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ohje IDS-iSYS-analysaattorin D-vitamiinimaarityksille. IDS-iSYS on analysaattori, jonka analysoin-
timenetelma perustuu kemiluminesenssiin. Analysaattorilla on mahdollista suorittaa erilaisia immu-
notutkimuksia ja biokemiallisia tutkimuksia. Silla tehtavat D-vitamiinimaaritykset ovat paaasiassa
25-hydroksi-D-vitamiini (25-OH D) -maaritystutkimuksia.

Tavoitteena oli kirjoittaa selked ja kattava englanninkielinen kayttdohje ValiFinn terveyslaboratorion
kayttoon. Terveyslaboratorion henkilokunta kayttaa analysaattoria tutkimusnaytteiden maarityk-
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saattorille. Se sisaltaa selkeat ja kattavat ohjeet, joiden avulla kuka tahansa pystyy suorittamaan
laitteella tehtavat D-vitamiinimaaritykset asianmukaisesti. Ohjetta voidaan kayttad pohjana muille
analyyseille mahdollisesti tehtavista kayttoohjeista tai uuden tyontekijan perehdytyksessa. Kaytto-
ohje séailytetaan omassa kansiossaan analysaattorin laheisyydessa seka PDF-tiedostona analy-
saattorin yhteydessa olevalla tietokoneella.

Asiasanat: D-vitamiini, IDS-iISYS, kayttoohje, SOP



ABSTRACT

Oulu University of Applied Sciences
Degree Programme in Biomedical Laboratory Science

Author(s): Jaakko Puistola & Piia Maatta

Title of thesis: IDS-iISYS Multi-Discipline Automated System — SOP:n (Standard Operating Pro-
cedure) mukainen kayttoohje

Supervisor(s): Jani Salmivaara & Mika Paldanius

Term and year when the thesis was submitted: Spring 2018  Number of pages: 26

The purpose of this thesis was to make a SOP (Standard Operating Procedure) manual for the
IDS-iSYS analyzer for vitamin D assays. IDS-iSYS is an analyzer of which method of analysis is
based on chemiluminesence. The analyzer is able to perform various immunoassays and bioche-
mical assays. Vitamin D assays performed on the analyzer are mainly 25-hydroxy vitamin D (25-
OH D) assays.

The aim of the thesis was to write a clear and comprehensive manual in English for the ValiFinn
Health laboratory. The staff of the Health laboratory uses the analyzer for research assays and
essentially analyses consist of vitamin D assays. ValiFinn needed an up-to-date SOP-based ma-
nual for the analyzer.

In writing the theoretical background of the thesis we used a variety of up-to-date articles, literature
and Internet sites. To write the manual, we learned about the analyzer’s operation and used the
extensive operating manual of IDS-iISYS as well as the analyzer’s control and reagent instructions.

The product of the thesis was a 14-page SOP manual for the IDS-iSYS analyzer. It contains clear
and comprehensive guidelines that will enable anyone to properly perform vitamin D assays on the
analyzer. The tutorial can be used as a basis for any other analyses that might need an instruction
manual, or for orienting a new employee. The manual is stored in its own folder near the analyzer
and as a PDF file on the computer connected to the analyzer.

Keywords: vitamin D, IDS-iSYS, manual, SOP
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1 JOHDANTO

Opinnaytetyon tarkoituksena oli tehda selkea ja kattava SOP:n (Standard Operating Procedure)
mukainen kayttoohje D-vitamiinimaaritysprosessille IDS-iSYS-analysaattorilla. SOP:it ovat
yhdenmukaisia (standardisoituja) toimintamalleja. Ne kuuluvat olennaisena osana onnistuneeseen
laatujarjestelmaan. SOP:it antavat kayttajille tarvittavan tiedon, jolla he pystyvat suoriutumaan
tehtavastaan asianmukaisesti. SOP sisaltaa kaikki tarvittavat ohjeet prosessin suorittamisesta seka

ohjeistuksen prosessin kannalta tarkeiden tyokalujen ja jarjestelmien kaytosta.

Toive IDS-iSYS-analysaattorille tehtavasta englanninkielisesta SOP:in (Standard Operating Pro-
cedure) mukaisesta kayttoohjeesta tuli ValiFinn terveyslaboratorion henkilokunnalta, silla heilla ei
ollut ajantasaista SOP-pohjaista kayttoohjetta laitteella tehtavia D-vitamiinimaarityksia varten. Va-
liFinn kayttaa IDS-iSYS-analysaattoria erilaisten tutkimusnaytteiden maarityksissa. Laitteella teh-
tavat analyysit koostuvat paaasiassa D-vitamiiniarvojen maarityksista, mutta laitetta voidaan kayt-

taa myos mm. tartraatti-resistentti hapan fosfataasin eli TRAcP:n maarityksiin.

Opinnaytetyon tuotteena valmistui IDS-iSYS-analysaattorille 14-sivuinen, englanninkielinen SOP-
kayttoohje, jossa on mahdollisimman selkeat ja kattavat, vaihe vaiheelta etenevat ohjeet D-vitamii-
nimaaritysten tekoa varten. Kayttoohjeessa kaydaan lapi kaikki tarvittavat tyovaiheet analyysin on-
nistuneeseen suorittamiseen mahdollisimman selkokielisesti ja yksityiskohtaisesti. Kayttoohjee-
seen lisattiin kuvia selkeyttdamaan ohjetta. Tavoitteena oli, etta kuka tahansa pystyisi ohjeen avulla
tekemaan D-vitamiinimaarityksia analysaattorilla. Ohjetta voidaan kayttaa apuna esimerkiksi uuden
tyontekijan perehdytyksessa tai pohjana muille analyyseille mahdollisesti tehtavista SOP-kayttooh-

jeista.



