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Seerumin ja plasman elektrolyyteistd maaritetd&dn useimmin kalium- ja natriumpitoisuu-
det. Kaliumia ja natriumia analysoidaan yleisimmin potentiometriaan perustuvien io-
niselektiivisten elektrodien eli ISE:n avulla. Osa tutkittavista naytteista voi olla lipeemi-
sid. Ndyte on lipeeminen, jos siind esiintyy merkitsevasti lipideja, joita on esimerkiksi
very low density-lipoproteiineissa (VLDL) ja kylomikroneissa.

Opinndytetyon aiheena on lipemian vaikutus kalium- ja natriummaarityksiin Cobas®
6000- ja ABL800 FLEX-analysaattoreilla vertailtuna. Aihe saatiin Fimlab Laboratoriot
Oy:n automaation vastuualueelta. Opinnaytety6 haluttiin tehtdvaksi, silla laboratoriossa
epéiltiin, ettd lipemia héiritsee natrium- ja kaliummaarityksié erityisesti Cobas® 6000-
analysaattorin kohdalla. Ty6n tavoitteena oli tuottaa tietoa lipemian vaikutuksista Fim-
lab Laboratoriot Oy:n automaation vastuualueella kéytéssa oleviin kaliumin ja natriu-
min madritysmenetelmiin. Opinndytetyon tarkoituksena oli vertailla lipeemisia ja kir-
kastettuja K- ja Na-naytteita Cobas® 6000-analysaattorilla ja ABL800 FLEX-
verikaasuanalysaattorilla.

Opinndytetydomme on kvantitatiivinen eli mé&éréllinen tyd. Kokeellisessa osuudessa
madritettiin  lipeemisistda naytteistd kalium- ja natriumarvot Cobas® 6000-
analysaattorilla sekd ABL800 FLEX-analysaattorilla. Aineisto koostui 29 lipeemisesta
naytteestd, jotka valittiin satunnaisotannalla. Lipeemiset naytteet kirkastettiin ultrasent-
rifugin avulla, minka jalkeen ne maéritettiin uudelleen. Analysaattorin antaman virheil-
moituksen vuoksi 29 naytteestd vain 22 pystyttiin maarittdmaan molemmilla kerroilla
ABLB800 FLEX-analysaattorilla.

Tulokset késiteltiin taulukoimalla ne Microsoft Excel-taulukkolaskentaohjelmalla. Saa-
duista arvoista laskettiin muutosprosentit kirkastamattoman eli alkuperéisen ja kirkaste-
tun tuloksen valilla, laskettiin korrelaatiokertoimet sekd muodostettiin regressioanalyysi
tuloksen muutoksen ja kirkastamattoman ndytteen lipemiaindeksin vélille. Kalium- ja
natriumarvot nousivat jonkin verran naytteiden kirkastamisen jalkeen molemmilla ana-
lysaattoreilla. T&ma voi haitata tulosten kliinista tulkintaa.

Pienen aineistomaaran vuoksi opinnaytetyon tulokset ovat Iahinné suuntaa antavia. Erit-
téin lipeemisten naytteiden kirkastaminen ultrasentrifugin avulla voi olla suotavaa kali-
um- ja natriummaarityksia tehdesséd. Ehdotamme jatkotutkimusaiheeksi tutkimuksen
toistamista laajemmalla aineistolla. Liséksi aineisto voitaisiin valita lipemiaindeksin
avulla, jolloin aineistoon pystytddn valitsemaan sellaiset naytteet, joiden lipemiaindeksi
ylittaa tietyn arvon.

Asiasanat: ioniselektiivinen elektrodi, kalium, natrium, lipemia
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The objective of this study was to gather information about the effects of lipaemia on
measurement of sodium and potassium. lon-selective electrodes are used to measure
sodium and potassium. The study was assigned from Fimlab Medical Laboratories Ltd.

The study was quantitative in nature. The sample of the study consisted of 29 lipaemic
blood samples. Sodium and potassium of the samples were assayed using Cobas®
6000- and ABL800 FLEX-analysers. Lipaemic samples were ultracentrifuged and then
assayed again with both analysers.

The data were analysed using Microsoft Excel spread-sheet program. The results re-
vealed that the concentration of sodium and potassium in the samples increased after the
ultracentrifugation. It seems that lipaemia has a minor effect on the concentrations. This
may impede clinical interpretation of the results.

Results of the study are only approximate because of the relatively small amount of
samples. We recommend that remarkably lipaemic samples should be ultracentrifuged
when assaying sodium and potassium.

Key words: ion-selective electrode, potassium, sodium, lipaemia
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1 JOHDANTO

Seerumista ja plasmasta voidaan maarittdd useita eri elektrolyytteja. Elektrolyytit jae-
taan anioneihin, jotka ovat negatiivisesti varautuneita ioneja, seké& kationeihin, jotka
puolestaan ovat positiivisesti varautuneita ioneja. Fysiologisiin elektrolyytteihin kuulu-
vat muun muassa kalium, natrium, kalsium, magnesium ja kloridi sek& joitakin orgaani-
sia anioneja, kuten laktaatti. Osa elektrolyyteistd, kuten kalium, natrium ja kloridi, esiin-
tyvat yleensa vapaina ioneina, kun taas esimerkiksi kalsiumista, magnesiumista ja hi-
venaineista merkittdvat maarat kulkevat sidottuna proteiineihin, kuten albumiiniin.
(Scott, LeGrys & Klutts 2006, 983.)

Seerumin ja plasman elektrolyyteistda méaéritetdadn yleisimmin kalium- ja natriumpitoi-
suudet. Natrium on térkein solunulkoinen kationi. Natriumin tarkeimpia tehtavia ovat
osmoottisen paineen ja happo-eméstasapainon yllapitdminen sek& hermoimpulssien
kuljettaminen. Kalium puolestaan on tarkein solunsisdinen kationi. Kaliumia tarvitaan
solujen nestetasapainon saatelyyn, lihasten toimintaan sekd happo-emastasapainon séa-
telyyn. (Gaw ym. 2004, 12-13.)

Kaliumia ja natriumia méaéritetddn yleisimmin potentiometriaan perustuvien ioniselek-
tiivisten elektrodien eli ISE:n avulla. Elektrodi reagoi tiettyihin ioneihin nesteessd. Maéa-
ritystd voidaan tehda kahdella eri menetelméll&: suoran ISE:n tai epasuoran ISE:n avul-
la. Suorassa ISE:ssd néytettd ei laimenneta ennen maéaritystd, kun taas epdsuorassa
ISE:ssa nayte laimennetaan. (Kaplan & Pesce 2010, 222, 230-231.)

