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GIRIS

Analiz, biyolojik bir ornekteki analitin miktarin1 veya tiiriinii belirlemek igin
gerceklestirilen islem basamaklar1 iken, analit laboratuvarda ol¢imi yapilan
maddedir (1). Laboratuvarda analiz icin kullanilan ornekler ¢ok cesitlidir. Bunlarin
baslicalari; serum, plazma, tam kan, c¢esitli sivilar (plevral, perikardiyal), idrar ve
gaitadir. Tam kan, serum veya plazmasi ayrilmamis kandir. Serum, pihtilagmis
kandan sekilli elemanlar (eritrosit, lokosit, trombosit) ayrildiktan sonra geri kalan
stvi  kisimdir. Plazma, pihtilagsmasi antikoagiilanlarla oOnlenmis kandan sekilli

elemanlar ayrildiktan sonra geri kalan sivi kisimdir (2).

Hastanin durumu (ag¢lik/tokluk), 6rneklerin uygun olmayan sartlarda alinmasi,
yanlig isimlendirilmesi, oOrneklere uygun koruyucularin katilmamasi, orneklerin
birbiri ile karigmasi, i nterf ereni erin (hemoliz. lipemi, ikter) etkileri, yanlig
santrifiijleme sonucu serum Orneklerinde hemolizin olugmasi, 6rneklerin uzun siire
acik da ve uygunsuz laboratuvar sartlarinda (i1s1, 1s1k, nisbi nem, hava sirkiilasyonu
v.b) bekletilmesi sonucu buharlagma riskinin artmasi gibi bir¢ok faktdér analiz

sonuglarinda hatalara neden olur.

Klinik laboratuvarlarimizda karsilasilan en onemli sorunlardan biri de kimyasal
analizler i¢in santrifiij edilmemis 6rneklerin bitiinligiiniin korunmasindaki zorluktur.
Culunki, plazma ve serumun hiicrelerle uzamig temast hatali test sonug¢larina neden

olabilmektedir.

Bu calismada amacimiz oda 1sisinda (25-28 °C) plazma ve serumun hiicrelerle
uzamig temasindan sonra (48 saat) AST, ALT, total protein, albumin. trigliserit. total
kolesterol, potasyum, fosfor ve glukoz analitlerinin diizeyindeki degisimleri

gostermek ve bu degisimin klinik olarak anlamli olup olmadigint arastirmaktir.



GENEL BILGILER
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I .aboratuvar halalarinin yaklasitk %95' i analiz Oncesi ve analiz sonrast
donemlerde yapilan halalardan kaynaklanmaktadir (3). Klinik bir labpraiuvarin is
akist asagidaki semada gosterildigi gibi klinisycnin lesti istemesiyle baslar ve

sonuglarin klinisyene ulasip hasla lehine kullanmasiyla biler.
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HASTAILEILGILI GEREKLI BILGILER
Laboratuvardan istekte bulunan hekim, gerekli bilgileri laboratuvar istek

formlarina yazmalidir. Bunlar su basliklar altinda 6zetlenebilir ( 6, 8, 10, 12).

a - Hasta ile ilgili kisisel bilgiler: Hastanin adi, soyadi, yasi, cinsiyeti ve 0n tani
yazilmalidir.

b- Hastanin hastalig: ile ilgili testler istenmeli gereksiz testler istenmemelidir.

c- Hastanin muhtemel tibbi sakincalarinin belirtilmesi laboratuvar personelinin
korunmasi agisindan onemlidir.

d- Laboratuvar istek formlarinin, hasta ile ilgili bilgilerin ve diger verilerin
yazilabilecegi uygun bir formda hazirlanmis olmasi gerekmektedir.

e- Bu bilgilerin doktor tarafindan dogru, acik ve okunakli bir sekilde yazilmasi

hatalarin 6nlenmesi bakimindan gereklidir.

ORNEKLERIN ALINMASI

Kliniklerde yatan hastalardan klinik doktorlar1 veya hemsireleri, ayaktaki
hastalardan ise kan alma teknisyenleri veya hemsireleri tarafindan Ornekler
alinmalidir (11, 14-17). Bazi biiyiik kan alma merkezlerinde bu teknisyenler belli bir
egitimden sonra gorevlendirilmektedir. Bu teknisyenlerde bazi ozelliklerin olmasi

gerekmektedir ( 11, 14-18).

a -El becerileri iyi olmalidir.

b-Hasta kisisel bilgilerini hastanin laboratuvar istek formundaki bilgilerle
kiyaslayabilmeli, 6rnek tiiplerinin tlizerine hasta ile ilgili bilgileri yazmali ve bunlari
tiplerin tlzerine yapistirmalidir. Baglangicta kan alma noktalarinda hasta ile ilgili
bilgilerin dogru tesbit edilmesi toplanan orneklerdeki toplam hatayr onler. Poliklinik
hastalarinda hastanin adi, soyad: ve sosyal gilivenlik numarasi, kayit numaras: dogru
yazilmalidir. Bircok merkezde bu islemler bir bilgisayar sistemi vasitasiyla
barkodlama ile yapilmaktadir. Bu sistem bu basamaktaki toplam hatalar1 en aza

indirmistir (15, 17, 19, 20).

Orneklerin alinmasindan analizine kadar gecen asamada sikga rastlanan hatalar

3 basamakta incelenebilir: 1- Orneklerin toplanmasi sirasindaki hata kaynaklari. 2-
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analiz sonucunu etkileyen faktorler 3- fizyolojik ozelliklerdir (yas, cinsiyet,

mevsimsel degisiklikler, gebelik, ylkseklik, menstruasyon) (21).

ORNEKLERIN TOPLANMASI SIRASINDAKI HATA KAYNAKLARI:

1- Antikoagiilanlarin etkisi (11, 14, 15, 18).

Uygun olmayan ve gereginden fazla veya az miktarda kullanilan
antikoagulanlar ¢esitli oranlarda degisiklige neden olmaktadir (18, 22, 23, 24). Sitrat,
okzalat ve EDTA kullanimi ALP'de hataya neden olur. Plazma ALP tayini icin
tavsiye edilen antikoagiilan heparindir (25). Heparin amilaz aktivitesini inhibe
ederken, sitrat, EDTA ve okzalat amilazda % 15" lik aktivite azalmasina neden olur
(22). Trigliserit ve kolesterol icin heparin uygun antikoagulandir. Glukoz analizi icin
plazma kullanilacaksa glikolizi inhibe eden antikoagiilan maddeler kullanilmalidir
(NaF gibi). Hiicre muhteviyatindan ayrilan serum genellikle uzun bir siire stabil kalir
(24, 26-30). Ca ve Mg analitlerinde okzalat ve EDTA bu iyonlarla selatlar yaparak
¢Okmelerine ve diisiik sonuclar elde edilmesine neden olur. Serumun plastik tiiplerde
bekletilmesi halinde plastik kaplar Mg ve Ca absorblar. Serum O&rneklerinin
buzdolabinda bekletilmeside kalsiyumun c¢okelmesine neden olacagindan hatal:
diisiik sonuclar elde edilir (31- 33). CK, CK-MB, AST, ALT, LDH, kreatin, trik asit,
fosfor, total protein, albumin, demir ve kloriir icin Onerilen antikoagiilan maddeler
heparin ve EDTA' dir. BUN ic¢in sodyum florirdiir. Amonyum heparinden

sakmilmahdir buna dikkat edilmezse hatali sonug¢lara neden olur (32).

2 - Diurnal ritm ile ilgili hatalar: Kan, idrar ve feges orneklerinin toplanma
periyotlarina dikkat etmeli, biyolojik ritme gerekli Ozeni gostermelidir (34).
Analitlerin  konsantrasyonlarinda glnliik, haftalik, aylik peryotlarda cesitli
degisiklikler olur. Metabolizmadaki diurnal degisim, biyolojik fonksiyonlardaki

ritmik degisimin sonucudur.

Hipofiz hormonlarinin bazilar1 gece ve glindiiz farklilik gosterir. Bu
hormonlarin konsantrasyonlar:i hipofiz tarafindan gece ve gilindiiz farkli diizenlenir.
Bu nedenle bazi hormonal testler icin 6rnek toplama zamanlari belirlenmistir (34-
36). Kantitatif idrar analizleri i¢in 24 saatlik 6rnek toplanmasi giinliik degisimlerden

gelen hatalart dnler. Idrar Na, K, P, Ca, Cre ve BUN diizeylerinde zamana bagh
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%50' lik farkliliklarin goézlendigi, serum Na, K ve TP, Alb, ALP' de zamana bagh
%5, bilirubin, CK, TG ile steroid hormonlarda giinlik %20, kreatininde %10' luk

degismelerin oldugu rapor edilmistir (37, 38 ).

3 - Ornegin uygun olmayan sartlarda alinmasi: Hastadan kan alma islemi eger
dik pozisyonda yapilacak olursa artan hidrostatik basing nedeni ile intravaskiiler
sivinin hiicreler arasit bogluga sizmasi sonucu protein konsantrasyonlarinda bir artig
gorilir. Hasta kan alma isleminden 6nce en az 15 dakika oturtularak bekletilmelidir.
Eger bu siireden 6nce kan alimi yapilirsa kalsiyumda 0,2-0,8 mg/dl lik (25, 39) bazi
lipoproteinlerde yukarda bahsedilen nedenlerle %5-8" lik bir artis olacaktir (15, 16).
Yine ayni sekilde sirt Uistii yatan hastalardan alman kan Orneklerinde ise su ve
elektrolitler vaskiiler bosluga doneceginden protein konsantrasyonlarinda bir azalma

goriilecektir ( 11, 15, 16).

4- Turnike kullanimi: Laboratuvar test sonuclarmdaki degismelerin kontroli
acisindan turnikelerin kullanim pozisyonlart 6nemlidir. Turnikeler venlerden kan
almada ana damarin tesbiti ve genislemesi amaci ile yaygin bir sekilde
kullanilmaktadir. Turnike uygulanan damarda, olusan basin¢ nedeni ile sivi hareketi
hemen hemen durma noktasina gelir. Bu da laboratuvar test sonuglarini etkiler.
Turnike uygulanmasindan yaklasik 1 dk sonra ekstraselliiler sivi bosluklarina su ve
elektrolit gecisinin yavaglamasi ile hiicrelerdeki protein ve proteine bagli maddelerin
konsantrasyonlarinda bir artma olacaktir. Turnikeden 3 dk sonra tahminen bu artis %
5-8; eger turnike siiresi 15 dakikaya kadar wuzarsa, bu oran %I15'e kadar
¢ikabilecektir. Ayrica turnikenin neden oldugu kan akiminin yavaglamasi ile
dokularda metabolizma tarafindan iiretilen [H'] ve laktat konsantrasyonlarinda bir
artis gozlenecektir. Bu da vendz kanda laktat konsantrasyonunda yalanci bir artisa

neden olacaktir (37, 38).

Kan aliminda turnikeye alternatif olarak Onerilen hastanin yumrugunu sikip,
gevsetmesi ise hiperkalemiye neden olacagindan bir baska problem sebebidir (38,
40).

5- Aclik ve toklugun etkisi: Mimkiinse biitiin biyokimyasal analizler icin ag¢lik

ornegi tercih edilmelidir. Tokluktan etkilenen testler arasinda glukoz, trigliserit. total
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kolesterol, total bilirubin, demir, amilaz, lipaz sayilabilir (30). Trigliserit ve
kolesterolde 12 saatlik aclik periyodu diger testler icin ise en az 8 saatlik aclik
periyotlar1 gereklidir. Bu analitlerin ag¢lik ve tokluk degerleri farklidir. Bu farklilik
glukozda yemek yemeyi takiben 1. saat'e kadar % 12; tokluktan 1 saat sonrasinda ise
%34' e kadar c¢ikabilir (24, 28) Trigliserit ve kolesterolde ise %20' ye kadar fark
olusur (11, 30). Amilaz, lipaz ve total bilirubinde ise sabah aclik sekresyonunun
dikkate alinmasi gerekir. Bu testlerde toklugu takip eden sekresyondaki artiglar

hatalara neden olmaktadir (30).

ANALIZ SONUCUNU ETKILEYEN FAKTORLER
Bir reaksiyon ortamini bozucu maddelere genel olarak interferenler denir.

Bunlarin baslicalar1 hemoliz, ikter ve lipemidir.

HEMOLIZIN OLUSUM NEDENLERI

Hastadan kan alimi1 sirasinda veya sonradan nisbeten nazik ve hiicre
membranlar: yirtilmaya meyilli olan eritrosit hiicrelerinin bir kisminin pargalanmasi
ile hemoliz dedigimiz olay olusur (6, 12). Hemoliz ile eritrosit hiicre igeriginin bir

kismi veya tamami1 serum veya plazmaya geger.

