans le 

tableau 07. 

- Les systèmes de CIQ des analyses quantitatives proposés utilisent des statistiques 

gaussiennes, ils supposent une distribution normale des résultats et établissent des valeurs cibles 

et des limites acceptables. 

Pour les paramètres sur lesquels on a travaillé « Glucose, Urée, Créatinine, ASAT, ALAT, GGT 

et BILI T » uniquement la créatinine et le niveau 2 d’ALAT sur Cobas Integra ne suivent pas 

une distribution gaussienne. Cela peut être expliqué par la meilleure répétabilité de l’automate 

qui fournit des résultats identiques dans les intra-séries de contrôle. 

Dans une situation pareille on utilise comme alternative l’histogramme des distributions pour 

repérer les valeurs d’allure normale. 

- La méthode de détermination des intervalles de confiances sont influencés par la présence 

des valeurs aberrantes « erreurs aléatoires ». Elle déplace la valeur moyenne « valeur cible » et 

élargie ou rétrécie l’intervalle selon sa valeur. 

Dans notre travail l’application du test de Dixon a révélé des aberrances dans certains 

paramètres « J18 pour l’urée de l’Architect ci4100, J14 pour le glucose Cobas integra et J2 de 

pour la Bili T Xpand ». 

A l’examination des fiches de travail (voir annexe IV) nous avons constaté que ce sont des 

séries lancées un jour avant l’intervention technique de service de maintenance ou changement 

de réactifs. Cela pousse à dire que malgré qu’on a jugé que la valeur est dans l’intervalle des 

valeurs du contrôle il se pourrait qu’il s’est produit des erreurs systématiques type tendance. 
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- Les résultats des pratiques de vérification /validation déterminés dans notre travail sont 

comparés aux normes, elle doit ainsi répondre d’une part aux critères que nous nous étions fixés 

à savoir les spécifications du protocole Valtec (SFBC), et/ou à d’autres performances 

annoncées par le fournisseur dans ses documents techniques et à celles de Ricos « lorsqu’elles 

étaient disponibles ». 

En effet la qualité des analyses de biologie médicale dépend de différents facteurs parmi 

lesquels le choix de la technique et sa validation jouent un rôle très important.  

Ces exigences sont réglementaires, mais le référentiel permettant de définir les qualités 

souhaitables d’une technique d’analyse n’existe pas. Il appartient donc au biologiste de bien 

sélectionner ses outils et de justifier objectivement ses décisions comme le rappelle le Guide de 

bonne exécution des analyses de biologie médicale (35).  

Ainsi plusieurs modèles de qualité sont recommandés, ils incluent l’ETA « issu des tests de 

références ou à partir des protocoles de CEQ », un CV maximal et un biais maximal toléré. Ces 

limites sont définies à partir des variantes biologiques, médicales et cliniques « limites de 

décision clinique » basées sur les guidelines d’interprétation (50). 

En 1999, un consensus a recommandé une hiérarchie dans les exigences de qualité à respecter. 

Celles-ci incluent plusieurs formats donnant une préférence aux limites de décisions cliniques> 

aux variations biologiques > recommandations des groupes externes > à l’état de l’art 

« variations analytiques » (35). 

 

3.2.1. Répétabilité  

Les résultats de la répétabilité comparés respectivement aux limites acceptables du fournisseur 

et à celles de la SFBC sont représentés dans le tableau 18 où la colonne intitulée valide/Non 

valide répertorie les décisions prises pour chaque analyte en fonction du CV limite SFBC 

optimal, SFBC désirable et/ou fournisseur. 

Les coefficients de variation obtenus pour l’étude de répétabilité sont satisfaisants dans 

l’ensemble et répondent globalement aux exigences émises par le fournisseur et aussi aux 

critères du protocole Valtec (SFBC). 

Les CV du Cobas Intégra sont excellents ce qui explique la distribution non gaussienne des 

paramètres Créatinine « CV de 2.2% pour le niveau 1 et 1.1% pour le niveau 2 » et le niveau 2 
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pour ALAT « CV = 0.7% est le plus petit CV enregistré après celui du Glucose Cobas Intégra 

niveau 2 avec un CV=0.6% ». 

D’une manière générale les CV de répétabilité sont meilleurs pour les niveaux élevés de 

concentration où les interférences affectent moins la fidélité des résultats. 

Les CV de répétabilité des techniques de la portée B sont très proches de ceux des techniques 

de la portée A ce qui confirme que leur fidélité est comparable. 

Le paramètre qui présente le CV le plus important dans les trois appareils est la bilirubine totale, 

cela pourrait être expliqué par la sensibilité du paramètre aux conditions pré analytiques. 

 

 Argumentaire de la conclusion : La répétabilité est conforme pour tous les paramètres 

étudiés selon les trois automates. 

Pour le glucose Architect ci4100, les résultats objectivés par la présente étude sont comparables, 

inferieur aux CV limites, à ceux obtenus par l’étude réalisé par Pr H. PORTUGAL & Dr.C 

DUCROS : Vérification sur site d’un automate de biochimie : Architect ci4100 dans le cadre 

de l’accréditation selon la norme  EN ISO 15189» qui ont trouvé des CV 1,04 % et 0,85% pour 

le niveau 1 et 2 du CIQ respectivement.. 

 

3.2.2. Fidélité intermédiaire  

Les résultats de la fidélité intermédiaire comparés respectivement aux limites acceptables du 

fournisseur et à celles de la SFBC sont représentés dans le tableau 19 où la colonne intitulée 

valide/Non valide répertorie les décisions prises pour chaque analyte en fonction du CV limite 

SFBC optimal, SFBC désirable et/ou fournisseur. 

Les coefficients de variation obtenus pour l’étude de la fidélité intermédiaire sont satisfaisants 

dans l’ensemble et répondent globalement aux exigences émises par le fournisseur et aussi aux 

critères du protocole Valtec (SFBC), excepté pour les niveaux 2 de la créatinine sur Cobas 

Intégra et de la bilirubine totale sur Xpand, dont les valeurs obtenues sont respectivement 

(5.1%, 11.1%). 

D’une manière générale les CV de la fidélité intermédiaires sont supérieurs aux CV de la 

répétabilité car ils interprètent la variabilité analytique d’une méthode dans des conditions 

opératoires différentes. En les comparant on remarque que les CV de la fidélité intermédiaire 
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de l’Architect ci4100 sont plus proches des CV de répétabilité au contraire du Cobas Intégra 

suggérant des facteurs responsables. 

En examinant la fiche de travail on remarque que les CV de la fidélité intermédiaire sont plus 

importants pour les paramètres qui sont fréquemment calibré surtout les paramètres Architect 

ci4100 « Urée, Créatinine : facteur de variation ». Cela affectera l’étendu de l’incertitude des 

mesures. 

Le choix des paramètres stables qui ne requièrent pas des calibrations fréquentes est parmi les 

moyens d’amélioration de la fidélité intermédiaire. Les nouvelles technologies sur chimie sèche 

proposent des technologies avec des calibrations très espacées dans le temps. 

Pour la même raison que les CV de répétabilité, les CV de la fidélité intermédiaire sont 

meilleurs pour les niveaux élevés de concentration. 

Les CV des techniques de la portée B sont très proches de ceux des techniques de la portée A 

ce qui confirme que leur fidélité est comparable. 

Le paramètre qui présente le CV le plus important dans les trois appareils est toujours la 

bilirubine totale, il dépasse sur Xpand les limites requises. 

