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7.1 Allgemeine Anforderungen 


	7 Klinische Chemie und Hämatologie
	212_CL07


 FORMCHECKBOX 

Erstakkreditierung



 FORMCHECKBOX 

Verlängerung der Akkreditierung

 FORMCHECKBOX 

Erweiterung der Akkreditierung

 FORMCHECKBOX 

Überwachung

	Angaben zum Laboratorium

	Bezeichnung/Firma:


	

	Anschrift: 
	

	Verfahrensnummer:
	


	Durchführung der Begutachtung


	Datum der Begehung:
	

	Ort:
	


	Mitglieder des Begutachterteams:
	

	Teilnehmer seitens des Laboratoriums:


	


Anleitung zum Ausfüllen der Checklisten

Die Fragen sind in 3 Kategorien eingeteilt. Unterschieden werden

	Kategorie
	Druckbild
	Beantwortung/Bewertung

	Informationsfragen
	kursiv
	„ja/nein, Volltext“, keine Bewertung

	„normale“ Fragen
	normal
	Bewertungskriterien 1 bis 4 bzw. E 

	K.-o.-Fragen
	fett
	Bewertungskriterien 1 bis 4 bzw. E


Beantwortung durch den Antragsteller

Die Fragen der Checklisten sind durch das antragstellende Laboratorium in der Spalte „Bemerkungen des Antragstellers“ zu beantworten. Eine einfache Beantwortung mit „ja/nein“ ist in der Regel nicht ausreichend. Vielmehr dient die Spalte dazu, die Antwort durch den Antragsteller zu erläutern. Sie sollte Hinweise auf QM-Dokumente, Beispiele usw. enthalten. Nicht zutreffende Fragen sind mit „E“ zu kennzeichnen. Eine Bewertung im Sinn der Bewertungskriterien der Begutachter (s. unten) ist durch das antragstellende Laboratorium nicht vorzunehmen.

Bewertung durch den Begutachter

Die Spalten „U“ und „O“ sind durch den Begutachter auszufüllen. K.-o.-Fragen beziehen sich auf im Sinne der Norm wichtige Aspekte des Laborbetriebes. Sie sind entsprechend den nachfolgend aufgeführten Bewertungskriterien eindeutig zu bewerten. Sie müssen vor der Akkreditierung mit mindestens „2“ bewertet sein, d.h. gegebenenfalls erforderliche Nachbesserungen („3“) müssen vor Erteilung der Akkreditierung abgeschlossen sein.

"Normale" Fragen (nicht besonders gekennzeichnet) werden ebenso mit "1" bis "4" bewertet. Sind Nachbesserungen ("3") erforderlich, kann die Akkreditierung gegebenenfalls vor Abschluss dieser Nachbesserungen mit Auflagen erteilt werden.

Nicht zutreffende Fragen, d.h. Fragen in Bezug auf Leistungen, Geräte, Instrumente, Methoden oder Verfahren, die vom Laboratorium nicht angeboten bzw. verwendet werden, werden mit "E" ("entfällt") beantwortet.

Fragen, die während der Begutachtung vor Ort nicht bewertet werden können, sind mit "?" ("noch ungeklärt") zu kennzeichnen.

	Bewertungskriterien
	Code
	


	1
	erfüllt
	A
	Abfrage beim Antragsteller

	2
	im wesentlichen erfüllt, akzeptabel
	S
	stichprobenartig prüfen

	3
	teilweise erfüllt, Nachbesserung erforderlich
	R
	Recherche durchführen

	4
	nicht erfüllt
	N
	Nachweis fehlt/ nachzureichen

	?
	noch ungeklärt
	
	

	E
	entfällt
	
	


Die Spalten „U“ und „O“ beziehen sich auf die Unterlagenprüfung (U) und die Prüfung vor Ort (O). Ist bei der Unterlagenprüfung eine Aussage nicht möglich, können über den oben ange​ge​benen Code entsprechende Hinweise für die Begutachtung vor Ort eingetragen werden.
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	1
	Anwendungsbereich
	
	
	


Ein fachgerechter laboratoriumsmedizinischer Befund entsteht in einem komplexen Unter​su​chungsgang, der die Vorbereitung der Untersuchung (Präanalytik), die Durchführung der Unter​suchung – einschließlich der erforderlichen Qualitäts​sicherungsmaßnahmen – sowie die analy​tische und medizinische Beurteilung und die Erstellung des Befundes (Postanalytik) um​fasst.

Aufgabe des Begutachters ist es, anhand der Checklisten die Fachkompetenz des Laboratori​ums für die Erstellung laboratoriumsmedizinischer Befunde in dem beantragten Geltungsbe​reich zu beurteilen.

Siehe auch:
Checklisten für Medizinische Laboratorien 

	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	1.1 
	Erbringt das Laboratorium Leistungen für 

· ein Krankenhaus,
· mehrere Krankenhäuser,
der

· Grund- und Regelversorgung,
· Schwerpunktversorgung,
· Zentralversorgung? 


	
	
	

	1.2 
	· Ist das Laboratorium räumlich zentralisiert?
· Werden „Satellitenlaboratorien“ geführt?
	
	
	

	1.3 
	Ist das Laboratorium von der Bundesärztekammer als 

· Sollwert-Laboratorium, 
· Referenz-Laboratorium 
bestellt?
	
	
	


	4
	Personal
	
	
	


In medizinischen Laboratorien wird eine Vielzahl verschiedener teil- und vollautomatisierter Analysensysteme eingesetzt. Für die Bedienung und Wartung komplexer Analysensysteme muss entsprechend spezialisiertes medizinisch-technisches Personal zur Verfügung stehen. Es bedarf entsprechender Laborerfahrung sowie praktischer Arbeit mit komplexen Analysensyste​men, bevor das Personal selbständig Untersuchungen mit automatisierten Systemen durchfüh​ren kann. 

	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	4.1 
	Ist die Einarbeitungszeit für medizinisch-techni​sches Personal für diese Analysensysteme ad​äquat?
	
	
	

	4.2 
	Erfolgt die Einarbeitung nach detaillierten Einarbei​tungsplänen?
	
	
	

	4.3 
	Ist sichergestellt, dass nur geschultes Personal die automatisierten Analysensysteme bedient?
	
	
	

	4.4 
	Wird von dem medizinisch-technischen Personal die Komplexität des jeweils benutzten Analysen​systems verstanden?
	
	
	

	4.5 
	Sind Verantwortlichkeit und Zuständigkeit bei Systemstörungen eindeutig festgelegt?
	
	
	

	4.6 
	Ist das Personal über die Auswirkungen von Ein​flussgrößen und Störfaktoren auf die Befunde aus​reichend informiert?
	
	
	


	5
	Räumlichkeiten
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	5.1 
	Ist gewährleistet, dass die Arbeit im Laboratorium nicht durch Hitze oder Lärm beeinträchtigt wird?
	
	
	

	5.2 
	Sind Absperrhähne für Gase, Wasser etc. sowie Notausschalter gut zugänglich und ausreichend beschriftet?
	
	
	

	5.3 
	Sind die Wasserhähne in den Arbeitsbereichen ggf. auch nichtmanuell bedienbar?
	
	
	

	5.4 
	Werden Untersuchungsverfahren eingesetzt, die den Gebrauch von radioaktiv markierten Substan​zen beinhalten?
	
	
	

	5.5 
	Liegt die vorgeschriebene Genehmigung für den Umgang mit Radioisotopen nach dem Strahlenschutzgesetz vor?
	
	
	

	5.6 
	Hängt in den Laborräumen ein Hygieneplan aus?
	
	
	


	6
	Geräte und Einrichtungen
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	6.1 
	Sind geeignete Kommunikationseinrichtungen (z. B. Telephon, Fax, Gegensprechanlage, elektro​nische Medien) in aus​reichender Anzahl vorhan​den?
	
	
	

	6.2 
	Ist bei Ausfall von Analysensystemen für eine ad​äquate Back-up-Lösung gesorgt?
	
	
	

	6.3 
	Ist auch bei einem derartigen Fall eine medizi​nisch ausreichend schnelle Befunderstellung gewährlei​stet?
	
	
	

	6.4 
	Wird bei Störungs-/Fehlermeldungen beziehungs​weise Systemmeldungen („flags“) entsprechend reagiert?
	
	
	


	8
	Untersuchungsverfahren
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	8.1 
	Ist sichergestellt, dass die Untersuchungsergeb​nisse einer Messgröße, die mit verschiedenen Me​thoden oder Untersuchungsverfahren (manuell, teil-, vollautomatisiert) ermittelt werden, innerhalb tolerabler Grenzen übereinstimmen?
	
	
	

	8.2 
	Ist festgelegt, nach welchen Kriterien neue Unter​suchungsverfahren eingeführt werden?
	
	
	

	8.3 
	Ist das medizinisch-technische Personal dar​über informiert, dass bei automatisierten Unter​suchungsverfahren – bei unterschied​lichen Systemen in verschiedenem Ausmaß – Pro​ben- und Reagenzienverschleppungs​effekte auftreten können?
	
	
	


	12
	Untersuchungsgut/Proben
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	12.1 
	Ist sichergestellt, dass die Untersuchungen mit möglichst geringem Probenvolumen durchgeführt werden können – insbesondere bei schwierig oder nur in geringer Menge zu gewinnendem Untersu​chungsgut?
	
	
	


	13
	Befunde
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	13.1 
	Stellen Aufbau- und Ablauforganisation sicher, dass die Befunde zeitgerecht bereitgestellt wer​den?
	
	
	

	13.2 
	Wird der Auftraggeber umgehend benachrichtigt, wenn Ergebnisse von Laboruntersuchungen fest​gelegte Warn-/Entscheidungsgrenzen überschrei​ten?
	
	
	

	13.3 
	Sind vom Laboratorium Referenzbereiche (Nor​malbereiche) für die zu untersuchende Population ermittelt oder verifiziert?

	
	
	

	13.4 
	Sind für die longitudinale und transversale Plausi​bilitätsbeurteilung und Validierung zum laborato​riumsmedizinischen Befund 

· die Kenntnis der Analytik bezogen auf den vor​liegenden Einzelfall,

· ein Zugang zu Vorwerten des Patienten sowie 

· die Kenntnis der Befundwahrscheinlichkeit und der Prävalenz der Erkrankungen 

vorhanden?
	
	
	

	13.5 
	Werden für die Befundung von Untersuchungs​ergebnissen, z. B. der Urineiweißdifferenzierung, der Fettstoffwechsel- oder der Schilddrüsenhor​mondiagnostik wissensbasierte Systeme („Exper​tensysteme“) verwendet?
	
	
	

	13.6 
	Wurden die wissensbasierten Systeme vom Laboratorium vor ihrem Einsatz evaluiert?
	
	
	

	13.7 
	Ist bei der Anwendung solcher Systeme sichergestellt, dass eine
· Benützung fehlerhafter Systeme (z. B. keine ausreichende Wissensbasis, fehlerhafte Datenbestände),
· mangelhafte Pflege,
· inkompetente Handhabung oder ein Fehl​verhalten durch den Nutzer

ausgeschlossen ist?
	
	
	


	16
	Zusammenarbeit mit Auftraggebern
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	16.1 
	Wird der Auftraggeber umgehend benachrichtigt, wenn das eingesandte Untersuchungsgut für die beantragte Untersuchung nicht geeignet (z. B. zu geringes Volumen) ist?
	
	
	

	16.2 
	Erhält der Auftraggeber Hinweise zur Vermeidung redundanter beziehungsweise nicht relevanter Untersuchungen?
	
	
	

	16.3 
	Stehen ihm Informationen für eine rationelle Dia​gnostik – z. B. Stufenprogramm – zur Verfügung?
	
	
	


Anhang – Versorgungsstufen von Krankenhäusern

Grund- und Regelversorgung (Stufen I und II)

Diese Krankenhäuser bieten neben den Kernfächern Chirurgie und Innere Medizin auch ergänzende Leistungen in der geburtshilflichen/gynäkologischen, radiologischen und/oder intensivmedizinischen Versorgung an. Medizinisch-technische Großgeräte sind im Allgemeinen nicht vorhanden. Die Krankenhäuser beteiligen sich in der Regel an der Not- und Unfallversorgung.

Schwerpunktversorgung (Stufe III)

In dieser Versorgungsstufe befinden sich Krankenhäuser mit umfassender Abteilungs​differenzierung, das gesamte Spektrum der klinischen Medizin wird jedoch nicht ange​boten. Sie verfügen in der Regel über medizinisch-technische Großgeräte und nehmen an der Not- und Unfallversorgung teil.

Zentralversorgung (Stufe IV)

Dieser Stufe gehören die so genannten Hochleistungskrankenhäuser und Universitäts​kliniken an. Fast alle medizinischen Teilgebiete sind vertreten, ihre Ausstattung an me​dizinischen Großgeräten ist hervorragend, sie nehmen an der Not- und Unfallversor​gung teil. 

Fachkrankenhäuser

Hier handelt es sich um Krankenhäuser, die sich nicht diesen Stufen zuordnen lassen, weil eine typische Abteilungsdifferenzierung fehlt.
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	1
	Anwendungsbereich
	
	
	


Die „klassische“ Blutgasanalyse umfasst die pH-, pO2 und pCO2-Bestimmung sowie daraus berechnete Parameter.

Zunehmend häufiger werden Analysensysteme eingesetzt, mit denen aus derselben Vollblut​probe in einem Untersuchungsgang weitere Analyte wie Elektrolyte, Glucose, Lactat und Hämoglobinfraktionen (Carboxy-, Met-, Fetalhämoglobin) bestimmt werden können.

Die Blutgasanalyse als Einzeluntersuchung oder in Kombination mit weiteren Messgrößen wird im klinisch-chemischen Laboratorium aber auch unter fachlicher Verantwortung des Klinik​per​sonals patientennah – insbesondere in Intensivpflegestationen – durchgeführt.

Siehe auch:
Checklisten für Medizinische Laboratorien


Checkliste Klinische Chemie und Hämatologie – Allgemeine Anforderungen

	6
	Geräte und Einrichtungen
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	6.1 
	Ist das Gerät in ordnungsgemäßem und sauberem Zustand?

	
	
	

	6.2 
	Wird ein externes Barometer zur Kontrolle benutzt?
	
	
	

	6.3 
	Wird ein Tonometer zur Kontrolle benutzt?
	
	
	


	8
	Untersuchungsverfahren
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	8.1 
	Welche Parameter werden gemessen und welche berechnet?
	
	
	

	8.2 
	Werden die Blutproben unmittelbar vor der Messung ausreichend resuspendiert?
	
	
	

	8.3 
	Werden unmittelbar vor der Analyse die ersten Bluttropfen aus der Probenspritze verworfen?
	
	
	


	9
	Kalibrierung und Referenzmaterialien
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	9.1
	· Werden Kalibrationsgasgemische mit Analy​senzertifikat verwendet bzw. 

· ist die Genauigkeit der im BGA-Gerät ein​gebauten Gasmischanlage ausreichend?
	
	
	

	9.2
	Sind die Kalibrationslösungen rückführbar auf international anerkannte Referenzmaterialien?
	
	
	


	11
	Qualitätsmanagementsystem
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	11.1
	Wird die Qualitätskontrolle in mindestens 3 Messbereichen durchgeführt?
	
	
	

	11.2
	Werden in jeder Arbeitsschicht Qualitätskontrollen durchgeführt?
	
	
	

	11.3
	Wurde erfolgreich an Blutgas-/Elektrolyt-Ring​versuchen teilgenommen?
	
	
	


	12
	Untersuchungsgut/Proben
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	12.1 
	Wird die Art der Probengewinnung (arteriell, venös, kapillar) auf dem Probegefäß/Anforde​rungsformular vermerkt?
	
	
	

	12.2 
	Entsprechen die Transport- und Lagerungs​bedingungen internationalen Empfehlungen?
	
	
	

	12.3 
	Ist bei der Verwendung von Flüssigantikoagulans (Heparinat) bekannt, welches Heparinatpräparat in welcher Konzentration zugesetzt wurde?
	
	
	

	12.4 
	Wird sichergestellt, dass keine Blutproben aus Fertigspritzen mit abgelaufenem Verfalldatum untersucht werden?
	
	
	

	12.5 
	Werden Blutgasanalysen unkommentiert auch dann durchgeführt, wenn die mit Blut gefüllten Spritzen/Kapillaren Luftblasen oder erkenn​bare Gerinn​sel enthalten?
	
	
	

	13
	Befunde
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	13.1
	Werden die Messergebnisse 

· graphisch oder 
· verbal 
interpretiert?
	
	
	

	13.2
	Ist aus dem Befund ersichtlich, dass Elektro​lyte, Glucose und Lactat im Vollblut bestimmt wurden?
	
	
	


	16
	Zusammenarbeit mit Auftraggebern
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	16.1 
	Erhält der Auftraggeber detaillierte Informa​tionen und Einsenderegularien zur Gewinnung geeigneter Blutgasproben?
	
	
	

	16.2 
	Besteht eine Absprache hinsichtlich der Berück​sichtigung der Körpertemperatur?
	
	
	

	16.3 
	Nimmt das Laboratorium Einfluss auf die Auswahl der mit geeignetem Antikoagulans präparierten Spritzen/Kapillaren für die Blutentnahme?
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	1
	Anwendungsbereich
	
	
	


Die Checkliste enthält Basisuntersuchungsverfahren, die üblicherweise als Suchteste bei einem blutenden Patienten durchgeführt sowie zum Ausschluss einer schwergradigen hämorrha​gischen Diathese (präoperative Analytik) angewendet werden. Basisuntersuchungen sind nicht geeignet als Suchtest zum Ausschluss einer Thrombophilie. Die weiterführende Diagnostik ei​ner hämorrhagischen Diathese ist unter Spezialuntersuchungen dargestellt. Ein getrenntes Kapitel listet die Untersuchungsverfahren zur Diagnostik einer Thrombophilie auf. 
Siehe auch:
Checklisten für Medizinische Laboratorien 


Checkliste Klinische Chemie und Hämatologie – Allgemeine Anforderungen
Checkliste Klinische Chemie und Hämatologie – Hämatologie


Checkliste Klinische Chemie und Hämatologie – Molekularbiologische Untersuchungen

Checkliste Klinische Chemie und Hämatologie – Patientennahe Laborunter​suchungen (POCT Point-of-care testing)

	6
	Geräte und Einrichtungen
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	6.1 
	Werden die Funktionstüchtigkeit und Ver​gleichbarkeit der koagulometrischen Geräte (z. B. Vergleich der verschiedenen Messkanäle eines Gerätes) regelmäßig geprüft?
	
	
	

	6.2 
	Wenn die orale Antikoagulation mittels Selbst-Management überprüft wird, ist sichergestellt, dass Kontrollen zur Funktionsfähigkeit der Geräte durchgeführt werden?
	