Serumda Hb>200 mg/dL ise gozle goriliir hemoliz vardir buna in vitro hemoliz

denir. Hemolizin sebepleri ve sonuglara etkileri asagida 6zetienmistir (6, 12, 41-47).

a-Hastadan kan alimi sirasinda kullanilan dezenfektan maddelerin kurumasini
beklemeden kan almak.

b- Kan 6rneginin tiiplere bosaltilirken kuvvetli bir tazyik ile bosaltilmasi.

c- Antikoagulan maddelerle hizli bir sekilde karistirma

d- Enjektorlerde kullanilan ignelerin caplarinin kiiciik olmasi

e- Kan alma isleminin hizli yapilmasi

f- Tiiplere 6rneklerinin bosaltildiktan sonra bazi mekanik hareketlere
(calkalama, sallama v.b. ) maruz birakilmasi

g- Uygun olmayan sartlarda ve santrifiij aletlerinde santrifiijleme.

e- Uygun olmayan tiiplere (1slak, siirekli kullanilan tiipler gibi) kan 6rneklerinin

alinmasi.



i- Kan alinir alinmaz pihtilagmasini beklemeden santrifiijleme seklinde

siralanir.

HEMOLIZINTEST SONUCLARINA ETKILERI

Iki sekilde olmaktadir (43, 45-47).

a - Eritrosit hiicre muhteviyatinin bir sizint1 veya yirtilma ile disar1 ¢ikmasi ve
serumla kontaminasyon olusturmasi.

b - Eritrositlerin yirtilmasi ile seruma gecen hemoglobinin 15181 absorblamasi

ile bircok spektrofotometrik 6l¢ciimlerde yanlis degerlerin elde edilmesi.

Ikterik serumlarda yiiksek seviyelerde hemoliz olsa bile (bilirubinin renginden
dolay1) hemoliz gozle farkedilemeyebilir (46). Hemoglobin degeri serumda yaklasik
3 g/L oldugunda mevcut eritrositlerin yaklasik %V lik bir kisminin pargalandigi

varsayilir. Bu da analitlerde cesitli degigsmelere neden olur.

Serum Mg, asit fosfataz ve Zn degerlerinde in vitro hemoliz sonucu yalanci
yliiksek degerler goézlenir (43, 44, 48-50). Bromocresol green metodu ile albumin
Olciimlerinde yalanci artiglar meydana gelir. Yine ayni1 sekilde diazo metodu ile
bilirubin o6l¢liimlerinde yiiksek degerler goriliir. Eritrositlerin parcalanmast ile
seruma gecen adenilat kinaz enzimi, kreatin kinazm (CK) adenozin difosfatl
reaksiyonla 6l¢iimiinde bariz bir sekilde yiliksek deger elde edilmesine neden olur (

47).

Bu biiyiik hata kaynagi her ne kadar eritrosit muhteviyatindan kaynaklansada
onemli bir neden de hemoglobin ve hemoglobinden tiireyen kimyasal bilesiklerin

reaksiyonlar: etkilemesindendir (51-54).

IKTERIN TEST SONUCLARINA ETKILERI

Normal kisilerin serumlarinda 0,3 - 1,0 mg/dL kadar bilirubin bulunur. Hasta
orneklerinde bilirubinin yiikselmesinden dolayr bir renklenme go6zlenir. Serum
bilirubin degeri 2,5 mg/dL' yi gectiginde test sonuglarinda bilirubinin interferan
etkisi gozlenir (46, 51-56). Bu interferan etki safra pigmentlerinin ultraviyole 15181

absorblamalari sonucunda olusur (56-58). Kolesterol, O-toluidin metodu ile glukoz
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Ol¢iimleri, biliret metodu ile protein Ol¢iimlerinde bilirubinin interferan etkileri
gozlenmektedir. Kreatinin kinetik Jaffe (alkali pikrat reaksiyonu), direkt enzimatik
Ol¢iilmesi (kreatinin Amido hidrolaz) ve peroksidazla kolorimetrik Olgiilmesi
reaksiyonlarinin her licinde de bilirubinin negatif interferan etkisi gozlenmistir (55-
59). Diger biyokimyasal analitlerin sonuclarinda da bilirubinin c¢esitli etkileri
gbézlenmistir (59). Bilirubinin neden oldugu bu etkiyi ortadan kaldirmak igin
bikromatik 6l¢iim teknikleri ve 6rnek korli 6lgiimler 6nerilmektedir (46, 51-53, 57-

59).

LIPEMININ TESTSONUCLARINA ETKILERI

Ogiinlerden 1 saat sonra alinan kan érneklerinde kiginin diyetinin gesitliliginin
de etkisi ile serum Orneklerinde belirgin bir bulaniklik goézlenir. Bazi analitlerin
O0l¢iimlerinde silomikronlar. VLDL ve trigliseritlerden dolayir olusan bu bulaniklik
bariz bir hataya neden olur. Bu hata sgilomikronlar, VLDL ve trigliseritlerin
olusturduklar1 partikiillerin okuma yapilan dalga boylarinda 15181 absorblamasindan
kaynaklanmaktadir (44, 51, 60). Isigin dagilimi, 1s1tk kaynagindan dedektdre ulasan
151tk miktarin1 azaltarak oldugundan yiiksek absorbans okumalarina neden olur.
Sonucta analit konsantrasyonunun absorbans artisiyla oOl¢iildiigii yontemler icin
pozitif yonde (gercek degerden yliksek) absorbans azalisiyla ol¢iildiigii yontemler
icin negatif yonde (gercek degerden diisiik) hatali sonuclar gozlenmektedir. Bu
hatayr engellemek icin testler ornek korli olarak caligmali veya serum
seyreltilmelidir. Son zamanlarda in vitro lipemiyi ortadan kaldiran bazi kimyasal
maddeler gelistirilmistir (deterjan tiirevleri, lipaz, a-siklodekstrin. CCL4 gibi).
Reaktif muhteviyatina katilan bu maddelerden lipaz enzimi trigliseritleri
parcalayarak gliserol ve serbest yag asitlerinin ortaya cikmasina neden olmakta, a-
siklodekstrin ise sabun olusturma o6zelligindeki serbest yag asitlerini baglayarak
lipeminin neden oldugu bulanikligin giderilmesine katkida bulunmaktadir ( 44, 51,

60).

Bazi1 analizorlerde bu interferan maddelerin tanimlanmasi ile 6rnekler otomatik
olarak diliisyon yapilarak calisilir. Sonuglara bu etkilerin yansimasi engellenmeye
calisthir. Bunun icin analizoér o6rnek koéri alir ve bu absorbans total absorbanstan

¢ikarilarak hata bertaraf edilir. Biitiin bunlara ragmen lipeminin etkisi giderilemezse
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serum Ornekleri 2-8 °C de 10-12 saat bekletilmeli ve ilstte biriken silomikron
tabakasi1 ultrasantrifiigasyon, organik c¢o6ziicii ekstraksiyonu, kimyasal c¢oktirme,

diyaliz ile uzaklastirilmalidir (14, 46, 51-53, 60, 61).

Bu bulanikliktan dolayir bromocresol-green metodu ile albumin, cresophthalein
metodu ile kalsiyum ve asitli-amonyum molibdat metodu ile fosfor Olgiimlerinde
yalanct bir artig meydana gelir. Yine yiiksek lipemik serumlarda (TG> 400 mg/dL )
amilaz aktivitesinde inhibisyon meydana gelir (44, 60-62). Ure ve iirik asit
Olciimlerinde iireaz ve lirikaz enzimleri yliksek lipeminin etkisi ile inhibisyona ugrar
ve ure, Urik asit degerlerinde anormal sekilde diisiik sonucglar bulunur. Serum TG
miktart 520 mg/dL' yi gectiginde protein, bilirubin ve CK degerlerinde yine anormal

diisiisler goézlenir (46, 52, 53, 61).

KAN ORNEKLERININ TOPLANMASI VE NAKLEDILMESI

Uc tip kan ornegi vardir. Bunlar arter, kapiller ve vendz kan ornekleridir.
Bunlardan arter kani her zaman icin aliminin giic olmasi1 ve c¢esitli zorluklar nedeni
ile temin edilemez. Oysa arter kani biitiin viicut dokularini besleyen bir kaynak
olmasit ve oksijen ve diger viicut icin gerekli maddeleri dagittig1 i¢in analiz ig¢in
kullanilacak en uygun Ornektir (6, 7, 12, 14). Kan gazlari ve pH analizleri igin
arteriyal kan sarttir. Vendz kan, arter kana gore daha kolay alman ve temin edilen bir
materyaldir; bu yiizden en cok tercih edilendir. Vendz kan arter kandan metabolik
olarak farklidir. Metabolizmanin kullandigi oksijen ve glukoz gibi maddelerin ve

aminoasitlerin (NH, ve CO2) atiklarini ihtiva eder (14, 23, 63).

Kapiller kan genellikle vendz kana gore arterial kana daha yakin
muhteviyattadir. Ozel boélgelerden (kulak memesi, parmak ucu, ayak topugu vb.)
alinabilir. Daha cok 0-2 yas cocuklarda tercih edilir. pOr yoniinden arterial ve
kapiller kanda anlamli farkliliklar vardir. Venoz ve kapiller kandaki bazi maddelerin
konsantrasyonlarindaki farklilik dokulardan salman hormonal! etkiden
kaynaklanmaktadir. Kapiller glukoz konsantrasyonu vendz kana benzer. Tokluk
sonrast insulin konsantrasyonundaki artiga paralel olarak kapiller 6rneklerde venodz

orneklere gore %15 daha yiiksek glukoz tesbit edilmistir (24).



Kan alma elemanlari kanin alindigi bu bolgeleri uygun dezenfektan maddelerle
temizlemeli ve hemolizden korunmak icin bu bdlgelerin kurumasini beklemelidirler

(11, 16, 63).

Bir¢cok laboratuvarda kan oOrnekleri alindiktan sonra 6zel donanimli vakumlu
tiplere bosaltilmaktadir. Bu tilipler cam veya plastik olabilir. Bu tiiplerin agizlari
lastik bir kapakla kapatilmis, havalar1 bosaltilmis ve icerisinde serumun hiicre
elemanlarindan ayrilmasini kolaylastirmak icin inert jeller bulunmaktadir (20, 22-24,

34-38, 40,41,63- 66).

Alinan kan Ornekleri laboratuvarlara nakledilmek lizere bu tliplere bosaltilirlar.
Bu bosaltma tipa acilmadan igne ile delinerek direkt yapilir. Bu islemler sirasinda
ilgili personel ¢esitli enfeksiyon riskine karsi ¢ok dikkatli davranmalidir. Eger
normal cam tiipler bu amac i¢in kullanilacak olursa bunlarin tekrar yikanmalari
esnasinda cesitli deterjan tiirevi artiklar kalirlar. Bunlar inorganik fosfatla etkileserek

fosfor sonuglarinda hatalara neden olurlar (42, 66).

Gaz likid kromatografilerde bu kontaminasyonlar yalanci piklerin goriilmesine
neden olmaktadirlar (26, 42). Kan oOrneklerinin asit (HCI1 gibi) ile yikanarak
temizlenmis tiiplere alinmasi ve analiz icin bu tiiplerin kullanilmas1 bir ¢6ziim olarak
gorilmektedir (42). Yine 24 saatlik idrar 6rneklerinin bu sekilde yikanip temizlenmis
kaplara toplanmasi eser element analizleri i¢cin kontaminasyonu oOnlemede etkili

olacaktir (41,42, 63).

Alman orneklerle doldurulan tiipler ya 6zel kuryelerle veya cesitli mekanik
nakil sistemleri ile laboratuvarlara nakledilmelidirler. Orneklerin transferi normal
oda sicakliginda yavas bir sekilde olursa bircok analitte cesitli metabolik degismeler
olacaktir (26, 36, 38, 67). Normal oda sicakliginda glukozda, glikolitik inhibitorler
(floriir gibi) olmadan saatte yaklasik %3 - 5" lik bir kayip olacaktir (27. 42). Yine
ayni sekilde oda sicakliginda cesitli proteolizler olusacaktir ve peptidler bu sekilde
parcalanacaklardir (36, 38, 67). Analitlerdeki bu in vitro degisiklikleri 6nlemek icin
orneklerin nakli hizlt bir sekilde ve o6zel tasima kaplarinda sogutulmus bdélmelerde

(kuru buz, su-buz v.b.) nakledilmeleri saglanmalidir. Bu islemler bazi analitlerdeki
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degigsmeyi Onleyebilirse de sogukta hiicrelerden K salmimini engelleyemez (36, 37).

Bu tip metabolik hatalar1 6nlemek icin kapali vakumlu tiipler kullanilmali ve
hizli bir sekilde (kan alimini takip eden 30 dk icerisinde) santrifiij edilerek serum ve
hiicre elemanlarinin birbirinden ayrilmasi saglanmalidir. Bu sekilde ayrilan ornekler
daha sonra uygun sartlar altinda laboratuvara nakledilmelidir (14, 20, 42, 63, 64, 66,

68).

