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RESUMO: Os autores relatam um estzdo retrospectivo realizado com valores hematimétricos
{hemoglobina, hemat6erito e hemdcias), indices hematiméiricos (volume corpuscular médio,
hemoglobina corpuscular média ¢ concentragio de hemoglobina corpuscular média) ¢ leucdeitos,
obtidos em 3 anos (1988 a 1990), provenientes de dois amalisadores hematol6gicos
semi-automatizados, previamente calibrados com padrbes primirios ¢ amostra controle, parz
estabelecimento de valores-alvo (média das médias didrias), que serio utilizades no
monitoramento da exatidio desses equipamentos,

Preliminarmente, foram calcnladas as médias, as medianas, as modas e as freqiiéncias das
1006 primeiras determinagfes do ano de 1988, para avaliagio das distribuiges da populagio
estadada.

A seguir, realizou-se estado estatfstico retrospective através de microcomputador,
analisando-se 613 rotinas, com 392.000 determinagdes, de 56.000 pacieates de Centros de Sadde
do ERSA 2, Municipio de 820 Paulo, sendo calceladas as médias aritméticas, os desvios padrio ¢
os cocficientes de variagio, ¢ determinadas as medianas e as médias aritméticas méximas ¢
minimas, de cada ano em separado ¢ nos {rés anos em conjanto.

Das relagbes entre os valores hematimétricos, foram obtidas férmulas empfricas para serem
usadas 1o controle dos analisadores hematoldgicos.

Os valores-alve obtides foram: Hemoglobing 13,4 gfdl, Hematéerito 40,1% Hemdcias
4,63x16°/m1’, Volume corpuscular médio 86,7 g, Hemoglobina corpuscﬁlar média 20,1 pg,
Concentragio de hemoglobina corpuscular média 33,5% ¢ Leucdcitos 7,91x16 *fmm,

Os intervalos de referéncia dos valores-alvo séo apresentados com 1 e 2 desvios padrdo.

DESCRITORES: Controle de qualidade, valores-alvo, analisadores hematoldgicos, valores
hematimétricos, indices hematiméiricos, leueéeitos.

Realizado na Seqio de Hematologiz da Divisio de Patologia do Instituto Adolfo Lutz, Laboratério Centrai e na
Disciplina de Informdtica Médica do Departamento de Pajclogia da Faculdade de Medicina da Universidade de

830 Paulo, 830 Paulo, 8P,
Do Instituto Adolfo Luiz.
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INTRODUGAC

0 monitoramento da exatidio de contadores
celulares ¢ hemoglobindmetros pode ser realizado
através do estudo estatistico das médias aritméficas
dos valores de Hemoglobina (Hb), Hemat6erito (Hi),
Hemdécias (Hem), Volume corpuscular médio
{VCM), Hemoglobina corpuscular média (HCM) e
concentragio de hemoglobina corpuscular média
{CHCM), da rotina difdria, em comparagio com
valores-alvo 4 determinados. A exatidéo dos
resultados  fornecidos por esses aparethos €
fundamental na complementacio dos diagndsticos
médicos.

Bull er al” %, Gilmer et al'® ", Rosenfeld er af s
Koepke & Protextor™ ) Ce:nbrowsh & Wesigarci
Levy er al”, Borges et al” *, Simmons & Chin' ¢
Lotspexch-srﬂininger et alm, descrevemn em  seus
trabalhos o emmprego de valores-alvo de  fndices
hematiméricos na avaliagio do desempenho de
equipamentos hernatolégicos.

O presente trabalho tem como objetivos apresentar ¢
analisar valores-alvo de {ndices hematimétricos (VCM,
HCM ¢ CHCM), de valores hematimétricos (Hb, Ht e
Hem) ¢ leuctitos (Leuc), obtidos através de um estudo
estatistico retrospectivo de dados de trés anos de rotinas
didrias, para posterionmente aplicd-los em posso
Controte de Qualidade interno.

