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This quantitative study was undertaken to investigate the effects of incomplete filling of lithium
heparin tubes during blood sample collection on the results of certain clinical analyses. If the re-
moval of the vacuum from a blood sample collection tube affects the results of the analyses was
also investigated. Further, the results obtained from the samples taken into the blood sample tubes
purchased from two separate manufacturers were compared. On the basis of the results achieved,
the necessity to modify the guidelines for blood sampling procedures was evaluated.

The blood samples were collected from 20 volunteers. The samples were pretreated and analyzed
at the laboratory of clinical chemistry (ISLAB, Kuopio, Finland). The analytical results were pro-
cessed by using Excel-spreadsheet. The results obtained from the samples intentionally taken by
under-filling (50 % and 25 % of the recommended sample volume) the collection tubes, and both
by under-filling (25 % of the recommended sample volume) were compared to those from optimally
filled tubes. The affect of vacuum was determined by comparing the results obtained from both
under-filled (25 % of the recommended volume) tubes. Differences between two separate manu-
facturers were examined from the tubes filled with same criteria.

The results of the analyses show that, among the analyzed compounds, the under-filling of the
blood sample collection tubes during sampling only has an impact on the concentrations of potas-
sium-ions. Neither discarding the vacuum from the test tubes nor the manufacturer of the collection
tubes have an impact on the concentrations of the compounds analyzed.

The reliability of the results should maybe be verified with a larger group of trial patients. Further
research is needed to clarify the possible alterations of pathologically elevated CRP-concentrations
under the conditions described in this study. In addition, the stability of the analytes in the cases of
delayed analyses would be necessary to clarify.
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OPINNAYTETYOSSA KAYTETYT LYHENTEET JA TUTKITUT ANALYYTIT
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1 JOHDANTO

Kliinisen laboratoriotoiminnan tavoitteena on tuottaa mahdollisimman luotettavasti
asiakkaan ja potilaan sen hetkista terveydentilaa kuvaava laboratoriotulos. Tutkimus-
tuloksia kaytetdan sairauksien diagnosointiin, sairauden ennusteen arviointiin, hoidon
suunnitteluun ja seurantaan, terveydentilan seurantaan sekd tyokyvyn arviointiin.
Tutkimuksessa kaytettyjen analyysimenetelmien ja -laitteiden kehityksen seka laa-
dunhallintajéarjestelmien ansiosta analyyttiseen vaiheeseen liittyvat virhel&hteet on
saatu hyvin pieniksi. Mahdolliset virheet laboratoriotuloksissa aiheutuvat useimmiten
l[&hinn& naytteenottotilanteessa esimerkiksi virheellisen naytteenottotekniikan vuoksi.
(Tuokko 2010, 24; Tuokko, Rautajoki & Lehto 2008a, 8.)

Verindytteenotto pyritdan aina suorittamaan ohjeiden mukaisesti ja tayttamaan veri-
nayteputket optimaaliseen naytetilavuuteen. Naytteenottotilanteessa ilmenevien vai-
keuksien seurauksena naytteenottaja saattaa kuitenkin joutua joskus hyvéksymaan
analysoitavaksi poikkeavasti tayttyneen verinayteputken. Kliinisen kemian laboratori-
oissa joudutaan taten analysoimaan vajaita verindyteputkia, joissa veren ja antiko-
agulantin suhde poikkeaa optimaalisesta. Suuri osa kliinisen kemian laboratorioon
tulevista naytteista otetaan litium-hepariinia sisaltaviin verinayteputkiin, joista plasma

erotetaan verisoluista sentrifugoimalla.

Putkivalmistajat ilmoittavat valmistamilleen verindyteputkille optimaalisen naytetila-
vuuden, joissa veren ja antikoagulantin suhde on analyysitulosten suhteen optimi.
Putkivalmistajat takaavat ilmoittamiensa naytetilavuuksien rajoissa analyyttien saily-
vyyden ja siten osaltaan verinayteputkista tehtavien analyysitulosten luotettavuuden.
Opinnaytetydtutkimuksessa kaytettiin Becton, Dickinson and Company:n (BD) ja
Greiner Bio-One:n (GBO) valmistamia geelillisia litium-hepariiniputkia. (Becton,
Dickinson and Company 2012, 5; Greiner Bio-One 2012, 8.)
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Poikkeavasti tayttyneista verinayteputkista analysoiduista tuloksista ei tdssa opinnay-
tetyotutkimuksessa kasiteltavien neljan analyytin (kalium, natrium, kreatiniini ja C-
reaktiivinen proteiini) osalta l6ytynyt aiempia tutkimuksia. Vuonna 2012 julkaistussa
tutkimuksessa Lippi, Avanzini, Cosmai, Aloe ja Ernst (2012) ovat selvittdneet poik-
keavasti tayttyneen litium-hepariiniputken vaikutusta analyysitulokseen kreatiniini-
kinaasin (CK), alaniiniaminotransferaasin (ALAT), aspartaattiaminotransferaasin
(ASAT) ja y-glutamyylitransferaasin (GT) osalta.

Taman opinnaytetytn tarkoituksena oli selvittdd veren ja antikoagulantin erilaisten
suhteiden vaikutusta analyysituloksiin sek& selvittda vajaisiin verindyteputkiin jaavan
vakuumin vaikutusta analyysituloksiin. Opinnaytetydssa verrattiin myos kahden putki-
valmistajan verinayteputkiin otettujen plasmanéaytteiden tulostasoja. Opinnaytety6n
tavoitteena oli parantaa laboratoriotulosten luotettavuuden arviointia poikkeustilan-
teissa, kun verindyteputki jaa vajaaksi. Nain myds potilasturvallisuus paranee, kun
potilas saa poikkeustilanteissakin luotettavat laboratoriotulokset. Tyon tilaajana oli It4-
Suomen laboratoriokeskuksen liikelaitoskuntayhtyméan (ISLAB) Kuopion aluelaborato-
rion kliininen kemia. Opinndytetydsta saatavien tulosten perusteella ISLAB voi tarvit-
taessa tehda lisdohjeistusta tydntekijoilleen naytteen analysointikelpoisuuden ja tu-

loksen luotettavuuden arviointiin

Tutkimukseen valittiin nelja ISLABissa yleisimmin maaritettyd kliinisen kemian ana-
lyyttia: kalium, natrium, kreatiniini ja C-reaktiivinen proteiini (Dunder 2012a). Etenkin
kaliumin, natriumin ja C-reaktiivisen proteiinin pitoisuusmuutokset voivat olla akillisia
ja seuraukset terveyttd uhkaavia, joten on erittdin tarkead, etta laboratoriotulos on
luotettava. Suhteellisen pienillakin kaliumpitoisuuden muutoksilla voi olla vakavia vai-
kutuksia sydamen toimintaan (esimerkiksi rytmihairiot). (Ukkola 2011b, 815-816.)
Natriumpitoisuuden voimakas nousu tai lasku puolestaan voi johtaa tajuttomuuteen
(Ellonen 2011, 817; Sane 2011, 820). C-reaktiivinen proteiini on tarkein maaritys sel-
vitettdessa esimerkiksi akuuttia bakteeritulehdusta tai kudostuhon laajuutta akuutin
sydaninfarktin yhteydessa (HUSLAB 2007). Kreatiniinipitoisuuden muutokset eivat
vaikuta akuutisti potilaan tilaan, vaan kreatiniinipitoisuutta kaytetaan lahinna potilaan
tilan seurantaan (Kouri 2010, 123).
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2 VERINAYTTEENOTTO JA TUTKITTAVAT ANALYYTIT

Verindytteestd saadaan helposti ja nopeasti kattavaa tietoa elimiston sen hetkisesta
tilasta. Koska veri kiertda koko elimistdssa ja kuljettaa lukuisia eri aineita, voidaan
pienestakin verimaarasta tutkia useita eri analyytteja, kuten elektrolyytteja ja tuleh-
dusmerkkiaineita. Veri on nestemaista erikoistunutta side- ja tukikudosta, johon kuu-
luvat verisolut ja niiden nestemdainen valiaine, plasma. Sydan ja verenkierto kuljetta-
vat verta elimistéssa turvaten solujen toiminnan. Veren paaasiallisena tehtavana on
kuljettaa happea ja hiilidioksidia sekd aineenvaihdunnan tuotteita. Veri yllapitaa ja
sdatelee happo-emastasapainoa suodattamalla munuaisten kautta kuona-aineita,
kuten kreatiniinia pois elimistosta. Veri yllapitdd myos elimiston nestetasapainoa,
johon kalium ja natrium vaikuttavat. Veren tehtavana on huolehtia elimistén lammaon-
saatelysta ja immuunipuolustuksesta kuljettamalla akuutin faasin proteiineja, kuten
CRPta elimistossa. (Leppaluoto ym. 2008, 130-132; Vilpo 2010, 21-24.)

2.1 Plasma naytemuotona

Plasma on eniten kliinisessa analytiikassa kaytetty naytemuoto sen helppouden ja
nopeuden vuoksi. Plasma sisaltda kaikki veren ainesosat lukuun ottamatta veren
soluja ja trombosyytteja (verihiutaleita). Plasmasta yli 90 prosenttia on vetté ja loppu-
osa muodostuu proteiineista sekéd erilaisista plasmaan liuenneista orgaanisista ja
epaorgaanisista aineista. Noin seitseman prosenttia plasmasta on maksan synteti-
soimia proteiineja, jotka voidaan jaotella albumiiniin, globuliineihin seka fibrinogee-
niin. Plasmaan liuenneita epaorgaanisia aineita ovat esimerkiksi natrium, kalium,
bikarbonaatti ja kalsium. Liuenneita orgaanisia yhdisteita ovat glyseroli, glukoosi ja
rasvahapot. Lisdksi plasmaan on liuenneena kaasuja, hormoneja, pigmenttiaineita,
entsyymeja ja mineraaleja. Plasma sisdltdd myos aineenvaihdunnan jateaineita
uraattia ja ureaa. Koska plasmaan on liuenneena useita eri aineita, voidaan yhdesta
plasmanaytteesta tehda useita maarityksia. (Hiltunen ym. 2009, 300; Leppéaluoto ym.
2008, 130-132; Sand, Sjaastad, Haug & Bjalie 2011, 316.)
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Kun plasmasta poistuu hyytymisen seurauksena hyytymistekijat, jaljelle jaava neste
on seerumia. Plasma on syrjayttanyt seerumin ndytemuotona yleisimmissa Kliinisissa
laboratoriotutkimuksissa nopeutensa ja helppoutensa vuoksi. Plasmanayte saadaan
analyysiin nopeammin kuin seeruminayte, koska hyytymisreaktiota (n. 30 min.) ei
tarvita. (Dunder 2012a; Tapola 2003, 25-26.)

2.2 Veren hyytyminen ja antikoagulantit

Veren hyytymisesta vastaa veren hemostaasijarjestelma, joka pyrkii pysayttamaan
verenvuodon ja rajoittamaan muodostuneen hyytyman paikalliseksi estéen siten veri-
tulpan syntymisen. Hyytymisreaktiossa trombiini on keskeinen entsyymi ja riippuen
siitd, minka aineen kanssa trombiini reagoi, toimii se antikoagulanttina (hyytymisen
estaja) tai koagulanttina (hyydyttdja). Koagulanttina trombiini toimii kohdatessaan
fibrinogeenimolekyylejd, koska se hyydyttda ne fibriiniksi. Antikoagulanttina se toimii
hyytymistekijoitd V ja VIl kohdatessaan, ja ndin ollen kiihdyttdd omaa tuotantoaan
estaen hyytymista. Antitrombiini 1ll on maksan tuottama glykoproteiini ja se on plas-
man tarkein fysiologinen antikoagulantti. Antitrombiini estdé trombiinin seka useiden
muiden hyytymistekijoiden toimintaa. (Joutsi-Korhonen & Koski 2010, 275-277; Mah-
laméki 2003, 310-313; Rasi 1997, 13-14.)

Antikoagulanttia kaytetddn verindyteputkissa veren hyytymisen estamiseksi. Tavalli-
simmin kaytettyja antikoagulantteja ovat hepariini (plasma), sitraatti (seerumi) ja ety-
leenidiamiinitetraetikkahappo eli EDTA (kokoveri). Kliinisen kemian tutkimuksissa
yleisimmin kaytetty antikoagulantti on hepariini, koska sen on todettu hairitsevan va-
hiten maarityksissa. Hepariini on hapan mukoottinen polysulfidi, jota voidaan valmis-
taa litium-, ammonium-, kalium- ja natriumsuoloista. Naista yleisimmin kaytetaan liti-
umista valmistettua litium-hepariinia, koska litiumilla ei ole merkittavaa vaikutusta
kalium- ja natriummaarityksissa toisin kuin kalium- ja natriumsuoloista valmistetulla
hepatriinilla. Litium-hepariini ei mydskaan hairitse analyysia ionispesifista elektrodia
kayttavissa menetelmissa. Litiumia kaytetaan sisaisena standardina elektrolyyttimaa-
ritysten referenssimenetelmassa, liekkifotometriassa. (Rasi 1997, 13-14; Young &
Bermes 1999, 47-48.)

Hepariinin antikoagulanttivaikutus perustuu antitrombiinin vaikutuksen tehostumi-
seen, jolloin trombiini sek& monet muut aktivoituneet hyytymistekijat neutraloituvat.

Hepariini itsessdén ei siis ole antikoagulantti, vaan sen vaikutus valittyy antirombiinin
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kautta. Kaytettdva hepariini on yleensé kuivaa jauhetta verinayteputken seindssa,
josta se liukenee hyvin verindytteeseen. (Rasi 1997, 13-14; Young & Bermes 1999,
47-48.)

2.3 Verinaytteenotto ja -kasittely

Verindytteenotossa naytteenottojan tulee noudattaa organisaation naytteenotto-
ohjeistusta. ISLAB kayttaa naytteenottotoiminnassaan SFS-EN ISO/IEC 17025: 2005
- standardia, jonka mukaisesti verindytteet otetaan. Verinaytteista suurin osa otetaan
laskimosta, tavallisimmin kyynartaipeen laskimosta. Laskimoverindyte voidaan ottaa
vakuumi-, avo- tai ruiskunaytteenottotekniikkaa kayttden. Vakuuminaytteenottotek-
niikka on yleisimmin kaytetty menetelmd, koska se on nopea ja turvallinen seka nayt-
teenottajalle etta potilaalle suljetun naytteenottojarjestelman ansiosta. Vakuuminayt-
teenotossa kaytettaviin nayteputkiin on mitoitettu alipaine (vakuumi), joka imee nay-
teputkiin asetetun naytetilavuuden. (Dunder 2012a; Tuokko, Rautajoki & Lehto
2008b, 37-48.)

Ennen naytteenottoa tarkistetaan asiakkaan henkiléllisyys ja valmistautuminen veri-
naytteenottoon (esimerkiksi 10-12 tunnin ravinnotta olo). Laskimo etsitddn etu- ja
keskisormella tunnustelemalla. Staasia eli puristussidetta voidaan kayttaa laskimoa
etsittdessa korkeintaan yhden minuutin ajan. Kun naytteenottokohta on [6ytynyt, vie-
daan neula laskimoon suonen suuntaisesti. Neula pidetddn paikallaan tukevalla ot-
teella ja vieddan verinayteputki putkenohjaimeen. Naytteenottaja tarkistaa verindyte-
putken tayttymisen oikeaan tilavuuteen verindyteputkessa olevan optimaalisen nayte-
tilavuuden ilmoittavasta merkista. Kun viimeinenkin verinayteputki on tayttynyt, pois-
tetaan verindyteputki putkenohjaimesta. Taman jalkeen poistetaan neula laskimosta
ja asetetaan puhdas ihonpuhdistuslappu pistokohdan péaalle. Neula tulee laittaa valit-
tomasti laskimosta poistamisen jalkeen sarméjateastiaan. Naytteenottokohtaa tulisi
painaa mustelman valttamiseksi vahintaan viiden minuutin ajan tai kunnes veren-
vuoto lakkaa. Verindyteputket sekoitetaan putkivalmistajan suositusten mukaisesti
kadantelemalla niitd valittbmasti naytteenoton jalkeen, jonka jalkeen verindyteputkiin
kiinnitetaan identifiointitarrat. Identifioinnin jalkeen verinaytteet siirretddn odottamaan
jatkokasittelya naytekohtaisesti maaritettyyn sailytyslampdétilaan. (Tuokko ym. 2008b,
37-48.)
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Tutkittavan analyytin tulisi sailyd koostumukseltaan ja pitoisuudeltaan mahdollisim-
man samanlaisena kuin naytteenottohetkelld, jotta se kuvaisi elimiston sen hetkista
tilaa. Analyytin pitoisuus ja koostumus eivat saisi muuttua naytteenoton jalkeisen vir-
heellisen kasittelyn, sailytyksen tai kuljetuksen seurauksena. Liian voimakas sekoitus
hajottaa veren soluja, jolloin punasolujen hajoamisen seurauksena nayte hemolysoi-
tuu. Voimakas hemolyysi hairitsee useita tutkimuksia, eikd hemolysoituneesta nayt-
teestd saada luotettavia tuloksia. Verindytteet lahetetaan yleensa huoneenlampéisina
analyysin tekevaan laboratorioon, jos verindytteet analysoidaan saman paivan aika-
na. Mikali naytteiden analysointi siirtyy esimerkiksi kuljetuksen takia my&hempaan
ajankohtaan, sailytetdaan nayte tutkimuksesta riippuen joko verindyteputkessa tai ero-
teltuna erotteluputkessa jadkaappi- tai pakastinlampotilassa. Naytteiden kuljetukseen
on kehitetty erityisid naytteenkuljetuslaatikoita, joihin saa liitettyd aika- ja lampétila-
seurannan. Tarkeintd naytteiden kuljetuksessa on valttaa lampdétilan merkittavia muu-
toksia, pitdd nayte suljettuna kontaminaation ja tartuntavaaran minimoimiseksi seka
valttda tarinda ja ravistelua. (Tuokko ym. 2008a, 10; Yhdistyneet Medix Laboratoriot
2012.)

Kliinisen kemian analyyseja varten suurin osa verinaytteista esikasitelladn sentrifu-
goimalla. Kliinisen kemian laboratoriossa kaytetaan sentrifugia, jotta saadaan erotet-
tua plasma tai seerumi soluista ja partikkeleista. Verinayteputkissa oleva geeli siirtyy
sentrifuugauksen aikana verindyteputken pohjalle painuneiden solujen ja partikkelei-
den paalle erottaen geelin yldpuolelle plasman. Sentrifugin toiminta perustuu keski-
pakoisvoimaan, joka erottelee suspensiona liuoksessa olevat partikkelit niiden mas-
sojen perusteella. (Bermes & Young 1999, 16-17; Akerman, Savolainen, Pelliniemi &
Koski 2010, 79-80.)
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2.4 Tutkittavat analyytit

Opinnaytetyotutkimukseen valittin nelja ISLABissa yleisimmin maaritettyd kliinisen
kemian analyyttia: kalium, natrium, kreatiniini ja CRP (Dunder 2012a). Jokaisesta
analyytistd on keskitytty tuomaan esille tehtavét elimistéssa seka kliininen merkitys
potilaan kannalta.