Osa tutkittavista naytteista voi olla lipeemisid. Ndyte on lipeeminen, jos siind esiintyy
merkitsevasti lipideja, joita on esimerkiksi very low density-lipoproteiineissa (VLDL) ja
kylomikroneissa. Lipemia tekee naytteestd samean. Normaalisti plasmasta noin 93 pro-
senttia on vettd. Mikéali ndyte on hyvin lipeeminen, plasman vesipitoisuus on matalampi
kuin normaalisti. Tall6in analysaattorit, joissa kdytetddn menetelména epésuoraa ISE:4,
antavat virheellisen matalia tuloksia. Suoraa ISE:& kéytettdessa lipeemisyys ei hairitse.
(Marshall & Bangert 2004, 23; Kaplan & Pesce 2010, 130, 230-231.)

Opinnaytetyon aiheena on lipemian vaikutus kalium- ja natriummaarityksissa Cobas®
6000-analysaattorin ¢ 501-moduulilla seka verikaasuanalysaattorilla (ABL800 FLEX)
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vertailtuna. Tyo tehddan Fimlab Laboratoriot Oy:n automaation vastuualueelle. Talla
hetkell& laboratoriossa kaytdssa olevat analysaattorit eivat héalyté lipeemisten naytteiden
kohdalla kalium- ja natriummaarityksia tehtdessd, joten lipeemisten nédytteiden tulosta-
soa ja vertailtavuutta normaalindytteisiin on vaikea seurata. Opinnaytetyon tavoitteena
on tuottaa tietoa tyon tilaajalle siitd, miten naytteen lipemia vaikuttaa tuloksen luotetta-

vuuteen kalium- ja natriummaarityksia tehdessa.

Molemmissa analysaattoreissa on kdytdssa potentiometriaan perustuvat ioniselektiiviset
elektrodit eli ISE:t, joiden avulla kalium- ja natriumpitoisuudet méaéaritetadn. Cobas®
6000-analysaattorissa kaytetddn epasuoraa ISE:4 ja verikaasuanalysaattorissa suoraa
ISE:&. Fimlab Laboratoriot Oy:ssé kalium ja natrium maaritetadn plasmasta. Tutkimuk-
set tehdaéan padosin Cobas® 6000-analysaattorilla. ABL800 FLEX-analysaattorilla maa-
ritetddn lahinna esimerkiksi leikkaussaleista tulevia kokoverindytteitd. Analysaattorilla

madritetdd&n myos ionisoitunut kalsium.

Tyon teoriaosuudessa késitelldaan tarkemmin elimiston kaliumia ja natriumia, lipemiaa
sekd analysaattoreita ja niiden toimintaperiaatteita. Tavoitteena on kerdtd kokeellista
osuutta varten 20-30 lipeemista néytettd, jotka maaritetddn molemmilla analysaattoreil-

la, kirkastetaan ja maéaritetd&n uudelleen molemmilla analysaattoreilla.



2 OPINNAYTETYON TAVOITE, TARKOITUS JA KYSYMYKSET

Opinnaytetyon tavoitteena on tuottaa tietoa lipemian vaikutuksista Fimlab Laboratoriot
Oy:n automaation vastuualueella kéytdssa oleviin kaliumin ja natriumin maaritysmene-
telmiin. Lipeemiset naytteet kirkastetaan, ja niistd saatuja arvoja kdytetddn opinnayte-
tyossd. Tydomme avulla toimeksiantaja saa tarkempaa tietoa lipemian vaikutuksista mééa-
rityksiin, menetelmien eroista lipeemisid naytteité tutkittaessa ja lipeemisten néytteiden

tulosten kayttokelpoisuudesta.

Opinnaytetyon tarkoituksena on vertailla lipeemisia ja kirkastettuja kalium- ja natrium-
naytteitd Cobas® 6000-analysaattorilla ja ABL800 FLEX-verikaasuanalysaattorilla.
Epasuoralla ISE:II4 lipeemisista naytteistd saadaan matalampia tuloksia kuin normaalis-

ti, joten kirkastettujen naytteiden tulosten pitdisi olla lahempéna todellisia arvoja.

Opinnaytety6té ohjailevia kysymyksia:

. Miten lipemia vaikuttaa tulostasoon?
. Miten tulokset muuttuvat kirkastamisen jalkeen?
. Vaikuttaako lipemia eri tavalla Cobas® 6000-analysaattorilla saatuihin

tuloksiin kuin ABL800 FLEX-verikaasuanalysaattorin tuloksiin?

Opinndytety6 haluttiin tehtdvaksi, silla laboratoriossa epailtiin, ettd lipemia hdiritsee
natrium- ja kaliummaarityksia erityisesti Cobas® 6000-analysaattorin kohdalla. Mene-
telmé&eroista johtuen Kkirjallisuuden mukaan epésuoralla menetelmélla mééritettyihin
tuloksiin lipemia voi aiheuttaa muutoksia, kun taas suoralla menetelméll& tuloksiin li-
pemian ei pitdisi vaikuttaa (Kaplan & Pesce 2004, 230-231).



3 TEOREETTISET LAHTOKOHDAT

3.1 Kalium

Kalium on hallitseva solunsiséinen kationi ihmisen elimistéssd. Kudossoluissa kaliumin
pitoisuus on noin 150 mmol/l ja punasoluissa noin 105 mmol/l, mikd on 23-kertainen
maaré verrattuna plasman kaliumpitoisuuteen. (Marshall & Bangert 2004, 14; Scott ym.
2006, 984; Kaplan & Pesce 2012, 581.) Kokonaiskaliumin maaréan vaikuttavia tekijoita
ovat ikd, sukupuoli ja lihasmassa, sill& suuri osa kaliumista sijaitsee lihaksissa (Kaplan
& Pesce 2012, 543). Kalium vaikuttaa muun muassa syddmen lihasaktiivisuuteen (Tur-
geon 2007, 207).

Elimiston koko kaliummaéérasta 90 prosenttia on vapaana ja siten vaihdettavissa. Loput
kaliumista on sitoutuneena punasoluihin, luuhun ja aivokudokseen. Suurin osa kaliumis-
ta sijaitsee intrasellulaaritilassa eli solun sisdisessé tilassa. Ainoastaan noin 2 prosenttia
kokonaiskaliumista sijaitsee ekstrasellulaaritilassa eli solun ulkoisessa tilassa, josta ka-
lium on siis mitattavissa. Korkeat solunsiséiset pitoisuudet yll&pidetddn Na+,K+-
ATPaasin eli natrium-kalium-pumpun avulla, joka siirtdd kaliumia takaisin solujen si-
séan nousevaa konsentraatiota vastaan. Natrium-kalium-pumppu on tarkedssa asemassa
yllapidettéessa ja sdddettdessa ionien pitoisuutta. Hermoimpulssin kulku ja sydan- seka
luurankolihasten supistumiskyky on tésté riippuvainen. (Marshall & Bangert 2004, 14;
Scott ym. 2006, 984.) Natrium-kalium-pumppu siirtdd kaliumioneja soluun ja natriu-
mioneja ulos solusta (Oh 2007, 155).