 

 Argumentaire de la conclusion : La fidélité intermédiaire est conforme pour tous les 

paramètres étudiés selon les trois automates excepté deux mais qui ne restent pas loin 

des limites désirables SFBC et sans conséquences clinique « limites de décision » et ils 

sont conforment aux limites minimales SFBC et / ou Ricos : 

- CREAT N2 Cobas Integra : CV limite SFBC et CV Ricos = 6%, notre CV= 5.1% : 

valide pour les deux. 

-  BILI T N2 Xpand : CV limite SFBC=6.8%, CV Ricos= 21.8%, notre CV = 11.11% : 

vrai uniquement pour Ricos. 

 

Pour le glucose Architect ci4100, ces résultats semblent concordants, inferieurs aux CV limites, 

avec ceux d’autres travaux « Etude réalisé par Pr H. PORTUGAL & Dr.C DUCROS : 

vérification sur site d’un automate de biochimie : Architect ci4100 dans le cadre de 

l’accréditation selon la norme  EN ISO 15189 » qui ont trouvé des CV 1,16 % et 1,53% pour le 

niveau 1 et 2 du CIQ respectivement. 
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Les CV obtenus selon les spécifications de RICOS sont satisfaisants. Le modèle du CV RICOS 

est certes un modèle prioritaire selon la conférence de Stockholm car plus ambitieux, néanmoins 

il apparaît pour un certain nombre d’analytes notamment ceux dont l’intervalle de référence est 

étroit et la variation biologique est faible que le modèle de l’état de l’art constitue une alternative 

intéressante pour valider une technique. 

3.2.3. Justesse  

Les stratégies thérapeutiques, diagnostiques et de suivi comptent sur une mesure reproductible 

et non-biaisée des valeurs des paramètres dosés. 

Lors d’une évaluation de la méthode, les mesures peuvent être proches les unes des autres 

(bonne fidélité) mais en dehors de la zone de probabilité de la valeur vraie, elles sont donc 

biaisées (mauvaise justesse) ou inversement. Or, une méthode est dite exacte si elle est à la fois 

fidèle et juste.  

Au vu des biais obtenus et ainsi comparés aux spécifications de la SFBC dont ils répondent, les 

méthodes ont été jugées fidèles et justes, donc elles sont exactes pour tous les paramètres 

étudiés, exceptés pour deux paramètres dosés sur Architect ci4100 : le niveau 1 glucose et les 

deux niveaux d’urée dont les biais sont respectivement de 13.76%, 15.735% et 19.3%, 

dépassant ainsi l’ETA « 10% ». 

Ces résultats, pris tels qu’ils sont, invalident les techniques correspondantes, cependant 

l’analyse de la justesse par le moyen d’un autre sérum de contrôle en dehors du Lyphotchek 

« PNU et PPU » confirment que ces bais sont exagérés de fait qu’ils sont revenus 7.27% pour 

le glucose niveau 1, 4.91% et 9.49% pour les deux niveaux de l’urée.  

 

 

 

 

3.2.4. Comparaison de méthodes  
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L’objectif de ce module est d’estimer la comparabilité des résultats obtenus par ces méthodes 

et de définir s’il existe un biais entre elles. En cas de discordance entre les deux méthodes, il 

conviendra d’en évaluer les causes et d’informer les prescripteurs et les patients. 

 Graphique des différences : graphique Bland-Altman  

Un graphique de Bland-Altman permet de comparer les moyennes des mesures à leurs 

différences. La moyenne des différences « md » indique si un des instruments tend à produire 

des valeurs systématiquement plus basses ou plus élevées que l’autre. 

Cette étude a été effectuée uniquement pour le paramètre glucose sur Architect ci4100. La 

moyenne md étant de -0.02 g/l ; il semble donc que la méthode glucose sur Architect ci4100 

fournie des valeurs un peu plus faibles que Cobas Intégra. Cependant il faut s’interroger sur la 

signification de cette différence « 1.72% ». En effet l’interprétation des limites d’agrément se 

fait en lien avec le contexte de réalisation du test (intérêt clinico-biologique) et non en 

comparaison avec des valeurs « de référence ». Avant de faire le graphe de Bland-Altman, il 

faudra donc s’interroger sur la différence entre les deux instruments que l’on considérera 

acceptable « selon normes SFBC ». 

Le graphique des différences montre ainsi des valeurs qui oscillent entre dans l’intervalle IC 

95% [-0.12 ;0.16] donc proche de 0 et qui sont conformes aux normes de suivi de la SFBC ; 

alors les mesures obtenues sont considérées comme similaires ou interchangeables, les deux 

instruments sont concordants. 

 Graphique des rapports  

La représentation graphique des rapports GLU Architect ci4100/ GLU Cobas Integra en 

fonction du glucose Cobas Intergra montre une répartition homogène des résultats sur 

l’ensemble des valeurs du glucose étudié, et qui se situe dans l’intervalle [77% ; 111%]. 

 Droite de régression Passing and Bablok 

Les données pertinentes sont apportées par l'équation de la droite de régression dont la pente et 

l'ordonnée à l'origine expriment la similitude des méthodes comparées. En outre la comparaison 

de la droite de régression (droite des moindres rectangles) obtenue à la droite théorique (y=x) 

peut être simplifiée en utilisant les normes d’interprétation (NI) de la droite de régression 

proposées par la SFBC. 
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Pour les deux niveaux de concentration, les deltas entre les deux droites y=1,0434x-0,071 et 

y=x sont inférieures aux normes d’interprétation. Notre droite ne sera pas considérée comme 

différente de y=x : aucune discordance significative n’est donc détectée. Les deux automates 

présentent une bonne corrélation.  

3.2.5. Etude de la linéarité et effet de dilution  

On l’a effectué uniquement pour le paramètre glucose sur Architect ci4100. Les résultats de 

l’étude de la linéarité montre qu’elle est satisfaisante jusqu’à 3,28 g /l, ce qui est suffisant pour 

les besoins cliniques habituels.  

La dilution n’affecte pas la fidélité des résultats, elle est donc obligatoire au-delà des 

concentrations dépassant 3.28g/l. 

On a remarqué que les CV diminuent avec l’effet de dilution suggérant l’influence de l’effet 

matrice sur la reproductibilité des résultats. 

 

 Argumentaire de la conclusion : Conforme, convient aux besoins du laboratoire. 

 

3.3. Les cartes de contrôles et méthodes d’interprétation « quel intervalle à utiliser » 

- On a tendance à utiliser les intervalles fournis par les fournisseurs or c’est une grosse erreur, 

cet intervalle est très large et calculé à partir des ET de plusieurs participants de programme de 

CEQ et prends un facteur d’élargissement de 3s. Ainsi la variation inter laboratoire est très 

élevée par rapport aux variations intra laboratoires « quand la qualité du laboratoire est 

meilleure par rapport au groupe ». 

En effet l’intervalle utilisé doit refléter les conditions opératoires du laboratoire pour cela le 

document NCCLS C24-A2 recommande pour chaque laboratoire de déterminer ses propres 

valeurs à chaque nouveau lot du CQ après un minimum de collecte de 20 valeurs. 

Le calcul des intervalles de contrôle peut se faire de différentes manières selon les référentiels 

de qualité. Le choix s’incombe aux biologistes ; ainsi : 

- SFBC : utilise les écarts types de la fidélité intermédiaires ; 

- Ricos et Fraser : déduit l’écart type à partir de la formule : 0.5xCV intra individuel ; 

- OMS : déduit l’écart type à partir de la formule : intervalle de référence/12 (50).  