Uygun bir sekilde dizayn edilen mekanik transport sistemleri bazi
laboratuvarlar tarafindan kullanilmaktadir. Bu sistemde hizli bir sekilde O6rnek
laboratuvara nakledilmektedir. Bununla birlikte bu sistemde cesitli kazalar ve
tiplerin asirt doldurulmasi nedeniyle eritrositlerin hemen parcalanmalart sonucu

hemoliz riski artar (20, 38, 41, 42, 63, 69).

ORNEKLERIN ANALIZ ICIN HAZIRLANMASI

Kan alma merkezlerinden en kisa zamanda laboratuvara nakledilen o6rnekler
hizli bir sekilde analiz icin hazirlanmalidir. Ornekler toplamadan yaklasik 20 dk
(pihtilagma islemi tamamlandiktan) sonra santrifiij edilmelidir. Bu amac i¢cin 6rnekler
mimkiinse sogutmali bolmeleri bulunan santrifiij cihazlarinda 5 - 10 dk. santrifiij
edilmelidir. Santrifiijleme esnasinda vakumlu tiiplerde bulunan inert jel mekanik bir
hareketle bir bariyer olusturarak hiicresel elemanlarla serum arasina girer. Bu sekilde
hazirlanan serum hastanin istenilen testlerinin oOzelliklerine gore cesitli kisimlara
ayrilabilir. Bu ayirma islemleri elle yapildiginda Ornekler arasi kontaminasyonlara
dikkat edilmelidir (12, 14, 20). Ozellik arz eden testler ve 6rnekler barkod sistemi
kullanilarak tanimlanmalidir (20). Ornek hazirlama basamaginda yapilacak bir hata
biitlin analiz basamaklarina yansiyarak sonucu etkileyecektir. Bu noktada calisacak

elemanlarin iyi secilmis olmasi gerekmektedir (12, 14, 17).

Oda sicakliginda bekleyen kan oOrneklerinde glikolizin yavasda olsa devam
etmesiyle yaklasik olarak saat de %3 - 5' lik bir azalma goriiliir. Bu siire uzadikga
hiicrelerden K ve kiiciik molekiil agirlikli enzimler sizar ve organik fosfatlardaki
bozulmalarla inorganik fosfatlar olusur. Takip eden birka¢ giin sonunda hemoliz

gbzlenir.
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Ornekler buzdolabinda bekletilirse glikoliz inhibe olur fakat enzimler ve
potasyumda sizma devam eder. Normalde serum veya plazma K seviyesi 3,5 - 5,5
mmol/L dir. Trombosit sayisina bagli olarak 0,15 mmol/L" lik bir artis olur. Eger
l6semili hastalarda kan oOrneklerinde serum ayrilmadan Dbekletilirse analit

sonuclarinda asirt bir degisme gozlenir (68, 70).

Serumlar analiz edilene kadar laboratuvar icerisinde beklemek zorundadir. Bu
bekleme siiresince serumlardan buharlagsma ile bir miktar su kaybi olacaktir. Bu
analitlerin konsantrasyonlarinda belli bir artisa neden olur. Buharlagma; bir sisteme
disardan belli bir enerjinin verilmesi ile molekiiller arasi ¢ekim kuvvetinin yenilmesi
sonucu sivi fazdan ayrilan molekiillerin atmosfer basincint da asarak sisteme

dagilmasi olayidir. (71).

Buharlagmay1 Etkileyen Faktorler (72-74)
1 - Zaman

2 - Cevresel faktorler

3 - Ornek kaplarinin 6zellikleri

4 - Ornegin 6zellikleri

5 - Kullanilan analitik sistemle ilgili faktorler

ZAMAN

Buharlagsma zamana bagli bir oOzelliktir. Bu sebeple zaman buharlasmanin
buyiikligiini tesbit etmede O6nemli bir faktordiir. Hastadan Ornegin alindigr andan
kantitatif 6l¢lim yapilana kadar buharlagma devam eder ve sonugta 6nemli dilizeyde
analitik hatalara sebep olabilir (72, 75).

CEVRESEL FAKTORLER

Ornek kabindaki sivi 6rnegin buharlasmasina etki eden cevresel faktdrlerin
etkileri iyi bilinmelidir. Bu amacla ¢esitli c¢aligmacilar bir kisim matematiksel
ifadeler ¢ikarmistir (72, 73, 75-78). Bu bize geometrik sekli bilinen bir kapdan belli
bir zaman sonunda buharlagsma sonucu olusan sivi kaybinin kantitatif tesbitini
yapmay1 saglar. Buharlagsma kayiplari cevre 1sist ile dogru ve nisbi nemle ters

orantilidir. Diger bir c¢evresel faktér de hava akimidir. Hava akimi sivi ylizeyi
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boyunca artarsa buhar bu hava akimiyla siipiriliir. Bu sekilde buharlagsmay1 artirici
bir giic olusturulmus olur. Bu nedenle o6rnek kaplari strekli kapali tutulmalidir.
Biitin bunlara ragmen kapakli kaplarda bile buharlagsma kayiplart az da olsa

meydana gelebilmektedir (72, 73, 77).

ORNEK KABININ OZELLIKLERI
Bir 6rnek kabinda bulunan bir sivinin buharlagsmasi bircok c¢evresel sartlara

bagli olmasina ragmen kabin geometrik sekli ve fiziksel Ozellikleri de buharlagmay1

etkilemektedir (75, 77).

Genellikle buharlagsma hizi, sivinin ylizey alani ile orantilidir. Ayrica, sivi
seviyesi kabin {stiine yakin oldugu zaman hava akimlar1 O6nemli bir etkiye
sahiptirler. Bu nedenle en biiyiik sivi kayiplart en biiyiik 6rnek hacimlerinin oldugu
kaplarda olmaktadir (72, 73, 75-77). Nisbi buharlagsma kaybi1 ile 6rneklerdeki nisbi

sivi kayiplar:i orantilanarak analitik hata lizerine etkileri isbat edilebilir (75).

Ornek kaplarinin 25, 30 veya 37°C de bekletilmesi kayiplari cesitli oranlarda
etkileyecektir. Bu nedenle kaplar nisbi nem orani yiiksek hava akimlarini olmadig:
daha diisiik sicakliklarda tutulmalidir. Ayrica direkt giines 1sig§indan sakinilmalidir

(73-75, 77, 78).

ORNEKLERIN OZELLIKLERI

Orneklerin fiziksel, kimyasal o6zellikleri buharlasma kayiplarina cesitli sekilde
etki eder. Orneklerin ¢oziindiigi c¢oziiciiniin 6zellikleri buharlasma kayiplari
acisindan onemli derecede etkilidir (75, 77, 78). Biyolojik 6rneklerin c¢ozindiigi
suyun buhar basinci, difiizyon, yogunluk, molekiil agirligi gibi 6zellikler buharlagma
kayiplarin1  6nemli 0Olciide etkilemektedir. Organik ¢oOziiciilerin  kullanildig:
orneklerde buharlagma kayiplarinin daha biiyiik olmasi organik c¢o6ziiclilerin buhar

basing¢larinin sudan daha biliyiik olmasindandir (73, 75. 77).

Ornek kaplar1 ile 6rnek arasindaki etkilesimler buharlasmay1 artiracaktir. Sayet
kapin ytizeyi 1slak degilse, daha diisiik bir sivi meniskiisi olusacagindan, benzer

sekilde yiizeyi 1slak kablardaki daha biliylik sivi meniskiisiine gore daha az
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buharlagsma goriilecektir (75).

Bu ozellikler bize buharlagma kaybindaki azalmayi1 saglamak i¢in, kaplarin geg¢
1slanan veya daha az i1slanan materyallerden yapilmasi gerekliligini gostermektedir (

75, 77).

KULLANILAN ANALITIK SISTEMLERLE ILGILI FAKTORLER

Analitik sistemin calisma modu: Cihazlarla ilgili bazi faktérler metod seg¢imi,
kullanilan analizorlerin tipleri, analitik metodlar da buharlagmaya neden olurlar.
Stireklilik arz eden tipteki analizoérlerde (flow ve discrete modellerde) referans ve
Ornekler tamamen ayni sartlarda tahlil edildiklerinden bu tip analizorlerde
buharlagmanin neden oldugu hatalar sonucglara esit bi¢imde yansiyacagindan bu

hatalar problem olmayabilir.

Bununla birlikte gizli bir hata kaynagi da referans ve serum Orneklerinin
¢Oziiclilerinin 6zelliklerinden dolay1 farkli buharlagsmaya maruz kalmalaridir. Clnki
referans ve serum oOrneklerindeki c¢oziiciilerin etkileri ile farkli buharlagsma
olabilmektedir (75, 79, 80). Batch olarak calisan discrete tip'deki analizorlerde
kimyasal kalibratdrler yerine stokiyometrik faktorler kullanildiginda, buharlagmanin
neden oldugu analitik hatalara ilave bir katki olacaktir. Bu tip analizérlerde mikro
hacimli Ornekler kullanilmast (500 ul den az) ve Ornek kaplarina dagitilmalari
esnasinda olusacak hatalar, uzun bir siire test edilmek i¢in Orneklerin beklemesi
buharlagmanin etkilerini artiracaktir. Bu tip analizorlerde ornekler koruyuculu bir

ortamda bulunmalidirlar (72, 73, 75, 76, 79, 80).

Ornekler miimkiin olan en kisa siirede analiz edilmelidir. Sayet bu
yapilamiyorsa, o zaman buharlagma kayiplarint engellemek ig¢in ¢esitli koruma
sekilleri onerilmektedir. Bunlar; 6rnek ylizeylerini 6rterek korumak, 6rnek kaplarinin
bulundugu bloku nisbi nem orani ylksek kapali bélmelere koyma, 6rnek yiizeylerini
kiiciiltme ve ylizeyleri inert koruyucu sivilarla koruma seklinde siralanabilir (72, 75.

80-83).
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REAKTIF VE ORNEGIN UYGUN BiR ORANDA KARISTIRILMASI VE
ORNEGINANALIZEDILMESI

Ornek ve reaktifin dogru bir oranda karistirilmasi ile bunu takip eden bir seri
reaksiyon sonunda spesifik bir {riin elde edilir. Elde edilen bu {riniin

konsantrasyonu Ornekteki ilgili analit miktar1 veya aktivitesi ile orantilidir.

Iyi bir oranlama yapilmadan yapilacak islemin sonunda elde edilen f{iriin
konsantrasyonu hatali olabilir. Bu nedenle daha dnceden 6rnek ve reaktifin ne oranda

kanstirilacagi belirlenmelidir (6, 7, 12, 14).

Enzim +Substrat <+«——» Uriin

Reaksiyon ortamina fazla miktarda substrat katilirsa olusacak Uriiniin yaninda
bir miktar substrat kalacak bu test maliyetini artiracaktir. Eger substrat az olursa bu
durumda da ortamdaki enzim miktar1 tamamen tiiketilemiyeceginden reaksiyon
hemen sonlanacak ve hatali sonucglara neden olacak ve testin tekrar1 gerekecektir.
Ornek ve reaktiflerin bu oranlarinin otoanalizérlerde ne sekilde kullanildig1i su

sekilde gosterilebilir (12. 14).

a - Discrete test analizorlerinde oOrnek ve reaktifler olc¢ili bir gekilde bir
reaksiyon kiivetine otomatik siringalar veya volumetrik 6l¢iim yapabilen makinalar

kullanilarak yapilmaktadir.

b - Diger bir grup analizorlerde ise O0rnek ve reaktifler Peristaltik pompalar
kullanilarak bir tubing icerisinde belli oranda karistirilir. Daha sonra bu karisim bir

akis yolu vasitasi ile kontrollil bir sekilde reaksiyon kiivetine gonderilir.

¢ - Bir lcilinciu tip analizorlerde ise Ornek ve reaktiflerin akig yollarinda
elektronik valfler kullanilarak zaman kontrolli akmalart saglanmistir. Reaktif
kaplarinda reaktifler basing¢la akis yoluna itilirken valfler yardimi ile reaktif oranlari

belli bir zaman icerisinde reaksiyon kiivetine akmasi saglanir (6. 7, 12. 14).

Hemen biitiin otoanalizorlerde ornek ve reaktifler i¢in dizayn edilmis ince celik

ornek ve reaktif pipetleri kullanilmaktadir. Seviye algilayict sensoOrler vasitasi ile
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ornek kapina giren pipet seviyeyi algiladiktan sonra otomatik olarak durur ve belli
Olctiideki Ornegi aspire eder. Bu sistem oOrnek kapinda yeterli 6rnegin olmamasi
durumunda operatore gerekli mesaji verir ve bu sekilde eksik 6rnek miktarinin neden
oldugu hata onlenmis olur. Bu tip pipetlerde 0rnek i¢inde bulunan pihtilar 6rnek
pipetini tikayarak bir hata olustururlar. Bu da eksik miktarda 6rnek almalarina neden

olur. Bu riske kars1 pihti tanimlayici pipetler gelistirilmistir (9).