Kaliumin diffuusio ulos solusta ylittda natrium-kalium-pumpun vélityksell& otetun ka-
liumin mééran aina, kun natrium-kalium-pumpun aktiivisuus on jostain syysta alentu-
nut. Aktiivisuus voi alentua ATP:n eli adenosiinitrifosfaatin tuottoon tarvittavien meta-
bolisten substraattien, kuten glukoosin, puutteen takia. Syyné voi olla myds natrium-
kalium-pumpun ja muiden energiaa solussa kuluttavien tapahtumien vélinen kilpailu
energiasta tai solun aineenvaihdunnan hidastuminen, mita tapahtuu esimerkiksi jaahdyt-

tdmisen yhteydesséa. (Scott ym. 2006, 984.)

Elimiston tarvitsema kalium saadaan ravinnon kautta. Kaliumia saadaan paivittain noin

50-150 mmol. Kaliumia poistuu elimistdsta ruuansulatuskanavan, ihon sek& munuaisten
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kautta. Suurin osa kaliumin erityksestd tapahtuu munuaisissa. (Scott ym. 2006, 985;
Kaplan & Pesce 2012, 543-545.) Glomerulusten kautta suodatettu kalium imeytetaén
takaisin verenkiertoon léhes kokonaan proksimaalisissa tubuluksissa, minka jalkeen
jaljelld oleva kalium eritetdan distaalisissa tubuluksissa, joissa se korvataan natriumilla
aldosteronin vaikutuksesta. Aldosteroni parantaa kaliumin eritysta ja natriumin imeyty-
mista takaisin verenkiertoon. (Oh 2007, 155.)

Plasman kaliumin viitearvo on 3,3-4,8 mmol/l (Fimlab Laboratoriot Oy 2011a). Hypo-
kalemialla tarkoitetaan normaalia matalampia kaliumpitoisuuksia. Hyperkalemia puo-
lestaan tarkoittaa kohonnutta kaliumin maarédd. Munuaiset jatkavat kaliumin eritysta
my0s puutetilassa, silla keholla ei ole mitdan tehokasta keinoa suojata itsedén liialliselta
kaliumin menetykseltd. Siksi péivittdinen kaliumin saanti on tarkedd. (Turgeon 2007,
207.) Hypokalemia voi aiheutua esimerkiksi pidentyneesta ripulista, oksentelusta tai
kaliumin huonosta imeytymisestd. Hypokalemia voi aiheutua mygs silloin, jos esimer-
kiksi diureettien takia kaliumia menetetddn elimistostd. Hyperkalemia taas aiheutuu
esimerkiksi munuaisten vajaatoiminnasta, ketoasidoosista, metabolisesta asidoosista,
leukemiasta tai vilkkaasta lihastoiminnasta. (Arneson & Brickell 2007, 226; Turgeon
2007, 207.)

Munuaiset vastaavat lahes valittomasti kaliumin yliméaaraan elimistdssa, jolloin ne li-
séavat kaliumin eritystd. Puutetilojen yhteydessd munuaisvaste kaliumin saastdmiseksi
on puolestaan hyvin hidas. Tubuluksilla voi kest&a jopa viikko véhenta& kaliumin eri-
tystd normaalista saastavélle tasolle. Kaliumin eritystd saatelevia tekijoité ovat kaliumin
ja natriumin saanti, mineralokortikoidien pitoisuus plasmassa ja happo-emaéstasapaino.
(Scott ym. 2006, 985.)

Kaliumin madrittdmiseen Fimlab Laboratoriot Oy:ssa kdytetaan ioniselektiivisia elekt-
rodeja. Kaytdssd oleva mittausmenetelma on epasuora, eli ndyte laimennetaan ennen
mittausta. Naytteend kaliummaaritysta varten kdytetdan litiumhepariiniplasmaa. (Fimlab
Laboratoriot Oy 2011a.) Hyytymisen aikana vapautuu kaliumia, mista johtuen seerumin
kaliumpitoisuus voi olla 0,1-0,7 mmol/l korkeampi kuin plasman kaliumpitoisuus. Eron
suuruus riippuu trombosyyttien mééarasta, silla korkeampi pitoisuus on pééasiassa seu-
rausta trombosyyttien hajoamisesta hyytymisen aikana. Tamé voidaan valttaa kaytta-
mallad naytteenotossa heparinisoitua putkea ndytteen hyytymisen estdmiseksi. Téastd

syystd my0ds raportoinnissa on tarke&a huolehtia siitd, ettd ndytteen laatu mainitaan huo-
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lellisesti. (Bishop, Fody & Schoeff 2005, 324; Scott ym. 2006, 985.) Plasma- ja seeru-
mindytteille on kayt0ssé eri viitearvot. Plasmanéyte sdilyy jaadkaappilampdtilassa sentri-
fugoituna geelin paalla vuorokauden tai eroteltuna viikon. (Fimlab Laboratoriot Oy
2011a.)

Koska solunsisdisen ja solunulkoisen kaliumin pitoisuuseron yllapitdaminen riippuu nat-
rium-kalium-pumpun aktiivisuudesta, vaikuttaa naytteenoton jalkeinen néytteen sailytys
kaliumpitoisuuteen. Jos nayte jaahdytetdan ennen erottamista, natrium-kalium-pumpun
aktiivisuus laskee glykolyysin estyesséd ja plasman kaliumpitoisuus nousee, kun natri-
um-kalium-pumppu ei pysty endd estdméan kaliumin vuotamista ulos punasoluista
plasmaan. Virheellisen matalia kaliumpitoisuuksia sen sijaan voi esiintya, jos erottama-
tonta ndytetta sdilytetdan 37 °C:ssa, silla talldin glykolyysia padsee tapahtumaan ja kali-
um vaihtuu solunsiséisesti. Leukosytoosi voi aiheuttaa jopa huoneenlamméssa virheelli-
sen matalia kaliumarvoja. Kaliumarvojen alenemisen suuruus riippuu leukosyyttien
maarésta, lampdotilasta ja veren sokeripitoisuudesta. Tamé prosessi on kuitenkin kaksi-
vaiheinen. Aluksi plasman kaliumpitoisuus laskee, mutta kun glukoosi on kulutettu,
kalium vuotaa ulos solusta, jolloin plasman kaliumpitoisuus nousee jéalleen. Naiden teki-
joiden takia on suositeltavaa sentrifugoida nadyte mahdollisimman nopeasti. Kaytannos-
sé tunnin siséll& erotetussa ja huoneenldmmaossé séilytetyssa nédytteessa ei pitdisi ilmeta

suuria virheita kaliumpitoisuuksissa. (Scott ym. 2006, 985.)