2.4.1 Kalium (P -K)

Kalium (K") on yleisin solunsisdinen elektrolyytti. Elektrolyytit ja proteiinit osallistuvat
yhdessa elimistdn osmoottisen paineen yllapitoon, joten elektrolyyttien merkitys nes-
tetasapainon hallinnassa on tarkeé. Kaliumia on ihmisen elimistdssa noin 3,5 moolia.
Ihminen saa kaliumia keskimaarin 50-100 mmol vuorokaudessa, joka imeytyy lahes
taydellisesti. Noin 90 prosenttia elimiston kokonaiskaliumista on vapaana ja loput
kaliumista on sitoutuneena veren punasoluihin, luihin sek&d aivokudokseen. Valtaosa
kaliumista on solunsisdisessa nesteessa ja vain noin kaksi prosenttia on solujen ul-
kopuolella, josta se on mitattavissa. ISLABin kayttama viitearvo plasman kaliumille on
3,4-4,7 mmol/l. (Roche Diagnostics GmbH 2007; ISLAB 2012a; Marshall 1995b, 12;
Penttila 2003a, 156-158.) Aineenvaihdunnan ollessa tasapainossa elimiston kaliumis-
ta noin 90 prosenttia poistuu virtsaan ja loput ulosteeseen seké hikeen. Matala ka-
liumpitoisuus vahentaa lihasten ja hermosolujen arsyyntyvyytta ja korkea pitoisuus
puolestaan lisda arsyyntyvyytta solun kalvopotentiaalin muutoksina. (Marshall 1995b,
12; Penttila 2003a, 156-158.)

Plasman kaliumpitoisuuden ollessa alle 3,5 mmol/l, on kyseessa hypokaleminen tila.
Vaikean hypokalemian (plasman kaliumpitoisuus alle 3 mmol/l) oireita ovat voimatto-
muus ja lihasheikkous, ja pitoisuuden edelleen laskiessa ilmaantuu muutoksia sydan-
kayrdaan. Hypokalemian aiheuttamat muutokset sydamen toiminnassa voivat johtaa
hankaliin kammioperaisiin rytmihairidihin. Kaliumpitoisuuden laskun syyna on tavalli-
simmin nesteenpoistolaakitys. Myos runsas oksentelu laskee kaliumpitoisuutta, joten
hypokalemiaa tavataan syomishairididen yhteydessa. Alkoholismin, aliravitsemuksen
sekd munuaistautien yhteydessa hypokalemia on yleista. Lievad hypokalemiaa hoi-
detaan yleensa oraalisesti otettavalla kaliumlisdlla. Kaliumarvon laskiessa alle 3
mmol/l annetaan kaliumia suonensisaisesti joko glukoosi- tai keittosuolaliuoksessa.
(Ukkola 2011b, 815-816.)
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Kaliumpitoisuuden kohotessa yli 4,7 mmol/l:ssa, on kyseessa hyperkaleminen tila.
Kaliumpitoisuus kohoaa munuaisvaurioiden, kuten munuaisen vajaatoiminnan yhtey-
dessa. Hyperkalemiaa tavataan myds vaikeiden yleissairauksien, &killisen verenkier-
tokriisin, kudosten hapenpuutteen sek& suurehkojen traumojen yhteydessa. Hyper-
kalemia, kuten hypokalemiakin aiheuttaa lihasheikkoutta. Hyperkalemian aiheuttamia
muutoksia sydamen toiminnassa tavataan kaliumarvon ollessa 5,5 mmol/l tai enem-
man. Kaliumpitoisuus kohotessa noin 7-8 mmol/l:ssa, saattaa seurata kammiovarina
ja asystole eli sydamen pyséahtyminen. Kun hyperkalemiapotilaan kaliumarvo on alle
6,0 mmol/l eikd sydamen toiminnassa havaita muutoksia, lopetetaan kaliumin tai hy-
perkalemiaa aiheuttavien ladkkeiden anto sek& tarvittaessa nesteytetaén potilasta.
Kaliumpitoisuuden ollessa yli 6 mmol/l ja etenkin jos syddmen toiminnassa havaitaan
muutoksia, aloitetaan laakinnallinen hoito kaliumpitoisuuden madaltamiseksi. (Ukkola
2011a, 816-817.)

2.4.2 Natrium (P -Na)

Natrium (Na®) on solunulkoisen nesteen maarallisesti tarkein elektrolyytti. Elimiston
natriumin kokonaismaara on noin 4 moolia, josta 70 prosenttia on solunulkoisessa
nesteessd vapaana. Natriumia on solujen sisalla vain vahan: normaali natriumpitoi-
suus solunulkoisessa tilassa on 135-145 mmol/l, kun solunsisdinen pitoisuus on vain
4-10 mmol/l. ISLABIn kayttama viitearvo plasman natriumille on 137-144 mmol/l. Nat-
rium vastaa plasman ja soluvaliaineen osmolaliteetista ja sen yllapidosta. Veren ja
muiden nesteiden sopiva natriumpitoisuus on edellytys aineenvaihdunnan toiminnal-
le. (ISLAB 2012a; Marshall 1995b, 11; Penttila 2003a, 156-157.)

Ihminen tarvitsee natriumia 100-140 mmol vuorokaudessa ja tarvittava maara saa-
daan vaivattomasti ravinnosta. Munuaisten, ihon ja suoliston kautta natriumia poistuu
elimistostd normaalisti alle 10 mmol vuorokaudessa. Natriumia saadaan enemman
kuin natriumtasapainon yllapito vaatisi, joten ylimaarainen natrium erittyy virtsaan.
Virtsasta natrium otetaan lahes kokonaan takaisin tubuluskierron aikana proksimaali-
sen tubuluksen ja Henlen lingon alueella. (Marshall 1995b, 11-12; Penttila 2003a,
156-157.)
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Natriumpitoisuuden muutoksilla voi olla vakavia seurauksia. Plasman natriumpitoi-
suuden laskiessa alle 125 mmol/l on kyseessé hyponatremia. Pitoisuuden laskiessa
alle 115 mmol/l pidetaan tilaa vakavana. Lieva hyponatremia on yleinen elektrolyytti-
hairié sairaalapotilailla, eika sité yleensa tarvitse hoitaa. Tallbin oireena on usein vain
vasymys. Sen sijaan vaikea ja nopeasti kehittynyt hyponatremia aiheuttaa aivopai-
neen nousun, mista voi aiheutua vasymyksen liséaksi pahoinvointia, paansarkya, kou-
ristuksia ja jopa tajuttomuus. Hyponatremian syy on yleensa antidiureettisen hormo-
nin eritysta lisdavat laadkkeet ja runsas juominen. Suolan menetyksestad aiheutuva
hyponatremia voi olla seurausta runsaasta hikoilusta, ripulista, oksentelusta seka
palovammoista. Antidiureettisen hormonin eritysta lisdavat kipu, pahoinvointi ja anes-
tesia aiheuttaen leikkauspotilaille hyponatremiaa. Hyponatremiaa esiintyy runsaasti
alkoholia kayttavilla. Esimerkkeja hyponatremiaa aiheuttavista sairauksista ovat sy-

damen ja munuaisten vajaatoiminta seké maksakirroosi. (Ellonen 2011, 817-820.)

Plasman natriumpitoisuuden kohotessa yli 145 mmol/l:ssa on kyseessa hypernatre-
mia. Veden puute esimerkiksi riittamattoman juomisen seurauksena kohottaa natri-
umpitoisuutta. My6s liiallinen suolan kaytté nostaa natriumpitoisuutta. Veden voima-
kas haihtuminen iholta ja limakalvoilta kuumeen tai palovammojen seurauksena ai-
heuttaa natriumpitoisuuden kohoamisen. Hypernatremiaa aiheuttavat antidiureettisen
hormonin tai sen vaikutuksen puute sekda munuaissairaudet. Letkuruokinnan, hyper-
tonisen suolaliuoksen sekd mineralokortikoidien kayttd voivat johtaa liialliseen suolan
saantiin, josta voi seurata hypernatremia. Hypernatremian oireita ovat jano, limakal-
vojen kuivuus, nielemisvaikeudet ja kuivuminen. Hypernatremia aiheuttaa myos kes-
kushermostoperéisia oireita, kuten sekavuus, uneliaisuus, niskajaykkyys, tajuttomuus

ja kouristelut. Hypernatremiaa hoidetaan yleensa nesteytyksella. (Sane 2011, 820.)

2.4.3 Kreatiniini (P -Krea)

Kreatiniini syntyy kreatiinifosfaatista lihaskudoksessa, jossa sen tehtavana on toimia
energiansiirtajand. Kreatiniini on kreatiinin aineenvaihdunnan lopputuote ja paivittain
noin 2 prosenttia lihaksen kreatiinista muuttuu kreatiniiniksi. Kreatiniini eritetaén va-
paasti elimistdstd munuaisten, glomerulusten ja tubulusten kautta virtsaan ilman tu-
bulusten reabsorptiota, takaisinottoa. Kreatiniinipitoisuus riippuu lihasmassasta, joten
viitearvon ylittévia pitoisuuksia voi esiintya lihaksikkailla terveilla henkil6illa, etenkin
miehilla. Myds sydamen vajaatoiminnasta karsivilla kreatiniinipitoisuus plasmassa voi

nousta. Runsaasti lihaa sisaltdva ateria nostaa hieman kreatiniinipitoisuutta, mutta
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vain hetkellisesti. Kreatiniinipitoisuus alenee esimerkiksi vanhuusialla lihasmassan
vahentyessa. (First 1996, 490; ISLAB 2012a; Marshall 1995a, 56; Saha 2011, 391.)

Glomerulus-funktion tutkimukseen kaytetaan yhtena osatutkimuksena plasman krea-
tiniini-pitoisuutta. Plasman kreatiniinipitoisuutta kaytetaan keskeisimpana tutkimukse-
na seurattaessa munuaisten toimintahairiéta sairastavien potilaiden tilaa seka seulot-
taessa munuaisten toimintahairiésta karsivia inmisia. Kreatiniinipitoisuus elimistdossa
kohoaa munuaisten vajaatoimintasairauksissa, kuitenkin vasta silloin, kun noin puolet
glomerulusfunktiosta on menetetty. Munuaissairauksissa plasman kreatiniinipitoisuus
nousee tasaisesti munuaisten toimintakyvyn heikentyessa. (ISLAB 2012a; Kouri
2010, 123; Marshall 1995a, 56.)

Plasman kreatiniiniarvoa kaytetaan Glomerulus filtraation laskennallisessa arvioinnis-
sa (PI-GFR) selvitettdessa munuaisten vajaatoiminnan astetta. ISLABin kayttamét
plasman kreatiniinin viitearvot ovat miehille 60-100 umol/l, naisille 50-90 pmol/l ja
lapsille ik&ryhmittain maaritetyt. (ISLAB 2012a; Marshall 1995a, 56; Saha 2011, 390-
391.)

2.4.4 C-reaktiivinen proteiini (P -CRP)

C-reaktiivinen proteiini (CRP) on akuutin faasin proteiini, jota kaytetdaan Kliinisesti eni-
ten osoittamaan akuutin faasin reaktioita. Akuutin faasin proteiinit kdynnistavat elimis-
ton puolustusmekanismin nopeasti voimakkaan tulehduksen tai kudostuhon yhtey-
dessa. Akuutin vaiheen reaktion valittajina toimivat interleukiinit (sytokiinit), jotka akti-
voivat sytokiinistimulaatiolla akuutin faasin proteiinien synteesid maksassa. Sytokiini-
stimulaatio kdynnistaa ja aktivoi klassista tietd komplementtijarjestelman. CRP:n kayt-
td Kliinisessa analytiikassa perustuu sen pitoisuuden nopeaan ja voimakkaaseen
nousuun tulehduksen yhteydessa. CRP-pitoisuus voi nousta 100-1000 kertaiseksi 6-
12 tunnissa tulehduksen alkamisesta. Toisaalta CRP-pitoisuus myds laskee nopeasti,
koska sen puoliintumisaika plasmassa on muutamia tunteja. Tasta johtuen tervehty-
mista ja hoidon tehoa voidaan helposti tarkkailla seuraamalla plasman CRP-
pitoisuutta. ISLABIn kayttama viitearvo plasman CRP:lle on 0-3 mg/l ja tdmén hetki-
sen kaytanndén mukaan vastausraja on 3 mg/l. (HUSLAB 2007; Irjala 2010, 137; IS-
LAB 2012a; Meri & Julkunen 2011, 34-37.)
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Plasman CRP-pitoisuuden maaritys on tarkein tutkimus infektioiden, tulehduksen ja
kudostuhon toteamisessa sekd seurannassa. Bakteeriperaiset tulehdukset voidaan
erottaa CRP:n avulla virusperéisistd, koska CRP-pitoisuus nousee vain lievasti virus-
peraisessa infektiossa, kun taas bakteeriperdisessa infektiossa nousu on suuri. Vai-
keissa bakteeri-infektioissa (pneumonia, meningiitti, sepsis) CRP-pitoisuus nousee
voimakkaasti paivassa infektion alkamisesta. CRP-pitoisuutta voidaan kayttaa arvioi-
taessa kudostuhon laajuutta esimerkiksi akuutin sydaninfarktin yhteydessa. (HUSLAB
2007; Irjala 2010, 137; Meri & Julkunen 2011, 34-37.)

Pitkaan koholla oleva CRP-pitoisuus kertoo taudin pitkittymisestd. CRP-pitoisuuden
uudelleennousu on merkki taudin aktivoitumisesta tai komplikaatioista. Etenkin leik-
kausten jalkeisten komplikaatioiden seurannassa kaytetddn CRP-pitoisuuden maari-
tystd. CRP-pitoisuutta kaytetddn myods tulehdusperaisten ja pahanlaatuisten sairauk-
sien diagnostiikkaan ja seurantaan. Nivelreumassa ja pyelonefriitissa (nouseva virtsa-
tieinfektio) CRP-pitoisuus nousee, kun taas alempien virtsateiden pinnallisissa infek-
tioissa nousua ei tapahdu. (HUSLAB 2007; Irjala 2010, 137; Meri & Julkunen 2011,
34-37.)
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3 COBAS C 501 -ANALYSAATTORIN TOIMINTAPERIAATE

ISLAB kayttdd sek& Puijon ettd Varkauden laboratoriossaan Cobas c¢ 501 -
analysaattoria, joka on taysin automatisoitu ja tietokoneistettu. Cobas c¢ 501 -
analysaattorissa on seka fotometri- etté ionispesifinen elektrodi (ISE) -mittausyksikko.
Cobas ¢ 501 -analysaattorilla ndytemuotoina voidaan kayttdd muun muassa seeru-
mia, plasmaa, aivo-selkdydinnestettd (CSF), virtsaa seka kokoverta. (Roche Diag-
nostics 2010, 45-46.)

Cobas c 501 -analysaattorille voidaan ohjelmoida 160 erilaista tutkimusta ja laite suo-
rittaa 600 analyysia tunnissa. Analysaattorille voidaan syottaa paivystysnaytteet erilli-
sen naytteensyottéradan kautta, jolloin naytteen kasittely alkaa kahden minuutin ku-
luessa. Analyyseja varten Cobas ¢ 501 -analysaattorilla on naytekiekko, jolla on 160

uudelleen kaytettavaa reaktiokyvettia. (Roche Diagnostics 2010, 25, 55, 65.)

Cobas ¢ 501 -analysaattori suorittaa analyysit, naytteiden laimentamisen seka nayt-
teiden uudelleen maarittamisen automaattisesti (Roche Diagnostics 2010, 45). Cobas
¢ 501 -analysaattori maarittda automaattisesti elektrolyyttimaaritysten yhteydessa
naytteen HiL-arvon. Lyhenne HIL muodostuu sanoista hemolyyttisyys eli hemoglobii-
ni plasmassa, ikteerisyys eli plasman bilirubiinipitoisuudesta johtuva keltaisuus ja
lipeemisyys eli plasman sameus. Naytteen hemolyyttisyydella on pieninakin maarina
kohottava vaikutus plasman tai seerumin kaliumpitoisuuteen. Muihin taman tutkimuk-
sen analyyttipitoisuuksiin hemolyyttisyys vaikuttaa vain huomattavan suurina pitoi-
suuksina. Ikteerisyys ja lipeemisyys vaikuttavat taman tutkimuksen analyytteihin vain
huomattavan suurina pitoisuuksina. Cobas ¢ 501 - analysaattoriin ohjelmoitu hemo-
lyyttisyyden hairidindeksi on 100, joka kertoo plasman hemoglobiinimaaran olevan
noin 1 g/l. Kaliumpitoisuutta analysoitaessa hemolyyttisyyden hairidindeksin ylittyessa
tulos jaa kiinni analysaattorin tietokoneohjelmalle, jolloin seka nayte etta tulos tulevat
analysaattoria kayttdvan bioanalyytikon suorittamaan manuaaliseen tarkasteluun.
Naytteen ollessa voimakkaasti hemolysoitunut, verinayte pyydetddn uudelleen tai
vastattavan tuloksen yhteyteen lisatdan lausunto tuloksen epéluotettavuudesta (ka-
liumpitoisuuden mahdollinen kohoaminen hemolyysin seurauksena). (Roche Diag-
nostics GmbH 2007; Dunder 2012a; Akerman, Savolainen, Pelliniemi & Koski 2010,
82-83.)
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3.1 lonispesifinen elektrodi elektrolyyttien maarittamisessa

lonispesifisen elektrodin (ISE) avulla voidaan maarittda plasman ja seerumin elektro-
lyyttipitoisuutta. ISE:sta on kaksi menetelmaa, joko suora ISE tai epasuora ISE. Suo-
rassa ISE:ssa nayte viedd&n suoraan elektrodille analysoitavaksi, epasuorassa
ISE:ssa nayte laimennetaan ennen analyysid. Se kumpaa menetelmda kaytetdan,
riippuu laitevalmistajasta ja laitetyypista. Potentiometrisissa mittauksissa, kuten ionis-
pesifisen elektrodin maaritysmenetelmassa, kaytetaan sahkokemiallista kennoa.
Kenno koostuu elektrolyyttiliuoksesta ja kahdesta elektrodista (indikaattori- ja refe-
renssi eli vertailuelektrodi), jotka on erotettu toisistaan huokoisella membraanilla
(ohut kalvo). Indikaatioelektrodin potentiaali muuttuu mitattavan ionin aktiivisuuden
mukaan, kun taas referenssielektrodin potentiaali pysyy aina samana. Elektro-
lyysikennossa elektrodit on kytketty ulkopuoliseen virtalahteeseen, josta tuleva sah-
kdenergia muuntuu kennossa kemialliseksi energiaksi. (Dunder 2012a; Lehtonen
1998, 21-22, 67.)

Kalium ja natrium voidaan maarittdd joko suoralla tai epasuoralla ISE:lla. Kalium ja
natrium mitataan spesifisella kalvoelektrodilla ja talléin analysaattorin ISE-yksikossa
on kummallekin elektrolyytille oma mittauselektrodi. Suorassa ISE-mittauksessa
elektrodien membraanin sisa- ja ulkopinnan vélille syntyy jannite-ero, joka on riippu-
vainen naytteen eli ulkoisen liuoksen ja elektrodin sisaliuoksen konsentraatioerosta.
Menetelma mittaa tata naytteen ja elektrodin valille muodostuvaa jannite-eroa, joka
on suoraan verrannollinen analyytin pitoisuuteen plasmassa tai seerumissa. Mittauk-
seen kaytettavat ioninvaihtoprosessit tapahtuvat lasimembraanin pinnalla. Elektrodin
spesifisyys eri ioneille riippuu membraanin ja sisaisen liuoksen koostumuksesta.
(Dunder 2012a; Laitinen 2003b, 77-79; Lehtonen 1998, 98-99.)