 

Dans notre travail le calcul est basé sur les normes SFBC. 
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Le tableau 36 montre les nouveaux intervalles propres au laboratoire de biochimie de Tizi 

Ouzou qu’on a pu déterminer à travers notre travail utilisant un facteur d’élargissement à 2s.  

En le comparant aux intervalles fournis par le fournisseur on remarque bien qu’ils sont moins 

larges sauf pour l’Urée 1 Architect ci4100 et Bili T 2 Xpand à cause de leurs CV élevés (3.9% 

et 11.11%). A noter aussi que l’intervalle calculé à 3s est moins large pour la majorité des 

paramètres car il prend en compte que les variations intra laboratoire ; ceci affectera la qualité 

validée par l’intervalle du fournisseur, en effet on aura une diminution des rejets de séries et 

validation de séries qui pourraient présenter des erreurs analytiques. 

Le NCCLS recommande aussi l’utilisation de la moyenne cumulative, un écart type de plus de 

100 valeurs pour réduire les variations de l’écart type. 

- Selon l’enquête réalisée par l’équipe westgard sur 682 laboratoires, 55% utilise la règle 2s 

pour tous les essais. Hors cette méthode génère beaucoup de faux de rejets « Pfr = 9% pour 2 

contrôles et plus élevée pour 3 contrôles ». 

La norme ISO 15189 généralise aussi l’utilisation de cette règle mais avec limitation par un 

maximum de tolérance d’erreurs (30). 

L’application de la règle 2s dans notre étude montre des pourcentages d’alerte considérable 

notamment sur le Cobas Integra « avec un maximum de 33% pour ALAT » pour une période 

d’un mois, et cela est expliqué par le fait que les CV du Cobas Integra sont plus petits 

fournissant un intervalle moins large que celui fourni par le fournisseur. Hors étant donné que 

le Pfr est de 9% on peut dire que les pourcentages de rejet sont surestimés. 

On remarque aussi que le pourcentage de rejet pour bilirubine totale sur Xpand est le plus faible, 

alors que les CV de la fidélité intermédiaires étaient très élevés dépassant même l’ETA. En 

effet plus le CV est grand, plus il élargira l’intervalle. Le laboratoire doit donc faire attention 

aux intervalles déterminés, il doit s’assurer de validité de la fidélité intermédiaire des tests en 

la comparant aux normes requises mais surtout de voir son impact sur les limites de décision 

clinique. 

Pour diminuer ces faux rejets il faut considérer la règle 2s comme une règle d’alerte poussant 

ensuite l’interprétation selon le reste des règles de Westgard. 
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L’application de cette stratégie sur nos résultats a révélé un pourcentage de rejet toujours plus 

élevé pour Cobas Integra. L’explication en se référant aux fiches de travail montre que la cause 

pourrait être la stabilité des réactifs qui se rapprochent de leurs dates de péremption. 

- L’utilisation des cartes Z score fournit une meilleure visibilité sur la qualité des résultats et 

une possibilité d’interprétation de plusieurs paramètres, niveaux et même sur différents 

automates des résultats de contrôle qualité. 

Considérant les limites d’acceptabilité sur les cartes Z score est de [-3 ; +3], on remarque que 

des mesures correctives devraient être prises sur Cobas Integra qui fournit beaucoup de résultats 

dépassant ces limites. 

Les cartes Z entre appareils et niveaux montre l’absence d’erreur systématique sauf pour 

l’Xpand qui présente une tendance qui se corrige après. En examinant les fiches de travail on a 

enregistré une intervention de l’équipe technique le jour où les valeurs commençaient à se 

corriger. Cela montre l’intérêt de l’examination rétrospective des valeurs de contrôle et 

l’insuffisance de l’interprétation immédiate à court terme. 

Cette interprétation rétrospective pourrait être une alternative efficace et économique aux 

stratégies prospectives de Westgard. 

 

3.4.L’approche sigma métrique « entre maitrise de la qualité et limites d’utilisation » 

En 2001, puis en 2006 Westgard propose l’approche « six métrique » sous la forme d’un 

indicateur de « capabilité », calculé en fonction de la qualité requise (erreur totale admissible 

par le CLIA, de l’erreur de justesse estimée au taux critique et de la reproductibilité obtenue), 

l’objectif étant d’atteindre une valeur égale à 6. 

Selon Westgard cet indicateur permet : 

- L’optimisation de l’emploi des règles de Westgard et du nombre des niveaux de 

matériau de contrôle à mettre en œuvre  

-  De comparer le niveau de performances de différentes méthodes. 

 

Toutefois cet indice est étroitement dépendant du critère de qualité requise (par le CLIA en 

l’occurrence).  

Selon une étude effectuée par l’équipe westgard, plusieurs fournisseurs utilisent l’approche 

sigma métrique pour l’optimisation de la procédure du CIQ proposée aux clients. L’Architect 

ci4100 est le plus utilisateur de cette théorie.  
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Dans notre travail l’application de cette approche sur les paramètres étudiés a révélé une qualité 

n’excédant pas le niveau de la qualité mondiale admise « 6 sigma » sauf pour « ALAT 2, GGT 

2 et BILI T 2 du COBAS Integra » ayant respectivement des sigma « 6.41, 6.42 et 6.18 ».46.6% 

sont acceptables mais 53.4% ont des sigmas bas voir même négatif. 

La valeur la plus basse est trouvée pour le glucose 1 Architect ci4100 avec un sigma de -1.40. 

Cependant le même paramètre présente un sigma meilleur calculé à partir des performances 

déterminées en utilisant un autre sérum de contrôle. Cela suggère que le biais très élevé 

enregistré avec le premier sérum de contrôle « Lyphochek » est surestimé. Il convient donc 

d’utiliser pour ces paramètres les intervalles internes pour la validation des séries. 

Les niveaux élevés des sérums de contrôles présentent des sigmas meilleurs, cela concorde avec 

les critères de performance qui le sont aussi. On confirme donc que la sigma métrique mesure 

véritablement la qualité analytique.  Elle est de qualité mondiale pour les enzymes car l’erreur 

totale acceptable est élevée pour les enzymes « intervalle des variations biologiques larges » ; 

cela confirme que cet indice est étroitement dépendant des critères de qualité requise. Il est ainsi 

très important de savoir d’en choisir les plus pertinents et dont l’objectif est d’avoir des 

variations analytiques inférieures aux variations biologiques aux limites de décisions cliniques.       

L’utilisation de l’approche sigma est facilité par la confection des graphes OPsecs normalisés 

qui tiennent en compte au même temps des critères de performances déterminés pour la 

technique et des critères de qualité « ETA, Pfr, nombre de contrôle ». Ce sont des diagrammes 

normalisés qui permettent aussi leur utilisation pour des paramètres différents.                                                                                                                                                                                

L’approche sigma métrique est utilisée aussi pour la comparaison des performances des 

méthodes. 

 On peut facilement voir la variation de la qualité des différents automates, différents niveaux 

et différents paramètres. Pour l’Architect ci4100 la meilleure qualité atteinte ne dépasse pas 5 

sigma, la plus mauvaise est enregistrée pour l’urée et le glucose niveau 1 pour les mêmes raisons 

citées en ci-dessus. 

Le Cobas Integra présente des performances meilleures par rapport à l’Architect ci4100 

dépassant le six sigma « ALAT, GGT et BILI T ». 

Nos résultats ne concordent pas vraiment avec l’étude de l’équipe Westgard qui a enregistré 

pour l’Architect ci4100 le pourcentage le plus élevé des paramètres dépassant 5 sigma. Cela 
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pourrait être expliqué par le biais surestimé sur Architect ci4100 en utilisant le Lyphochek lot 

n°26410   mais aussi au fait qu’on utilise pas les propres calibrants de l’automate par défaut de 

disponibilité. 