	
	


	8
	Untersuchungsverfahren
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	8.1
	Allgemeines
	
	
	

	8.1.1 
	Sind Festlegungen getroffen, wie die Qualität von Basisuntersuchungen (z. B. Stabilität der Reagen​zien etc.) überprüft wird, wenn diese über 24 Stunden angeboten werden?
	
	
	

	8.1.2 
	Sind alternative Analysenmethoden bei speziellen Problemen (z. B. Lipidämie, Trübungen etc.) vor​handen?
	
	
	

	8.1.3 
	Sind Grenzbereiche (Entscheidungsgrenzen) festgelegt, bei deren Überschreitung der La​borleiter Kontakt mit dem Auftraggeber/Ein​sender aufnimmt (z. B. Thromboplastinzeit < 5 %, APTT > 120 s, Thrombozytenzahl < 10 000/µl)?
	
	
	

	8.1.4 
	Werden laborspezifische Referenzbereiche er​stellt, wenn die Anweisungen der Reagenzienher​steller bzw. der Gerätehersteller modifiziert wer​den?
	
	
	

	8.1.5 
	Sind Referenzbereiche für Frühgeborene, Neu​geborene und Kinder vorhanden?
	
	
	

	8.1.6 
	Kommen patientennahe Laboruntersuchungen (POCT) zur Anwendung?
 
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	8.2
	Koagulometrische Basisuntersuchungs​verfahren 

(z. B. Thromboplastinzeit, APTT, Thrombinzeit, Fibrinogenbestimmung)
	
	
	

	8.2.1 
	Ist die exakte Einhaltung der Inkubationszeit für die APTT gewährleistet?
	
	
	

	8.2.2 
	Werden verfahrensspezifische Störfaktoren und biologische Einflussgrößen bei der Bestimmung der Gerinnungszeit (Gerinnselbildung) berück​sichtigt?
	
	
	

	8.2.3 
	Ist festgelegt, für welches Patientenkollektiv die verschiedenen Maßeinheiten für die Thrombo​plastinzeit (% der Norm und/oder INR) verwendet werden?
	
	
	

	8.2.4 
	Wird der vom Hersteller vorgegebene, chargen​abhängige ISI-Wert für das verwendete Thrombo​plastinzeit-Reagenz berücksichtigt?
	
	
	

	8.2.5 
	Wird eine Heparinempfindlichkeit des verwende​ten APTT-Reagenzes berücksichtigt?
	
	
	

	8.2.6 
	Ist sichergestellt, dass die Lupus-Antikoagulans-Sensitivität des verwendeten APTT-Reagenzes berücksichtigt wird?
	
	
	

	8.2.7 
	Sind die Ober- und Untergrenzen für die verwen​deten Fibrinogenbestimmungsmethoden festge​legt? 

Werden insbesondere bei indirekten Bestim​mungsmethoden (Derived Fibrinogen) die metho​denspezifischen Limitierungen beachtet?
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	8.3
	Amidolytische Basisuntersuchungsverfahren

(z. B. Antithrombin-Bestimmung)
	
	
	

	8.3.1 
	Werden amidolytischen Untersuchungsverfahren durchgeführt als 

· Endpunktbestimmung,

· kinetisches Verfahren?
	
	
	

	8.3.2 
	Ist festgelegt, wie die Sekundärverdünnung einer Plasmaprobe, deren Heparinkonzentration in der Erstbestimmung außerhalb des Messbereiches liegt, durchgeführt wird (z. B. mit Standard-Nor​malplasma)?
	
	
	

	8.3.3 
	Wird die Antithrombinaktivität als 

· FXa-Thrombin-Restaktivität oder 

· Thrombin-Restaktivität 

gemessen?
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	8.4
	Immunchemische Basisuntersuchungs​verfahren (z. B. D-Dimer-Konzentration)
	
	
	

	8.4.1 
	Ist festgelegt, ob die verwendeten Antiseren auf ihre Spezifität geprüft worden sind?
	
	
	

	8.4.2 
	Wird zur Bestimmung der D-Dimer-Konzentration ein 

· quantitatives oder 

· semi-quantitatives Verfahren

verwendet?
	
	
	

	8.4.3 
	Werden Cut-off-Werte der verwendeten immuno​logischen D-Dimer-Methode ermittelt?
	
	
	

	8.4.4 
	Werden Kontrollen für die semi-quantitativen Messverfahren eingesetzt?
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	8.5
	Thrombozyten-Basisuntersuchungen
	
	
	

	8.5.1 
	Gehört die Bestimmung der Thrombozytenzahl zu dem Spektrum der hämostaseologischen Basis​untersuchungen?
	
	
	

	8.5.2 
	Ist neben der mechanisierten Zellzählung auch eine manuelle Thrombozytenzählung im Einzelfall (z. B. bei Pseudothrombozytopenie, Fragmento​zyten) möglich?
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	8.6
	Analysenmethoden zur Bestimmung plasmati​scher Einzelfaktoren
	
	
	

	8.6.1 
	Werden plasmatische Einzelfaktoren bestimmt?
	
	
	

	8.6.2 
	Wird eine Diagnostik zum Vorliegen einer Hämo​philie A bzw. von Willebrand’sche Erkrankung durchgeführt? 
	
	
	

	8.6.3 
	Wird bei der Faktor-VIII-Bestimmung bzw. der Ristocetin-Cofaktoraktivitäts-Bestimmung ein laborinterner Referenzbereich erstellt?

Liegen AB0-spezifische Referenzbereiche für die Von‑Willebrand‑Faktor‑Aktivität und ‑Konzentra​tion vor?
	
	
	

	8.6.4 
	Wird zur Kontrolle der Faktor-VIII-Bestimmung ein Referenzplasma eingesetzt?
	
	
	

	8.6.5 
	Wird bei einem Faktor-VIII-Testergebnis von < 60 % eine lineare Plasmaverdünnung vorge​nommen?
	
	
	

	8.6.6 
	Erfasst der verwendete Test Faktor-VIII-Aktivitäten zwischen 0,5 und 2 % der Norm?
	
	
	

	8.6.7 
	Wirkt sich die Anwesenheit eines Lupus-Antikoa​gulans- Antikörpers in der verwendeten Methode zur Faktor-VIII-Bestimmung aus?
	
	
	

	8.6.8 
	Welche Kontrolle wird bei der Ristocetin-Cofaktor-Aktivitätsbestimmung verwendet?
	
	
	

	8.6.9 
	Wird der Effekt von Inhibitoren (z. B. Heparin, Faktor-VIII-Inhibitor, Lupus-Antikoagulans-Anti​körper) bei der Einzelfaktorbestimmung erkannt?
	
	
	

	8.6.10 
	Ist eine Methode zum Nachweis von plasmati​schen Inhibitoren etabliert? 

Wie wird die Inhibitoraktivität angegeben (z. B. in Bethesda-Einheiten)?
	
	
	

	8.6.11 
	Liegen Normalwerte und Streubereiche vor, falls eine Blutungszeitbestimmung durchgeführt wird?
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	8.7
	Plättchenfunktions-Untersuchungen
	
	
	

	8.7.1 
	Gehört zum hämostaseologischen Untersu​chungsspektrum die Untersuchung der Plätt​chen​funktion? 

Welche Aggregentien werden zur Induktion einer Plättchenaggregation verwenden?
	
	
	

	8.7.2 
	Sind die Transport- und Lagerbedingungen für eine aussagekräftige Testung der Plättchen​aggregation festgelegt?
	
	
	

	8.7.3 
	Werden 

· die Zeitspanne zwischen Ende der Zentrifu​gation zur Herstellung des plättchenreichen Plasmas und der Durchführung der Plätt​chenaggregation sowie 

· die Anzahl der Plättchen im plättchen​reichen Plasma 

dokumentiert?
	
	
	

	8.7.4 
	Wird die Spontanaggregation der Plättchen vor Durchführung der induzierten Plättchenaggre​ga​tion bestimmt und dokumentiert?
	
	
	

	8.7.5 
	Werden Normalbereiche für die ADP- bzw. Collagen-induzierte Plättchenaggregation ermittelt?
	
	
	

	8.7.6 
	Werden verschiedene ADP-Konzentrationen (z. B. Endkonzentration: 10, 5, 1 µmol/l) zur Testung der Plättchenaggregation verwendet?
	
	
	

	8.7.7 
	Werden Plättchenagglutination-Tests durchge​führt?
	
	
	

	8.7.8 
	Sind mikroskopische Untersuchungen zur Be​urteilung der Plättchenmorphologie und ‑zahl möglich?
	
	
	

	8.7.9 
	Wird die Plättchenfunktion durchflusszytometrisch getestet?
	
	
	

	8.7.10 
	Wenn ja, werden definierte Detektionsantikörper eingesetzt?
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	8.8
	Analysenmethoden des Fibrinolysesystems
	
	
	

	8.8.1 
	Werden Analysen zur Beurteilung des Fibrinolyse​potentials bzw. einzelner Fibrinolysefaktoren durchgeführt?
	
	
	

	8.8.2 
	Werden therapeutisch verabreichte Medika​mente (z. B. t-PA , Urokinase, Aprotinin) bei der Bestimmung von Plasminogen und α2-Anti​plasmin berücksichtigt?
	
	
	

	8.8.3 
	Welche Fibrinogenbestimmungs-Methoden zur Beurteilung des Fibrinolysesystems werden an​gewendet?
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	8.9
	Methoden zur Analyse einer Thrombophilie
 
	
	
	

	8.9.1 
	Werden Analysen zum Nachweis oder Aus​schluss einer Thrombophilie durchgeführt?
	
	
	

	8.9.2 
	Wird vor der Testung von Thrombophilie-Risi​kofaktoren die Thromboplastinzeit bestimmt?
	
	
	

	8.9.3 
	Wird eine Vorverdünnung mit immunabsorbiertem Faktor-V-Mangelplasma zur Bestimmung der APC-Resistenz durchgeführt?
	
	
	

	8.9.4 
	Erlaubt die verwendete APC-Resistenz-Bestim​mungsmethode eine Differenzierung zwischen Homozygotie und Heterozygotie?
	
	
	

	8.9.5 
	Wird zur Bestimmung des freien Protein S regel​mäßig die Präzision der Fällung des freien Protein S durch Polyethylenglycol überprüft, wenn eine neue Charge von Polyethylenglycol verwendet wird?

	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	8.10
	Molekularbiologische Untersuchungsverfahren
	
	
	

	8.10.1 
	Werden molekularbiologische Untersuchungs​verfahren angewendet

· zum Nachweis einer Thrombophilie,

· zum Ausschluss einer Thrombophilie,

· als Bestätigungstest bei positivem Screening​test?
	
	
	

	8.10.2 
	Wird an Ringversuchen für molekularbiologische Untersuchungen von Hämostasefaktoren teilge​nommen?
	
	
	


	12
	Untersuchungsgut/Proben
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	12.1 
	Ist sichergestellt, dass Hämostasenotfallproben sicher erkannt werden?
	
	
	

	12.2 
	Ist die Lagerung von Plasma bei Basisuntersu​chungsverfahren bzw. Einzelfaktorbestimmun​gen in Bezug auf Zeit und Temperatur festge​legt?
	
	
	

	12.3 
	Gibt es Vorschriften für das Einfrieren von Plas​maproben zur hämostaseologischen Analytik?

Wird die Lagerzeit dokumentiert?
	
	
	

	12.4 
	Gibt es Vorschriften, wie lange und in welcher Art und Weise Rückstellproben aufbewahrt (bei Raumtemperatur, eingefroren, mit/ohne Erythro​zyten, Einfriervorgang) werden?
	
	
	

	12.5 
	Gibt es Vorschriften zur Herstellung von 

· plättchenarmem,

· plättchenreichem

Plasma?
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	1
	Anwendungsbereich
	
	
	


Siehe auch:
Checklisten für Medizinische Laboratorien 


Checkliste Klinische Chemie und Hämatologie – Allgemeine Anforderungen

Checkliste Klinische Chemie und Hämatologie – Hämostaseologische Unter​suchungen

	6
	Geräte und Einrichtungen
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	6.1 
	Werden Pipetten für die Herstellung von Ver​dünnungen (mit fixiertem Volumen oder ein​stellbar) in spezifischen und definierten Inter​vallen auf Genauigkeit und Reproduzierbarkeit überprüft und werden die Ergebnisse festge​halten?
	
	
	


	8
	Untersuchungsverfahren
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	8.1
	Voll- und teilautomatisierte Verfahren in der Hämatologie zur Zellzählung von Leukozyten, Erythrozyten, Thrombozyten, zur Messung der Zellgröße und zur Bestimmung der Hämoglo​binkonzentration
	
	
	

	8.1.1 
	Ist im Labor ein automatisiertes oder teilautomati​siertes Messgerät im Einsatz?
	
	
	

	8.1.2 
	Werden Leerwert-Zählungen mit den Verdün​nungslösungen und den Reagenzien für die Lyse durchgeführt, um Kontaminationen auf​zudecken?

	
	
	

	8.1.3 
	Besteht eine schriftlich festgelegte Verfah​rens​weise, die die Aufdeckung und Korrektur der mit Zellzählgeräten ermittelten Leukozyten​zahlen bei Gegenwart von kernhaltigen roten Vorstufen oder Megakaryozytenkernen festlegt und ist sie auch in Gebrauch?

	
	
	

	8.1.4 
	Gibt es eine schriftlich festgelegte und auch in Benutzung befindliche Verfahrensweise, die sporadisch auftretende, aber klinisch relevante Fehlbestimmungen mit automatisierten Verfah​ren aufdeckt (z. B. Pseudomakrozytose durch Geldrollen​bildung oder Agglutinate von Erythrozyten, Pseudoleukozytose mit falscher Hämoglobin​bestimmung, falsch niedrigen Erythrozyten​zahlen und Hämatokrit, Hyperlipi​dämie)? 
	
	
	

	8.1.5 
	Werden die Partikel-Konstanten der Erythro​zyten (MCV, MCH und MCHC) routinemäßig überwacht, um Fehler und Verwechslungen aufzudecken?
 
	
	
	

	8.1.6 
	Sind die Ober- und Untergrenzen für den Mess​bereich des automatisierten Verfahrens fest​gelegt?

Ist ein Prozedere für die Überprüfung von Er​gebnissen außerhalb dieser Grenzen und bei Warnmeldungen des Zellzählgerätes festgelegt und auch in Gebrauch?
 
	
	
	

	8.1.7 
	Gibt es ein angemessenes System (z. B. die Überprüfung am Blutausstrich), um die Her​ausgabe seltener falsch niedriger Thrombozy​tenwerte zu verhindern (z. B. bei Plättchen​ag​gregaten, Riesenplättchen, Satelliten-Phä​no​men)?
 
	
	
	

	8.1.8 
	Wird die Leukozytenzahl manuell überprüft oder werden Blutausstriche mikroskopisch überprüft, um falsch hohe Leukozytenzahlen bei Vorhan​densein von Riesenplättchen und/oder Thrombo​zytenaggregaten auszuschließen?
	
	
	

	8.1.9 
	Wird die Thrombozytenzahl mit einer alternati​ven Methode bestimmt/verifiziert, wenn eine signifikante Anzahl mikrozytärer Erythrozyten und/oder kleiner Zellfragmente vermutet oder gefunden  werden?
 
	
	
	

	8.1.10 
	Werden die Hämoglobinbestimmungen in jeder Schicht des Geräteeinsatzes mit einem doku​mentierten Qualitätssicherungssystem über​prüft, z. B. mittels Referenzmaterialien oder statistischer Evaluation?

	
	
	

	8.1.11 
	Werden die Funktionstests im Rahmen eines Überwachungsplanes so aufgezeichnet oder graphisch dargestellt, dass Instrumentenfehl​funktionen leicht erkannt werden können?
	
	
	

	8.1.12 
	Gibt es angemessene und schriftlich festge​legte Zeitgrenzen für die Messung nach einem Verdünnungsansatz, wenn teilautomatisierte Methoden im Zusammenhang mit manuell her​gestellten Verdünnungen benutzt werden?
 
	
	
	

	8.1.13 
	Werden die Verdünnungen auf Trübung über​prüft und gegebenenfalls geklärt, wenn die Hämoglobinbestimmung mit einer teilautomati​sierte Methode unter Einschluss manueller Ver​dünnungen durchgeführt wird?

	
	
	

	8.1.14 
	Werden alle Blutproben noch einmal vollstän​dig unmittelbar vor der Analyse durch​mischt?

	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	8.2
	Manuelle Hämoglobinbestimmung (Cyan​methämoglobin)
	
	
	

	8.2.1 
	Werden manuelle Hämoglobinbestimmungen für die Routinepatientenversorgung, für den Fall von Geräteausfall oder zur Kalibrierung automatischer Methoden durchgeführt?
	
	
	

	8.2.2 
	Wird das Verfahren mit Kalibriermaterialien, die auf den ICSH/WHO-Hämoglobinstandard zu​rückgeführt werden können, standardisiert?
	
	
	

	8.2.3 
	Werden im Rahmen der Gerätekalibrierung min​destens vier verschiedene Hämoglobinkon​zentra​tionen benutzt, um die Kalibrierkurve zu definieren oder die Messwerte der Ausgabegeräte zu bestimmen?

	
	
	

	8.2.4 
	Werden manuelle Hämoglobinverdünnungen auf Trübung überprüft und bei Bedarf geklärt, bevor die Absorption bestimmt wird?

	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	8.3
	Manuelle Hämatokrit-Bestimmung
(Mikrohämatokrit, zellulärer Volumenanteil)
	
	
	

	8.3.1 
	Wird die Bestimmung von Mikrohämatokrit (Zell​volumen) als Routineuntersuchung, zusätz​liche Untersuchung oder zur Kalibrierung auto​mati​sierter Methoden durchgeführt?
	
	
	

	8.3.2 
	Wird die Geschwindigkeit der Mikrohämatokrit-Zentrifuge in festgelegten Intervallen ge​prüft?

	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	8.4
	Manuelle Zählung von Leukozyten, Erythro​zyten und Thrombozyten im Blut
	
	
	

	8.4.1 
	Führt das Labor mit manuellen (Zählkammer‑) Methoden Erythrozyten-, Thrombozyten- oder Leukozytenzählungen als Routineuntersuchung, als zusätzliche Untersuchung oder zur Kalibrie​rung automatisierter Methoden durch?
	
	
	

	8.4.2 
	Werden Erythrozytenindizes (MCV, MCH, MCHC) routinemäßig berechnet, um Zufallsfeh​ler festzustellen?

	
	
	

	8.4.3 
	Sind die Blutmischpipetten – sofern verwendet – in einem brauchbaren Zustand (Spitzen nicht abgebrochen, Markierungen lesbar) und amt​lich geeicht?
	