Ornek pipetlerinin bir seri ornekte kullanilmas: eger iyi bir yikama sistemi
yoksa bir Onceki 6rnek ile kontaminasyon olusturacaktir. Bu hatali sonuglara neden
olacaktir. Bu hatalar1 6nlemek icin Ornek ile yikama materyali arasina inert bir
madde veya hava koyan sistemler vardir. Bu tekniklerin kullanilmasi 6rnek pipetinin

piht1 ile tikanma riskini azaltacaktir (9, 12).

ORNEGIN TEST EDILMESI VE HESAPLAMALAR

Reaktif ile belli bir oranda karistirilan 6rnek su basamaklardan gecirilerek test

edilir.

a - Karistirma: Bu islem degisik analizorlerde farkli mekanizmalarla yapilir.

1- Reaksiyon kiivetinin mekanik bir hareketle sallanmasi.

2- Reaksiyon kiivetinin herhangi bir karistirict vasitasiyla mekanik olarak
karigtirilmasi.

3- Reaktif ortaminin hava kabarciklar1 veya ultrasonik dalgalar vasitasi ile
karistirilmasi.

4- Reaktifin O0rnek Ttlizerine bosaltilmasi esnasinda bir tazyik uygulanarak
karistirilmasi.

Biitiin bu sistemler c¢esitli otoanalizorlerde degisik sekillerde kullanilmaktadir,

b - Inkiibasyon: Otoanalizorlerde bu islem iki sekilde yapilmaktadir.

1 - Reaksiyon kiivetleri sicakligi belli derecelere ayarlanabilen (25, 30, 37 °C)
bir su banyosunda tutulurlar.

2 - Isitict katr bir blok igerisinde reaksiyon kiivetlerini 1sitmak seklindedir.

Her iki islemde de tanimlanan sicaklik degeri asildigi zaman devre otomatik
olarak kapanir, altina dustiigliinde ise yine devre otomatik olarak agilarak 1s1 istenilen
sicakliga getirilir buna 'peltier effect' denir.

¢ - Hesaplamalar: Otomasyonda hesaplamalar iki sekilde yapilir.
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1 - Analog hesaplamalar

2 - Dijiital hesaplamalar

Analog hesaplamalarda bir sensor tarafindan algilanan elektrik sinyalleri
kullanilarak degerler pikler halinde goOsterilir. Dijiital hesaplamalarda ise bu pikler

rakamlarla ifade edilir.

SONUCLARIN RAPOR EDILMESI

Hasta orneklerinde istenilen testler yapildiktan sonra bu test sonuclari rapor
formatlarina yazilir. Bu formatlarda sonug, referans degerler, interferenslerle ilgili
cesitli bilgiler, laboratuvar adi ve teknik sorumlu adi ve hasta ile ilgili bilgiler doktor
adi1 ve On taninin yazildigi bilgiler bulunmalidir (8, 9). Bu sonuglar iki sekilde
transfer edilir:

a - Mekanik yolla

b - Bilgi islem yolu ile

Mekanik yolla sonuclarin transferinde doktorla laboratuvar arasinda kullanilan
kuryelerden faydalanilmaktadir. Bilgi islem seceneginde ise laboratuvarla, doktor
arasinda kurulan bilgisayar agindan faydalanilmaktadir. Bu sistemde operatdor hasta
testlerini otoanalizore girdikten sonra ilgili doktor bu sonuglari kendi monitoriinden
izleyebilmektedir. Ayrica hasta ile ilgili bu bilgiler arsivlenerek hastanin tekrar
gelisinde kullanilmaktadir. Bu sistem hizli veri transferi saglamasi yaninda doktorun
istedigi arsiv bilgilerine kolayca ulasabilmesini saglar. Sistem teknik problemlerden

etkilenmedigi siirece avantajlidir (6, 7, 11, 12, 14).
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GEREC VE YONTEM

Caligmamizda albumin, ALT, AST, glukoz, inorganik fosfor, total kolesterol,
potasyum, total protein, trigliserit analitleri i¢in saklama kosullarina goére kan
orneklerindeki dayanikliligi degerlendirildi. Kan alinmadan Once bireylere caligma

hakkinda bilgi verildi. Goniillii bireylere Tablo 1' deki anket sorulart soruldu.

Tablo 1: ANKET SORULARI

Sira No Soru

Sorulan Sorular

1 Kronik bir rahatsizhgimz/hastalifimz var mi ? Varsa belirtiniz
2 Devamli kullandigimiz bir ila¢ var mi ? Varsa belirtiniz
3 Son 24 saat i¢inde alkol aldimz m1 ?

4 Son 1 saat ig¢inde sigara i¢tiniz mi ?
5 Sabah egzersizi yaptimz mi ?

Caligsma Grubu: 18-60 yas arasi; erkek [n=15, yas ort:38(29-46)]; kadin[n=7.
yag ort:36(27-44)] olmak iizere 22 saglikli bireyin kan o6rnekleri 8.00-10.00 arasinda

alind1 ve sekil 1' de gosterildigi gibi yiiriitiildii.

Olciilen Analitler: Glukoz. AST. ALT, Total Protein, Potasyum. Inorganik

Fosfor, Total Kolesterol, Trigliserit, Albumin.
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KULLANILAN CIHAZLAR
Masa tstii santrifiij (NF 1200, Niive. Tiirkiye)
Analizor: Modular P (Roche/Hitachi, Japonya)

Otomatik pipet (10-100 ul) (Isolab, Almanya)

KULLANILAN ANALIiZ KITLERI
Albumin (Roche Diagnostics, Mannheim Almanya lot no: 682913)
ALT (Roche Diagnostics, Mannheim Almanya lot no: 684956)
AST (Roche Diagnostics, Mannheim Almanya lot no: 684121)
Glukoz (Roche Diagnostics, Mannheim Almanya lot no: 689381)
inorganik fosfor (Roche Diagnostics, Mannheim Almanya lot no: 682623)
Total kolesterol (Roche Diagnostics, Mannheim Almanya lot no: 682883)
Potasyum (Roche Diagnostics. Mannheim Almanya katalog no: 10825441)
Total protein (Roche Diagnostics, Mannheim Almanya lot no: 682017)
Trigliserit (Roche Diagnostics, Mannheim Almanya lot no: 678670)
SARF MALZEMELER
Heparinli tiip (Vacutainer lityum heparinli tiip 5 mk Ingiltere)
Jelli vakumlu tiip (Vacutest jelli vakumlu tiip 8 ml, italya)
2,5 ml lik gode

Parafilm 'M' Laboratory film, Chicago.

ANALITLERIN CALISMA YONTEMLERI
GLUKOZ:
Glukoz + O, + H,O —Glukonolakton + H-O»

2 H,O, + 4 — aminofenazon + fenol — 4 —fenazon +4 H-O

Glukoz. atmosferik oksijenin mevcudiyetinde glukoz oksidaz tarafindan

glukonolaktona oksitlenir. Aciga c¢ikan hidrojen peroksit, peroksidazin.

fenazon ve fenoliin mevcudiyetinde 4 - fenazona oksitlenir. Kirmizi boyanin renk

yogunlugu glukoz konsantrasyonu ile dogru orantilidir ve fotometrik olarak tespit

edilir (enzimatik kolorimetrik metod ) (84). (Referans aralik: 55-115 mg/dl)



ALBUMIN:

Albumin + BCG — Albumin-BCG komplex

pH degeri 4,1' de albumin bromokresol yesil (BCG) ile mavi-yesil komplex
olusturmak tlizere baglanmasini saglayacak yeterli katyonik karakter sergiler. Mavi-
yesil rengin renk yogunlugu albumin konsantrasyonu ile direkt orantilidir ve
fotometrik olarak tespit edilebilir (kolorimetrik yontem) (85). (Referans aralik: 3,4-5

g/dl)

TOTAL PROTEIN:

Protein + Cu”" — Cu — protein komplexi

Bakir, alkali cozeltisinde karakteristik mor renkli bitiret (peptid bagina benzeyen ve
Cu’" iyonlar ile proteinlerin verdigi reaksiyona benzer bir renkli komplex olusturan
madde ) yapisini olusturacak sekilde proteindeki peptid baglariyla tepkimeye girer.
Olusan renk yogunlugu, fotometrik olarak belirlenebilen protein konsantrasyonuyla

dogru orantilidir (kolorimetrik yontem) (86). (Referans aralik: 6.4-8.3 g/dl)

ASPARTAT AMINOTRANSFERAZ (AST)

a-ketoglutarat + L-aspartat < L-glutamat + okzaloasetat

AST enzimi bu denge reaksiyonunu katalize eder. Piruvattaki artig, laktat

dehidrojenaz tarafindan katalize edilen gdsterge reaksiyonunda belirlenir.

Okzaloasetat + NADH + H™ < L-Malate + NAD"

NADH, NAD' ye oksitlenir. Fotometrik olarak tespit edilen NADH azalma

orani piruvat olusum oraniyla ve buna bagli olarak da AST aktivitesi ile dogru

orantilidir (87). (Referans aralik: 15-40 1U/L)
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ALANIN AMINOTRANSFERAZ (ALT)

a- ketoglutarat + L-alanin < L-glutamat + piruvat

ALT enzimi bu denge reaksiyonunu katalize eder. Piruvattaki artig, laktat

dehidrojenaz tarafindan katalize edilen gosterge reaksiyonunda belirlenir.

Piruvat + NADH +H" <« L-Laktat + NAD
NADH, NAD' ye oksitlenir. Fotometrik olarak tespit edilen NADH azalma
orani piruvat olusum oraniyla ve buna bagli olarak da ALT aktivitesi ile dogru

orantilidir (88). (Referans aralik: 10-50 TU/L)

TRIGLISERIT:
Trigliserit + 3H>O - Gliserol + 3 RCOOH
Gliserol + ATP = Gliserol-3-fosfat + ADP Mg "

Gliserol-3-fosfat + O» = Dihidroksiasetonfosfat + H-O»

Olusan hidrojen peroksit 4-aminofenazon ve 4-klorofenol ile kirmizi bir boya
maddesi olusturmak icin peroksidazm katalitik etkisi altinda reaksiyona girer

(enzimatik kolorimetrik yontem) (89). (Referans aralik: 40-200 mg/dl)

T. KOLESTEROL:
Kolesterol esterleri + H,O = Kolesterol + RCOOH
Kolesterol + O, = Kolest-4-en-3-one + H,0»

Aciga c¢ikan hidrojen peroksidaz, peroksidazm katalitik etkisi altinda 4-
aminofenazon ve fenol ile reaksiyona girerek kirmizi bir boya olusturur. Renk
yogunlugu kolesterol konsantrasyonu ile dogru orantilidir ve fotometrik olarak tespit

edilebilir (90). (Referans aralik: 140-200 mg/dl)
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INORGANIK FOSFOR:
Inorganik fosforun, siilfirik asit mevcudiyetinde amonyum molibdat ile
amonyum fosfomolibdat komplexi olusturmasina dayanan oOrnek bosaltma ile end

point yontemine dayanmaktadir (91). (Referans aralik: 2,7-4,5 mg/dl)

POTASYUM:
ISE (iyon Selektif Elektrod) indirekt potansiyometri kullanilmaktadir (92).

(Referans aralik: 3,3-5,1 mmol/L)

Tablo 2: Test kit kilavuzlarinda belirtilmis olan 6rnek tipleri ve analitlerin dayaniklilik siireleri

TEST ORNEK TIPI ORNEGIN STABILITESI

Albumin Serum, plazma (heparin, EDTA) | 15-25°C 2.5 ay,2-8T 5 ay, (-15)-(-25)°C 4 ay
Total protein Serum, plazma (heparin, EDTA) | 2-8°C 3 giin, (-15)-(-25)°C 6 ay

ALT Serum, plazma (heparin, EDTA) | 15-25°C 3 giin, 2-8°C 7 giin, -70°C 7 giin<
ASI Serum, plazma (heparin, EDTA) | 15-25°C 24 saat, 2-8°C 7 giin

Glukoz Serum, plazma (heparin, EDTA) | 15-25°C 8 saat, 2-8°C 72 saat

T.Kolesterol Serum, plazma (heparin, EDTA) |2-8T 5-7 giin. (-15)-(-25)°C 3 ay

Trigliscrit Serum, plazma (heparin, EDTA) | 2-8°C 5-7 giin, (-15)-(-25)°C 3 ay

Potasyum Serum. Plazma (lityum heparin) |2-8°C 2 hafta

. Fosfor Serum, plazma (heparin, EDTA) |20-25°C 8 saat, 2-8°C 24 saat. -20T 1 yil

ORNEK TOPLANMASI ve OLCUMLER:

Ornek Tipleri ve Dayaniklilik Deneyi Igin Orneklerin Islenme Durumlari

ORNEKTIPLERI:
Serum: Jelli vakumlu tiipler i¢ine, her bireyden 6 tam kan alindi. 22 bireyden toplam

154 serum O6rneginde 9 analit diizeyi olcildii.