En appliquant les sigmas métriques dans l’élaboration des stratégies d’interprétation des cartes 

de contrôle on a trouvé que celles-ci diffèrent d’un automate à un autre et entre les paramètres 

pour le même automate, des fois même entre les niveaux pour le même paramètre. 

Le niveau de qualité ainsi très différent ce qui rend difficile voire impossible d’harmoniser la 

même stratégie. suivant résume les résultats de notre étude sur les stratégies adéquates pour 

chaque paramètre et automate et ce pour une AQA 90%/50% et Pde de 100%. 

L’approche sigma est un moyen très efficace pour suivre la qualité fournie par un système 

analytique. Dans notre travail on a comparé le niveau sigma à un intervalle de 4 mois sur 

l’appareil Cobas Integra 10/14 « 71.4% » des paramètres ont vu leur sigma diminuer. Cela 

suppose un mauvais entretien soit du côté maintenance ou purement analytiques « stabilité du 

réactif, calibration … ». Devant des situations pareilles le laboratoire doit prendre des mesures 

correctives avant qu’elles affectent la qualité des résultats des patients mais aussi l’influence 

sur les intervalles internes à déterminer du moment où l’erreur totale augmente le facteur 

d’élargissement « s ». 

3.5. Comparaison des stratégies d’interprétation des cartes de contrôle 

La comparaison des différentes stratégies d’interprétation montre que le pourcentage des faux 

rejets dépend de la stratégie d’interprétation utilisée. Ainsi pour une qualité faible, l’utilisation 

de l’interprétation à 3s « intervalle du fournisseur » risque d’accepter des séries qui devraient 

être rejetées. 

Et l’utilisation de la règle 2s « adoptée par les normes ISO NF 15189 » pour les paramètres de 

meilleure qualité augmente le rejet des séries qui devraient être validées. 

De ce fait on doit adapter nos choix au niveau des performances du laboratoire. Cette pratique 

est astreignante du fait qu’on ne peut pas harmoniser le niveau de qualité pour tout le 

laboratoire. 

Les normes ISO NF 15189 proposent une alternative. Elle consiste à continuer à utiliser la règle 

2s comme une règle de rejet et pas d’alerte et d’accepter les résultats hors intervalle 2s mais qui 

sont à l’intérieur d’intervalle d’erreur totale admissible. 
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3.6. Autres moyens de CIQ 

Lorsque les performances idéales ne peuvent pas être atteintes avec une seule procédure de 

contrôle qualité, plusieurs conceptions de contrôle qualité peuvent être utilisées pour atteindre 

des objectifs spécifiques. 

 Le diagramme de YOUDEN 

Le diagramme de Youden fourni une interprétation rapide sur la validité de la série et le type 

d’erreur. 

En examinant son application sur nos résultats on remarque directement l’erreur systématique 

pour le niveau 1 glucose, des meilleurs résultats pour glucose Cobas Integra. 

 Approche des moyennes normales  

- Cette application illustre une combinaison avancée de techniques de contrôle de la qualité : 

en utilisant à la fois les métriques Sigma et les données sur les patients (aussi connu sous le 

nom de moyenne des normales, AoN, moyenne des patients).  

- Le contrôle qualité des données du patient utilise les résultats des tests des patients pour 

évaluer les performances d'un processus de test en laboratoire et identifier les changements dans 

la stabilité du processus. 

- L'utilisation des données des patients pour le contrôle des processus présente beaucoup 

d'intérêt pour le nouveau millénaire.  

- La réunion annuelle 2000 de l'American Association for Clinical Chemistry a présenté une 

séance Edutrak intitulée « L’utilisation des données des patients pour le contrôle des processus 

: Il est temps est venu ». 

- L'hypothèse est qu’une modification de la valeur moyenne suggère qu'un changement s'est 

produit dans le processus et que son fonctionnement ne représente plus une performance 

stable. 

- La performance AoN dépendait du rapport entre l'écart-type de la population patient et l'écart-

type de la méthode. 

Cette stratégie devient généralement applicable lorsque la capacité du processus est inférieure 

à 5 sigma et est généralement nécessaire lorsqu'elle est inférieure à 4-sigma. Même les 

processus ayant des performances inférieures à 3-sigma peuvent être correctement surveillés si 

le contrôle qualité des données du patient peut être correctement conçu. 
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3.7. Gestion de la non conformité  

En cas d’écart par rapport à ses propres spécifications, le laboratoire devra ouvrir une fiche de 

non-conformité qui permet de réaliser et de tracer l’action corrective et surtout l’analyse de 

l’impact sur les résultats des patients. Enfin, une synthèse annuelle, analyse par analyse, permet 

d’avoir une vision synthétique des performances analytiques du laboratoire. 

Plusieurs actions sont possibles : le repassage du même CIQ, l’utilisation d’un nouveau flacon 

de CIQ, la calibration du paramètre ou des paramètres et le changement de réactif. 

Signalons à ce propos qu’il n’y a pas de preuve que l’utilisation de CIQ à plus de 2 niveaux, 

apporte un avantage pour l’efficacité du CIQ, sauf à évaluer une éventuelle limite du domaine 

de mesure. 

Plusieurs logigrammes sont proposés pour la gestion de la non-conformité qui reposent en 

général sur les règles de westgard pour la détection d’erreurs, son identification et la prise des 

mesures correctives adéquates (voir annexe X). 

Une différence supérieure à 2,8 fois le CV de reproductibilité pour le paramètre concerné et en 

cas de conséquence clinique, la correction des résultats doit être faite et le prescripteur et ou le 

patient doivent en être informés (50). 

 

3.8. Identification des erreurs  

« Savoir interpréter : c’est détecter et identifier l’erreur » 

Dans l’interprétation du CIQ, l’objectif n’est pas uniquement de rejeter les séries hors normes 

mais aussi de déterminer les étiologies possibles et rechercher les problèmes qui peuvent être à 

l’origine de la violation des règles de Westgard. Par exemple, la règle 2-2s révèle une erreur 

systématique dont la cause peut être un défaut de calibration, un problème de stabilité du réactif. 

Une erreur aléatoire, mise en évidence par la règle R-4s, peut être liée à un problème de pipetage 

mais aussi de calibration donc être aussi systématique. La règle 1-3s révèle une erreur aléatoire 

ou le début d’une erreur systématique d’où la difficulté à adopter une attitude homogène face à 

toutes les situations possibles. De plus, si un seul niveau de CIQ est impacté (pour une seule 

analyse ou pour plusieurs analyses) ou si 2 et 3 niveaux de CIQ sont impactés, cela modifie 

considérablement la logique d’interprétation. 
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On peut aussi utiliser pour identification des erreurs le rapport valeur du contrôle/valeur cible 

et leur différence, c’est une méthode simple mais permet une vision rapide sur la nature des 

erreurs (50). 

Remarque : 

- Dans notre travail on s’est basé sur les moyens de maitrise des erreurs analytiques, 

néanmoins des études ont montré que le pourcentage élevé d’erreur est de type pré 

analytique « 45.5% » et postanalytique « 47.2% » par rapport aux erreurs analytiques 

qui représentent uniquement 7.3% d’erreurs.  

- Selon Westgard les laboratoires peuvent réduire le nombre de contrôle de deux niveaux 

par jour à deux niveaux par semaine ou plus (50). 