Kaliumin maérityksen yhteydessé on tirkedd kiinnittdd huomiota huolelliseen nayt-
teenottoon ja nédytteen kasittelyyn, silld monet tekijét voivat tuottaa artefaktana hyperka-
lemiaa naytteeseen. Pitkd staasin kayttd tai potilaan pumppaavat kédenliikkeet nayt-
teenoton aikana voivat lisatd naytteen kaliumpitoisuutta, silla luurankolihasten aktiivi-
suus aiheuttaa kaliumin vuotoa lihassoluista plasmaan. Lihasten aktiivisuudesta johtuen
kaliumarvo voi nousta 2 mmol/l. Molemmat virhel&hteet voidaan vélttdd huolellisella
toiminnalla naytteenottotilanteessa. Hemolyysia tulee valttdd punasolujen korkean ka-
liumpitoisuuden vuoksi. Heikko hemolyysi nostaa kaliumarvoa noin 3 prosenttia, mer-
kittdva hemolyysi 12 prosenttia ja taydellinen hemolyysi jopa 30 prosenttia. Siksi naky-
va hemolyysi on tarkedd huomioida naytteitd méaritettdessa. Mikéli kaliumarvoja maari-
tetddn ISE-tekniikalla kokoverindytteestd verikaasulaitteella tai vierianalytiikkaan tar-
koitetulla laitteella, hemolyysin aiheuttama kaliumarvojen nousu voi jdé&da huomaamat-

ta. Aina kun téllaisessa néaytteessa epailladn hemolyysia, osa néytteesta tulee sentrifu-
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goida ja arvioida ndytteen laatu silmdmaaéraisesti. (Bishop, Fody & Schoeff 2005, 324;
Scott ym. 2006, 985-986.)

3.2 Natrium

Natrium on térkein solunulkoinen kationi (Gaw ym. 2004, 16). Elimiston natriumista 70
prosenttia on vapaana ja vaihdettavissa. Loput natriumista on sitoutuneena luuhun. Suu-
rin osa vapaasta natriumista sijaitsee ekstrasellulaarinesteessé. Solukalvot ovat suhteel-
lisen lapéisemattomid, mutta vahaista siirtymista ekstrasellulaaritilasta intrasellulaariti-
laan tapahtuu. Tasapainoa kyseisten nesteiden valilla yllapidetdan pumppaamalla aktii-
visesti natriumia intrasellulaaritilasta ekstrasellulaaritilaan Na+,K+-ATPaasi:n eli natri-
um-kalium-pumpun avulla. (Marshall & Bangert 2004, 14.) Elimistossé natriumilla on
suuri rooli nestetasapainon, elektrolyyttitasapainon ja solunulkoisen nesteen osmootti-
sen paineen yll&pidossa (Scott ym. 2006, 984; Turgeon 2007, 207).

Natriumtasapainoa yllapidetaan saannostelemalla sen eritystd munuaisissa. Natriumia
voidaan menettdd isotonisesti esimerkiksi plasmasta tai hypotonisesti esimerkiksi hien
tai virtsan mukana. Molemmissa tapauksissa ekstrasellulaarinesteen mééra vahenee.
(Marshall & Bangert 2004, 18.) Natriumin maaré elimistdssa riippuu saadun ja menete-
tyn natriumin tasapainosta. Saadun natriumin maara riippuu ruokavalion laadusta. Nat-
riumin eritys tapahtuu pé&dosin ruuansulatuskanavan, ihon ja munuaisten kautta. Nor-
maalisti suurin osa erityksestd tapahtuu munuaisten kautta. Natriumin maaraan elimis-
tossé voi vaikuttaa myds muun muassa syddmen vajaatoiminta, maksasairaus, munuais-
sairaus tai raskaus. (Kaplan & Pesce 2012, 539-543.) Natriumia saadaan normaalisti
ravinnon kautta 130-269 mmol péivéssa, josta suurin osa imeytyy elimistoon ruuansula-
tuskanavan kautta. Ihminen tarvitsee pdivittdin vain 1-2 mmol natriumia, joten ylimaara

eritetdan pois elimistéstd munuaisten kautta. (Scott ym. 2006, 984.)

Natrium suodattuu vapaasti munuaisissa glomerulusten kautta. Suodatetusta natriumista
70-80 prosenttia palautuu elimistoon aktiivisesti proksimaalisissa tubuluksissa, kloridin
ja veden seuratessa. Henlen lingossa 20-25 prosenttia natriumista palautuu verenkier-
toon jélleen kloridin ja veden kanssa. (Scott ym. 2006, 984.) Natriumin eritysta munu-
aisten kautta séadell&&n hormonien avulla (Turgeon 2007, 207). Distaalisissa tubuluk-

sissa aldosteronin ja Na'-K* sekd Na'-H"-parien vuorovaikutuksen johdosta jéljella ole-
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va natrium imeytyy takaisin verenkiertoon. Tamé johtaa my6s epdsuorasti kloridin
imeytymiseen. Distaalisissa tubuluksissa suodatetun natriumin takaisin imeytymisen
séately maarittdd padasiassa myos virtsaan eritetyn natriumin méaéaran. Lisaksi virtsaan
suodatetun natriumin mééraan vaikuttaa ravinnosta saatu natriumin maara. (Scott ym.
2006, 984.)

Plasman natriumpitoisuutta tulisi seurata silloin, kun potilaalla on nestehukka tai mas-
siivinen nesteen poistuminen esimerkiksi ripulin tai oksentelun takia. Talléin mééarityk-
sen avulla saadaan ohjausta oikeanlaiseen nesteen korvaamiseen. Liséksi natriumpitoi-
suutta olisi hyva seurata potilailla, jotka eivat kykene itse kertomaan janontunteestaan
kuten tajuttomat, vauvat ja vanhukset. Myos potilailla, joilla on selittdmétonta sekavuut-
ta, epdnormaalia kdytosta tai merkkeja keskushermosto-oireista on natriumin maaritta-

minen suotavaa. (Gaw ym. 2004, 23.)

Plasman natriumin viitearvo on 137-144 mmol/l (Fimlab Laboratoriot Oy 2011b). Ma-
talaa plasman natriumpitoisuutta kutsutaan hyponatremiaksi ja hypernatremialla puoles-
taan tarkoitetaan korkeaa plasman natriumpitoisuutta. Matalia pitoisuuksia esiintyy esi-
merkiksi runsasvirtsaisuuden tai Addisonin taudin eli lisdmunuaisen vajaatoiminnan
yhteydessé. Korkeita pitoisuuksia puolestaan mitataan esimerkiksi vakavan nestehukan,
ripulin, laajojen palovammojen tai munuaisperaisten sairauksien yhteydessa. (Arnedon
& Brickell 2007, 225; Turgeon 2007, 207.)