Plazma: Lityum heparinli tiipler i¢ine, her bireyden 6 tam kan alindi. 22 bireyden

toplam 154 serum Orneginde 9 analit diizeyi Ol¢iildi.

ORNEK HAZIRLAMA:
Serum Ornekleri: Ilk 3 6rnek 20 dakika beklendikten sonra 2000 g de 5 dakika
santrifiij edildi. Bir tanesi hemen analiz edildi. 0. saat 6rnegidir. Diger 6rnekler 6. 24.

ve 48. saatlere kadar bekletildi. Tablo 3' te gosterildigi saatlerde 6lciimler yapildi.
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Plazma Ornekleri: Antikoagiilanli kan orneklerinden ilk iicii hemen santrifiij
edildi. Bir tanesinde hemen Ol¢iim yapildi. Bunlar 0. saat Olctiimler olarak
adlandirildi. Digerleri 6. 24. ve 48. saatlerde tekrar 6l¢iildii. Diger 3 antikoagiilanli

ornek Tablo 3' te sematize edildigi gibi santrifiij edildi ve olculdii.

Tablo 3 : Bir bireyin 6rneginin santrifiij ve 6l¢iim zamanlart (n=22 birey)

OLCUM ZAMANI
ORNEKLER O.saat 6. saat 24 saat 48 .saat
santriflij | olgiim santrifij | Ol¢iim santrifiij | Olciim santrifiij | Olciim
serum X X X
1
plazma X X X
serum X X
2
plazma X X
serum X X
>
]
plazma X X
serum X X
4
plazma X X
serum X X
5
plazma X X
serum X X
6
plazma X X

Bekletme Kosullari: Tim ornekler oda sicakliginda (25-28°C), kapali tiiplerde
bekletildi. Oda 1s1s1 klima 26 °C ye ayarlanarak saglandi. Termometre kullanilarak 4

saatte bir kontrolleri yapildi.

23




| ! ! R

3 ornek 2000 g de 6 saat oda 1sisinda 24 saat oda 1sisinda 48 saat oda sisinda

5 dk santrifiije bekletilip 2000 g de 5 bekletilip 2000 g de 5 bekletilip 2000 g de 5

edildi ve godelere dk.santrifij edildi. dk. santrifiij  edildi. dk. santrifiij  edildi.

ayrild, Hemen Hemen  hiicrelerinden Hemen  hiicrelerinden
hiicrelerinden ayrilan ayrilan  Ornekle  eg ayrilan  ornekle
ormekle es zamanh zamanh c¢ahsildi. zamanh ¢ahsildi.
cahisild.

Sekil 1: Calisma planinin sematik goriintimii

SONUCLARIN DEGERLENDIRILMESI

ISTATISTIKSEL ANALIZ

Bekleme siirelerinde yapilan 6lgiimlerin sonuglari arasindaki iliski ve degisim
derecesi Friedman iki yonlii varyans analizi ve Bonferroni diizeltmeli Wilcoxon
eslestirilmis iki Ornek testi ile degerlendirilmistir. Ayni1 kisilerden farkli zaman
dilimlerinde yapilan Olciimlerin degerlendirilmesinde kullanilmast nedeniyle bu

istatistiksel yontemler uygulanmistir.

KLINIK OLARAK ANLAMLILIK:
1- Kabul edilen toplam hata kriterlerine gore: Bekleme siirelerinin neden oldugu
degisikliklerin klinik anlamliliz1 ABD Klinik Laboratuvarlan Gelistirme Onlemleri
(Clinical Laboratory Improvement Amendments-CLIA 88) yasasi toplam hata
kriterlerine gore degerlendirildi (93).
2- Anlamli degisim sinirina (Significant Change Limit-SCL) gore:

SCL= ilk degert2.8SD formiiliine gore bekleme silrelerindeki degisiklikler
hesaplandi (94). Standart sapma degerleri, laboratuvarimizda caligma siliresindeki

giinlerarast standart sapma degerlendirildi.
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BULGULAR

Calismamizda hemen ayrilan ve hiicrelerle uzamis temastaki drneklerle 6lcliim

sonuclan Tablo 4 ve Tablo 5' de 6zetlenmektedir.

Hemen ayrilan 6rnekler

4,75
4,7

e HlazMA

ALBUMIN (g/dl)

e Serum

0.saat 6.saat 24 saat 48 saat

Zaman

Bekletilen Ornekler

4,9
4,8
4,7

ALBUMIN (g/dI)

4,6 - -

4,5
4,4
43

Sekil 2:

orneklerde degisim durumu

0.saat

Albumin diizeylerinin hemen ayrilan ve hiicrelerle uzamis temastaki

6.saat

24 saat

Zaman
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Hemen ayrilan 6rnekler

22
[ - 21
2 20
| 3
e 13 ——
: I 18 plazma
| 17 — SOT UM
16
0.saat 6.saat 24 saat 48 saat
I; zaman
Bekletilen 6rnekler
21
Z 20
| 3
resg
| = 19 plazma
| ‘ ‘ —SCTUM
\ 18
} 0.saat 6.saat 24 saat 48 .saat
|

‘ zaman

Sekil 3: ALT diizeylerinin hemen ayrilan ve hiicrelerle uzamis temastaki 6rneklerde

degisim durumu
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Hemen ayrilan 6rnekler

‘ 22
21
20

19

AST(IU/L)

— plazma
18 )

17

serum

0.saat 6.saat 24 saat 48 saat

zaman

Bekletilen 6rnekler

22
21

" /
19
18

17
16

AST(IU/L)

plazma

serum

0.saat 6.saat 24 saat 48 saat

zaman

Sekil 4: AST diizeylerinin hemen ayrilan ve hiicrelerle uzamis temastaki 6rneklerde

degisim durumu
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Hemen aynlan 6rekler

100
98 /
96
94 | —

92 \ ~—plazma

90 —Serum

88

GLUKOZ (mg/dl)

0.saat 6.saat 24 saat 48 saat

zaman

Bekletilen 6rnekler

120
100
80
60
40

plazma

GLUKOZ (mg/dl)

20 —SOTUM
0

0O.saat 6.saat 24 saat 48.saat

|
I zaman
|

Sekil 5: Glukoz diizeylerinin hemen aynlan ve hiicrelerle uzamis temastaki

orneklerde degisim durumu
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Hemen ayrilan 6rnekler

3,7
3,6
3,5
34
3:3
3,2 —_— ;
3.1 — SETUM
3

plazma

1.FOSFOR {mg/dl)

| 0.saat 6.saat 24 saat 48 saat

zaman

Bekletilen érmekler

|
\ 20
15

10
—plazma

i. FOSFOR (mg/dl)

—SETUM

0.saat 6.saat 24 saat 48 saat

Zaman

Sekil 6: Inorganik fosfor diizeylerinin hemen ayrilan ve hiicrelerle uzamis temastaki

orneklerde degisim durumu
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Hemen ayrilan 6rnekler

175
170

165

160 ——plazma

155 —erum

150

T. KOLESTEROL {mg/dl)

O.saat G.saat 24 saat 48 saat

zaman

Bekletilen 6rnekler

175

i
|
; 170
|

165

160 —plazma

155 —COTUM

T.KOLESTEROL (mg/dl)

150
0.saat 6.saat 24 saat 48 saat

t zaman

Sekil 7: Total kolesteroliin diizeylerinin hemen ayrilan ve hiicrelerle uzamis

temastaki orneklerde degisim durumu
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Hemen ayrnlan 6rnekler

4,3
4,2
4,1

4
3.9
3,8 )
3,7 —SOTUM
3,6

= nlazma

POTASYUM {mmol/L)

0.saat 6.saat 24 saat 48 saat

zaman

Bekletilen 6rnekler
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|
|
|

s O 00

—plazma

V]

serum

POTASYUM (mmol/L)

0.saat 6.saat 24 saat 48 saat

Zaman

Sekil 8: Potasyum diizeylerinin hemen ayrilan ve hiicrelerle uzamis temastaki

orneklerde degisim durumu
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Hemen ayrilan 6rnekler
7,45

7.4
7,35

7,3

plazma

T. PROTEIN (g/dI)

7,25 — SOTUM

7,2
0.saat 6.saat 24 saat 48 saat

zaman

Bekletilen 6rnekler

7,55
7.5
7,45
7.4
7,35
7.3
7,25 —Serum
7,2

plazma

T.PROTEIN {g/dl)

0.saat 6.saat 24 saat 48 .saat

zaman

Sekil 9: Total proteinin diizeylerinin hemen ayrilan ve hiicrelerle uzamis temastaki

orneklerde degisim durumu
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Hemen ayrilan 6rnekler

180
"Ip TN

E 160

LU
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lazma
1 150 P
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O.saat 6,saat 24.saat 48.saat

zaman

Bekletilen Ornekler
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00

U. 165 —
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Sekil 10: Trigliserit diizeylerinin hemen ayrilan ve hiicrelerle uzamis temastaki

orneklerde degisim durumu
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Tablo 4 : Hemen ayrilan o0rneklerde bekleme siiresine gore gozlenen degisimler (birey sayisi n:22)

O.saat 6.saat 24 .saat 48.saat
ANALIT ORNEK | ort. | min-maks. ort. | min-max. | % degisim | ort. | min-max. | % degisim | ort. | min-max. | % degisim P
ALBUMIN Serum | 4,7 42-52 47 8-44 0,0 4,7 7-43 0,0 4,7 8-43 0,0 0,312
(g/dL) Plazma 4,5 4,0-4,9 4,6 11-44 2,2 4,5 10-42 0,0 4,6 9-42 2,2 0,005
ALT Serum 18.8 8-43 18,4 11-29 -2,1 18,1 14-31 -3,7 16,4 12-30 -12,7 0,0001
(IU/L) Plazma 20,3 10-43 20,5 14-28 1,0 20,3 16-31 0,0 19,5 15-32 -3,9 0,01
AST Serum 18,9 13-30 19,1 69-151 1,1 20,0 73-148 5,8 20,2° 71-142 6,8 0,003
(IU/L) Plazma 20,3 14-27 20,4 69-145 0,5 20.8 68-142 2,5 21,2 66-140 4,4 0,0001
GLUKOZ Serum 95,5 72-150 95,7 | 3,63-5.15 0,2 97,3" | 3,69-5,26 1,9 98,5" | 3,72-5,27 3,1 0,0001
(mg/dL) Plazma 93,4 70-147 92,6" | 3,39-4,58 -0,9 93,8" | 3,42-4,61 0,4 91,8" | 3,45-4,62 -L7 0,0001
I.FOSFOR Serum 3,5 2,7-4,5 3,5 2,6-4,7 0,0 3,6° 2,7-4,7 2,9 3,6 2,8-4,8 2,8 0,0001
(mg/dL) Plazma | 32 2,4-4,1 32 | 2,6-42 0,0 3,3 | 2,7-4,2 3.1 3,3 | 2,7-43 3,1 0,0001
T.KOLESTEROL Serum 166 110-261 165 111-262 -0,6 166 114-269 0,0 171° 107-272 3,0 0,0001
(mg/dL) Plazma | 161 99-252 159 | 108-243 1,2 158 | 108-244 1,9 160 | 112-249 0,6 0,922
POTASYUM Serum 4,1 3,5-5,07 4,2 66-471 2,4 4,2° 67-491 2,4 4,2° 69-496 2,4 0,0001
(mmol/L) Plazma 3,8 3,37-4,54 3,9 62-457 2,6 3,9° 65-466 2,6 3,9° 61-485 2,6 0,0001
T.PROTEIN Serum 7,3 6,7-8,3 7,3 6,8-8,0 0,0 7,4 6,8-8,7 L4 7,4 6,8-8,2 1,3 0,004
(g/dL) Plazma 7,3 6,6-8,5 7.3 6,7-8,2 0,0 7,4 6,8-8,2 1,4 7,4 6,7-8,2 1,3 0,0001
TRIGLISERIT Serum 164 64-471 164 4,3-5,2 0,0 175° 4,2-5,3 6,7 177 4,3-5,1 7,9 0,0001
(mg/dL) Plazma 160 60-460 156 4,0-5,2 -2,5 154 4,0-5,2 -3,8 153 4,2-5,1 -4,3 0,124

a-Istatistiksel olarak anlamli

b-Klinik olarak anlamli
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Tablo 5 : Hiuicrelerle uzamis temas durumunda analit diizeylerinde gozlenen degisimler (birey sayisi n:22)

O.saat 6.saat 24 saat 48.saat
ANALIT ORNEK | ort. | min-maks. ort. min-max. | % degisim ort. min-max. | % degisim ort. min-max. % degisim P

