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* Légitimité de l'utilisation de la logique bayésienne pour
I"accréditation des laboratoires



Légitimité de l'utilisation de la logique bayésienne pour l'accréditation des
laboratoires

Une méthode doit répondre a un cahier des charges

La norme iso 15189 v 2012 :

56.2 Contréle qualité

56.2.1 Généralités

Le laboratoire doit concevoir des procedures de controle de qualite permettant de verifier que(a qualite prevue
des resultats est bien obtenue.



Légitimité de l'utilisation de la logique bayésienne pour l'accréditation des
laboratoires
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Légitimité de l'utilisation de la logique bayésienne pour l'accréditation des
laboratoires

Modele 1 : base sur les effets de la performance analytique sur la prise en charge
directe des patients

Modele 2 : base sur la prise en compte de la variabilité biologique intra et inter
individuelle

Modele 3 : base sur I'etat de 'art de la performance des méthodes

Le modele 3 est le modele le plus largement utilisé !



Légitimité de |'utilisation de la logique bayésienne pour I'accréditation des
laboratoires

Modele 3 : base sur I'etat de I'art de la performance des méthodes

Normes acceptables pour les coefficients de variation

Normes acceptables pour les biais

(reproductibilité)
CV maximnm CV maximuny
Parameétres HBornes recommandeés accepiables
(90" percentile) (93" percentile)
=123 6.5% T9%
TP % 25-43] o8 % * T
=43 4.8 % 5.6%
=20 209 3.6%
[0} secondes 20-21 8% 5.0%
=21 6.0 % 7.5 %
=11 14% 508
1L1-1.6 S53%* 7,205
INR 1L7-20] 53% 7.2 %
20-30 TS 85k®
=30 7,3 % 3.5 %
= 40 300, 490,
TCA secondes 40-43 [ 4.0 % 4.6 %
43 §79% 53%

(inexactitude)
Biais maximum Riais maximum
Paramétres Bornes recommandes acceptables
(90° percentile) (95" percentile)
0-29 2.7% 21.7%
LT a
HEh ~20 §5% 100%
<17 8.2% 11.9%
10 secondes [17-23] 140% 19.5%
=13 30.0% BI%
<16 6.0 % 7.0%
: [16-19] 7.3% 9.1 %
INR =
[19-3.0] 10,7% 134 %
=30 05% 134 %

Etabli via I'analyse des CIQ utilisés au quotidien au laboratoire




Légitimité de l'utilisation de la logique bayésienne pour l'accréditation des
laboratoires

Par ailleurs : rappelons nous que sans CV max acceptables a priori des fournisseurs
Il n’y aurait pas eu construction de modéle 3 (GFHT)

D’ou la légitimité de 'utilisation de la logique bayésienne pour la gestion des CIQ

Un concept clé de base en mode « take home message » :

Approche prédictive via I'utilisation des informations a priori des fournisseurs
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 Theéorie de |la maitrise statistique des procédés et logique
bayésienne



Théorie de la mattrise statistique des procédés et logique bayésienne

Explications de fond sur les concepts de CONTROLE
et de MONITORING

P
i
Introduction to_ CONTROLE : la notion d’OUTLIERS

STATISTICAL

_ QuAumy MONITORING : la notion de TENDANCES / DERIVES

gl

« la notion de tendance fait référence a des dérives
persistantes sur les composants critiques des process »

Le tout est d’identifier les composants critiques des
process pour sortir du schéma sibyllin
« alertes / alarmes » du SH GTA 06

Douglas C. Montgomery

« La bible de la maitrise statistique des procédés »




Théorie de la mattrise statistique des procédés et logique bayésienne

\Z
» Les dérives transitoires / ponctuels des valeurs de CIQ correspondant & une lLn'y 2 pas de
modification ponctuelle du process et non constante dans le temps en gardant en structurel des
téte que ce sont |es sauts importants qu'il faut détecter en priorite ( les sauts méthodes
ponctuels de faible amplitude d'un point de vue MSP sont d'interprétation tres
contestables et de toute facon de faible impact sur la qualite analytique du

process) : « OUTLIERS » ils sont denommes en MSP quand ils sont importants

» Les dérives persistantes ded caractéristiques Hu process ; en raison de la igf;;ﬁfft
nature permanente de ce type deOeTIVe, Teur detection est de toute 1ere structurel des

importance MEME QUAND ELLES SONT DE FAIBLE TAILLE du fait d'un impact méthodes sur les
fres pernicieux dans le temps sur le process ; a déetecter / traiter avant que cela dérives persistantes !!