3.9. Erreur totale et approche de l’estimation de l’incertitude  

L’incertitude de mesure est un « paramètre, associé au résultat d’un mesurage, qui caractérise 

la dispersion des valeurs qui pourraient raisonnablement être attribuées à la mesurande ». C’est 

un paramètre qui permet d’avoir une idée sur la fiabilité des résultats donnés par l’automate. 

Ainsi, deux résultats proches l’un de l’autre, doivent être interprétés par le clinicien en tenant 

compte de l’incertitude de mesure pour conclure si oui ou non ils seraient totalement différents 

ou au contraire tout à fait identiques.  

L’incertitude de nos résultats, mesurée à partir des données du CIQ, présentés dans le 

tableau 34 sont comparées à celles des limites SFBC. On peut donc déduire que les 

incertitudes des paramètres étudiés dans notre travail sont satisfaisantes d’une façon à ne pas 

altérer l’interprétation clinique des résultats des patients. 

 Limites de l’étude  

Le présent travail a toutefois comporté quelques limites qu’il serait possible de revoir à 

l’occasion d’une autre étude, lorsque les conditions le permettront : 

 La non disponibilité de la totalité des réactifs ; 

 L’absence de coopération et d’autres conditions qui régnaient au sein du 

laboratoire au moment de l’étude et qui nous ont empêchés de réaliser d’autres 

tests requis ; 

 L’indisponibilité de logiciels de validation adéquats pour une analyse plus 

complète des résultats. 

 

 Recommandations  

Nous concluons à travers ce travail qu’il serait utile de : 
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 Mettre en place une dynamique d’amélioration continue ainsi qu’une extension de la 

gestion des CIQ et la prise des mesures correctives ; 

  Se référer aux intervalles propres au laboratoire ; 

 L’établissement des limites acceptables se rapprochant plus des exigences cliniques que 

de l’état de l’art ; 

  Une meilleure formalisation de la formation et de l’habilitation du personnel à la 

gestion des CIQ ; 

 Un choix judicieux des matériaux de contrôle de qualité qui doivent répondre à 

certaines caractéristiques :  

 Lots assez importants et assez stables pour pouvoir être utilisés pendant au moins 

une année (pour les CIQ) ; 

 Concentrations choisies en fonction des intervalles de référence, proches des 

seuils de décision clinique ; 

 Il faut également s’assurer que le comportement du matériau de contrôle est 

proche de celui des spécimens des patients. 

 

 Utiliser des programmes informatisés et des logiciels spécialisés de contrôle qui 

facilitent le suivi des valeurs de contrôle ;  

 Participer à des programmes de contrôle qualité externes. 
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Conclusion 

Le contrôle de la qualité joue un rôle essentiel pour assurer la fiabilité des résultats des tests de 

laboratoire.  

Pour répondre aux exigences des normes internationales notamment la norme ISO 15189 

relative aux exigences de la qualité et compétences des LBM, des audits internes à des 

intervalles planifiés doivent être menés et ceci à travers un contrôle interne de la qualité.  

L’objectif est d’atteindre une erreur totale qui peut être tolérée sans nuire à la prise en charge 

du patient, sans compromettre le diagnostic, la surveillance ou une décision thérapeutique. 

Grâce à une bonne planification des procédures de CQ, un laboratoire peut atteindre un niveau 

de qualité défini en fonctionnement quotidien et s'assurer que les résultats des tests satisferont 

aux exigences requises.  

C’est dans cet objectif que nous avons mené un travail au niveau du laboratoire de biochimie 

du CHU de Tizi ouzou ou nous avons essayé de répondre au mieux aux exigences techniques 

de l’étape analytique de la norme ISO 15189 et de contribuer à la maitrise du processus 

analytique, tout en en apportant la preuve.  

L’étape de Vérification/validation méthode a bien montré que malgré que le CIQ quotidien 

n’invalide aucun résultat, les performances de certains paramètres ne répondent pas aux 

exigences requises et requièrent une intervention corrective. 

Cela confirme l’obligation de la vérification de la qualité annoncée par le fournisseur avant 

d’aborder le suivi de sa stabilité par des contrôles de qualité interprétés par des règles qui sont 

présumées simples mais dont l’harmonisation de la procédure d’utilisation est compliquée. 

Ainsi plusieurs approches de suivi de la qualité sont proposées telles que les règles de Westgard, 

l’approche sigma métrique et même l’association de plusieurs approches en vue de maitriser au 

mieux les systèmes analytiques. 

Il ne faut pas perdre de vue que le contrôle de qualité, même s’il est valide, ne garantit pas 

totalement la fiabilité du résultat : d’autres éléments peuvent perturber la phase analytique : les 

interférences, la sensibilité et la spécificité de la méthode. De plus, l’examen de biologie 

médicale ne se limite pas à la phase analytique, la maitrise des autres processus (phase pré et 

post analytique) est primordiale pour l’obtention d’un résultat fiable. 
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L’utilisation d’un bon système de la gestion de la qualité est la clé principale pour entamer la 

démarche de l’accréditation selon la norme ISO 15189 relatives aux LBM, qui partagent des 

normes avec les autres référentiels de qualité à savoir CLIA, RICOS, CLSI…  

 En Algérie, l’accréditation des laboratoires n’est qu’à son tout début tant dis qu’ailleurs elle 

devient une obligation.  

La réglementation des LBM (privé et étatique) en Algérie doit être mise à jour ; en incluant des 

lois pour encourager ces laboratoires à entamer une démarche d’accréditation ou même l’inclure 

comme obligation pour les années à venir. 

Le CIQ est nécessaire mais non suffisant et doit être obligatoirement complété par l’utilisation 

des Évaluations externes de la qualité (EEQ) comme cela est précisé dans la norme 

d’accréditation 15189. 

Dans l’optique d’atteindre la politique internationale de la gestion de la qualité des LBM, Le 

laboratoire de Biochimie de Tizi Ouzou a ainsi commencé un essai d’EEQ, le mois de juin 

2018, assuré par ASQUALAB. 
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Annexe I 

 Les normes ISO classées en 20 séries- version 2011. 

1. Normes ISO : 1 - 999 / Langues et caractères 

2. Normes ISO : 1000 - 8999 / Codes et langages 

3. Normes ISO : 9000 - 9099 / Qualité 

4. Normes ISO : 9100 - 9999 / Exigences logiciels, codage, langage (suite) 

5. Normes ISO : 10000 - 13999 

6. Normes ISO : 14000 - 14399 / Environnement 

7. Normes ISO : 14400 - 15999 

8. Normes ISO : 16000 - 16999 

9. Normes ISO : 17000 - 19099 

10.  Normes ISO : 19100 - 19199 / Information géographique 

11.  Normes ISO : 19200 - 20999 

12.  Normes ISO : 21000 - 21999 

13.  Normes ISO : 22000 - 22999 

14.  Normes ISO : 26000 - 26999 

15.  Normes ISO : 27000 - 27999 / Sécurité de l'information 

16.  Normes ISO : 29000 - 29999 

17.  Normes ISO : 30000 - 39999 

18.  Normes ISO : 40000 - 49999 

19.  Normes ISO : 50000 - 59999 

20.  Normes ISO : 60000 - 69999 

 