2 D-VITAMIINI

D-vitamiinin |0ytamista ja sen puutteesta johtuvan riisitaudin selattamista pidetaan yhtena ladketie-
teen merkittdvimmista saavutuksista. D-vitamiinia ja sen terveysvaikutuksia on tutkittu jo vuosia
siita lahtien kun sen keksi [aékari Edward Mellanby vuonna 1919. (DeLuca 2004, 1689-1690.) D-
vitamiinilla tiedetdan olevan tarkeita tehtavia elimistossa, mm. kalsiumaineenvaihdunnan saately
ja luuston terveyden yllapito. Uusimmat tutkimukset ovat osoittaneet, etté D-vitamiinilla voi olla hy-

vinkin moninaiset vaikutukset monien erilaisten sairauksien, esim. syopien, ehkaisyssa.

21  D-vitamiini ja sen eri muodot

D-vitamiini on tarkea elimiston rasvaliukoinen vitamiini. Se on prohormoni, jota elimisto pystyy tuot-
tamaan auringon UVB-valon vaikutuksesta iholla 7-dehydrokolesterolista. Molekyylirakenteeltaan
se voidaan luokitella sekosteroidiksi. D-vitamiini on rakenteeltaan lahelld steroidihormoneja, esi-
merkiksi kortisolia ja estradiolia, koska sen steroidirunko on hajonnut avoketjuiseksi. (Norman
2008, 491.)

D-vitamiinilla on viisi eri muotoa, joista tarkeimpana pidetaan D3-vitamiinia eli kolikalsiferolia. Sita
muodostuu auringon UVB-valon vaikutuksesta iholla 7-dehydrokolesterolista. D3-vitamiinia saa-
daan ruoassa merkittavia maaria vain kalasta. Toista paaasiallista D-vitamiinin muotoa, D2-vitamii-
nia eli ergokalsiferolia, on pienia maaria kasvikunnan tuotteissa, kuten joissain sienissa. Yleisesti
sita kuitenkin valmistetaan synteettisesti hiivan ergosterolista UV-sateilytyksen avulla. (Paakkari
2016, viitattu 28.1.2018; Aro 2005, 1749.)

lholla muodostuneita ja ravinnosta saatavia D3- ja D2-vitamiinia ei pideta biologisesti aktiivisina,
ennen kuin ne kayvat lapi kaksi entsymaattista hydroksylaatioreaktiota, jotka on esitetty kuvassa
1. Ne hydroksyloituvat aluksi maksassa, jossa niista muodostuu 25-hydroksi-D-vitamiinia eli kalsi-
diolia, joka on D-vitamiinin varastomuoto. Se pystyy sitoutumaan omiin kantajaproteiineihinsa
(VDBP eli Vitamin D Binding Protein), joita on muun muassa plasmassa. Munuaisissa tama varas-
tomuoto muuttuu D-vitamiinin aktiiviseksi kalsiumaineenvaihduntaa saatelevaksi muodoksi 1,25-

dihydroksi-D-vitamiiksi eli kalsitrioliksi. Aktivoitu kalsitrioli kulkeutuu tiettyihin kohdekudoksiin,



joissa se vaikuttaa omien reseptoreidensa (Vitamin D Receptor eli VDR) kautta. (Norman 2008,
491-492; DeLuca 2014, 3.)

OH OH
Liver Kidney
microsomes - mitochondria
(mitochondria)
HO HO HO OH
Vitamin D3 25-hydroxyvitamin D3 1, 25-dihydroxyvitamin D3

KUVA 1. D-vitamiinin metabolinen aktivaatio D3-vitamiinista 1,25-dihydroksi-D-vitamiiniksi. (Léhde:
BoneKEy Reports 3 (479)).

2.2 D-vitamiinin merkitys terveydelle

D-vitamiinilla on useita keskeisia tehtavia elimistossa. Se saatelee elimiston kalsiumaineenvaih-
duntaa ja yhdessa lisakilpirauhashormonin kanssa se lisaa kalsiumin takaisin imeytymista munu-
aisten distaalisesta tubuluksesta estaen sen uloserittymisen virtsan mukana. D-vitamiini huolehtii
luun mineralisaatiosta ja vapauttaa kalsiumia luustosta seerumiin tarvittaessa. Se myos stimuloi

kalsiumin ja fosfaatin imeytymista ohutsuolessa (Aro 2005, 1749; Toriola 2010, 39.)

D-vitamiinin riittdva saanti on tarkeaa ihmisille ja se vaikuttaa useilla eri tavoilla ihmisen terveyteen.
Tutkimukset ovat osoittaneet, etta D-vitamiinin riittdva saanti ehkaisee osteoporoosia ja siihen liit-
tyvia luunmurtumia. D-vitamiinin puutteellinen saanti aiheuttaa luustoa pehmentavia sairauksia,
lapsilla riisitautia ja aikuisilla osteomalasiaa, koska luun solunulkoisen véaliaineen mineraalistumi-
nen on hairiintynyt D-vitamiinin tai fosfaatin puutteesta johtuen. D-vitamiini on tarke@ myos lihasten
toiminnalle. (Valtion ravitsemusneuvottelukunta 2014, viitattu 22.2.2018; Valimaki & Voutilainen &
Katila & Tuomi 2001, 2171.)

