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kolme vuorokautta. Tutkimuksessa olivat mukana seuraavat virtsatutkimukset: Albumiini,
Amylaasi, Fosfaatti, Kalium, Kalsium, Kreatiniini, Magnesium, Natrium, Proteiini, Uraatti ja
Urea. Tutkimus tehtiin Paijat-Hameen keskussairaalan laboratoriossa Siemensin Dimensi-
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1 Johdanto

Sairaalan laboratorioon tulee virtsanaytteita virtsan kvantitatiivisia tutkimuksia varten eri
toimipisteista paivittain. Useat virtsanaytteet on virheellisesti otettu sailéntaaineellisiin
putkiin. Tyon tarkoituksena on tutkia vaikuttaako virtsan kuljetusputkien sisaltaméa sai-
l[6ntdaine kemiallisessa analyysissa yleisempiin tutkittaviin analyyseihin. Tutkittavana
on 11 eri virtsatutkimusta: Albumiini, Amylaasi, Fosfaatti, Kalium, Kalsium, Kreatiniini,

Magnesium, Natrium, Proteiini, Uraatti ja Urea.

Laboratorion yleisimmat virtsan tutkimukset ovat virtsan kemiallinen seulonta, virtsan
partikkelien peruserittely ja virtsan bakteeriviljely. Naiden liséksi virtsan tutkimuksiin
kuuluvat virtsan kvantitatiiviset tutkimukset. Paijat-Hameen sairaanhoitopiirin alue on
hyvin suuri ja laboratoriolla on ympéari aluetta useita toimipisteita, joista tulee virtsanayt-
teité paivittdin. Yleisimmat virtsan tutkimukset otetaan virtsan sailontaaineellisiin put-
kiin, n&in virtsandytetta voidaan sailyttad huoneenlammaossa ennen laboratorioon saa-
pumista. Sailontaaineputkien kayttd on niin rutinoitunut, etta toisinaan hoitaja unohtaa
tarkistaa, mita tutkimuksia potilaasta on pyydetty. Talldin hoitajat laittavat virtsanaytteet
automaattisesti sailontaaineellisiin putkiin, vaikka kyseessa olisikin virtsan kvantitatiivi-
nen tutkimus. Virheellisesti otetuista naytteista koituu keskussairaalan laboratoriolle,
lahettavalle yksikolle ja asiakkaalle turhia ongelmia. Silloin joudutaan tekemaan yli-
maaraista selvitystydta, mista naytteet ovat tulleet sekd ohjeistaa asiakas uudelleen
naytteenottoa varten, josta taas vuorostaan koituu asiakkaalle ylimaaraisia kustannuk-
sia. Mahdollisesti laakarin pyytamat tutkimukset eivat ehdi valmistua ajoissa laakéarin
kaytettavaksi. Opinnaytetyon tarkoitus oli tutkia vaikuttaako naytteenottoputken sisal-
tama sailontaaine virtsasta Dimension Vista-analysaattorilla tehtdviin kemian ana-

lyyseihin seka sailyvatkoé naytteet huoneenlammaossa kolme vuorokautta.

2 Menetelmien validointi

Laboratorion mittausmenetelmien on tuotettava toistuvasti mahdollisimman luotettavaa
ja tarkkaa tietoa mitattavasta parametrista, joka useimmiten on analyytin pitoisuus,
ainemaara tai massa. Analyysimenetelmien laatu on keskeinen asia niin perustutki-
muksessa, tuotekehittelyssa kuin valvontatutkimuksissakin. Analyysitulosten validoin-

nilla on suora yhteys menetelmélld saatavien analyysitulosten laatuun. Analyysimene-
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telman validoinnissa saatujen tulosten avulla osoitetaan, ettéa validoinnin kohteena ole-
va menetelma toimii hyvaksyttavasti siina tehtavassa, missa sita kaytetaan. (Lehtonen
— Sihvonen 2004: 94.)

Validoinnissa tarkastetaan vertailumateriaalien avulla menetelman kyky tuottaa oikeita
tuloksia seké toistomittausten avulla ainakin menetelméan sisainen toistettavuus. Naméa
tarkastetaan suunnitellun pitoisuusalueen alarajalla, keskivaiheilla seké ylarajalla. Sa-
malla tutkitaan luotettava mittausalue, jolla hyvaksyttava tarkkuus ja tasmallisyys voi-
daan saavuttaa. Analyysituloksen tarkkuus, ja samalla mittauksiin liittyvd kokonaisvir-
he, voidaan maaritella mittauksiin liittyvan systemaattisen virheen tuntemisella. (Jaari-
nen — Niiranen 2008: 30.)

Dimension Vista-analysaattorilla tehtavien virtsan kvantitatiivisten tutkimusten mene-
telmien validointi on tehty saildntaaineettomilla virtsanaytteilla, eika laboratorion tiedos-
sa aiemmin ole ollut kuinka ndma sailéntaaineet voivat vaikuttaa tutkimusmenetelmaan
ja kokonaisvirheeseen. Dimension Vista-analysaattorin validointivaiheessa oli méaaritet-
ty menetelméakohtainen mittausepdvarmuus sisaltden sarjan sisdisen, sarjojen vélisen

ja systemaattisen epavarmuuden.

3 Laadunvarmistus

Laboratoriotutkimus on monivaiheinen prosessi. Laadunvarmistuksella on pyritty taka-
maan mahdollisimman virheetdn prosessin kulku. Normaalien suoritustasojen laborato-
riotutkimuksille on pyritty asettamaan analyyttisia laatutavoitteita, jotka mahdollistavat
tutkimusten optimaalisen kayton potilaan seurannassa. Suomessa Laaduntarkkailu
Oy:n (nykyisin Labquality Oy) laatutavoitetydryhma on laatinut esityksen analyyttisiksi
laatutavoitteiksi tavallisimmille kliinisen kemian tutkimuksille. Laadunvarmistuksen téar-
kein tavoite on varmistaa, etta menetelma tuottaa oikeita tuloksia. (Jaarinen — Niiranen
2008: 31.)

Dimension Vista-analysaattorilla tehtévien virtsan kvantitatiivisten tutkimusten mene-
telmien paivittdisessa laadunvarmistuksessa kaytetddn kahdentasoista virtsapohjaisia
kontrollimateriaaleja, joille on méaaritetty hyvaksymisrajat analyyttisten laatutavoitteiden

ja Dimension Vistan mittausepavarmuuden perusteella. Labqualityn virtsan kvantitatii-

y =
e ——

&
Metropolia



3 (28)

visen kemian kierrosnaytteilla varmennetaan tulostason oikeellisuus muihin laboratori-

oihin n&hden. (Dimension Vista 2012.)

4 Yleisimmat virtsasta tehtavat tutkimukset

4.1 Virtsan perustutkimukset

Virtsan perustutkimuksiin kuuluvat moniliuskatestilla tehtava virtsan kemiallinen seulon-
ta (U-Kemseul) ja virtsan partikkelien peruserittely joko automatisoidulla analysaattorilla
tai sakan mikroskopoinnilla (U-Solut). Yleisimpia laboratoriotutkimuksia potilaan perus-
diagnostiikassa ja hoidon seurannassa ovat virtsan perustutkimukset. Virtsan perustut-
kimuksia kaytetdan apuna, kun selvitetdan onko potilaalla mahdollisesti virtsateiden tai
munuaisten sairauksia. Virtsanperustutkimuksilla on myds kayttéa aineenvaihdunnan
yleisten sairauksien kuten diabeteksen tai esimerkiksi virtsatiekivitaudin seka virtsan
pH:n seurannassa. Virtsatieninfektion toteaminen perustuu bakteerien osoittamiseen

potilaan virtsasta viljelemalla (U-BaktVi). (Korhonen — Ronkkd 2004: 6 - 7.)
4.2 Virtsan kvantitatiiviset tutkimukset

4.2.1 Albumiini

Albumiinin maarittamisella haetaan ensisijaisesti merkittavasti kohonneita albumiinin
pitoisuuksia diabeettisen nefropatian varhaisdiagnostiikassa. Terveen munuaisen koh-
dalla albumiini ei l&péise helposti glomerulusta, jolloin albumiinin eritys virtsaan on kor-
keintaan 30 mg/vrk (Albumiinin viitevali on alle 20 mg/l). Mikali potilaalla todetaan glo-
merulaarinen munuaisvaurio, albumiinin eritys virtsaan lisaantyy. Jos albumiinin lisaan-
tyminen on lievaasteista, ovat munuaismuutokset viela palautuvia, joten varhaisdiag-
noosin ja ajoissa aloitettu hoito ovat oleellisesti tarkeitd. Albumiinin eritysta virtsaan
voidaan myds seuloa liuskakokeella, jolloin liuskakokeet antavat positiivinen tuloksen
vasta kun albumiinipitoisuus ylittdd 200—-300 mg/I rajan, jolloin munuaismuutokset eivat
endd palaudu. Dimension Vistan kayttdma analyysimenetelma on nefelometrinen, mik&
on huomattavasti herkempi maaritysmenetelma. Dimension Vistalla mittausalueen ala-
raja on 5 mg/l. (Phks, infokanava. 2012; MALB 2011.)
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4.2.2 Amylaasi

