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y Calidad en Banco de Sangre
—

m Definiciobn CALIDAD:

“Un proceso de mejoramiento continuo, en donde todas las dreas
de la empresa participan activamente en el desarrollo de
productos y servicios, que satisfagan las necesidades del

cliente, logrando con ello mayor productividad ™
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ﬂ Calidad en el Reactivo

m Confiables
m Sensibilidad
m Especificidad
m Reproducibilidad
m Estabilidad
m Facil manejo
m Validados internamente

m Servicio post-venta:
Consistencia lote a lote
Consistencia en el suministro
Resolucion de problemas
Apoyo bibliografico
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L‘g Calidad en la Manipulacion

m Formacion

m Continuidad

m Consistencia de resultados
m Carga de trabajo

m Sistemas manuales
m Sistemas automaticos

m Informe
m Lote
m Fecha ensayo, incidencias
m Usuario, firma



ﬂ Calidad en los Equipos

m Registro de equipos

m pipetas

m lector

m [avador

m incubador

m Nevera / Congeladores

m Estado de uso
m fecha calibracion
m fecha proxima calibracion
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Control de Calidad Interno

-

m VValidacidn controles kit
m Ecuaciones control de calidad

S

m Control interno diario: Go-stop (XX
o b XXX
m Positivo debil (X
m Comercial: Multicontrol §:¢:¢
= “casero” 0’0’

- OC

m Negativo ‘4.

*
m OD/CQOV: 24

QC
XXX

(X

m Levey- Jennings
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ﬂ Control de Calidad Interno (2)
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Control interno
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Interpretacion CCI

Reglas de Westgard
Alerta 1,¢

+3DS . - Alerta 2
#2DS—a_® A 25
+1DS - \
Media Alerta 41

S “ . ® e . * ‘0 °
-2DS .t Mandatoria 1,
-3DS

Mandatoria R ¢

Mandatoria 10X
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ﬂ Control de Calidad Externo

‘ "

m Programa de Control Calidad externo
m PANEL CONTROLES DE QUALIDADE

m Multiparamétrico
m HIV
m HCV
m HBSA(gQ
m Chagas
m Syphilis
mHTLV
m anti-HBc

WWW.panel .com.br
TS




Control de Calidad en banco de

''sangre

m Sistema de calidad ISO 9001
m Manual de calidad
m Registro
m Trazabilidad
m Seroteca historica / muestras pacientes

m Auditorias internas-externas




Calidad en el

Fabricante- Biokit

Aseguramiento de la Calidad:
Investigacion y desarrollo
Produccion

Control de calidad

Organismo notificado @05 Opir

Comercializacion cli

Satisfaccion del cliente
processes SOP's

Normativas
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UNE-EN ISO 9001:2008. Sistemas de gestion de la
calidad. Requisitos

UNE-EN ISO 13485:2004. Productos sanitarios.
Sistemas de gestion de la calidad. Requisitos para
fines reglamentarios

CAN/CSA-ISO 13485:2003. Aplicable en Canada
siguiendo los requerimientos de “Current Canadian
Medical Devices Regulations”

Quality System Regulation 21 CFR Part 280. Medical
Devices: Current Good Manufacturing Practices
(cGMP)

Directiva 98/79/CE del Parlamento Europeo y del
Consejo sobre productos sanitarios para diagndstico in
vitro.

MHLW Ministerial Ordinance N°169, 2004 on
Standards for manufacturing, Control and Quality
Control for Medical Devices and In-vitro Diagnostic
Reagents (Japon)

UNDERWRITERS LAaBORATORIES INC.

BIOKIT, S.A.
Can Malé

08186 Lliga d'’Amunt
Barcelona

Spain

rwiiiars Loboostones inc® {UIL) msues this ceificate 1o the Fim named sbove, aNor siseisng

ISO 9001:2000

EN IS0 9001:2000; BS EN 150 9001:2000; ANSI/ASQ Q9001:2000

ISO 13485:2003

CEN EN 150 - 13425:2003; BS EN IS0 134852003
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ﬂ Directiva 98/79/CE

m Productos Anexo Il lista A

- Reactivos para la deteccion, confirmacion y
cuantificacidon en muestras humanas de
marcadores de infeccion por HIV (1y 2)
HTLV I/ll, HBV, HCV, HDV.

m Productos Anexo |l lista B
- CMV, Rubella, Chlamydia, Toxoplasmosis




LW Directiva 2002/364/EC (03-02-09)

Especificaciones

\, = , para productos IVD

Table 1

“Screening” assays: anti-HIV 1 and 2, anti-HTLV [ and I, anti-HCV, HBsAg, anti-HBc