	
	

	8.4.4 
	Ist in der praktizierten Zählkammermethode festgelegt, dass die Zellzählung in einer höhe​ren Zahl von Zählkammer-Quadraten durchge​führt wird, wenn eine Leukopenie oder Throm​bozytopenie vorliegt?
	
	
	

	8.4.5 
	Wird in jeder 8-Stunden-Periode mindestens eine Kontroll-Probe gezählt oder eine prozedurale Zell​zähl-Kontrolle durchgeführt?

	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	8.5
	Differentialblutbildanalyse mit automatisierten Verfahren
	
	
	

	8.5.1 
	Wird für die Differenzierung von Blutzellen ein au​tomatisiertes Differenzierungssystem (Muster​erkennungs- oder Durchfluss-System) verwendet?
	
	
	

	8.5.2 
	Ist dokumentiert, dass das automatisierte Ver​fahren zur Blutzelldifferenzierung im Labo​ratorium sorgfältig validiert wurde, bevor es für Routineuntersuchungen einge​setzt wurde?

	
	
	

	8.5.3 
	Beinhaltet das Verfahren der Qualitätskontrolle  eine regelmäßige longitudinale Präzisionskon​trolle?

	
	
	

	8.5.4 
	Kann gezeigt werden, dass Korrekturmaßnah​men ergriffen wurden, wenn Toleranzgrenzen für die Kontrollpräparate oder Patientenblut​proben überschritten wurden?
 
	
	
	

	8.5.5 
	Hat das Labor Kriterien erarbeitet zur Überprü​fung von Leukozyten-Differentialwerten, Histo​grammen und/oder Blutzelldifferenzierungen, die klinisch verwendet werden?

	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	8.6
	Mikroskopische Differenzierung von Blutaus​strichen (Differentialblutbild)
	
	
	

	8.6.1 
	Werden mikroskopische Differentialblutbilder durch​geführt?
	
	
	

	8.6.2 
	Ist die Qualität der Blutausstriche zufrieden​stellend (einwandfrei gefärbt, frei von Farb​niederschlägen, gute Verteilung der Zellen)?
	
	
	

	8.6.3 
	Sind die Präparate ausreichend gekennzeich​net?
 
	
	
	

	8.6.4 
	Hat das hämatologische Labor ein definiertes, dokumentiertes System, um die Einheitlichkeit der morphologischen Beobachtungen unter allen mit der Mikroskopie von Blutausstrichen betrauten Mitarbeiter/Innen sicherzustellen?

	
	
	

	8.6.5 
	Werden Blutausstriche als Referenz oder für mögliche Überprüfungen mindestens eine Woche aufbewahrt?
	
	
	

	8.6.6 
	Enthält der Befundbericht eine Beurteilung der Erythrozyten-Morphologie (pathologische Be​funde)? 
	
	
	

	8.6.7 
	Wird eine Angabe darüber gemacht, ob eine ausreichende Plättchenzahl vorliegt, wenn kein quantitatives Ergebnis einer automatisier​ten oder Zählkammer-Thrombozytenzählung vor​liegt? 
	
	
	

	8.6.8 
	Gibt es schriftlich fixierte Kriterien, nach de​nen bestimmte Befunde der Blutausstriche vom Hämatologen oder von anderem Fach​personal mit der entsprechenden Qualifikation in häma​tologischer Zytomorphologie überprüft werden müssen, und kann gezeigt werden, dass solche Überprüfungen stattgefunden haben?
	
	
	

	8.6.9 
	Ist eine Sammlung von pathologischen Aus​stri​chen angelegt worden und sind hämatologisch-zytologische Atlanten verfügbar?
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen

	8.7
	Automatisierte Retikulozytenbestimmung
	
	
	

	8.7.1 
	Wird die automatische quantitative Retikulozyten​bestimmung mittels Durchflusszytometrie oder mit einem Mustererkennungssystem durchgeführt?
	
	
	

	8.7.2 
	Gibt es vor Ort ein Verfahren zur Bestimmung der Stärke und Stabilität des Farbstoffes, der für die quantitative Retikulozytenbestimmung mit Durch​flusszytometrie verwendet wird? (Entfällt für Test-Kits)
	
	
	

	8.7.3 
	Gibt es vor Ort ein Programm zur Qualitätskon​trolle, um die Reproduzierbarkeit (Präzision) der quantitativen Retikulozytenbestimmung festzustel​len?
	
	
	

	8.7.4 
	Gibt es schriftlich niederlegte Kriterien für die Identifizierung von Proben, bei denen die auto​matisierte Zählung fehlerhafte Ergebnisse liefern könnte?

	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	8.8
	Manuelle Retikulozytenbestimmung
	
	
	

	8.8.1 
	Werden Retikulozytenzahlen durch Mikroskopie erstellt?
	
	
	

	8.8.2 
	Ist die Qualität der Ausstriche für die Retikulo​zytenzahlbestimmung zufriedenstellend?

	
	
	

	8.8.3 
	Basiert die ermittelte Retikulozytenzahl auf einer Probe mit mindestens 1.000 Erythrozyten und wird für die Auszählung die Verwendung eines Hilfsgitters vorgeschrieben?
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	8.9
	Knochenmarkpräparate
	
	
	

	8.9.1 
	Werden Knochenmarkpräparate angefertigt und untersucht?
	
	
	

	8.9.2 
	Werden die Knochenmarkausstriche einwand​frei gekennzeichnet?

	
	
	

	8.9.3 
	Sind Aufbereitung und Färbung der Knochen​markausstriche ausreichend für eine Beurtei​lung?

	
	
	

	8.9.4 
	Werden Knochenmarkbiopsieschnitte zusätzlich zu den Aspiraten begutachtet? 
	
	
	

	8.9.5 
	Ist die Qualität der histologischen Knochen​markpräparate ausreichend, um zu einer ver​lässlichen Diagnose zu kommen?
	
	
	

	8.9.6 
	Wenn histologische Schnitte und Ausstriche von Knochenmarkaspiraten in verschiedenen Bereichen des Labors beurteilt werden, gibt es eine Verfahrensweise, um die Daten und Beur​teilungen dieser unterschiedlichen Gebiete abzustimmen, bevor die Befunde herausgege​ben werden?
	
	
	

	8.9.7 
	Werden Knochenmarkbefunde und ‑ausstriche 20 Jahre aufbewahrt?
 
	
	
	

	8.9.8 
	Werden Knochenmarkpräparate von Hämato​logen oder Ärzten vergleichbarer Qualifikation beurteilt und werden schriftliche Befunde er​stellt?
	
	
	

	8.9.9 
	Wird bei Knochenmarkbeurteilung von Anä​mien gegebenenfalls eine Eisenfärbung ange​fertigt?
	
	
	

	8.9.10 
	Sind die folgenden verwendeten Spezialfär​bungen von guter Qualität und veranschauli​chen sie die Zellcharakteristika, für die sie ein​gesetzt wurden? 

· Saure Phosphatase
· May-Grünwald Giemsa
· Unspezifische Esterase
· PAS
· Myeloperoxidase
	
	
	

	8.9.11 
	Wird die gewünschte Reaktivität der Färbun​gen am Tag ihres Einsatzes durch paralleles Anfärben von Kontrollpräparaten überprüft?

	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	8.10
	Nachweis abnormaler Hämoglobine
	
	
	

	8.10.1 
	Werden im Labor Hämoglobinphänotypen durch

· Elektrophorese in alkalischem und saurem Milieu,
· isoelektrische Fokussierung oder 
· HPLC 
nachgewiesen?
	
	
	

	8.10.2 
	Sind bei gefärbten Elektrophoresen Kontrollen unter Einschluss von mindestens 3 der wich​tigsten bekannten Hämoglobine (z. B. A, F, und S) zusammen mit den Patientenblutproben aufge​tragen und sind die Auflösungen zufrie​denstellend?

	
	
	

	8.10.3 
	Werden alle Proben, bei denen sich Hämo​glo​bin in einer „non-A“-Position bei Elektropho​rese im alkalischen Milieu oder bei isoelektri​scher Fokussierung darstellt, weiter unter​sucht durch eine Elektrophorese bei saurem pH, durch HPLC oder durch andere Methoden?
	
	
	

	8.10.4 
	Beinhaltet die Standardarbeitsanweisung für die Methode adäquate Kontrollen, Normal​be​reiche und Vorlagen für die Befunderstel​lung? 
	
	
	

	8.10.5 
	Werden Löslichkeitstests durchgeführt oder mo​noklonale Antikörper Tests für das Vorliegen von Sichelzell-Hämoglobin verwendet?
	
	
	

	8.10.6 
	Werden in jeder Serie zusammen mit den Pati​entenblutproben bekannte Positiv-(HbS)- und Negativ-(non-HbS)-Kontrollen untersucht?

	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	8.11
	Zellzählung in extravaskulären Körperflüssig​keiten
	
	
	

	8.11.1 
	Werden Zellzählungen von Körperfüssigkeiten (z. B. Liquor, Pleura-, Peritoneal-, Perikard-, Syno​vialflüssigkeit) mit der Zählkammer durchgeführt?
	
	
	

	8.11.2 
	Werden 

· Blutmischpipetten oder 
· kommerzielle Verdünnungssysteme 
beim Verdünnen von Körperflüssigkeitsproben verwendet?

	
	
	

	8.11.3 
	Sind die Blutmischpipetten in einem ordnungs​gemäßen Zustand (Spitzen unbeschädigt, zu​lässige Graduierung etc.)?
	
	
	

	8.11.4 
	Vermerkt das Labor im Befund, dass Ergeb​nisse evtl. unpräzise sind z. B. durch das Auf​treten von Gerinnseln im Material oder Debris in der Zählkammer? 
	
	
	

	8.11.5 
	Ist bei der Zählkammermethode gewährleistet, dass Erythrozyten sicher von anderen Zellen unter​schieden werden können (z. B. Methylenblau, Ly​sierverfahren oder Phasenkontrastmikro​skopie)? 
	
	
	

	8.11.6 
	Werden Zellzählungen von Körperflüssigkeiten (Liquor, Pleura-, Perikarderguss, Peritoneal-, und Synovialflüssigkeit) mit automatisierten oder teil​automatisierten Zellzählgeräten vorgenommen?
	
	
	

	8.11.7 
	Werden Leerwertmessungen am Gerät mit der Verdünnungsflüssigkeit und dem Lysereagenz durchgeführt, um eine evtl. Kontamination, die die Zellzählung beeinflussen könnte, auszu​schließen?
	
	
	

	8.11.8 
	Hat das Labor definierte untere Grenzen für die Zählung von Zellen (Erythrozyten, kernhaltige Zellen) in Körperflüssigkeiten, bei deren Un​terschreitung die Benutzung von voll- oder teilautomatisierten Zählgeräten nicht mehr möglich ist?
	
	
	

	8.11.9 
	Werden Körperflüssigkeitsproben sowohl makro​skopisch als auch mikroskopisch auf das Vorhan​densein von Zellklumpen, die eine falsch niedrige Zellzahl im System hervorrufen würden oder De​bris, der zu einer zu hohen Zellzahl führen wür​den, untersucht? 
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	8.12
	Differenzierung von kernhaltigen Zellen in extravaskulären Körperflüssigkeiten
	
	
	

	8.12.1 
	Werden Differenzierungen der kernhaltigen Zellen in Körperflüssigkeiten vorgenommen (Leukozyten, Mesothelzellen, etc.)?
	
	
	

	8.12.2 
	Werden für quantitative Differenzierungen immer gefärbte Ausstriche verwendet?
	
	
	

	8.12.3 
	Wird eine Zytozentrifuge für die Herstellung der zytologischen Präparate benutzt?

	
	
	

	8.12.4 
	Ist die Qualität der Ausstriche ausreichend (gleichmäßige Zellverteilung, richtige Zell​dichte, gute Färbung, eindeutige Zellidentifi​zierung)?

	
	
	

	8.12.5 
	Hat das Labor ein definiertes und dokumentiertes System, mit dem die Einheitlichkeit in der morpho​logischen Beurteilung bei allen Personen sicherge​stellt wird, die Differenzierungen von Zellen aus Körperflüssigkeiten durchführen?

	
	
	

	8.12.6 
	Werden Ausstriche mit Verdacht auf maligne Zellen von einem Pathologen, Hämatologen, Zytologen oder einem anderen Arzt mit ver​gleichbarer Qualifikation überprüft, bevor ein endgültiger Befund erstellt wird?
	
	
	

	8.12.7 
	Werden Befunde und Beurteilungen abgestimmt, falls Proben einer Körperflüssigkeit in mehreren Bereichen eines Labors untersucht werden, be​sonders wenn die Diagnose eines Malignoms er​wogen wird?
	
	
	

	8.12.8 
	Gibt es eine Sammlung mit pathologischen Aus​strichpräparaten und/oder einen Atlas zur Zyto​morphologie, auf den die den Ausstrich beurtei​lende technische Assistent/In zurückgreifen kann?
	
	
	

	8.12.9 
	Werden Ausstrichpräparate für zukünftige Verglei​che aufbewahrt?

	
	
	


	9
	Kalibrierung und Referenzmaterialien
	
	
	


	9.1
	Automatisierte Verfahren
	
	
	


Einige unterschiedliche Methoden können für die Kalibrierung und longitudinale Prozesskontrol​len bei Blutzellzählgeräten angewandt werden. 

Die Kalibrierung kann durchgeführt durch: 

A) Einsatz von mehrfach analysierten Vollblutproben,

B) Einsatz von industriell hergestellten, zertifizierten und stabilisierten Erythrozytenpräparaten, Leukozytenpräparationen (einschließlich von Ersatzmaterialien für die weißen Zellen) und Plättchen (oder Ersatzmaterialien). 

Alle Kalibrationstechniken sollten die regelmäßige Überprüfung der analysierten Hämoglobin​konzentrationen mit Hilfe einer zertifizierten Hämoglobinpräparation einschließen (Standard ist das internationale ICSH/WHO Referenzcyanhämoglobin). Es kann auch Material eingesetzt werden, das von seinem Hersteller durch vergleichende Untersuchung als dem internationalen Referenzcyanhämoglobin äquivalent bescheinigt ist

	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	9.1.1 
	Wenn vorkalibrierte Geräte benutzt werden: Werden die Kalibrierungen des Herstellers mit adäquaten und für das System geeigneten Kontrollmaterialien verifiziert?

	
	
	

	9.1.2 
	Werden Zählgeräte durch Mehrfach​analysen von Vollblutproben kalibriert?

	
	
	

	9.1.3 
	Gibt es eine schriftliche Richtlinie für die peri​odische Kalibrierung des Zählgerätes mit fri​schen Vollblutproben?

	
	
	

	9.1.4 
	Beinhaltet die initiale oder primäre Kalibrierung eines Zählgerätes die Doppelbestimmungen von mindestens zehn frischen Vollblutproben, die mit Referenzmethoden einschließlich einer Verifika​tion anhand eines am ICSH/WHO Standard zerti​fizierten Hämoglobins untersucht worden sind? 
	
	
	

	9.1.5 
	Enthält die Richtlinie des Labors für die Kalibrie​rung von Blutzellzählgeräten bei auftretenden Problemen eine der folgenden Vorgehensweisen: 

· Doppelbestimmungen von mindestens zehn frischen Vollblutproben mit Referenzmethoden, oder 

· Vergleich mit frischen Vollblutproben, deren Werte mit Doppelbestimmungen durch ein an​deres Zählgerät bestimmt wurden, und von dem bekannt ist, dass es richtig kalibriert ist, oder 

· Überprüfung anhand von stabilisierten Vollblut​proben, die kommerziell für die Kalibrierung vertrieben werden.
	
	
	

	9.1.6 
	Werden Zählgeräte mit einer kommerziell vertriebe​nen, stabilisierten Vollblutpräparation kalibriert?

	
	
	

	9.1.7 
	Gibt es ein schriftlich festgelegtes Verfahren für die periodische Überprüfung des Zählgerä​tes?

	
	
	

	9.1.8 
	Wird die Kalibrierung für die Hämoglobinwerte mit Kontrollmaterial durchgeführt, für das der Hersteller die Ableitung vom internationalen Hämoglobinstandard der ICSH/WHO beschei​nigt?
	
	
	

	9.1.9 
	Wird die Kalibrierung mit Materialien durchge​führt, die dem Messbereich des automatisier​ten Verfahrens ange​messen sind, und wird sie dokumentiert?
	
	
	


	9.2
	Longitudinale Überprüfung der Messungen mit automatisierten Blutzellzählgeräten
	
	
	


Longitudinale Kontrollen der Prozess-Qualität für Einzelgeräte oder Vergleiche von Geräten kön​nen enthalten:

A) Einsatz von stabilisierten oder konservierten Vollblutproben,

B) aufgehobene Patientenblutproben,

C) Überwachung von Verschiebungen der Durchschnittswerte für die Indizes der Erythrozy​ten, oder 

D) Kombinationen aus den obigen Möglichkeiten.

	
	
	U
	O
	Bemerkungen

	9.2.1 
	Benutzt das Labor konservierte oder stabilisierte Vollblutpräparationen für die longitudinale Prozess​kontrolle? 
	
	
	

	9.2.2 
	Benutzt das Labor aufgehobene, bereits vorher untersuchte Vollblutproben von Patienten für die longitudinale Prozesskontrolle?
	
	
	

	9.2.3 
	Wird eine angemessene Anzahl an Analysen an stabilisierten Kontrollmaterialien oder an zuvor bestimmten Patientenblutproben durchge​führt und in jeder Schicht mit Gebrauch des Gerätes do​kumentiert?
 
	
	
	

	9.2.4 
	Ist sichergestellt, dass bei Verwendung von vor​gemessenen Kontrollen für Blut​zellzähl​geräte die Kontrollwerte der Me​thodik ange​messen sind, und dass die Zielwerte durch das Labor verifiziert worden sind?
	
	
	

	9.2.5 
	Ist bei nicht vorgemessenen Kontrollmateria​lien sichergestellt, dass ein statistisch valider Zielbereich für jede Charge durch repetitive Analysen unter Einschluss der Messung von Kontrollmaterialien etabliert wurde?
	
	
	

	9.2.6 
	Beobachtet das Labor die Bewegung der Durch​schnittswerte der Erythrozytenindizes in den Blut​proben zur longitudinalen Prozesskontrolle?

	
	
	

	9.2.7 
	Sind die Toleranzgrenzen für die Verschiebung der Parameter der Erythrozyten ausreichend sensibel?

	
	
	

	9.2.8 
	Wird das Blutzellzählgerät alle 8 Stunden mit min​destens einem und während des Routinebe​triebes mit mindestens zwei verschie​denen Kon​trollmate​rialien für Leukozyten und Plättchen überwacht?