Opinnaytetydssa kaytetty Cobas ¢ 501 -analysaattori kayttda kalium- ja natriummaari-
tyksissa epasuoraa ISE-menetelmaé. Epasuorassa ISE:ssa nayte laimennetaan en-
nen mittausta, muuten mittausperiaate on samanlainen kuin suorassa ISE:ssa. En-
nen mittausta nayte laimennetaan (1:31) kaupalliseen ISE-puskuriliuokseen, jonka
jalkeen nayte analysoidaan ISE-yksikdssa. Naytteen laimennos tehdaan, jotta saa-
daan ionivahvuus ja siita riippuva aktiivisuuskerroin vakioitua lahelle arvoa yksi. Epa-
suoran ISE:n kayttdé vahentad myos hairidtekijoitd, kuten proteiinipitoisuutta liuokses-
sa. Talloin saatavat tulokset ovat mahdollisimman lahella referenssimenetelméai,
liekkifotometriaa. (Roche Diagnostics GmbH 2007; Dunder 2012a.)
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3.2 Fotometria ja menetelméasovellukset kreatiniinin ja CRP:n maarityksissa

Kliinisessa kemiassa fotometriset mittaukset perustuvat vakio-olosuhteissa valon
aiheuttaman sateilyenergian mittaamiseen. Erityisesti valon sateilyenergian mittaami-
seen on kehitetty fotometrejd, jotka mittaavat sateilleen (emittoidun), lapaisseen
(transmittanssia), imeytyneen (absorboituneen), fluorensoituneen, siroutuneen tai
heijastuneen valon maaraa mitattavasta aineesta. Fotometrista on monia sovelluksia,
jotka kayttavat mittauksessa hyvakseen yhtéa tai useampaa edella mainittua mittaus-
periaatetta. (Halonen 2003, 66.)

Fotometri on laite, joka mittaa valon lapaisevyytta tai imeytymista nakyvan valon alu-
eella (380-750 nm). Spektrofotometrilla voidaan mitata absorbansseja eli valon imey-
tymista aineeseen myds UV-valon alueella (< 380 nm). Suodattimen avulla saadaan
valittua fotometriin mittaukseen haluttu aallonpituus. Maaritetyn valon aallonpituuden
osuessa mittauskyvettiin, jossa tutkittava varillinen molekyylirakenne (analysoitava
nayte) on, osa valosta absorboituu liuokseen. Loppuosa valosta menee naytteen lapi
ja osuu detektorille. Detektori lukee sahkdenergian ja muuttaa sen sellaiseen muo-
toon, ettd tulos voidaan lahettéda tietokoneelle tai tulostimelle. (Halonen 2003, 67;
Akerman & Jokela 2010, 54-56.)

Useat kliinisen kemian maaritysmenetelmistd, kuten kreatiniini, ovat entsymaattisia.
Entsyymit ovat proteiineja, jotka katalysoivat ja nopeuttavat biologisia reaktioita eli-
mistdssa kulumatta itse reaktion aikana. Kliinisessa laboratoriotydskentelyssa ent-
syymien maarad voidaan mitata elimistdossa tai kayttdd entsyymeja reagensseissa.
Entsyymien aktiivinen keskus pystyy sitomaan vain tietyn rakenteen omaavia sub-
straatteja eli metaboloituvia aineita, jolloin entsyymireaktiot ovat aina spesifisia. Ent-
syymimaarityksiin vaikuttavat reaktio-olosuhteet, kuten pH, lampdétila, aktivaattorit ja
inhibiittorit (estajat) seka koentsyymit. (Penttila 2003b, 82-83; Akerman & Jokela
2010a, 67-70.)
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Entsymaattista maaritysmenetelmaa hyodyntden voidaan fotometrisesti mitata plas-
man kreatiniinipitoisuus. Talldin plasman kreatiniini muutetaan kreatininaasin ja krea-
tinaasin vaikutuksesta sarkosiiniksi. Sarkosiini muuttuu sarkosiinioksidaasientsyymin
vaikutuksesta glysiiniksi, formaldehydiksi ja vetyperoksidiksi hapen lasna ollessa.
Vapautuva vetyperoksidi reagoi 4-aminofenatsonin ja HTIB:n (2,4,6-tiiodo-3-
hydroksybenzioc acid) kanssa muodostaen peroksidaasientsyymin katalysoimassa
reaktiossa varillisen tuotteen, jota mitataan fotometrisesti. Naytteen kreatiniini-
pitoisuus on suoraan verrannollinen varin intensiteettiin (voimakkuuteen). (Roche
Diagnostics GmbH 2006a.)

C-reaktiivista proteiinia maaritetdan immunoturbidometrisesti, jossa yhdistyvat immu-
nologinen reaktio ja turbidometria. Turbidometria on yksi fotometrian sovelluksista.
Turbidometria kayttdd mittausmenetelménéén sironneen, heijastuneen seka imeyty-
neen valon mittauksia. Toimintaperiaate on samanlainen kuin fotometrilla, ja mittauk-
set voidaan suorittaa kliinisen kemian analysaattorilla. Turbidometrista mittaustekniik-
kaa kaytetddn yleisesti sameiden naytteiden mittaukseen. Sameus johtuu liukene-
mattomista partikkeleista, jotka muodostuvat immunologisten reaktioiden vaikutuk-
sesta. Immunonokemiallisissa maarityksissa mitataan spesifisen vasta-aineen ja an-
tigeeni-kompleksin muodostumista. (Roche Diagnostics GmbH 2006b; Halonen 2003,
71-72; Akerman 2010b, 58.)

Immunoturbidometrista menetelmaa hyddyntden voidaan fotometrisesti mitata plas-
man CRP-pitoisuus. Maarityksessa kaytetaan lateksipartikkelivahvisteista immuno-
turbidometriaa. Naytteessa oleva ihmisperainen C-reaktiivinen proteiini saostuu spe-
sifisella monoklonaalisella anti-CRP-vasta-aineella paallystettyjen lateksipartikkelei-
den kanssa. Muodostunutta samentumaa mitataan immunoturbidometrisesti. (Roche
Diagnostics GmbH 2006b; Halonen 2003, 71-72; Akerman 2010b, 58.)
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4  LAATU KLIINISEN KEMIAN ANALYYSEISSA

Jokaisella potilaalla on oikeus turvalliseen naytteenottoon, joka tayttéda asetetut laatu-
vaatimukset. Laboratoriotutkimusprosessi jaetaan preanalyyttiseen, analyyttiseen ja
postanalyyttiseen vaiheeseen. Jokaisessa vaiheessa voidaan tehda virheita, jotka
voivat vaikeuttaa diagnoosin tekemisté tai pahimmillaan johtaa vaaraan diagnoosiin.
Preanalyyttiseen vaiheeseen kuuluvat tutkimuksen valinta ja suunnittelu, pyynt6jen
tekeminen, potilaan ohjaus, naytteenotto, naytteen kasittely (sentrifugointi), naytteen
kuljetus sekd naytteen sailytys. Laboratoriotutkimusprosessin virheista suurin osa
tapahtuu preanalyyttisessa vaiheessa. Preanalyyttisen vaiheen virheldhteitd voidaan
vahentdd ennen kaikkea ammattitaitoisella ja perehdytetylla henkilostolla. (Laitinen
2003a, 32; Tuokko 2007.)

Nykyisin maaritettéavia analyytteja on lukuisia, joten on tarkedd huomioida pyyntévai-
heessa, ettd pyydettavat analyysit ovat tarkoituksen mukaisia. Tutkimuspyynnon tu-
lee olla selkea ja kertoa tarvittavat taustatiedot. Potilas tulee ohjeistaa laboratoriotut-
kimuksiin ja mahdollinen virheellinen ohjeistus korjataan viimeistadn naytteenottoti-
lanteessa. Naytteenotto on kriittinen vaihe analyysin suorittamisen kannalta, koska
virheet naytteenotossa saattavat tehda koko loppuprosessin turhaksi. Naytteenotta-
jana toimivan henkilon tulee olla perehdytetty ja ammattitaitoinen, koska esimerkiksi
paastotarpeen, eri naytteenottotekniikoiden ja kylménéaytteenoton hallinta on erittain
olennaista. Naytteet tulee kuljettaa ohjeiden mukaisesti, eiké nayte saa jaatya tai su-
laa kuljetuksen missédén vaiheessa. (Laitinen 2003a, 32-33; Sinervo 2011; Tuokko
2007.)

Analyyttiseen vaiheeseen kuuluu naytteen analysointi. Analyyttisessd vaiheessa
esiintyvia virheitd ovat virheellinen pipetointitilavuus tai analysointilampétila seka vir-
heet itse mittausprosessissa. Suuri osa naytteista kasitellaan ja analysoidaan auto-
maateilla, joten on tarkeda, etta henkilostd hallitsee kaytettavat laitteet ja menetelmat
hyvin. Kustannussyistd automaateilla ei yleensa analysoida rinnakkaisnaytteita, joten
jalkikateen voi olla haasteellista selvittdaa, johtuuko poikkeava analysointitulos nayt-
teesta vai automaatin toimintavirheesta. Laboratorion laitteiden tulee sopia kayttotar-
koitukseen ja toimia luotettavasti. Myds laboratoriotilojen tulee soveltua analytiikkaan.
(Laitinen 2003a, 33-34; Tuokko 2007.)
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Postanalyyttiseen vaiheeseen kuuluvat tulosten tarkistus ja l&hetys. Tulokset tulee
esittda siten, ettei mahdollisuutta virhetulkintoihin ole. Tulokset tulee tarkastaa ennen
tutkimuksen pyytéaneelle yksikdlle lahettamista, jotta mahdolliset preanalyyttisessa tai
analyyttisessa vaiheessa tapahtuneet virheet havaittaisiin. Tulosten luotettavuuden
kannalta on tarkead, ettd mahdollisiin poikkeavuuksiin analyysituloksissa puututaan
eikd analyysituloksia lahetetd eteenpdin pyytavaan yksikkdon ennen kuin poikkea-
maan on reagoitu. (Penttila 2003c, 38; Tuokko 2007.)

Kliinisissa laboratorioissa kaytettdvien menetelmien laadunvalvonnalla on suuri mer-
kitys. Laadunvalvonta voidaan jakaa sisdiseen laadunohjaukseen ja ulkoiseen laa-
dunarviointiin. Sisdisessa laadunohjauksessa laboratorio seuraa menetelmiensa toi-
mintaa ja tulostasoa joko laboratorion omilla kontrollinaytteilla tai kaupallisilla kontrol-
lituotteilla. Ulkoiseen laadunarviointiin sisaltyy sellaisten naytteiden tai valmisteiden
tutkiminen, joiden arvot eivat ole maarittavan laboratorion tiedossa. Suomessa esi-
merkiksi Labquality Oy tarjoaa Kkliinisille laboratorioille laadunvarmistuskierroksia,
joihin osallistumalla laboratorion on mahdollista seurata analysaattoreiden antamien
tulosten tasoa verrattuna muihin kotimaisiin ja kansainvalisiin laboratorioihin. (Laiti-
nen 2003a, 34; Penttila 2003, 36-38; Tuokko 2007.)

ISLAB on SFS-EN ISO/IEC 17025:2005 standardin mukaan akkreditoitu testauslabo-
ratorio, joka tuottaa valtaosan Ita-Suomessa tarvittavista laboratoriopalveluista (IS-
LAB 2012b). ISLAB pohjaa laboratorio- ja naytteenottotoimintansa kansainvalisiin
SFS-EN ISO 15189:2007 ja SFS-EN ISO/IEC 17025:2005 standardeihin (Dunder
2012a). Suomessa akkreditointipalveluja tarjoaa Finnish Accreditation Service (FI-
NAS) (FINAS 2012). FINAS (2012) maarittaa akkreditoinnin seuraavasti: "Se on kan-
sainvalisiin kriteereihin perustuva menettelytapa, jonka avulla toimielimen patevyys ja
sen antamien todistusten uskottavuus voidaan luotettavasti todeta. Akkreditoinnin
hakeminen on vapaaehtoista ja hakija voi itse maaritella toiminta-alueen, jolle akkre-

ditointia hakee.”
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5 TUTKIMUKSEN TARKOITUS, TAVOITE JA TUTKIMUSKYSYMYKSET

Tassa opinnaytetydssa tehtavan tutkimuksen tarkoituksena oli selvittdd veren ja anti-
koagulantin erilaisten suhteiden vaikutusta analyysituloksiin sekad selvittaa vaikuttaa-
ko vajaisiin verindyteputkiin jaava vakuumi analyysituloksiin. Opinnaytetydssa verrat-
tiin myds kahden putkivalmistajan verinayteputkiin otettujen plasmanaytteiden tulos-
tasoja toisiinsa. Vertailussa kaytettin BD:n ja GBO:n valmistamia geelillisia litium-
hepariiniputkia. Tutkimus tehtiin Itd&-Suomen laboratoriokeskuksen liikelaitoskuntayh-
tyman (ISLAB) Kliiniselle kemialle.

Opinnaytetydn tavoitteena oli parantaa laboratoriotulosten luotettavuuden arviointia
poikkeustilanteissa, kun verindyteputki jdd vajaaksi. Nain myds potilasturvallisuus
paranee, kun potilas saa poikkeustilanteissakin luotettavat laboratoriotulokset. Tyon
tilaajana oli Itd-Suomen laboratoriokeskuksen liikelaitoskuntayhtyman (ISLAB) Kuo-
pion aluelaboratorion Puijon laboratorio. Opinnaytetydsta saatavien tulosten perus-
teella ISLAB voi tarvittaessa tehda lisédohjeistusta tyontekijoilleen naytteen analysoin-

tikelpoisuuden ja tuloksen luotettavuuden arviointiin

Tutkimuksessa verrattiin liséksi kahden eri putkivalmistajan verinayteputkiin otetuista
plasmanaytteista saatuja tuloksia, jotta mahdolliset putkivalmistajakohtaiset erot il-
menisivat. BD:n valmistamia verindyteputkia kaytettiin tdssa tutkimuksessa, koska
ISLAB kayttaa niita rutiinidiagnostiikassaan (Dunder 2012a). GBO:n valmistamat ve-
rindyteputket  valikoituivat  tutkimukseen, koska ne saatin  Savonia-

ammattikorkeakoulun oppimateriaalikeskuksesta.

Tassa opinnaytetydssa haettiin vastauksia seuraaviin tutkimuskysymyksiin:

1. Miten naytetilavuus vaikuttaa analyyttien tuloksiin kliinisen kemian plasma-
analyysissa otettaessa nayte geelilliseen litium-hepariiniputkeen?

2. Miten verinayteputkeen jaava vakuumi vaikuttaa analyyttien tuloksiin kliinisen
kemian  plasma-analyysissd otettaessa nayte geelilliseen litium-
hepariiniputkeen?

3. Onko geelillisista litium-hepariiniputkista maaritettyjen analyyttien tulostasois-
sa eroja putkivalmistajakohtaisesti kliinisen kemian analyyseissa?
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6 TUTKIMUKSEN SUORITUS

Opinnaytetyotutkimuksen aihe saatiin tammikuussa 2012. Toimeksiantajan (ISLAB)
yhteyshenkilona toimi sairaalakemisti Ulla Dunder. Tutkimusta varten haettiin tutki-
muslupa ISLABIn aluelaboratorion johtajalta Kari Punnoselta. Tutkimuslupa mydnnet-
tiin 27.4.2012 (liite 1).

6.1 Tutkimusmenetelma

Tutkimusmenetelmana tassa opinnaytetydtutkimuksessa oli maarallinen eli kvantita-
tiivinen menetelmad, josta kaytetd&n myos nimitysta tilastollinen menetelma. Kvantita-
tiivisella tutkimusmenetelmalla pyritddn saamaan vastauksia lukumaariin ja prosent-
tiosuuksiin liittyviin kysymyksiin. Kvantitatiivisella tutkimuksella voidaan selvittda asi-
oiden valisia riippuvuuksia tilastotieteellisin menetelmin. Kvantitatiivisen tutkimuksen
heikkoutena voidaan pitdd tulosten yleista kartoittavuutta ilman ettéa asioiden syyt
selviavat tarkemmin. (Heikkila 2008, 16.) Kvantitatiivinen tutkimusmenetelma valittiin
tahan opinnaytetyotutkimukseen, koska tyon tilaajalla oli selkeda ndkemys tutkimuk-
sen toteuttamisesta siten, ettd saatavat tulokset ovat mahdollisimman kayttokelpoisia
heidan kannaltaan. Taman opinnaytetytn tutkimuskysymyset hakivat maarallista vas-

tausta, joten ainut sopiva tutkimusmenetelma oli kvantitatiivinen tutkimus.

Kvantitatiivisen tutkimuksen kannalta tarkeitd ovat olemassa oleva teoriatieto ja joh-
topaatdkset aiemmista tutkimuksista seka kasitteiden tarkka maarittely. Kvantitatiivi-
sessa tutkimuksessa on tarkeda luoda suunnitelma numeeriseen mittaukseen sovel-
tuvasta koeasetelmasta ja maarittda perusjoukko, johon tulokset patevat. (Hirsjarvi
ym. 1997, 140.) Tyon tilaaja oli suunnitellut tutkimuksessa kaytettavan koeasetelman

maarittelemalla tutkimusjoukon ja otoskoon.

Aikaisemmin on tehty yksi tutkimus litium-hepariinin poikkeavan maaran vaikutukses-
ta analyysituloksiin. Vuonna 2012 julkaistussa tutkimuksessa Lippi, Avanzini, Cosmai,
Aloe ja Ernst (2012) ovat selvittaneet GBO:n valmistaman poikkeavasti tayttyneen
litium-hepariiniputken vaikutusta analyysitulokseen kreatiniinikinaasin (CK), alanii-
niaminotransferaasin (ALAT), aspartaattiaminotransferaasin (ASAT) ja gammagluta-

myylitransferaasin (GT) osalta. Tutkimusasetelma oli samankaltainen kuin tassa
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opinnaytetyotutkimuksessa. Tutkimuksesta saatujen tulosten mukaan vajaaksi taytty-
neista litium-hepariiniputkista ei pitaisi maarittda GT-pitoisuuksia.

Kvantitatiivisessa tutkimuksessa tiedonkeruumenetelmana kaytetdan kokeellista me-
netelméd. Kokeellisessa menetelméssa tutkitaan vain yhden muuttujan vaikutusta ja
kaikki muut tekijat pyritd&dn vakioimaan. (Heikkilda 2008, 18-21.) Tassa tutkimuksessa
muuttujaksi valittiin litium-hepariiniputkeen otettava naytetilavuus. Muut muuttujat,
kuten naytteenotto, analysointi ja tulosten kasittely vakioitiin mahdollisimman saman-
kaltaisiksi. Kvantitatiivista tutkimusmenetelmaa kaytettaessa saatavat tulokset muute-
taan taulukkomuotoon, jotta aineisto saadaan tilastollisesti kasiteltdvaan muotoon.
Monia lukuja esitettdessa taulukko on objektiivinen ja selked véline tulosten esittami-
seen. Tulosten kuvailu prosenttitaulukoiden avulla auttaa paatelmien tekoa. Taulukon
avulla voidaan vertailla lukuja ja niiden suhteita; lukijan on myds mahdollista tehda
omia lisdlaskelmiaan. (Heikkil& 2008, 149; Hirsjarvi ym. 1997, 139-140.)

