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Upplagg

* Vad sager respektive dokument?
 Overensstimmelse?

* Hur ska/kan man tolka det som star?
* Exempel

* Paverkan av ny standardversion? Annat?
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3 Termer och definitioner

3.26

validering
bekraftelse genom att framlégga bevis for att krav for en specifik, avsedd anvandning eller tillampning har

uppfylits

ANM. 1 Termen “validerad” anvénds for att beteckna motsvarande status.

ANM. 2 Anpassad fran 1SO 9000:2005, definition 3.8.5.

3.27

verifiering

bekréftelse genom att framl&gga bevis for att specificerade krav har uppfyllts

ANM. 1 Termen “verifierad” anvands for att beteckna motsvarande status.

ANM. 2 Bekraftelse kan besta av aft

— gdra alternativa berakningar,

— jamfbra en ny konstruktionsspecifikation med en liknande, beprovad, konstruktionsspecifikation,

— genomfdira provningar och demonstrationer,

— granska dokument innan de frislapps.

ISO 15189:2012
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Allmant — “definitioner”

Validering innebér en bekriftelse genom undersdkning och framlidggande av bevis att de sérskilda
kraven for en specifik, avsedd anvindning har uppfyllts. Om en metod ér vildokumenterad t ex.
genom publikation 1 facktidskrift kan valideringen styrkas med en verifiering.

Verifiering innebir en bekriftelse genom undersékning och framlédggande av bevis att
specificerade krav pa metoden har uppfyllts.

Validering faststiller att metoden méter det man har for avsikt att méta, medan verifiering bekriftar
att metoden uppfor sig pa ett specificerat sitt.

Det rader saledes ett hierarkiskt forhallande mellan validering och verifiering, dér validering
innefattar verifiering. Validering kan normalt ses som en engangsforeteelse medan verifiering kan
utforas vid upprepade tillfillen.

Metoderna ska motsvara den kliniska verksamhetens krav.

SWEDAC DOC 01:55
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5 Tekniska krav

Laboratoriet ska anvénda undersokningsmetoder som har validerats f6r deras avsedda anvandning. Identiteten
pa personer som &r delaktiga i arbetet med undersokningsprocesser ska dokumenteras.

De sérskilda kraven (prestandaspecifikationer) féir varje understkningsrutin ska kopplas till understkningens
avsedda anvandning.

AMNM. Foretrdesvis anvands rutiner som specificeras i bruksanvisningarma for medicintekniska produkter for in
vitro-diagnostik eller rutiner som har publicerats i erkdnda larobtcker, fackgranskade texter eller tidskrifter, eller i inter-
nationella standarder eller riktlinjer, eller nationella eller regionala foreskrifter.

ISO 15189:2012
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Ansvar

Av laboratoriets ledningssystem ska framga vilka som &r ansvariga for validering och verifiering.
Riktlinjer och rutiner for validering och verifiering ska vara upprittade 1 laboratoriets

ledningssystem.
Validerings- respektive verifieringsprotokoll ska alltid vara godkénda och signerade innan en
metod tas 1 bruk.

SWEDAC DOC 01:55
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5 Tekniska krav

5.5.1.2 Verifiering av undersékningsrutiner

Validerade undersdkningsrutiner som anvands utan modifiering ska underga en oberoende verifiering av
laboratoriet fére rutinméassig anvandning.

Laboratoriet ska inhdmta information fran tillverkaren/metodutvecklaren fér att bekréfta rutinens prestanda-
egenskaper.

Laboratoriets oberoende verifiering ska bekréfta, genom anskaffande av objektiva bevis (i form av
prestandaegenskaper), att undersékningsrutinens angivna prestanda har uppfyllts. De angivna prestanda fér

undersdkningsrutinen som bekraftas under verifieringsprocessen ska vara relevanta fér den avsedda
anvandningen av undersdkningsresultaten.

Laboratoriet ska dokumentera rutinen som anvands vid verifiering och registrera de erhallna resultaten. Lamplig
behtrig personal ska granska resultaten fran verifieringen och dokumentera resultatet av granskningen.

ISO 15189:2012
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5 Tekniska krav

551.3 Validering av undersdkningsrutiner

Laboratoriet ska validera undersékningsrutiner med féljande ursprung:
a) icke-standardiserade metoder,

b) metoder som utformats eller utvecklats av laboratoriet,

c) standardiserade metoder som anvénds utanftir avsedd omfattning,

d) validerade metoder som senare har modifierats.

Valideringen ska tillrackligt omfattande och bekréfta, genom tillhandahallande av objektiva bevis (i form av
prestandaegenskaper), att de sarskilda kraven for den avsedda anvandningen av undersokningen har

uppfyllts.