Natriumin méarittdmiseen Fimlab Laboratoriot Oy:ssa kaytetaan ioniselektiivisia elekt-
rodeja. Kédytdssa oleva menetelma on epdsuora, eli ndyte laimennetaan ennen mittausta.
Néaytteend madrityksessa kaytetaan litiumhepariiniplasmaa. Plasma- ja seeruminéytteille
on kéytossé eri viitearvot. Nayte sdilyy jadkaappildmpdtilassa viikon. (Fimlab Laborato-
riot Oy 2011b.) Litiumhepariini on sopiva antikoagulantti plasman ollessa ndytemuoto-
na. Hemolyysi ei aiheuta merkittdvd4 muutosta seerumin tai plasman natriumtulokseen,
silla punasolut siséltavat vain kymmenesosan natriumia verrattuna plasman natriumpi-
toisuuteen. (Bishop ym. 2005, 320; Scott ym. 2006, 984.) Lipeemiset ndytteet tulisi ult-
rasentrifugoida ennen analysointia, mikali kaytdssa on epasuora ISE (Scott ym. 2006,
984).
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3.3 loniselektiivinen elektrodi, ISE

Sahkokemialla tarkoitetaan spesifien ionien aktiivisuuden mittaamista sahkovirran tai
jannitteen avulla. S&hkdkemiallisiin tekniikoihin kuuluu potentiometria, koulometria,
voltammetria, amperometria ja konduktometria. (Sunheimer, Threatte, Lifshitz & Pin-
cus 2007, 42.) Potentiometriassa kéytetddn tekniikkaa, jolla mitataan kahden eri elekt-
rodin eli puolikennon valista jannite-eroa vakioiduissa olosuhteissa saéhkdkemiallisessa
kennossa kennon sahkovirran ollessa nolla. Kennon kaksi elektrodia on yhdistetty elekt-
rolyyttiliuoksen valityksella. Elektrodi voi koostua yksittéisesta metallijohtimesta, joka
on suoraan kosketuksissa elektrolyyttiliuoksen kanssa. Elektrodi voi myds koostua yh-
destd tai useammasta osasta, jotka ovat joko suoraan kosketuksissa toistensa kanssa tai
erotettuina toisistaan membraaneilla, joista vain tietyt kationit tai anionit paasevat lavit-
se. (D’Orazio & Meyerhoff 2006, 93.) Tulostuksessa kaytetdan hyvaksi Nernstin yhté-
164.

Nernstin yhtalo (Virtanen 1982, 28):

Eisg = Eg + S-1ga;

jossa E\se = mitattu kennojannite
Eo = vakiojannite
S = kulmakerroin eli 2.302 '% jossa R = kaasuvakio

T = absoluuttinen lampdétila (K)
Z = varaus
F = Faradayn vakio

a; = naytteesta mitattavan ionin aktiivisuus

Lahdejannite (EMF) on maéritetty maksimijannite-eroksi kahden elektrodin valill&, joka
vallitsee kennon séhkdvirran ollessa nolla. Kennon jénnitettd mitataan kayttamalla po-
tentiometria, joka mittaa kennon jannitettd eli jannitettd kahden elektrodin valilla. Tar-
kan mittaustuloksen saamiseksi on valttdmatonta, ettei kennon l&pi kulje sdhkovirtaa.
Tama toteutetaan yhdistamalla riittdvan suuri vastus jannitemittariin. Missé tahansa joh-
tavassa osassa jannite on vakio niin kauan kun séhkovirta on nolla. Kuitenkin jannite-
ero nousee kahden toisissaan kosketuksissa olevan eri osan valilla. Sdhkokemiallisen
kennon kokonaisjannite on kaikkien kennon eri osien vélilla vallitsevien jannite-erojen

summa. Vain kahden elektrodin eli puolikennojen valiset jannite-erot voidaan mitata.
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NyKkyiset suoraan luettavat potentiometrit ovat tarkkoja ja niihin voidaan yhdistéa digi-
taaliset ndytot tai printterit tulostusta varten. (D’Orazio & Meyerhoff 2006, 93-94.)

loniselektiivisia elektrodeja kéytetddn potentiometriassa mittaamaan tiettyja ioneja liu-
oksessa (Kaplan & Pesce 2004, 222). loniselektiiviset elektrodit eli ISE:t maarittavat
mitattavan aineen aktiivisuutta eli niiden atomien maéra4, jotka toimivat ioneina vaki-
oidussa vesiméaaréssa (Marshall & Bangert, 2004, 23). ISE:t eivat ole spesifisia tietylle
ionille vaan niilla on tietty selektiivisyys annettua ionia kohtaan. ISE:t mittaavat nayt-
teestd siis madritettavan analyytin aktiivisuutta eivatka niink&an konsentraatiota. Elekt-
rodin selektiivisyydestd johtuen toiset ionit voivat hairitd maaritystd. (Christian 2004,
395, 407.) Elektrodin selektiivisyys on sitd parempi, mitd paremmin se valikoi halutun
ionin eika muita analyytteja (Kaplan & Pesce 2004, 224-226).

Jannitettd mitataan tunnettua jannitetta vastaan, joka luodaan referenssielektrodin avul-
la. Ihanteellisen referenssielektrodin tulisi olla palautuva ja toteuttaa Nernstin yht&loa.
Jannitteen tulee pysya vakiona koko ajan ja elektrodin tulee palautua alkuperéiseen po-
tentiaaliin jouduttuaan alttiiksi séhkovirralle. (Sunheimer ym. 2007, 43.) Yleensa elekt-
rodit merkitaan piirroksissa niin, ettd vasemmanpuoleinen elektrodi on referenssielekt-
rodi, ja oikeanpuoleinen elektrodi on indikaattori eli mittaava elektrodi (D’Orazio &

Meyerhoff 2006, 93). Kuviossa 1 on esitetty kennon rakenne.

Jannitemittari
AglAgCl
Ag/AgCl ga8
ISEm siséinen
KCl / vertaiilinos
[oniselekdtiivinen
| membraani
Huckoinen | /
fitos NAYTE

KUVIO 1. Ioniselektiivinen kenno (D’Orazio & Meyerhoff 2006, muokattu)
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Elektrodin selektiivisyyttd saadaan parannettua ympardimalla elektrodi selektiiviselld
membraanilla. Esimerkiksi pH-elektrodilla membraani on selektiivisempi vetyioneille
kuin natriumioneille. Membraanin paatarkoitus on maksimoida selektiivisyys, jotta
muiden samankaltaisten ionien aiheuttamilta hairi6ilta valtyttaisiin. (Hirst 2005, 384—
385.) loniselektiiviset membraanit tehdddn yleensa lasista, kiteista tai polymeeristé. La-
si- ja polymeerielektrodit ovat kaksi yleisimmin k&ytosséd olevaa ISE-tyyppid, joita kdy-
tetddn kliinisessa kemiassa. Lasielektrodien membraanit koostuvat silika-sulatteesta ja
alumiinioksidista, johon on sekoitettu alkaalimetallikationeja. Muuttamalla lasin koos-
tumusta saadaan elektrodeja, jotka ovat eri ioneille selektiivisid. Polymeerimembraa-
nielektrodi on vallitsevin ISE-tyyppi kliinisen kemian sovellutuksissa. Naiden ioniselek-
tiivisten elektrodien herkkyyden mekanismit voidaan jaotella kolmeen eri kategoriaan,
jotka ovat: 1) varautunut, erotettu ioninvaihdin, 2) varautunut, yhdistetty ioninvaihdin ja
3) neutraali ioninkantaja, joka on ionin membraanin l&péisykykyéa lisdava aine. Usein
polymeerimembraanit ovat PVC-pohjaisia. (D’Orazio & Meyerhoff 2006, 96.)