Amylaasin tutkimuksella haetaan ensisijaisesti merkittavasti kohonneita amylaasipitoi-
suuksia esimerkiksi epailtdessa akuutti pankreatiittia. Akuutissa pankreatiitissa veren
amylaasiaktiivisuus nousee nopeasti, jolloin tuloksia yli 6000 U/l pidetdan diagnostise-
na ja yli 2000 U/l viittaavat akuuttiin pankreatiittiin. Haittana virtsan amylaasitutkimuk-
sessa ovat potilaan nestetasapaino tai ettei potilaasta saada virtsaa. On tasta syysta
hyva maarittaa plasman amylaasiaktiivisuus. Plasman amylaasiaktiivisuus maarittami-
nen on akuutin pankreatiitin osoittamisessa jopa 70-90% tarkempi, kun virtsan amy-
laasiaktiivisuus. Akuutin Kliinisen vaiheen jalkeen aktiivisuus pysyttelee korkeana muu-
taman vuorokauden. Mikali munuaisfunktio on normaali, tavataan myos virtsassa ko-
honneita arvoja. Amylaasin viitevali on 17-580 U/l. (Phks, infokanava. 2004; AMY
2010.)

4.2.3 Fosfaatti

Fosfaatti maaritysta kaytetaan kun halutaan selvittdd D-vitamiinin puutosta tai munuais-
tautien diagnostiikassa ja seurannassa. Fosfaatin eritys lisdantyy hyperparatyreoosis-
sa, osteomalasiassa tai munuaistubulusten toiminta hairidissé. Alentunut fosfaatin eri-
tys voi viitata D-vitamiinimyrkytykseen tai munuaisten vajaatoimintaan. Virtsaan eritty-
van fosfaatin maara on riippuvainen ravinnon fosfaattipitoisuudesta, fosfaatin imeyty-
misesta sekad erittymiseen vaikuttavista hormonaalisista saatelymekanismeista. Fos-
faatti maaritetaan yleensa vuorokausi keraysvirtsasta, jolloin viitealue on 20-50 mmol.
Dimension Vistan kayttdméa analyysimenetelmad on fotometrinen ja mittausalue 0.3—
29.1 mmol/L. (Phks, infokanava. 2011; PHOS 2008.)

4.2.4 Kalium

Virtsan kaliumin maarityksella selvitetdan péadasiassa kaliumin vajausta elimistdossa.
Virtsan kaliumeritys voi lisdantyd ravinnon myétéa, munuaisen tubulusvaurioissa, hyper-
aldosteronismissa ja Cushingin taudissa. Kun taas eritysta vahentaa erilainen ravinto
tai munuaisten ja lisimunuaisten vajaatoiminta. Diagnoosi kaliumvajauksesta ei
perustu  ainoastaa dU-Kalium  madritykseen, vaan rinnalla on  muita
laboratoriotutkimuksia: ~ P-kalium,  P-kloridi ja  verikaasuanalyysi  alkaloosin
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havaitsemiseksi. dU-Kaliumin viitevali on 60-90 mmol terveelld ihmisella. Dimension
Vistan kayttamé& analyysimenetelm& on potentiometrinen ja mittausalue on 1-300
mmol/L. (Phks, infokanava. 2004; K 2011.)

4.2.5 Kalsium

Kalsiumin tutkimuksella kaytetdan paaasiallisesti vaikean hyperkalsiurian toteamiseen
ja toistuvan virtsakivitaipumuksen selvittelyyn. Pitoisuuteen vaikuttavat ravinnon sisal-
tama kalsiumin maara tai luukudoksen aineenvaihdunta. Kalsiumin eritys lisdantyy var-
sinkin hyperkalsemiatiloissa, sekéd kohonneita arvoja voidaan tavata myds metaboli-
sessa asidoosissa, hypertyreoosissa, Cushingin taudissa ja virtsakivipotilailla. Kun taas
vastaavasti kalsiumin erityksen vahenemista tavataan hypokalsemiassa, uremiassa,
malabsorptiossa ja tiatsidihoidon yhteydessa. Kalsiumin viitearvot vuorokauden kera-
ysvirtsassa ovat aikuisilla 2.0-9.0 mmol, lapsilla, alle 2 vuotta 0.5-2.0 mmol, lapset, yli
2 vuotta 1.3—-4.0 mmol. Dimension Vistan kayttama analyysimenetelma on fotometrinen
ja mittausalue 1.25-3.75 mmol/L. (Phks, infokanava. 2011; CA 2008.)

4.2.6 Kreatiniini

Kreatiniinin maaritysta kaytetaan selvitettdessa munuaisten toimintaa. Munuaisten va-
jaatoimintatiloissa virtsaan erittyvan kreatiniinin maara alenee ja samanaikaisesti plas-
makonsentraatio nousee. Tasta syystad paaasiallinen tutkimuspyyntd on Pt-Krea-Cl el
kreatiniinin puhdistuma, jossa vuorokausivirtsan kreatiniini suhteutetaan plasman krea-
tiniinipitoisuuteen. Kreatiniinin maarityksessa kiinnitetddn huomiota nimenomaan mata-
liin pitoisuuksiin ja tyypillisesti keraysnaytteista. Tilanteissa, joissa plasman kreatiniini-
pitoisuus on hieman koholla esimerkiksi ruokavaliosta johtuvista syista, voi pahimmil-
laan nayteastiasta johtuvan tason laskun vuoksi paatya vaaraan kliiniseen paatelmaan
Pt-krea-Cl-tuloksen perusteella. Kreatiniinin viitearvo vuorokausivirtsassa on naisilla 6—
13 mmol ja miehilla 10-20 mmol. Dimension Vistan kayttdma analyysimenetelma on
fotometrinen ja mittausalue 0.25-35.4 mmol/L. (Phks, infokanava. 2012; ECREA
2009.)
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4.2.7 Magnesium

Virtsan magnesiumeritys on herkempi menetelma kuvaamaan elimiston magnesium-
puutetta. Ravinnon runsas magnesiumpitoisuus, hyperkalsemia ja diureetti lisdavat
magnesiumin eritysta virtsaan. Magnesiumin viitearvo vuorokausivirtsalle ovat naisille
3-7 mmol ja miehille 3-9 mmol. Dimension Vistan kayttamé analyysimenetelma on fo-
tometrinen ja mittausalue 0.08—-8.22 mmol/L. (Phks, infokanava. 2012; MG 2010.)

4.2.8 Natrium

Virtsaan erittyvan natriumin mé&ardan vaikuttavat muun muassa natriumin saanti, eli-
miston natriumtas, plasman natriumtaso, munuaistubulusten toimintakyky, joten virtsan
natriuml@ydosta on usein vaikea tulkita. Lisdantynyt natriumin eritys virtsaan voi johtua
munuaistubulusten vauriosta tai lisémunuaiskuoren vajaatoiminnasta. Alhainen natri-
umpitoisuus voi viitata elimiston natriumin vajaukseen. Natriumin viitealue 130-140
mmol/L. Dimension Vistan kayttama analyysimenetelm& on potentiometrinen ja mitta-
usalue 5-300 mmol/L. (Phks, infokanava. 2011; NA 2011.)

4.2.9 Proteiini

Proteiinia tutkitaan, kun halutaan selvittdd virtsan proteinuriaa. Normaalisti virtsaan
erittyy niukasta proteiinia. Renaalinen proteinuria voi olla glomerulaarista tai tubulaa-
rista. Glomerulaarisessa proteinuriassa virtsaan erittyy alle 100 kD:n proteiineja, jol-
loin kyseessé on lievaasteinen vaurio. Postrenaalinen proteinuria voi esiintya esimer-
kiksi virtsateiden tulehduksellisissa sairauksissa. Proteiinin viitearvo on alle 100 mg/I.
Dimension Vistan kayttdma analyysimenetelm& on fotometrinen ja mittausalue 50—
2500 mg/L. (Phks, infokanava. 2011; BUN 2008.)

4.2.10 Uraatti

Virtsan uraatin maarityksella selvitelladn paaasiallisesti uraatin lisdantynytta eritysta.
Virtsan korkeita uraattipitoisuuksia tavataan muun muassa leukemian, kihdin, virushe-
patiitin ja sirppisoluanemian yhteydessa. Sytostaatti- ja sddehoito nostavat virtsan

uraattipitoisuuksia. Uraatin vuorokausivirtsan viitearvo on 3—-6 mmol. Dimension Vistan
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kayttama analyysimenetelma on entsymaattinen ja mittausalue 0.12-8.92 mmol/L.
(Phks, infokanava. 2011; URCA 2011.)