ALBUMIN Serum 4.7 4.2-5.2 4,7 4,1-5,2 0.0 4.8 4,8' 2.1 4,8 4,3-5,3 2.1 0,0001
(g/dL) Plazma | 4.5 4.0-4,9 4,6" 4,0-5,0 22 4,6° 4,6 2,2 4.6° 4,1-5,1 22 0,026
ALT Serum 18,8 8-43 18,8 9-45 0.0 19,0 8-45 11 19,0 9-44 L1 0,896
(IU/L) Plazma 20,3 10-43 20,0 9-41 -1,5 20.3 1 1-44 0,0 19,8 10-43 -2,5 0,1 18
AST Serum 18,9 13-30 18,5 12-29 -2.1 19.1 13-30 1,1 19.4 14-30 2,6 0,0001
(IU/L) Plazma | 20.3 14-27 20,3 16-31 0.0 20,5 15-29 1.0 20,8 13-29 2.5 0,139
GLUKOZ Serum 95,5 72-150 67,7 31-120 -29.1 38.0% 8-77 -60,2 21,1 2-52 -77,9 0,0001
(mg/dL) Plazma | 93,4 70-147 61,3 | 34-110 -34.4 24,1M° 4-54 -74.2 9.3"" 2-30 -90.0 0,0001
I.FOSFOR Serum 35 2,7-4,5 34 2,4-4,2 29 9,6 7,4-14,5 174.3 15,4 11,6-22,5 340.0 0,0001
(mg/dL) Plazma | 34 24-4,1 3,1 1,9-4,0 -8.8 6.2 | 4,3-11,2 82,4 9,0™ 6,9-16,4 164.7 0,0001
T.KOLESTEROL Serum 166 110-261 166 113-254 0.0 172¢ 113-278 3.6 173* 116-286 42 0,0001
(mg/dL) Plazma 161 99-252 164 104-260 19 164 103-257 19 159 109-251 -1.2 0,01

POTASYUM Serum 4,1 3.5-5,07 3.9 3,18-4,91 -49 5.U0° | 4,34-6,19 24,4 8,8 | 7,14-10,65 114.6 0,0001
(mmol/L) Plazma | 4,0 | 3.37-4.54 38 | 2,61-4,08 -5,0 Jab | 356514 175 6,6° | 5,43-8,68 65,0 0,0001
T.PROTEIN Serum 7,3 6.7-8.3 73 6,6-8,2 0.0 7.4 6,8-8,2 14 7.4 7,0-8,3 14 0,0001
(g/dL) Plazma | 7.3 6.6-8.5 74 6,8-8,0 14 7.5° 6,8-8,1 2,7 7.5 6,8-8,1 2.7 0,0001
TRIGLISERIT Serum 164 64-471 161 65-471 -1.8 s 68-478 24 169" 67-484 3.0 0,0001
(mg/dL) Plazma | 160 60-460 161 61-478 0.6 167° 59-538 4.4 169* 55-545 56 0,0001

a-Istatistiksel olarak anlamli

b-Klinik olarak anlamli
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Hemen ayrilan o6rneklerdeki degisiklikler CLIA 88 toplam hata kriterlerine gore
tablo 6' da gosterilmektedir.

Tablo 6: Hemen ayrilan 6rneklerde gozlenen degisiklikler

(%)
CLIA 88| Cwvi CV, | TE | 0-6. saat| 0-24.saat| 0-48.saat
S 0,0 0,0 0,0
Albumin 10 3,1 4,2 3,9
2,2 0,0 2,2
P
S 2.1 -3,7 12,7
ALT 20 24,3 | 41,6 | 32,1
1,0 0,0 -3,9
S 11 5,8 6,8
AST 20 11,9 | 17,9 | 15,2
0,5 2,5 4,4
S 0,2 L9 3,1
Glukoz 10 6.5 | 17,7 6,9
0,9 0,4 -L7
p
S 0,0 2,9 2,8
I.FOSfOI‘ 15 8,5 9,4 10.2
0,0 3.1 3.1
p
S 0,6 0,0 3,0
Kolesterol 10 6,0 | 15,2 8,5
T) o -L2 -L9 -0,6
S 2,4 2,4 2,4
Potasyum 15 48 | 56 5,8
2,6 2,6 2.6
p
S 0,0 14 L3
Protein 10 2,7 4,0 3,4
(T) p 0,0 1,4 L3
S 0,0 6,7 7,9
Trigliserit 25 21,0 37,2 27,9
22,5 -3.8 -4,3
p

CV, Birey ici degiskenlik katsayis1 CV,: Bireyler aras1 degiskenlik katsayis1 TE: Toplam hata (95)
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Bekleme sonucundaki degisiklikler CLIA 88 toplam hata kriterlerine gore tablo

7' de gosterilmektedir.

Tablo 7: Hiicrelerle uzamis temas sonrasinda gézlenen degisiklikler

(%)
CLIA 88| ¢V, | CV, TE 0-6. saat | 0-24.saat | 0-48.saat
0,0 2,1 2,1
Albumin 10 3,1 4,2 3,9
2,2 2,2 2,2
0,0 1,1 1,1
ALT 20 24,3 | 41,6 32,1
-1,5 0,0 -2,5
-2,1 1,1 2,6
AST 20 11,9 17,9 15.2
0,0 1,0 2,5
-29,1 -60,2 -77,9
Glukoz 10 6,5 7,7 6,9
-34,4 -74,2 -90,0
-2,9 174,3 340,0
1.FOSfOI' 15 8,5 9,4 10,2
-8.8 82,4 164,7
0,0 3.6 4,2
Kolesterol 10 6,0 15,2 8,5
(T) 1.9 1.9 -1,2
-4.9 24,4 114,6
Potasyum 15 4,8 5,6 5,8
-5,0 17,5 65,0
0,0 1,4 1,4
Protein 10 2,7 4,0 3,4
(T) 1,4 2,7 2,7
-L8 2,4 3,0
Trigliserit 25 21,0 | 37,2 27,9
0,6 4.4 5.6
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Hemen ayrilan orneklerde 6. 24. ve 48. saatlerde Olgiillen diizeyler, SCL

kriterine gore hesaplanan alt ve Ust sinirlar icinde saptandi.

Bekleme sonucundaki degisiklikler anlamli degisim sinirlarina (SCL) gore
Tablo 8' de gosterilmektedir. Glukoz diizeyleri alt, inorganik fosfor ve potasyum
diizeyleri iist sinir1 asti.

Tablo 8: Anlamli degisim sinirina gore degerlendirme (SCL: ilk deger+2.8SD)

Analit SCL Alt Ust 6.saat | 24.saat | 48.saat
S 4,7£0,56 4,14 5,26 4,7 4,8 4,8
Albumin
P 4.540.56 | 394 506 | 46 4,6 4,6
S 18,8+4,2 14,6 23 18,8 19,0 19,0
ALT
p 20,31+4,2 16,1 24,5 20,0 20,3 19,8
S 18,9%£3,6 15,3 22,5 18,5 19,1 19,4
AST
p 20,3i3,6 16,7 23,9 20,3 20,5 20,8
S 95,5+9,1 86,4 104,6 67,7 38,0 21,1
Glukoz
p 93,449, 1 84,3 102,5 61,3 24,1 9,3
) S 3,5+0,36 3,14 3,86 3.4 9,6 15,4
I.Fosfor
S 1664728 | 158,72 173,28 | 166 172 173
Kolesterol(T) ’
S 4.1+0.22 3,88 4,32 3,9 5,1 8,8
Potasyum ’ ’
p 3.840.22 3,58 4,02 3,7 4,7 6,6
S 7.340.5 6,8 7,8 7,3 7,4 7,4
Protein (T) ’ ’
p 7,3i0,5 6,8 7,8 7,4 7,5 7,5
S 164+ 10.44 | 153,56 174,44 161 168 169
Trigliserit ’
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TARTISMA

Bir test icin laboratuvar silireci, 0rnegin alinmasindan raporlanmasina kadar
gecen basamaklar:r icerir. Bu basamaklar analiz 6ncesi (preanalitik). analiz (analitik),
analiz sonras: (post analitik) olarak gruplanabilir. Her basamak ayni zamanda
potansiyel bir hata kaynagidir. Bu hatalarin O6nemli bir kismi analiz Oncesi
basamagina aittir. Preanalitik hata kaynaklarinin en az kontrol edilebilir olmasi
bunun nedenidir. Analitik basamak kalite kontrol prosediirleriyle kontrol
edilebilirken, preanalitik donemde hata ve ya hatanin ne zaman ortaya ciktigr siklikla
belirlenememekte boylece test sonucumuzun hastanin ger¢ek sonuclart ile uygun

olmadigi durumlar geligsebilmektedir.

Biz c¢alismamizda preanalitik hata kaynaklarindan, hiicrelerinden hemen
ayrilmayan Orneklerdeki analit diizeylerinin stabilitesini degerlendirdik. Stabilite.
belirli bir donem boyunca belli kosullar altinda, ortalama degisikligin elde edilen
verilerin standart sapmasindan daha diisiik olmasidir. Klinik kimyada stabilitenin

kritik degeri vardir fakat bu yondeki ¢alismalar ihmale ugramistir (96).

Laboratuvarimiza analiz edilmek ilizere gelen Orneklerin bir an evvel santrifiij
edilip hemen calisilamamasi1 test sonuglarini olumsuz etkilemektedir. Bu durum
sonuglarin klinisyene yanlis ulagmasina neden olabilmektedir. Serum-piht1 arasindaki
temas siliresi uzadiginda hem hiicrelerin biyolojik aktivitesi hem de analitlerin hiicre
icerisine gecebilmeleri s6z konusu olup bazi analitlerin serum konsantrasyonlari

degisebilmektedir (97).

Biz calismamizda ALT, AST, glukoz, total protein, albumin, total kolesterol,
trigliserid, potasyum ve inorganik fosfor olmak 1iizere dokuz analitin oda
sicakligindaki (25-28 °C) degisimini santrifiij edilmeden beklenilen serum ve plazma
orneklerinde 6. 24. ve 48. saatteki degisimlerini hemen santrifiij edilen 6rnekler ile
karsilastirdik. Boylece bu 9 analitin hiicrelerle uzamis temasinin sonuclara olan
etkisini arastirdik. Ayrica bu calismamizda hemen santriflij edilip ayrilan 6rneklerin

yine oda 1sisinda bekletilip 6. 24. ve 48. saatte tekrar calisilmasiyla elde edilen
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degisiklikleri de saptadik. Bu 9 analiti se¢memizdeki neden bu analitlerin,
hastanemiz aylik test ¢aligma sayilarina gore en fazla sayida istenen analitler icinde

olmasiydi.

Calismamiza 18-60 yas arasindaki bireyler dahil edildi ve kadin-erkek arasinda
istatistiksel farklilik olmayacagi varsayildi. Hemolizin bazi biyokimyasal analitler
izerine olumsuz etkisi g6z Oniine alinarak bu Orneklerin c¢aligma dis1 birakilmasi
planlandi. Bu amagla tiim Orneklerimizin hemoglobin degerleri olcildii.
Hemoglobini 5000 mg/L' den daha biiylik olan bir 6rnegimiz olmadigi icin basta

planladigimiz tiim 6rnekler calismaya dahil edildi.

Frank ve arkadaslar1 (98) yaptiklart c¢alismada hemolizin biyokimya
sonuclarina olan etkisini arastirmislar. Hemoliz olusumu icin serum Orneklerine
hemolizat eklemisler. Hemoglobin konsantrasyonlari 90-2800 mg/dl olarak olciilmiis
ve 0 ile 4 arasinda derecelendirme yapmiglar. Hemolizin en fazla etkiledigi analit

olarak LDH"' 1 bulmuslardir.

Caraway (99) yaptig1 calismada eritrositlerin plazmanin yaklasik 160 Kkati
LDH, 20 kat1 AST ve 23 kati1 potasyum icerdigini bulmus. Laessig ve arkadaglari
(100) yaptiklar1 caligmada hemolizin bazi biyokimyasal analitler iizerine olan

olumsuz sonuclarini ortaya koymuslardir.

Sonntag (101) yaptigi caligmada seruma hemolizat ekleyerek 26 biyokimyasal
analit Tlizerine olan etkisini saptamig. 6,6 g/dl ye kadar olan hemoglobin
konsantrasyonlar:t albumin, kalsiyum, klor, kolesterol, kolinesteraz, kreatinin, demir,
glukoz, GGT, irik asit. lre, sodyum, inorganik fosfor, total protein, transferrin,
trigliserit analitlerinde hig¢bir interferansa yol ag¢mamistir. Hemoglobin varliginda
yanlis yliksek deger saptanan parametreleri: LDH (Hb>0.2 g/dl), AST, potasyum
(Hb>1.5 g/dl); vyanlig diisiik deger saptananlar ise bilirubin (Hb>0.8 g/dl) ,ALP

(Hb>1.5 g/dl), GGT (Hb>3.0 g/dl) olarak saptamisti.