Taman opinnaytetyotutkimuksen aineisto saatiin lukuarvoina ja jo tutkimuksen suun-
nitteluvaineessa oli selvaa, ettd saatavia tuloksia tullaan vertailemaan kesken&an,
joten kvantitatiivinen eli tilastollinen menetelma oli luonnollinen valinta. Tutkimuksesta
tulokset saatiin yksikkdarvoina, joiden perusteella laskettiin kvantitatiiviselle tutkimuk-
selle tyypillisia prosenttiosuuksia, kuten keskiarvojen erotusprosentti. Opinnaytetyds-
td saatuja tuloksia kuvataan yksikko- ja prosentuaalisin keskiarvoin. Tutkimuksesta
saatuja tuloksia pyritddn yleistamaan tilastollisen paattelyn avulla siten, etté tuloksista
voidaan tehda oikeita johtopaatdksia (Heikkila 2008, 16). Tassa opinnaytetyotutki-
muksessa kasitellyista tuloksista tehtiin johtopaatoksia siten, etté johtopaatokset oli-
vat tyon tilaajan kannalta mahdollisimman hyédynnettavassa muodossa. Yksikké- ja
prosentuaalisten tulosten vaihteluvalit on esitetty taulukoissa 4-11 havainnollistamaan
vertailussa esille noussutta tulosten kapeaa vaihteluvalia. Tulosten kapeaa vaihtelu-
valia havainnollistettiin myds laskemalla seka yksikko- etté prosentuaalisten tulosten

keskihajonnat.
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6.2 Tutkimuksessa kaytetyt verinayteputket

Tutkimuksessa kaytettiin Becton, Dickinson and Company:n (BD) ja Greiner Bio-
One:n Vacuette®:n (GBO) geelillisia litium-hepariiniputkia. Geelin tarkoituksena on
erottaa ja pitda erilladn plasma ja verisolut toisistaan, koska pitkd kontakti solujen ja
plasman valilla voi vaikuttaa analyysitulokseen. Nayteputkien sisapintaan on suihku-
tettu antikoagulanttina litium-hepariinia 18 1U / 1 ml verta. Verinayte on sekoitettava
kadantelemallad putkea ylosalaisin putkivalmistajan suositusten mukaisesti valittomasti
naytteenoton jalkeen, jotta antikoagulantti sekoittuu naytteeseen. Seka Becton,
Dickinson and Company ettd Greiner Bio-One takaavat putkillaan analyytin sailyvyy-
den ja siten analyysitulosten luotettavuuden naytetilavuuden ollessa */. 10 % opti-
maalisesta tayttotilavuudesta. BD:n nayteputken optimaalinen tayttétilavuus on 3 ml
ja GBO:n 4 ml. Naytetilavuuden jaddessa vajaaksi, jad nayteputkeen alipainetta el
vakuumia, joka saattaa aiheuttaa hemolyysia. (Becton, Dickinson and Company
2012, 5; Greiner Bio-One 2012, 8, 17, 36-37.) Nayteputken jdddessa vajaaksi, on
nayteputkessa naytetilavuuteen ndhden ylimaara antikoagulanttia. Tasta antikoagu-
lantin ylimaaran vaikutuksesta analyysituloksiin ei tdssa opinnaytetyotutkimuksessa

kasiteltavien neljan analyytin osalta I6ytynyt aiempia tutkimuksia.

Putkivalmistajat ilmoittavat nayteputkilleen sentrifugointisuositukset sentrifugointiajan
ja -voiman suhteen. Sentrifugointisuositusten tarkoituksena on saada mahdollisim-
man partikkelivapaata plasmaa seka sailyttdd analyytit mahdollisimman muuttumat-
tomina. BD:n ilmoittama sentrifugointisuositus geelillisile 3 ml litium-
hepariiniputkilleen on 1300-3000 g/5-15 min. GBO:n ilmoittama sentrifugointisuositus
vastaaville 4 ml nayteputkilleen on 2200 g/15 min. GBO:n suositus on, etta geelilliset
plasmanayteputket sentrifugoidaan kahden tunnin kuluessa naytteenotosta. (Becton,
Dickinson and Company 2009, 19; Dunder 2012; Greiner Bio-One 2012, 10-11, 17.)
BD:n osalta vastaavaa suositusta ei ole, mutta sairaalakemisti Ulla Dunder
(23.10.2012) ilmoittaa sahkdpostiviestissdaan ISLABIn ohjeistavan sentrifugoimaan

geelilliset plasmanayteputket neljan tunnin kuluessa naytteenotosta.
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6.3 Tutkimusaineiston keraaminen

Tutkimukseen osallistui 20 tutkimushenkilod. Tutkimushenkiloitéa haettiin séhkodpostit-
se Savonia-ammattikorkeakoulussa Sairaalakadun kampuksella syksylla 2009 opin-
tonsa aloittaneiden bioanalyytikko-opiskelijoiden keskuudesta. Tarvittavaa henkil6-
maaraa ei saavutettu sahkopostitse suoritetun haun perusteella, joten tutkimukseen
pyydettiin henkilokohtaisesti bioanalytiikan lehtoreita sekd my®hemmin opintonsa
aloittaneita opiskelijoita. Tutkimukseen osallistuville henkil6ille laadittiin kuvaus tehta-
vasta tutkimuksesta (liite 2) ja he allekirjoittivat suostumuskaavakkeen (liite 3). Tutki-
mushenkil6iltd ei vaadittu valmistautumista (esimerkiksi paastoa) naytteenottoa var-
ten. Tutkimuksessa selvitettiin naytetilavuuden vaikutusta analyysituloksiin, joten tut-
kimushenkilon tulostasolla ei ollut vaikutusta tutkimuksen kannalta. Myoskaan tutki-

mushenkilén sukupuolella ei ollut tutkimuksessa merkitysta.

Naytteet otettiin opinnaytetyotutkimuksen tekijoiden toimesta kahtena aamupéivana
22.5.2012 ja 24.5.2012 Sairaalakadun kampuksen naytteenottotilassa. Edellisena
paivana suunniteltiin tutkimuspaivien aikataulut ja jarjesteltiin naytteenottotila. Tutki-
muspaivina naytteenottovélineet valmisteltiin limaamalla identifiointitarrat (liite 4) ve-
rindyteputkiin sekd merkitsemalla %2 ja ¥4 taytettaviin verinayteputkiin naytetilavuudet
tussia kayttden. Tata tutkimusta varten nayteputkia otettiin kahdeksan kappaletta
tutkimushenkilda kohden. Taman lisaksi jokaiselta tutkimushenkilolté otettiin ensim-
maisena verinayte litium-hepariiniputkeen (niin sanottu "hukkaputki’), jolla poistettiin
ilma siipineulan letkusta. Tata putkea ei identifioitu eikéa kaytetty tutkimuksessa. Veri-
nayteputket jarjestettiin putkitelineisiin valmiiksi oikeaan, taulukossa 1 ilmenevaan

naytteenottojarjestykseen naytteenoton sujuvuuden parantamiseksi.
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TAULUKKO 1. Naytteenottojarjestys, verinayteputkien tiedot seka identifiointi

Naytteenottojarjestys | Putkival- Nayteputkien Identifiointi- Esimerkki identi-
mistaja tayttoémaara tunnus foinnista (tutkimus-
henkilo 1)
1. (a) nayteputki | GBO Taysi (4 ml) aGR aGR1
2. (b) nayteputki | GBO Y taytetty (noin | bGR bGR1
2 ml)
3. (c) nayteputki | GBO Y taytetty (noin 1 | cGR cGR1
ml)
4. (d) nayteputki | GBO Y, taytetty, ilmat- | dGR dGR1
tu (noin 1 ml)
5. (a) nayteputki | BD Taysi (3 ml) aBD aBD1
6. (b) nayteputki | BD Y taytetty (noin | bBD bBD1
1,5ml)
7. (c) nayteputki | BD Ya taytetty (noin cBD cBD1
0,7 ml)
8. (d) nayteputki | BD Y, taytetty, ilmat- | dBD dBD1
tu (noin 0,7 ml)

Verinaytteet otettiin ensimmaisena tutkimuksen suorituspéaivana kello 08:10-09:50
(tutkimushenkilot 1-12) ja toisena kello 08:00-09:30 (tutkimushenkilot 13-20). Kaikki
tutkimukseen osallistuneet henkilot eivat levanneet suositettua 15 minuuttia ennen
verinaytteiden ottamista, jotta verindytteet saatiin otettua suunnitellussa aikataulussa.
Verinaytteet otettiin vakuumitekniikalla siipineulaa (neulakoko 21 G) kayttaen kyynar-
taipeen laskimosta. Staasia pyrittiin kayttdmaan vain lyhyen aikaa ja mahdollisimman
|6yséalla. Ensin otettiin niin sanottu "hukkaputki”’, jonka jalkeen edettiin taulukossa yksi
iimenevan naytteenottojarjestyksen mukaisesti. Verinayteputket sekoitettiin valitto-
masti putkenohjaimesta irrottamisen jalkeen kaantelemalla verinayteputkea 5-8 ker-
taa. Verindyteputkista 4 ja 8 poistettiin putkeen jadnyt vakuumi ennen sekoittamista
avaamalla verinayteputkien korkit. Tutkimuksessa kaytettin mahdollisuuksien mu-
kaan saman valmistuseran (LOT) verinayteputkia ja siipineuloja. Greiner Bio-Onen
verinayteputkia kaytettiin kahdesta eri valmistuserasta, koska saman valmistuseran
verinayteputkia ei ollut riittavasti saatavilla. Tutkimuksessa paasaantoisesti kaytetty-
jen siipineulojen loputtua kesken, kéytettiin toisen valmistajan siipineuloja. Kaytettyjen

verinayteputkien ja siipineulojen tiedot ovat luettavissa liitteesta 5.
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6.4 Naytteiden kuljetus, kasittely ja analysointi

Naytteenoton jalkeen verinaytteet pakattiin ISLABin styroksisiin naytteiden kuljetuk-
seen suunniteltuihin laatikoihin. Laatikossa oli tutkimusnaytteita kuljetettaessa lam-
pomittari, jolla seurattiin kuljetuslampdtilan pysyvéan ohjeiden mukaisena. Verinaytteet
kuljetettiin naytteenkuljetuslaatikossa 20-23 °C:ssa. Verinaytteet kuljetettiin henkilo-
autolla Sairaalakadun kampukselta Puijon laboratorioon. Naytteenotto ajoitettiin siten,
ettd naytteet saatiin kuljetettua sentrifugoitaviksi Puijon laboratorioon kahden tunnin
kuluessa naytteenotosta. Verinaytteet sentrifugoitiin molempina tutkimuspdivind Pui-
jon laboratoriossa ISLABIn yleistd plasmanaytteen sentrifugointiohjelmaa kayttaen
(~22 °C, 10 minuuttia ja 2200 g).

Sentrifugoinnin jalkeen plasmanéytteet kasiteltin yhden putkivalmistajan verindyte-
putket kerrallaan (ensin GBO:n verindyteputket). Verinayteputkista poistettiin korkit ja
Y, tilavuuteen taytetyista verinayteputkista naytteet siirrettiin identifioituinin mikroky-
vetteihin tehdaspuhtaita Pasteur-pipetteja kayttden, koska naytetilavuus oli liian pieni
suoraan verindyteputkesta analysoitavaksi. Seka verinayteputket etta erotellut mikro-
kyvetteihin siirretyt plasmanaytteet jarjestettiin Cobas ¢ 501 -analysaattorin kayttamiin
naytetelineisiin identifiointinumeroiden mukaisessa jarjestyksessa tulosten tulostuk-
sen ja kasittelyn helpottamiseksi. Naytetelineet asetettiin Cobas ¢ 501 -analysaattorin
naytteensyoéttoradalle. BD:n verindyteputkiin otetut plasmanaytteet kasiteltiin samalla

tavalla kuin GBO:n valmistamiin putkiin otetut naytteet.

Naytteiden analysointi suoritettin ensimmaisena tutkimuspaivana ISLABin Puijon
laboratorion Cobas ¢ 501 -analysaattorilla. Toisena tutkimuspaivana naytteiden ana-
lysointi suoritettiin Varkauden laboratoriossa Puijon laboratoriossa olleiden teknisten
ongelmien takia. Tasta johtuen naytteet pakattiin Puijon laboratoriossa suoritetun
sentrifugoinnin jalkeen naytteenkuljetuslaatikkoon ja kuljetettiin henkildautolla Var-
kauden laboratorioon. Varkauden laboratoriossa oli kdytdssa samanlainen Cobas ¢
501 -analysaattori, kuin Puijon laboratoriossa, joten naytteiden esikasittely ja analy-

sointi suoritettiin molempina tutkimuspaivina samoin.
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Toisena tutkimuspaivana kuljetuksen ja Varkauden laboratoriossa olleen nayteruuh-
kan takia naytteet odottivat sentrifuugauksen jalkeen analysointia noin kolmea tuntia.
Ennen analysointia tarkistettiin Cobas ¢ 501 -analysaattorilla aiemmin samana paiva-
na maaritettyjen kontrollien tulostasot sairaalakemisti Ulla Dunderin avustuksella.
Seka Puijon etta Varkauden laboratoriossa oli kdytdssa saman valmistuseran kontrol-
lit (taulukko 2), joten analysaattoreiden tulostasot vastasivat toisiaan. Cobas ¢ 501 -
analysaattoreiden kayttdmat reagenssit ja elektrodit ovat luettavissa liitteesta 6.

TAULUKKO 2. ISLABin Puijon laboratorion 22.5.2012 ja Varkauden laboratorion
24.5.2012 kayttamat kontrollit

Kontrolli LOT Erdéntymispéiva | Analyytit

(Exp. date)
Daytrol DT12 31.12.2014 Natrium, Kalium, Kreatiniini
PCCC1 159936 31.05.2013 Natrium, Kalium, Kreatiniini,

C-reaktiivinen proteiini (CRP)

PCCC2 160253 31.05.2013 Natrium, Kalium, Kreatiniini,
C-reaktiivinen proteiini (CRP)

6.5 Tutkimustulosten kasittely

Tutkimuksessa saadut analysointitulokset haettiin analysaattorin tietokannasta identi-
fiointitietojen perusteella ja tulostettiin paperisiksi tulosteiksi. Tulokset oli helppo ha-
kea tietokannasta selkeiden ja johdonmukaisten identifiointitietojen ansiosta. Identifi-

ointitiedot my®s helpottivat naytteiden ja tutkimustulosten kasittelya.

Numeerinen aineisto ei sellaisenaan ole kaytttkelpoista, vaan tiedot taytyy muuttaa
yleisesti tunnetuiksi tunnusluvuiksi, jotta tulokset saadaan esitettya selkeasti ja tiiviis-
ti. Tunnuslukuja kaytettdessa osa informaatiosta katoaa, mutta suurtenkin aineistojen
tieto saadaan tiiviisti ja selkeasti esitettya. (Heikkild 2008, 82.) Aineisto siirrettiin pa-
peritulosteilta Microsoft Excel -taulukko-ohjelmaan, jolla tehtiin tarvittavat laskutoimi-
tukset. Taulukko-ohjelman avulla laskettiin naytetilavuuskohtaisesti seka yksikko- etta
prosentuaaliset keskiarvot ja keskihajonnat. Lisaksi taulukko-ohjelmaa hyodyntaen

maaritettiin tulosten vaihteluvalit. Taulukko-ohjelmasta tulokset kopioitiin opinnayte-
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tyohon, mika helpotti tydoskentelya seka vahensi nappailyvirheiden mahdollisuutta.
Tulosten esittelyssa kaytettiin numeeristen ja prosentuaalisten erotusten keskiarvoja.
Keskiarvojen yhteyteen liitettiin vaihteluvalit. Raportoinnin oikeellisuuden ja yksittais-
ten tulosten mahdollisen tarkastelun vuoksi liitteestd 7 I0ytyvét kaikki tutkimuksessa
saadut primaaritulokset.

Tulosten kasittelyvaiheessa poistettiin yksi naytesarja kokonaan yhden naytesarjasta
puuttuneen nayteputken vuoksi, jotta muut tulokset olisivat vertailukelpoisia. Verinay-
teputki puuttui, koska verinayteputkien havikkiin ei varauduttu riittavasti ja verinayte-
putket loppuivat toisen putkivalmistajan osalta kesken. Liitteen 7 primaariaineistosta

[0ytyvat myds tulosten kasittelysta poistetun naytesarjan (ndytenumero 17) tulokset.



35

7  TUTKIMUSTULOKSET

7.1 Tutkimustulosten esittdmisen periaatteet

Tutkimustulokset on esitetty erikseen jokaisen analyytin osalta vertaamalla eri nayte-
tilavuuksilla saatuja tuloksia tutkittavien analyyttien osalta. Naytteitd, joissa naytetila-
vuus naytteenottohetkelld jatettiin vajaaksi, verrattiin naytteisiin, joita otettaessa putki
taytettiin optimaaliseen (BD 3 ml ja GBO 4 ml) naytteenottotilavuuteen. Analyysitulos-
ten vertailuperiaate on esitetty taulukossa 3. Vertailu suoritettiin naytetilavuuden vai-
kutuksen selvittamiseksi analyyttikohtaisiin analyysituloksiin. Vakuumin vaikutusta
analyysituloksiin selvitettiin vertaamalla naytteitd, joissa naytetilavuus naytteenotto-
hetkelld taytettiin ¥4 naytteenottotilavuuteen ja ilmattiin, verrattiin naytteisiin, joita otet-
taessa verinayteputki taytettiin ¥ naytteenottotilavuuteen. Kappaleen Tutkimustulok-
set analyyttikohtaisesti taulukoissa 4-11 on esitetty sekd BD:n ettd GBO:n nayteput-
kiin otetuista naytteistd saatujen tulosten vertailut yksikk6- ja prosentuaalisten erojen
keskiarvoin naytevertailukohtaisesti. Taulukoihin on nostettu esille myos tulosten

vaihteluvalit.

TAULUKKO 3. Analyysitulosten vertailuperiaate

Tulosten vertailu
1 taytetty vs | Optimaalisesti taytetty
Y taytetty vs | Optimaalisesti taytetty
Y taytetty, ilmattu vs | Optimaalisesti taytetty
Y taytetty, ilmattu VS | Yataytetty

Putkivalmistajan vaikutus analyysituloksiin on esitetty taulukkoina analyyttikohtaisesti.
Taulukoissa on verrattu tulostasoja kahden putkivalmistajan verindyteputkiin otetuista
naytteistd saatuja tuloksia jokaisen analyytin osalta. GBO:n verindyteputkista saatuja
tuloksia verrattiin BD:n valmistamista verinayteputkista saatuihin tuloksiin samoin
kriteerein taytettyjen verindyteputkien osalta. Taulukoissa on esitetty prosentuaalisten
erojen keskiarvot naytevertailukohtaisesti. Putkivalmistajia vertailtaessa referenssi-
putkivalmistajana kaytettin BDta, joka on tyon tilaajan, ISLABIn talla hetkella ru-
tiinianalytiikassaan kayttama verinayteputkivalmistaja. Talldin tutkimustulokset saatiin
kohdennettua erityisesti tyon tilaajalle, ja tutkimuksesta saatavat tulokset ovat tydn

tilaajan kannalta hyddynnettdvimmassa muodossa.
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7.2 Tutkimustulokset analyyttikohtaisesti

Kaliumtulokset on esitetty taulukossa 4. Tuloksia esitettdessa on kaytetty yksikko- ja
prosentuaalisten muutosten keskiarvoja seka vaihteluvéleja. Naytetilavuuden vertailut
suoritettiin optimaalisesti taytettyyn verindyteputkeen. Taulukosta 4 havaitaan ka-
liumpitoisuuden muutoksen % naytetilavuuteen taytetyssa verinayteputkessa olevan
BD:n verinayteputkilla +2,08 % ja GBO:n verinayteputkilla +1,94 %. Muutos ¥4 nayte-
tilavuuteen taytettyyn verindyteputkeen oli BD:n verinayteputkilla +5,47 % ja GBO:n
verindyteputkilla +5,00 %. Muutos ¥ naytetilavuuteen taytettyyn ja ilmattuun verinay-
teputkeen oli BD:n verinayteputkilla +5,70 % ja GBO:n verindyteputkilla +4,56 %.
Muutos ¥ naytetilavuuteen taytettyyn ja ilmattuun ja % naytetilavuuteen taytettyyn
verindyteputkeen oli BD:n verinayteputkilla +0,23 % ja GBO:n verindyteputkilla

-0,40 %.