n'impacte la qualité analytique des resultats des patients — les « TRENDS » ou
tendances elles sont dénommées en MSP

Les DEUX caractéristiques du process : =1 /,/\/\/ |
- .

- i <€
valeur mc?yer,me C|ble’des cartes de CIQ s sl
-SD de fidélité intermédiaire o~




Théorie de la mattrise statistique des procédés et logique bayésienne

NF EN ISO 15189

DECEMBRE 2012

» Les dérives transitoires / ponctuels des valeurs de CIQ correspondant & une
modification ponctuelle du process et non constante dans le temps en gardant en
téte que ce sont Jes sauts importants qu'il faut détecter en priorité ( les sauts
ponctuels de faible amplitude d'un point de vue MSP sont d'interprétation trés
contestables et de toute fagon de faible impact sur la qualité analytique du
process) : « OUTLIERS » ils sont dénommés en MSP quand ils sont importants

Dlntratsciin o -
STATISTICAL
LUALITY

.‘-.nnnm ]
8t f‘l’

Douglas C. Montgomery

00
U

» Les dérives persistantes des caractéristiques du process ; en raison de la
nature permanente de ce type de dérive, leur détection est de toute 1ére
importance MEME QUAND ELLES SONT DE FAIBLE TAILLE du fait d'un impact
frés pernicieux dans le temps sur le process ; & détecter / traiter avant que cela
nimpacte la qualité analytique des résultats des patients - les « TRENDS » ou
tendances elles sont dénommées en MSP

v
A7

5623 Données du confrle qualté

e poit disposer dune procedure visant 3 euiter g Ferer Jes resultals des pafients en cas de
defalace du ol gt

En cas de non-respect des reges de contle qualite 2t i es resultats fanalyse sont susceptibles de cortenir
des erreurs linigues significatves, les resutats doivent ere reetes, ef s echiantilons des patients concemes
doiven 2 de nouveay andlyses apres avr comge (emeur ef verfie 3 corformie de Ja performanc avec
les speciications. Le [aboratore dot eqalement avaluer les resuitats des echantilons de patients qui ont éte
analyses 2ores e demier contile qualis rassi

Les données de conirile qualie doivent éfre revues regulerement pour detecter fes tendances g realsation

danalyses qui pewvent indiquer des problemes dans le systeme Canalyse. S de felles tendances sont |
ohservees, 05 actions praventies dovent éfre prises ef enTegisirees

Parallélisme entre le livre de Montgomery et la norme |




Théorie de la maitrise statistique des procédés et logique bayésienne

D’un point de vue statistique il y a deux chapelles en théorie statistique de la décision :

En approche conventionnelle, les cartes de controle sont construites consécutivement
a la réalisation d’'une période probatoire notamment avec calcul d’'une moyenne algébrique
avec 20 points de ClQ a minima pour définir la cible (SD de FI défini lors de la VDM)

En approche conventionnelle, les paramétres de la carte de contréle
que sont moyenne et SD de fidélité intermédiaire sont considérés comme fixes et constants

En approche Bayésienne, il y a prise en compte des probabilités a priori pour tirer des
conclusions au fil de I'eau: une subjectivité apparente (sans période probatoire !)

En perspective bayésienne nous utilisons une distribution pour exprimer
I'incertitude inhérente a I'estimation des paramétres que sont moyenne et SD de Fl
La méthodologie définit la distribution prédictive de la prochaine valeur de CIQ !