My6s muita sairauksia on yhdistetty D-vitamiinin puutteeseen, mm. diabetes, erilaiset syovat seka
infektiotaudit. Immuunipuolustuksen ensilinjassa vaikuttavien antimikrobisten peptidien synteesi on
riippuvainen D-vitamiinista ja osa naista antimikrobisista peptideista estdd muun muassa influens-
saviruksen toimintaa. D-vitamiinin puutteesta karsivat voivat olla alttimpia saamaan oireisen infek-
tiotaudin. (Alitalo 2010, 1127; Paakkari 2016, viitattu 28.1.2018.)



Tutkimuksissa on osoitettu, ettd D-vitamiini voi olla osana joidenkin syopien ehkaisyssa. Tutkimusta
on tehty muun muassa D-vitamiinin rintasyovalta suojaavasta vaikutuksesta, seka sen tarkeydesta
eturauhassyovan etenemisen estamiseksi. D-vitamiinin kaikista terveysvaikutuksista ei kuitenkaan
ole tarpeeksi kokeellista ndyttda. (Toriola 2010, 39; Paakkari 2016, viitattu 28.1.2018.)

2.3 D-vitamiinin saantisuositukset

D-vitamiinin tarkeimpia lahteita ovat kala, seka vitaminoidut maitovalmisteet ja ravintorasvat. Ke-
saisin auringon UV-sateilyn vaikutuksesta iholla muodostuu my6s D-vitamiinia, jolloin kesaisin D-
vitamiinin saanti on huomattavasti suurempaa, kuin talvisin. Kesalla muodostuneet D-vitamiiniva-
rastot loppuvat noin 1-2 kuukaudessa, minka takia Suomen oloissa pimeina talvikuukausina suo-
sitellaan suun kautta otettavaksi D-vitamiinilisia. D-vitamiinilisaa on suositeltu pikkulapsille 1950-
luvulta Iahtien. (Paakkari 2016, viitattu 28.1.2018; Aro 2005, 1751-1752.)

D-vitamiinipitoisuutta mitataan sen varastomuodon, 25-hydroksi-D-vitamiinin, kokonaispitoisuutta
maarittamalla. 25-hydroksi-D-vitamiinin maarittdminen seerumista kuvastaa parhaiten ihmisen eli-
miston D-vitamiinivarastoja. (Kennel, Drake & Hurley 2010, 754.) Terveyden kannalta riittdvana
pidetaan yli 50 nmol/l-pitoisuutta. Aikuiset pystyvat yleensa saavuttamaan tavoitetasot iiman vita-
miinilisaa, koska Suomessa D-vitamiinia lisataan tiettyihin elintarvikkeisiin. llman paivittaista D-vi-
taminoitujen valmisteiden tai kalan kaytt6a, pimeimpana vuodenaikana suositellaan 18-74-vuoti-

aille 10 ug vitamiinilisaa. (Valtion ravitsemusneuvottelukunta 2014, viitattu 22.2.2018.)

Uusimmat saantisuositukset D-vitamiinille ovat yli 2-vuotiaille, nuorille ja aikuisille 10 ug/vrk joko
ravinnosta tai vitamiinilisana. Lapsille suositellaan kahden viikon ikaisesta 2-vuotiaaksi annetta-
vaksi vitamiinilisana 10 ug/vrk. 2-18-vuotiaille suositus on kayttaa ympari vuoden D-vitamiinival-
mistetta 7,5 ug/vrk. lakkaille, yli 75-vuotiaille, suositus on 20 ug/vrk ympari vuoden. Uusien ravit-
semussuosituksien tarkoituksena on varmistaa D-vitamiinin riittdva saanti. (Valtion ravitsemusneu-
vottelukunta 2014, viitattu 22.2.2018; Elintarviketurvallisuusvirasto 2017, viitattu 16.3.2018.)

2.4  D-vitamiinimaaritysten laboratoriomenetelmat

Laboratorioissa D-vitamiinimaarityksia voidaan tehda erilaisilla menetelmilla, muun muassa kemi-

luminesenssia hyodyntaen kuten IDS-iSYS:IIa. Myos kromatografisia menetelmia, seka erilaisia



immunomaarityksia (yleisimpina ELISA ja RIA), voidaan kayttaa D-vitamiinipitoisuuksien maaritta-

miseen.

Immunomaarityksissa mitataan yleensa joko yhdisteen, eli antigeenin, tai vasta-aineen pitoisuutta.
RIA eli radioimmunomaaritys on menetelma, joka mittaa antigeenin tai vasta-aineen maaraa nayt-
teessa tarkasti ja herkasti. Antigeeni tai vasta-aine leimataan kayttamalla radioaktiivista merkkiai-
netta. Uusien immunomaaritysmenetelmien kehittamisen myota RIA:n kaytto on kuitenkin huomat-
tavasti vahentynyt. (Halonen 2004, 90-95.)