	
	
	


	12
	Untersuchungsgut/Proben
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen

	12.1 
	Werden die Routineproben für Blutzellzählun​gen und für Blutausstriche in Röhrchen ge​sammelt, die ein EDTA-Salz enthalten?

	
	
	

	12.2 
	Werden Proben für die Zellzählung auf kor​rekte Füllung und auf Gerinnsel vor der Aus​gabe der Ergebnisse inspiziert (visuell, oder Überprüfung des von dem Zählgerät her​aus​gegebenen Histogramms)?

	
	
	

	12.3 
	Werden in Kapillaren gesammelte Proben für Mi​krohämatokrit oder unter Einsatz von Kapillaren verdünnte Proben, wenn immer es möglich ist, doppelt gemessen? 

Werden sie mit einer eindeutigen Patientenidentifi​kation versehen und wird die Patientenidentifika​tion während des ganzen Messprozesses beibe​halten?
	
	
	

	12.4 
	Werden alle Blutproben noch einmal vollstän​dig unmittelbar vor der Untersuchung durch​mischt?

	
	
	


	13
	Befunde
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	13.1 
	Wird bei der Interpretation der hämostaseologi​schen Befunde ein ggfs. abnormer Hämatokrit-Wert berücksichtigt?
	
	
	


	16
	Zusammenarbeit mit Auftraggebern
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	16.1 
	Ist mit dem Auftraggeber vereinbart, dass eine hä​mostasespezifische Therapie dem Labor mitgeteilt wird?
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	1
	Anwendungsbereich
	
	
	


Die klinisch-toxikologische Analytik umfasst die Untersuchung von Körperbestandteilen wie Blut, Harn, Mageninhalt, Ausatemluft, Stuhl, Speichel, Haare und körperfremden Asservaten wie z. B. Tabletten, Speiseresten, Injektionsspritzen und Trinkgefäßen auf Substanzen, die eine akute oder chronische Intoxikation verursachen können. 

Die Denkschrift „Klinisch-toxikologische Analytik“ der Senatskommission der Deutschen For​schungsgemeinschaft empfiehlt eine Einteilung der Laboratorien, die klinisch-toxikologische Untersuchungen durchführen, in die drei Kategorien A, B und C
. Entsprechend dieser Emp​feh​lung werden in der Mitteilung XXIII der Senatskommission für klinisch-toxikologische Ana​lytik
 Untersuchungs- und Methodenspektren für die drei Laboratoriumskategorien vorgeschla​gen (siehe tabellarische Übersicht im Anhang zu dieser Checkliste). 

Bei der Einrichtung eines toxikologischen A-Laboratoriums wird davon ausgegangen, dass auf ein klinisch-chemisches Laboratorium – eventuell mit einem 24-Stunden-Dienst – zurückge​griffen werden kann.

Siehe auch:
Checklisten für Medizinische Laboratorien


Checkliste Klinische Chemie und Hämatologie – Allgemeine Anforderungen

In Abhängigkeit von dem zu begutachtenden Untersuchungsspektrum muss entschieden wer​den, welche Fragen als nicht relevant („E“ = entfällt) einzustufen sind.

	3
	Verwaltung und Organisation
	
	
	


	3.1
	Welcher Kategorie nach den Empfehlungen der Senatskommission der Deutschen Forschungs​gemeinschaft1 (DFG) „Klinisch-toxikologische Analytik“ ist das Laboratorium zuzuordnen?
(
Kategorie A
(
Kategorie B

(
Kategorie C
	
	
	


	4
	Personal
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	4.1
	Ist die Fortbildung des Personals dem Leistungs​umfang der jeweiligen Kategorie des klinisch-toxi​kologischen Laboratoriums angemessen und dokumentiert?
	
	
	


	5
	Räumlichkeiten
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	5.1 
	Stehen zur Lagerung von Proben ausreichend Kühleinrichtungen zur Verfügung, die aus foren​sischen Gründen abschließbar sein sollten?
	
	
	

	5.2 
	Ist ein abschließbarer Schrank für die Lage​rung von toxischen Substanzen vorhanden?
	
	
	


	7
	Reagenzien
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	7.1
	Wird die Brauchbarkeit von Reagenzien einer neuen Charge überprüft, z. B. durch:

· Vergleichende Messung mit den zuvor verwen​deten und den neuen Reagenzien,

· Analysen von Kontrollmaterialien?
	
	
	

	7.2
	Wird die Überprüfung von Reagenzien einer neuen Charge dokumentiert?
	
	
	

	7.3
	Werden Lösungsmittel und Reagenzien einge​setzt, die speziell für das jeweilige Verfahren geeignet sind, bzw. wird deren Eignung vor Einsatz überprüft?
	
	
	

	7.4
	Werden hochtoxische Reagenzien sachge​recht entsorgt?
	
	
	

	7.5
	Werden – soweit nötig – Auflagen der Betäu​bungsmittel-Verschreibungsverordnung (BtMVV) eingehalten (z. B. Aufbewahrung von BtMVV-pflichtigen Substanzen in einem Pan​zerschrank)?
	
	
	

	7.6
	Verfügt das Laboratorium über eine eigene BtM-Nummer zum Erwerb von Referenz​mate​rialien, die dem Betäubungsmittelrecht unter​liegen?
	
	
	


	8
	Untersuchungsverfahren
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	8.1
	Allgemeines
	
	
	

	8.1.1 
	Werden bei der Durchführung klinisch-toxikologi​scher Untersuchungen Empfehlungen von Fach​gremien, z. B. Mitteilungen und Empfehlungen der DFG-Senatskommission „Klinisch-toxikologische Analytik“ berücksichtigt?
	
	
	

	8.1.2 
	Wird die klinisch-toxikologische Analytik im 24-Stunden-Dienst angeboten?
	
	
	

	8.1.3 
	Enthalten die Arbeitsvorschriften neben Angaben zu Referenzintervallen und therapeutischen Be​reichen auch Angaben zu biologisch tolerierbaren und potenziell toxischen Konzentrationen?
	
	
	


Weitere Fragen finden sich in der Checkliste für Medizinische Laboratorien – Untersuchungs​verfahren und Hilfsmittel und der Checkliste Klinische Chemie und Hämatologie – Allgemeine Anforderungen.

	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	8.2
	Atomabsorptionsspektrometrie 
	
	
	

	8.2.1
	Gibt es in den Arbeitsvorschriften detaillierte Informationen zur Vermeidung präanalytischer Fehler bei spurenanalytischen Untersuchungen?
	
	
	


	8.3
	Immunchemische Untersuchungen
	
	
	


In der klinisch-toxikologischen Analytik werden zum Gruppennachweis auch immunchemische Methoden eingesetzt. Auf diese beziehen sich folgende Punkte.

	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	8.3.1
	Werden regelmäßig in jeder Analysenserie Kon​trollproben (positiv/negativ) analysiert und die Ergebnisse dokumentiert?
	
	
	

	8.3.2
	Werden positive Ergebnisse durch eine zweite, unabhängige Analysenmethode im eigenen Labo​ratorium bestätigt, oder werden Proben zur Be​stätigungsanalyse an externe Laboratorien wei​tergeleitet?
	
	
	

	8.3.3
	Werden positive Ergebnisse ohne Bestätigungs​analyse als „vorläufig“ gekennzeichnet?
	
	
	

	8.3.4
	Werden Kriterien des Herstellers bezüglich Test-Performance erfüllt und wird dies dokumentiert (z. B. Absorptionsdifferenz Positiv-Calibrator/Cut-Off-Calibrator)?
	
	
	

	8.3.5
	Sind bei den Gruppentests die Nachweisgren​zen und die Kreuzreaktivität der einzelnen Sub​stan​zen bekannt und wird der Auftraggeber hierüber infor​miert?
	
	
	

	8.3.6
	Werden Ergebnisse gruppenspezifischer Tests mit unterschiedlicher Kreuzreaktivität der einzel​nen Substanzen nur als „positiv/negativ“ (nicht als quantitatives Ergebnis!) weitergegeben?
	
	
	


	8.4
	Chromatographische Verfahren
	
	
	


Ergänzend zur Checkliste für Medizinische Laboratorien – Untersuchungsverfahren und Hilfs​mittel sind in der klinisch-toxikologischen Analytik folgende zusätzliche Punkte zu beachten:

	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	8.4.1
	Wird mit standardisierten Methoden gearbeitet, z. B. Methoden der „Systematischen Toxikologi​schen Analyse“ (STA)?
	
	
	

	8.4.2
	Wird mit relativen Messwerten gearbeitet, z. B. kor​rigierten Rf-Werten in der Dünnschicht​chromato​graphie, Retentionsindizes in der Gaschromato​graphie bzw. Gaschromatographie/ Massenspek​trometrie, Retentionsindizes bzw. relative Reten​tionszeiten in der Hochleistungs​flüssigkeits​chromatographie?
	
	
	

	8.4.3
	Erfolgt die Identifizierung mittels 

· selbst angelegter oder 

· kommerziell erhältlicher 

Bibliothek?
	
	
	

	8.4.4
	Wird die Analytik einschließlich der Hydrolyse-, Extraktions- und Derivatisierungsschritte regel​mäßig mittels Standardsubstanzgemischen und/oder ggf. Kontrollproben überprüft?

	
	
	


	9
	Kalibrierung und Referenzmaterialien
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	9.1
	Werden bei selbst hergestellten Kalibratoren Re​ferenzsubstanzen von hoher Reinheit, zumindest von p.a. Qualität, verwendet?
	
	
	

	9.2
	Wird (kommerziell erhältliches) Kalibrations​mate​rial eingesetzt, das speziell für das jeweilige Ver​fahren geeignet ist, bzw. wird dessen Eignung vor Verwendung überprüft?
	
	
	


	11
	Qualitätsmanagementsystem
	
	
	


Zusätzliche Forderungen nur hinsichtlich der speziellen Abläufe in der Qualitätssicherung

	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	11.1 
	Werden – soweit vorgeschrieben – stets nur die zusammengehörigen Reagenzien, Kalibratoren etc. derselben Kit-Charge verwendet?
	
	
	

	11.2 
	Wird bei qualitativen Tests in jeder Serie eine negative und eine positive Kontrolle mitgeführt?

	
	
	

	11.3 
	Wird zur Identifikation eines Giftes – soweit mög​lich – eine Bestätigungsanalyse mit einem auf einem anderen Messprinzip beruhenden Verfah​ren durchgeführt?
	
	
	

	11.4 
	Erfolgt die Bestätigungsanalyse 

· im Laboratorium selbst oder 

· in einem externen Laboratorium?
	
	
	

	11.5 
	Wird an 

· nationalen Ringversuchen,
· internationalen Ringversuchen 
auf dem Gebiet der klinisch-toxikologischen Analytik teilgenommen?
	
	
	


	12
	Untersuchungsgut/Proben
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	12.1
	Wird bei forensischen Fragestellungen das Unter​suchungsgut gesondert asserviert?
	
	
	

	12.2
	Werden rechtliche Aspekte hinsichtlich der Auf​bewahrung sowie der Heraus- und Weitergabe des Untersuchungsgutes an Dritte beachtet?
	
	
	

	12.3
	Ist das Laborpersonal über die sachgerechte Entsorgung von hochtoxischen Proben/ Asservaten informiert?
	
	
	


	13
	Befunde
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	13.1 
	Werden Auffälligkeiten des Untersuchungsgutes/ Asservats im Befund dokumentiert?
	
	
	

	13.2 
	Ist (schriftlich) festgelegt, wann bei Nachweis toxischer Substanzen und bei welchen Mess​er​gebnissen (z. B. extrem hohe Konzen​tration) der behandelnde Arzt sofort zu informieren ist?
	
	
	

	13.3 
	Wird schriftlich dokumentiert, wer wen über was und wann informiert hat?
	
	
	


	16
	Zusammenarbeit mit Auftraggebern
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	16.1 
	Erhält der Auftraggeber detaillierte Informa​tionen zur Gewinnung geeigneten Unter​su​chungsgutes und zur Sicherstellung von Asservaten für die einzelnen klinisch-toxiko​logischen Untersuchungen, u. a. auch unter Berücksichtigung der Toxikokinetik?
	
	
	

	16.2 
	Wird dem Auftraggeber ein spezieller Untersu​chungsantrag zur Verfügung gestellt, der die spezifischen Aspekte (z. B. Anamnese, Medika​tion, Zeitpunkt der Probenahme, vermuteter Gift​stoff, klinische Symptome) für die Anforderung klinisch-toxikologischer Untersuchungen berück​sichtigt?
	
	
	

	16.3 
	Werden geeignete Probengefäße für spezielle Untersuchungen (z. B. flüchtige Bestandteile) zur Verfügung gestellt?
	
	
	


Anhang – Einteilung klinisch-toxikologischer Laboratorien

	Untersuchungen
	Empfohlene Methoden

	A-Laboratorien

	· Qualitative Prüfung auf die häufigsten toxi​kologisch relevanten Arzneistoffe und Gifte im Mageninhalt, Urin und Blut durch einfa​che Methoden

· Einfache quantitative Bestimmungen 
(z. B. Ethanol)

· Toxikologisch relevante klinisch-chemische Untersuchungen (z. B. Eisen, Pseudo​cholinesterase)
	· Streifentests

· Farbreaktionen

· Immunoassays (außer Radioimmunoassay)

· Dünnschichtchromatographie

· Spektralphotometrie (UV, VIS)

· Enzymatische Analysen

· Chromometrische Gasanalyse (Gasspürgerät)

	B-Laboratorien, zusätzlich zum A-Laboratorium

	· Qualitative Prüfung auf alle wichtigen, toxi​kologisch relevanten Arzneistoffe und Gifte, einschließlich der Metalle

· Quantitative Bestimmung der Arzneistoffe und Gifte einschließlich der Metalle im Blut bzw. Urin

· Nachweis und Bestimmung wichtiger flüch​tiger Gifte (Lösungsmittel) in Blut, Urin und Asservaten
	· Gaschromatographie (FID, NPD, ECD, MSD, IT)

· Hochdruckflüssigchromatographie 
(UV-Detektion, Diodenarray-Detektion)

· Gaschromatographische Dampfraum​analyse

· Radioimmunoassay

· Fluoreszenz-Spektrometrie

· instrumentelle Dünnschichtchromato​graphie

· Atomabsorptionsspektrometrie (Flammen-, Graphitrohr- und Hydrid- bzw. Kaltdampf​technik)

· Voltammetrie (Inversvoltammetrie, 
Hg-Tropfelektrode)

	C-Laboratorien, zusätzlich zum A-und B-Laboratorium

	· Selten vorkommende Untersuchungen

· Schwierige Untersuchungen mit hohem apparativem und personellem Aufwand

· Bearbeitung schwieriger Matrices
	· Gaschromatographie/Massenspektrometrie (EI, CI)6
· Gaschromatographie/Infrarotspektrometrie

· Flüssigchromatographie/Massenspektro​metrie

· Infrarot-Spektrometrie

· Voltammetrie (alle Techniken)

· Instrumentelle Dünnschichtchromato​graphie (AMD-Technik)6
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	1
	Anwendungsbereich
	
	
	


Liquoruntersuchungen werden im Allgemeinen nach einem Stufenprogramm durchgeführt. Die einzelnen Stufen umfassen in der Regel folgende Untersuchungen/Messgrößen:

 Notfall-Diagnostik

Liquor: Visuelle Betrachtung, Leukozyten- und Erythrozytenzahlbestimmung, semi​quanti​tativer Hämoglobinnachweis, semiquantitativer Gesamtproteinnachweis 

 Basis-Diagnostik

Zusätzlich zu 1: Gesamtproteinbestimmung im Liquor, Differenzierung der Leukozyten im Liquor, Differenzierung des Liqu​or​sediments, Glukosebestimmung im Liquor und Serum, L‑Lactat-Bestimmung im Liquor, Albumin-, IgG-Bestimmung im Liquor und Serum

 Erweiterte Diagnostik

Zusätzlich zu 2: IgA-, IgM-Bestimmung im Liquor und Serum, oligoklonale Ig-Banden im Liquor und Serum, erweiterte Differenzierung der Liquor-Leukozyten durch Spe​zialfär​bungen bzw. Immunzytochemie (z. B. aktivierte B-Zellen), Bestimmung der erre​gerspezifi​schen Antikörperkonzentration im Liquor und Serum, PCR zum Nachweis von Erregern im Liquor, Tumormarker im Liquor und Serum, (2-Mikroglobulin im Liquor und Ferritin​bestimmung im Liquor

Siehe auch:
Checklisten für Medizinische Laboratorien 


Checkliste Klinische Chemie und Hämatologie – Allgemeine Anforderungen

Für weiterführende Liquoruntersuchungen sind zusätzlich heranzuziehen:


Checkliste Mikrobiologie und Hygiene – Allgemeine Anforderungen


Checkliste Mikrobiologie und Hygiene – Bakteriologie


Checkliste Klinische Chemie und Hämatologie – Klinisch-toxikologische Analytik

	4
	Personal
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	4.1
	Ist der für die Liquordiagnostik Verantwortliche durch Aus-, Fort- und Weiterbildung dem Lei​stungs​um​fang entsprechend qualifiziert?
	
	
	

	4.2
	Ist sichergestellt, dass das für die Liquordiagnostik zuständige Personal die Liquorzellsedimente in vergleichbarer Weise beurteilt?
	
	
	


	8
	Untersuchungsverfahren
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	8.1
	Allgemeines
	
	
	

	8.1.1 
	Werden Liquoruntersuchungen im 24-Stunden-Dienst angeboten?
	
	
	

	8.1.2 
	Werden die eingegangenen Liquorproben nach Auffälligkeiten (z. B. Blutbeimengung, Trü​bung, Xanthochromie) beurteilt?
	
	
	

	8.1.3 
	Werden der Zeitpunkt der Liquorentnahme und der Eingang des Untersuchungsgutes im La​bor registriert?
	
	
	

	8.1.4 
	Ist gewährleistet, dass 

· innerhalb von 1 bis 2 Stunden nach der Punk​tion die Gesamtzellzahl bestimmt und die Präparate für die Zelldifferenzierung hergestellt werden

· Präparate für die Charakterisierung der 
B-Lymphozyten umgehend nach der Liquor​entnahme angefertigt werden?
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	8.2
	Notfall- und Basisuntersuchungen
	
	
	

	8.2.1 
	Sind folgende Liquoruntersuchungen im 24-Stunden-Dienst durchführbar:
· Gesamteiweißbestimmung,
· Glucosebestimmung,
· Lactatbestimmung,
· Zellzahlbestimmung (Kammerzählung),
· Zelldifferenzierung (gefärbter Ausstrich).
	