4.2.11 Urea

Ureatutkimusta kaytetd&n ureaerityksen seuraamiseen munuaistauti- ja tehohoitopoti-
lailla, jolloin mitataan tyypillisesti madaltuneita pitoisuuksia. Tutkimusta kaytetaan
plasmamaaritysten rinnalla. Plasmassa taso nousee, kun eritys virtsaan vahenee.
Runsasproteiininen dieetti lisda seka virtsan etta plasman ureapitoisuutta. Ureaeritys
heikkenee ja seerumin ureapitoisuus nousee munuaisinsuffisienssissa. Jos glomerus-
ten toiminta on pudonnut 20-40%:iin normaalista, nouse fP-Urea pitoisuus. Alhaisia
virtsan ureapitoisuuksia tavataan muun muassa raskauden aikana tai maksasairauksi-
en yhteydessa. Urean vuorokausivirtsan viitearvo on 330-580 mmol. Dimension Vistan
kayttama analyysimenetelma on entsymaattinen ja mittausalue 3.57-536 mmol/L.
(Phks, infokanava. 2011; UCFP 2011.)

5 Dimension Vista — analysaattorin kayttamat mittausmenetelmat

Naytteiden analysointiin kaytettiin Siemensin Dimension Vista 1500 analysaattoria.
Dimension Vista-analysaattori kayttaa viitta eri mittausteknologiaa: fotometria, turbidi-
metria, nefelometria, potentiometria sek& kemiluminometriaan perustuva LOCI™. Néay-
temateriaaleina voidaan kayttda seerumia, plasmaa, kokoverta, virtsaa, selkaydinnayt-

teitd seka erilaisia punktionesteita.

Dimension Vistalle ohjelmoitiin ennen naytteiden ajoa tutkimusalusta. Tutkimusalustalle
ohjelmoitiin valmiiksi yksitoista tutkittavaa tutkimusta, jolla helpotettiin tutkimuksen

naytteiden pyyntdjen tekemista analysaattorilla.

5.1 Fotometria

Fotometrialla tarkoitetaan valon mittaamista. Menetelmassa kéaytetddn hyvéksi valon
l[Apaisevyyttd (transmittanssi) tai imeytymista (absorptiota) valiaineessa. Valon absoptio
on suurin mitattavan aineen absortiohuippujen kohdalla, joten fotometrisissa maarityk-
sissa pyritdan valitsemaan mahdollisimman l&heltd aineen absorbtiohuippua. Kun tiet-

tya aallonpituutta sisaltdva valo osuu mittauskyvettiin, jossa on varillinen yhdiste, ab-
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sorptoituu osa valosta liuokseen. Loppuosa valosta menee naytteen lapi ja osuu detek-
torille. Sitd osaa valosta joka saavuttaa detektorin, kutsutaan transmittoituneeksi valok-
si. Absorboituneen valon maara on kaantéen verrannollinen lapaisseen valon logarit-
miin. Beerin lain mukaan liuoksessa olevan yhdisteen pitoisuus on suoraan verrannolli-

nen absorboituneen valon maaraan. (Penttila 2004: 66; Vilpo 1998: 51-53.)

Koska kliinisessé& kemiassa tutkittava naytemateriaali (seerumi,plasma) usein sisaltaa
fotometrista mittausta hairitsevia tekijoita (ikteerisyys, sameus, hemolyysi), on niiden
hairidvaikutuksia pyritty eliminoimaan kahden aallonpituuden mittaustekniikalla. Siina
maaéritettdvan aineen maksimiaaltopituudella mitatusta absorptiolukemasta véahenne-
taan toisella nk. sivuaaltopituudella mitattu absorptiolukema, joka aiheutuu reaktiota
hairitsevasta aineesta ja on lahes yhta suuri kummallakin mittausaallonpituudella. (Vil-
po 1998: 53.)

5.2 Nefelometria

Nefelometria on mittaustekniikka, joka perustuu valon sirontaan ja sironneen valon
mittaamiseen valon kulkusuunnasta poikkeavassa kulmassa. Kysymyksessa ei siis ole
valon absorptio tai vapautuminen virittyneestéa molekyylista, vaan valon sironta liuok-
sessa olevista partikkeleista, kun niitd valaistaan vain yhdessa tasossa varéhtelevalla
eli polarisoidulla valolla. Nefelometriaa kaytetddn liuoksessa olevien suurien ja liu-
kenemattomien partikkelien, kuten antigeeni-vasta-ainekompleksien ja kudosnesteissa

olevien proteiinien pitoisuuksien mittaamiseen. (Penttila 2004: 70; Vilpo 1998: 55.)

5.3 Turbidometria

Turbidometrialla mitataan valon siroamisesta, heijastumisesta aiheutuvaa valon voi-
makkuuden vahenemista. Jolloin valon voimakkuuteen vaikuttavat muun muassa yh-
disteiden pitoisuus ja partikkelikoko. Jos kyseessa on suurikokoinen antigeeni-vasta-
ainekompleksi, valon sironta kohdistuu voimakkaammin valon kulkusuunnan mukaises-
ti valol&hteesta suoraan eteenpain. Talloin nefelometrin sijaan voidaan mittaukseen
kayttaa kliinisen kemian analysaattorissa olevaa fotometria. Jossa mitataan naytekyve-
tin 1&pi sironneen valon maarda. Turbidometriaa kaytetaan seerumin, virtsan tai sel-
kaydinnesteen spesifisten proteiinien pitoisuuksien mittaamiseen. (Penttila 2004: 72;
Vilpo 1998: 55.)
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5.4 Potentiometria

Dimension Vistalla elektrolyyttien mittaus perustuu potentiometriaan, mittausteknologi-
asta kaytetd&n nimitysta Integrated multisensor technology (IMT). Naytteesta mitattua
jannitetta verrataan standardista mitattuun jannitteeseen. Laite laimentaa naytteen en-
nen mittausta 1:10 laimennosliuokseen. Laimennettu nayte vieddan IMT portin kautta

multisensorin elektrodeille mitattavaksi. (Dimension Vista 2012.)

5.5 Kemiluminometria

Luminescent oxygen channeling immunoassay (LOCI™) perustuu kemiluminesenssiin.
Kemiluminesenssissa hapetetaan orgaanista yhdistetta hapettimella. Hapetusreakto
tapahtuvat katalyyttien, kuten entsyymien, metalli — ionien tai hemin lasné ollessa. Ha-
pettumalla virittyneet yhdisteet emittoivat valoa palatessaan perusenergiatilaansa. Ke-
miluminesenssi — ilmi6téa on sovellettu hyvin yleisesti hormonien, vitamiinien, proteiinien

ja ladkeaineiden immunokemiallisissa maarityksissa. (Penttila 2004: 76.)

6 Tavoitteet

Tarkoituksena oli tutkia Dimension Vista -analysaattorilla vaikuttaako naytteenottoput-
kien sisdltama sailontaaine kemian analyyseissa seka sailyvatkd naytteet kolme vuoro-
kautta huoneenlammossa. Tutkimuksen avulla pyritddn vahentamaan naytemaaria
(yhdestéa putkesta voidaan maarittdd mahdollisimman paljon eri analyysejd), ylimaarai-
sid naytteenottokertoja, tehda tutkimuksesta hygieenisempéaéd (asiakas laittaa jo val-
miiksi ndytteen nayteputkeen) sekd hyodyntaa sailéntaaineelliset nayteputket mahdolli-
simman hyvin. Tutkimuksen tuloksia esitettiin Labquality-paivilla helmikuussa 2013 ja
lisaksi tulokset koottiin eri naytetyyppien soveltuvuutta kasittelevaan laboratorion sisai-

seen ohjeistukseen hyddynnettavaksi paivittdisessa laboratoriotydssa.
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7 TyoOn toteutus

Projektintilaajana oli Paijat-Hameen keskussairaalan kliinisen kemian laboratorio, josta
yhteishenkilona paaasiassa toimii osastonylikemisti Eeva-Liisa Paattiniemi. Tyon aika-
taulutuksessa otettiin huomioon innovaatioprojektin ja opinnaytetydnprojektin suunni-
telman aikataulutus. Tutkimusta varten tarvitsimme Paijat-Hameen keskussairaalan
oman virallisen tutkimusluvan seka koulun puolesta opinnaytetyén sopimuksen. Tutki-
muksen tyostdosuutta varten saimme Becton Dickinson Oy:lta ja Mekalasilta tutkittavat
nayteputket, sekad Siemens Diagnostics Oy:lta saimme tutkimukseen kaytettavat rea-

genssit veloituksetta kayttoon.

Vastaavanlaisia tutkimuksia on aikaisemmin tehty Pirkanmaalla seka Oulussa. Kysei-
sessa tutkimuksessa C&S Plus—muoviputkia ja Vacuette Stabilur- ja boorihappoputkia
analysoitiin virtsan kemiallisen seulonnan ja partikkelilaskennan avulla kolmen vuoro-

kauden ajan ndytteen saamisesta. (Kouri 2007.)