Anti-HIV-1/2 Anti-HTLY-1/IT Anti-HCY HBsAg Anti-HBc
Diagnostic sensitivity Positive specimens 400 HIV-1 300 HTLV-I 400 (positive samples) 400 400
100 HIV-2 100 HTLV-II Induding samples from Induding subtype- Including evaluation of
induding 40 non-B- different stages of infection | consideration other HBV-markers

subtypes, all available
HIV(1 subtypes should be
represented by at least 3
samples per subtype

and reflecting different
antibody patterns.
Genotype 1-4:

= 20 samples per genotype
(including non-a sub-types
of genotype 4);

5: = 5 samples;

6: if available

Seroconversion panels

20 panels
10 further panels (at
Notified Body or

To be defined when
available

20 panels
10 further panels {at
Notified Body or

20 panels
10 further panels (at
Notified Body or

To be defined when

available

manufacturer) manufacturer) manufacturer)
Analytical sensitivity Standards 0,130 IU[ml (Second
Intemational Standard for
HBsAg, subtype adw2,
genotype A, NIBSC code:
00/588)
Specificity Unselected donors 5000 5000 5000 5 000 5000
(induding first-time
donors)
Hospitalised patients 200 200 200 200 200
Potentially cross-reacting 100 100 100 100 100

blood-specimens (RF+,
related viruses, pregnant
women, etc.)

Decisién de lacomision 3 de Febrero de 2009 sobre especificaciones técnicas comunes para productos sanitarios para diagndstico in vitro

(2002/364/CE)
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m Organismos notificados:
UL: Underwriters Laboratories (UK)

LNE/G-MED: Laboratoire national de
Metrologie et d’essais

m Notificacion de los resultados de cada lote de
produccion.

m Disposicion de los lotes elaborados para posterior
confirmacion por el centro designado por el
organismo notificado.

m Expedicion de un certificado de aprobacion por
parte del Organismo notificado.

4%

Productos Anexo IIA

-




m bioelisa HIV 1+2 (rec) m bioelisa HCV 4.0 ™~

m pioelisa HIV Ag/Ab  m bioelisa Syphilis 3.0
m bioelisa HTLV I|+11 4.0 m Dhloelisa Chagas fn e

m bioelisa HBsSAQ m bioelisa anti-HBc
colour m bioelisa HTLV I1+11 5.0 ™

New

m bioelisa HBsAg 3.0
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y Produccidn bioelisa HBsAQ

HBsAQg purification

ERLIGERIEIENt HBSAg antibodies | noculacion ofv HBsA(Q to Goat
v —— i i
Microtiter plate coating | “——— Goat anti-HBsAg antibodies

I
1gG purification

y

Microtiter stabilization ®—>
r - Conjugation
Microtiter Plate Packaging
<—® @——»Conj ugate purification
- In < — |
- proccess
control /< Sustrate buffer
Dosification Washing solution
\ Conjugate diluent
Labelling
I Chromogen
Packl I Positive control
‘ CONTROL DE CALIDAD ‘ Negative contro






V4

B,

£/
-4_5.
G

-
©
O
©
=

ﬂ Pur




Reproducibilidad
3000->1 cada 200
5000 - 1 cada 250




m Controles

m conhjugado
m Diluyentes
m Tampones

' \\
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Envasado



" _J soluciones

m Diluyente de muestra

m Diluyente de
conjugado

m TTGT/TTGB

m Tampon de lavado

m Sustrato

m TMB

m Solucion de parada




Funciones

Control funcional
Control embalaje
Control fisico-quimico
Certificado de analisis
Kits testigo