MATERIAIS EMETODOS

Nos dltimos anos calibramos diariamente dois
analisadores hematoldgicos semi-antomatizados com
padrdes comerciais nacionais (CELM), internacionais
{Baxter, COuEter) amostras preparadas em nosso
laboratério' ¢ uma amostra controle triada da rofina
difria, usada na avaliagio da reprodutibilidade desses
aparcthos'’, Esses equipamentos so constituidos por
diluidores autométicos (CELM DA 500}, contadores
celulares {Sysmex microcell counter CC - 110) ¢
hemoglobindmetros (CELM Hb 520), que utilizarn
solugio diluente (5 litros de dgua destilada /1
Cellmkit) e solugio hemolisante (Cellmlise); e
fornecem valores de Hemoglobinas (Hb), Hemaécias

{Hem) ¢ Leucocitos (Leuc). As amostras de sangue.

humano venoso analisadas nesses equipamentos
foram coletadas em tubos de vidro (sisterna a vacuo,
5 ml) contendo anticoagulante EDTA. Os valores dos
Hemat6eritos (Ht) foram obtidos por micrométodo,
em capilares de vidro (Perfecta), ap6s centrifugacio
em microcentrifugs. (MH CELM, 11.500 rpm/ 5
min), sem a correcdo { x 0,97) proposta por England
et aﬁ Os valores dos indices hematimétricos VCM
{volume corpuscular médio), HCM (Hemoglobina
corpuscular médiay ¢ CHCM (Concentragio de
hemoglobina corpuscular média), foram calculados
posteriormente s andlises.

Avaliamos preliminarmente as médias aritméticas,
as medianas, as modas ¢ as freqiiéncias das primeiras
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1000 determinacbes (1988) das Hemoglobinas,
Hemat6eritos, Hemécias, indices hematimétricos
corresporgdentes, e dos Leucdcitos.

A observagio grafica computadorizada (Lotus 1. 2.
3) das freqiiéncias, e os reseitados das trés medidas
de tendéncia central de cada determinagio nfo
apresentando  diferencas significativas enire s,
sugeritam que as distribuicdes estudadas sfo
gaussianas,

Posteriormente, realizamos em microcomputador
(XT 238R, ADD - Tec. Ind. Elet.), programa Loms
1.2.3, um estudo estatistico retrospectivo dos valores
de 3 anos (1988-1990), digitando 613 rotinas diérias,
contendo  392.000 determinacbes (Hb, Hi, Hem,
VM, HCM, CHCM ¢ Leuc) provenientes de 56.000
pacientes, atendidos ern sua maioria nos Centros de
Satide do Escritro Regional de Satdde — ERSA 2,
Municipio de S&o Paulo.

Calculamos para cada determinagio, a média
aritmética ( ¥ ), o desvio padro (SD0), e ¢ coeficiente
de variagio {CV), de cada ano ¢ dos trés ancs em
conjunto.

Encontramos para cada determinagio, a mediana ¢
as médias aritméticas maxima e minima de cada ano.

Os intervalos de refer@ncia com 1.8D ¢ 2.8D
foram calculados para todos os valores-alvo. Nossos
valores-alvo sfo apresentados conjuntamente com os
valores de autores nacionais € jnternacionais. Os
valores-alvo dos micro-hematéeritos, VOM e CHCM
nao corrigidos e corrgidos (x = 0,97, devido &
quantidade de plasma retido entre as hemdcias), sfo
também apreseptados com o objetivo de mostrarmos
as variaghes existentes entre seus valores.

Com os valores das Hemoglobinas, Hernatéeritos e
Hemécias, dos rés anos estudados, pudemos calcular
férmulas empiricas para serem usadas no Controle de
Qualidade dos analisadores hematolégicos.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Dcu‘sey8 em 1963, descreven o uso de média
aritmética didria da Hemoglobina corpuscular média,
como forma de comroie de qualidade para contadores
Coulter.

Bull et af em 1974, realizaram estudos estatisticos
sobre as médias aritméticas de indices hematimétricos,
provenientes de amostras de sangue total de pacientes
hospitalizados, e descreveram um processo formal de
cilculo (Algoritrno de Buil), para detectar perdas ng
calibragio de contadores hematoldgicos. Bull & Hay®
em 1985, estudando fndices hematimétricos de
pacientes hospitalizados na Califétnia, Pafs de Gales
¢ em Toéqguio, verificaram ndo haver diferengas
significantes entre esses wvalores, considerando-os
corno indices internacionais.

No Brasil, Rosenfeld et al® em 1977. Borges et
afem 1981 e Borges' em 1987, descreveram o uso
de valores-alvo de indice hematimétricos no controle
de qualidade de contadores hematolégicos de

milltiplos canais.
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Desde 1987 estabelecemos um Programa de
Controle de Qualidade, gue inclui um monitoramento
de baixo custo operacional, da calibragio de nossos
analisadores hematolOgicos, através de padrdes
primérios ¢ amostra controle™ Decidimos
também, pela obtengio de valores-alvo, que serdo
usados no Controle de Qualidade de npossos
equipamentos hematoldgicos.