Bu yapilan caligmalar da gostermektedir ki bazi biyokimyasal analitler

hemolizden cesitli derecelerde etkilenmektedir. Biz c¢alismamizda bu yilizden her
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Ornegin hemoglobin degerini Ol¢tilk (Roche Modular cihazinda). Bizim
¢aligmamizda hicbir 6rnek, test sonucunu olumsuz etkileyecek derecede hemoglobin

icermemekteydi. Bu yilizden hicbir 6rnegimizi ¢aligma dist birakmadik.

0. saat 6. saat 24 .saat 48. saat
Min Max Min Max Min Max Min Max
Hemoglobin
g/dl 0,12 0,18 0,14 0,28 0,24 0,32 0,30 0,38

Tablo 9: Orneklerin hemo iz degerlendirme sonuclari (serum-plazma)

Calismamizda hiicrelerle uzamis temas sonrasinda, 48 saat boyunca 25-28°C de
bekletilen 6rneklerde klinik olarak anlamli degisiklikleri glukoz. potasyum ve fosfor
analitlerinin dilizeylerinde tesbit ettik (SCL ve CLIA 88 kurallarina goére). Bu anlaml
degisikliklerin glukoz diizeyinde 6. saatten, potasyum ve fosfor diizeylerinde ise 24.
saatten itibaren basladigini saptadik. Bu sonuclar bize gostermistir ki glukoz.
potasyum ve fosfor diizeylerinin uzamis temastan etkilenmemesi icin bir an evvel

orneklerin santrifiij edilerek calisilmasi gereklidir.

[statistiksel olarak ise glukoz. potasyum ve fosforun yani sira total kolesterol,
trigliserit, total protein ve albumin diizeylerinde de anlamli farkliliklar oldugunu
saptadik. Bu analit diizeyleri istenen Orneklerimizin bekletilerek ¢alisiimasi
durumunda daha dikkatli davranmamiz gerektigini ortaya koyduk. AST ve ALT
diizeylerinde ise istatistiksel olarak anlamli farkliik olmadigint tesbit ettik.
Caligmamizin 48 saatten daha uzun siirmesi halinde bu analit diizeylerinde de bir

takim farkliliklarin olabilecegi gz 6niinde bulundurulmalidir.

a) Glukoz diizeylerindeki diismeyi glikoliz

b) Inorganik fosfor diizeylerindeki yiikselmeyi intraseliiler hidroliz sonucunda
eritrositten ¢ikip plazmaya gecisi

c¢) Potasyum diizeylerindeki yiikselmeyi Na-K pompa vyetersizligi olarak

aciklayabiliriz.

Homeostazda 6nemli rol oynamasi ve metabolizmadaki santral roli nedeniyle
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glukoz kanda en c¢ok Olciilen analitlerden biridir. Glukoz d6l¢iimunde sik karsilasilan
problem; tasima  ve islem sirasinda  eritrositlerdeki glikoliz  nedeniyle
orneklerimizdeki glukoz tuketimidir (102). Bu durumdan kurtulmak i¢in cesitli
yaklagimlar denenmistir; Ornek toplanmasindan sonra hemen plazmanin santrifiijle
ayrilmas1 ve bagka bir tiipe aktarilmasi, transport sirasinda buzda sogutma (103).
tiiplere iyodoasetat (104), mannoz (105), florid (106) gibi antiglikolitik ajanlarin
eklenmesi, yatan hastalara hasta yaninda oOlcim yapilabilmesi i¢in dizayn edilen

glukoz analizorlerinin kullanimi gibi (107).

Ornek toplanmasi ile analiz sirasinda 6nemli gecikme durumlarinda bu
yaklasimlar kullanilabilir ancak cesitli kisitlamalar1 vardir (106). Hasta yani 6l¢iimi
yapan cihazlarin pahali olmasi ve diger analitlerin 6lcimi yapilamadigindan uygun
olmamaktadir. Glikolizin inhibisyonu ise elektrolit, kreatinin. TUre gibi analit
diizeylerinde etkilenmelere neden olmasi, hiicresel biitiinligii bozmasi (hemoliz) gibi
nedenlerden dolayr onemli bir kisitlamadir (108). Glukoz kaybini engellemek igin
toplama tiplerine eklenebilen, hiicresel biitiinliigli bozmayan ve ortak analitik
metodlara uygunluk gosteren antiglikolitik maddenin kesfi olduk¢a 6nemlidir (108).
Ayrica bu maddenin kanlarin toplandigi oda isisinda stabil kalmasi ve ucuz olmasida
onemlidir (108). Hiicresel glikolitik enzimleri inhibe eden florid ve ya iyodoasetat
kullaniminda glikoliz anlamli oranda azaldigr halde 6rnek biriktirilmesinden sonraki
birkac saat icinde devam eder (109, 110). Antiglikolitik ajan olarak florid kullanimi
hemolize neden olurki bu durumda potasyum gibi glukozla birlikte siklikla istenen
diger analitlerin analizi i¢cin uygun olmayan bir durum yaratir, mannozun kullanimi
ise birka¢ glukoz metodunda interferansa neden olmasinin rapor edilmesiyle giicliige
ugramistir (111, 112). Depolama siirecinde hiicresel potasyumun plazmaya gecmesi
nedeniyle elektrolit analizi i¢cin mannozun kullaniminin uygun olmadigina karar

verilmistir (113).

Orneklerin hemen sogutulmasi ve buzda transportu glukoz konsantrasyonlarini
etkili olarak korur ancak tasima sirasindaki sikintiyr arttirmasinin yaninda sofutma
ile metabolizma yavaslar hiicresel potasyum plazmaya dogru hizla difiize olarak 1
saat sonra plazma potasyum konsantrasyonlari belirgin olarak artar (103). Uygun

antiglikolitik madde kullaniminin glukoz diizeylerindeki dismeyi engelleyecegi.
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pentoz-fosfat yolu ile de NADPH olusumunun devam edecegi, sonug¢ olarak hiicrenin
hemoliz olmasi belli bir siire de olsa engellenerek plazma potasyum ve fosfor
diizeylerinin stabilitesinin korunabilecegi kanaatindeyiz. Calismamizda hiicrelerle
uzamis temas durumunda klinik olarak anlamli degisiklikler gosteren glukoz,
potasyum ve fosfor diizeylerinin boylece belli siirede olsa stabilitelerinin

korunmasinda faydali olacagini gostermektedir.

Calismamizda hiicrelerle uzamis temas durumunda total protein ve albumin
diizeylerinde istatistiksel olarak anlamli farkliliklar oldugunu bulduk. Bu anlamli
degisiklikler total proteinin hiicre i¢i konsantrasyonunun (16 g/dl), hiicre disina (2
g/dl) gore daha fazla olmasindan kaynaklanabilir. Bodylece eritrosit membran
biitiinligiiniin zamanla bozulmas1 sonucu hiicre icinden hiicre disina dogru gecisi s6z

konusu olabilmektedir.

Total kolesterol diizeyindeki hiicrelerle uzamis temas diizeyindeki artiglarida

ayn1 sekilde hiicre icindeki kolesteroliin hiicre disina ¢ikmasi seklinde aciklayabiliriz.

Calismamizda ALT diizeylerinin hiicre i¢i konsantrasyonlarinin hiicre disina
gOre daha fazla olmasi nedeniyle uzamig temas durumunda daha yiiksek degerler
bulmay1 bekledik. Ancak ALT diizeyinde istatistiksel olarak anlamli degisiklikler
bulamadik. Devam eden glikoliz sonucu olusan laktat hiicre disina gecer ve LDH
enzimiyle piruvata cevrilir. ALT; Alanin + a-ketoglutarat->Glutamat+Piruvat
reaksiyonunu katalizler. Piruvatin hiicre disinda asiri ¢ogalmasi sonucu bu reaksiyon

yavaslayarak ALT aktivitesi diigmiis olabilir. Bu sekilde bir denge saglanmig olabilir.

Calismamizda hiicrelerle uzamig temas durumunda AST ve ALT diizeylerinin
hemen ayrilan Orneklere gore stabilititesinin daha iyi oldugunu saptadik. Bu
analitlerin hiicre i¢i diizeylerinin hiicre disina goére daha fazla olmasi zamanla
bozulan hiicre yapisiyla plazmaya gecerek yiliksek sonuglar elde edilmesine neden

olabilir. Ancak oda 1sisinda aktivitelerindeki diigmeyle bir denge saglanmis olabilir.

Biz ayrica hemen santrifiije edilip ayrilan orneklerin oda sicakliginda

bekletilerek 6. 24. ve 48. saatte calisilmasiyla zaman igindeki degisimlerini de
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saptadik.

Trigliserit ve total kolesteroliin plazmada, albuminin de serumda stabilitesinde
istatistiksel olarak farklilik olmadigi, diger analitler icin ise istatistiksel olarak
anlamli fark bulundugu sonucuna vardik. Ancak hemen santrifijje edilerek ayrilan
orneklerde biitlin analitlerin oda sicakliginda 48 saat boyunca saklanmasinda klinik
olarak anlamli olmayan degisimler saptandi. Ancak istatistiksel olarak farklilik

oldugu i¢in bu konuda daha dikkatli davranilmasi gerektigini diisiinmekteyiz.

Calismamizda bir kisiden ard arda yapilan Ol¢limlerin degisiminin
degerlendirilmesi amaciyla biyolojik degiskenligin etkisini inceledik. Biyolojik
degiskenlik; birey ici ve bireyler arast degisim olmak lzere T ye ayrilir. Birey ici
degisim ( CV)) ayn1 kisiye ait sonuclarin giinler aras1 degisimini ifade eder. Bireyler

aras1t degisim (CV G ) ayni1 analitin kisgiler aras1 degisimini ifade eder (114).

Calisilan 9 analit icinde hiicrelerle uzamis temastaki 6rneklerimizde glukoz,
potasyum ve fosfor diizeylerindeki degisim yilizdesini biyolojik degiskenlik TE (tablo
6, 7) degerlerinden daha biylik bulduk. Glukoz diizeyi igin 6. saatte, potasyum ve
inorganik fosfor dilizeylerinde ise 24. saatten itibaren bu degisimler anlaml1 bulundu.
Klinik olarak bu anlamli farkliliklar CLIA 88 ve SCL kriterlerine gére buldugumuz
sonuglarla benzerlik gostermekteydi. Hemen ayrilarak calisilan orneklerde tiim
analitlerdeki degisim ylizdesini biyolojik degiskenlik TE degerlerinden daha diigiik

bulduk.

Zhang ve arkadaslar1 (97) yaptiklart ¢aligmada serum-piht1 kontakt zamaninin
laboratuvar sonuglarina olan etkilerini arastirmislardir. Her kan O6rnegi 4 adet tiipe
alinarak kontrol serumu 30 dk. icerisinde pihtidan ayrilarak elde edilmisg, diger
tiipteki kanlar 32 °C de inkiibe edilerek 3. 6. ve 24. saatlerde ayrilmis ve toplam 63
analit calisilmistir. Bu analitler icinde potasyum, fosfor ve glukozun en az stabil
oldugu bulunarak 3 saat igerisinde serumun pithtidan ayrilmasi gerektigini
saptamiglardir. Bizim yaptigimiz calismada da bu 3 analitin en disiik stabiliteye
sahip oldugunu bulmustuk. Calismamizda hem istatistiksel olarak hem de klinik

olarak anlamli degisiklik gdsteren sadece bu lic analitti.
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Boyanton ve arkadaslar1 (115) 24 analitin plazma ve serumda santrifiije
edilmemis tiiplerde kan hiicreleri ile uzamis temas: sonrasindaki stabilitesini
arastirmiglar. Tim Ornekler bizim c¢alismamizda oldugu gibi oda sicakliginda
saklanmig ve 0,5-4-8-16-24-32-40-48-56. saatlerde calisilmistir. Plazma ve serumda
potasyum, glukoz, inorganik fosfor, kreatinin, albumin, plazmada total protein, total
kolesterol, magnezyum, ALT' nin anlamli degisim limitlerini astigin1 bulmuslardir
(SCL kriterine gore). Bizim caligsmamizda farkli olarak ALT' nin plazmada
stabilitesini korudugunu tespit ettik. Bunun nedeninin ise bizim yaptigimiz
calismanin 48. saate kadar slirmesi oysa ki yapilan bu calismada ALT icin bu
farklilig1 yaratan Olgliimler 48. saat ve 56. saatteki degerlerden kaynaklanmisti. Ayni
zamanda hemen hiicrelerden ayrilan O6rnekleri ¢alisip oda sicakliginda oldukcga stabil
oldugunu gostermisler. Bizim c¢alismamizda da benzer sekilde hiicrelerle uzamis
temas durumunda glukoz, potasyum ve inorganik fosforda klinik olarak anlamli fark
olmakla birlikte hemen ayrilan o6rneklerde bu analitler icin klinik olarak anlamli

olmayan degisimler gostermekteydi.