EIA-menetelmissa leimoina ovat kaytossa entsyymit. ELISA on heterogeeninen EIA-menetelma,
joka on yleisesti kaytdssa kliinisessa kemiassa. Siitd on kaksi menetelmamuotoa, joista toinen pe-
rustuu kaksoisvasta-ainetekniikkaan ja toinen kilpailevaan sitoutumiseen. My6s RIA-menetelma
perustuu kilpailevaan sitoutumiseen. Siina tietty maara leimattua antigeenia ja naytteessa olevaa
leimaamatonta antigeenia kilpailee sitoutumisesta kiinteaan faasiin sidottuun vasta-aineeseen, jota
on vakiomaara. (Halonen 2004, 90-95.)

Kromatografisista menetelmista kaytetyin on ollut nestekromatografia. Uusimmissa menetelmissa
on hyodynnetty nestekromatografiaa yhdistettyna massaspekirometriin, joka lisad menetelman
herkkyytta, ja jolla pystytdan mittaamaan kaikkia D-vitamiinin muotoja. Nestekromatografia on
yleensa spesifisempi menetelma D-vitamiinin eri muotojen maarityksiin kuin esimerkiksi immuno-
maaritykset. (Arneson & Arneson 2013, 39-40.) Immunomaaritykset ovat kuitenkin luonnostaan
herkkia menetelmia ja vaativat usein pienemman maaran naytetta kromatografisiin menetelmiin
verrattuna. Kliinisen kemian laboratorioissa immunomaarityksia suositaan usein sen takia, etta ne
on helppo integroida taysin automatisoituihin ja nopeisiin maaritysmenetelmiin. (Couchman & Mo-
niz 2017, 98-99.)
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3 IDS-ISYS-ANALYSAATTORI

IDS-ISYS on analysaattori, jonka analysointimenetelmé perustuu kemiluminesenssiin. IDS-iSYS
mahdollistaa immunotutkimusten ja biokemiallisten tutkimusten suorittamisen yhdella analysaatto-
rilla. Tutkimuksiin kuuluvat immunotutkimusten osalta luun rakenteet ja kasvu, infektiosairauksien
maaritykset, hypertensio seka autoimmuunimaaritykset. Biokemian osalta tutkimuksia ovat muun
muassa substraatti-, entsyymi-, elektrolyytti-, seka proteiinimaaritykset. Kuvassa 2 IDS-iSYS ana-
lysaattori. (IDS 2015, viitattu 28.1.2018.)

KUVA 2. IDS-ISYS edesta kuvattuna

IDS-analysaattorilla luminisenssimaaritykset seka spekirofotometriset méaritykset ovat mahdolli-
sia. Analysaattori tukee seka kemiluminesenssiin perustuvia immunotutkimuksia, etta entsymaatti-
sella menetelmall tehtévia tutkimuksia. ISYS mahdollistaa immunotutkimusten ja biokemiallisten
testien suorittamisen taysin automatisoidusti. Yksittaiset tutkimukset suoritetaan kertakayttoisissa
kyveteissa, jotka syotetdan automaattisesti kyvettikelkkaan. Asynkroninen toiminta mahdollistaa
jokaisen kyvetin yksittdisen kasittelyn ja siirron asianmukaiseen reaktiokammioon kyvettikelkan
ymparilla. Mittaukset suoritetaan suoraan kyvetin sisalla. Kuva 3 havainnollistaa analysaattorin si-
séllén ylhaalta kasin. (IDS 2015, viitattu 28.1.2018.)

1
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KUVA 3. IDS-ISYS lépileikkaus ylh&élta (Léhde: IDS 2015.)
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Jaahdytetty reagenssikelkka, jossa 15 paikkaa immunotutkimuksille tai biokemiallisille tut-
kimuksille seka lisaksi erikoispaikka kronometrisille reagensseille.

Kelkka néytteille, kalibraattoreille ja kontrolleille. Riippuen analysaattorin konfiguraatiosta
tama koostuu integroidusta 64 paikan naytealustasta tai vaihdettavista 20 naytepaikan kel-
koista, joita sisaéan mahtuu yhteensa kuusi kappaletta.

Neula, joka pipetoi seka reagenssit, etta naytteet.

Lampdsaadelty 37 celsius-asteessa pidettava kyvettikelkka, jossa paikat 90 kertakayttoi-
selle kyvetille. Integroituna kelkassa on laitteen kayttama spetrofotometri, jota kaytetaan
absorbanssimittauksissa immunotutkimusten, biokemiallisten seka turbidometristen mit-
tausten yhteydessa.

Sedimentointimoduuli magneettisille partikkeleille.

Automaattinen kyvettien sy6ttaja, johon mahtuu 960 kyvettia kerrallaan.

Luminometri, joka mittaa luminesenssia immunotutkimusten reaktioissa.