TAULUKKO 4. Kaliummaarityksista saatujen tulosten vertailu (n = 19)

BD GBO

Naytetilavuusvertailu

Tulosten kes-
kiarvojen ero

(vaihteluvali)

Tulosten kes-
kiarvojen ero

(vaihteluvali)

Tulosten kes-
kiarvojen ero

(vaihteluvali)

Tulosten kes-
kiarvojen ero

(vaihteluvali)

mmol/l % mmol/l %

14 taytetty vs taysi +0,08 +2,08 +0,07 +1,94

(+0,01 - +0,17) | (+0,27 - +4,17) | (-0,09 - +0,23) | (-2,38 - +5,84)
Y4 taytetty vs taysi +0,20 +5,47 +0,18 +5,00

(+0,06 - +0,59) | (+1,45 - +14,46) | (-0,07 - +0,36) | (-1,78 - +9,14)
Y, taytetty (ilmattu) vs +0,21 +5,70 +0,16 +4,56
taysi (+0,07 - +0,59) | (+1,82-+15,59) | (-0,05 - +0,34) (-1,27 - +9,63)
Y4 taytetty (ilmattu) vs Y4 +0,01 +0,23 -0,02 -0,40
taytetty (-0,2 - +0,22) (-5,19 - +5,39) | (-0,21-+0,09) | (-5,24 - +2,31)

Kaliumtulokset kahden putkivalmistajan vertailussa on esitetty taulukossa 5. Tuloksia
esitettdessa on kaytetty prosentuaalisen muutoksen keskiarvoja seka vaihteluvalit.
Vertailut putkivalmistajien valilla on tehty samoin kriteerein taytettyjen verinayteputki-
en kohdalta. Vertailtaessa tuloksia olivat muutokset optimaalisesti taytettyjen verindy-
teputkien osalta -0,46 %, ¥ taytettyjen verinayteputkien osalta -0,60 %, ¥4 naytetila-
vuuteen taytettyjen verindyteputkien osalta -0,83 % ja ¥4 naytetilavuuteen taytettyjen

ja ilmattujen verinayteputkien osalta -1,43 %.




37

TAULUKKO 5. Kaliummaarityksista saatujen tulosten vertailu kahden putkivalmista-

jan valilla (n = 19)

Putkivalmistajien vertailu (GBO vs BD)

Tulosten keskiarvojen ero (vaihteluvali)

Taysi vs taysi

-0,46 (-4,29 - +4,24)

¥ taytetty vs Y taytetty

-0,60 (-7,76 - +6,38)

Ya taytetty vs ¥4 taytetty

-0,83 (-12,63 - +6,97)

Y taytetty (ilmattu) vs ¥4 taytetty (ilmattu)

-1,43 (-12,21 - +6,63)

Natriumtulokset on esitetty taulukossa 6. Tuloksia esitettdessa on kaytetty yksikko-

ja prosentuaalisten muutosten keskiarvoja seka vaihteluvaleja. Naytetilavuuden ver-

tailut suoritettiin optimaalisesti taytettyyn verindyteputkeen. Taulukosta 6 havaitaan

Natriumpitoisuuden muutoksen %2 naytetilavuuteen taytetyssa verinayteputkessa ole-

van BD:n verinayteputkilla -0,5 % ja GBO:n verinayteputkilla -0,8 %. Muutos ¥4 nayte-

tilavuuteen taytettyyn verindyteputkeen oli BD:n verinayteputkilla -0,8 % ja GBO:n

verinayteputkilla -1,1 %. Muutos ¥ naytetilavuuteen taytettyyn ja ilmattuun verinayte-

putkeen oli BD:n verinayteputkilla -0,7 % ja GBO:n verindyteputkilla -0,1 %.

Muutos ¥ naytetilavuuteen taytettyyn ja ilmattuun ja ¥ naytetilavuuteen taytettyyn

verinayteputkeen oli BD:n verinayteputkilla +0,1 % ja GBO:n verinayteputkilla 0,0 %.

TAULUKKO 6. Natriummaarityksista saatujen tulosten vertailu (n = 19)

BD

GBO

Naytetilavuusvertailu

Tulosten kes-
kiarvojen ero

(vaihteluvali)

Tulosten kes-
kiarvojen ero

(vaihteluvali)

Tulosten kes-
kiarvojen ero

(vaihteluvali)

Tulosten kes-
kiarvojen ero

(vaihteluvali)

mmol/l % mmol/l %
1 taytetty vs taysi -0,7 -0,5 -1,2 -0,8

(-2 - +1) (-1,5-+0,7) (-2-0) (-1,5-0,0)
Y, taytetty vs taysi -1,1 -0,8 -1,5 -1,1

(_3 - +l) (_211 - +017) (_3 - +O) (_212 - OIO)
Y taytetty (ilmattu) vs -1,0 -0,7 -1,4 -1,0
taysi (-3-+1) (-2,1-+0,7) (-3-+1) (-2,2-+0,7)
Y taytetty (ilmattu) vs

3y +0,1 +0,1 +0,1 0,0

Ya taytetty

(-2-+2) (-1,4 - +1,5) (-1-+1) (-0,7 - +0,7)
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Natriumtulokset kahden putkivalmistajan vertailussa on esitetty taulukossa 7. Tulok-
sia esitettaessa on kaytetty prosentuaalisen muutoksen keskiarvoja seka vaihteluva-
lit. Vertailut putkivalmistajien valilla on tehty samoin kriteerein taytettyjen verinayte-
putkien kohdalta. Vertailtaessa tuloksia olivat muutokset optimaalisesti taytettyjen
verindyteputkien osalta +0,3 %, Y% taytettyjen verindyteputkien osalta 0,0 %, ¥ nayte-
tilavuuteen taytettyjen verindyteputkien osalta 0,0 % ja % naytetilavuuteen taytettyjen

ja ilmattujen verinayteputkien osalta 0,0 %.

TAULUKKO 7. Natriummaarityksista saatujen tulosten vertailu kahden putkivalmista-
jan valilla (n = 19)

Putkivalmistajien vertailu (GBO vs BD) | Tulosten keskiarvojen ero (vaihteluvéli)
%

Taysi vs taysi +0,3 (-0,7 - +1,4)

1% taytetty vs Y2 taytetty 0,0 (-1,5-+0,7)

Y taytetty vs Vi taytetty 0,0(-1,4-+1,5)

Y taytetty (ilmattu) vs ¥4 taytetty (ilmattu) 0,0 (-0,8 - +0,8)

Kreatiniinitulokset on esitetty taulukossa 8. Tuloksia esitettdesséa on kaytetty yksik-
ko- ja prosentuaalisten muutosten keskiarvoja seka vaihteluvaleja. Naytetilavuuden
vertailut suoritettiin optimaalisesti taytettyyn verindyteputkeen. Taulukosta 8 havai-
taan kreatiniinipitoisuuden muutoksen % naytetilavuuteen taytetyssa verinayteput-
kessa olevan BD:n verinayteputkilla -2,0 % ja GBO:n verinayteputkilla -1,4 %. Muutos
Y4 naytetilavuuteen taytettyyn verindyteputkeen oli BD:n verinayteputkilla -3,9 % ja
GBO:n verinayteputkilla -2,7 %. Muutos ¥4 naytetilavuuteen taytettyyn ja ilmattuun
verindyteputkeen oli BD:n verinayteputkilla -3,7 % ja GBO:n verinayteputkilla -2,8 %.

Muutos ¥ naytetilavuuteen taytettyyn ja ilmattuun ja % naytetilavuuteen taytettyyn

verinayteputkeen oli BD:n verinayteputkilla +0,3 % ja GBO:n verinayteputkilla -0,1 %.
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TAULUKKO 8. Kreatiniinimaarityksista saatujen tulosten vertailu (n = 19)

BD GBO
Naytetilavuusvertailu | Tulosten kes- | Tulosten kes- | Tulosten kes- | Tulosten kes-
kiarvojen ero kiarvojen ero kiarvojen ero kiarvojen ero
(vaihteluvali) | (vaihteluvali) (vaihteluvali) | (vaihteluvali)
mmol/l % mmol/l %
1 taytetty vs taysi -1,3 -2,0 -1,1 -1,4
(-4 - +1) (-8,0-+1,5) (-5-+2) (-7,0-+3,8)
Y taytetty vs taysi -2,5 -3,9 -1,9 -2,7
(-6 - +2) (-10,0 - +2,9) (-5-+2) (-6,8 - +3,8)
Y4 taytetty (ilmattu) vs -2,5 -3,7 -2,0 -2,8
taysi (-6 -0) (-9,2-0,0) (-4 - +1) (-5,9-+1,8)
Ya taytetty (ilmattu) vs +0,1 +0,3 -0,1 -0,1
Y, taytetty (-3 - +5) (-4,84 - +11,1) (-4 - +2) (-5,8 - +4,2)

Kreatiniinitulokset kahden putkivalmistajan vertailussa on esitetty taulukossa 9. Tu-

loksia esitettédessa on kaytetty prosentuaalisen muutoksen keskiarvoja seka vaihtelu-

valit. Vertailut putkivalmistajien valilla on tehty samoin kriteerein taytettyjen verinayte-

putkien kohdalta. Vertailtaessa tuloksia olivat muutokset optimaalisesti taytettyjen

verinayteputkien osalta +2,2 %, ¥4 taytettyjen verindyteputkien osalta +2,8 %, %4 nay-

tetilavuuteen taytettyjen verindyteputkien osalta +3,5 % ja % naytetilavuuteen taytet-

tyjen ja ilmattujen verindyteputkien osalta +3,1 %.

TAULUKKO 9. Kreatiniinimaarityksista saatujen tulosten vertailu kahden putkivalmis-

tajan valilla (n = 19)

Putkivalmistajien vertailu (GBO vs BD)

Tulosten keskiarvojen ero (vaihteluvali)

%

Taysi vs Taysi +2,2 (-3,6 - +7,6)

14 taytetty vs % taytetty +2,8 (-1,5 - +13,0)

Y4 taytetty vs Y4 taytetty +3,5 (-4,2 - +7,9)

Y, taytetty (ilmattu) vs ¥ taytetty (ilmattu) +3,1 (-4,4 - +8,5)
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CRP-tulokset on esitetty taulukossa 10. Tuloksia esitettdessa on kaytetty yksikko- ja
prosentuaalisten muutosten keskiarvoja seké vaihteluvaleja. Naytetilavuuden vertailut
suoritettiin optimaalisesti taytettyyn verinayteputkeen. Taulukosta 10 havaitaan CRP-
pitoisuuden muutoksen ¥z naytetilavuuteen taytetyssa verindyteputkessa olevan BD:n
verinayteputkilla -1,1 % ja GBO:n verindyteputkilla +0,1 %. Muutos ¥ naytetilavuu-
teen taytettyyn verinayteputkeen oli BD:n verindyteputkilla -2,5 % ja GBO:n verindy-
teputkilla -2,2 %. Muutos ¥4 naytetilavuuteen taytettyyn ja ilmattuun verindyteputkeen
oli BD:n verindyteputkilla -3,4 % ja GBO:n verinayteputkilla -1,4 %.

Muutos ¥ naytetilavuuteen taytettyyn ja ilmattuun ja % naytetilavuuteen taytettyyn
verindyteputkeen oli BD:n verinayteputkilla -1,0 % ja GBO:n verinayteputkilla +1,0 %.

TAULUKKO 10. CRP-maarityksista saatujen tulosten vertailu (n = 6)

BD GBO
Naytetilavuusvertailu Tulosten Tulosten Tulosten Tulosten
keskiarvojen | keskiarvojen | keskiarvojen | keskiarvojen
ero (vaihte- ero (vaihte- ero (vaihte- ero (vaihte-
luvali) luvali) luvali) luvali)
mmol/l % mmol/l %
14 taytetty vs taysi -0,1 -1,1 0,0 +0,1
(-0,2-+0,1) | (-46-+26) | (-0,2-+0,3) | (-59-+6,7)
Y4 taytetty vs taysi -0,1 -2,5 -0,1 -2,2
(-0,2-+0,0) | (-5,3-+0,0) | (-0,2-+0,1) | (-5,9-+2,2)
Y, taytetty (ilmattu) vs -0,1 -3,4 -0,1 -1,4
taysi (-0,2-+0,0) | (-54-+0,0) | (-0,2-+0,1) | (-5,0-+2,2)
Y taytetty (ilmattu) vs Y 0,0 -1,0 0,0 +1,0
taytetty (-0,1 - +0,0) (-3,1-+0,0) (-0,1 - +0,2) (-2,6 - +4,6)

CRP-tulokset kahden putkivalmistajan vertailussa on esitetty taulukossa 11. Tuloksia
esitettdessa on kaytetty prosentuaalisen muutoksen keskiarvoja seka vaihteluvéleja.
Vertailut putkivalmistajien valilla on tehty samoin kriteerein taytettyjen verinayteputki-
en kohdalta. Vertailtaessa tuloksia olivat muutokset optimaalisesti taytettyjen verinay-
teputkien osalta +3,2 %, Y% taytettyjen verinayteputkien osalta +4,5 %, ¥4 naytetila-
vuuteen taytettyjen verindyteputkien osalta +3,4 % ja ¥4 naytetilavuuteen taytettyjen

ja ilmattujen verinayteputkien osalta +5,4 %.
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TAULUKKO 11. CRP-maarityksista saatujen tulosten vertailu kahden putkivalmista-
jan valilla (n = 6)

Putkivalmistajien vertailu (GBO vs BD) | Tulosten keskiarvojen ero (vaihteluvali)

%
Taysi vs Taysi +3,2 (0,0 - +6,3)
1 taytetty vs ¥ taytetty +4,5 (0,0 - +9,1)
Y4 taytetty vs Y4 taytetty +3,4 (0,0 - +5,6)

Y taytetty (ilmattu) vs ¥4 taytetty (ilmattu) +5,4 (+2,3 - +9,5)
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8 TUTKIMUSTULOSTEN TULKINTA

8.1 Tulosten tulkinnassa kaytetyt parametrit

Tassa opinnaytetyttutkimuksessa tulostasojen arviointiin kaytettiin parametrina 1S-
LABIn sisdisen laadunvalvonnan rajoja (taulukko 12). Siséinen laadunvalvonnan raja
takaa osaltaan tulostason yhtenevyyden ja tulosten luotettavuuden ISLABIn toimialu-
eella. ISLABIn toimialueella kaikki laboratoriot kayttdvat samoja analyyttikohtaisia
sisdisen laadunvalvonnan rajoja. Analysoitaessa sama nayte misséa tahansa ISLABIn
toimialueen laboratoriossa, taytyy tuloksen olla samanlainen. ISLABin maarittamat
sisdisen laadunvalvonnan rajat perustuvat kansainvalisiin suosituksiin. Sisdisen laa-
dunvalvonnan rajan ylittyessa tai alittuessa kontrollinaytteen kohdalla on ryhdyttava
toimenpiteisiin ja suoritettava esimerkiksi analysaattorin kalibrointi kyseisen analyytin
kohdalla. Kalibraatioita ja mahdollisia lisdtoimenpiteitd tulee jatkaa niin kauan, kunnes

tulostaso on jalleen sisaisten laadunvalvontarajojen sisélla. (Dunder 2012a.)

TAULUKKO 12. ISLABIn alueen sisaisen laadunvalvonnan rajat tdssa tutkimuksessa

kaytettyjen analyyttien osalta (Dunder 2012a)

Siséiset laadunvalvontarajat Analyytti
+/-10 % CRP, Kreatiniini
+-4 % Kalium

+-3 % Natrium

Mittausepavarmuus kertoo analysaattorin tulostason luotettavuudesta. Hemming
(2012) kertoo luennossaan mittausepavarmuuden ilmaisevan mittaustulokseen liitty-
van, odotetun mittausarvojen vaihtelun. Mittausepavarmuus sisaltda seké systemaat-
tiset etta satunnaiset mittausvirheet analyyseissa. Mittausepavarmuus arvioi, kuinka
suuri mittausvirhe voi olla. Mittausepavarmuutta kaytetdan arvioitaessa tulosten luo-
tettavuutta (Saari 2010). ISLABIn kayttamat mittausepavarmuusrajat on esitetty tau-

lukossa 13.
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TAULUKKO 13. ISLABIn kayttamat mittausepévarmuusrajat tassa tutkimuksessa
kaytettyjen analyyttien osalta

Mittausep&varmuusrajat Analyytti
+/-15% CRP
+-7 % Kreatiniini
+/-3,1 % Kalium
+/- 2,6 % Natrium

8.2 Tulosten tulkinta

Taman tutkimuksen tulosten tulkintaa lukiessa tulee huomioida, etté tassa tutkimuk-
sessa on tutkittu yhden preanalyyttisen muuttujan vaikutusta analyysitulokseen. La-
boratoriossa potilasnaytteiden tulosten luotettavuutta arvioitaessa tulee huomioida
my6s muut preanalyyttiset tekijat, kuten kuljetusaika ja kuljetuksen aikainen tarina.
Tasséd tutkimuksessa muut mahdolliset preanalyyttiset tekijat pyrittin vakioimaan
mahdollisimman tarkasti, jotta tuloksista ilmenee naytetilavuuden vaikutus analyysitu-
loksiin. HIL-indeksi ei ylittynyt yhdenkaan naytteen kohdalla, joten hemolyyttisyydella,

ikteerisyydella tai lipeemisyydella ei ollut vaikutusta analyysituloksiin.

Taman tutkimuksen perusteella geelilliseen litium-hepariiniputkeen otetun verinayt-
teen naytetilavuudella todettiin olevan merkittava vaikutus kaliumanalyysitu-
lokseen naytetilavuuden ollessa alle puolet optimaalisesta naytetilavuudesta.
ISLABIn sisaisen laadunvalvonnan raja kaliumanalyyseissa on 4 %. Tutkimustuloksis-
ta (taulukko 4) havaitaan, ettd ilmatuista ja ilmaamattomista ¥ naytetilavuuteen tayte-
tyista verindyteputkista saatuja tuloksia verrattaessa optimaalisesti taytetysta verinay-
teputkesta saatuihin tuloksiin keskimaaraiset tuloserot olivat yli 4 %. Tulos ylittaa si-
sdisen laadunvalvonnan rajan, jolloin tulosta voidaan pitéd merkittavana. Tutkimustu-
loksista (taulukko 4) havaitaan, etta puoleen naytetilavuuteen taytetyista verinayte-
putkista saadut tuloserot (suurimmillaan -1,1 %) jaivat alle sisaisen laadunvalvontara-
jan. Taman tutkimuksen perusteella naytetilavuudella ei todettu olevan vaikutusta
kaliumanalyysitulokseen naytetilavuuden ollessa puolet optimaalisesta naytetilavuu-

desta.




44

Naytetilavuuden merkittavaa vaikutusta kaliumpitoisuuteen tarkasteltin myos laske-
malla, kuinka suuri osa yksittaisista naytteistéa saaduista tuloksista ylitti sisaisen laa-
dunvalvonnan rajan. Taman perusteella havaitaan, ettei tulosten keskiarvojen ko-
hoaminen johtunut vain yksittdisesta naytteesta. BD:n ilmatuista ja ilmaamattomista
Y4 naytetilavuuteen taytetyista verinayteputkista saaduista tuloksista sisaisen laadun-
valvonnan rajan (4 %) ylitti 58 % naytteistd. GBO:n ilmaamattomista ¥4 naytetilavuu-
teen taytetyistd verinayteputkista saaduista tuloksista sisdisen laadunvalvonnan rajan
ylitti 74 % ja ilmatuista 53 %. Taman tutkimuksen perusteella havaitaan, ettd mikali
alle puoleen optimaalisesta naytetilavuudesta taytetysta litium-hepariiniputkesta ana-

lysoidaan kaliumpitoisuuksia, tulee tuloksiin suhtautua kriittisesti.