Théorie de la maitrise statistique des procédés et logique
bayésienne

Le gros probleme des régles de Westgard concerne la détection des tendances :

A priori accumuler des regles de controles permet de détecter des tendances
Le souci principal est que cela fait exploser le fréquence des faux rejets

False Signal Rates for the Shewhart Control Chart
with Supplementary Runs Tests

ESTEBAN WALKER and JOHN W. PHILPOT
Ulnaversity of Tennessee, Knomille, Tennessee 370060532

JAMES CLEMENT
Bureau of the Ceansus, Washington, D0

It is common procice o supplamant the Shewhart X chort with so colled “'rons wss."” These s
ore designed o give on eorier desction of onomolies in the process meon . Alhough these 1ets ore
wohsoble in detecing “trom™ problams, thoy olso inoeoss the probobility of o lolsa signol. In this
poper tho folse signof roses of sight runs iosts ore obtoinod through simulation. In-comrolp rocasses
ware gererated wing indspondont reolizofions of o fondord normal disribution. The rosults show
thaot #he nuomber of folse Sgnols con ba toirly kigh, particdardy when #he number of tests cpplied ond

rumber of subgroups incroase.

Feux d’artifice de faux rejets
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La nature des inférences en approche Bayésienne : I'aventure débute en 2014

PHASE | MANAGEMENT USING NORMAL PREDICTIVE CONTROL CHARTS
Panarintis Tsnmyrteit ! and Frédérnic Sohas™

{ 1 3Department of Statisties, Athees Universty of Economics and Business Athene, Greecs {ptéaneb,zry
(2} Harmpszasis lnborntory, Edouard Herrot Hospital, Lyon, Fronon ({frededcsobastichy-lyonfr)
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Théorie de la maitrise statistique des procédés et logique bayésienne

La nature des inférences en approche Bayésienne :

-

Predictive Control Chants

Crar mirdeding will be based on Bayesan SPC methods,

In the Bayestan apperoaech, one can derive the predictive disto-
bartinn of the fotune oheervabde. This sequentially updated dis
tnbirtin can be used to determine a region where the fiutime
observable will (most Ekedy) be, as long a5 no speéial cansss an
pregent (Lo, the process oporates under the cmmon case 1O
Atzte),
nd

the prior wi#}, then wo can obtaan the predictive distnbation by;
JiZa Ty, - Ilra"i'“'- u i plit e, . .

) I di

Using the predictive distribnition o 10001 — o)™ Hishest Predic-

the unigque shortest remon with predetenmined coverags,

L

[f we have p|@ ~ fiz.|0 and for the unkpown parameter we uze

tive Distrbotion (HPrD) morion can be derived . which will be

,\I

-la logique bayésienne s’adosse a une caractéristique
intrinséque a nos méthodes continues quantitatives :
Si n fois la mesure : une distribution de valeurs jamais
Stricto identiques

-les « maths bayésiennes » traitent de I’évolution des

distributions a chaque intégration de point de CIQ (pré — post)

-'approche bayésienne prédit la région
ou doit « tomber » la prochaine valeur de CIQ
en I'absence de souci (2 mots clés)

-cette région est appelée : Highest predictive
distribution (HPrD) qui est la région la plus
étroite ou doit tomber la prochaine valeur au
risque alpha de 5 %



Théorie de la maitrise statistique des procédés et logique bayésienne

La nature des inférences en approche Bayésienne :

MNormal Predictive Control Chart

Baofore we obtain any data we hawve some initial prior distribution:
X0}~ Nl o)

The (unknown ) parameter @ B8 mepsanesd with some ermor, Lo
i@~ N@. ™)

Thin the postenion destribution of 8 [z, .-. . 2,], will be

¥ i ..ﬁ; -l'n. ,—'|‘,r|'.| .| ] L) !I']__.. ‘-'.'::I
T +4&3 T e I -I

and the pradictive distribation of the fotom obaerwahle =, |

_I.'-I.T'.,_ i PR 0 M :ﬂ'1 &+ 1)

with 3 = o° and oy = g For the hyparparamesen: wo assoms

that we either have an estimate available or ese some prior dis-

"-,_lr'l"i L&

~

-la HPrD est construite autour de sa valeur moyenne
qui est une variable aléatoire appelée posterior mean
(theta dans ci a gauche dans le pavé)

-la distribution des valeurs a posteriori dépend
de la nouvelle valeur (n) ainsi que des caractéristiques
de la précédente distribution

-a chaque acquisition de point de contréleil y a
ajustement automatique de la valeur de la posterior
mean qui a sa propre variance

-plus il y a de nouveaux points de contréle plus I'influence
des infos a priori s’éteint !