7.1 Naytteenottoputket

Becton Dickinsonin sailontdaineellinen C&S-nadyteputki ja sailontdaineeton nayteputki
on rutiinikdytdssa Paijat—-Hameen alueella tehtavissa virtsantutkimuksissa. Mekalasin
Greiner CCM-nayteputkea on tarjottu kliinisen kemian kilpailutuksen yhteydessa, jonka
takia Mekalasin nayteputki on otettu mukaan tutkimukseen. Seka Mekalasin Greiner
CCM nayteputki, ettd Becton Dickinsonin C&S:n nayteputki on ensisijaisesti suunniteltu
virtsan bakteeriviljelynaytteiden sailytykseen. Valmistajien mukaan kummastakin put-

kesta voidaan myds tehda kemiallisia maarityksia.

7.1.1 Becton Dickinson saildntaaineeton nayteputki — referenssinayte

Tutkimuksessa referenssiputkena kaytettiin Becton Dickinsonin sailontdaineetonta virt-
sankuljetusputkea, jota kaytetaan rutiinisti kemian kvantitatiivisiin virtsan maarityksiin.
Naytteenottoputki on taysin sailontdaineeton. Tahan ndyteputkeen otettua virtsanaytet-
ta kaytettiin referenssinaytteena, johon verrattiin sailéntaaineellisista putkista saatuja

tuloksia (kuvio 1).
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Kuvio 1. Becton Dickinson — sdilontédaineeton naytteenottoputki

7.1.2 Becton Dickinson C&S — Sailéntaaineellinen naytteenottoputki

Becton Dickinson C&S néaytteenottoputki on ollut kaytdssa Paijat—-Hameen alueella jo
vuodesta 2005 virtsan perustutkimuksille (U-Kemseul, U-Solut ja U-BaktVi). Sailéntaai-
neellinen C&S naytteenottoputki sisaltdd boorihappoa, natriumboraattia seka formatea.
Sailéntaaine hidastaa virtsassa olevien solujen hajoamista seka estdd bakteerien li-
saantymista (kuvio 2).

AHEIS] 60-EL0Z & £08S90C[EoY,

Kuvio 2. Becton Dickinson S&C — sailontaaineellinen naytteenottoputki
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7.1.3 Mekalasi Greiner CCM — Sailéntaaineellinen naytteenottoputki

Mekalasin Greiner CCM nayteputki siséltda mannitolia, boorihappoa, natriumia ja bo-
raattia. Mekalsin greinerin CCM nayteputki ei ole viela markkinoilla ja se on tarkoitus
lanseerata vuonna 2013. Myds tama nayteputki on ensisijaisesti tarkoitettu virtsan bak-

teerivilielynaytteille (kuvio 3).

Kuvio 3. Mekalasin Greiner CCM - sailontaaineellinen naytteenottoputki

7.2 Naytteet

Koska kayttamamme naytemaarad oli pieni, huomioimme jokaisen naytteen kohdalla
kemiallisen seulan perusteella, mitk& virtsanaytteet hyvaksyimme analysoitavaksi. Va-
litsimme kemiallisen seulan tuloksen perusteella kymmenen potilasnaytettd, joissa virt-
san albumiini oli vahintdan +/++, ja viidessa potilasnaytteessa kemiallisen seulan tulos
oli negatiivinen. Talla menetelmall&a saimme mahdollisimman paljon vaihtelua albumiini
ja proteiini tuloksiin. Muiden tutkimusten osalta naytteiden valikointia ei tehty, vaan kay-
tettiin samoja naytteita kun kaytettiin aloumiinin ja proteiinin maarityksiin.

7.3 Nayteputkien vertailu

Kéaytimme analyyseissé nimettomia virtsanaytteitd, jolloin ennen naytteiden siirtamista
nayteputkiin naytepurkeista irrotettiin potilastunnisteet. Taméan jalkeen virtsanaytteet
nimettiin numeerisesti. Jokaisesta naytteesta otettiin kolme nayteputkea (A,B ja C). A —
nayte otettiin Becton Dickinsonin sdailontdaineettomaan nayteputkeen(referenssinayte),
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B-nayte Becton Dickinson C&S sadilontaaineelliseen nayteputkeen ja C-nayte Mekala-

sin Greiner CCM sailontaaineelliseen nayteputkeen.

B) Becton Dickinson C&S

Sailontaaineellinen nayte-

A) Becton Dickinson putki
Sailontaaineetonputki

Referenssinayte

'\ C) Mekalasin Greiner CCM

Sailontaaineellinen nayte-

putki

Kuvio 4. Nayteputkien vertailu

Naytteenottopaivan tuloksia verrattiin toisiinsa siten, ettad sailontaaineellisista putkista
saatuja tuloksia verrattiin referenssinaytteen tuloksiin (ks.kuvio 4). N&in ollen pystyim-

me vertaamaan soveltuuko sailbntaaineelliset nayteputket kvantitatiivisiin tutkimuksiin.

7.4  Sailytysajan vaikutuksen analysointi

Taman lisdksi halusimme tutkia vaikuttaako sailytysaika sailontaaineputkien naytteisiin.
Sailontaaineellisia ndyteputkia sailytettiin huoneenlammadssa kolme vuorokautta, jonka
aikana naytteet analysoitiin tuoreeltaan, vuorokauden kuluttua seka kolmantena vuoro-

kautena (ks.kuvio 5).

Sailontaaineellinen nayteputki

vuorokauden kuluttua

Sailontaaineellinen nayteputki

Tuorenayte

Sailontaaineellinen nayteputki

kolmen vuorokauden kuluttua

Kuvio 5. Sailontaaineellisten nayteputkien tulosten vertailu
y_
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Sailytysajan vaikutusta analyyseihin verrattiin niin, etta vuorokauden ja kolmen vuoro-
kauden tuloksia verrattiin ensimmaisen paivan tuloksiin. Liséksi kolmen vuorokauden
tuloksia verrattiin referenssinaytteen tuloksiin. Naihin sailytysaikoihin pdadyimme Pai-

jat-Hameen keskussairaalan alueellisten kuljetusten mukaan.

7.5 Tilastollinen analyysi

Tulosten eroavaisuuksien merkittavyytta analysointiin Wilcoxon signed — testia kaytta-
en SPSS-tilasto-ohjelmaa(versio 20, IBM-SPSS Statistics). Testi antaa p-arvon, joka
kertoo, miten paljon eroavaisuutta kahden perusjoukon valilla on. Tilastollinen merkitta-
vyys asetettiin arvoon p<0,05. Tassa tutkimuksessa nollahypoteesina oli, ettd sailonta-
aineellisen ja sailontdaineettoman naytteen tuloksissa ei ole eroavaisuutta. Nollahypo-
teesi jaa voimaan, kun p-arvo on suurempi kuin 0,05. Jos p-arvo on pienempi kuin
0,05, sdilontaaineellisen ja saildntaaineettoman naytteen tuloksissa on tilastollisesti

merkitseva ero.

Wilcoxon sign-testi reagoi hyvin herkasti, mikali perusjoukkojen valissé& on systemaatti-
nen ero joko korkeampaa tai matalampaan suuntaan (P&ivi Leskinen). Tastad syysta
tilastollisesti merkitsevéa ero voidaan saada myds tilanteissa, joissa sailontaaineellisten
naytteiden tulokset ovat systemaattisesti hiukan korkeampia tai matalampia kuin sai-
[6ntdaineettomien naytteiden tulokset, mutta tasoero tulosten vélilla ei vaikuta tulosten
tulkintaan eika siten ole kliinisesti merkitseva. Tulosten tarkempaa arviointia varten

laskimme tasta syysta myos tuloksien valiset eroprosentit.

8 Tutkimuksen tulokset ja niiden tarkastelu

Tutkittavana oli viisitoista potilasnaytettd, joista tutkittiin yksitoista eri kemian analyysia.
Tarkoituksena oli tutkia, vaikuttaako virtsan kuljetusputkien sisaltdma sailontaaine ke-
mian analyyseihin, seka sailyyko virtsandyte kolme vuorokautta huoneenlammaossa
sdilytettynd. Naytteena kaytetyt virtsanaytteet seulottiin tutkimukseen mukaan kemialli-
sen seulonnan avulla. Kymmenessa virtsanaytteessa virtsan albumiinitulos oli seulon-
nassa positiivinen ja viidessa potilasnaytteessa kemiallisen seulonnan tulos oli negatii-
vinen. Nailla toimenpiteilld turvasimme naytteiden albumiini- ja proteiinituloksiin riitta-
van vaihtelun, jotta saadut tutkimustulokset olisivat luotettavia.
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Tulokset esitella&n analyysikohtaisesti niin, ettéd jokaisen analyysin kohdalla nékyvéat
seuraavat seikat: miten tuloksiin ollaan paadytty, soveltuuko sailontaaineellinen nayte-
putki ko. analyysiin, sailyykd nayte kolme vuorokautta sekd millainen on prosentuaali-
nen ero naytteiden valilla.