Na tabela 1, observamos as médias aritméticas, as
medianas e a8 modas das primeiras 1000
determinagbes do amo de 1988, utilizadas na
avaliacio das distribuicbes da populagio estudada.
N#o encontramos diferengas significativas enire
esses trés valores de tendéncia central, sugerindo
assim serem gaussianas as distribuigbes dos valores
obtidos nessa populagio. .

TABELA 1

Estudo preliminar dos resultados obtidos com as 10600
primdrias determina%ées das Hb (g/al), Ht (%), Hem (x
16%mm”), VCM (), HCM (pg), CHCM (%) e Leuc
(xIG’/mm"), do ano de 1988,

HB Ht Hem VCM HCM CHCMLEUC
Média 14,0 41,2 46 892 310 334 16
Mediana 138 41,0 44 8906 30,7 356 81
Moda 142400 44 9106 368 340 77

Apresentamos na tabela 2 as médias aritméticas, os
desvios padrio, os coeficientes de variagfio, as
medianas, ¢ as médias artiméticas méximas ¢
minimas das determinagbes de Hb, Ht, Hem, VCM,
HCM, CHCM e Leuc, de cada ano estudado e dos
trés anos em conjunto.

As  médias aritméticas das determinagSes
1988-1990 sio nossos valores-alvo. Com exceglo
dos leucdcitos, todos os coeficientes de variaco
obtidos através de estudo estatistico ficaram abaixo
de 5%.

Os leucdcitos  apresentaram  nos i8S anos
estudados, coeficientes de variag@io de até 8,29%,
mostrande haver uma major dificoldade em se
controlar esta determinagfo. Isto decorre do fato de
gue, ha rotina idria, alguns exames apresentam
leucocitose {processo inflamatérios, infecciosos, ec.)
ou leucopenia (estados carencials, uso de
medicamentos, efc.), distanciando demasiadamente
os valores dos leucdeites do  intervalo  de
normalidade, acarretando médias mais varidveis,
elevados desvios padrfio ¢ conseqlenfemente altos
coeficientes de variagfio.

Gilmer et al'® em seu trabatho, obtiveram
coeficiente de variaghio de até 6% para os leucdcitos,

Nio encontramos diferengas significativas entre os
valores das médias aritméticas e medianas para cada
determinacio, sugerindo assim, que as distribuicdes
de todas as determinacdes estudadas seguiram curvas
paussianas, no decorrer dos frés anos.

TABELA 2

Determinages anuais e do cosjunto cﬁios néés anos, dgs
vajores de Hb {g/dL), th (%), Hem §x10 fmm™y, VOM (&),
HCM ¢pg), CHCM (%) e Lene (x10°/mm").

Hb  Ht Hem VCM HCM CHCM Leuc

1988

% 13,1 30,3454 855 289 334 816
SD 044 0,85 0,08 139 0,78 067 0,560
OV 33 22 18 1,6 26 20 744
Mediane 13,0 39,2 4,53 86,5 288 334 BO05
xmax 14,241,549 890 306 365 103
% min 11,7 36,6 4,32 B804 257 316 649
1989

x 13,5 40,5 4,64 87,3 292 335 765
SD 066 1,53017 353 146 0587 0,56
CV{%) 48 37 38 40 49 26 1737
Mediana 13,5 40,3463 874 263 335 765
X max 153 46,0 5,31 95,0 330 363 9,17
% min 114 3606400 818 240 204 6,18
1990

X 13,6 40,5 4,69 854 29,1 337 7,93
5D 048 1,23 0,15 259 0,94 064 0,65
CV(%) 35 39 33 30 32 1,8 829
Mediana 13,6 40,5 4,70 863 29,1 337 787
% max 152441516 949 3277 357 11.2
% min 12337,14,19 81,3 267 319 655
1588-199¢

X 134 40,1 4,63 86,7 291 335 791
SD 0,58 13 0,15 26 1,1 0,7 0,54
CV(%) 43 34 .34 31 38 22 81
Mediana 13,4 40,1 461 870 292 336 7,88
X max 15,3 46,0 5,31 95,0 330 36,5 112
¥ min 11,4 36,0 4,00 B804 240 204 6,18

Dos  indices hematimétricos  estudados nesse

perfode, o CHCM apresentou coeficientes de
variago inferiores aos demais; o HCM, tGnico indice
proveniente de nossos analisadores hematol6gicos,
apresentou coeficientes de variagio superiores aos
cutros dois indices estudados.

As médias artiméticas didrias das determinagdes de
Hb, Ht, Hem, VCM, HCM, CHCM ¢ Leuc dos trés
anos estudados sfo apresentadas respectivamente nos

- grificosdela?.

Nos graficos observamos gue a maioria das médias
didrias de todas as determinagbes, situam-se dentro
do intervalo de dois desvios padrio.