Théorie de la maitrise statistique des procédés et logique bayésienne

La nature des inférences en approche Bayésienne :

MNormal Predictive Control Chart
The LN a % Nomnal HPrD remion at time w will be
i B — Za |.'T- 72 n + I ."I-'-':-; T '-'
The decision making will be
o]l oy € Rpsy e the proces to continme
alfr_., & ®_. wodraw on afanm.
|

. A - Al

i L ;lll-'-ﬁ':'i' |I v I."'III 'rl-'-\-'- 'y ) E =] F'-'-'r".';ll III ﬂ Ill'.-'--'. fi

! i g || i ! ||.. i III R

~

-la variance de la posterior mean définit le
range de la HPrD region recevable R,

-soit la nouvelle valeur de CIQ est dans le range R,
alors tout va bien

-soit la valeur de CIQ n’est pas dans le range R,
alors il y a potentiellement un probléme
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La nature des inférences en approche Bayésienne (article appligué 2015) :

590 Technical report

Use of prior manufacturer specifications with Bayesian
logic eludes preliminary phase issues in quality control:
an example in a hemostasis laboratory

Panagiotis Tsiamyrtzis®, Frédéric Sobas® and Claude Negrier®

Blood Coagulation and Fibrinolysis 2015, 26:55%0 ~596




Théorie de la maitrise statistique des procédés et logique bayésienne

La nature des inférences en approche Bayésienne (article académique 2021) :

—-m (@)m
DURNAL

OF QUALITY i
] Journal of Quality Technology

A Quarterly Journal of Methods, Applications and Related Topics

ISSN: (Print) (Online) Journal homepage: https.//www.tandfonline.com/loi/ujqt20

Predictive Control Charts (PCC): A Bayesian
approach in online monitoring of short runs

Konstantinos Bourazas, Dimitrios Kiagias & Panagiotis Tsiamyrtzis

To cite this article: Konstantinos Bourazas, Dimitrios Kiagias & Panagiotis Tsiamyrtzis (2021):
Predictive Control Charts (PCC): A Bayesian approach in online monitoring of short runs, Journal of
Quality Technology, DOI: 10.1080/00224065.2021.1916413

To link to this article: https://doi.org/10.1080/00224065.2021.1916413
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590 Technical report

Use of prior manufacturer specifications with Bayesian
logic eludes preliminary phase issues in quality control:
an example in a hemostasis laboratory

Panagiotis Tsiamyrtzis®, Frédéric Sobas® and Claude Négrier®

Blood Coagulation and Fibrinolysis 2015, 26:590 ~ 596

/= Sous controle
A PCC sur ClQ normal en Antithrombine
. 1
= 7 1
1 . o REF HALILAR ; MU-ANA-DX 081
o _| ; Highest predictive TV de Tigdind imermédiaire
= - I Distribution s aceptalle 12
8=, o | i danmd par I lournissess
o ¢ [%d
E w | Vaikeur b [us]
= = F .\ "{ donnee par ke fournisseur 104
g - I [ ] |natice fabriquant) \
= = 7 i 5D de fiadiing Imermédiaire
= i défini aw sein de son 34
E o - ] laberataire
g ] 50 de fiddlind imermidiaire
- & - 1 maximum acceptable défini 1248
= | alnad par b fourmisser
B B - 1
F= |
8 e
| | I | | | I | | | | I | | | I | | T I | -
0 1 2 I 4 b5 6 7 B 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20
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580 Technical report

Use of prior manufacturer specifications with Bayesian
logic eludes preliminary phase issues in quality control:
an example in a hemostasis laboratory

Panagiotis Tsiamyrtzis®, Frédéric Sobas® and Claude Négrier®

Blood Coagulation and Fibrinolysis 2015, 26:590 ~ 596

Sous controle

PCC sur CIQ normal en Antithrombine

A
o
\ _H_‘-H-\_\-_"‘-——._.___\___

Sess)