Tuloksia tarkastellessa arvioitiin, ovatko tulokset riittavan laajalla vaihteluvalilla, jotta ne
kattavat riittavan suuren tulosalueen suhteessa normaaliin potilasnaytteiden vaihteluva-
lin. Otettiin huomioon menetelmien mittausepadvarmuus sekd onko mittausmenetel-
massa jotain tuloksiin mahdollisesti vaikuttavia teknisia seikkoja. Tuloksia tarkastelles-
sa huomioitiin Labqualityn laadunvarmistuskierroksen virtsan tuloksille sallittu hajonta.
(Sorto — Térma — Kaihola 1996.)

Tuloksia arvioidessa huomioimme, ettd mikali sailéntdaineellisesta putkesta on mitattu
systemaattisesti korkeampia tai matalampia tuloksia, mitattavan parametrin kliinisesta
kaytosta, biologisesta variaatiosta ja mittausmenetelman tai muusta epavarmuudesta
riippuen paatetaan, voidaanko sailéntaaineellista naytetta kuitenkin kayttad analyyseis-

sa.

Teimme tutkimukset Dimension Vista-analysaattorilla, joten laitekohtaiset erot tulee
huomioida arvioitaessa tuloksien kaytettavyytta muilla laitteilla tehtaviin maarityksiin.

Taulukko 1.  Referenssinaytteiden keskiarvo ja vaihteluvali.

KESKIARVO MIN MAKS ‘
Albumiini mg/l 143,6 5,0 1150,0
Amylaasi Ul 141,8 39,8 410,0
Fosfaatti mmol/l 18,4 6,5 442
Kalsium mmol/l 3,0 14 54
Kreatiniini mmol/| 9802,0 3310,0 26500,0
Natrium mmol/| 75,5 39,5 119,4
Kalium mmol/l 37,5 11,9 80,4
Proteiini mg/I 281,6 50,0 1475,3
Magnesium mmol/l 25 0,9 6,1
Uraatti mmol/I 1962,8 431,8 4302,4
Urea mmol/l 223,9 73,9 476,2
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Kaikkien maaritettyjen analyyttien osalta valittu ndytemateriaali edusti riittavan katta-
vasti Dimension Vista-analysaattorin mittausaluetta ja potilasnaytteilla tyypillisesti ha-
vaittavaa tulosjakaumaa, mik& osaltaan parantaa tulosten luettavuutta (taulukko 1).

Koska halusimme tutkia, soveltuvatko sailéntdaineelliset naytteenottoputket analyysei-
hin, vertasimme naytteenottopaivana sailontaaineellisista nayteputkista saatuja tuloksia
referenssinaytteista saatuihin tuloksiin. Kaytimme tulosten véliseen vertailuun Wilcoxon
signed-testid, jolla katsoimme onko tulosten valilla tilastollisesti merkitsevda eroavai-
suutta. Kliinisesti merkitsevan eron havainnoimiseksi laskimme referenssinaytteiden
(A) ja sailontaaineellisten naytteiden (B tai C) valiset eroprosentit (ks.taulukko 2). Ero-
prosentit havainnollistavat, onko sailontaaineellisien naytteiden tuloksissa pitoisuuksien

nousua tai laskua verrattuna referenssinaytteiden tuloksiin.

Taulukko 2.  Sailéntdaineputkista maaritettyjen tulosten ero referenssindytteeseen naytteenot-

topéivana.
Becton Dickinson C&S Greiner
~ A-Bpavo”  Ero%  A-Cp-arvo?

0,423 +0,7 %
Amylaasi 0,443 -1,0% 0,001 -3,8%
Fosfaatti 0,514 -0,7% 0,004 -32%
Kalsium 0,003 -52% 0,003 -85%

Kalium 0,001 -21% 0,001 -6,1%
Kreatinini 0,280 -0,8% 0,002 -4,1%
Natrium 0,001 +45,7 % 0,001 +94,3 %
Proteiini 0,001 +13 % 0,001 +16,0 %
Magnesium 0,478 +0,1 % 0,005 +3,6 %
Uraatti 0,256 -05% 0,001 -2,7%
Urea 0,001 -4,0% 0,001 -76%

Y'A-B p-arvo: referenssinaytteen (A) ja Becton Dickinsonin C&S — putkessa olevan naytteen (B)
valinen p-arvo

? A-C p-arvo: referenssinaytteen (A) ja Greinerin CCM — putkessa olevan naytteen (C) vélinen
p-arvo

Yhden vuorokauden ja kolmen vuorokauden sailytyksen jalkeen mitatuissa sailontaai-
neellisten naytteiden tuloksissa ei havaittu juurikaan eroavaisuutta, joten (ks taulukko
3) on esitetty ainoastaan kolmen vuorokauden sailytyksen jalkeen mitattujen tulosten ja
samasta nayteputkesta naytteenottopaivana mitattujen tulosten valinen p-arvo.
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Liséksi on esitetty naytteen sailyvyyden arviointia varten lasketut referenssinaytteen (A)
nayttdonottopaivana mitattujen tulosten ja sailontdaineellisten naytteiden 3 vuorokau-

den kuluttua mitattujen tulosten keskimé&arainen prosentuaalinen ero.

Taulukko 3.  Sailontdaineputkista 3 vuorokauden sdilytyksen jalkeen méaaritettyjen tulosten ero

naytteenottopaivana mitattuun tulokseen sek&d eroprosentti referenssindyttee-

seen.
Becton Dickinson C&S Greiner CCM
B0-B3 p- A-B3 Ero %° CO0-C3 p-arvo® A-C3 Ero
arvo®
Albumiini 0,123 +1,9% 0,182 -2,8%
Amylaasi 0,014 -21% 0,426 -42%
Fosfaatti 0,887 -0,6% 1,000 -31%
Kalsium 0,683 -55% 0,033 -10,1%
Kreatiniini 0,017 -4,4% 0,003 -72%
Natrium 0,334 + 44,7 % 0,191 +91,7%
Kalium 0,012 -0,6% 0,011 —-45%
Proteiini 0,112 +10,1 % 0,100 +13,8%
Magnesium 0,256 -0,4% 0,570 +3,7%
Uraatti 0,020 -25% 0,023 —-4,0%
Urea 0,060 -27% 0,281 -6,2%

Y B0-B3 p-arvo: Becton Dickinsonin C&S —putkessa olevan naytteen naytteenottopaivana ja 3
vuorokauden sailytyksen jalkeen mitattujen tulosten vélinen p-arvo

2 A-B3 Ero %: Sailéntaaineettoman referenssindytteen ja Becton Dickinsonin C&S —putkessa
olevan naytteen 3 vuorokauden sailytyksen jalkeen mitattujen tulosten valinen eroprosentti

¥ co-c3 p-arvo: Greinerin CCM — putkessa olevan naytteen naytteenottopaivana ja 3 vuoro-
kauden sailytyksen jalkeen mitattujen tulosten valinen p-arvo

“ A-C3 Ero %: Sailontaaineettoman referenssinaytteen ja Greinerin CCM — putkessa olevan
naytteen 3 vuorokauden sdilytyksen jalkeen mitattujen tulosten valinen eroprosentti

8.1 Albumiini

Albumiinin tuloksia tarkastellessa huomioitiin, ettd nefelometrisen aloumiinimenetelman
mittausepavarmuus on Dimension vistoilla 21 prosenttia. Suuri mittausepavarmuus
johtuu matalista mitattavista pitoisuuksista, mik& heikentdd mittaustulosten
toistettavuutta ja osuvuutta. C&S-nayteputkien tulostaso naytteenottopaivana
mitattujen tulosten perusteella oli keskimaarin +3,3 prosenttia korkeampi ja Mekalasin
Greiner CCM-nayteputkien keskimaarin  +0,7 prosenttia  korkeampi  kuin
sailontdaineettomassa nayteputkessa. C&S-nayteputkessa tai Mekalasin Greiner
CCM-nayteputkessa olevan naytteen tuloksessa ei ole tilastollisesti tai Kliinisesti
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merkitsevaa eroa sailéntaaineettomaan naytteeseen. Naihin tuloksiin vedoten Becton
Dickinsonin C&S-nayteputki sekd Mekalasin Greiner CCM-nayteputki soveltuvat albu-
miinin maaritykseen. Sailytyksen aikana tulostaso ei muuttunut tilastollisesti merkitse-
vasti verrattuna tuoreeseen naytteeseen, minka perusteella voidaan todeta, ettd nayte
sailyy analyysikelpoisena huoneenlammaossa kolme vuorokautta.