ANM. Prestandaegenskaper hos en undersokningsrutin bor inkludera riktighet, noggrannhet, precision inklusive
repeterbarhet och mellanliggande precision, méatosakerhet, analytisk specificitet, inklusive stérande amnen, analytisk
kanslighet, detektionsgrans och kvantifieringsgrans, matintervall, diagnostisk specificitet och diagnostisk kanslighet.

Svensk ANM. 1 Prefixet mat- bor I8ggas till termema riktighet, noggrannhet och precision nér sammanhanget inte
tydligt markerar att termerna anvands for att beskriva kvaliteten hos méatningar, provningar, undersékningar etc.

Svensk ANM. 2. Analytisk specificitet benamns &ven analytisk selektivitet.

Laboratoriet ska dokumentera den rutin som anvands fér validering och de resultat som erhalls. Behorig
personal ska granska valideringsresultaten och dokumentera resultatet av granskningen.

Mar en validerad undersokningsrutin &ndras ska inverkan av andringarna dokumenteras och vid behov ska .
en ny validering genomforas. ISO 1 5 189 . 20 1 2
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Ansvar

Av laboratoriets ledningssystem ska framga vilka som ér ansvariga for validering och verifiering.
Riktlinjer och rutiner for validering och verifiering ska vara upprittade 1 laboratoriets

ledningssystem.
Validerings- respektive verifieringsprotokoll ska alltid vara godkénda och signerade innan en

metod tas 1 bruk.

SWEDAC DOC 01:55
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Dokumentation

Resultat av validering och verifiering ska dokumenteras i en rapport alternativt checklista med
angivande av bilagor och referenser. Rapporten ska éven innehélla en slutsats betrdffande funna
resultat. Validerings/verifieringsrapporter ska arkiveras tillsammans med primérdata 1 tillracklig
utstrickning. Om validering/verifiering dr utford pa annat laboratorium ska dtminstone kopia pa
valideringsrapport med slutsats betriffande funna resultat finnas lokalt dar metoden anviénds.

Hénvisa alltid till aktuell validering/verifiering 1 aktuell metodbeskrivning. Arkiveringstid for
validerings/verifieringsdokumentation ska finnas. Leverantdrens valideringsresultat ska finnas
tillgdngligt. Valideringsdata finns vanligen 1 medféljande metodblad.

SWEDAC DOC 01:55
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5 Tekniska krav

5.5.1.1  Allmdnt

Laboratoriet ska anvénda understkningsmetoder som har validerats fér deras avsedda anvandning. Identiteten
pa personer som &r delaktiga i arbetet med undersokningsprocesser ska dokumenteras.

De sérskilda kraven (prestandaspecifikationer) féir varje undersékningsrutin ska kopplas till understkningens
avsedda anvandning.

ANM. Faretrddesvis anvands rutiner som specificeras i bruksanvisningama for medicintekniska produkter for in
vitro-diagnostik eller rutiner som har publicerats i erkdnda larobdcker, fackgranskade texter eller tidskrifter, eller i inter-
nationella standarder eller riktlinjer, eller nationella eller regionala fGreskrifter.

ISO 15189:2012
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5 Tekniska krav

5.5.1.2 \Verifiering av undersékningsrutiner

Validerade understkningsrutiner som anvands utan modifiering ska underga en oberoende verifiering av
laboratoriet féire rutinméassig anvandning.

Laboratoriet ska inhdmta information fran tillverkaren/metodutvecklaren fér att bekrfta rutinens prestanda-
egenskaper.

Laboratoriets oberoende verifiering ska bekréfta, genom anskaffande av objektiva bevis (i form av
prestandaegenskaper), att undersékningsrutinens angivna prestanda har uppfyllts. De angivna prestanda for
undersdkningsrutinen som bekraftas under verifieringsprocessen ska vara relevanta fér den avsedda
anvandningen av undersbkningsresultaten.

Laboratoriet ska dokumentera rutinen som anvands vid verifiering och registrera de erhallna resultaten. Lamplig
behtrig personal ska granska resultaten fran verifieringen och dokumentera resultatet av granskningen.

ISO 15189:2012
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5 Tekniska krav

5.5.1.3 Validering av undersékningsrutiner

Laboratoriet ska validera undersékningsrutiner med féljande ursprung:
a) icke-standardiserade metoder,

b) metoder som utformats eller utvecklats av laboratoriet,

c) standardiserade metoder som anvands utanfér avsedd omfattning,

d) validerade metoder som senare har modifierats.

Valideringen ska tillrackligt omfattande och bekrafta, genom tillhandahéallande av objektiva bevis (i form av
prestandaegenskaper), att de sérskilda kraven fér den avsedda anvéndningen av undersdkningen har

uppfyllts.