Vaikka ISE mittaakin ionin aktiivisuutta eik& niinkdin konsentraatiota, konsentraatio on
logaritmisesti riippuvainen jannitteestd, kun ionivahvuus on muuttumaton vakioiden ja
naytteen valilla. Lisddmalla kalibraationesteeseen pieni maara liuosta, jossa on korkea
ioniaktiivisuus, saadaan korkean ja matalan arvon valinen kdyra. Kayraa kayttaen pysty-
tddn maarittamaan naytteen konsentraatio aktiivisuuden avulla. (Kaplan & Pesce 2004,
229.)

Kliinisesséd kaytdssa tavoitteena on saada kasiteltya suuri maara naytteita ja tehda mitta-
ukset mahdollisimman nopeasti. Usein ISE:t on liitetty automaatteihin, joita kaytetédan
naytteiden analysointiin. (Kaplan & Pesce 2004, 230.) ISE:n kaytdsta on laboratorion
kannalta useita etuja. ISE:t toimivat my0s sameissa tai varillisissa ympérist0issd, joissa
taas fotometrisia menetelmia ei voida kayttdd. Mittaus pystytddn suorittamaan melko
nopeasti ja pienestd ndyteméaéarastd. Nayte ei tuhoudu mittauksen aikana. Toisaalta elekt-
rodit vaativat toistuvaa kalibrointia ja huoltoa. (Christian 2004, 407.) Elektrodin huolto
on melko samanlainen riippumatta siitd, mité ionia sill& mitataan. Elektrodia kasiteltées-
s ja huollettaessa on oltava varovainen, silla elektrodin mittauspaa on usein tehty her-
kasti sarkyvéstd materiaalista. Sdilytys ja puhdistus riippuvat elektrodin kéyttdasteesta
ja elektrodityypista. (Kaplan & Pesce 2004, 229.) Nykyaan kéaytetddn melko paljon ker-
takayttoelektrodeja.
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Tulosten luotettavuuteen vaikuttaa standardien ja ndytteiden analysointilampdatila. Ylei-
sin virhelahde on ISE:n reagoiminen ei-analyyttiseen tai héiritsevadn ioniin naytteessa.
Siksi on tarkead tietdd kaytossa olevien elektrodien selektiivisyysominaisuudet. Tietyt
aineet, kuten proteiinit, voivat myos takertua elektrodiin kiinni ja estdd nain mitattavien
analyyttien padsyn elektrodille, jolloin voi aiheutua virheellinen tulos. (Kaplan & Pesce
2004, 230.)

Elektrodit tulee kalibroida séanndllisesti. Elektrodeista saadut signaalit voivat muuttua
esimerkiksi proteiinin kertymisen, kuluneiden membraanien tai ik&d&ntyneiden elektro-
dien takia. Kalibroinnin avulla tarkistetaan, ettd elektrodeista tuleviin signaaleihin voi-
daan luottaa my6s potilasnaytteiden kohdalla. Kalibraatiosuora ilmaisee suhdetta elekt-
rodilla mitatun jannitteen ja elektrodille spesifisten aineiden konsentraation vélilla. Jo-
kaisella elektrodilla on omanlaisensa kalibraatiosuora. Kuvatakseen elektrodin todellista
kuntoa, kalibraatiosuoraa verrataan teoreettisen elektrodin kalibraatiosuoraan. Elektro-
din herkkyytta havainnollistetaan vertaamalla kalibraatiosuoran kulmakerrointa teoreet-
tisen elektrodin kalibraatiosuoran kulmakertoimeen. Teoreettisen elektrodin herkkyys
olisi 100 prosenttia. Jokaisella elektrodilla on omat herkkyysrajansa. Elektrodin vakaut-
ta ja tulosten toistettavuutta seurataan vertaamalla uusinta kalibraatiota edelliseen kalib-
raatioon. (Radiometer Medical Aps 2004, 1-4, 1-5, 1-6.)

Kuviossa 2 on esitetty kalibraatiosuoran muodostuminen kéyttamalla esimerkkind pH-
elektrodia. Kyseessé on kahden pisteen kalibrointi, joka suoritetaan kayttamaélla kahta
kalibraatioliuosta, joiden pH tunnetaan. Mittaamalla kalibraatioliuosten pH:t saadaan
mééritettya tietyt pisteet, joilta ndhddan myaos elektrodin potentiaali eli jannite. Pisteiden
kautta voidaan piirtd4 lineaarinen kalibraatiosuora. Sijoittamalla ndytteesta mitattu jan-
nite kalibraatiosuoralle saadaan selville ndytteen pH-arvo. Sama periaate toimii myos
muiden elektrodien kalibroinnissa. Kalibroidessa voidaan kéayttdd myds yhden pisteen
kalibrointia. Tall6in saadaan selville vain kalibraatiosuoran paikka, kun taas kahden
pisteen kalibrointia k&yttaméalla saadaan méaéritettyd myos kalibraatiosuoran kulmaker-
roin. (Radiometer Medical Aps 2004, 1-4.)
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mitattu
poten-
tiaali |mV
-64 <
-97 >
-100 4
kalibraatiosuora
A v
6.802 7.346 7.398 pH
Cal 2 nayte Call

KUVIO 2. Kalibraatiosuora, x-akselilla pH ja y-akselilla mitatun potentiaalin suuruus.
Kuvaajassa nékyy kalibraatioliuos 1:n (Cal 1), kalibraatioliuos 2:n (Cal 2) ja naytteen

sijoittuminen kalibraatiosuoralle. (Radiometer Medical Aps 2004, muokattu.)