  Chapitres 4 et 5 de la norme ISO 15189 

Chapitre 4 : EXIGENCES RELATIVES AU MANAGEMENT DE LA QUALITE  

1. Responsabilité en matière d’organisation et de management 

2. Système de management de la qualité 

3. Maîtrise des documents 

4. Contrats de prestations 

5. Examens transmis à des laboratoires sous-traitants 

6. Services externes et approvisionnement 

7. Prestation de conseils 

8. Traitement des réclamations  

9. Identification et maîtrise des non-conformités 

10. Actions correctives 

https://fr.wikipedia.org/wiki/Liste_de_normes_ISO#Normes_ISO_:_1_-_999_/_Langues_et_caract%C3%A8res
https://fr.wikipedia.org/wiki/Liste_de_normes_ISO#Normes_ISO_:_1000_-_8999_/_Codes_et_langages
https://fr.wikipedia.org/wiki/Liste_de_normes_ISO#Normes_ISO_:_9000_-_9099_/_Qualit%C3%A9
https://fr.wikipedia.org/wiki/Liste_de_normes_ISO#Normes_ISO_:_9100_-_9999_/_Exigences_logiciels,_codage,_langage_(suite)
https://fr.wikipedia.org/wiki/Liste_de_normes_ISO#Normes_ISO_:_10000_-_13999
https://fr.wikipedia.org/wiki/Liste_de_normes_ISO#Normes_ISO_:_14000_-_14399_/_Environnement
https://fr.wikipedia.org/wiki/Liste_de_normes_ISO#Normes_ISO_:_14400_-_15999
https://fr.wikipedia.org/wiki/Liste_de_normes_ISO#Normes_ISO_:_16000_-_16999
https://fr.wikipedia.org/wiki/Liste_de_normes_ISO#Normes_ISO_:_17000_-_19099
https://fr.wikipedia.org/wiki/Liste_de_normes_ISO#Normes_ISO_:_19100_-_19199_/_Information_g%C3%A9ographique
https://fr.wikipedia.org/wiki/Liste_de_normes_ISO#Normes_ISO_:_19200_-_20999
https://fr.wikipedia.org/wiki/Liste_de_normes_ISO#Normes_ISO_:_21000_-_21999
https://fr.wikipedia.org/wiki/Liste_de_normes_ISO#Normes_ISO_:_22000_-_22999
https://fr.wikipedia.org/wiki/Liste_de_normes_ISO#Normes_ISO_:_26000_-_26999
https://fr.wikipedia.org/wiki/Liste_de_normes_ISO#Normes_ISO_:_27000_-_27999_/_S%C3%A9curit%C3%A9_de_l'information
https://fr.wikipedia.org/wiki/Liste_de_normes_ISO#Normes_ISO_:_29000_-_29999
https://fr.wikipedia.org/wiki/Liste_de_normes_ISO#Normes_ISO_:_30000_-_39999
https://fr.wikipedia.org/wiki/Liste_de_normes_ISO#Normes_ISO_:_40000_-_49999
https://fr.wikipedia.org/wiki/Liste_de_normes_ISO#Normes_ISO_:_50000_-_59999
https://fr.wikipedia.org/wiki/Liste_de_normes_ISO#Normes_ISO_:_60000_-_69999


 

 

11. Actions préventives 

12. Amélioration continue 

13. Maîtrise des enregistrements 

14.  Évaluation et audits 

15. Revue de direction 

 

Chapitre 5 : EXIGENCES TECHNIQUES 

  

1. Personnel 

2. Locaux et conditions environnementales 

3. Matériel de laboratoire, réactifs et consommables 

4. Processus pré analytiques 

5. Processus analytiques 

5.1. Sélection, vérification et validation des procédures analytiques 

5.2. Intervalles de référence biologique ou valeurs de décision clinique 

5.3. Documentation des procédures analytiques 

6. Garantie de qualité des résultats 

7. Processus post-analytiques 

8. Compte rendu des résultats 

9. Diffusion des résultats 

10. Gestion des informations de laboratoire 

 

 Norme ISO 22870  

« Examens de biologie médicale délocalisée (EBMD) - Exigences concernant la qualité et la 

compétence ». 

Le présent document fournit des exigences spécifiques des examens de biologie médicale délocalisée 

et est destiné à être utilisé conjointement avec l'ISO 15189. Les exigences du présent document 

s'appliquent lorsque les EBMD sont réalisées dans un hôpital ou une clinique et par un organisme de 

santé prodiguant des soins ambulatoires. Le présent document peut s'appliquer à des mesurages 

transcutanés, à l'analyse de l'air expiré et à la surveillance in vivo de paramètres physiologiques. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

Annexe II  

 Différents modules à programmer en fonction des stratégies à déployer 

 

 



 

 

Annexe III :  Automates  

 

- Architect ci 4100 

 

 

 

 

- Cobas integra 400 

 

 

- Dimension xpand 

 

 

 

 



 

 

 Fiche de suivi des automates  

paramètres et 

appareils  

Etat de l’appareil avant le lancement des contrôles 

Etat 

appar

eil 

Etat de 
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nce 

Etat 

de 

réact

if  

Nomb

re de 

tests  

Etat de 

calibrati

on 

Date de 
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on 
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 C
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 BT          

 

 

 Fiche de suivi des réactifs et calibrants 

 

La 

date  

Paramètre Automate   Méthode Réactif Calibrant 

identifi N°LOT Date P Identifi N° LOT Date P 

          

          



 

 

Annexe IV : TESTS DE NORMALITE 

 Tests de normalité Urée Architect ci4100 niveau 1. 

   

 Tests de normalité Urée Architect ci4100 niveau 2. 

   

 Tests de normalité Créatinine Architect ci4100 niveau 1. 

   

 Tests de normalité Créatinine Architect ci4100 niveau 2. 

   

 



 

 

 Tests de normalité ASAT Architect ci4100 niveau 1. 

   

 Tests de normalité ASAT Architect ci4100 niveau 2. 

   

 Tests de normalité ALAT Architect ci4100 niveau 1. 

   

 Tests de normalité ALAT Architect ci4100 niveau 2. 

   

 

 

 



 

 

 Tests de normalité GGT Architect ci4100 niveau 1. 

   

 Tests de normalité GGT Architect ci4100 niveau 2. 

   

 Tests de normalité BILI T Architect ci4100 niveau. 

   

 Tests de normalité BILI T Architect ci4100 niveau 2. 

   

 

 

 

 



 

 

 Tests de normalité Glucose Cobas Integra niveau 1. 

   

 Tests de normalité Glucose Cobas Integra niveau 2. 

 

   

 Tests de normalité Urée Cobas Integra niveau 1. 

   

 Tests de normalité Urée Cobas Integra niveau 2. 

   

 

 

 



 

 

 Tests de normalité Créatinine Cobas Integra niveau 1. 

      

 Tests de normalité Créatinine Cobas Integra niveau 2. 

    

 Tests de normalité ASAT Cobas Integra niveau 1. 

 

   

 Tests de normalité ASAT Cobas Integra niveau 2. 

   

 

 

 



 

 

 Tests de normalité ALAT Cobas Integra niveau 1. 

   

 Tests de normalité ALAT Cobas Integra niveau 2. 

 

 

   Tests de normalité GGT Cobas Integra niveau 1. 

 

 

 Tests de normalité GGT Cobas Integra niveau 2. 

 



 

 

 Tests de normalité BILI T Cobas Integra niveau 1. 

 

 Tests de normalité Bili T Cobas Integra niveau 2. 

 

 

 Tests de normalité Bili T Xpand niveau 1. 

 

 

 Tests de normalité Bili T Xpand niveau 2. 