8.2 Amylaasi

Amylaasituloksissa Becton Dickinson C&S—nayteputkien tulostaso oli vain -1,0 prosent-
tia matalampi ja Mekalasin Greiner CCM-nayteputken tulostaso oli keskimaarin -3,8
prosenttia matalampi kuin sailéntdaineettomassa nayteputkessa. Dimension Vistan
amylaasimenetelmassa mitataan ndyte seké varsinaisella aallonpituudella 405 nm:ia
ettd sivuaallonpituudella 577 nm:a ja sivuaallonpituudella mitattu absorbanssi vahenne-
taan varsinaisen aallonpituuden abrsorbanssituloksesta. Syy Mekalasin Greiner CCM-
nayteputkien hieman matalampaan tulostasoon verrattuna Becton Dickinson C&S-
nayteputkeen voi olla se, etta kuiva—aineena oleva sailontdaine Mekalasin Greiner
CCM-nayteputkessa ei liukene yhtd hyvin CCM-nayteputkessa kuin kylmakuivatussa
muodossa oleva sailontaaine Becton Dickinson C&S-nayteputkessa. Tama mahdolli-
sesti aiheuttaa absorbanssin nousua pidemmilla aallonpituuksilla ja alentaa ndin mitat-

tuja amylaasituloksia.

Amylaasimenetelman mittausepavarmuus on Dimension Vistoilla 12 prosenttia. Suurin
osa mittausepavarmuudesta koostuu systemaattisesta epdvarmuudesta, eli Dimension
Vistan ja muiden laitteiden amylaasimenetelmien valilla on systemaattinen tasoero Di-
mension Vistan antaessa muita menetelmid korkeampia tuloksia. Tasoeroa muihin
menetelmiin ei kuitenkaan ole korjauskertoimen avulla korjattu koska tasoerolla ei ole
arvioitu olevan kliinistéd merkitysta johtuen U-amylaasin tutkimuksen indikaatiossa (Ee-
va-Liisa Paattiniemi). Mikéli osa naytteista otetaan sailontdaineettomiin nayteputkiin ja
osa sailontaaineellisiin putkiin, tulee mittausepavarmuudessa huomioida myds nayte-
putkesta aiheutuva tulostasoero. Jos virtsanayte olisi otettu Mekalasin Greiner CCM-
nayteputkeen, mittausepdvarmuus kasvaisi kahdella prosenttiyksik6lla 14 prosenttiin,
milla ei olisi viela nykytilanteessa kliinistd merkitystd. Naihin tuloksiin vedoten Becton
Dickinson C&S-nayteputkea etta Mekalasin Greiner CCM-nayteputkea voidaan kayttaa

amylaasinaytteille.
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Sailytyksen aikana amylaasin tulostaso muuttui Becton Dickinsonin C&S-putkessa ti-
lastollisesti merkittavasti (p=0,014), mutta verrattuna referenssindytteeseen havaittiin 3
vuorokauden kohdalla ainoastaan -2,1 %:n ero, kun ero naytteenottopaivéana oli -1,0 %.
Sen sijaan Greinerin CCM putkessa tulostaso ei muuttunut tilastollisesti merkitsevasti
verrattuna tuoreeseen naytteeseen. Koska tason lasku myods C&S-putkessa oli varsin
pient&, arvioitiin, etta nayte sailyy molemmissa putkissa kolme vuorokautta.

8.3 Fosfaatti

Fosfaatti tuloksia tarkastellessa huomioitiin, etta fosfaattimenetelméan
mittausepavarmuus on Dimension vistoilla seitseman prosenttia. Becton Dickinson
C&S—néayteputkessa on vain -0,7 prosenttia matalampi tulostaso ja Mekalasin Greiner
CCM-nayteputken tulostaso oli keskiméaarin -3,2 prosenttia matalampi kuin sailéntaai-
neettomassa nayteputkessa. Fosfaatin menetelmassa kaytetdan 700nm:n sivuaallonpi-
tuutta, jolla saatu absorbanssi vahennetaan varsinaisen aallonpituuden absorbanssitu-
loksesta. Vastaavasti kun amylaasin kohdalla on selitetty, absorbanssin nousu sivuaal-
lonpituudella voi aiheuttaa tulostason laskua. Ero Becton Dickinson C&S-
nayteputkessa ei ole tilastollisesti tai kliinisesti merkitseva. Mekalasin Greiner CCM-
nayteputken matalamman tulostason vuoksi ero sailontaaineettomaan naytteen on
tilastollisesti merkitseva ja mittausepavarmuus nousee 10 prosenttiin, mika kuitenkin on
vield Labqualityn virtsankierroksen antamien vaihteluvdlien vélilla. Sek&a Becton Dickin-
son C&S-nayteputki ettéd Mekalasin Greiner CCM-nayteputki arvioitiin soveltuvaksi fos-
faatin maaritykseen. Sdilytyksen aikana tulostaso ei muuttunut tilastollisesti merkitse-
vasti verrattuna tuoreeseen naytteeseen, minka perusteella voidaan todeta, ettd nayte

sailyy kolme vuorokautta.

8.4 Kalsium

Kalsiumtuloksia tarkastellessa huomioitiin, etta kalsiummenetelméan
mittausepavarmuus on Dimension vistoilla viisi prosenttia. Becton Dickinson C&S-
nayteputken tulostaso on keskimaarin -5,2 prosenttia matalampi ja Mekalasin Greiner
CCM-nayteputken keskimaarin -8,5 prosenttia matalampi kuin saildntdaineettomassa
putkessa. Koska séilontdaineiden tarkka koostumus ei ole selvilld, syytd matalaan tu-
lostasoon ei voida varmuudella selvittad, mutta todennakoisesti kyseessa on sailonta-

aineen aiheuttama kalsiumin saostuminen tai sitoutuminen séaildntdaineeseen. Becton
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Dickinson C&S-nayteputken aiheuttama tason lasku nostaa mittausepavarmuuden 12
prosenttiin ja Mekalasin Greiner CCM-nayteputkea sailontaaineettoman putken rinnalla
kaytettaessa 18 prosenttiin. Mikéli samalta potilaalta maaritetdéan dU—Kalsium toistu-
vasti, nain korkea mittausepavarmuus voisi joissain tilanteissa vaikuttaa hoitopaatok-
siin. Labqualityn virtsankierroksilla kalsiumille hyvaksytaan 10 prosentin vaihteluvali eri
laitteilla tehdyille ma&aérityksille, joten laboratorion siséinen mittausepé&varmuus olisi
merkittdvasti suurempi kuin laboratorioiden valille hyvaksytty ero. Naiden havaintojen
pohjalta sekd& Becton Dickinson C&S-nayteputki ettd Mekalasin Greiner CCM-
nayteputki eivat sovellu kalsiumnaytteiden analysointiin.

8.5 Kalium

Kaliumtuloksia tarkastellessa huomioitiin, ettd kaliummenetelman mittausepavarmuus
on Dimension vistoilla nelja prosenttia. Becton Dickinson C&S -nayteputken tulostaso
on keskimaarin -2,1 prosenttia matalampi ja Mekalasin Greiner CCM-nayteputken
keskimaérin -6,1 prosenttia matalampi kuin saildntdaineettomassa putkessa. C&S-
nayteputken aiheuttama tason lasku nostaa mittausepavarmuuden kuuteen prosenttiin.
Mikali Mekalasin Greiner CCM-nayteputki hyvaksyttéisiin  sailontdaineettoman
nayteputken rinnalla kaytettavaksi, mittausepavarmuus kasvaisisi 13 prosenttiin.
Labquality virtsankierroksilla kaliumille hyvéaksytddn 10 prosentin  vaihteluvali eri
laitteilla tehdyille maarityksille, joten Mekalasin Greiner CCM-nayteputken kaytto
sailontaaineettoman rinnalla nostaisi laboratorion mittausepavarmuuden yli yleisesti
hyvaksytyn samaa mittausmenetelmaa kayttavien laboratorioiden valisen vaihteluvalin.
Tasoeron Becton Dickinson C&S—nayteputkesta mitatun ja referenssinaytteen tuloksen
valilla ei arvioitu olevan kliinisesti merkitseva, mutta Mekalasin Greiner CCM-
nayteputken kohdalla ero merkitseva verrattuna referenssindytteeseen. Mikali nayte on
otettu Mekalasin Greiner CCM-nayteputkeen, tulisi ndyte hylatad ja pyytaa potilaasta

uusi naytekerays.

Becton Dickinson C&S—néayteputkessa sailytyksen aikana kaliumin tulostaso muuttui
tilastollisesti merkitsevasti verrattuna naytteenottopdivana mitattuun tulokseen
(p=0,012), mutta tulostason ero referenssindytteeseen pieneni ollen 3 vuorokauden
tuloksissa keskimaarin -0,6 %. Taman perusteella voidaan todeta, ettd nayte sailyy

C&S-putkessa analysointikelpoisena kolme vuorokautta.
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8.6 Natrium

Natriumtuloksia tarkastellessa huomioitiin, ettd Becton Dickinson C&S-nayteputken
tulostaso on keskiméaarin +45,7 prosenttia korkeampi ja Mekalasin Greiner CCM-
nayteputken keskimaarin +95,3 prosenttia korkeampi kuin sailéntaaineettomassa put-
kessa. Tulos oli odotettu, koska molemmat sailéntdaaineputket sisaltavat natriumia.