Madritysta voidaan tehda kahdella eri menetelmélla: suoran ISE:n tai epasuoran ISE:n
avulla. Suorassa ISE:ssa naytetté ei laimenneta ennen maaritystd, kun taas epasuorassa
ISE:ssd nédyte laimennetaan. Laimentamattomilla naytteilla tehdyn ISE-madrityksen
tulokset voivat poiketa laimennettujen naytteiden ISE-maéarityksen tuloksista. Laimen-
nuksen avulla kaikki naytteet saadaan mitattavaan ionivahvuuteen, kliinisesti merkitta-
vaa on plasma-vesi-konsentraatio eiké plasma-konsentraatio. Plasmasta 93,3 prosenttia
on vettd. (Kaplan & Pesce 2004, 230-231.)

Automaation vastuualueella Fimlab Laboratoriot Oy:ssa on kéytossdé Cobas® 6000-
analysaattori ja ABL800 FLEX-verikaasuanalysaattori, joissa on yhtend mittausmene-
telméné ISE. Cobas® 6000-analysaattorilla voidaan tehd& useita eri kemian ja immuno-
kemian madrityksia (MyLabOnline 2012). ABL800 FLEX-analysaattoreilla voidaan
mitata useita eri parametreja liittyen muun muassa verikaasuihin, elektrolyytteihin sek&
aineenvaihduntatuotteisiin (Radiometer 2011). Tydssa keskitytddn molempien laitteiden

osalta vain natrium- ja kaliummaarityksiin.
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3.3.1 Cobas® 6000-analysaattori

Fimlab Laboratoriot Oy:ssa kdytetadn natriumin ja kaliumin madrittdmiseen padasiassa
Cobas® 6000-analysaattoria. Analysaattorissa on kaytossé epéasuora ISE mittausmene-
telmand. Cobas® 6000-analysaattorissa c501-moduulin ISE-yksikkd on tarkoitettu nat-
riumin, kaliumin ja kloridin kvantitatiiviseen madrittamiseen seerumista, plasmasta tai
virtsasta ioniselektiivisia elektrodeja kdyttden. Menetelmé&n mittausalue plasman natri-
umille on 80-180 mmol/l. Mittausalue kaliumille on 1,5-10,0 mmol/l. Virhel&htein&
mittauksille on hemolyysi kaliumin kohdalla sekda huomattava lipeemisyys natriumin
kohdalla. (Roche Diagnostics 2011.)

Cobas® 6000-analysaattorissa kaytettavia reagensseja ovat referenssiliuos, laimennus-
liuos, siséinen vakioliuos seka pesuliuos. Referenssiliuosta kéaytetdan joka mittauksen
yhteydessé tasaamaan referenssisignaalia. Laimennusliuosta kayttaméalld naytteet lai-
mennetaan 1:31 kyvetissd. Sisdisella vakioliuoksella laite tekee yhden pisteen kalib-
roinnin ennen varsinaista naytemittausta seka huuhtelee laitteiston naytemittauksen jal-
keen. Pesuliuosta kaytetdan neulojen, letkujen ja elektrodien puhdistukseen. (Fimlab
Laboratoriot Oy 2011a; Kallela 2013.)

Analysaattorin ISE-yksikkd koostuu kolmesta mittauskasetista sekéd yhdesta referenssi-
kasetista. Jokainen mittauskasetti sisaltad ioniselektiivisen elektrodin. Kasetit on yhdis-
tetty siten, ettd ne muodostavat virtaustien laimennetulle naytteelle ja sisdiselle vakio-
liuokselle. Referenssikasetti sisaltad referenssielektrodin. (Roche Diagnostics, A-79.)
Natriumelektrodissa on PVC-membraani, joka sisdltdd ioninkantajana kruunueetteria.
Kaliumelektrodin PVC-membraani puolestaan sisaltda ioninkantajana valinomysiinia.
Referenssielektrodi tehd&an laitteen kloridielektrodista, jossa on ammonium-suolaa si-
séltava PVC-membraani. (Kallela 2013.)

Naytemittauksessa nayte pipetoidaan aluksi erilliseen reaktioastiaan, minké jalkeen lai-
mennusliuos pipetoidaan ndytteen kanssa samaan astiaan. Taman jalkeen analysaattori
sekoittaa ndytteen ja laimennusliuoksen keskenddn. Seuraavaksi analysaattori lammittaa
sisaisen vakioliuoksen ja suorittaa yhden pisteen kalibraatiomittauksen. Sisdisen vakio-
mittauksen jalkeen analysaattori maérittad laimennetusta ndytteestd halutut parametrit.
Analysaattori mittaa lahdejénnitteen arvon, joka kuvastaa ioniselektiivisen elektrodin ja

referenssielektrodin vélista jannite-eroa. Tulokset lasketaan sisdisen vakioliuoksen ja
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laimennetun ndytteen lahdejannitteiden avulla. Tdmén jalkeen ISE-laitteisto on valmis
uuteen méaaritykseen. Mikéli analysoitavia néytteité ei ole enempaé, analysaattori suorit-
taa siséisen vakioliuoksen mittauksen ja pysahtyy. (Roche Diagnostics, A-80.)

Analysaattori kalibroidaan kerran vuorokaudessa. Kaytdssa ovat matalan tason ja kor-
kean tason kalibrointiliuokset. Kalibraattoreista tehddin automaattisesti kolme rinnak-
kaista mittausta. Kalibraattorin arvo mitataan viisi kertaa, joista matalin ja korkein arvo
hylatddn. Kolmesta rinnakkaisesta arvosta ensimmainen hylataan ja kahdesta jéljelle
jadneesta lasketaan keskiarvo. Laitteen vakiokuvaaja piirtyy matalan ja korkean tason

kalibraatioiden kautta saatujen pisteiden Iapi. (Kallela 2013).

Hemolyysi, ikteria ja lipemia hairitsevét usein spektrofotometrisia menetelmia. Hemo-
lyysi on naista hairidtekijoista yleisin. Kliinisesti merkittdvin ongelma on hemolyysi,
joka aiheutuu naytteenoton aikana ja sen jalkeen. Bilirubiini puolestaan voi héirita sek&
fotometrisid méarityksia ettd kemiallisia mééarityksia. Hyperbilirubinemialla tarkoitetaan
tilannetta, jossa bilirubiinikonsentraatio on yli 35 umol/l. Ikteerisyys sen sijaan on tilan-
ne, jossa bilirubiinikonsentraatio on yli 100 umol/l. Lipemia voi héiritd mitd tahansa
madritystd, joka perustuu valon lapikulun tai sironnan mittaukseen. Naytteessa olevat
hemoglobiini, bilirubiini ja lipidit voivat aiheuttaa positiivista tai negatiivista hairiota
usean eri analyytin maaritystuloksiin, mista voi aiheutua véaaria tulosten tulkintoja seka
vadria hoitovalintoja. (Ji & Meng 2011, 1550.)