Nelja pesuria magneettisten partikkeleiden puhdistukseen.
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Reagenssikammio sisaltaa viivakoodinlukijan, joka tunnistaa kammioon syotettavat reagenssipat-
ruunat. Toinen analysaattorin etuosassa sijaitseva viivakoodinlukija tunnistaa toissijaiset reagens-
sit. Toissijaisia reagensseja kaytetdan kemiluminesenssia hyodyntavissa maarityksissa tuotta-
maan luminesenssi. Naytteet, kalibraattorit ja kontrollit tunnistetaan joko analysaattorin etuosassa
sijaitsevalla lukijalla, mikali kyseessa on laite, jossa on integroitu naytealusta tai naytekammiossa
sijaitsevalla lukijalla, mikali kyseessa on analysaattori, johon naytteet syotetaan kelkoittain. Ku-
vassa 4 analysaattorin etuosassa sijaitseva viivakoodinlukija. (IDS 2015, viitattu 28.1.2018.)
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KUVA 4. Viivakoodinlukija laitteen edessé

ValiFinnin analysaattorissa naytteet syotetaan kelkoittain, jolloin viivakoodinlukija tunnistaa syotet-
tavassa kelkassa sijaitsevan viivakoodin seka nayteputkissa sijaitsevat viivakoodit. Kuvassa 5 ana-
lysaattorin vasemmassa laidassa sijaitseva reagenssikammio ja analysaattorin keskella sijaitseva
tyhja naytekammio.
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KUVA 5. Vasemmalla reagenssikammio seké oikealla tyhjé ndytekammio

Reagenssipatruunat sailytetdan jadhdytetyssa reagenssikammiossa 12-15 °C lampétilassa ja ana-
lysaattori toimii 8-10 asteessa tai 12-15 asteessa, mikali analysaattori on valmiustilassa.
Analysaattorin konfiguraatiosta riippuen maksimissaan 15 immunotutkimusta tai 36 biokemiallista
tutkimusta, tai haluttu yhdistelma voidaan suorittaa yhta aikaa tayttamalla kaikki kelkkapaikat kam-
mioissa. Kuvassa 6 naytekelkka on puoliksi kammion sisalla ja kuvassa 7 on tyhjia naytekelkkoja
sailytystelineessaan. (IDS 2015, viitattu 28.1.2018.)

14



KUVA 6. Néytekelkka ulkona kammiosta (Léhde: IDS 2015.)
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KUVA 7. Tyhjid néytekelkkoja

Immunotutkimuksia varten analysaattorissa voidaan kayttaa vain IDS:Ita tai heidan yhteistyokump-
paneiltaan saatuja reagensseja. Biokemiallisissa tutkimuksissa on mahdollista kayttaa kolmannen
osapuolen reagensseja, mutta naita syotettaessa viivakoodinlukijaa ei voida kayttaa, jolloin kaytta-
jan vastuulla on ohjelmoida tarvittavat reagenssitiedot manuaalisesti analysaattoriin. Kuvassa 8
analysaattorin oikeassa laidassa sijaitseva kyvettikelkka on kuvattu ylhaalta pain. (IDS 2015, vii-
tattu 28.1.2018.)
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KUVA 8. Kyvettikelkka ylh&élta kuvattuna

Naytteet ja reagenssit aspiroidaan kayttamalla anturia, joka havaitsee nestetason kayttamalla ka-
pasitanssia. Nayte ja reagenssit pipetoidaan automaattisesti tutkimuksen protokollassa méaaritelty-
jen parametrien mukaisesti ja siirretaan kyvetteihin, missa reaktiot tapahtuvat. Jokaisen naytteen
valissa anturi huuhdellaan sisaisesti ja ulkoisesti kontaminaatioriskin eliminoimiseksi. Kuvassa 9

yleisnakyma analysaattorin toimintatasosta. (IDS 2015, viitattu 28.1.2018.)

.
-
.
-

KUVA 9. Keskelld vasemmalla pipetointineula, suojapleksin alapuolella kyvettikelkka
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3.1 Immunotutkimukset ja biokemialliset tutkimukset

Kyvetit siirretaan pesumoduuliin, missa magneetit pitdvat magneettiset partikkelit paikallaan pe-
sutapahtuman ajan. Kun reaktio on ohi, riippuen minkalaisesta tutkimuksesta on kyse, kyvetti siir-
retaan joko luminometriin kemiluminesenssitutkimuksia varten tai se pysyy kyvettikelkassa entsy-
maattisia tutkimuksia varten. Kemiluminesenssitutkimuksia varten toissijaisia reagensseja lisataan
luminesenssin tuottamiseksi. Entsymaattisissa tutkimuksissa lisataan substraattia ja spektrofoto-
metri mittaa jatkuvasti fotometrisia muutoksia. Kun mittaukset ovat valmiit, kyvetit syotetaan auto-
maattisesti jateastiaan. (IDS 2015, viitattu 28.1.2018)

Spektrofotometri mittaa jatkuvasti reaktiossa tapahtuvia fotometrisia muutoksia. Analysaattori on
yhdistettyna tietokoneeseen ethernet-kaapelilla. Kayttoliittyma pystyy ohjelmoimaan analysaattorin

tydomaaraa ja tekemaan seuraavat toimenpiteet:

- Reagenssien, kalibraattoreiden ja kontrollien eranumeroiden seuraaminen
- Laaduntarkkailu

- Toissijaisten reagenssien saately

- Operaattorin seuranta (Kayttajavirheiden maaritys)

- Tulosten siirtaminen palvelimelle

- Tulosten tulostaminen, sailytys ja jaljitettavyys. (IDS 2015, viitattu 28.1.2018.)