R el

/N

Limites acceptabilité
PCC

95 100 105 110 115 120

Eli
|

85

Taux de antithrombine (%)

80
|

| | I | | [ I | | | ! I | | | I | | l I |
0 M1 12 13 14 15 16 17 16 13 20
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580 Technical report

Use of prior manufacturer specifications with Bayesian
logic eludes preliminary phase issues in quality control:
an example in a hemostasis laboratory
Panagiotis Tsiamyrtzis®, Frédéric Sobas® and Claude Négrier®

Blood Coagulation and Fibrinolysis 2015, 26:5%0 ~ 596

Taux de antithrombine (%)

80 85 90 95 100 105 4110 115 120

PCC sur CIQ normal en Antithrombine

AN
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 Performance de la carte bayésienne (PCC) pour détecter
OUTLIERS et TENDANCES



Performance du PCC pour détecter OUTLIERS et

TENDANCES

Pas seulement
Les OUTLIERS
sont détectés par
le PCC !!!

Si le ratio CV max /
CV labo est > ou
égala 2, le PCC
détecte OUTLIERS
et TENDANCES

Dans ces conditions

le PCC peut étre
utilisé « seul » on

line ©

Analyseen5 M
pour les analyses
de cause

Etude de sensibilité dérive moyenne (2 SD de FI) vs ratio CV max / CV labo

r—

;f’f_ ‘. [

i
|

E,.

N\
E_._
) il

Ratio a 2 :alarmea 13 Ratioa 3 - alarme a 12 Ratioda 4 : alarme 3 12 Ratioa & :alarme a J1

Etude de sensibilité dérive SD de FI (100 %) vs ratio CV max / CV labo

. hﬂ-

Y L

-\ \

Ratioa 2 - alarme a )2 Ratioa 3 :alarme a J1 Ratica 4 :alarmea ll Ratica 5 :alarmeall
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* Intéréts pratiques de la carte bayésienne (PCC) pour la gestion
des CIQ ?



Intéréts pratiques de I'approche bayésienne pour la gestion des CIQ ?

4 intéréts majeurs ©

-la suppression des périodes probatoires lors de changements de lot
de CIQ

-la gestion ergonomique des changements de lot de réactif

-la formalisation de la qualité prévue (le modele 3 adossé aux
spécifications des fournisseurs)

-la large suppression des opérations de reciblage des cartes de CIQ
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Conclusion (1/2)

La maitrise statistique des procédés est un sujet passionnant

La logique bayésienne dans la gestion des résultats de CIQ apporte
un gain d’efficience considérable aux laboratoires

Le prérequis est d’avoir fait le choix du modele 3 de |la conférence de
consensus de Milan en termes de qualité prévue car le modele 3 doit

son existence aux spécifications des fournisseurs

L'inférence bayésienne pose explicitement le concept d’alignement CIQ EEQ



Conclusion (2/2)

INALES,,
. o ICLOGIE
Qualité-Accréditation IQUE

Ann Biol Clin 2020 ; xx {xo¢) : 1-7

Intéréts théoriques et pratiques de l'inférence
bayésienne dans la maitrise statistique des
procédés : retours d’expérience du laboratoire
d’hémostase aux Hospices civils de Lyon

Theoretic and practical contribution of bayesian inference
to statistical process control: The experience
of the Lyon Hospitals Board hemostasis laboratory

https://www.researchgate.net/publication/343264251 Theoretic and practical contribution of bayesian inference to statistical process control The experience of the Lyon Hospitals Board
hemostasis_laboratory

INALES
. e e IOLOGIE
Qualité/Accréditation LINIQUE

Déploiement d’une gestion automatisée au long
cours des résultats de CIQ en approche bayésienne :
retours d’expérience du Laboratoire d’hémostase
aux Hospices Civils de Lyon

Lo

https://www.researchgate.net/publication/370560460_Long-term_automated_Bayesian_management_of IQC_results_The_experience_of_the_Lyon_Hospitals_Board_hemostasis_laboratory
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