Laessig ve arkadaslart yaptiklari ¢aligmada (116) 25 analitin oda sicakliginda
saklanip 1, 2, 4, 8, 24 ve 48. saatlerde calisilarak serum-piht1 temasi lizerine etkilerini
aragtirmiglardir. 2 saat beklemeyle LDH, potasyum, glukozda. 8 saat bekletmeyle de

demir ve klorda anlamli degisiklikler oldugunu goéstermislerdir.

Chu ve arkadaslar1 (117) yaptiklart ¢caligmada oda 1sisinda 3 gilinliik serum-pihti
temas sonuglarint arastirmiglardir. Depolanan Orneklerle 3 saat icerisinde ayrilan
serum Orneklerini karsilastirmislardir. 3 giin sonunda glukoz diizeyinde %60 azalma,
inorganik fosfor diizeyinde % 180 artma, potasyum diizeylerinde %77 artma

oldugunu saptamisglar. Bu sonuglar bizim sonuclarimizla tutarlilik goéstermekteydi.

Rehak ve Chiang (118) yaptiklar1 caligmada 29 analitin 7 farkli sicaklikta 24
saat boyunca degisimlerini incelemislerdir. Kreatinin. glukoz, inorganik fosfor,
potasyum, AST ve ALT" de anlamli degisimler gozlemlemisler, geri kalan 23

analitin depolama sicakligindan etkilenmedigini bulmuslardir.

Heins ve arkadaslart (119) serumda 22 analit ilizerine zaman ve sicakligin
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etkisini arastirmiglardir. 9 °C de 7 giin boyunca depolanan serum Orneklerinde
inorganik fosfor ve LDH' da German Federal Medicine CounciF in rehberine gore
izin verilebilen hata payini agsmisg, diger analitler ise stabil kalmistir. Oda sicakliginda
ise serumda inorganik fosfor, lrik asit, HDL, trigliserit siirekli artig géstermis bunun
yani sira bilirubin, LDL, CK ve AST izin verilebilen degerlerden daha fazla
azalmigtir. 9 °C de 7 gilin boyunca depolanan 6rneklerde sadece stabil kalan analitler
kalsiyum, tlre, total kolesterol, HDL, LDL, trigliserit, CK, GGT olarak bulunmustur.
Oda sicakliginda 3 gilin sonra stabilitesini koruyan analitlerse; sodyum, iirik asit,

bilirubin, kolesterol, trigliserit, AST, ALT, ALP olarak bulunmustur.

Hanok ve Kuo yaptiklart c¢alismada (120) buzdolabt (10°C) ve derin
dondurucuda (-15°C) saklanan serum oOrneklerinde sicakligin bazi analitler lizerindeki
etkisini arastiran bir ¢alisma yapmislardir. Calismalarinin sonunda depolanan serum
Orneklerinin -15 °C de 3 haftadan daha fazla, 10 °C de ise 5 giin siireyle stabilitesini
koruyabildigini saptamislardir. Orneklerin bizim sakladigimiz derecelerden farkli

1stlarda depolanmasi yoniinden ¢alismamizdan farklilik gostermektedir.

1981 yilinda T.ono ve arkadaglari yaptiklar1i bir c¢aligsmada sicaklifin ve
antikoagiilan icermeyen kanin serum ile temas siiresinin 25 analit lizerine olan
etkisini arastirmiglardir (121). Calismalarinda 0, 2, 4, 6, 8, 24 ve 48. saatlerde 4. 23.
30 °C sicakliktaki ortamlarda serum Orneklerindeki degisimlerini analiz etmislerdir.
48 saat boyunca her 3 sicaklik degeri icinde bilirubin, albumin, ALP, total kolesterol,

trigliserit, amilaz, BUN, kreatinin, Urik asit ve GGT* nin etkilenmedigi saptanmistir.

Bizim calismamizda benzer sekilde serumda albumin ve plazmada da total
kolesterol  ve trigliseridin  stabilitesini  koruyabildigini  bulmusduk. Bizim
calismamizda farkli olarak serumda total kolesterol ve trigliseridin stabilitesini

koruyamadigini ancak klinik olarak anlamli degisimler géstermedigini tespit ettik.

Bizim calismamizda sonuc¢ olarak; oda 1sisinda (25-28 °C) hiicrelerle uzamis
temas durumunda glukoz, potasyum ve inorganik fosfor diizeylerinde serum ve
plazmada klinik olarak anlamli farkliliklar oldugunu saptadik. Hiicrelerden hemen

ayrilan O6rneklerde ise oda 1sisinda 48 saat bekletilerek calisilmasinda bu 3 analit
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dahil tim analit diizeylerinde klinik olarak anlamli1 bir fark bulamadik. Bu sonuca
gore oOrneklerimizin hiicrelerden bir an evvel ayrilarak calisilmasi glukoz, potasyum

ve inorganik fosfor diizeyinin dogru ol¢iimleri i¢in son derece onemlidir.
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SONUCLAR

1- Albumin: CLIA 88 ve SCL kriterlerine gore klinik olarak anlamli degisiklikler
saptanmadi. Degisim oranlar1 biyolojik degiskenlik i¢cin miisaade edilen toplam hata

degerinden daha kiiciikti.

2- ALT: CLIA 88 ve SCL kriterlerine gore klinik olarak anlamli degisiklikler
saptanmadi. Degisim oranlar1 biyolojik degiskenlik icin miisaade edilen toplani hata

degerinden daha kiicliktii.

3- AST: CLIA 88 ve SCL kriterlerine gore klinik olarak anlamli degisiklikler
saptanmadi. Degigsim oranlar1 biyolojik degiskenlik icin miisaade edilen toplam hata

degerinden daha kiigliktii.

4- Glukoz: CLIA 88 ve SCL kriterlerine gore hiicrelerle uzamis temas eden
orneklerimizde klinik olarak anlamli degisiklikler saptandi. Bu anlamli farkliliklar 6.
saatten itibaren gozlendi. Bu 6rneklerdeki degisim oranlari 6. saatten itibaren glukoz

diizeyi icin belirlenen biyolojik degiskenlik toplam hata degerinden daha biliyiiktii.

5- Inorganik Fosfor: CLIA 88 ve SCL kriterlerine gore hiicrelerle uzamis temas eden
orneklerimizde klinik olarak anlamli degisiklikler saptandi. Anlamli farkliliklar 24.
saatten itibaren gozlendi. Bu oOrneklerdeki degisim oranlan 24. saatten itibaren
inorganik fosfor diizeyi i¢in belirlenen biyolojik degiskenlik toplam hata degerinden

daha buytiktii.

6- Total Kolesterol: CLIA 88 ve SCL kriterlerine gore klinik olarak anlamh
degisiklikler saptanmadi. Degisim oranlar1 biyolojik degiskenlik i¢cin miisaade edilen

toplam hata degerinden daha kiiciiktii.

7- Potasyum: CLIA 88 ve SCL kriterlerine gore hiicrelerle uzamis temas eden
orneklerimizde klinik olarak anlamli degisiklikler saptandi. Anlamli farkliliklar 24.

saatten itibaren go6zlendi. Bu oOrneklerdeki degisim oranlar1t 24. saatten itibaren
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potasyum diizeyi icin belirlenen biyolojik degiskenlik toplam hata degerinden daha

biytiktii.

8- Total Protein: CLIA 88 ve SCL kriterlerine gore klinik olarak anlamli
degisiklikler saptanmadi. Degisim oranlar1 biyolojik degiskenlik icin miisaade edilen

toplam hata degerinden daha kiiciiktii.
9- Trigliserit: CLIA 88 ve SCL kriterlerine gore klinik olarak anlamli degisiklikler

saptanmadi. Degigsim oranlart biyolojik degiskenlik i¢in miisaade edilen toplam hata

degerinden daha kiigliktii.
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OZET

insan plazma ve serum &rneklerinde dokuz analit stabilitesinin degerlendirilmesi ve
anlamli degisim sinirlarinin belirlenmesi

Dr. Murat Celiker

Analiz oncesi degiskenlerle ilgili laboratuvar c¢alismalart tim diinyada hala
etkinligini korumaktadir. Plazma ve serum orneklerinin hiicrelerden miimkin oldugu
kadar kisa siire iginde ayrilmasi sonuclarin dogrulugu acgisindan oldukca onemlidir.
Hemen calisilamayacak ornekler icin en uygun saklama sicakliklart 4 °C ve ya -20 °C

dir.

Analit stabilitesi, 1950 1i yillardan glnimiize kadar onemini hicbir zaman
yitirmemistir. Test stabilitesinin saglanmasinda Ornegin alindig1 ve saklandigi ortam
1s1s1, kan Orneginin sekilli elemanlar ile temas siiresinin uzunlugu gibi faktorler rol

oynamaktadir.

Biyokimyasal analiz icin santrifije edilmemis Orneklerin biuitinligi klinik
laboratuvarlarin karsilastii genel bir sorundur. Plazma ya da serumun hiicrelerle
uzun sire temast hatali test sonuc¢larinin yaygin bir nedenidir. Bu nedenle plazma ve
serum hiicrelerden mimkiin oldugunca cabuk ayrilmalidir. Ayirma islemi hiicresel
icerigin devam eden metabolizmasini ve analitlerin plazma ya da serum ile hiicresel

kompartmanlar arasindaki aktif ve pasif gegisini engeller.

Calismamizda; 9 analitin (glukoz, potasyum, fosfor, total protein, albumin,
total kolesterol, trigliserid, AST, ALT) plazma ve serum orneklerinde hiicrelerle
uzamis temasindan sonra ve bir an evvel hiicrelerden ayrildiktan sonra, oda 1sisinda
(25-28 °C) bekletilerek c¢alisilmasinda stabilitesindeki degisimleri saptadik. Ayrica

bu analitlerin stabilitesindeki degisimin klinik yoruma olan etkisini gozlemledik.

Caligmamizda sonug olarak; hiicrelerle uzamis temas halinde glukoz, potasyum
ve fosforda klinik olarak anlamli farkliliklar oldugunu saptadik (CLIA 88 kriterlerine
gore). Glukozun stabilitesindeki anlamli degisimlerin 6. saatteki Ol¢liimlerde.

potasyum ve fosfor igcinse 24. saatteki Ol¢ciimlerde oldugunu saptadik. Bu li¢c analitin
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stabilitesinin son derece disiik oldugunu bulduk. Hemen ayrilan o6rneklerde ise bu
analitlerde klinik yorumu etkileyecek diizeyde bir farklilik olmadigini saptadik. Bu
da bize gostermektedir ki Orneklerimizin bir an evvel hilicrelerden ayrilmasi
sonuclarin giivenilirligi acisindan oldukg¢a onemlidir. Istatistiksel olarak anlaml
farklilik yaratan ancak klinik olarak anlamli farklilik gdéstermeyen analitler icin de

daha dikkatli davranilmasi gerektigini diisiinmekteyiz.
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SUMMARY
Evaluation of nine analytes stability and determination of their
significant variability limits in uman plasma and serum samples.

Dr. Murat Oliker

Laboratory studies related to preanalytical variability are still of great
importance in all over the world. Separation of serum and plasma from blood cells as
soon as possible is very important for the reliability of results obtained. The most

suitable temparatures are 4° C or -20° C if the sample will not be used immediately.

Analyte stability issue has not lost its importance since 1950's at all. Some
factors such as temparature in which the sample is taken and stored and the duration
of the separation time of serum or plasma from blood cells play important role in

maintaing the test stability.

Unprocessing of the blood in time is a general problem for the biochemical
analysis in clinical laboratories. One of the common cause of wrong test results is the
long contact time of serum or plasma with blood cells. The separation enables us not
to proceed the metabolic activity of blood cells and the transport of substances

between serum and the cells.

In this study we determined changes in the stability of 9 analytes (glucose,
potasium, phosphorus, AST, ALT, albumin, triglyceride, total protein, total
cholesterol) in plasma and serum after the centrifugation of sample normal and
extended time in room temparature (25-28° C). In addition, we observed effects of

the change in the stability of these analytes on clinical evaluation.

In conclusion we found that there were significant clinical differences in the
stability of glucose, potasium and phosphorus in samples obtained after long contact
time (according to CLIA 88 criterias). Significant changes in glucose, potasium and
phosphorus were obsorved in the 6 th, 24. th and 24 th hours respestively. It was
found that stability of these three parameters were very weak. There were no
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significant difference, which can affect the clinical eveluation, in the samples
separated immediately for those parameters. This means that the promt separation of
serum or plasma from blood cells is quite important for the reliability of results. We
also think that parameters which make difference statistically but do not display

clinical difference need more careful handling.
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