3.2 Analysaattorin toimintaan perehtyminen

ISYS-analysaattorin toimintaan perehdyttiin terveyslaboratorio ValiFinnin ohjauksessa. Perehdy-
tykseen kuului analysaattorin uudelleen kaynnistaminen kesan jalkeen analysaattorin ollessa sam-
muneena pitkan aikaa. Perehdytykseen kuuluivat huoltotoimenpiteet; paivahuolto, viikkohuolto
seka kuukausihuolto. Tarkea osa perehdytysta oli my0s itse analyysien ajaminen. Tama koostui
potilaiden verinaytteista tehtavista D-vitamiinianalyyseista. Syksyn 2016 aikana iSYS:n D-vitamii-
nianalyyseissa kaytettavat reagenssit olivat vanhentumassa, joten ValiFinn jarjesti kampanjoita D-
vitamiinimaarityksille. Myos oppilailta otettiin lukuisia verinaytteita analysoitavaksi. Analysaattorin
toimintaan perehtymisessa tarkeinta oli, ettad saimme selkean kuvan sen toiminnasta ja pystyimme

taman pohjalta kirjoittamaan kayttoohjeen laitteelle.
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4 D-VITAMIINITUTKIMUKSET IDS-ISYS-ANALYSAATTORILLA

Analysaattorilla ajamissamme D-vitamiininaytteissa kaytettiin IDS-iSYS 25-Hydroxy Vitamin D-tut-
kimuspakettia. Se on tarkoitettu 25-hydroksi-D-vitamiini (25-OH D) -maaritystutkimuksiin ja muiden
hydroksyloituneiden metaboliittien tutkimiseen IDS-iSYS-analysaattorilla. Tutkimustuloksia kayte-
taan yhdessa muun kliinisen ja laboratoriodatan kanssa arvioitaessa D-vitamiinin tarvetta aikuisva-
estossa. Tutkimuspaketin lisaksi on erikseen tilattava kontrollisetti, joka on tarkoitettu kaytettavaksi
laaduntarkkailundytteind seurattaessa analysaattorilla ajettavien ndytteiden tarkkuutta ja paik-
kaansa pitavyytta. (FDA 2010, viitattu 28.1.2018.)

41 Tutkimuspaketin sisalto

Paketti sisaltaa reagenssipatruunoiden lisaksi kalibraattorisetin (kalibraattorit A ja B). Reagenssi-

patruunat sisaltavat seuraavia reagensseja:

MPV1 (Magneettiset partikkelit, jotka ovat paallystetty 25-OH D:lla, eli fosfaattipuskurilla,

joka sisaltda metanolia ja natriumatsidia sailyvyyden parantamiseksi).
- CONJ (Anti-25-OH D akridiiniesteri-johdannaisella merkittyja lampaan polyklonaalisia
vasta-aineita nautaa, lammasta, janista ja hiirien proteiineja sisaltavassa puskurissa, jossa

natriumatsidia sailyvyyden vuoksi lisattyna).

- NaOH (Natriumhydroksidi-liuosta < 0,5M) ja BUF (Tutkimuspuskuriliuos, joka sisaltaa al-
kuperéisia syrjayttajamateriaaleja, metanolia ja natriumatsidia sailytysaineena).

- Kalibraattorit A ja B sisaltavat hevosen seerumia puskurimatriisissa kahdessa maarite-
tyssa eri 25-OH D pitoisuudessa ja natriumatsidia sailyvyyden vuoksi.

Kontrollipaketti sisaltaa hevosen seerumia puskurimatriisissa kolmessa maaritetyssa eri 25-OH-D
pitoisuudessa ja natriumatsidia sailyvyyden vuoksi. (FDA 2010, viitattu 28.1.2018.)
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411 Menetelman periaate

D-vitamiinitutkimukset IDS-iSYS-analysaattorilla perustuvat kemiluminesenssiin. Naytteet esikasi-
telldaan D-vitamiinin kantajaproteiinin (VDBP) denaturoimiseksi. Kasitellyt naytteet neutralisoidaan
taman jalkeen tutkimuspuskurissa, jonka jalkeen lisataan spesifista akridiniumilla merkittya anti-
250H D:ta. Inkubaatiovaiheen jalkeen naytteeseen lisataan 25-OH D:hen linkitettyja magneettisia
partikkeleita. Naiden partikkeleiden avulla saadaan ndkymaan sandwich-menetelmassa kaytetta-
van analyytin sitoutuminen vasta-aineisiin. Seuraavan inkubaatiovaiheen jalkeen magneettiset par-
tikkelit "kaapataan” magneettia kayttden. Pesuvaiheen ja trigger-reagenssien lisd@misen jalkeen
akridiniumimerkin erittdma valo on kaanteisesti suhteellinen alkuperaisen naytteen 25-OH D-kon-
sentraatioon. (FDA 2010, viitattu 28.1.2018.)
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5 SOP-KAYTTOOHJE

SOP eli Standard Operating Procedure tarkoittaa yhdenmukaista (standardisoitua) toimintamal-
lia. SOP on kirjallinen ohje, joka dokumentoi toimintoja ja rutiineja, joita organisaatiossa tapahtuu.
Silla pyritaén yhdenmukaistamaan esimerkiksi tiettyja tehtavia tai toimenpiteita. Niité on otettu kayt-
toon alun perin korkean riskin tyotehtavissa, kuten ydinteollisuudessa, ja ne ovat myohemmin siir-
tyneet sielta my0s esimerkiksi terveydenhuollon pariin. (Hiltunen 2016, 96-97; EPA 2007, viitattu
28.1.2018.)