Taman tutkimuksen perusteella geelilliseen litium-hepariiniputkeen otetun verinayt-
teen naytetilavuudella ei todettu olevan vaikutusta natriumanalyysitulokseen.
ISLABIn sisadisen laadunvalvonnan raja natriumanalyyseissa on 3 %. Tutkimustulok-
sista (taulukko 6) havaitaan, etta erot (suurimmillaan -1,1 %) jaivat alle siséisen laa-
dunvalvontarajan kaikissa naytetilavuusvertailuissa eivatka taten ole merkittavia. Ta-
man tutkimuksen perusteella havaitaan, ettd geelillisista litium-hepariiniputkista voi-
daan analysoida luotettavia natrium-pitoisuuksia naytetilavuuden ollessa vahintaan %

optimaalisesta naytetilavuudesta, jos ainoa virhelahde on naytetilavuus.

Taman tutkimuksen perusteella geelilliseen litium-hepariiniputkeen otetun verinayt-
teen naytetilavuudella ei todettu olevan vaikutusta kreatiniinianalyysitulokseen.
ISLABIn sisaisen laadunvalvonnan raja kreatiniinianalyyseissa on 10 %. Tutkimustu-
loksista (taulukko 8) havaitaan, ettd erot (suurimmillaan -3,9 %) jaivat alle sisdisen
laadunvalvontarajan kaikissa naytetilavuusvertailuissa eivatka taten ole merkittavia.
Taman tutkimuksen perusteella havaitaan, ettda geelillisista litium-hepariiniputkista
voidaan analysoida luotettavia kreatiniinipitoisuuksia naytetilavuuden ollessa vahin-

tadan ¥4 optimaalisesta naytetilavuudesta, jos ainoa virhelahde on naytetilavuus.

Kreatiniinituloksissa yhden tutkimushenkilon BD:n verinayteputkista tehdyissd ana-
lyyseissa naytetilavuuksien suhteen oli yksi sisdisen laadun valvonnan rajan ylittava
tulos (+11,1 %) verratessa Y taytettya putkea optimaalisesti taytettyyn. Kyseisen tut-
kimushenkilon ¥ taytettyjen ilmatun ja ilmaamattoman nayteputken osalta prosentu-
aalinen erotus oli 10,0 %. Taman yksittaisen naytteen perakkaisten mittausten vali-
nen ero voi sisdltya laboratorion mittausepavarmuuteen (taulukko 13). Yksittdisen
potilaan kohdalla voi tapahtua télldisia laadunvalvontarajan ylityksia, mutta ne on

pyritty huomioimaan tulosten luotettavuuden arvioinneissa.
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Taman tutkimuksen perusteella ei voida todeta naytetilavuuden vaikutusta CRP-
analyysitulokseen luotettavasti. CRPn osalta tulosten kasittelyyn otettiin vain kuu-
den, vastausrajan (3 mg/l) ylittdneen tutkimushenkilén naytteet. CRPn osalta ei voida
tehdd luotettavia johtopdadtoksia tulostasojen mataluuden sekd pienen otoskoon
vuoksi. Tutkimustuloksista (taulukko 10) havaitaan kasiteltyjen kuuden tutkimushenki-
I6n osalta, ettd tuloserot (suurimmillaan +3,4 %) jaivét alle ISLABIn sisaisen laadun-
valvonnan rajan (10 %) kaikissa naytetilavuusvertailuissa eivatka taten ole kliinisesti
merkittavid. Tutkimuksesta saadut tulokset antavat néin ollen viitteita, ettei naytetila-
vuudella ole vaikutusta CRP-analyysituloksiin naytetilavuuden ollessa vahintaan %
optimaalisesta naytetilavuudesta geelillisessa litium-hepariiniputkessa, jos ainoa vir-

heldhde on naytetilavuus.

Taman tutkimuksen perusteella plasmanaytteeseen jaavalla vakuumilla ei todettu
olevan vaikutusta kalium-, natrium- ja kreatiniinianalyysitulokseen otettaessa
nayte geelilliseen litium-hepariiniputkeen. Tutkimustuloksista (taulukko 4) havaitaan,
etteivat kaliumin tuloserot (+0,2 % ja -0,4 %) ylitd sisdisen laadunvalvonnan rajaa.
Taulukosta 6 havaitaan, etteivat natriumin tuloserot (+0,1 % ja 0,0 %) ylita sisdisen
laadunvalvonnan rajaa. Taulukosta 8 havaitaan, etteivat kreatiniini tuloserot (+0,3 %
ja -0,1 %) ylita sisaisen laadunvalvonnan rajaa. Tulostasojen erot eivat ylittdneet si-
sdisen laadunvalvonnan rajoja, eivatka tulokset taten ole merkittavia. Taman tutki-
muksen perusteella havaitaan, etté geelilliseen litium-hepariiniputkeen otettua nayte-
tilavuudeltaan vajaata verinaytetta ei tarvitse kalium-, natrium- tai kreatiniinianalyysin

vuoksi ilmata.

Taman tutkimuksen perusteella ei voida todeta plasmanaytteeseen jaavan va-
kuumin vaikutusta CRP-analyysitulokseen luotettavasti. Tutkimustuloksista (tau-
lukko 10) havaitaan kasiteltyjen kuuden tutkimushenkilon osalta, etteivat tuloserot (-
0,1 % ja +0,1 %) ylitd sisaisen laadunvalvonnan rajaa, eikd verindyteputkeen jaavalla
vakuumilla taten ollut merkitystd CRP-analyysituloksiin. CRPn osalta ei voida tehda
luotettavia johtopaattksia tulostasojen mataluuden sekd pienen otoskoon vuoksi,
mutta kasitellyistd naytteistd saadut tulokset antavat viitteitd, ettei geelilliseen litium-

hepariiniputkeen jaavalla vakuumilla olisi vaikutusta CRP-analyysitulokseen.



46

Taman tutkimuksen perusteella putkivalmistajalla ei todettu olevan vaikutusta
kalium-, natrium- ja kreatiniinianalyysitulokseen otettaessa nayte geelilliseen liti-
um-hepariiniputkeen. Tutkimustuloksista havaitaan, ettéd verrattaessa Becton, Dickin-
son and Companyn ja Greiner Bio-Onen geelillisiin litium-hepariiniputkiin otetuista
naytteistd saatuja tutkimustuloksia olivat tulokset analyyttikohtaisesti samantasoisia
riippumatta verinayteputkeen otetusta naytetilavuudesta. Tulostasojen erot eivat ylit-
tédneet sisdisen laadunvalvonnan rajoja, eivatka tulokset taten ole merkittavid. TA&man
tutkimuksen perusteella havaitaan, ettei putkivalmistajalla ole merkittavaa vaikutusta

kalium-, natrium- ja kreatiniinianalyysituloksiin.

Taman tutkimuksen perusteella ei voida todeta putkivalmistajan vaikutusta CRP-
analyysitulokseen. CRPn osalta tulosten kasittelyyn otettiin vain kuuden, vastausra-
jan (3 mg/l) ylittaneen tutkimushenkilén naytteet, joten CRPn osalta ei voida tehda
luotettavia johtopaatoksia tulostasojen mataluuden sekd pienen otoskoon vuoksi.
CRPn osalta saadut tulokset antavat kuitenkin viitteitd, ettei putkivalmistajalla ole

merkittavaa vaikutusta CRP-analyysituloksiin.
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9 POHDINTA

9.1 Tutkimuksen luotettavuus

Tutkimus pyritaan tekema&an mahdollisimman virheettémasti ja luotettavuuden tarkas-
telu on olennainen osa tutkimusta. Tutkimuksen luotettavuutta arvioidaan yleensa
reliabiliteetin ja validiteetin avulla. Reliabiliteetti kertoo tutkimuksen toistettavuudesta
ja validiteetti tutkimuksen kyvystd mitata sitd mitd on tarkoitus. (Hirsjarvi ym. 1997,
231; Metsamuuronen 2011, 75.)

Tutkimuksen reliabiliteettia kaytetaan mittauksen toistettavuuden arviointiin. Tutkimus
on reliaabeli, kun tutkimus voidaan toistaa kahden eri henkilon toimesta saaden sa-
mankaltainen tulos. (Heikkilda 2008, 30; Hirsjarvi ym. 1997, 231.) Tama tutkimus on
helposti toistettavissa, koska tutkimusprosessi on kuvattu yksityiskohtaisesti joka vai-
heessa. Tutkimusasetelma on helppo toistaa, koska yhden tutkimushenkilon kaikki
tutkimuksessa kaytetyt naytteet otettiin samalla naytteenottokerralla. Tutkimushenki-
I6iden vaihtuminen ei heikenna toistettavuutta, koska kaikissa tutkimusnaytteissa on

kyseisen henkilon elimiston sen hetkista tilaa vastaava analyyttipitoisuus.

Tutkimuksen validiteetti kertoo tutkimuksen mittaavan sita mitd on tarkoitus, eli kar-
keasti sanoen validissa tutkimuksessa systemaattista virhetta ei ole. Tutkimuksen
validiutta voi olla vaikea tarkastella jalkikateen, joten on varmistettava huolellisella
suunnittelulla ja tarkasti suunnatulla tiedonhaulla jo ennen tutkimuksen suorittamista,
ettd mitataan juuri sitd, mitd on tarkoitus. (Heikkila 2008, 29-30; Hirsjarvi ym. 1997,
231.) Tassa opinnaytetydssa tutkimuksen validius huomioitiin jo tutkimuksen suunnit-
teluvaiheessa maarittamalla tarkasti otoskoko, tutkimuksessa kasiteltavat analyytit
seka kaytettava analysaattori. Validiteettia tdssa tutkimuksessa lisasivat tutkimuksen
toteutus akkreditoidussa laboratoriossa (ISLAB) noudattaen seka verinaytteenotossa

ettd verinaytteiden esikasittelyssa ja analysoinnissa ISLABin antamaa ohjeistusta.

Tama tutkimus suunniteltiin huolellisesti etukateen. Myds tutkimukseen liittyvat riskit
arvioitiin ja niihin varauduttiin. Opinnéaytetyon teoriatietoa Kirjoitettaessa kaytetyt lah-
teet valikoitiin kriittisesti niiden luotettavuutta arvioiden. Lahteiksi pyrittiin valitsemaan
ammatillista kirjallisuutta seka alan tieteellisia julkaisuja. Teoriatietoa Kirjoitettaessa
tietoa haettiin useasta eri lahteestd, mika lisda teoriatiedon luotettavuutta. Taman

opinnaytetytn tutkimusprosessi raportointiin yksityiskohtaisesti ja siten, etta kaikki
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tutkimuksen kannalta oleellinen tieto ilmeni. Luotettavuutta lisdavat tutkimukselle ha-
ettu tutkimuslupa (lite 1), kaytettyjen reagenssien luettelo (liite 6), kaytettyjen nayt-
teenottotarvikkeiden tiedot (liite 5) sek&a opinnaytetydhon liitetty primaariaineisto (liite
7). Naiden perusteella tutkimus on mahdollista toistaa myds muiden toimesta ja luki-
jan on mahdollista halutessaan tehda primaaritulosten perusteella omia lisalaskelmi-
aan ja johtopaatoksiaan.

Tata tutkimusta tehtdessa pystyttiin varmistamaan verindytteenoton, naytteiden esi-
kasittelyn seka naytteiden analysoinnin toteutuminen mahdollisimman samankaltai-
sesti opinnaytetydn tekijoiden osallistumisella kaikkiin tutkimuksen vaiheisiin. Nayttei-
den kuljetus suunniteltiin etukateen, jotta naytteet saatiin kuljetettua lampdtilan ja
kuljetusajan suhteen mahdollisimman vakioiduissa olosuhteissa laboratorioon. Kaikki

naytteet sentrifugoitiin suositetun kahden tunnin kuluessa naytteenotosta.

Analysaattoreiden toimintaa ja tulostasoa tarkkaillaan maaraajoin tehtavien kalibraa-
tioiden ja paivittain tehtavien kontrollien avulla (Dunder 2012a). Ennen tutkimusnéyt-
teiden analysointia varmistettiin sairaalakemisti Ulla Dunderin avustuksella analysaat-
torin paivittaisen kontrollitason hyvaksyttavyys. Dunder myds tarkisti analysaattorien
kalibraatioiden olevan voimassa tutkittavien analyyttien osalta. Tutkimuksessa kaytet-
ty analysaattori oli koko tutkimusnaytteiden analysoinnin ajan myos rutiinikaytossa,

joten tuloksia voidaan pitaa luotettavina analysoinnin osalta.

Tulosten kasittelyvaiheessa yhden tutkimushenkilén naytesarja poistettiin tulostenka-
sittelystd yhden puuttuvan nayteputken vuoksi. Poistolla varmistettiin tulosten vertai-
lukelpoisuus estamalla mahdollisesta yhdesta naytteesta johtuvan poikkeaman vaiku-
tus keskiarvoon. Tulosten kasittelyyn osallistui opinnaytetyontekijdiden lisaksi sairaa-
lakemisti Ulla Dunder, jonka avustuksella tutkimustulokset kasiteltiin toimeksiantajan
kannalta hyodyllisimmalla tavalla. Dunder osallistui myos tulosten esitystavan valin-

taan, jotta tulokset saatiin esitettyd mahdollisimman havainnollisesti ja loogisesti.
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9.2 Tutkimuksen eettisyys

Tutkimuksentekoon liittyy monia eettisia kysymyksia, joiden selvittdminen ja huomi-
oiminen ovat tutkijan vastuulla. Tutkimusta tehdessa tulee toimia rehellisesti ja nou-
dattaa yleistd huolellisuutta seka tarkkuutta tutkimuksen jokaisessa vaiheessa. Tut-
kimuksesta saatuja tuloksia ei tule yleistdd perusteettomasti eikd tuloksia saa sepit-
tda. Tutkimus tulee suunnitella, toteuttaa ja raportoida yksityiskohtaisesti. Tutkimuk-
sessa kaytetyt menetelmat tulee kertoa huolellisesti raportoinnissa. On myos tarkeda

tuoda esille tutkimuksen mahdolliset puutteet. (Hirsjarvi ym. 1997, 23-26.)

Hirsjarvi (1997, 23) kirjoittaa, ettd mikali aiheesta tai aihetta sivuavia tutkimuksia on
tehty aiemmin, tulee niille antaa niille kuuluva arvo. Tata opinnaytetyota aloitettaessa
etsittiin mahdollisia tasta aiheesta tehtyja tutkimuksia, joita olisi voinut hyddyntaa tas-
sé tutkimuksessa. Taysin vastaavia tutkimuksia ei 16ytynyt, mutta vuonna 2012 jul-
kaistussa tutkimuksessa Lippi, Avanzini, Cosmai, Aloe & Ernst (2012) ovat selvitta-
neet vajaaksi taytetyn litium-hepariiniputken vaikutusta kreatiniinikinaasin (CK), ala-
niiniaminotransferaasin  (ALAT), aspartaattiaminotransferaasin  (ASAT) ja -
glutamyylitransferaasin (GT) osalta. Tutkimuksessa havaittiin vajaaksi jaaneen put-
ken vaikuttavan CK- ja erityisesti GT-pitoisuuksiin, joten ainakaan GT-pitoisuuksia ei

pitdisi maarittaa vajaista hepariiniputkista.

Jo ennen tutkimuksen aloittamista tulee selvittda tutkimusryhman jasenten vastuut,
oikeudet ja velvollisuudet sekd maarittdd saatavien tulosten omistus- ja sailytysoi-
keudet (Hirsjarvi 1997, 23-24). Tata opinnaytetyota teki kaksi henkiléa yhteistydssa
toimeksiantajan (ISLAB) sairaalakemisti Ulla Dunderin kanssa. Opinnaytetydn tekijoi-
den vastuut, oikeudet ja velvollisuudet olivat samat. Saatavien tulosten omistus- ja
sdilytysoikeudet maaritettiin seka opinnaytetyontekijoille etta toimeksiantajalle. Toi-

meksiantajalla ISLABIlla on my6s oikeus hyédyntaa saatavia tuloksia toiminnassaan.

Tutkimuksessa tulee olla lahtékohtana ihmisarvon kunnioittaminen ja jokaisella tulee
olla oikeus paattad, haluaako han osallistua tutkimukseen. Tutkimukseen osallistuval-
le henkilolle tulee antaa kaikki tarkeat nakokohdat siitd, mita tutkimuksessa tulee ta-
pahtumaan ja mita saattaa tapahtua tutkimuksen kuluessa. (Hirsjarvi ym. 1997, 25.)
Tahan tutkimukseen osallistuminen perustui tdysin vapaaehtoisuuteen, eikd tutki-
mukseen osallistumisesta annettu rahallista tai mateerista korvausta. Tahan opinnay-
tetydtutkimukseen osallistuneet henkilot lukivat kuvauksen tutkimuksesta (lite 2),

jonka jalkeen he allekirjoittivat suostumuskaavakkeen (lite 3). Tutkimushenkilille
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myds kerrottiin suullisesti tutkimuksesta, mik&li he halusivat lisatietoa aiheesta. Tama
opinnaytety6 toteutettiin siten, ettei tutkimustuloksia voi yhdistaa tutkimushenkilgihin.
Verinayteputkiin liimatut identifiointitunnukset eivat viitanneet tutkimushenkildiden
tietoihin. Tutkimukseen osallistuvan henkilon oli mahdollista saada tutkimuksessa
analysoitujen neljan analyytin tuloksensa halutessaan. Tutkimushenkildille 1&hetettiin
BD:n optimaalisesti taytetyista verindyteputkista saadut tulokset. Lahetettyja vastauk-
sia ei tarkastettu kuin opinnaytetytn tekijoiden toimesta, mutta tutkimukseen osallis-
tuneiden henkildiden ollessa bioanalytiikan opiskelijoita ja opettajia, ei vastausten
l&hettamiselle nahty estetta. Bioanalytiikan opiskelijoilla ja opettajilla on kyky arvioida

saamiaan tuloksia.

9.3 Tulosten luotettavuuden pohdinta ja jatkotutkimusehdotukset

Tulosten luotettavuutta arvioitaessa tarkastettiin Cobas ¢ 501 -analysaattorin maarit-
tdmat HiL-arvot, jonka liséksi naytteiden mahdollinen hemolyyttisyys arvioitiin silma-
maaraisesti juuri ennen analysointia. Silmamaaraisessa tarkastelussa osa naytteista
vaikutti lievasti hemolyyttisiltd, mutta analysoitaessa mikaan nayte ei ylittdnyt analy-
saattorin hairidindeksia. On kuitenkin mahdollista, etta lieva hemolyyttisyys vaikutti

naytteiden kaliumpitoisuuksiin kohottavasti, vaikkei hairidindeksi ylittynytkaan.

Kaliumpitoisuuksien kohoamiselle ei tdman tutkimuksen perusteella voida sanoa
tarkkaa syytd. Soluista ulos vuotaneen kaliumin vuoksi naytteiden kaliumpitoisuudet
kohosivat, mutta ei voi sanoa aiheuttiko kaliumin vuotamisen ulos soluista naytetila-
vuuteen nahden liiallinen litium-hepariinipitoisuus, vakuumin vaikutus soluihin néayt-

teenoton yhteydessa vai naytteen (alle hairidindeksin jaanyt) hemolyyttisyys.