As médias artiméiicas maximas ¢ minimas,
que ficaram deslocadas dos intervalos de
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referéacia (X = 1.SD e 2.8Dj, foram observadas
principaimente em dias com rotings pequenas { n
< 30 amostras).

Sdo apresentados na tabela 3, os intervalos de
referéncia (X sinal de mais ¢ menos 1.5D ¢ 2.51)
para cada valor-alvo.

TABELA 3

intervalos de Referéncias obtidos para cada valor-aivo.

X +1.5D X+ 28D
Hb (g/dL) 13,4 = 0358 13,4 = 1,16
Hi (%) 40,1x 1,36 40,1+ 2,72
Hem (x10%mm» 4,632 0,15 463+ 6,30
VEM (gH 86,72 2,69 86,7 = 5,38
HCM (pg) 20,1« 1,11 29,1+ 2,22
CHCM (%3) 335+ 0,74 335= 1,48
Leue(x10 /mmz) 7.91x 0,64 791« 1,28
England et af,  demonstraram que 1o

micro-hematéerito, cerca de 3% de plasma fica retido
entre as hemécias.

Isso produz um falso asumento nos valores do
hematbesite e do VOM, e uma falsa diminuigho do
CHCM. O valor do micro-hematdcrito € cerca de
1,5% maior do que os valores dos hematderitos
fornecidos por contadores autorndticos de célulss,
tipo Coulter S, que fornecem o valor do hematécerito,
sern plasema retido, Bull & Hayﬁ, ra determinagdo de

seus  valores-alvo, vusaram  os  valores dos
micro-hernatdcritos sem 2 corregfio para o plasma
retido, pois  prefendiam uma  padronizagio

internacional do uso desses fndices,

As médias aritméticas e os cocficientes de variagio
dos valores didrios dos micro-hematderitos, néo
mostraram variagbes significativas no decorrer dos
trés anos estudados. Por esse motivo, usaremos o
valor-alve dos micro-hematéeritos po monitoramento
da exatiddo de nossa microcentrifuga.

Na tabela 4, encontramos os valores-alvo dos
micto-hematderitos  corrigidos (x 0,97) ¢ nfio
corrigidos; e dos {ndices hematimétricos VCM e
CHCM resultantes dessa corregio.
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TABELA 4

Valores-alvo dos micro-hematberitos (%), VCM (;1.3), 3
CHCM (%), sem e com corregio (X 0,97) parz o plasma
retido entre as hemdcias.

Nio corrigido  Corrigido
Micro-hematécrito (%) 40,1 38,9
Volume corp. médio (p.s) 86,7 84,0
Cene. hemogl. corp. média (%) 335 325

Apesar de o VCM ¢ CHCM serem resultantes de
valores de aparelhos distintos  {analisadores
hematoldgicos ¢ microcentrifuga), esses indices
hematimétricos se sitvaram muito préximos aos
valores encontrados por autores nacionais e
internacionais que trabalharam com equipamenios
hematol6gicos de maltiplos canais.

Na Tabela 5, apresentamos nossos valores-alvo de

indices hematimétricos correlacionando-0s com os
valores de outros autores.

TABELA S

Valores-alvo de fadices hematimétricos obtidos por diversos
autores.

VC;M HCM CHCM

W) (re) (%)
Ball & Hay 89,5 30,5 338
Roserfeid et af, 83,8 NI 339
Levy ef al, 89,5 30,0 335
Borges 84,5 28,0 335
Simmons & Chin 88,0 293 331
Munhoz ef ol 86,7 28,1 335

NID: Njo determinado

Os valores das Hemoglobinas, HematScritos e
Hemécias do intervalo de tempo estudado,
relacionados enire si, proporcionaram f{&eroulas
empfricas (tabela 6) muito proximas as fGrmulas
rotineiramente utilizadas no Controle de Qualidade
de analisadores hematolgicos',

Estas fomnulas serfio aplicadas quando usarmos
padrdes com valores dentro da faixa da normalidade,
ou com amostra controle, para monitoramento dos
resultados.
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TABELA 6 analisadores hematoldgicos. A partir dos resultados

obtidos nesic trabalho, acrescemfaremos & nossa

Férmulas empfricas restltantes, no intervalo de trés anos, ofing os valores-alvo de indices hematimétricos, de
das relagdes entre os valores das Hemoglobinas (g/dl), valores hematimétricos e de leucoeitos, para