Estabilidad a tiempo real

Estabilidad del producto en el
mercado

Investigacion de
reclamaciones




Ly Control embalaje

Y

Packaging control

Propuesta de Embalgje

PROPUESTA DE PACKAGING (DRC-62) EECHA 020H005 bioelisa HBs. Ag colour bioelisa HBsAg colour
REALIZADA POR J. Bergada . 1x96 TESTS |REF| 3000-1130 [vo]
COPIA A P Famandez, 6. Nevamro, Control de Caldad
M Badia, J. Creus, F X Sals [C J’
1 g 20040675
bioelisa HEsAg colour e 30001130 e - e
. 1x 16 mi [DICONT]
CUENTENERSKN VU, EROVEEDCR - 1P OE TESTSM. % BEVEON. 2x 50ml [WASH[SOLN]Tox] oclisa HBsAg colo
bioelisa HBsAg colour
. T 1x 14ml - v ant (0]
DESCRIPCION CONTENIDG e g ey fxA e [CETED
W Visles Topin / Purta Etquats . Wt
Codga | Dewcrpodn Calor y Codigo Color y Codigs | Tadrica | gotas | Rasl 1x1.7ml [CONTROL[+] B w05 e
A0 e L] [CE0) (m) | min_| jmd) 1x5.0ml [CONTROL]-]
1x 12ml
T Heges 483 Azul 185047 0648) | 040 1 bioslisa HBsAg colour
1 D4 Conj Dios. ¥1G mi wia I & Al 103047 QO5) | SEALS vl [0
3002521 Cortiol Pasitn Dos Vi,7 il w 1 Rojo 185147 0655
3002522 Camtral Nagitins Do, WIS il iid 1 Grid 18547 PSE0Y g e
wW0TY 5ol Lovad 10s Diowd iElknd et CE | 2 -
20078 Tatt S D o b el CE 1
300 754 TWB.OMED Colee Del o S civig CE c €
00740 Sol Parida Dowl Vi3 hilg CE o, 0543 P
SUETAC AL 1 . o5 % 165 }( e w0l
CAJA [codigo) 3800.0038 NCUETACAJA (cod ) 3800-2679 (modidas) 45 ¥ 195 mm ‘
LAJA [£odigo) - ot s [
FOLLETC 3400-1875 BANDE JA (cocigo 3001648 CONTEMDO {rf v ; : L
SCTAVLLA gimbolgs CE 3800-2014 bioelisa HBSAQ colour
DCTAVLLA componontas 34002369

OTROS COMPONENTES AFROBADA POR

1x96 TESTS [ e
e o hepatt . 5a HBsAg colour
ELISA test for the detection of hepatitis B surfs
Bclsaconbcutiors 3900163 e e e v s bioelisa HBSAQ colour S
Botsa Mingnp 120:180 3 3 L S § T )
5 STS —
Control etiguetaao B0 o |
7% ser00n8 pfi e umano st G £ SA DS e
superfice do begBtie'B {HBsAg) em s0ro 0y 5 :
Cor |troI de volumenes -
JINUMIIN & 5w Balow o
i g Ix100ml [WASK[SOLN[10x W I
soaTSA e T Trecrn sono IP-wua 20 eh 8 A:!BEIO:! 074489 = 5y m [SUnslEor) LT i
| Ec:;rr'( o Ao e y hviondt Seccatn ELSA 1x 15ml EDLN‘W
) F : 1x 1.7 ml [CONTROL+ [ —
CONTROL DI ACABADDS BoOELELA Pyt B, comGo e - (Wl Lot -2 1% 5.0ml m :\Iw-::“ xr o]
COMPORENTES. 1 BAG b vemw F,
Zpr— SEALS
oot
Ll HERAg sobour
Fowmmp o (ml
4 Ce HE=w'L
2.8%C 0843

}( e e
bioelisa HBsAg colour

596 TESTS REF| 3000-1131

et for v sameor of nepat 3 surce antige (HEsAg) in buman
s ot b ELISA pova e detece S —N.upmuu..pnim
o suwy o play wals
arananigens i .mh B g) i 1 il
Humarsenm e pl Feal JELISA peur Ia sbactan de Farligian da | |
sufece ce hapatis B (FBeA) darrs = adrum e I8 platma T/ lest
EL3A pur la detorminaninra 3413501 < supe-ion defapatie B /H) m
rél 00 o il o ssma unar= [ ingie 39 E. 154 pars a W
£ suneelich o hegadte 8 [4ERbgH um norm o plasma 1 s

R &

436003 ' 074496 2004-06-26

e dastmrung dea
CBELAVACIONES

Fienizam por___ "




Control Funcional

HBSAQ

m Sensibilidad:

m Controles Externos:

British Working Standard 0.2Ul/ml

Pelispy = Multicontroles de diferentes
niveles (24, 28)

Titulaciones estandar WHO (0.250,
0.125, 0.062, 0.031 Ul/ml)

m Controles Internos:

Titulaciones estandar antigeno ad
(0.5, 0.1, 0.050, 0.025 E/ml)

Titulaciones estandar antigeno ay
(0.5, 0.1, 0.050, 0.025 E/ml)

Panel QC HBBR —>diferentes niveles
de reactividad

Titulacion del control positivo

mEspecificidad

-Controles internos

-Normal Human Serum
-Suero Fetal Bovino

-Controles externos

-100 sueros de banco de sangre

mReproducibilidad

-16 pocillos de una muestra positiva
con una densidad Optica entre
0.600-1.400
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ﬂ Especificaciones