Nain ollen kumpikaan putkista ei sovellu kaytettavaksi natriummaarityksessa.

8.7 Kreatiniini

Kreatiniinituloksia tarkastellessa huomioitiin, etta kreatiniinimenetelman
mittausepavarmuus on Dimension Vistoilla kuusi prosenttia. Becton Dickinson C&S-
nayteputkessa on vain -0,8 prosenttia matalampi tulostaso, ja Mekalasin Greiner CCM-
nayteputken tulostaso on keskimaarin -4,1 prosenttia matalampi kuin sailontéaineetto-
massa nayteputkessa. Tasoeroa C&S-putkessa ei todettu tilastollisesti merkitsevéaksi,
mutta CCM-putken ero oli tilastollisesti erittdin merkitseva (p=0,002). Kreatiniinimene-
telmassa kaytetaan 700 nm:n sivuaallonpituutta, jolla saatu absorbanssi vahennetdén
varsinaisen aallonpituuden abrsobassituloksesta. Yhdeksi mahdolliseksi syyksi arvioi-
tiin, ettd Mekalasin Greiner CCM-nayteputken kuiva-aineena oleva sailontaaine ei liu-
kene yhta hyvin kuin Becton Dickinson C&S-nayteputken kylmakuivatussa muodossa
oleva sdiléntaaine ja tasta aiheutuu absorbanssin nousua pitkilla aallonpituuksilla.
Vaihtoehtoisesti sailontdaine itsessaan voi absorboida ko. aallonpituudella, mutta tata

ei voida varmistaa, koska sailontaaineen tarkkaa koostumusta ei ole ilmoitettu.

Mekalasin Greiner CCM-nayteputken aiheuttama tason lasku nostaisi mittausepavar-
muuden 10 prosenttiin. Labqualityn virtsakierroksilla kreatiniinille hyvaksytaan 10 pro-
sentin vaihteluvali. Mekalasin Greiner CCM-nayteputken tason lasku on niin merkittava
myds kliinisesti, ettd CCM-nayteputkea ei voida kayttaa virtsanaytteille, joista mitataan

kreatiniinia.

Becton Dickinson C&S-nayteputkeen otettu virtsandytteen pitoisuus laskee tilastollises-
ti merkitsevasti sailyttdessa naytettd huoneenlammossa. Sek& ensimmaisen vuorokau-
den ja kolmannen vuorokauden jalkeen mitattuna tutkimusnaytteiden tulostaso oli kes-
kimaarin -4,3 prosenttia sailontdaineetonta naytettd matalampi. Taman perusteella voi-
daan arvioida, ettd Becton Dickinson C&S—nayteputkessa oleva nayte on analysoitava
naytteenottopaivana.
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8.8 Proteiini

Proteiinin tuloksia tarkastellessa huomioitiin, etta sailontaaineellisissa putkissa tulosta-
SO on systemaattisesti korkeampi kuin sailontdaineettomassa putkessa. Becton
Dickinson C&S-néayteputken tulostaso on keskimaarin +13,2 prosenttia korkeampi ja
Mekalasin Greiner CCM-nayteputken keskimaarin +15,9 prosenttia korkeampi refe-
renssinaytteeseen verrattuna. Yhtend mahdollisena syyna korkeaan tulostasoon voi
olla sailbntaaineiden aiheuttama lisdantynyt absorbanssi proteiinimittauksessa kaytet-
tavalla 600 nm:n mittausaallonpituudella. Suuren tulostasoeron vuoksi sekd Becton
Dickinson C&S-nayteputki ettd Mekalasin Greiner CCM-nayteputki on selkeasti sovel-

tumaton virtsan proteiiniméaéaritykseen.

8.9 Magnesium

Magnesiummittaus on nykyisille analysaattoreille varsin haasteellinen ja menetelmien
tulostasoissa on hyvin suuria vaihtelua. Dimension Vistan maaritysmenetelman
systemaattinen epavarmuus Labqualityn kierrosnaytteiden tuloksista laskettuna on 6,7
prosenttia tulostason vaihdellessa fotometrisen menetelman tuloksista koostuvan
ryhman keskiarvon molemmin puolin. Koska myds sarjan sisdisen variaatio eli saman
naytteen toistomittauksista laskettu CV% on varsin korkea, 3,8 prosenttia, nousee
Dimension Vistan mittausepavarmuus plasmanaytteillakin 16 prosenttiin. Menetelman
huono toistettavuus nakyy myos Becton Dickinson C&S-néayteputken tuloksissa: vaikka
tulosten keskiarvo on samalla tasolla kuin referenssinaytteiden, yksittaisten tulosten
ero vaihteli valilla -3,6% - +8,6%. Mekalasin Greiner CCM-néayteputkesta mitattiin
keskimaarin +3,6 prosenttia korkeampia tuloksia referenssindytteeseen nahden. Mikali
kaksi suurimman poikkeaman omaavaa naytettd poistetaan tilastollisesta kasittelysta,
tasoero pienenee yli yhdelld prosenttiyksikolla. Tama viittaa siihen, ettd tasoero voi
osittain  selittya tulosten suuren hajonnan ja pienen tutkimusaineiston

yhteisvaikutuksella.

Koska  Becton Dickinsonin C&S-nayteputken  tulokset  eivat  poikkea
referenssindytteestd, voidaan arvioida sen soveltuvan virtsanaytteille. Tulosten
keskiarvoista laskettuna tulostasasossa ei havaittu tilastollisesti tai kliinisesti
merkitsevaa eroa 3 vuorokauden sailytyksen aikana. Sen sijaan Mekalasin Greiner
CCM-nayteputkille olisi hyva tehda selvitys laajemmalla aineistolla tehdylla tilastollisella
analyysilla, jotta varmistutaan sen soveltuvuudesta magnesiummaaritykseen.
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8.10 Urea

Ureatuloksia tarkastellessa huomioitiin, ettd ureamenetelmdn mittausepavarmuus on
Dimension vistoilla 8,2 prosenttia. Sailontaaineellisissa nayteputkissa tulostaso on sys-
temaattisesti matalampi kuin sailéntdaaineettomassa putkessa, Becton Dickinson C&S-
nayteputken tulostaso on keskimaarin -4,4 prosenttia matalampi ja Mekalasin Greiner
CCM-nayteputken keskimaarin -7,6 prosenttia. Becton Dickinson C&S—nayteputken
aiheuttama tason lasku nostaa mittausepavarmuuden 12,0 prosenttiin ja Mekalasin
Greiner CCM-nayteputkea saildntaaineettoman nayteputken rinnalla kaytettdessa 17,2
prosenttiin. Labqualityn virtsakierroksilla urealle hyvaksytdan 20 prosentin vaihteluvali
eri laitteilla tehdyille maarityksille, silla fotometristen menetelmien valilla esiintyy merkit-
tavaa tulostasovaihtelua. Kuitenkin mikali samalta potilaalta maaritetdadn ureaa toistu-
vasti, voi kliinikko tulkita tulostason lahteneen laskuun tilanteessa, jossa néayte onkin
sdilontdaineettoman putken sijaan otettu sailontdaineelliseen putkeen. Talla voi olla
vaikutusta hoitopaatoksiin. Naiden havaintojen pohjalta seka Becton Dickinson C&S—
nayteputki ettd Mekalasin Greiner CCM-nayteputki eivat sovellu virtsan urean maari-
tykseen.

8.11 Uraatti

Uraattituloksia tarkastellessa huomioitiin, etta uraattimenetelmdn mittausepavarmuus
on Dimension vistoilla seitseman prosenttia. Becton Dickinson C&S—nayteputken
tulostaso on keskimaarin -0,5 prosenttia matalampi ja Mekalasin Greiner CCM-
nayteputken keskimaarin -2,7 prosenttia  matalampi kuin saildntaaineettomassa
putkessa. Johtuen systemaattisesti hieman matalammasta tulostasosta, Mekalasin
Greiner CCM-nayteputken tulostasossa on tilastollisesti merkitsevd ero
sdilantaineettomaan néaytteeseen ja tason lasku nostaa mittausepavarmuuden
yhdeksaan prosenttiin Ero ei kuitenkaan pideta Kkliinisesti merkitsevana huomioiden
uraattimaarityksen kliinisen kayttotarkoituksen. Labqualityn virtsankierroksilla uraatille

hyvaksyttavan 20 prosentin vaihteluvalin.