 

 

 



 

 

 Tests de Shapiro Wilk et Jarque Berra 

Tests statistique Shapiro Wilk Jarque Berra 

Paramètre Automate Niveau alpha p-value conclusion alpha p-value conclusion 

GLUCOSE 

ARCHITECT 
1 0.05 0.26 VRAI 0.05 - - 

2 0.05 0.98 VRAI 0.05 - - 

COBAS 
1 0.05 0.298 VRAI 0.05 - - 

2 0.05 0.338 VRAI 0.05 - - 

UREE 

ARCHITECT 
1 0.05 0.043    FAUX 0.05 0.057  VRAI 

2 0.05 0.098 VRAI 0.05 - - 

COBAS 
1 0.05 0.532 VRAI 0.05 - - 

2 0.05 0.604 VRAI 0.05 - - 

CREATININE 

ARCHITECT 
1 0.05 0.87 VRAI 0.05 - - 

2 0.05 0.41 VRAI 0.05 - - 

COBAS 
1 0.05 < 0.0001 FAUX 0.05 0.0001 FAUX 

2 0.05 < 0.0001 FAUX 0.05 0.0001 FAUX 

ASAT 

ARCHITECT 
1 0.05 0.74 VRAI 0.05 - - 

2 0.05 0.28 VRAI 0.05 - - 

COBAS 
1 0.05 0.833 VRAI 0.05 - - 

2 0.05 0.251 VRAI 0.05 - - 

ALAT 

ARCHITECT 
1 0.05 0.37 VRAI 0.05 - - 

2 0.05 0.36 VRAI 0.05 - - 

COBAS 
1 0.05 0.554 VRAI 0.05 - - 

2 0.05 0.007 FAUX 0.05 0.029 FAUX 

GGT 

ARCHITECT 
1 0.05 0.11 VRAI 0.05 - - 

2 0.05 0.94 VRAI 0.05 - - 

COBAS 
1 0.05 0.298 VRAI 0.05 - - 

2 0.05 0.338 VRAI 0.05 - - 

BILI T 

ARCHITECT 
1 0.05 0.033 FAUX 0.05 0.107 VRAI 

2 0.05 0.057 VRAI 0.05 - - 

COBAS 
1 0.05 0.367 VRAI 0.05 - - 

2 0.05 0.362 VRAI 0.05 - - 

XPAND 
1 0.05 0.18 VRAI 0.05 - - 

2 0.05 0.07 VRAI 0.05 - - 

 

 

 

 

 

 



 

 

Annexe V : TEST DE DIXON 

 Test de Dixon du paramètre Urée Architect ci 4100 niveau 1 

 

 Test de Dixon du paramètre Urée Architect ci 4100 niveau 2 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

 Test de Dixon du paramètre Créatinine Architect ci 4100 niveau 1  

 

 Test de Dixon du paramètre Créatinine Architect ci 4100 niveau 2 

 

 Test de Dixon du paramètre ASAT Architect ci 4100 niveau 1 

 

 



 

 

 Test de Dixon du paramètre ASAT Architect ci 4100 niveau 2 

 

 Test de Dixon du paramètre ALAT Architect ci 4100 niveau 1 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

 Test de Dixon du paramètre ALAT Architect ci 4100 niveau 2 

 

 Test de Dixon du paramètre GGT Architect ci 4100 niveau 1 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

 Test de Dixon du paramètre GGT Architect ci 4100 niveau 2 

 

 Test de Dixon du paramètre BILI T Architect ci 4100 niveau 1 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

 Test de Dixon du paramètre BILI T Architect ci 4100 niveau 2 

 

 Test de Dixon du paramètre Glucose Cobas Integra niveau 1. 

 

 Test de Dixon du paramètre Glucose Cobas Integra niveau 2. 

 

 

 

 



 

 

 Test de Dixon du paramètre Urée Cobas Integra niveau 1. 

 

 

 Test de Dixon du paramètre Urée Cobas Integra niveau 2. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

 Test de Dixon du paramètre Créatinine Cobas Integra niveau 1. 

 

 Test de Dixon du paramètre Créatinine Cobas Integra niveau 2. 

 

 Test de Dixon du paramètre ASAT Cobas Integra niveau 1. 

 

 

 



 

 

 Test de Dixon du paramètre ASAT Cobas Integra niveau 2. 

 

 

 Test de Dixon du paramètre ALAT Cobas Integra niveau 1. 

 

 Test de Dixon du paramètre ALAT Cobas Integra niveau 2. 

 

 

 



 

 

 Test de Dixon du paramètre GGT Cobas Integra niveau 1. 

 

 Test de Dixon du paramètre GGT Cobas Integra niveau 2. 

 

 

 Test de Dixon du paramètre BILI T Cobas Integra niveau 1. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

 Test de Dixon du paramètre BILI T Cobas Integra niveau 2. 

 

 

 Test de Dixon du paramètre BILI T Xpand niveau 1. 

 

 

 

 



 

 

 Test de Dixon du paramètre BILI T Xpand niveau 2. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

Annexe VI :  

 Limites d’acceptabilité proposées par la SFBC.  

 

 

 Valeurs de variation biologique proposées par RICOS. 

 

 

 

 

 



 

 

 Erreur Total Admissible (ETA) selon les différentes références.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

Annexe VII 

 Tableau récapitulatif des pourcentages de respect des règles Westgard. 

REGLES WESTGARD 

PARAMETRE AUTOMATE % RESPECT 

GLUCOSE 
ARCHITECT 100% 

COBAS 90% 

UREE 
ARCHITECT 100% 

COBAS 93.33% 

CREATININE 
ARCHITECT 100% 

COBAS 83.33% 

ASAT 
ARCHITECT 93.33% 

COBAS 76.67% 

ALAT 
ARCHITECT 96.67% 

COBAS 90% 

GGT 
ARCHITECT 96.67% 

COBAS 93.33% 

BILI TOTAL 

ARCHITECT 96.67% 

COBAS 83.33% 

XPAND 100% 

 

 

 

 

 



 

 

Tableau récapitulatif des pourcentages Z Score entre automates. 

Z SCORE ENTRE AUTOMATES 

  ARCHITECT COBAS XPOND 

    