	
	

	8.2.2 
	Werden Zellzählungen auch mit automatisierten Zellzählgeräten durchgeführt?

	
	
	

	8.2.3 
	Existieren definierte untere Grenzwerte für die Analytik der Liquorzellen mit automatisierten Zählgeräten?
	
	
	

	8.2.4 
	Steht eine Zytozentrifuge zur Zellanreicherung für die Differenzierung von Liquorzellen zur Verfü​gung?
	
	
	

	8.2.5 
	Werden bei entsprechender Fragestellung Liquor​zellsedimente auch bei normaler Zellzahl angefer​tigt?
	
	
	

	8.2.6 
	Werden der Nachweis und die Grobdifferenzie​rung von Bakterien (nach Gram angefärbter Aus​strich) angeboten?
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	8.3
	Erweitertes Untersuchungsspektrum
	
	
	

	8.3.1 
	Werden im erweiterten Untersuchungsprogramm die folgenden Analyte bestimmt?

Im Serum:

Im Liquor:

( Albumin

( Albumin

( IgG


( IgG

( IgA


( IgA

( IgM


( IgM

( CEA

( CEA

( NSE

( NSE

Sonstige (bitte nennen):

..................................................................
..................................................................
	
	
	

	8.3.2 
	Ist sichergestellt, dass mit der verwendeten Pro​teinbestimmungsmethode die IgA- und die IgM-Konzentration im Liquor auch im Normal​be​reich zuverlässig gemessen wird?
	
	
	

	8.3.3 
	Wird für die Liquor-Serum-Quotientenberechnung die Konzentration des einzelnen Proteins (z. B. Albumin, IgA, IgM) im Liquor und Serum über die​selbe Bezugskurve bestimmt?
 
	
	
	

	8.3.4 
	Hat das gewählte Verfahren zum Nachweis oli​goklonaler Ig-Banden im Liquor eine ausrei​chend hohe analytische Sensitivität und Spezi​fität?

	
	
	

	8.3.5 
	Stehen Verfahren zum Nachweis erregerspezifi​scher Antikörper im Liquor zur Verfügung?

Wenn ja, bitte nennen:

..................................................................

..................................................................
	
	
	

	8.3.6 
	Wird bei intrathekaler erregerspezifischer An​tikörpersynthese zur Berechnung des antikör​perspezifischen Index (AI bzw. ASI) der erre​gerspezifische Liquor-Serum-Quotient auf den IgG-Grenzquotienten (QIgGpass, Q Lim) bezo​gen?
	
	
	


	11
	Qualitätsmanagementsystem
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	11.1 
	Wurde erfolgreich an 

· nationalen
· internationalen
Ringversuchen auf dem Gebiet der Liquor​diagnostik teilgenommen?
	
	
	


	12
	Untersuchungsgut/Proben
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	12.1 
	Werden bei portionierter Liquorentnahme die Probengefäße fortlaufend nummeriert, so dass im Laboratorium bekannt ist, aus welcher Probe (erste ... letzte) die Untersuchungen durchge​führt werden?
 
	
	
	

	12.2 
	Werden für die Probenahme geeignete Pro​bengefäße verwendet?

	
	
	

	12.3 
	Gibt es Festlegungen zur Handhabung von Liqu​or​proben mit artifizieller Blutbeimengung (z. B. Krite​rien für das diagnostische Vorgehen
, Verfah​ren zur Korrektur von Leukozytenzahl
 oder Pro​tein​konzentrationen)?
	
	
	

	12.4 
	Existieren differenzierte Anweisungen zur As​servierung von Liquorproben für eine spätere ergänzende oder bestätigende Diagnostik?
	
	
	


	13
	Befunde
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	13.1
	Existieren schriftliche Anweisungen bezüglich der Meldung klinisch wichtiger bzw. bedroh​licher Liquorbefunde?
	
	
	

	13.2
	Beinhaltet die Ausgabe von Liquorbefunden neben der Angabe numerischer Daten auch grafi​sche Ergebnisdarstellungen? 

Wenn ja, bitte nennen:

..................................................................

..................................................................
	
	
	

	13.3
	Werden die Ergebnisse der einzelnen Liquor- und Serumuntersuchungen zu einem Gesamtbefund zusammengeführt und im Kontext bewertet?
	
	
	


	16
	Zusammenarbeit mit Auftraggebern
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	16.1
	Erhält der Auftraggeber Hinweise über die Ver​fahren der Liquordiagnostik, die eine gleich​zeitige Mituntersuchung des Patientenserums erfordern?
	
	
	

	16.2
	Wird der Auftraggeber in Kenntnis gesetzt, wie wichtig die unverzügliche Probenlieferung ins Labor für die Liquordiagnostik (z. B. bei Menin​gitis-Verdacht) ist?
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	1
	Anwendungsbereich
	
	
	


Bei molekularbiologischen Untersuchungsverfahren handelt es sich zur Zeit um weitgehend nichtstandardisierte Verfahren. 

Die genaue Dokumentation der angewendeten Methodik, der Nukleinsäurevorbehandlung, der eingesetzten Reagenzien, Primer, Sonden, Enzyme und an​derer Testbestandteile ist deshalb besonders wichtig. Unter den verwendeten Techniken nehmen die Amplifikationsverfahren (z. B. Polymerase-Ketten-Reaktion (PCR)) aufgrund ihrer methodenimmanenten extremen Empfind​lichkeit eine besondere Stellung ein. Sie sind zum einen in der Regel leicht anwend​bar. Zum anderen erfordern sie spezielle Vorsichtsmaßnahmen bei der Testvorbereitung und ‑durchfüh​rung zum Schutz des Untersuchungsgutes vor Verschleppungen von nativen so​wie amplifi​zierten Nukleinsäuren, die zu Fehlinterpretationen von Untersuchungsergebnis​sen führen können. Kontrollen sind daher bei allen Einzelschritten des Untersuchungs​gangs erforder​lich. 

Eine auf die Erfordernisse der Amplifikationstechniken zugeschnittene Organi​sation der Arbeitsabläufe im Laboratorium ist eine Voraussetzung für die ungestörte Analy​tik mit diesen molekularbiologischen Methoden. Die Anzahl der Paralleluntersuchun​gen sollte definiert sein.

Siehe auch:
Checklisten für Medizinische Laboratorien


Checkliste Klinische Chemie und Hämatologie – Allgemeine Anforderungen

	4
	Personal
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	4.1
	Verfügt das Personal, das an den molekular​biologischen Untersuchungen beteiligt ist, über Ausbildung und Erfahrung in der Mole​kularbiologie?
	
	
	

	4.2
	Gibt es ein entsprechendes Trainingspro​gramm für neue Mitarbeiter?

Gibt es ein fortlaufendes labormedizinisches Schulungsprogramm?
	
	
	


	5
	Räumlichkeiten
	
	
	


Ggf. sind das Bundesseuchengesetz, die Strahlenschutzverordnung und das Gentechnikge​setz (GenTG) bzw. seine einschlägigen Verordnungen (GenTSV, GenTAufzV) zu beachten. Auf​lagen des Gewerbeaufsichtsamtes und Regelungen des Gemeindeunfallverbandes sind einzu​halten.

	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	5.1 
	Ist die Anzahl der zur Verfügung stehenden Räume bzw. Arbeitsbereiche den durchge​führ​ten Untersuchungsverfahren angepasst?

	
	
	

	5.2 
	Existiert ein Konzept der Raumtrennung für die Durchführung von Verfahren der Nuklein​säureamplifikation?
	
	
	

	5.3 
	Sind die Lagerstätten für Reagenzien vom Analysenbereich im Laboratorium räumlich getrennt ?
	
	
	

	5.4 
	Ist der Bereich der Probenaufbewahrung vom Analysenbereich im Laboratorium räumlich getrennt?
	
	
	

	5.5 
	Ist der Bereich der Probenvorbereitung vom Analysenbereich im Laboratorium räumlich getrennt?
	
	
	

	5.6 
	Wird das Untersuchungsgut getrennt von dar​aus gewonnenen Nukleinsäuren und Kontroll​material ge​lagert?
	
	
	

	5.7 
	Ist der Zugang zu den einzelnen Bereichen zur Vermeidung von Kontaminationen im Sinne eines Ein-Richtungsverkehrs geregelt?
	
	
	

	5.8 
	Bestehen bauliche Besonderheiten, die eine Ver​schleppung amplifizierter DNA zusätzlich er​schwe​ren?
	
	
	

	5.9 
	Erlaubt die Laboreinrichtung eine effiziente Dekontaminierung der Arbeitsflächen?

Existieren Vorkehrungen und Einrichtungen (z. B. geeignete UV-Bestrahlung der Arbeits​flächen), mit denen sich der Arbeitsbereich effektiv dekontaminieren lässt?
	
	
	

	5.10 
	Existiert ein Benutzerlogbuch für den Arbeits​platz?
	
	
	

	5.11 
	Wird die Reinigung des Laborbereiches durch das Laborpersonal durchgeführt?
	
	
	

	5.12 
	Ist das Reinigungspersonal mit den Zugangs​regelungen des Bereiches zur Kontamina​ti​onsvermeidung vertraut, wenn externes Rei​nigungspersonal eingesetzt wird?
	
	
	

	5.13 
	Erfüllt das molekularbiologische Laboratorium alle Sicherheitsanforderungen, die in der Checkliste für Medizinische Laboratorien – Allgemeiner Teil auf​geführt sind?
	
	
	

	5.14 
	Ist die Unterweisung des Laborpersonals im Umgang mit gefährlichen Substanzen, physi​kalischen Noxen (z. B. kurzwelliges UV-Licht etc.) dokumentiert?
	
	
	

	5.15 
	Sind Warnhinweise für das Laborpersonal am Arbeitsplatz zum Schutz vor Stromschlag, UV-Licht und gefährlichen Substanzen (z. B. Ethi​diumbromid, Acrylamid) vorhanden?
	
	
	


	6
	Geräte und Einrichtungen
	
	
	


Detaillierte Fragen zu Geräten und Einrichtungen finden sich in der Checkliste für Medizini​sche Laboratorien – Untersuchungsverfahren und Hilfsmittel

	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	6.1
	Sind Gerätschaften und Bekleidung in den ein​zelnen Arbeitsbereichen als diesen zugehörig gekennzeichnet, um Kontaminationsquellen zu identifizieren?
	
	
	

	6.2
	Sind Vorkehrungen zur Aerosolvermeidung getroffen (z. B. positive Displacement-Pipetto​ren, aerosoldichte Einmal-Pipettenspitzen) ?
	
	
	

	6.3
	Wird die Leistung von Thermocyclern bei In​betriebnahme sowie periodisch überprüft?
	
	
	

	6.4
	Werden einzelne Heizzonen (Wells) der Cycler dabei auf Temperaturgenauigkeit ge​prüft?
	
	
	

	6.5
	Werden einzelne Heizzonen (Wells) der Cycler dabei auf die Gleichmäßigkeit der Tempera​turänderungen geprüft?

	
	
	


	7
	Reagenzien
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	7.1
	Sind Reagenzien, wo nötig, adäquat aliquo​tiert?
	
	
	

	7.2
	Werden hierzu geeignete Einmalgefäße ver​wendet?

	
	
	


	8
	Untersuchungsverfahren
	
	
	


Molekularbiologische Untersuchungen können mit verschiedenen Methoden durchgeführt wer​den. Die Verwendung bestimmter Techniken wird bei gleicher Sensitivität und Spezifität nicht vorgeschrieben, falls das Laboratorium Standardverfahren einsetzt oder mit der von ihm ge​wählten Technik zuverlässige Ergebnisse und Qualitätskontrollen nachweisen kann.

	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	8.1 
	Gibt es Vorschriften zur Sicherstellung der Probenqualität oder zur Vermeidung von Kontaminationen der Untersuchungsproben?
	
	
	

	8.2 
	Gewährleistet das Vorgehen bei der Proben​aliquotierung die Vermeidung möglicher Kreuzkontamination von Proben?
	
	
	

	8.3 
	Ist schriftlich festgehalten, dass ein Proben​aliquot nie in das Originalgefäß zurückgege​ben werden darf?
	
	
	

	8.4 
	Wird die Nukleinsäureextraktion und ‑reinigung gemäß einer Standardvorschrift durchge​führt?

Falls nicht, ist die Validierung der Methode dokumentiert?
	
	
	

	8.5 
	Wird die Nukleinsäuremenge ggf. quantitativ bestimmt?
	
	
	

	8.6 
	Erfolgt die Nukleinsäurelagerung so, dass ein Abbau nicht eintreten kann?
	
	
	

	8.7 
	Wird die Integrität von hochmolekularer DNA ggf. mittels Elektrophorese oder vergleichbaren Metho​den bestätigt?
	
	
	

	8.8 
	Wird die Integrität von RNA ggf. mittels Elektro​phorese oder vergleichbarer Methoden bestätigt?
	
	
	

	8.9 
	Wird die Vollständigkeit von Spaltungen mit Restriktionsenzymen durch geeignete Metho​den sichergestellt?
	
	
	

	8.10 
	Werden bei der Durchführung von Amplifika​ti​onsmethoden zusätzlich Verfahren zur Zerstö​rung von Amplifikaten eingesetzt (z. B. Uracil-N-Glyko​sidase), um eine Kontamination der Unter​suchungsprobe mit dem Amplifikat zu verhin​dern?

	
	
	

	8.11 
	Werden bei jeder Testreihe alle notwendigen Kontrollreaktionen mitgeführt?

	
	
	

	8.12 
	Wird die Anwesenheit amplifizierbarer Nu​klein​säuren bei jedem Amplifikationstest be​stätigt, bei dem das Fehlen einer nachweis​baren Bande dem positiven Untersuchungs​ergebnis entspricht?
	
	
	

	8.13 
	Sind Vorkehrungen zur Vermeidung von Aerosolbildung getroffen?
	
	
	

	8.14 
	Gibt es im Laboratorium ein Reinigungspro​gramm für Hilfsmittel, die zur Handhabung von amplifizier​ten Nukleinsäuren verwendet werden?
	
	
	

	8.15 
	Werden bei jeder elektrophoretischen Auf​trennung Molekulargewichtsmarker mitge​führt, die den Bereich der zu erwartenden Banden umfassen?
	
	
	

	8.16 
	Werden Farbmarker zur Bestimmung des End​punktes der Elektrophorese mitgeführt?
	
	
	

	8.17 
	Werden bei analytischen Gelen nach Möglichkeit standardisierte Mengen an DNA aufgetragen?
	
	
	


	11
	Qualitätsmanagementsystem
	
	
	


Bis zur Einführung allgemeingültiger Standards muss eine Überprüfung der Ergebnisse im eige​nen Laboratorium – wenn immer möglich – durch alternative Verfahren gewährleistet sein.

	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	11.1 
	Sind die Laboraufzeichnungen in Bezug auf individuelle Untersuchungsreihen und Test​bedingungen spezifisch?

	
	
	

	11.2 
	Sind die Chargennummern der in einzelnen Untersuchungsgängen verwendeten Reagen​zien (z. B. Enzyme, Primer und Gensonden, andere Testbestandteile) in den Unter​su​chungsprotokollen enthalten?
	
	
	

	11.3 
	Existiert ein chargenbezogenes Archiv von Rea​genzieninformationen und Gebrauchs​empfeh​lungen der Hersteller der Substanzen?

	
	
	

	11.4 
	Erlauben die Verfahrensvorschriften die Beur​teilung des Testdesigns für die Interpretation und Fehlersuche (d. h. Herkunft der Primer und Sonden, nachzuweisender Gen- oder RNA-Bereich, geeignete Restriktionskarte des untersuchten Bereichs, bekannte Polymor​phismen etc.)?

	
	
	

	11.5 
	Sind Toleranz- und Akzeptanzgrenzwerte für alle Kontrollverfahren, -reagenzien und Stan​dards festgelegt?
	
	
	

	11.6 
	Beinhaltet jede der nachgeprüften Unter​suchungen geeignete Negativ- und Positiv​kontrollen?
	
	
	

	11.7 
	Erfüllen diese die Akzeptanzkriterien?
	
	
	

	11.8 
	Werden die analytischen Einzelschritte in ei​ner Weise kontrolliert, die eine systematische Fehlersuche ermöglicht, und besteht eine Do​kumentation von Fehlern und ihre Zuordnung zu einzelnen Testschritten?

	
	
	

	11.9 
	Gibt es Kriterien zur Identifizierung von norma​len und abnormen Ergebnissen für jede durchgeführte Art der Bestimmung?
	
	
	

	11.10 
	Ist die Auflösung und Qualität ausreichend (geringer Hintergrund, gut erkennbares Si​gnal, keine Blasen, Auflösung des Molekular​gewichtstandards etc.), um das mitgeteilte Untersuchungsergebnis nachvollziehen und bestätigen zu können?

	
	
	

	11.11 
	Werden der Probe Farbstoffe (z. B. Bromphenol​blau, Xylene-Cyanol) beigesetzt, um den End​punkt der Elektrophorese zu definieren?
	
	
	

	11.12 
	Werden zur Auswertung der Reaktionen mög​lichst standardisierte Mengen der Reaktions​produkte analysiert.
	
	
	

	11.13 
	Ist bei Hybridisierungsverfahren die Spezifität für jede Sonde durch geeignete Untersuchun​gen (z. B. bekannte positive und negative Pro​ben) überprüft und dokumentiert?
	
	
	

	11.14 
	Sind die Hybridisierungsverfahren zum Nach​weis spezifischer Amplifikate (z. B. Auto​radio​gramme oder nicht-radioaktive Verfah​ren) von ausreichender Signalintensität, ge​eignet nied​rigem Hintergrund, geeigneter Signal​schärfe der Banden etc.?
	
	
	

	11.15 
	Sind die Expositionszeiten (z. B. bei Auto​radio​graphie oder Chemiluminographie) aus​rei​chend und standardisiert?
	
	
	

	11.16 
	Sind die Sequenziergele von geeigneter Quali​tät (z. B. Bandenschärfe und -auflösung, keine Lauf- und Gelartefakte, Kettenabbrüche, Kom​pressionen etc.)?
	
	
	

	11.17 
	Sind die Bedingungen für die Gewebevorbehand​lung und -aufarbeitung zur Detektion der gesuch​ten Zielsequenz (Definition der analytischen Sensi​tivität) festgelegt?
	
	
	

	11.18 
	Sind für den Expressionsnachweis in-situ RNase-freie Bedingungen gewährleistet?
	
	
	

	11.19 
	Werden fehlgeschlagene Untersuchungen 
(z. B. durch Kontamination unbrauchbare Testreihen) dokumentiert?
	
	
	

	11.20 
	Gibt es Kriterien, um ungewöhnliche Unter​suchungsergebnisse zu erkennen?
	
	
	

	11.21 
	Stehen alternative nicht-molekularbiologische Untersuchungsverfahren zur Überprüfung und Absicherung molekularbiologischer Unter​su​chungsergebnisse im Laboratorium zur Verfü​gung?
	