SOP:ien kaytto ja kehittdminen on olennainen osa onnistunutta laatujarjestelmaa, silla se antaa
kayttajille tarvittavan tiedon, jolla he pystyvat suoriutumaan tehtavastaan asianmukaisesti. SOP
sisaltaa olennaiset ohjeet prosessin suorittamiseen seka ohjeistuksen prosessin kannalta tarkeiden
tydkalujen ja jarjestelmien kayttoon. Hyvin laadittu, ajan tasalla oleva ja oikein kaytetty SOP yllapi-
taa organisaation laatujarjestelmaa ja minimoi muun muassa inhimillisten tekijoiden aiheuttamia
virheita. SOP laaditaan vain tietyn organisaation kayttoon. Ajan tasalla olevan SOP:in tulee olla
helposti saatavilla prosessia suorittaville henkilGille. Esimies tai prosessin parissa aktiivisesti tyos-
kenteleva henkild hyvaksyy ja paivittaa SOP:ia saanndllisesti, jotta se pysyy ajantasaisena myds
mahdollisten organisaatiossa tapahtuvien muutosten jalkeen. (EPA 2007, viitattu 28.1.2018.)

5.1 Kayttoohjeen kirjoittaminen

Kayttoohjeen kirjoittamisen lahtokohtana ovat kayttajan tarpeet ja esitiedot. Hyva kayttoohje auttaa
kayttajaa ymmartamaan tuotteen toimintaperiaatteen seka ohjaa tuotteen asianmukaiseen, turval-
liseen ja miellyttdvaan kayttoon. Usein paras tulos saavutetaan niin, etta peruskayttoa varten teh-
daan oma ohjeensa ja erityisosaamista vaativia yllapito-, huolto- ja korjaustoimia varten omansa.
(Nykanen 2002, 50-51.)

Rakenteeltaan kayttoohje on selked, kieleltaan yksiselitteinen ja helppotajuinen seka etenee loogi-
sesti. Kayttoohjeessa on hyva puhutella lukijaa ja kayttaa suoria kaskymuotoja. Selkeat kuvat ovat
yleensa keskeinen osa kayttoohjetta. Kuvien ja tekstin tulee yhdessa muodostaa ehea ja ristiriida-
ton kokonaisuus. (Nykanen 2002, 51-52.)
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Kayttoohje tulee testata ennen kayttoonottoa lopulliseen kayttajakuntaan kuuluvien tai heihin rin-
nastettavien henkiliden kanssa. Nain voidaan havaita mahdolliset puutteet kayttdohjeessa, jotka

kirjoittajilta voivat muuten jaé@da huomaamatta. (Nykanen 2002, 51.)
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6 D-VITAMIINIMAARITYSTEN KAYTTOOHJEEN TOTEUTUS

6.1  ValiFinn terveyslaboratorio

Oulun ammattikorkeakoulun sosiaali- ja terveysalan yksikon yhteydessa toimiva ValiFinn terveys-
laboratorio on yksityisen terveydenhuollon palvelujen tuottaja. Se tarjoaa asiakkaille kaksi kertaa
vilkossa laboratoriopalveluja verinayteanalyysien muodossa yhteistydossa Oulun ammattikorkea-
koulun ja sen bioanalyytikko-opiskelijoiden kanssa. Oulun ammattikorkeakoulun bioanalyytikko-
opiskelijat ottavat naytteet ja analysoivat ne ohjatussa harjoittelussa ValiFinnin terveyslaboratori-
ossa. (ValiFinn 2018, viitattu 29.4.2018.)

Osa naytteista analysoidaan ammattikorkeakoulun tiloissa Konelab- ja Sysmex-analysaattoreilla.
Lisaksi laboratorion tiloista 0ytyy IDS-iSYS-analysaattori, jota kaytetaan tutkimusnaytteiden maa-
rittamisessa. Analysaattori on vain henkilokunnan kaytossa, eika se ole tulossa oppilaskayttoon
lahivuosina johtuen laitteen kaytossa tarvittavien reagenssien kalliista hinnasta seka laitteen huol-

totoimenpiteista kertyvista kustannuksista.

6.2 Tarkoitus ja tavoitteet

Opinnaytetyon tarkoituksena oli tehda ValiFinn terveyslaboratorion IDS-iSYS-analysaattorille
SOP:n mukainen, englanninkielinen kayttoohje D-vitamiinimaarityksille. Tyon tavoitteena oli kirjoit-
taa selkea ja kattava SOP-kayttoohje, josta olisi ValiFinnille mahdollisimman paljon hyotya. Tyon
ohjaajana toimi kemisti Jani Salmivaara ValiFinn terveyslaboratoriosta seka yliopettaja Mika Pal-

danius.

6.3 Tyon toteutus ja eteneminen

Opinnaytetyon tekeminen aloitettiin tietoperustan ja suunnitelman kirjoittamisella. Tietoperustan
kokoamiseen kaytettiin lahteina IDS-iSYS:in laajaa kayttdopasta ja sen kontrollien ja reagenssien
kayttoohjeita seka erilaisia mahdollisimman ajantasaisia artikkeleita, kirjallisuutta ja Internet-sivus-
toja. Lisaksi tarkeimpana tietoperustan osana oli perehdytysjakso, jossa perehdyimme IDS-iSYS-
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analysaattorin toimintaan, jotta saisimme selkean kuvan analysaattorin toiminnasta kayttoohjeen

kirjoittamiseksi.