Huoneenlampdsailytyksen aikana uraattitulostaso nayttda jonkin verran laskevan seka
C&S-putkessa (p=0,02) ettd CCM-putkessa (p=0,023) todennakoéisesti kitetymisesta
johtuen, ero on edelleen prosentuaalisesti niin pieni (-2,5% ja -4,0%), etta naytteen
arvioitiin - sailyvdn huoneenlammdéssa molemmissa putkissa analysointikelpoisena
kolme vuorokautta.
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8.12 Yhteenveto tuloksista

Yhteenvetona voidaan todeta, ettd molemmat tutkitut sailontdaineelliset nayteputket
soveltuvat parhaiten albumiinin, amylaasin, fosfaatin ja uraatin maarityksiin ja nayte
sdilyy naitd maarityksia varten sailontdaineputkissa kolme vuorokautta huoneenlam-
mdssa. Lisdksi Becton Dickinson C&S-nayteputki soveltuu myos kreatiniinin (analysoi-
tava samana paivand) ja kaliumin (sailyvyys 3 vuorokautta) maarityksiin. Kumpikaan
nayteputki ei sovellu kalsiumin, natriumin ja proteiinin maarityksiin. Greiner CCM-
nayteputken soveltuvuus magnesiumin maaritykseen vaatisi tutkimuksen taydentamis-

ta laajemmalla naytemateriaalilla (ks.taulukko 4).

Taulukko 4.  Sailontaaineellisien nayteputkien soveltuvuus kemian analyysissa.
Becton Dickinson Greiner

C&S nayteputki

Sailyvyys RT CCM nayteputki Sailyvyys RT

Albumiini Soveltuu Soveltuu
Amylaasi Soveltuu 3 vrk Soveltuu 3 vrk
Fosfaatti Soveltuu 3 vrk Soveltuu 3 vrk
Kalsium El SOVELLU El SOVELLU
Kreatiniini Soveltuu 0 vrk El SOVELLU
Natrium El SOVELLU El SOVELLU
Kalium Soveltuu 3 vrk Ei SOVELLU
Proteiini El SOVELLU El SOVELLU
Magnesium Soveltuu 3 vrk VAATII LISASEL-
VITYKSIA
Uraatti Soveltuu 3 vrk Soveltuu 3 vrk
Urea El SOVELLU El SOVELLU

Kokonaisuudessa sdilontaaineellisia nayteputkia voidaan rajoitetusti kayttédd virtsan
yleisimmin kaytdssa olevissa kvantitatiivisissa analyyseissa. Tasta syysta on aina tar-
kistettava ennen tutkimuksen ohjeistamista, etta soveltuvatko pyydetyt analyysit otetta-
vaksi sailontaaineellisiin nayteputkiin. On myods otettava huomioon, ettd tutkimus on
tehty Dimension Vista-analysaattorilla ja eri analysaattoreilla on mahdollista saada eri-
laisia tuloksia.
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9 Pohdinta

Opinnaytety6n aihe oli hyvin mielenkiintoinen ja ajankohtainen. Itse tyén aloittaminen
oli helppoa ja vaivatonta kun tydelamasta tuli selkeat raamit millainen tydsta pitaisi tul-
la. Vastaavanlaisia tutkimuksia on hyvin vahan, ainoastaan nayteputkien valmistajat
ovat tehneet nayteputkien kehittelyvaiheessa vastaavanlaisia tutkimuksia. Kaytossam-
me oli Becton Dickinsonin C&S—nayteputki ja Mekalasin Greiner CCM-nayteputki ja
kumpaakin nayteputkea voidaan valmistajan mukaan kayttda kemiallisessa analyysis-
sa. Mekalasin Greiner CCM-nayteputki on ihan tuore markkinoilla ja CCM-néayteputken
kohdalla tutkimustietoja ei ole viela julkaistu. Saimme kuitenkin luvan kayttaa heidan

tietojaan referaattina opinnaytetyota varten.

Opinnaytetytsta saatuja tuloksia on mahdollista jatkossa kayttda vastaavanlaisiin tut-
kimuksiin esimerkiksi jos tahdotaan selvittdd vaikuttaako sailytys jadkaappilampdtilassa
naytteiden pitoisuuksiin. Tyon tulokset hyédynnettiin laboratorion sisdiseen ohjeistuk-
seen. Sailéntaaineputkessa olevien naytteiden soveltuvuus liséttiin laboratoriohoitajien
paivittdin kayttdmaan “taskulistaan”, josta voidaan nopeasti tarkistaa, voiko sailontaai-
neelliseen putkeen otettua naytetta kayttaa potilaasta pyydettyyn kemian tutkimukseen.

Sailontaaineellisten nayteputkien ei todettu soveltuvan kalsiumin, natriumin, proteiinin
ja urean maarityksiin. Natriumin maarityksiin nayteputket eivat sovellu, koska nayteput-
kien sisaltama sailontaaine sisaltaa natriumia. Syitd muihin tutkimuksiin soveltumatto-
muuteen ei selvitetty tdméan tutkimuksen puitteissa. Kalsiumin kohdalla mahdollisena
syyna voi olla sailéntaaineesta aiheutuva kalsiumin saostuminen tai sitoutuminen sai-
[6ntdaineeseen. Proteiinituloksissa havaittiin merkittdvdd nousua ja urea tuloksissa
puolestaan laskua verrattuna referenssindytteeseen. Lisaksi vaikka sailontdaineputket
todettiin soveltuvaksi amylaasi- ja fosfaattimaarityksiin, niisséa havaittiin erityisesti CCM-
putkessa matalampi tulostaso verrattuna refernssinaytteeseen. Yhdistava tekija edella
mainituissa maarityksissa on mittauksessa kaytetty aallonpituusalue. Kaikissa kayte-
taan yli 550 nm:n aallonpituuksia. Mikéli varsinainen mittausaallonpituus oli talla alueel-
la, tulostason havaittiin olevan lilan korkea (proteiini), kun taas sivuaallonpituuden ky-
seessa ollessa tulostaso oli referenssinaytettd matalampi. Syyna tahan voi olla, etta
sdilontaaine itsessaan tai huonosti liuenneen sailontdaineen aiheuttama sameus aihe-
uttaa valon absorboitumista tai siroutumista mittauskyvetissd. Taméan hypoteesin var-

mistaminen vaatisi jatkotutkimuksia.
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Kaytetty naytemaara oli tieteellisissa aikakausjulkaisuissa julkaistuihin tutkimuksiin ver-
rattuna pieni, vain 15 potilasnaytettéa. Kayttamaamme naytteiden maara rajoitti mittauk-
siin tarvittavien reagenssien maara (yhteensa 115 mittausta / analyysimenetelmd). Va-
litsimme tutkimuksessa kaytetyt naytteet tarkoin juuri sen takia, ettd saisimme varmasti
paljon vaihtelevaisuutta naytteiden tuloksiin. Naytteitd sailytettiin huoneenlammaossa
kolme vuorokautta, jonka aikana naytteet analysoitiin kolmesti; tuoreeltaan, vuorokau-
den kuluttua sek& kolmen vuorokauden kuluttua. Havaittiin, ettéd sailytyksen aikana
naytteiden pitoisuuksissa tapahtui jonkin verran muutoksia, paaasiallisesti tason las-
kua. Varsinkin tdma ilmio nakyi Mekalasin Greiner CCM-nayteputkien kohdalla. Tason
muutos voi johtua sailontdaineesta, mitattavan yhdisteen huonosta sailyvyydesta tai
naiden yhteisvaikutuksesta. Syyn tarkempi selvittdminen vaatisi jatkotutkimuksia. Li-
saksi jatkossa voisi selvittdd myos jaakaappilampdtilan vaikutusta naytteiden sailyvyy-

teen.

Tulosten laajempaa kéayttdéa arvioitaessa on otettava huomioon, etta eri analysaattoreil-
la mittausmenetelmissa ja fotometrisissd menetelmissa kaytettavissa mittausaallonpi-
tuuksissa, erityisesti sivuaallonpituuksien osalla, voi olla eroja. Tasta syysta taman tut-
kimuksen tuloksia voidaan sellaisenaan kayttaa vain Dimension Vista -analysaattorien
kohdalla.

Opinnaytetydn prosessi sujui hyvin ja joustavasti. Aikaisempien tutkimuksien l6ytami-
nen oli haastavaa. Tutkimustuloksien kohdalla koin vaikeaksi tuloksien analysoimisen
ja helposti ymmarrettavan raportoimisen. Koin itse aiheen hyvin mielenkiintoiseksi, ja
tyon suorittaminen oli mutkatonta. Tyoelaméan kanssa tyoskentely sujui hyvin ja ilman
ongelmia. Sain aina apua, kun olin pulmatilanteen edessa. Eniten ongelmaksi koin yh-
distdd innovaatioprojektin ja opinnaytetyon, myos yksin tydskentely oli haastavaa ja
valilla raskasta. Lopputulos tysta on hyva ja saadut tulokset ovat luetettavia. Tyon
tuloksia kaytetddn Paijat-Hameen keskussairaalan laboratorion “taskuohjeessa’” josta

voi tarpeen tullen tarkistaa analyysikohtaisesti soveltuuko nayte kaytettavaksi.
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