Hematéeritos (%) e Hemécias (x 10%mm™), aprirmoramento do controle de nossos aparelhos.
FORMULAS EMPIRICAS FORMULAS DEUSO CONCLUSAQ
ENCONTRADAS CORRENTE o )
A incluso de valores-alvo no monitoramento da
¥ x 2,98 = Hi b x 3= H exatidio de analisadores hematoldgioos, praticamente
Ht x11,54 = Hem Ht x1l1=Hem nfo acarreta nephum custo adicional a0 Programa de
Hemx 291 =Hb Hemx 3=FHb Controle de Qualidade.
Hemx B,67=1Ht Hemx 9=Ht E fundamental para a obtengfio desses valores que

haja uma busca constante da exatidio, com
padronizacio prévia da coleta do material, da
Allison!, em sua revisdo histérica sobre Controle  metodologia de calibraglio didria dos analisadores
de Quaiidade em hemagdggia’ mostra através do hema%eiégicos, das SO;\IQ(‘)ES éiIui'dora .e hemolisante
tempo a evolugfo das diversas técnicas e métodos, na € das contagens e dosagens hematimétricas.
tentativa de diminuir ou eliminar erros laboratoriais. ~ Psta metodologia de Controle de Qualidade
Bauer’, relata que o uso de médias aritméticas didrias ~ apresenta melhores resultados com rotinas nas quais
dos valores da Hb, Hem e Ht no Controle de O hiimero de amostras € numeroso, preferencialmente
Qualidade, apresenta grandes variagbes, sendo mais  acima de 30.
indicado o wuwso de médias didrias de fndices
hematimétricos. Em nosso estudo de valores-alvo AGRADECIMENTOS
(tabelz 2), nio observamos variagbes significativas
entre os coeficientes de variagho dos valores e
indices hematimétricos didrios e anuais.
Em nosso Controle de Qualidade interno
utilizamos padrdes pritdrios e amostra controle, para
calibragio e avaliagio da reprodutibilidade dos

Agradecemos aos funciondrios da Secho de
Hematologia da Divisio de Patologia do Instituto
Adolfo Lutz, Laboratério Central, pela colaboragic
prestada na realizagdo deste trabatho.
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ABSTRACT: The authors report a retrespective study realized with hematimenzics values
(hemoglobin, kematocrit and erythrocyte}, Red blood cell indexes (mean corpuscular volame, mean
corpuscilar hemoglobin, mean corpuscuiar hemoglobin concentration} and leukocyte, obtained
from 3 years (1988-1990), presented by 2 semi-automatic kematology analyzers, priorly calibrated
with primary standards and control sample, in order to obiain target values (average on the daily
means), that will be used in monitoring the accuracy of these equipments,

Firstly the mezuns, the medians, the modes and the frequencies from first 1000 determinations
of 1988, were calcalated, in order to assess the distributions of the studied population.

Secondly, a retrospective sfatistical stady made by a microcomputer, was performed,. lo
analyse 613 routines with 392,600 determinations from 56,000 patients registercd at the Health
Ceanters of the ERSA 2, S3o Paulo City; the arithmetical means, the standard deviations, and the
variation coefficients were calculated, and the medians and the maximun and minimun arithmetical
means of each year and of the 3 years in question were determined.

From the relationship among the hematimetric values, empirical formulas were oblained, to
be used in the confrol of the hematological analyzers.

The obtained target values were: Hemoglobin 13.4 gAl, Hematocrit 40.1%, Erythrocyte
4.63x10%mm®, mean corpuscular voleme 86,7 ©°, mean corpuscular hemo, 3gthm 26.1 pg, mean
mean corpuscuiar hemoglobin concentration 33,5% and Leukocyte 7.91 x 10 mm®,

The reference intervals of the target values are presested with I and 2 Standard deviations.

DESCRIPTORS: Quality control, Hematology, Target valees hematology analyzers,
Hematimetrics values, Red blood cell indezes, Leukocytes.
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FIGURA 1
Representagio grifica das médias aritméticas didrias das
dosagens de Hemoglobinas, de 613 rotinas, do perfodo de

FIGURAS
Representagio grifica das médias aritiméticas didrias dos
HOM, de 613 rotiaas, do perfodo de 1988 a 1990,

1985 2 1990,
" bl - . Rl
% - 1
o ®om ‘
ﬁ =
5 R
o 3 |
i s ® i
§i . o=
= oy b=
a3 "
g ‘S!
FIGURA 2 ) FIGURAG
Representagio grifica das médias zritmélicas didrias das Representagio gréfica das médias artiiméticas didrias dos
medidas dos HematGeritos, de 613 rotinas, do perfodo de CHCM, de 613 rofinas, do perfodo de 1988 a 1990.
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