	
	

	11.22 
	Werden unterschiedliche oder abweichende Ergebnisse zwischen molekularbiologischen und klinisch-chemischen und/oder den klini​schen Befunden analysiert und dokumentiert und ggf. Korrekturmaßnahmen ergriffen?
	
	
	

	11.23 
	Werden alle molekularbiologischen Laborergeb​nisse statistisch ausgewertet und zu anderen klinisch-chemischen Verfahren in Beziehung ge​setzt?
	
	
	

	11.24 
	Gibt es im Sinne einer Lehrsammlung ein Log​buch für schwierige und lehrreiche Fälle?
	
	
	

	11.25 
	Werden bei Änderungen der Verfahren jeweils die Richtigkeiten der verwendeten Verfahren erneut dokumentiert?
	
	
	

	11.26 
	Gibt es ein laborinternes Reinigungsprogramm für Geräte, die zur Handhabung von amplifizier​tem DNA-Material verwendet werden?
	
	
	


	12
	Untersuchungsgut/Proben
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	12.1 
	Sind schriftliche Verfahren festgelegt, um Verlu​ste, Veränderungen oder Kontaminierungen von Proben zu verhindern?
	
	
	

	12.2 
	Reichen die Verfahren aus, um die Identität und Integrität der Probe zu überprüfen und bei allen Schritten des Prozesses, von der Pro​benentnahme über die Verpackung bis zum Transport, eine lückenlose Kontrolle der Probe zu gewährleisten?
	
	
	

	12.3 
	Gibt es Verfahrensvorschriften für den Auf​traggeber, damit Probenahme und Trans​port so erfolgen, dass die Stabilität der Ziel​sequenz sichergestellt ist?
	
	
	

	12.4 
	Gibt es schriftlich festgelegte Kriterien für die Zurückweisung von ungeeigneten Unter​su​chungsproben (nicht stabilisierte Proben für RNA-Analytik oder verfallene Stabilitäts​lösungen)?
	
	
	

	12.5 
	Ist die Probenidentifikation jederzeit während aller Untersuchungsphasen gewährleistet, als da sind:

· Probeneingang,

· Nukleinsäureextraktion,

· Nukleinsäurequantifizierung,

· Restriktion,

· Elektrophorese,

· Transfer,

· Detektion,

· Enzymatische Amplifikationsschritte,

· Dokumentation,

· Aufbewahrung?
	
	
	

	12.6 
	Gibt es ein Logbuch für alle aufbewahrten Pro​ben, so dass sie für weitere Testungen sofort wie​derge​funden werden können?
	
	
	


	13
	Befunde
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	13.1
	Enthält der Abschlussbefund eine klinische Bewertung der Ergebnisse in leicht verständ​licher Form?
	
	
	

	13.2
	Werden in Zusammenhang mit dem Befund ggf. Literaturangaben gemacht, die dem Empfän​ger die eigene Orientierung ermöglichen?
	
	
	


	16
	Zusammenarbeit mit Auftraggebern
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	16.1 
	Wird der Auftraggeber über die voraussichtlichen Probenlaufzeiten informiert?
	
	
	

	16.2 
	Ist auf Anfrage eine Zusammenfassung der ein​gesetzten Methoden, Restriktionsendonukleasen, Gensonden etc. für den Einsender erhältlich?
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	1
	Anwendungsbereich
	
	
	


Das Drug Monitoring
 umfasst die Überwachung der Konzentration von therapeutisch eingesetz​ten Pharmaka im Plasma, Serum bzw. Blut mit dem Ziel, die Pharmakotherapie für den einzel​nen Patienten effektiv und sicher zu gestalten. 

Siehe auch:
Checklisten für Medizinische Laboratorien


Checkliste Klinische Chemie und Hämatologie – Allgemeine Anforderungen

	4
	Personal
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	4.1 
	Ist die Ausbildung des medizinisch-techni​schen Personals für das TDM angemessen?
	
	
	


	6
	Geräte und Einrichtungen
	
	
	


Allgemeine Fragen zu Geräten und Einrichtungen finden sich in der Checkliste für Medizini​sche Laboratorien – Untersuchungsverfahren und Hilfsmittel sowie in der Checkliste Klinische Che​mie und Hämatologie – Allgemeine Anforderungen.

	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	6.1 
	Gibt es Arbeitsanweisungen, die sicherstellen, dass Verschleppungseffekte vermieden wer​den? 
	
	
	

	6.2 
	Wird bei Durchführung des TDM mit dem je​weiligen Untersuchungsverfahren (z. B. im​mun​chemische Methoden, HPLC, LC-MS, GC-MS) geprüft, ob Verschleppungseffekte bezüg​lich des Probenmaterials und der Rea​genzien auf​treten?
	
	
	


	7
	Reagenzien
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	7.1 
	Wird bei immunchemischen Verfahren für das Drug Monitoring die Brauchbarkeit von Reagen​zien einer neuen Charge überprüft, z. B. durch Untersuchung von Präzisions- und Richtigkeits​kontrollproben?
	
	
	

	7.2 
	Wird die Überprüfung der Reagenzien einer neuen Charge dokumentiert?
	
	
	

	7.3 
	Werden bei immunchemischen Verfahren die aktuellen Angaben des Reagenzienherstellers zur Kreuzreaktivität des Antikörpers beachtet?
	
	
	

	7.4 
	Wird bei immunchemischen Verfahren die Spezifi​tät des Antikörpers z. B. durch vergleichende Un​tersuchungen mit Reagenzien anderer Hersteller geprüft?
	
	
	


	8
	Untersuchungsverfahren
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	8.1 
	Wird die TDM-Analytik im 24-Stunden-Dienst an​geboten?
	
	
	

	8.2 
	Liegen aktuelle Arbeitsvorschriften für das TDM vor?
	
	
	

	8.3 
	Wird bei Untersuchungen zur Proteinbindung von Pharmaka auf spezielle Rahmenbedingungen ge​achtet (z. B. pH-Wert der Proben, definierte Tem​peratur während der Ultrafiltration)?
	
	
	


Weitere Fragen finden sich in der Checkliste für Medizinische Laboratorien  – Untersuchungs​verfahren und Hilfsmittel und in der Checkliste Klinische Chemie und Hämatologie – Allgemeine Anforderungen.

	9
	Kalibrierung und Referenzmaterialien
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	9.1 
	Werden bei selbsthergestellten Kalibriermateria​lien vorzugsweise zertifizierte Referenzmaterialien bzw. bei mangelnder Verfügbarkeit Substanzen von hoher Reinheit, zumindest von p. a. Qualität verwendet?
	
	
	

	9.2 
	Wird kommerziell erhältliches Kalibriermaterial verwendet? Falls ja: wird dessen Eignung vor der Verwendung überprüft?
	
	
	

	9.3 
	Wird bei den Kalibriermaterialien auf Matrixeffekte geachtet?
	
	
	


	11
	Qualitätsmanagementsystem
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	11.1 
	Werden geeignete Kontrollproben für die Prä​zision- und Richtigkeitskontrolle verwendet?
	
	
	

	11.2 
	Wird bei Verwendung selbst hergestellter Kontroll​proben mit geeichten Analysenwaagen gearbei​tet?
	
	
	

	11.3 
	Wird an

· nationalen Ringversuchen,
· internationalen Ringversuchen
auf dem Gebiet der TDM-Analytik teilgenom​men?
	
	
	


	12
	Untersuchungsgut/Proben
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	12.1 
	Wird bei Lagerung bzw. Versand der Probe auf die Stabilität des zu messenden Pharmakons geachtet?
	
	
	

	12.2 
	Ist sichergestellt, dass an den Entnahmegefä​ßen keine Adsorptionseffekte auftreten (z. B. bei freien Pharmaka) bzw. aus diesen Gefäßen störende Substanzen freigesetzt werden?
	
	
	


	13
	Befunde
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	13.1 
	Stehen dem Analytiker zur Beurteilung der TDM-Ergebnisse klinische Daten (z. B. Niereninsuffizi​enz, Leberfunktionsstörungen) zur Verfügung?
	
	
	

	13.2 
	Werden die TDM-Ergebnisse kommentiert?
	
	
	


	16
	Zusammenarbeit mit Auftraggebern
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	16.1 
	Erhält der Auftraggeber Informationen über den optimalen Zeitpunkt der Blutentnahme?
	
	
	

	16.2 
	Besteht die Möglichkeit einer Dosisberechnung für ausgewählte Pharmaka?
	
	
	

	16.3 
	Falls rechnergestützte Programme zur Dosis​berechnung zur Verfügung stehen: Wurden diese Systeme evaluiert und ist das dokumentiert?
	
	
	

	16.4 
	Werden die Einsender über die Möglichkeiten kreuzreagierender Substanzen bei immun​che​mischen Methoden informiert? 

Wird über weitere interferierende Substanzen informiert?
	
	
	

	16.5 
	Wird der Auftraggeber darüber informiert, dass bei der Probenahme über einen Katheter das doppelte Totvolumen zu verwerfen ist, damit die Ergebnisse nicht durch Rückstände des nachzuweisenden Pharmakons aus dem Katheter verfälscht werden?
	
	
	

	16.6 
	Sind bei den einzelnen Messgrößen des TDM Kon​zentrationsgrenzen festgelegt, bei deren Unter- bzw. Überschreiten der Einsender unver​züglich informiert wird? 
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Zusammenarbeit mit Auftraggebern
9



	1
	Anwendungsbereich
	
	
	


Die Checkliste enthält qualitative und semiquantitative Untersuchungsverfahren (makro​skopi​sche Beurteilung, Teststreifendiagnostik, Mikroskopie des Harnsediments), die üblicherweise unter dem Begriff „Urinstatus“ (engl. urinalysis) zusammengefasst sind, sowie quantitative Basis​untersuchungen der Urindiagnostik.

Siehe auch:
Checklisten für Medizinische Laboratorien 


Checkliste Klinische Chemie und Hämatologie – Allgemeine Anforderungen

Für die weiterführende Urindiagnostik sind zusätzlich heranzuziehen:


Checkliste Mikrobiologie und Hygiene – Allgemeine Anforderungen


Checkliste Mikrobiologie und Hygiene – Bakteriologie


Checkliste Klinische Chemie und Hämatologie – Klinisch-toxikologische Analytik

	4
	Personal
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	4.1
	Ist das Laborpersonal über Einflussgrößen und Störfaktoren 

· qualitativer Urinuntersuchungen,

· quantitativer Urinuntersuchungen 

informiert?
	
	
	


	6
	Geräte und Einrichtungen
	
	
	


Detaillierte Fragen zu Geräten und Einrichtungen finden sich in der Checkliste für Medizini​sche Laboratorien – Untersuchungsverfahren und Hilfsmittel sowie der Checkliste Klinische Chemie und Hämatologie – Allgemeine Anforderungen.

	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	6.1
	Werden Pattern-Recognition-Systeme oder durch​flusszytometrische Verfahren bei der Harn​sedi​mentanalyse verwendet?
 
	
	
	


	8
	Untersuchungsverfahren
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	8.1
	Allgemeines
	
	
	

	8.1.1 
	Wird die 

· qualitative Urinuntersuchung,
· quantitative Urinuntersuchung
kontinuierlich über 24 Stunden angeboten?
	
	
	

	8.1.2 
	Werden die eingegangenen Proben nach Auffäl​ligkeiten (z. B. Trübungen, Farbe, Geruch, Sedi​ment) beurteilt?
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	8.2
	Qualitative Basisuntersuchungen
	
	
	

	8.2.1 
	Verfügt der Teststreifen über Testfelder für

(
Protein,
(
Glucose,
(
Blut oder Hämoglobin,
(
Leukozytenesterase,
(
spezifisches Gewicht,
(
sonstige Analyte (bitte benennen)?

..................................................................

..................................................................
	
	
	

	8.2.2 
	Ermöglicht der im Laboratorium verwendete Test​streifen zum Glucosenachweis eine halbquanti​tative Glucosebestimmung?
	
	
	

	8.2.3 
	Gibt es spezielle Methoden, um in Urinproben, insbesondere von Kindern, andere reduzierende Substanzen außer Glucose festzustellen?
	
	
	

	8.2.4 
	Sieht die Untersuchungsstrategie Kriterien zur Durchführung der mikroskopischen Untersuchung des Harnsediments vor?
	
	
	

	8.2.5 
	Ist gewährleistet, dass ausschließlich „frische“ Harnproben (< 2 h) mikroskopisch untersucht werden?
	
	
	

	8.2.6 
	Gibt es für den Vergleich von Komponenten des Harnsediments Abbildungen am Arbeits​platz?
	
	
	

	8.2.7 
	Wird bei qualitativen Harnuntersuchungen (z. B. Schwangerschaftstest) – falls erforderlich (bei Verdacht auf Bestehen einer Poly‑, Oligurie) – auch die relative Dichte/Osmo​lalität der Probe bestimmt und bei der Befundung berücksichtigt?
	
	
	

	8.2.8 
	Werden spezielle qualitative Untersuchungen angeboten, z. B. Nachweis auf

(
Bence-Jones-Protein,
(
Albumin,
(
Produkte von Stoffwechselkrankheiten,
(
andere (bitte benennen)?

..................................................................

..................................................................
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	8.3
	Quantitative Basisuntersuchungen
	
	
	

	8.3.1
	Werden die quantitativen Urinanalysen mit den gleichen Methoden wie für Blut, Serum, Plasma durchgeführt:
(
Glucose,
(
Harnstoff,
(
Kreatinin,
(
Natrium/Kalium,
(
Phosphor,
(
Calcium,
(
Magnesium,
(
Eiweiß,
(
sonstige Analyte (bitte benennen)?
..................................................................

..................................................................
	
	
	

	8.3.2
	Werden Urinanalysen am gleichen Analysen​system wie Serum-/Plasma-Analysen durchge​führt? 

Wenn ja, 

(
gemischt? 

(
sind Maßnahmen zur Vermeidung der Ver​schleppung dokumentiert? 

(
sind ggf. die Kriterien zur Verdünnung der Urinproben dokumentiert?
	
	
	

	8.3.3
	Werden die Ergebnisse in den gleichen Einheiten wie für die entsprechenden Untersuchungen Plasma/Serum ausgegeben?
	
	
	

	8.3.4
	Wenn Clearance-Berechnungen durchgeführt werden: Sind die Grundlagen der Berechnung dokumentiert?
	
	
	

	8.3.5
	Wird zur Berechnung von Ausscheidungs​mengen das Volumen und die Sammelzeit berücksichtigt?
	
	
	

	8.3.6
	Wenn die Berechnung im Labor-EDV-System erfolgt: Werden die Daten online übernommen oder offline eingegeben?
	
	
	

	8.3.7
	Wird bei quantitativen Harnuntersuchungen – falls erforderlich (bei Verdacht auf Bestehen einer Poly‑, Oligurie) – auch die relative Dichte/Osmolalität der Probe bestimmt und bei der Befundung berücksichtigt?
	
	
	


	8.4
	Weiterführende Untersuchungen
	
	
	


siehe die in 1 genannten Checklisten
	11
	Qualitätsmanagementsystem
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	11.1
	Gibt es eine dokumentierte Qualitätssicherung auch für die qualitativen Urinuntersuchungen?
	
	
	

	11.2
	Werden für quantitative Urinuntersuchungen spezielle Urin-Kontrollproben verwendet?
	
	
	

	11.3
	Gibt es dokumentierte Kriterien, nach denen Ergebnisse der qualitativen Urinuntersuchung überprüft, verworfen oder telefonisch mitgeteilt werden?
	
	
	


	12
	Untersuchungsgut/Proben
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	12.1 
	Gibt es Festlegungen über die Behandlung unge​eigneter Proben (z. B. Sammelurin für die qualita​tive Urindiagnostik mit Teststreifen)?
	
	
	

	12.2 
	Gibt es Anweisungen zur Aufbewahrung/Lage​rung der Proben, wenn die einzelnen Unter​su​chungen im Rahmen einer Stufendiagnostik nicht am gleichen Tag erfolgen?

	
	
	


	13
	Befunde
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	13.1
	Sind im Befund – wenn relevant – Sammelzeit und Sammelvolumen, der Zeitpunkt der Proben​ge​winnung (z. B. Morgenurin) und Art der Harn​probe (z. B. Mittelstrahl-, Katheterurin) dokumen​tiert?
	
	
	

	13.2
	Sind im Befund die Normal-/Referenzbereiche in den gleichen Einheiten angegeben wie die Unter​suchungsergebnisse?
	
	
	

	13.3
	Wird – falls erforderlich – im Befund über Einfluss​größen und Störfaktoren informiert?
	
	
	

	13.4
	Enthält der Befund differentialdiagnostische Hinweise?
	
	
	


	16
	Zusammenarbeit mit Auftraggebern
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	16.1 
	Stehen dem Auftraggeber Informationen zur Ver​fügung, welche Messgrößen der so genannte Urinstatus umfasst und welche Untersuchungs​strategie ggf. angewendet wird?
	
	
	

	16.2 
	Erhält der Auftraggeber detaillierte Informationen

(
zur Probengewinnung,

(
zur Konservierung, zur Lagerung und zum Transport der Proben,

(
zur Stabilität der Urinbestandteile?
	
	
	

	16.3 
	Werden geeignete Probengefäße und für die Untersuchung labiler Bestandteile im Sammel​harn (z. B. Katecholamine, Porphyrine, Peptid​hormone) ggf. die erforderlichen Stabilisato​ren zur Verfügung gestellt?
	
	
	

	16.4 
	Werden dem Auftraggeber Informationen zur Ver​fügung gestellt, in welchen Fällen die Urinanalytik der Blutanalytik vorzuziehen ist?
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	1
	Anwendungsbereich
	
	
	


Die Checkliste Patientennahe Laboruntersuchungen (POCT Point-of-care testing ) ist für Labo​ratorien in Krankenhäusern gedacht. Sie basiert auf den Empfehlungen der Arbeitsgemein​schaft Medizinische Laboratoriumsdiagnostik (AML) zur Einführung der Qualitätssicherung von Verfahren der patientennahen Laboratoriumsdiagnostik (POCT)
, die 1998 von einer gemein​samen Arbeitsgruppe der DGKC und DGLM vorgelegt wurden.

Siehe auch:
Checklisten für Medizinische Laboratorien


Checkliste Klinische Chemie und Hämatologie – Allgemeine Anforderungen

	4
	Personal
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	4.1 
	Wird die Abstimmung aller mit dem POCT zu​sammenhängenden Fragen im Klinikum wahr​genommen durch eine

 Laborkommission,
 POCT-Kommission,
 ................................................................?
	