ANM. Prestandaegenskaper hos en undersdkningsrutin bdr inkludera riktighet, noggrannhet, precision inklusive
repeterbarhet och mellanliggande precision, matosdkerhet, analytisk specificitet, inklusive stGrande &mnen, analytisk
kanslighet, detektionsgrans och kvantifieringsgrans, méatintervall, diagnostisk specificitet och diagnostisk kanslighet.

Svensk ANM. 1 Prefixet mat- bér laggas till termerna riktighet, noggrannhet och precision nir sammanhanget inte
tydligt markerar att termerna anvands for att beskriva kvaliteten hos méatningar, provningar, undersékningar etc.

Svensk ANM. 2. Analytisk specificitet benadmns dven analytisk selekfivitet.

Laboratoriet ska dokumentera den rutin som anvands fér validering och de resultat som erhalls. Behorig
personal ska granska valideringsresultaten och dokumentera resultatet av granskningen.

ISO 15189:2012

N&r en validerad undersékningsrutin ndras ska inverkan av &ndringarna dokumenteras och vid behov ska
en ny validering genomftiras.

Sahlgrenska Universitetssjukhuset



Dokumentation

Resultat av validering och verifiering ska dokumenteras i1 en rapport alternativt checklista med
angivande av bilagor och referenser. Rapporten ska éven innehalla en slutsats betridffande funna
resultat. Validerings/verifieringsrapporter ska arkiveras tillsammans med primérdata 1 tillricklig
utstrickning. Om validering/verifiering dr utford pa annat laboratorium ska atminstone kopia pa
valideringsrapport med slutsats betrédffande funna resultat finnas lokalt ddr metoden anvinds.

Hénvisa alltid till aktuell validering/verifiering i aktuell metodbeskrivning. Arkiveringstid for
validerings/verifieringsdokumentation ska finnas. Leverantérens valideringsresultat ska finnas
tillgangligt. Valideringsdata finns vanligen 1 medf6ljande metodblad.

SWEDAC DOC 01:55
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Omfattning —
verifiering men tolkningsutrymme finns

Alternativ 1

Metod/procedur som ér utvecklad och validerad for ett speciellt instrument/apparatur (avser d&ven
“kitbundna” manuella metoder).

Leverantorens validering kan accepteras efter beddmning av leverantdrens bifogade
dokumentation. I forekommande fall kan annan extern instans validering accepteras, t ex ett annat
laboratoriums validering, efter beddmning av valideringsprotokollet.

Exempel:

1. Originalmetod fran leverantor pa instrument frdn samma leverantor, flera instrument, flera
lab.

a) verifiera metoden pa ett instrument gentemot leverantdrens uppgifter
b) nyttja kontroller/patientprov i “ratt” nivaer for att sakerstélla att alla instrument ger samma niva

SWEDAC DOC 01:55
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Omfattning —
tolkningsutrymme finns verifiering/validering

Alternativ 2
Metod som anpassas till ett instrument/métstation och som avser vedertagen metod dér flera &n en

leverantor alternativt egna program/moment/komponenter férekommer.

Om validerade komponenter fran flera leverantérer anvinds dligger det laboratoriet att verifiera att
specificerade krav 1 metoden uppfylls 1 sin helhet. Om komponenter inte dr validerade ska
laboratoriet genomfora en tillrackligt omfattande validering.

Exempel:

1. Reaﬁens_ fran en leverantor och vatkemi-instrument fran en annan, dar fardig
applikation finns framtagen.

2. Originalmetod fran leverantor pa instrument fran samma leverantér, men dar nagon av

leverantorens parametrar andrats (matintervall, HIL-granser, spadningar etc.)

SWEDAC DOC 01:55
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Omfattning —
mindre validering, validering av vissa delar

Alternativ 3

Tillimpning av en metod publicerad 1 vetenskaplig litteratur eller modifiering av tidigare
ackrediterad metod.

I detta fall maste valideringen/verifieringen vanligen ges en storre omfattning @n 1 fall 1 och 2. I de
fall dér metoden é&r allmént etablerad inom professionen kan validering/verifiering ges en mindre
omfattning (motsvarande den for Alternativ 1).

Exempel:

* Reagens fran en leverantor och vatkemi-instrument fran en
annan, dar applikation maste utvecklas.

SWEDAC DOC 01:55
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Omfattning —
full validering

Alternativ 4
Egenutvecklad metod.
For egenutvecklade metoder krivs en utforlig validering.

Exempel:

* Egna (eller modifierade fran litteraturen) uppsatta
metoder for analys pa LC-MS/MS.