L‘ -
m Resultados esperados

REPRODUCIBILIDAD INTRA-PLACA
CONTROLES DEL KIT Rango de OD
blank (<0,100) N° replicados C.V.
Media del Control Positivo 1,200 - 2,200
Media del Control Negativo <0,060 = 8 < 10%
Cut-off: CN +0,040 <0,100
MONITORIZACION DE DOSIFICACION EN | OD 450nm
. y PLACA sin ref.
Titulacion del CP
_— — — Conjugado diluido (color naranja) > 0,500
Ultima dilucion positiva 1/16 - 1/32
Concentracion calculada 1,5-2,5E/ml Sustrato-TMB (color rosa) > 0,050
HBsAg STANDARDS Ratio OD/CO
MUESTRAS POSITIVAS Sensibilidad
WHO 0,125 Ul/ml >1,0 Panel QC HBBR 100 %
INTERNO subtipo ad 0.100 E/ml >1,0
INTERNO subtipo ay 0.100 E/ml >1,0 .
MUESTRAS NEGATIVAS Falsos positivos
WS (NIBSC) 0.200 Ul/ml > 15 N > 100 <1
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ﬂ Certificados de calidad

UL International (UK) Ltd ki ey ‘
CERTIFICATE OF ANALYSIS / CERTIFICADO DE ANALISIS

Verification of manufactured batches of devices covered by Annex II, List A of PRODUCT / PRODUCTO: bioelisa HBsAg colour (96 tests) REF.: 3000-1130
Directive 98/79/EC on In Vitro Diagnostic Medical Devices. MANUFACTURE DATE / FECHA FABRICACION: 2008-02-21 LOT / LOTE: B-D408
QC DATE / FECHA DE CONTROL: 2008-02-22 EXP./ CAD - 2009-03-24
Manufacturer BIOKIT SA
.0 450nm jref £20-630nm)
BLANK / BLANCO {0.058)
Product name Bioelisa HBsAg colour (96 tests) POV CORTHOL CONTHOL BOSTIVG G
NEGATIVE CONTROL / CONTROL NEGATIVO 0024
Product code 3000-1130 CUT-OFF VALUE / VALOR UMBRAL: NC = 0.040 0.064
Batch number B-0408 INTRA PLATE REPRODUCIBILITY / REPRODUCIBILIDAD INTRA PLACA:
N: 16 MEAN / MEDIA O.D 450nm: 0.941 CV: 33%
Based on the evidence of test reports from the manufacturer and from FUNCHONAL CONTROL MEETS SEECIFICATIONS (X )YES/SI { INOINO
UL International (UK) Ltd, we are satisfied that this batch conforms with the CONTROEEHNCIDNALCUMES B SSEECILICACIONES
essential requirements of Directive 98/79/EC and Common Technical Specifications BACKAGING CONTROL MEETS SPECIEICATIONS / S R
2002/364/EC, CONTROL DE EMBALAJE CUMPLE ESPECIFICACIONES
The manufacturer may place the CE mark and notified body number of CHEMICAL-PHYSICAL CONTROL MEETS SPECIFICATIONS / |  y ygg /51 { JNO/NO

UL International (UK) Ltd on the product batch number indicated above. CONTROL FiSICO-QUIMICO CUMPLE ESPECIFICACIONES

Human sera used in the manufacture of this kit have been found negafive for HEsAg and for
antibodies to HIV-1/HIV-2 and Hepatitis C using a commercial licensed method, except those
intended to be positive/ Los sueros humanos utilizados en la produccion de este kit se probaron
con tests comerciales aprobados y presentaron resultado negativo para HBsAg v para anficuerpos
frente a HIV-1/HIV-2 y hepatitis C, excepto cuando deban ser necasariamente positivos.

For and on behalf of UL International (UK) Ltd

27 February 2008
Date: .

QA/QC DEPARTMENT DATE: 23-04-2008
Signature: ; BICKIT S.A]

|
A Werfen Group Company
Certification Manager Dorzcilio Social / Head Office: Can Malé s/n, 08186 Llica d'Anwmt (Barcelona) Spain
Cormespondencia / Mail: Aptdo. Conees / P.O. Box 24075 - 08080 Barcelona / Spain
Tel. (34)938609000 - Fax Admon_ (34)938609009 / Comercial (34)938609017
E-mail: biokit@bickit com / www bickit com
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Como conseguir la Calidad?

m Seleccion material, equipos y personal:
mantenimiento, aseguramiento de la calidad,
formacion continuada.

m Utilizacion de controles Internos: Panel de
muestras positivas (ratio 2-3)

m Establecimiento de limites de aceptacion: Media,
DV, CV%, Grafico de Lewey Jennings, Reglas de
Westgard...

m Controles externos: Controles comerciales,
evaluaciones externas




Gracilas
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