	
	

	4.2 
	Hat diese Kommission für das POCT Richt​linienkompetenz?
	
	
	

	4.3 
	Hat die Laborleitung den Vorsitz in der POCT-Kommission?
	
	
	

	4.4 
	Hat die Laborleitung Mitspracherecht bei POCT-Investitionen?
	
	
	

	4.5 
	Ist die Kommission bzgl. des POCT zuständig für die

· Evaluierung von POCT-Testverfahren,
· Entscheidung über Verfahren und Instrumen​tierung,
 Ausbildung des Personals/der Anwender,
· Organisation der Qualitätssicherung,
· Organisation der Dokumentation,
· Gewährleistung einer Leistungsstatistik,
· Organisation des Arbeitsablaufes bei größe​ren und komplexeren Geräten,
· Beratung bei Problemen?
	
	
	

	4.6 
	Ist ein POCT-Beauftragter benannt?
	
	
	

	4.7 
	Umfasst die Schulung des Personals und der Anwender folgende Aspekte des POCT:

 Durchführung der Tests (Gerätebedienung, Fehlererkennung),
 Durchführung der Qualitätskontrolle,
 Wartungs- und Instandhaltungsarbeiten,
 Dokumentation der Resultate,
 Kenntnis der Risiken des Verfahrens sowie der Grenzen der analytischen und diagno​stischen Leistungsfähigkeit des POCT?
	
	
	


	6
	Geräte und Einrichtungen
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	6.1 
	Gibt es eine Auflistung der im Klinikum vorhande​nen POCT-Geräte?
	
	
	

	6.2 
	Ist die Zuständigkeit für die Wartung der POCT-Geräte festgelegt?
	
	
	

	6.3 
	Sind die POCT-Geräte online mit dem Zentrallabor verbunden?
	
	
	


	11
	Qualitätsmanagementsystem
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	11.1 
	Unterliegen die POC-Testverfahren einer regel​mäßigen internen Qualitätskontrolle?
	
	
	

	11.2 
	Erfolgt für das POCT eine Teilnahme an externer Qualitätskontrolle (z. B. an Ringversuchen)?
	
	
	

	11.3 
	Werden zusätzlich zur externen Qualitätskon​trolle bzw. anstelle von Ringversuchen Ver​gleichsmessungen mit dem Zentrallabor aus der gleichen Probe (z. B. Kapillarblut) durch​geführt? 

Sind interne Grenzen für die zulässige Abwei​chung der Messergebnisse und erforderliche Aktionen festgelegt, wenn diese Grenzen überschritten werden?
	
	
	


	13
	Befunde
	
	
	


	
	
	U
	O
	Bemerkungen des Antragstellers

	13.1 
	Ist aus dem Befund/der Krankenakte ersicht​lich, ob die Untersuchung mit einem POC-Testverfahren durchgeführt wurde?
	
	
	


� Eine Beschreibung der Versorgungsstufen findet sich im Anhang zu dieser Checkliste. 


� Alters- und geschlechtsspezifische Referenz-/Normalbereiche sollten wenn möglich vom Laboratorium bestimmt werden. Bei Übernahme von publizierten Daten sind diese sorgfältig zu evaluieren.


� Z.B. unkritisches Verlassen auf die Systeme („Computergläubigkeit“), Außer-Acht-Lassen der ärztlichen Verantwortung


� W. Vogt (Hrsg.): Das wirtschaftliche Krankenhauslaboratorium: Leistung und Kosten. (INSTAND-Schriftenreihe, Band 9), Springer-Verlag Berlin Heidelberg New York (1997)


� Hinweis für den Begutachter: Befinden sich frische oder angetrocknete Blutreste im Bereich der Proben�zuführung des Gerätes?


� Wenn „JA", siehe auch Checkliste Klinische Chemie und Hämatologie – Patientennahe Labor�unter�suchun�gen (POCT Point-of-care testing)


� Zur Zeit ist kein Suchtest zum Ausschluss einer Thrombophilie verfügbar. Gesicherte Risikofaktoren einer Thrombophilie sind: APC-Resistenz (APC-R), Protein C (PC)-Mangel, Protein S (PS)-Mangel, Antithrombin (AT)-Mangel, Hyperhomozysteinämie, Prothrombin-Mutation, Dysfibrinogenämie und Lu�pus-Antikoagulans-Syndrom. Folgende Risikofaktoren einer Thrombophilie werden z. Zt. diskutiert: He�parin-Cofaktor-II (HC-II), ACE-Polymorphismus, PlA-Polymorphismus, Faktor- XIII-Polymorphismus, Fibrinogen-Polymorphismus, 4G/5G-PAI und Lp(a)-Erhöhung.


� Bei Verdacht auf Vorliegen eines Protein-S-Mangels sollte zunächst das freie Protein S mittels ELISA bestimmt werden, da die z. Zt. zur Verfügung stehenden Protein-S-Aktivitätsteste von vielen Einfluss�größen (Heparin, Lupus-Antikoagulans-Antikörper, APC-Resistenz etc.) abhängig sind.


� Wenn „JA“, siehe Checkliste Klinische Chemie und Hämatologie – Molekularbiologische Unter�suchun�gen


�Leerwert-Zählungen sind notwendig, um eine Kontamination von Verdünnungslösungen und Lyse-Rea�genzien mit Partikeln aufzudecken. Darüber hinaus kann so auch elektronisches Hintergrundrauschen erkannt werden, das die Zellzählungen beeinflussen könnte. Die Häufigkeit solcher Leerwert-Zählungen wird durch die Empfehlungen des Herstellers und durch die individuellen Erfahrungen des Labors be�stimmt.


�Der Einfluss kernhaltiger roter Vorstufen und von Megakaryozyten im Blutstrom auf den scheinbaren Leukozytenwert ist vom eingesetzten Messsystem abhängig. Jedes Labor sollte seine Blutzellzählgeräte evaluieren und angemessene Vorgehensweisen für die Aufdeckung und Korrektur dieser Phänomene entwickeln. Zellzählgeräte schließen je nach Typ einen Teil oder alle kernhaltigen erythroiden Zellen in die „Leuko�zytenzahl“ ein. Es muss eine schriftlich festgelegte und auch in Gebrauch befindliche Ver�fahrensweise existieren, die die mit den Zählgeräten ermittelten Leukozytenzahlen entsprechend dem Anteil der kern�haltigen erythroiden Vorstufen oder Megakaryozyten korrigiert. Dies ist von Bedeu�tung, damit falsch hohe Befunde für die Leukozytenzahlen verhindert werden. Bei einigen Blut�zellzählgeräten können kernhaltige erythroide Vorläufer oder Megakaryozyten histographisch oder cyto�graphisch abgegrenzt werden. Dies kann als Anhaltspunkt für die Notwendigkeit einer mikroskopischen Differenzierung von Blutausstrichen genommen werden. Das Labor muss selbst untersuchen, ob die vor�handenen Zählgeräte einen Teil oder alle kernhaltigen nicht leukozytären Zellen in die gemessene „Leu�kozytenzahl“ einschlie�ßen.


� Die Partikel-Konstanten der Erythrozyten (Indizes oder MCV, MCH, MCHC) sollten routinemäßig über�wacht werden um Fehler und Verwechslungen, Gerätefehlfunktionen, oder seltene Ereignisse aufzu�decken. Bei vielen automatisierten Verfahren ist der MCHC der nützlichste Parameter, um die Korrekt�heit der Ergebnisse des roten Blutbildes longitudinal zu überprüfen. Da der MCHC innerhalb eines engen Be�reichs variiert, wird ein abnormales MCHC häufig ein Zeichen für das Vorliegen von seltenen Ereig�nissen bei den Erythrozyten sein. Real erhöhte MCHC können bei der Sphärozytose gefunden werden, während verminderte MCHCs mit einem geringen MCV bei der Eisenmangelanämie einhergehen kön�nen. Wenn entsprechende Veränderungen im Ausstrich nicht gefunden werden können, ist es wahr�scheinlich, dass einer oder mehrere der gemessenen Parameter der Erythrozyten falsch sind. Falsche Ergebnisse können durch Gerätefehlfunktionen hervorgerufen sein oder durch Eigenschaften der zu untersuchenden Blut�probe. Einige Beispiele: Gelegentliche Erhöhung des MCV und des MCHC bei Kälte�agglutininen, falsch erhöhtes MCHC bei Lipämie und abnormen Plasmaproteinen, gelegentliche Ver�minderung des MCHC bei Leukozytose oder osmotischen Effekten wie bei Hyperglykämie. MCV und MCH sind für einen individuel�len Patienten recht konstant. Eine Überprüfung dieser Indizes durch ein Delta-Check-Fehlerdetek�tionsprogramm kann rasche Hinweise auf Probenverwechselungen und Gerä�tefehlfunktionen ge�ben.


�Das Laboratorium muss den Linearitätsbereich für jeden der mit automatisierten Verfahren gemessenen Analyte verifizieren. Insbesondere müssen in dem Labor Daten zur Präzision des Gerätes bei der Unter�suchung von Blutproben mit Leukopenie oder Thrombopenie vorliegen. Thrombo�zytenzahlen unterhalb der festgelegten Untergrenzen müssen durch andere Methoden ermittelt werden (z. B. Kammerzählungen oder semiquantitative Zählung auf der Grundlage von Ausstri�chen). Partikel�kon�zentrationen (Leukozyten, Erythrozyten, Thrombozyten) oberhalb der festgelegten Obergrenzen müssen in der Verdünnung ermittelt werden, die minimal erforderlich ist, um die Werte in den Bereich der Linea�rität zu bringen.


�Wenn ein Satelliten-Phänomen, eine signifikante Anzahl von Riesenplättchen und/oder Plättchenaggre�gate durch zyto/histographische Hinweise am Gerät vermutet/entdeckt werden oder wenn die Thrombo�zytenzählung vom Gerät blockiert wird, müssen die Thrombozytenzahlen mit einer unabhängigen Me�thode verifiziert werden. Es muss eine Korrelation mit einem gut ausgestrichenem Blutausstrich herge�stellt werden. Wenn sich Thrombozytenaggregate in einem EDTA-Röhrchen nach guter Durch�mischung nach Abnahme finden, kann das die Folge von in vitro durch EDTA induzierte Veränderungen sein. Die Throm�bozytenzahlen sollten dann durch die Blutabnahme in eine Verdünnungslösung zur Blutzellzäh�lung oder mit einem anderen Antikoagulans (z. B. Na-Citrat-Lösung mit Korrektur für den Verdünnungs�faktor) oder durch Bestimmung aus einem Blutausstrich ohne Antikoagulans bestimmt werden.


�Wenn eine signifikante Anzahl an interferierenden Partikeln an der oberen oder unteren Volumen/Grö�ßengrenze für die Thrombozytenzählung detektiert wird (durch Überwachung des Thrombozytenhisto�gramms oder durch Fehlermeldung des Geräts) muss die Thrombozytenzahl mit einer alternativen Me�thode bestimmt/verifiziert werden. Solche Methoden beinhalten ein anderes Gerät, Zählkammerzählung oder die semiquantitative Zählung im Ausstrich. Die Wahl der Methode hängt von der vermuteten Anzahl Thrombozyten und von der Genauigkeit ab, die klinisch angebracht ist.


�In jeder Schicht, in der Untersuchungsgut gemessen wird, müssen automatische Hämoglobinbestim�mungsmethoden mit Hilfe von stabilisierten kommerziell erhältlichen Materialien oder durch eine auto�matische oder manuelle Methode auf Grundlage von Untersuchungsgut und statistischen Analysen über�prüft werden. Das Ergebnis der Überprüfung ist zu dokumentieren.


�Minimalzeiten für den Beginn der Leukoyztenzählung und die Hämoglobinbestimmung sind notwendig, um eine komplette Lyse der Erythrozyten sicherzustellen. Maximale Zeitgrenzen für die Zählung von Erythrozyten und Leukozyten sollten so gesetzt werden, dass eine Lyse der Zellen nicht die Zählungen fälschlich vermindert. Die Zeitgrenzen für frische Blutproben vom Menschen können für konservierte kommerzielle Kontrollmaterialien nicht anwendbar sein. Minimalzeiten für den Beginn der Leukoyzten�zählung und die Hämoglobinbestimmung sind notwendig, um eine komplette Lyse der Erythrozyten si�cherzustellen. Maximale Zeitgrenzen für die Zählung von Erythrozyten und Leukozyten sollten so gesetzt werden, dass eine Lyse der Zellen nicht die Zählungen fälschlich vermindert. Die Zeitgrenzen für frische Blutproben vom Menschen können für konservierte kommerzielle Kontrollmaterialien nicht anwendbar sein.


�Wenn die Hämoglobinbestimmung mit einer teilautomatisierten Methode unter Einschluss manueller Ver�dünnungen durchgeführt wird, muss die Verdünnung auf Trübung überprüft werden und ggf. geklärt wer�den, bevor die Adsorption abgelesen wird. Trübung kann zu falsch hohen Hämoglobin�konzentrationen führen. Ursachen für die Trübung können Hyperlipidämie, präzipitierbare monoklonale Proteine oder nicht lysierte Erythrozyten sein. Trübung durch eine Leukozytose kann durch Zentrifugation eliminiert werden, während Trübung durch nicht lysierte Erythrozyten durch die Gabe von weiterem Lyse-Agens entfernt werden kann. Korrigierte Hämoglobinbestimmungen bei Hyperlipidämie können durch Austausch des lipämischen Plasma durch Kochsalzlösung oder durch Subtraktion des scheinbaren „Plasmahämoglobins“ erhalten werden.


�Proben, die mit Antikoagulantien für hämatologische Untersuchungen abgenommen werden, müssen vollständig unmittelbar vor der Analyse durchmischt werden. Es muss dokumentiert werden, dass die Durchmischung der Proben durch einen Rotationsmischer, Schüttler, durch eine automatisierte Probenzu�führung oder eines Röhrchens von Hand ausreichend ist, um eine Reproduzierbarkeit der Zellzählungen zu gewährleisten. Einige Schüttelplattformen können ausreichen, um eine gleichmäßige Verteilung der zellulären Elemente bei vorher gut durchmischten Proben aufrechtzuerhalten, sind aber nicht in der Lage, ein sedimentiertes Probenröhrchen voll aufzumischen. Die Benutzung eines Rotations�mischers für min�destens 5 min ist empfohlen. Bei einer manuellen Durchmischung müssen mindestens 60 kom�plette Kip�pungen des Röhrchens vollführt werden. Bei Geräten mit automatischer Probenzufüh�rung muss das Labor sicherstellen, dass die Zeit für die automatisierte Aufmischung ausreichend ist, um die Zellen in einem sedimentierten Probenröhrchen homogen aufzumischen.


�Die Kalibrierung eines Gerätes oder die Definition einer Bezugskurve muss mindestens 4 Hämoglobin�konzentrationen umfassen, die innerhalb, unterhalb und oberhalb der Konzentrationen liegen, die in Pa�tientenblutproben gefunden werden. Dies soll jedoch nicht bedeuten, dass mindestens 4 verschiedene Kon�zentrationen für die longitudinale Prozesskontrolle notwendig sind.


� Siehe Fußnote 9


�Die relative Zentrifugalkraft sollte ausreichend sein, um eine maximale Komprimierung der Zellen zu erreichen. In den meisten Mikro-Hämatokrit-Zentrifugen mit fester Geschwindigkeit wird die relative Zen�trifugalbeschleunigung einen Wert von 10.000 überschreiten.


Die Mikro-Hämatokrit-Zentrifuge muss in genau definierten Intervallen mit einem Tachometer geprüft wer�den. Die Zentrifuge muss in der Lage sein, eine relative Zentrifugalbeschleunigung von 10.000 bis 15.000 in der Peripherie für 5 Minuten einzuhalten, ohne sich über 45 ° Celsius zu erhitzen.


�Siehe Fußnote 3


�Für Leukozyten und Thrombozyten kann diese Anforderung mit Kalibriermaterialien, mit einer vorher untersuchten Patientenblutprobe, oder durch einen Vergleich mit einer visuellen Beurteilung eines Blut�ausstrichs erfüllt werden. Visuelle Bestimmungen sind für die mikroskopische Erythrozytenzählung nicht geeignet.


�Ein neues automatisiertes Differenzierungssystem (Mustererkennungs- oder Durchfluss-System) muss von dem hämatologischen Labor vor Inbetriebnahme anhand von Referenzmethoden bzw. mikro�skopi�schen Methoden geprüft werden. Vom Labor wird nicht verlangt, die Studien des Herstellers hinsichtlich der Erkennung abnormaler Zellen zu überprüfen, obwohl eigene Untersuchungen anhand der lokalen Patien�tenpopulation empfehlenswert sind.


�Dabei müssen die Differenzierungen mit mikroskopisch ausgezählten Blutausstrichen oder mit Referenz�materialien verglichen werden, die mindestens 2 Arten an Leukozyten und/oder entsprechende Ersatzpartikel enthalten. Es müssen definierte Übereinstimmungsgrenzen eingehalten werden. Es müs�sen definierte, dokumentierte longitudinale Kontrollen etabliert sein, um die Ergebnisse des automatisier�ten Verfahrens zu überwachen. Bei Mustererkennungs-Systemen (z. B. Omron), kann dies durch regel�mäßige Analyse von Kontrollausstrichen erfolgen. Bei Durchfluss-Systemen (z. B. Abbott, Coulter, Ortho, Sysmex, Technicon) sind u. a. folgende zwei Verfahren angemessen: 


Vergleich von Differentialblutbildern frischer Blutproben, die mit dem Zählgerät analysiert wurden, mit einem manuell ausgewerteten Differentialblutbild, und/oder 


Verwendung von kommerziell erhältlichen stabilisierten Leukozyten und/oder Ersatz-Teilchen-Kon�trollproben. 


Die mit automatisierten Verfahren durchgeführten Bestimmungen und die Referenzbestimmungen sollten als manuelle Doppel-Differentialblutbilder angesehen werden. Sie sollten mit der +/-2 oder 3 s. d.-Überein�stimmungsmethode von Rümke analysiert werden.


�Wenn definierte Toleranzgrenzen für Richtigkeit und/oder Genauigkeit des automatisierten Differenzie�rungssystems überschritten werden, müssen Korrekturmaßnahmen ergriffen und dokumen�tiert werden. Die Doku�mentation sollte eine Beschreibung des Problems enthalten, sowie die vermutete Ursache und eine Wie�derholung der Analysen, um eine akzeptable Übereinstimmung zwischen Refe�renz- und Test�methode zu belegen.


�Es müssen Vorgehensweisen für die Überprüfung der Richtigkeit und die kritische Über�prüfung von automatisiert ermittelten Ergebnissen mit klinischer Relevanz, wie etwa eine pathologisch erhöhte Zahl normaler Zellen oder das Vorkommen abnormaler Zellen vorhanden sein. Zu den Markierungs�mecha�nismen gehören die beim jeweiligen Gerät installierten, die Betrachtung der angezeigten Histo�gramme und Zyto�gramme, sowie Laborkriterien basierend auf Erfahrungswerten und Kenntnis der pu�blizierten Bestim�mun�gen.