Taman opinnaytetydn tulosten pohjalta ISLAB voi tarvittaessa ohjeistaa, etta verinay-
teputken naytetilavuuden ollessa alle puolet optimaalisesta, ei ainakaan kaliummaari-
tyksia tulisi tehda. Verinaytteet tulee aina pyrkia ottamaan optimaalisesti organisaati-
on ohjeistuksen mukaisesti. Talloin kokonaisvirhe saadaan preanalyyttisen vaiheen
osalta mahdollisimman pieneksi ja analyysitulosten luotettavuus paranee. Poikkeusti-
lanteissa laboratoriohoitaja arvioi verinaytteen analysointikelpoisuuden silmamaarai-
sesti. Mikali kaliumpitoisuuden maaritys joudutaan poikkeustilanteessa tekemaan
vajaaksi jadneesta verinayteputkesta, tulee saatuihin tuloksiin suhtautua kriittisesti ja

lisatd tuloksen yhteyteen lausunto mahdollisesta epéluotettavuudesta.
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Tama opinndytety0 antaa viitteita, etta geelillisista litium-hepariiniputkista analysoituja
tuloksia voidaan pitaa luotettavina natrium- ja kreatiniinipitoisuuksien osalta naytetila-
vuuden ollessa vahintddn ¥ optimaalisesta naytetilavuudesta, jos arvioidaan vain
naytetilavuuden vaikutusta analyysituloksiin. Kuitenkaan tutkimuksen pienen otos-
koon sekd& muiden preanalyyttisten tekijoiden vuoksi ei voida poissulkea mahdolli-
suutta, ettei naytetilavuudella olisi vaikutusta plasmanaytteen analyyttipitoisuuksiin
natriumin ja kreatiniinin osalta. CRP:n osalta ei voitu todeta pienen otoskoon vuoksi

naytetilavuuden vaikutusta analyysitulokseen.

Tama opinnaytetyd antaa aihetta jatkotutkimuksiin erityisesti CRP:n osalta. Naytetila-
vuuden vaikutusta CRP-pitoisuuteen tulisi tutkia laajemmalla otoskoolla siten, etta
naytteiden CRP-pitoisuudet kattaisivat koko analysaattorin mittausalueen. Jatkotut-
kimuksena tulisi tutkia naytetilavuuden vaikutusta analyysituloksiin ottaen huomioon
muitakin preanalyyttisia tekijoitd. Jotta voitaisiin kattavasti selvittdd, eroavatko putki-
valmistajien litium-hepariiniputkista analysoidut tulokset toisistaan, tulisi vastaavan-
lainen tutkimus suorittaa my6s Terumon valmistamien putkien osalta. Lisatutkimuk-
sen aiheeksi nousi naytetilavuuden vaikutus analyyttipitoisuuksien sailyvyyteen. Vai-
kuttaako naytetilavuuteen nahden liiallinen litium-hepariinipitoisuus analyyttien saily-
vyyteen? Sailyvyyden tutkimiseksi tulisi selvittdd sailyvyys seka kokoverena (sentrifu-

goimatta) ettd plasmana (sentrifugoituna).

9.4 Oman oppimisen ja ammatillisen kasvun pohdinta

Opinnaytetydprosessin tarkoituksena on ohjata opiskelijaa ymmartdmaan vastuunsa
ammatillisesta kehittymisestddn sekd ammattialansa kehittamisesta. Opiskelijan tar-
koituksena on ymmartaa tutkimusprosessin kulku aina taustatietojen kartoittamisesta
opinnaytetyon julkaisuun asti. Opiskelijan tulee noudattaa tutkimuseettisid ohjeita
seka perustella opinnaytetydprosessin aikana tekeménsa valinnat. Opiskelija kehittyy
tydskentelemaan yhdessa eri asiantuntijatahojen kanssa seké tuomaan esille omaa

bioanalyytikon ammattitaitoaan. (Savonia-ammattikorkeakoulu 2009, 34.)

Bioanalyytikon ammattitaito muodostuu laboratoriopalveluprosessin hallinnasta, jonka
perustana on seka kliinisen laboratoriotieteen etta muiden, sitd tukevien tieteenalojen
teoreettinen tieto. Bioanalyytikon tulee hallita jokainen laboratoriotutkimusprosessin
vaihe: preanalyyttinen, analyyttinen ja postanalyyttinen vaihe. Bioanalyytikko arvioi

laboratoriopalveluprosessin laatua seka kehittaa ja uudistaa sitd mahdollisuuksiensa
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mukaan. Bioanalyytikolla tulee olla tiedonhankintataitoja, informaatioteknologian
osaamista seké halua kehittaa itsedan jatkuvasti. Bioanalyytikko toimii laboratoriotut-
kimusprosessin eri vaiheissa joko moniammatillisessa ryhmassa tai itsendisesti.
(Suomen Bioanalyytikkoliitto ry 2002.) Opinnaytety6tutkimusta tehdessamme yhteis-
tyotaitomme kehittyivat, koska pdadyimme tekeméaén opinnaytetyon parityona. Opin-
naytetyoprosessi toteutettiin yhdessa sairaalakemisti Ulla Dunderin kanssa, joka ke-
hitti kykydmme tydskennelld toimeksiantajan kanssa.

Laboratoriotutkimusprosessin preanalyyttiseen vaiheeseen kuuluvat tiedon valittami-
nen ja asiakaspalvelu seka tutkimusta pyytavalle taholle etté potilaalle tai asiakkaalle.
Potilas tai asiakas tulee ohjata laboratoriotutkimuksiin ja naytteenotto tulee suorittaa
siten, ettd ndyte vastaa mahdollisimman hyvin potilaan tai asiakkaan elimistén sen
hetkista tilaa. Bioanalyytikon vastuulla on turvata tutkittavien analyyttien sailyminen
verindytteessa myos kuljetuksen ja sailytyksen aikana. (Suomen Bioanalyytikkoliitto
ry 2002.) Tutkimusprosessi auttoi meitd hahmottamaan koko preanalyyttisen vaiheen
laajuuden, sen tarkeyden ja merkityksen. Syventyminen oikeaoppiseen naytteenot-
toon ja kattava teoriatiedon etsinta ja synteesien tekeminen Kkehittivat ammatillista
osaamistamme. Opinnaytetydprosessin aikana verindytteenoton, verinaytteiden kulje-
tuksen ja verinaytteiden sailytyksen merkitys luotettavan tuloksen saamiseksi koros-

tui, ja tatd osaamista voimme hyodyntaa tulevalla ammattiurallamme.

Laboratoriotutkimusprosessin analyyttiseen vaiheeseen kuuluu tutkittavan aineen
analysointi luotettavasti. Laboratorion analyysimenetelmien, laitteiden ja teknisen
suorituksen hallitseminen kuuluvat bioanalyytikon ammattitaitoon. (Suomen Bio-
analyytikkoliitto ry 2002.) Ennen tutkimusnaytteiden analysointia perehdyimme ISLA-
Bin laboratoriotydskentelyyn ja Cobas ¢ 501 -analysaattorin toimintaan. Laboratorios-
sa tydskennellessamme kasittelimme naytteita suojakasineet kddessa huomioiden

téaten tydturvallisuuden.

Laboratoriotutkimusprosessin postanalyyttiseen vaiheeseen kuuluu tulosten luotetta-
vuuden arviointi seka tulosten toimittaminen tutkimusta pyytaneelle taholle (Suomen
Bioanalyytikkoliitto ry 2002). Tulosten luotettavuutta arvioitiin ennen tulosten kasitte-
lya seka tulosten kasittelyn aikana. Opinnaytety6tuloksien luotettavuuden ja vertailta-
vuuden vuoksi jatettiin yksi ndytesarja pois tulosten kasittelysta, koska naytesarjasta
puuttui yksi nayte. Koko opinnaytetydprosessin ajan, etenkin tuloksia lahetettaessa

kehittyi eettisen ajattelun kykymme.
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Tama opinnaytetyotutkimusprosessi lisdsi ymmarrystamme siitd, kuinka moniosainen
ja laaja tieteellinen tutkimusprosessi on. Tieteellisen prosessin laajuuden vuoksi tuli
tutkimuksen tarkoitus pitad mielessa koko ajan, jotta tutkimuksen pdamaara pysyisi
selkeana. Meille oli jo tutkimusprosessia aloitettaessa selkeda, kuinka tarke&dd on
luoda hyva ja kattava suunnitelma. Tekemamme yksityiskohtainen opinnaytetyo-
suunnitelma, johon huomioitiin myds mahdolliset tutkimuksen ongelmakohdat, auttoi
meitd merkittavasti tutkimusprosessin toteuttamisessa. Luotettavuuden ja eettisyyden

pohtiminen tutkimusprosessin alusta lahtien kehitti omaa ammatillista ajattelukykyé.

Teoriatietoon perehtyminen ja kliinisessa laboratoriossa tydskentely tutkimusproses-
sin aikana liséasi luottamusta omaan ammatilliseen osaamiseen. Myds tutkimuspro-
sessin aikana meista riippumattomiin olosuhdemuutoksiin, kuten analysointipaikan
yllattdvaan vaihtumiseen Kuopiosta Varkauteen, sopeutuminen vahvisti ammatillista
itsetuntoamme ja opetti ongelmanratkaisukykya. Opinnaytetyon tekeminen parityds-
kentelynd sopi meille, koska motivoimme toisiamme tydskentelemaan maaratietoi-
sesti koko prosessin ajan. Kyky itsendiseen ajatteluun ja paatoksentekoon kehittyivat
etenkin opinnaytetydraporttia kirjoittaessamme. Opinnaytetydprosessi kokonaisuu-

dessaan kasvatti meita kohti bioanalyytikon ammattilaisuutta.
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Muu lupa (mika) pvm
[J annettu [ kasittelyssa

ALLEKIRJOITUS JA SITOUMUS

Allekirjoittaneet tutkijat sitoutuvat noudattamaan tulosyksikon esimiesten antamia ohjeita, sairaalan yleisia saantoja seka
salassapito- ja vaitiolovelvollisuutta ja lahettamaan tutkimusraportin yksikkdén jossa tutkimus on tehty seka luvan
mydntajalle.
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Nimen selvennys Nimen selvennys
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Nimen selvennys Nimen selvennys
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PUOLTO Potilastutkimuksissa puolto tarvitaan joko tulosyksikén ylilaakarilts (yksi tulosyksikkd) tai johtajaylilaakérilta
(useita tulosyksikéita).

[ Puollan hakemusta

[ En puolla, perustelut

/__20__

Allekirjoitus

Nimen selvennys, virka-asema
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Z ITA-SUOMEN LABORATORIOKESKUKSEN HOITOTIETEEN JA MUIDEN TERVEYS-
LIIKELAITOSKUNTAYHTYMA TIETEIDEN TUTKIMUSLUPAHAKEMUS

PAATOS

K Mydnnén tutkimusluvan

[0 Myonnan tutkimusluvan, mutta ennen tutkimuksen aloittamista tutkimukselle tulee hakea tutkimuseettisen toimi-
kunnan lausunto / johtajaylilaakarin lupa rekisteritutkimuksia varten / STM:n lupa rekisteritutkimuksia varten /
KYS:n henkiléstopaallikon lupa henkildkuntaa koskevia tutkimuksia varten / muu lupa, mika

[0 Tulosyksikén / -alueen ylihoitajan / hallintoylihoitajan paatos nro

X  Islabin aluelaboratorion johtajan paatds 3 Z D0/,

AtiY 2002 g

Allekirjoitus

AR PUNNOIWEN

Nimen selvennys

Yhteyshenkil6 Islabissa/KYSisséa (Tulosyksikon /-alueen ylihoitaja tai hallintoylihoitaja nimeaa)

Nimi Tydyksikkd

S-posti Puhelin

LUTTEET Tutkimussuunnitelma 22 sivua

[ Rahoitussuunnitelma sivua
Muita liitteita 1 sivua

islab




Tiedote tutkimuksesta Liite 2 1(2)

Opinnaytetyotutkimus 22.5.2012 ja 24.5.2012

Aihe
Veren ja litium-hepariinin epdedullisen suhteen vaikutus
natrium-, kalium-, C-reaktiivinen proteiini- ja kreatiniinitu-
loksiin Kkliinisen kemian plasma-analyyseissa

Tarkoitus

Opinnaytetydmme toimeksiantajana toimii ISLAB:n Kliinisen kemian la-
boratorio.

Tarkoituksena on selvittdd, vaikuttaako veren ja verindytteenottoputkessa
olevan litium-hepariinilisdaineen poikkeava suhde tutkimustulokseen. To-

teutamme tutkimuksen Becton, Dickinson and Company:n seka Greiner

Bio-One:n valmistamilla plasmaputkilla.

Opinnaytetydmme tavoitteena on lisaté potilasturvallisuutta parantamalla
tulosten luotettavuutta. Kun néyte otetaan yhdella naytteenottokerralla oi-
kein, valtetdan ylimaaraiset naytteenottotilanteet seka vajaiden putkien

kuljettaminen laboratorioon, jossa niisté ei tehdé analyyseja virheellisesta

naytetilavuudesta johtuvan epaluotettavuuden vuoksi.

Opinnaytetyossa tutkimme natrium-, kalium-, CRP- ja kreatiniiniarvoja.
ISLAB:n sairaalakemistit jatkavat ndytteiden analysointia sdilyvyysajan
sekd muiden yleisimpien analyysien suhteen. Tama ei kuitenkaan vaadi

tutkimukseen osallistuvalta henkiloIta lisdtoimenpiteita.

Koska pitoisuudet ovat jokaisessa nayteputkessa samat eika tarkoituksena
ole selvittad asiakkaan terveydentilaa, ei esimerkiksi paastolla ole vaiku-

tusta tutkimuksen kannalta.



Toteutus
Tutkimukseen osallistuvalta henkil6lta vaaditaan ndytteenottoon noin 15
minuuttia. Naytteet otetaan yhdella kerralla. Muita kdynteja tai toimenpi-
teitd ei tutkimukseen osallistuvalle aiheudu.

Tutkimukseen osallistuvalta henkil6ltd vaaditaan 15 minuutin lepo ennen
naytteenottoa. Muuta valmistautumista tutkimukseen ei vaadita. Mahdolli-

nen sairaus, kuten flunssa, ei ole este tutkimukseen osallistumiselle.

Tutkimusnaytteet kasitellddn nimettdmana.

Mikali kuitenkin haluat tietadd analyysituloksesi, on tulokset mahdollista
saada sahkopostitse tai puhelimitse.

Tutkimukseen osallistuessasi allekirjoitat suostumuskaavakkeen. Samassa

yhteydessé voit halutessasi luovuttaa yhteystietosi tulosten ilmoittamista

varten.

Naytteet otetaan siipineulalla kyynarvarren laskimosta yhdella pistolla.

Jokaisesta asiakkaasta otamme yhteensé 10 putkea:

- 4 x4 ml naytettd/putki
- 2 x 2 ml naytettd/putki
- 4 x 1 ml naytettd/putki

Silja Julkunen & Satu Kaipainen
Bioanalyytikko-opiskelijat, TB9S

16.5.2012



Liite 3

Suostumuskaavake

Veren ja litium-hepariinin epdedullisen suhteen vaikutus natrium-, kalium-, C-
reaktiivinen proteiini- ja kreatiniinituloksiin kliinisen kemian plasma-analyyseissa

D Olen lukenut ja hyvaksynyt tutkimuksen toteutuskuvauksen

Allekirjoitus ja paivamaara

D Haluan saada tulokset itselleni,
sdhkopostiosoite / puhelinnumero:

v
//4/;,4



Esimerkki identifiointitarroista Liite 4

BD 4 ml taysi putki
fuugaus 2 tunnin sis.

I

Greiner 4 ml taysi put
fuugaus 2 tunnin sis.

1

[T

aGR1 4




Naytteenottotarvikkeet

Liite 5

Tuote

Referenssinro

LOT

Eraéntymispéaiva
(Exp. date)

Greiner Bio-One
Vacuette® 4 ml LH
Lithium Heparin Sep

454285

A101102P

05/2012

Greiner Bio-One
Vacuette® 4 ml LH
Lithium Heparin Sep

454285

A11100FF

04/2013

BD Vacutainer® 3 ml
LH PST™1I Plus Blood

Collection Tubes

368497

1332397

05/2013

Greiner Bio-One
Vacuette® SAFETY
Blood Collection Set +
Luer Adapter (21G x
3/4” x 7,5”)

450081

10101

08/2013

BD Vacutainer® Safety-
Lok™ Blood Collection
Set (21G x 3/4” x 127)

367286

1320637

11/2013




Cobas c 501 -analysaattorin reagenssit ja elektrodit Liite 6

Reagenssi/elektrodi Referenssinro
Catalogy nro (cat. nro)

Kalium elektrodi (K+) 10825441 001
Natrium elektrodi (Na+) 10825468 001
Referenssi elektrodi 03149501 001
ISE Diluent Gen.2 (5 x 300 ml) 04522630 190
Creatinine olus ver.2 (CREP2) 03263991
Laimennin 9 % NaCl 104489357
C-Reactive Protein Gen3 (CRPL3) 04956842
Laimennin 9 % NaCl 04489357190




Primaariaineisto

KALIUM: Becton, Dickinson and Company
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Optimi  taytetty Erotus Prosenttiero

Yo

3,74 3,75
3,51 3,57
3,54 3,62
3,32 3,38
3,54 3,62
3,58 3,61
3,85 3,92
3,73 3,77
3,86 3,95
3,77 3,90
3,59 3,67
4,03 4,17
3,72 3,88
3,13 3,18
3,88 3,92
4,08 4,25
4,15 4,20
4,14 4,15
3,60 3,72
3,83 3,88
KA

SD

0,01
0,06
0,08
0,06
0,08
0,03
0,07
0,04
0,09
0,13
0,08
0,14
0,16
0,05
0,04
0,17

0,01

0,12

0,05

0,08

0,05

0,27
1,71
2,26
1,81
2,26
0,84
1,82
1,07
2,33
3,45
2,23
3,47
4,30
1,60
1,03
4,17

0,24

3,33

1,31

2,08

1,21
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Liite 7

Ya

1(15)

Optimi taytetty Erotus Prosenttiero

3,74 3,88] 0,14
3,51 3,70 0,19
3,54 3,85| 0,31
3,32 3,56| 0,24
3,54 3,79] 0,25
3,58 3,71 0,13
3,85 4,02| 0,17
3,73 3,81] 0,08
3,86 4,09| 0,23
3,77 4,01| 0,24
3,59 3,73] 0,14
4,03 4,16| 0,13
3,72 4,08| 0,36
3,13 332 0,19
3,88 4,01| 0,13
4,08 4,67| 0,59
4,15 4,23
4,14 4,20 0,06
3,60 3,79 0,19
3,83 3,90 0,07
0,20
0,12

3,74
541
8,76
7,23
7,06
3,63
4,42
2,14
5,96
6,37
3,90
3,23
9,68
6,07
3,35
14,46

1,45

5,28

1,83

5,47

3,13
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Yy

taytetty
Optimi _ilmattu
3,74 3,97
3,51 3,67
3,54 3,65
3,32 3,50
3,54 3,77
3,58 3,72
3,85 3,92
3,73 3,84
3,86 4,13
3,77 4,01
3,59 3,82
4,03 4,15
3,72 4,30
3,13 3,23
3,88 4,02
4,08 4,67
4,15 -
4,14 4,24
3,60 3,81
3,83 4,06
KA

SD

Erotus Prosenttiero

0,23
0,16
0,11
0,18
0,23
0,14
0,07
0,11
0,27
0,24
0,23
0,12
0,58
0,10
0,14
0,59

0,10

0,21

0,23

0,21

0,14

6,15
4,56
3,11
5,42
6,50
3,91
1,82
2,95
6,99
6,37
6,41
2,98
15,59
3,19
3,61
14,46

2,42

5,83

6,01

5,70

3,66
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Ya taytetty
téytetty ilmattu
3,88 3,97
3,70 3,67
3,85 3,65
3,56 3,50
3,79 3,77
3,71 3,72
4,02 3,92
3,81 3,84
4,09 4,13
4,01 4,01
3,73 3,82
4,16 4,15
4,08 4,30
3,32 3,23
4,01 4,02
4,67 4,67
4,23 -
4,20 4,24
3,79 3,81
3,90 4,06