En dehors 

INTERVALLE NOMBRE % REJET 

En dehors 

INTERVALLE NOMBRE % REJET 

En dehors 

INTERVALLE NOMBRE % REJET 

GLYCEMIE 

NIVEAU 

1 

[-1; 1 ] 9 30.00 [-1; 1 ] 10 33.33       

[ -2; 2 ] 0 0.00 [ -2; 2 ] 2 6.67       

NIVEAU 

2 

[-1; 1 ] 9 30.00 [-1; 1 ] 14 46.67       

[ -2; 2 ] 1 3.33 [ -2; 2 ] 4 13.33       

UREE 

NIVEAU 

1 

[-1; 1 ] 10 33.33 [-1; 1 ] 7 23.33       

[ -2; 2 ] 1 3.33 [ -2; 2 ] 3 10.00       

NIVEAU 

2 

[-1; 1 ] 7 23.33 [-1; 1 ] 16 53.33       

[ -2; 2 ] 2 6.67 [ -2; 2 ] 1 3.33       

CREATININE 

NIVEAU 

1 

[-1; 1 ] 11 36.67 [-1; 1 ] 12 40.00       

[ -2; 2 ] 2 6.67 [ -2; 2 ] 4 13.33       

NIVEAU 

2 

[-1; 1 ] 7 23.33 [-1; 1 ] 5 16.67       

[ -2; 2 ] 1 3.33 [ -2; 2 ] 4 13.33       

ASAT 

NIVEAU 

1 

[-1; 1 ] 15 50.00 [-1; 1 ] 13 43.33       

[ -2; 2 ] 1 3.33 [ -2; 2 ] 1 3.33       

NIVEAU 

2 

[-1; 1 ] 8 26.67 [-1; 1 ] 17 56.67       

[ -2; 2 ] 1 3.33 [ -2; 2 ] 6 20.00       

ALAT 

NIVEAU 

1 

[-1; 1 ] 8 26.67 [-1; 1 ] 9 30.00       

[ -2; 2 ] 3 10.00 [ -2; 2 ] 2 6.67       

NIVEAU 

2 

[-1; 1 ] 4 13.33 [-1; 1 ] 15 50.00       

[ -2; 2 ] 2 6.67 [ -2; 2 ] 9 30.00       

GGT 

NIVEAU 

1 

[-1; 1 ] 7 23.33 [-1; 1 ] 8 26.67       

[ -2; 2 ] 2 6.67 [ -2; 2 ] 1 3.33       

NIVEAU 

2 

[-1; 1 ] 8 26.67 [-1; 1 ] 9 30.00       

[ -2; 2 ] 2 6.67 [ -2; 2 ] 3 10.00       

BT 

NIVEAU 

1 

[-1; 1 ] 2 6.67 [-1; 1 ] 30 100.00 [-1; 1 ] 3 10.00 

[ -2; 2 ] 2 6.67 [ -2; 2 ] 1 3.33 [ -2; 2 ] 0 0.00 

NIVEAU 

2 

[-1; 1 ] 11 36.67 [-1; 1 ] 13 43.33 [-1; 1 ] 9 30.00 

[ -2; 2 ] 2 6.67 [ -2; 2 ] 1 3.33 [ -2; 2 ] 0 0.00 

 

 

 



 

 

Annexe VIII : Cartes de contrôles levey jenning niveau 1 et 2  
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Annexe IX : Cartes Z Score 
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Annexe X
 

Exemple de logigramme de gestion des non conformités au laboratoire  

 



 

 

 

 

 

Annexe XI 

Fiches techniques  

 

 

 

 

 

 

 



 

 

 



 

 
 



 

 

 Fiche technique Urée ARCHTECT ci4100 

 



 

 

 



 

 
 



 

 

 



 

 

 



 

 
 



 

 

 



 

 

 



 

 

 



 

 

 



 

 

 



 

 
 



 

 

 



 

 

 



 

 

 



 

 

 



 

 

 



 

 

 



 

 

 



 

 

 



 

 

 



 

 
 



 

 

 



 

 

 



 

 

 



 

 
 



 

 

 



 

 

Annexe XII  

 Tableau de comparaison entre l’Accréditation et la Certification 

 Certification Accréditation 

Démarche volontaire ou 

réglementaire 

 

Oui 

 

oui 

 

Intérêt 

-apporte un plus en interne 

-meilleure réponse aux clients. 

-exigences par certains clients.  

-apporte un plus en interne. 

-meilleure réponse aux clients. 

-exigence par le pouvoir public ou application 

de la réglementation dans certains pays. 

 

Délivrance 

-organisme certificateur, lui-même 

accrédité. 

-activité lucrative, politique ou 

commerciale. 

-auditeur  

-organisme d’accréditation. 

 

-activité à but non lucratif. 

 

-expert indépendant  

 

Ce qui est attesté 

-attestation qu’une organisation est 

conforme aux exigences d’un référentiel.  

-attestation que l’organisme est convenablement 

organisé pour remplir ses tâches et 

techniquement compétent. 

-raccordement des mesures effectuées au 

système international d’unités.  

 

Activités concernées 

-Toute activité sur un périmètre choisi 

(ensemble d’activités).  

-Concerne les activités d’essais, d’étalonnage ou 

d’analyses (souvent une partie ; un champ bien 

défini).  

 

Logo 

-Ne jamais apposer le logo du certificateur.  -Toujours apposer le logo de l’accréditeur ; pour 

que la prestation soit bien considérée.  

 Tableau représentant les organismes accréditeurs. 

 
Nom de l’organisme 

Région ou 

pays 
remarques 

International 
Internal Accréditation Forum(IAF) Mondiale Regroupe 81 pays 

R
eg

io
n

a
l 

European co-operation for Accreditation (EA) Europe Crée en 1999 Regroupe 36 pays 

African Accreditation Cooperation (AFRAC) Afrique  

Arab Accreditation Cooperation (ARAC) Pays Arabes Crée en juin 2008 

Regroupe 17 pays 
L

o
ca

l 

Comité français d’accréditation (COFRAC) France Créé en 1994 

UKAS Grande 

Bretagne 

1er dans le monde, reconnu par 

tout 

 Laboratoires accrédités en Algérie. 

Types Laboratoires accrédités Normes Activités concernées 

 

 

 

Laboratoires d’essais et 

d’étalonnage 

Institut National de 

Criminalistique et de 

Criminologie de la Gendarmerie 

Nationale INCC-GN 

ISO/CEI 17025 : 

2005 

 

Expertises criminalistiques 

 

Centre National de Toxicologie 

CNT 

ISO/CEI 17025 : 

2005 

 

Dosage des médicaments dans le 

sang 

 

Institut Pasteur d’Algérie IPA ISO/CEI 17025 : 

2005 

 

Recherche des virus de la grippe 

 

Laboratoire d’analyses 

médicales 

Laboratoire FECHKEUR, à Hassi 

Messaoud, installé en 2002  et 

accrédité en 2016 

ISO/CEI 15189 : 

2012 

 

Biochimie 

 

 



 

 

 

 

 Certificat d’accréditation du laboratoire FECHKEUR 

 



 

 

Résumé 

La qualité au laboratoire demeure une préoccupation des professionnels de la santé, tout LBM 

doit disposer d’un système de gestion de la qualité suivant des normes internationales. 

La norme  ISO 15189 spécifie les exigences de qualité et de compétence des laboratoires de 

biologie médicale. 

Nous avons tenté de vérifier ces exigences au niveau du laboratoire de biochimie du CHU 

TIZI OUZOU où nous avons élaboré un travail du mois de janvier jusqu’au mois d’avril sur 

trois automates. 

 Nous nous sommes intéressé à la vérification validation des méthodes ; qui est un prérequis 

au lancement du contrôle qualité, établissement d’un contrôle interne de qualité, qui 

représente une composante du contrôle des processus, s’intéressant au contrôle des étapes 

analytiques et enfin à un essai de planification du système de gestion de la qualité selon 

l’approche sigma métrique. 

Les résultats retrouvés dans l’ensemble sont satisfaisants, les règles de contrôle sont plus au 

moins respectées néanmoins des anomalies ont été relevées pour lesquelles des mesures 

correctives ont été proposées. 

Assurer le respect des règles de contrôle qualité est une étape clé pour tout LBM afin de 

lancer un processus d'accréditation conformément à la norme ISO 15189. 

 

Mots clés : Contrôle qualité, Contrôle interne de qualité, ISO 15189, sigma métrique, 

accréditation. 

 

 

ABSTRACT 

 

Quality in the laboratory remains a concern for health professionals; all LBMs must have a 

quality management system following international standards. 

The ISO 15189 standard specifies the quality and competence requirements for medical 

biology laboratories. 

We tried to verify these requirements at the laboratory of chemistry CHU TIZI OUZOU 

where we worked from January to April on three automats. 

 We were interested in method validation verification, which is a prerequisite for launching 

quality control, establishing internal quality control, which is a component of process control, 

focusing on the control of analytical steps and finally a quality management system-planning 

test using the metric sigma approach. 

The results found overall are satisfactory, the control rules are more or less respected, but 

anomalies have been noted for which corrective measures have been proposed. 

Ensuring proper compliance with quality control rules is a key step for any LBM in order to 

initiate an accreditation process in accordance with ISO 15189. 

 

 

Keywords: Quality control, internal quality control, ISO 15189, metric sigma, accreditation. 