�Blutausstriche müssen eindeutig gekennzeichnet sein. Die Kennzeichnung von Präparaten muss fol�gende Angaben enthalten: eine eindeutige Proben- oder Eingangsnummer, Patientennamen und/oder Patientennummer und das Datum.


�Das hämatologische Labor muss ein schriftlich niedergelegtes System haben, welches sicherstellt, dass das gesamte Personal die Morphologie der untersuchten Proben in ähnlicher Weise bewertet und befun�det. Für die Richtigkeit der ersten Probe sowie für die Beständigkeit bei weiteren Proben desselben Pati�enten muss das Labor dokumentieren können, dass hinsichtlich der morphologischen Klassi�fikation unter allen Mitarbeiter/Innen Übereinstimmung herrscht. 


Methoden, um dies zu erreichen, sind unter anderem: 


Umlauf von Blutausstrichen mit definierter Verteilung der differenzierten Leukozyten und mit spezifi�schen qualitativen Normabweichungen in jeder Zell-Kategorie (Leukozyten, Erythrozyten, Thrombo�zyten), und/oder


Mikroskopie mit Teaching-Anlage, und/oder


Verwendung von Blut- oder Knochenmark- Mikrophotographien mit vorliegender Experten- oder Kon�sensusbeurteilung.


�Da alle Zellen, die DNA und RNA enthalten, von DNA-RNA-Fluoreszenzfarbstoffen ange�färbt werden, muss es ein etabliertes Verfahren geben, um Fehler durch solche Phänomene auszuschließen. Mögliche Störungen können u. a. verursacht werden durch: Howell-Jolly-Körper, kernhaltige Erythrozyten, Heinz’sche Innenkörper, basophile Tüpfelung der Erythrozyten, Riesenthrombozyten, Megakaryozyten-Fragmente, Plättchen-Aggregate, sowie Malaria oder andere intrazelluläre Parasiten. Erythrozytenagglu�tination kann, ebenso wie ausgeprägte Leukozytose oder Thrombozytose, auch zu fälschlich hohen Er�gebnissen führen. Es gibt unterschiedliche störende Partikel, abhängig von den Gerätschaften, den Fär�belösungen und den Reaktionsbedingungen. Basierend auf der initial durchgeführten Überprüfung des Gerätes durch das Labor müssen Kriterien entwickelt werden, nach denen Proben mit potenziell fehler�haften Ergebnissen erkannt werden. Dies kann erreicht werden durch einen Markierungs-Algorithmus im Gerät selbst und durch Untersuchung eines Blutausstriches von jeder Probe, um das Vorhandensein rele�vanter Störungen auszuschließen.


� Hinweis für den Begutachter: Inspizieren Sie mindestens einen Ausstrich.


�Knochenmarkausstriche müssen ausreichend gekennzeichnet sein. Die Kennzeichnung auf dem Ob�jektträger muss eine eindeutige Proben- oder Eingangsnummer, den Patientennamen und/oder die Patien�tennummer sowie das Datum enthalten.


�Hinweis für den Begutachter: Inspizieren Sie mindestens einen Ausstrich.


�Beim Aufstellen der Richtlinien für die Archivierung sollte auf Übereinstimmung mit den Regelungen von Bund und Ländern geachtet werden.


�Wenn möglich, müssen parallel zu allen Spezialfärbungen Kontrolluntersuchungen durchgeführt wer�den. Die Standardarbeitsanweisung sollte die Festlegung beinhalten, dass eine Bewertung der Färbung der restlichen normalen Zellen auf dem Testausstrich bzw. der Färbung von Zellen auf einem normalen Kontrollausstrich durchgeführt werden muss. Wird es versäumt, die zu erwartenden Reaktionen an nor�ma�len Zellen zu überprüfen, können Fehler in der Diagnostik die Folge sein.


�Hinweis für den Begutachter: Inspizieren Sie eine gefärbte Elektrophorese (Zelluloseacetatfolie, Zitrat�agar oder isoelektrische Fokussierung).


�Bekannte Positiv-(HbS)- und Negativ-Kontrollen (non-HbS) müssen in jeder Serie, in der Patientenblut�proben auf HbS getestet werden, mitgeführt werden. Diese Tests sind strikt zu verbinden mit anderen Methoden wie Elektrophorese, isoelektrische Fokussierung oder HPLC. Löslichkeitstests allein sind für die Erkennung oder Klassifikation des Hämoglobinphänotyps nicht ausreichend.


�Pipetten und Verdünnungssysteme, die für die manuelle Zellzählung verwendet werden, müssen eine dem Stand der Technik entsprechende Genauigkeit aufweisen (vgl. z. B. DIN 12750 für Blutmischpipet�ten). 


�Das Labor sollte gefärbte Zytozentrifugenpräparate benutzen, um die Differenzierung der kernhaltigen Zellen aus Körperflüssigkeiten zu erleichtern. Differenzierungen, die auf ungefärbten oder supravital ge�färbten Zellsuspensionen bei der Kammerzählung beruhen, auf Deckgläschenausstrichen oder Präpara�tionen aus Tropfen werden als unzureichend betrachtet. Zytozentrifugenpräparationen sind reproduzierba�rer und führen zu einem Ausstrich, in dem die verschiedenen Zelltypen sicherer zu unterscheiden sind. Zytozentrifugenpräparate ergeben gute morphologische Details, führen zu einer höheren Ausbeute an Zellen bei niedrigen Zellzahlen und erleichtern die Diagnose von malignen Zellen. Im Falle von Leukämien oder Lymphomen ergeben Pappenheim-gefärbte Zytozentrifugenpräparate eine ausge�zeichnete Korrela�tion mit der Morphologie im peripheren Blut oder Knochenmark.


�Hinweis für den Begutachter: Beurteilen Sie mindestens einen Ausstrich einer Körperflüssigkeit.


� Fußnote 21 gilt sinnentsprechend.


�Alle Ausstriche von Körperflüssigkeiten sollten mindestens eine Woche für eine eventuelle Überprüfung oder Referenzuntersuchung aufgehoben werden. Ausstriche mit bedeutsamen pathologischen Befunden (z. B. die, in denen Mikroorganismen, zytologisch suspekte oder offensichtlich maligne Zellen etc. gefun�den wurden) sollten für einen längeren Zeitraum in Abhängigkeit vom zur Verfügung stehenden Raum aufge�hoben werden.


�Die Frage sollte mit „E“ beantwortet werden, wenn Geräte benutzt werden, die nur durch das Labor kalibriert werden können.


Da vorkalibrierte Geräte nicht durch das Labor einstellbar sein können, sollte die Kalibrierung mit ange�messenen Kontrollmaterialien verifiziert werden.


�Wenn „JA“, bitte die nächsten drei Fragen beantworten, wenn „NEIN“, bitte die nächsten drei Fragen mit „E“ markieren.


�Wenn Mehrfachanalysen von Vollblutproben zur Kalibrierung der Zählgeräte verwendet werden, muss eine detaillierte Kalibrierprozedur durch das Labor festgelegt und befolgt werden. Von entscheidender Bedeutung ist es, dass die Notwendigkeit der Kalibrierung auf der Grundlage der Daten der Präzision von Tag zu Tag deutlich wird.


�Wenn „JA“, bitte die nächsten drei Fragen beantwor�ten, wenn nicht, bitte die nächsten drei Fragen mit „E“ markieren.


�Wenn stabilisierte Vollblutproben oder andere kommerziell erhältliche Präparationen für die periodi�sche Kalibrierung von Zellzählgeräten eingesetzt werden, müssen die Referenzwerte für die bestimmten Para�meter durch primäre Referenzmethoden bestimmt worden sein. Die Bestimmung kann durch das Labor erfolgen oder der Hersteller kann bescheinigen, dass die Bestimmung der Werte durch diese Me�thoden erfolgt ist. Eine detaillierte Vorschrift für die Kalibrierung muss vorhanden sein und durch das Labor be�folgt werden. Von zentraler Bedeutung ist eine klare Festlegung, wann eine Kalibrie�rung zu erfolgen hat. Sie muss auf der Grundlage der longitudinalen Überprüfung des Messverfahrens beruhen.


�Wenn stabilisierte Kontrollmaterialien benutzt werden, müssen sie unterschiedliche Messbereiche umfas�sen (z. B. Normalbereich und erhöhte Werte). Entsprechend sollten aufgehobene Patientenblutpro�ben unterschiedliche Leukozyten-, Erythrozyten- und Thrombozytenzahlen enthalten, soweit anwend�bar. Die maximal tolerablen Zeiten für die Rückstellung dieser Kontrollproben muss in den Standard�arbeits�anweisungen definiert sein.


�Eine Kontrolle der Veränderungen der gewichteten Durchschnittswerte in wiederholten seriellen Unter�suchungen von Blutproben ist ausreichend sensitiv, um Abweichungen in der Kalibrierung des Zählge�rätes zu erkennen, wenn eine ergänzende Qualitätskontrolle (stabilisierte Referenzmaterialien oder auf�gehobene Patientenblutprobe) angewendet wird, um einen Fehler auszuschließen und um die Maskierung einer Abweichung durch eine Verschiebung der Subpopulationen innerhalb der Proben�serie zu verhin�dern.


Wenn „JA“, bitte die nächsten vier Fragen beantworten, wenn nicht, die nächsten vier Fragen mit „E“ markie�ren.


�Die Toleranzgrenzen für die Verschiebung der Erythrozytenindizes müssen so sensitiv sein, dass signi�fikante Veränderungen der Kalibrierung in jedem Fall aufgedeckt werden. Eine erneute Kalibrierung ist bei geringen Variationen ohne klinische Konsequenz nicht notwendig.


�Das Labor muss eine angemessene Anzahl an Kontrolluntersuchungen mit stabilisierten Referenzmate�ria�lien für die Leukozyten- und Thrombozytenzahlen oder mit zuvor untersuchten Patientenblutproben in jeder Schicht durchführen, in der die Blutzellzählgeräte eingesetzt werden. Unter normalen Umständen wird dies bedeuten, dass mindestens zwei Kontrollen in jeder Schicht durchgeführt werden müssen, in der Blutproben untersucht werden. Eine Abweichung von dieser Anzahl ist in begründeten Fällen möglich. Es gibt keine Forderung nach 3 Kontrollwerten. Es sollten kommerziell erhältliche Kontrollproben (Sets) für verschiedene Messbereiche (z. B. normal, niedrig und erhöht) verfügbar sein. Verdünnungen, Kontrollen niedriger Werte (z. B. „Thrombozytopenie“ und/oder „Leukopenie“ als Kontrolluntersuchungen für die On�kologie) sind weniger informative Indikatoren für den Kalibrierungszu�stand des Gerätes.


�Blutproben für hämatologische Routineuntersuchungen (z. B. Zellzählungen, Leukozyten�differenzie�run�gen) müssen unter Zusatz von Natrium- oder Kalium-EDTA gesammelt werden, um die Veränderungen der Zell�charakte�ristika zu minimieren. Oxalat kann unerwünschte morphologische Veränderungen, wie zyto�plasmatische Vakuolen, zytoplasmatische Kristallisationen und unregelmäßige Lobelierungen des Zell�kerns hervorru�fen. Heparin kann Verklumpungen von Zellelementen (besonders der Thrombozyten) her�vorrufen, ebenso Pseudoleukozytose mit Pseudothrombozytopenie bei einigen Blutzähl�ge�räten und ei�nen beeinträchtigenden bläulichen Hintergrund bei der Beurteilung der Blutausstriche. Zitrat kann bei eini�gen Fällen EDTA-assoziierter Pseudothrombopenie nützlich sein, jedoch müssen so gewon�nene Zellzäh�lungen auf den Verdünnungseffekt rechnerisch angepasst werden.


�Proben für die Zellzählung müssen auf Gerinnsel jeglicher Größe überprüft werden, bevor die Ergeb�nisse herausgegeben werden. Dies kann visuell oder mit einem Spatel vor der Testung gesche�hen. Zu�sätzlich zeigen sich Mikrogerinnsel häufig in den Histogrammen voll- oder teilautomatisierter Messgeräte. Es muss Erfahrung im Labor mit der Beurteilung solcher Muster bestehen. Kleine Ge�rinnsel können auch mikroskopisch festgestellt werden, wenn eine mikroskopische Blutbilddifferen�zie�rung in der gleichen Probe durchgeführt wird.


� Siehe Fußnote 10


�DFG, Deutsche Forschungsgemeinschaft: Klinisch-toxikologische Analytik: Lage- und Ausbaunotwen�digkeit. Verlag Chemie, Weinheim: edition medizin (1983)


�DFG, Deutsche Forschungsgemeinschaft: Einfache toxikologische Laboratoriumsuntersuchungen bei akuten Vergiftungen. VCH Verlagsgesellschaft mbH, Weinheim (1995)


�Wichtige Kriterien sind hier: Chargen-Konstanz des Retentionsverhaltens, Trennleistung, Nachweis�empfindlichkeit, Anfärbeverhalten bei der Dünnschichtchromatographie.


�Die Konzentration der positiven Kontrollprobe soll mindestens das Dreifache des Wertes der prakti�schen Empfindlichkeit betragen.


� Siehe Fußnote 2


�AMD = Automatische Mehrfach-Entwicklung (Automated Multiple Development), CI = Chemische Ioni�sa�tion, ECD = Elektronen-Einfang-(Electron-Capture)-Detektor, EI = Elektronenstoß-Ionisation (Electron-Impact), FID = Flammenionisationsdetektor, IT = Ion Trap Detector, MSD = Massenselektiver Detektor, NPD = Stickstoff/Phosphor-selektiver Detektor


� Siehe auch Checklisten Klinische Chemie und Hämatologie – Allgemeine Anforderungen und Hämato�logie


� Hierzu müssen die Serumproben entsprechend verdünnt werden.


�Hinweis für den Begutachter: Prüfen Sie, ob das verwendete isoelektrische Fokussierungs- und Detek�tionsverfahren sowie die festgelegten Bewertungskriterien geeignet sind, oligoklonale Ig-Banden im Liquor und Serum mit ausreichend hoher analytischer Sensitivität und Spezifität nachzuweisen.


�Die Liquorzellzählung soll aus dem 1. Probengefäß erfolgen. Wenn bei lumbaler Punktion mehr als 10 ml Liquor entnommen werden, ist u. a. die Abnahme der Albumin- und IgG-Konzentration mit zuneh�mendem Entnahmevolumen zu beachten 


� Verschiedene Kunststoffe (z. B. Polystyrol) und Glas können z. B. Proteine aus dem Liquor adsorbieren.


� Liquorproben mit mehr als 8000 Erythrozyten/(l sind für die Liquor-Serum-Quotientenbestimmung nicht geeignet.


�Gebräuchliche Korrekturregel bei Blutungen in die Liquorräume: Bis 8000 Erythrozyten/(l wird pro 1000 Erythrozyten/(l 1 Leukozyt/(l abgezogen.


�Die im molekularbiologischen Arbeitsgebiet zunehmend verwendeten Amplifikationstechniken erfordern eine räumliche Trennung einzelner Arbeitsschritte zur sicheren Vermeidung von ana�lytischen Fehlern.


�Amplifikation identischer Reaktionsansätze in den zu testenden Heizzonen mit nachfolgender Überprü�fung der Amplifikationsergebnisse erlaubt die Erkennung sogenannter „Drop-out wells“ mit inadäquater Temperaturdynamik.


� Autoklavierte Glasware ist steril, aber nicht notwendigerweise frei von amplifizierbarer DNA.


� Die Probenvorbereitung muss gewährleisten, dass die zu amplifizierende Zielsequenz effizient und re�pro�duzierbar aus dem Untersuchungsgut extrahiert oder freigelegt wird. Materialabhängige Inhibitoren müs�sen entfernt oder inaktiviert werden.


� Die extreme Empfindlichkeit von Amplifikationssystemen erfordert spezielle Vorsichtsmaßnah�men im Sinne räumlicher Trennung einzelner Arbeitsschritte sowie Gerätschaften und Laborhilfsmittel (vgl. Abs. 5 und 6). Geeignete Schutzkleidung muss zum Untersucher� sowie zum Produktschutz getragen werden. Handschuhe müssen häufig gewechselt werden. Geeignete Pipetten sind zu verwenden. Aerosolbildung ist möglichst zu vermeiden. Die Zugabe des Untersuchungsgutes sollte nach der Zugabe aller anderen Reagenzien in das Reaktionsgefäß erfolgen. Innerhalb der Untersuchungsreihe sollte die Abfolge von Vorbereitung und Auftragung wie folgt sein: Untersuchungsproben, danach Positivkontrollen, danach Negativkontrollen.


� Soweit verfügbar, sollten interne Kontrollen mitgeführt werden. Hierbei handelt es sich um dem Reak�tionsansatz zugegebene definierte Nukleinsäuren, die mit der Zielsequenz im Bereich der Primer�bin�dungsstellen identisch sind und mit vergleichbarer Effizienz amplifiziert werden, aber eindeutig von der Zielsequenz unterscheidbar sind.


� Die Aufzeichnungen sollten Menge und Qualität der isolierten Nukleinsäuren sowie die eingesetzte Menge, Untersuchungsmethode und -bedingungen spezifizieren.


� Packungsbeilagen sind eine sinnvolle Ergänzung zu Arbeitsvorschriften. Als Ersatz für eine Darstellung der Testvorschrift sind sie nicht ausreichend.


� Wichtige Punkte hierbei sind: die Art (genomisch, cDNA, Oligonukleotid, RNA, PNA) und die taxonomi�sche Herkunft der Sonde oder Sequenz: die erkannte Genregion; ggf. angewandte Markierungsmethode; Spezifizierung der Standards und Kontrollen für Amplifikation und Detektion.


�Hinweis für den Begutachter: Überprüfen Sie ggf. stichprobenartig die Untersuchungsdokumentatio�nen (Gelphotos, Autoradiogramrne, mit nicht-radioaktiv markierten Sonden erzeugte Blots etc.).


�Das Laboratorium muss alle relevanten Aufzeichnungen von Patienten- und Untersuchungsdaten so aufbewahren, dass eine zeitgerechte Überprüfung möglich ist.


� Im internationalen Sprachgebrauch häufig als „Therapeutic Drug Monoitoring“ (TDM) bezeichnet.


�Wenn „JA“, siehe Checklisten Klinische Chemie und Hämatologie – Allgemeine Anforderungen sowie Hämatologie


�Wenn die Proben z. B. zwischenzeitlich tiefgekühlt werden, kann es zu irreversiblen Strukturverände�rungen von Harnbestandteilen kommen.


�Patientennahe Laboratoriumsdiagnostik (Point-of-Care Testing). J Lab Med 1998; 22 (7/8): 414-420 und DG Klinische Chemie Mitteilungen 1998; 29 (4): 129-137
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