Erotus Prosenttiero

0,09
-0,03
-0,20
-0,06
-0,02

0,01
-0,10

0,03

0,04

0,00

0,09
-0,01

0,22
-0,09

0,01

0,00

0,04

0,02

0,16

0,01

0,09

2,32
-0,81
-5,19
-1,69
-0,53

0,27
-2,49

0,79

0,98

0,00

2,41
-0,24

5,39
-2,71

0,25

0,00

0,95

0,53

4,10

0,23

2,40
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KALIUM

: Greiner Bio-One

Y. tytetty Erotus Prosenttiero

Optimi 15 taytetty  Erotus Prosenttiero Optimi
3,70 3,65| -0,05 -1,35 1 3,70 3,78
3,59 3,64| 0,05 1,39 2 3,59 3,83
3,39 3,47| 0,08 2,36 3 3,39 3,57
3,27 3,38| 0,11 3,36 4 3,27 3,50
3,48 3,54| 0,06 1,72 5 3,48 3,66
3,50 3,67| 0,17 4,86 6 3,50 3,68
3,94 4,17| 0,23 5,84 7 3,94 4,30
3,57 3,73| 0,16 4,48 8 3,57 3,83
3,96 4,03| 0,07 1,77 9 3,96 4,03
3,93 3,95| 0,02 0,51 10 3,93 3,86
3,73 3,75| 0,02 0,54 11 3,73 3,90
4,11 424 0,13 3,16 12 411 4,37
3,78 3,69| -0,09 -2,38 13 3,78 4,01
3,06 3,16| 0,10 3,27 14 3,06 3,25
3,85 3,89| 0,04 1,04 15 3,85 3,96
3,98 3,92| -0,06 -1,51 16 3,98 4,08
4,02 4,08 17 4,02 4,16
4,05 4,12 0,07 1,73 18 4,05 4,23
3,53 3,67| 0,14 3,97 19 3,53 3,80
3,71 3,79| 0,08 2,16 20 3,71 3,95
KA 0,07 1,94

SD

0,08

2,19

0,08
0,24
0,18
0,23
0,18
0,18
0,36
0,26
0,07
-0,07
0,17
0,26
0,23
0,19
0,11
0,10

0,18
0,27
0,24

0,18
0,09

2,16
6,69
5,31
7,03
5,17
5,14
9,14
7,28
1,77
-1,78
4,56
6,33
6,08
6,21
2,86
2,51

4,44
7,65
6,47

5,00
2,57
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Yy

taytetty
Optimi _ilmattu
3,70 3,84
3,59 3,70
3,39 3,59
3,27 3,58
3,48 3,567
3,50 3,64
3,94 4,18
3,57 3,73
3,96 4,07
3,93 3,88
3,73 3,99
4,11 4,33
3,78 3,80
3,06 3,31
3,85 4,00
3,98 4,10
4,02 4,13
4,05 4,21
3,53 3,87
3,71 3,87
KA

SD

Erotus Prosenttiero

0,14
0,11
0,20
0,31
0,09
0,14
0,24
0,16
0,11
-0,05
0,26
0,22
0,02
0,25
0,15
0,12

0,16
0,34
0,16
0,16

0,09

3,78
3,06
5,90
9,48
2,59
4,00
6,09
4,48
2,78
-1,27
6,97
5,35
0,53
8,17
3,90
3,02

3,95
9,63
4,31
4,56

2,76
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Ya

Ya taytetty
téytetty ilmattu
3,78 3,84
3,83 3,70
3,57 3,59
3,50 3,58
3,66 3,57
3,68 3,64
4,30 4,18
3,83 3,73
4,03 4,07
3,86 3,88
3,90 3,99
4,37 4,33
4,01 3,80
3,25 3,31
3,96 4,00
4,08 4,10
4,16 4,13
4,23 4,21
3,80 3,87
3,95 3,87

Erotus Prosenttiero

0,06
-0,13
0,02
0,08
-0,09
-0,04
-0,12
-0,10
0,04
0,02
0,09
-0,04
-0,21
0,06
0,04
0,02

-0,02

0,07
-0,08
-0,02

0,08

1,59
-3,39
0,56
2,29
-2,46
-1,09
-2,79
-2,61
0,99
0,52
2,31
-0,92
-5,24
1,85
1,01
0,49

-0,47

1,84
-2,03
-0,40

2,18



NATRIUM: Becton, Dickinson and Company

Ya

Optimi 1, taytetty Erotus Prosenttiero Optimi taytetty Erotus Prosenttiero
1 139 138 1 -0,72 1 139 138 -1 -0,72
2 136 135 -1 -0,74 2 136 134 -2 -1,47
3 137 137 0 0,00 3 137 137 0 0,00
4 138 137 -1 -0,72 4 138 136 ) -1,45
5 137 138 1 0,73 5 137 136 -1 -0,73
6 138 138 0 0,00 6 138 139 1 0,72
7 135 135 0 0,00 7 135 135 0 0,00
8 135 134 -1 -0,74 8 135 134 -1 -0,74
9 135 135 0 0,00 9 135 135 0 0,00
10| 138 137 -1 -0,72 10| 138 137 -1 -0,72
11| 138 137 -1 -0,72 11| 138 137 -1 -0,72
12| 137 135 -2 -1,46 12| 137 135 -2 -1,46
13| 139 138 -1 -0,72 13| 139 138 -1 -0,72
14| 142 143 1 0,70 14 142 142 0 0,00
15| 141 139 -2 -1,42 15| 141 139 -2 -1,42
16| 140 138 -2 -1,43 16| 140 137 -3 -2,14
17 138 138 17 138 138
18| 141 139 -2 -1,42 18| 141 139 -2 -1,42
19| 140 139 -1 -0,71 19| 140 139 -1 -0,71
20| 138 138 0 0,00 20| 138 137 -1 -0,72
KA -0,74 -0,53 -1,05 -0,76

SD 0,93 0,67 0,97 0,70
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Y, taytetty

Optimi ilmattu
139 139
136 134
137 138
138 138
137 137
138 137
135 135
135 134
135 135
138 137
138 136
137 136
139 137
142 141
141 139
140 137
138 -
141 139
140 139
138 138

KA

SD

Erotus Prosenttiero

0
-2
1
0

o

-0,95
1,03

0,00
-1,47
0,73
0,00
0,00
-0,72
0,00
-0,74
0,00
-0,72
-1,45
-0,73
-1,44
-0,70
-1,42
-2,14

-1,42
-0,71
0,00

-0,68
0,74
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Y, taytetty
Y. taytetty  ilmattu
138 139
134 134
137 138
136 138
136 137
139 137
135 135
134 134
135 135
137 137
137 136
135 136
138 137
142 141
139 139
137 137
138 -
139 139
139 139
137 138

Erotus Prosenttiero

o

0,11
0,94

0,72
0,00
0,73
1,47
0,74
-1,44
0,00
0,00
0,00
0,00
-0,73
0,74
-0,72
-0,70
0,00
0,00

0,00
0,00
0,73

0,08
0,68



NATRIUM: Greiner Bio-One
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Y taytetty Erotus Prosenttiero

Optimi
139 139
137 136
138 137
138 138
138 136
138 137
136 135
134 134
136 136
139 137
139 137
137 136
139 138
144 142
141 139
140 139
139 137
141 140
140 138
139 137
KA

SD

0

-1,16

0,76

0,00
-0,73
-0,72

0,00
-1,45
-0,72
-0,74

0,00

0,00
-1,44
-1,44
-0,73
-0,72
-1,39
-1,42
-0,71

0,71
-1,43
-1,44

-0,83

0,55
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10
11
12
13
14
15
16
17
18
19
20

Ya

taytetty Erotus

Optimi
139 | 137
137 | 135
138 | 137
138 | 138
138 | 136
138 | 137
136 | 136
134 | 134
136 | 135
139 | 136
139 | 137
137 | 136
139 | 137
144 | 142
141 | 139
140 | 138
139 | 138
141 | 139
140 | 138
139 | 138

-1,47

0,84

Prosenttiero
-1,44
-1,46
-0,72

0,00
-1,45
-0,72

0,00

0,00
-0,74
-2,16
-1,44
-0,73
-1,44
-1,39
-1,42
-1,43

-1,42
-1,43
-0,72

-1,06

0,60
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Y, taytetty

Optimi ilmattu
139 138 -1
137 135 )
138 137 -1
138 139 1
138 137 -1
138 136 )
136 136 0
134 133 -1
136 135 -1
139 136 -3
139 137 -2
137 135 )
139 138 -1
144 142 )
141 139 -2
140 138 )
139 137
141 139 )
140 139 -1
139 137 )
KA -1,42

SD 0,90

Erotus Prosenttiero

-0,72
-1,46
-0,72

0,72
-0,72
-1,45

0,00
-0,75
-0,74
-2,16
-1,44
-1,46
-0,72
-1,39
-1,42
-1,43

-1,42
0,71
-1,44

-1,02

0,65
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=
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11
12
13
14
15
16
17
18
19
20

Ya

téytetty ilmattu Erotus Prosenttiero

Ya taytetty
137 138
135 135
137 137
138 139
136 137
137 136
136 136
134 133
135 135
136 136
137 137
136 135
137 138
142 142
139 139
138 138
138 137
139 139
138 139
138 137

o O O - o

= O

0,05

0,71

0,73
0,00
0,00
0,72
0,74
-0,73
0,00
-0,75
0,00
0,00
0,00
-0,74
0,73
0,00
0,00
0,00

0,00
0,72
-0,72
0,04

0,52



KREATINIINI: Becton, Dickinson and Company
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Optimi % taytetty Erotus Prosenttiero

80 79
57 57
67 68
52 52
58 58
55 54
83 83
69 68
67 66
66 64
69 66
70 68
68 68
79 77
72 71
65 62
69 67
50 46
74 70
61 60
KA

SD

-1

-1,32

1,42

-1,25
0,00
1,49
0,00
0,00

-1,82
0,00

-1,45

-1,49

-3,03

-4,35

-2,86
0,00

-2,53

-1,39

-4,62

-8,00
-5,41
-1,64

-2,02

2,31

© 0 N O O b~ W NP

I e e S e N A =
©O © 0N O o M WDNPELR O

Optimi Y4 taytetty
80 81
57 54
67 65
52 51
58 57
55 52
83 78
69 71
67 64
66 65
69 67
70 67
68 67
79 73
72 69
65 62
69 71
50 45
74 68
61 58

Erotus Prosenttiero

1

-2,53

2,12

1,25
-5,26
-2,99
-1,92
1,72
-5,45
-6,02

2,90
-4,48
-1,52
-2,90
-4,29
-1,47
-7,59
-4,17
-4,62

10,00
-8,11
-4,92

-3,86

3,11



© 00 N O OB~ W N PP

T e e R e e« s
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Y, taytetty
Optimi ilmattu

80 79 -1
57 55 -2
67 65 -2
52 51 -1
58 58 0
55 52 3
83 78 5
69 69 0
67 65 -2
66 63 -3
69 66 -3
70 68 -2
68 65 -3
79 76 -3
72 69 -3
65 59 -6
69 -
50 50 0
74 70 4
61 57 4

KA -2,47

SD 1,65

Erotus Prosenttiero

-1,25
-3,51
-2,99
-1,92

0,00
-5,45
-6,02

0,00
-2,99
-4,55
-4,35
-2,86
-4,41
-3,80
-4,17
-9,23

0,00
-5,41
-6,56
-3,66

2,40

© 0O N O o b~ W N P

N PR R R R R R R R R
©O © ® N O o N WDN R O

Y, taytet- i taytetty

10

Erotus Prosenttiero

ty ilmattu
81 79 -2
54 55 1
65 65 0
51 51 0
57 58 1
52 52 0
78 78 0
71 69 -2
64 65 1
65 63 -2
67 66 1
67 68 1
67 65 )
73 76 3
69 69 0
62 59 -3
71 -
45 50 5
68 70 2
58 57 1
0,05
1,96

-2,47
1,85
0,00
0,00
1,75
0,00
0,00

-2,82
1,56

-3,08

-1,49
1,49

-2,99
4,11
0,00

-4,84

11,11
2,94
-1,72
0,29

3,49
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© 0 N O O B~ W N P
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Optimi 15 taytetty Erotus Prosenttiero Optimi Y, taytetty Erotus Prosenttiero
80 80 0 0,00 1 80 78 -2 -2,50
57 58 1 1,75 2| 57 57 0 0,00
71 69 -2 -2,82 3] 711 69 -2 -2,82
53 54 1 1,89 4| 53 55 2 3,77
61 60 -1 -1,64 5| 61 60 -1 -1,64
53 55 2 3,77 6 53 o4 1 1,89
85 83 -2 -2,35 7] 85 82 -3 -3,53
71 71 0 0,00 8 71 68 -3 -4,23
69 67 -2 -2,90 9| 69 66 -3 -4,35
71 66 -5 -7,04 10, 71 69 -2 -2,82
71 70 -1 -1,41 11 71 69 -2 -2,82
68 67 -1 -1,47 12 68 69 1 1,47
71 69 -2 -2,82 13| 71 68 -3 -4,23
79 78 -1 -1,27 14 79 77 -2 -2,53
74 72 -2 -2,70 15| 74 69 -5 -6,76
68 64 -4 -5,88 16| 68 65 -3 -4,41
73 71 17 73 71
51 52 1 1,96 18 51 48 -3 -5,88
73 71 -2 2,74 19| 73 71 -2 -2,74
63 62 -1 -1,59 20| 63 59 -4 -6,35

KA -1,11 -1,43 -1,89 -2,66
SD 1,73 2,64 1,79 2,79
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© 0 N O O~ WN PP

T o R S e N o s
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Ya  taytetty Ya Ya taytetty
Optimi ilmattu Erotus Prosenttiero taytetty ilmattu Erotus Prosenttiero
80 "7 -3 -3,75 1| 78 77 -1 -1,28
57 58 1 1,75 2| 957 58 1 1,75
71 67 -4 -5,63 3| 69 67 -2 -2,90
53 52 -1 -1,89 4| 95 52 -3 -5,45
61 60 -1 -1,64 5| 60 60 0 0,00
53 52 -1 -1,89 6| 94 52 -2 -3,70
85 83 -2 -2,35 7| 82 83 1 1,22
71 68 -3 -4,23 8| 68 68 0 0,00
69 68 -1 -1,45 9| 66 68 2 3,03
71 68 -3 -4,23 10| 69 68 -1 -1,45
71 68 -3 -4,23 11| 69 68 -1 -1,45
68 65 -3 -4,41 12| 69 65 -4 -5,80
71 69 -2 -2,82 13| 68 69 1,47
79 78 -1 -1,27 14| 77 78 1,30
74 71 -3 -4,05 15| 69 71 2,90
68 64 -4 -5,88 16| 65 64 -1 -1,54
73 70 17 71 70
51 50 -1 -1,96 18| 48 50 4,17
73 73 0 0,00 19| 71 73 2,82
63 61 -2 -3,17 20| 959 61 3,39
KA -1,95 -2,79 -0,05 -0,08
SD 1,35 1,91 1,84 2,95



CRP: primaariaineisto

Becton, Dickinson and Company

© 0 N OO o B~ W DN PP

N R R R R R R R R R
©O © ® N O U M W N B O

Optimi ” ti)//t o ti)//t * Ya ilmattu
4,5 4,4 4,4 4.4
3,9 4 3.9 3.9
0,6 0,6 0,6 0,6
11 1,1 1,1 1,1
3,7 3.7 3,6 3,5
0,8 0,8 0,8 0,8
0,2 0,2 0,2 0,2
3,8 3,7 3,6 3,6
15 1,5 1,6 15
0,8 0,9 0,9 0,9
0,9 0,9 0,9 0,9
2,4 2,4 2,3 2,4
0,5 0,5 0,5 0,4
3,2 3,2 3,2 3.1
0,2 0,2 0,1 0,1
4,4 4,2 4,2 4,2
0,6 0,6 0,6 -
0,2 0,2 0,2 0,2

1 1 1 1
2,6 2,6 25 2,6

© 0O N o o b~ W NP

N R R R R R R R R R
©O © ©® N O UM W N R O
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Greiner Bio-One

Optimi ” ti)//t o ti}/,t * Ya ilmattu
4,5 4,8 4,6 4,5
4 4 3,9 4
0,5 0,6 0,6 0,5
1,1 1,1 1,1 1
3,8 3,8 3,8 3,7
0,8 0,8 0,8 0,9
0,2 0,2 0,2 0,2
4 4 3,8 3,8
1,6 15 15 1,6
0,9 0,9 0,9 0,9
0,9 0,9 0,9 0,9
2,5 2,5 2,4 2,3
0,5 0,5 0,5 0,5
3.4 3,2 3,2 3,3
0,2 0,2 0,1 0,2
45 45 4.4 4,6
0,6 0,6 0,6 0,6
0,3 0,2 0,2 0,2
1 1 1 1
2,6 2,6 2,5 2,5




CRP: Becton, Dickinson and Company

¥ tay-
Optimi  tetty
1 4,50 4,40
2 3.9 4
5 3.7 3.7
8 3,8 3.7
14 3.2 3.2
16 4,4 4,2
KA
SD
Ys taytet-
Optimi  ty ilmattu
1 4,50 4,4
2 3,9 3,9
5 3,7 3,5
8 3,8 3,6
14 3,2 3,1
16 4,4 4,2
KA

SD

Erotus Prosenttiero

-0,10
0,10
0,00

-0,10
0,00

-0,20

-0,05
0,10

Erotus
-0,10
0,00
-0,20
-0,20
-0,10
-0,20

-0,13
0,08

-2,22
2,56
0,00

-2,63
0,00

-4,55

-1,14
2,50

Prosenttiero
-2,22
0,00
-5,41
-5,26
-3,13
-4,55

-3,43
2,09

14

Ya

o 01N

14
16

o 01N

14
16

-0,10
0,00
-0,10
-0,20
0,00
-0,20

-0,10
0,09

Erotus
0,00
0,00

-0,10
0,00
-0,10

Optimi  taytetty Erotus
4,50 4,4
3,9 3,9
3,7 3,6
3,8 3,6
3,2 3,2
4.4 4,2

Ya
Ya tay- taytetty
tetty ilmattu
4,4 4,4
3,9 3,9
3,6 3,5
3,6 3,6
3,2 3,1
4,2 4,2

0,00

-0,03
0,05

Prosenttiero
-2,22

0,00

-2,70

-5,26

0,00

-4,55

-2,46
2,21

Prosenttiero
0,00

0,00

-2,78

0,00

-3,13

0,00

-0,98
1,53



CRP: Greiner Bio-One

o O N

14
16

o o1 N

14
16

Yo

taytetty Erotus Prosenttiero

Optimi

4,5 4,8
4,0 4,0
3,8 3,8
4,0 4,0
3,4 3,2
4,5 4,5

KA

SD

Yy
taytetty
Optimi _ilmattu
45 4,5
4,0 4,0
3,8 3,7
4,0 3,8
3,4 3,3
4,5 4,6

KA

SD

0,3
0.0
0,0
0,0
-0,2
0,0

0,02
0,16

Erotus
0,0
0,0
-0,1
-0,2
-0,1

0,1

-0,05
0,10

6,67
0,00
0,00
0,00
-5,88
0,00

0,13
3,97

Prosenttiero
0,00

0,00

-2,63

-5,00

-2,94

2,22

-1,39
2,60

o 01N

14
16

o o N

14
16

Ya

15

taytetty Erotus Prosenttiero

Optimi
45| 46
4,0 3,9
3,8 3,8
4,0 3,8
34| 32
45| 4.4

Yo tay- Yataytet-

tetty ty ilmattu
4,6 4,5
3,9 4,0
3,8 3,7
3,8 3,8
3,2 3,3
4,4 4,6

0,1
-0,1
0,0
-0,2
-0,2
-0,1

-0,08
0,12

2,22
-2,50
0,00
-5,00
-5,88
-2,22

-2,23
3,03

Erotus Prosenttiero

-0,1
0,1
-0,1
0,0
0,1
0,2

0,03
0,12

-2,17
2,56
-2,63
0,00
3,12
4,55

0,90
2,96
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