Kayttoohjeen tuli olla sellainen, jota kuka tahansa alan ammattilainen tai opiskelija voi kayttaa maa-
ritysten tekemiseen. Kayttoohjeeseen kirjoitettiin kaikki tarvittavat tyovaiheet. Ohjeen alussa kay-
daan lapi tarvittavat materiaalit ja selitetaan yleisesti IDS-iSYS-analysaattorin toiminnasta seka
kaytossa oleva menetelma. Alkuun lisattiin myos teoriapohjaa D-vitamiiniin liittyen. Kontrollien, ka-
libraattorien ja potilasnaytteiden ajaminen kirjoitettiin vaihe vaiheelta ylos mahdollisimman loogi-
sesti ja ymmarrettavasti. Ohjeessa kaydaan lapi myos tulosten tallentaminen seka paivittaiset huol-
totoimenpiteet. Tarvittavien reagenssien lisadmisen laitteeseen kirjoitettiin omaksi osuudekseen
kayttoohjeen loppuun. Laitoimme kayttdohjeeseen myds sopivan maaran kuvia selkeyttamaan oh-
jetta. Kayttoohje kirjoitettiin ValiFinnin vaatimalle SOP-pohjalle englanniksi.

6.4 Viimeistely ja kayttoonotto

Kirjoitusprosessin aikana lahetimme useamman eri version ohjeesta Jani Salmivaaran tarkastetta-
vaksi ja muokkasimme ohjetta hanen kommenttien ja korjausten perusteella. Alun perin kayttooh-
jetta oli tarkoitus viela testata koehenkil6lld, joka ei ole analysaattoria aikaisemmin kayttanyt. Nain
olisimme voineet varmistaa kayttoohjeen olevan laadukas ja luotettava. Testaamisella olisimme
saaneet tarkeaa palautetta, jonka avulla olisimme pystyneet viela muokkaamaan ohjetta tarvitta-
essa selkeammaksi ja korjaamaan mahdolliset puutteet. Valitettavasti analysaattori ehdittiin sulkea
kokonaan kayttoohjeen kirjoituksen aikana, joten ohjetta ei ollut mahdollista enaa testata kenella-

kaan.

Ohje kirjoitetaan omaan kansioonsa, joka sijoitetaan analysaattorin valittomaan laheisyyteen. Ohje
voidaan lisaksi tarvittaessa sailyttad PDF-muodossa analysaattorin yhteydessa olevalla tietoko-
neella ja muistitikulla ValiFinnin toimitiloissa. ValiFinn terveyslaboratorion henkilokunta paivittaa
kayttoohjetta aina tarpeen niin vaatiessa.
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7 POHDINTA

Tavoitteenamme oli kirjoittaa SOP-kayttoohje IDS-iSY S-analysaattorille. Kyseinen analysaattori on
ollut kéytdssa ValiFinnin omissa projekteissa seka terveyslaboratorion kautta tilattujen D-vitamiini-
tutkimusten analysoinnissa. Tavoitteena oli tehda ohje, jonka avulla D-vitamiinianalyysien suoritta-
minen kyseisella analysaattorilla onnistuisi kenelta tahansa, joka ei ole kayttanyt analysaattoria

aiemmin.

Halusimme tehda kattavan ja helppolukuisen SOP-pohjaisen kayttoohjeen, joka antaisi tarvittavan
ohjeistuksen D-vitamiinimaaritysten suorittamiseen analysaattorilla, ja josta olisi ValiFinnin henki-
I6kunnalle mahdollisimman paljon hyotya. Ohjetta voidaan kayttaa pohjana muille analyyseille teh-
tavissa mahdollisissa ohjeissa tai uuden tyontekijan perehdytyksessa. Ohje sisaltaa kaikki tarvitta-
vat tyGvaiheet D-vitamiinimaaritysten onnistuneeseen suorittamiseen. Siita tuli mielestamme sel-
kea ja kattava, silla siind on selitetty selkeasti laitteen kaytto, eritelty tarkasti kaikki tyovaiheet seka

kayty lapi kaikki yleisimmat vikatilanteet ja niissa toimiminen.

Yhteistydomme on sujunut hyvin koko opinnaytetyoprosessin ajan ja pyrimme jakamaan tyot tasai-
sesti kummankin vahvuuksien mukaan. Kaytimme hyvin aikaa suunnitelman ja tietoperustan hio-
miseen ennen varsinaisen kayttoohjeen kirjoittamista. Kayttoohjeen kirjoittaminen eteni sujuvasti
ja mielestamme olemme ehtineet hyvin panostaa siihen, etta ohje olisi kriteerien ja tavoitteidemme

mukainen.

Kayttoohjeen kirjoittaminen opetti meille IDS-iSY S-analysaattorin kayttoa syvemmalla tasolla. SOP
oli meille entuudestaan melko tuntematon kasite, joten projektin aikana saimme my0s enemman
tietoa siita. Kaiken kaikkiaan koko opinnaytetyOprosessi oli meille opettavainen kokemus, joka on
vaatinut paljon kriittista tarkastelua omaan tyohon seka ongelmanratkaisutaitoja.
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