SWEDAC DOC 01:55
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Egenskaper —prio 1

Det lokala laboratoriet ska for alla typer av metoder alltid genomféra en verifiering. Den ska
omfatta, men inte vara begrédnsad till:

- bestdmning av repeterbarhet och mellanliggande precision

- skattning av metodens riktighet t ex genom jamforelser med certifierat referensmaterial eller
ackrediterat laboratorium eller annat publicerat tillvigagangssitt

- under en inkérningsperiod bor laboratoriet anvinda en hog frekvens kontroller pa mer én en
niva for att under driftsforhallanden sikerstilla angiven matosikerhet och riktighet

- faststilla att laboratoriets referensintervall inte féridndrats. Om sa &r fallet ska nya
referensintervall berdknas

- beddomning av metoders stabilitet 6ver tiden. Detta ska tjina som underlag for antal kontroller,
kontrollfrekvens och kontrollregler

SWEDAC DOC 01:55

Sahlgrenska Universitetssjukhuset



Egenskaper — prio 2

Foljande egenskaper for en metod ska finnas dokumenterade om det dr kliniskt relevant.
Data fran leverantor eller annat laboratorium kan accepteras.

- metodens midtomrade

- detektionsgrins

- interferenser

- utdver ovan angivna egenskaper kan det finnas speciella egenskaper beroende pa
metodens/instrumentets princip som ska vara dokumenterat, ex smitta mellan prover,
antigendverskott mm

SWEDAC DOC 01:55
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Egenskaper — prio 3
Foljande punkter bor ocksa uppmarksammas:

* Provsystem

e Kontrollmaterial

* Referensintervall

* Diagnostisk sensitivitet och specificitet
* Prediktivt varde

* Matosakerhet

e Dataoverforing SWEDAC DOC 01:55

Sahlgrenska Universitetssjukhuset



Ny version av standard pa gang —
kommer det att bli annorlunda?

YHVASTRA

GOTALAN DSREG[ON EN
HUSET




3 Termer och definitioner

* Nuvarande version

3.26

validation

confirmation, through the provision of objective evidence, that the requirements for a specific intended use or
application have been fulfilled

ISO 15189:2012

e Kommande version

3.31
validation

confirmation of plausibility for a specific intended use or application through the provision of objective
evidence that specified requirements have been fulfilled

ISO FDIS 15189

Sahlgrenska Universitetssjukhuset



3 Termer och definitioner

* Nuvarande version

3.27
verification
confirmation, through provision of objective evidence, that specified requirements have been fulfilled

1ISO 15189:2012

e Kommande version

3.32

verification

confirmation of truthfulness, through the provision of objective evidence that specified requirements
have been fulfilled

ISO FDIS 15189
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5 Tekniska krav

* Nuvarande version

5.5.1.3 Validation of examination procedures

The laboratory shall validate examination procedures derived from the following sources:

a) non-standard methods,

b) laboratory designed or developed methods;

c) standard methods used outside their intended scope; ISO 15189:2012
d) wvalidated methods subsequently modified.

* Kommande version

a) The laboratory shall validate examination methods derived from the following sources:
1) laboratory designed or developed methods;

Z2) methods used outside their originally intended scope (i.e. outside of the manufacturer's
instructions for use, or original validated measurement range, third party reagents other than
on intended instruments and where no validation data is available]; |SO FDIS 15 189

3) walidated methods subsequently modified.

Sahlgrenska Universitetssjukhuset



5 Tekniska krav

* Nuvarande version

5.5.1.2 \Verification of examination procedures

Validated examination procedures used without modification shall be subject to independent verification by the
laboratory before being introduced into routine use.

The laboratory shall obtain information from the manufacturer/method developer for confirming the performance
characteristics of the procedure.

The independent verification by the laboratory shall confirm, through obtaining objective evidence (in the form
of performance characteristics) that the performance claims for the examination procedure have been met.
The performance claims for the examination procedure confirmed during the wverification process shall be
those relevant to the intended use of the examination results.

The laboratory shall document the procedure used for the verification and record the results obtained. Staff
with the appropriate authority shall review the verification results and record the review.

ISO 15189:2012
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5 Tekniska krav

* Kommande version

7.3.2 Verification of examination methods

b) The performance specifications for the examination method confirmed during the verification
process shall be those relevant to the intended use of the examination results.

Nytt:

c¢) The laboratory shall ensure the extent of the verification of examination methods is sufficient to
ensure the consistent validity of results pertinent to clinical decision making.

ISO FDIS 15189
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*Nya IVD?
e Annat?
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* Dokumenten ar samstammiga, men pa olika detaljniva

* Kompletterar varann

* Inga direkta motsagelser

* Finns utrymme for tolkning — pedagogik viktig — motivering till varfor
* Forenkla vardagen — tank pragmatiskt!

* | ny version av standard finns en del forandringar — principer samma
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