Cobas® 6000-analysaattori kykenee havaitsemaan hemolyysin, ikterian ja lipemian
naytteissa ja voi luoda laskennallisen arvon plasman hemoglobiinin, bilirubiinin ja lipi-
dien aiheuttamalle héiridlle. Namé arvot ilmaistaan hemolyysin H-indeksing, ikterian I-
indeksind ja lipemian L-indeksind. Yhdelld H-indeksin yksikolla tarkoitetaan plasman
hemoglobiinin konsentraatiota 0,621 pmol/l ja yhdella I-indeksin yksikolla plasman
bilirubiinin konsentraatiota 17,1 pmol/l. Lipemian L-indeksi maaraytyy plasman sa-
meuden perusteella, eikd lipidien konsentraation avulla, joten lipemiaindeksille ei ole

vastaavaa konsentraatioarvoa. (Ji & Meng 2011, 1551.)
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3.3.2 ABLS800 FLEX-verikaasuanalysaattori

Natriumia ja kaliumia voidaan méaarittdd myos ABL800 FLEX-verikaasuanalysaattorilla
Fimlab Laboratoriot Oy:ssa. Menetelmé&nd analysaattorissa on suora ISE. Laite antaa
tuloksen yksikdssa mmol/l. Kaliumin kohdalla mittausalue on 0,5-25,0 mmol/I. Natriu-
milla vastaava alue on 7-350 mmol/I. Elektrodin mittausaika riippuu elektrodityypista.
Elektrolyyttiparametrien ja pH:n mittauksessa kaytetddn referenssielektrodia. Analy-
saattori muuttaa automaattisesti aktiivisuuden konsentraatioksi. (Radiometer Medical
Aps 2004, 1-3, 1-7, 1-8, 6-10.)

ABL800 FLEX analysaattorissa on kaytdssé huuhteluliuos, pesuliuos, kalibraatioliuos
sekd neljan eri tason kontrolliliuoksia. Huuhteluliuos huuhtelee naytekanavan ja poistaa
sieltd naytteiden tai muiden liuosten jaamid. Pesuliuoksen avulla naytekanavasta ja
elektrodeista poistetaan lipidisakkaa. Analysaattorille voidaan tehdd myds proteiinipesu
hypokloriittiliuoksen avulla. Nelj&d kontrolliliuosta kattavat koko mittausalueen, silla
kaytossd on matalan, korkean ja normaalin tason kontrollit. (Radiometer Medical Aps
2012, 5-2, 7-20.)

Referenssielektrodi on tehty hopealangasta, joka on pééllystetty hopeakloridilla. Elekt-
rodissa on kolmekerroksinen membraani, joka koostuu kolmesta erillisestd membraanis-
ta. Kaliumelektrodissa on PVVC-membraani, jossa on kaliumneutraali ioninkantaja. (Ra-
diometer Medical Aps 2004, 1-8, 1-22.) Usein kaliumelektrodeissa ioninkantajana kay-
tetadn valinomysiinia, joka mahdollistaa kaliumionien lapipaasyn, mutta sulkee muiden
ionien kulun elektrodille (Schroeder, Osypiw & Challand 2005, 420-421). Natrium-
elektrodissa on Na+-sensitiivinen keraaminen karki elektrodikuoressa (Radiometer Me-
dical Aps 2004, 1-22).

ABL800 FLEX analysaattorilla mittaus tapahtuu suoraan plasmasta ilman laimentamis-
ta. Nayte kulkeutuu erilaisten pumppujen avulla ndytekanavaa pitkin mittausyksikkoon.
Analysaattorin kalibrointi tapahtuu automaattisesti tietyin valiajoin. Analysaattorilla
voidaan tehdd seka yhden pisteen ettd kahden pisteen kalibrointeja. (Radiometer Medi-
cal Aps 2012, 2-3, 2-5, 6-2.)
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3.4 Lipeemiset ndytteet ja ioniselektiivinen elektrodi

Lipemian aiheuttama sameus on yksi tavallisimmista tulosten luotettavuuteen vaikutta-
vista hdiriotekijoista (Leino 2008, 68). Sameus johtuu ndytteen VLDL-partikkelien ja
kylomikronien valonsirontaominaisuuksista (Leino 2008, 68; Kaplan & Pesce 2012,
310). Naytteen lipemia aiheutuu yleensa ravinnosta saaduista triglyserideista, jotka ovat
yleensa korkeimmillaan kahden tunnin kuluttua ruokailusta, mutta niitd voi esiintya
vield kahdeksan tunninkin jalkeen (Arneson & Brickell 2007, 222). Muita yleisié lipe-
mian syita ovat esimerkiksi diabetes, alkoholin kayttd, krooninen munuaisten vajaatoi-
minta, Kilpirauhasen vajaatoiminta, haimatulendus, maksakirroosi, estrogeenit ja ste-
roidit (Kroll 2004, 1969).

Lipeemisissd naytteissa suuret lipidipartikkelit syrjayttavat osan plasman tilavuudesta
laimennettaessa (Arneson & Brickell 2007, 221). Siksi lipeemisissa nédytteissa plasman
vesipitoisuus on matalampi kuin normaalisti ja laskettu ionikonsentraatio on matala.
Suora ISE ei karsi tasta, silla maaritys tehdaan suoraan plasmasta. Laimennettujen néyt-
teiden tulokset voivat poiketa laimentamattomista. (Kaplan & Pesce 2004, 230-231.)
Laimennettaessa ndytettd voidaan saada virheellisen matalia tuloksia (Arneson &
Brickell 2007, 221).

Cobas® 6000-analysaattori pystyy havaitsemaan hemolyysin, ikteerisyyden ja lipeemi-
syyden naytteissa ja luo niitd kuvaavan numeerisen indeksiarvon. Laite maarittaa lipe-
miaindeksin nédytteen sameuden perusteella. (Ji & Meng 2011.) Kaikki epatavallisen
korkean lipemiaindeksin omaavat naytteet tulisi tarkastaa aina jalkikéateen. Joskus kor-
keita lipemiaindekseja tavataan mydos kirkkaissa naytteissa johtuen naytteen kohonnees-

ta paraproteiinimaérasta tai muista hairitsevista tekijoista. (Lippi ym. 2013.)

Epailtéessa tuloksen luotettavuutta, ndyte taytyy maarittdd uudelleen. Uudelleenmaari-
tyksessé kaytetddn joko hairidvapaata menetelmaa, uudelleen otettua néytetta tai naytet-
t4, josta hairitseva tekija on poistettu. (Leino 2008, 68.) Roche Diagnosticsin (2011)
mukaan huomattava lipemia aiheuttaa virheellistd hyponatremiaa tuloksissa, jolloin li-
peemiset naytteet tulisi kirkastaa. Fimlab Laboratoriot Oy:ss& naytteen lipeemisyyden
vahentdmiseksi ndyte voidaan sentrifugoida ultrasentrifugilla. Laboratoriossa on kéytos-
s& Beckman Airfuge® ultrasentrifugi. Ultrasentrifugin roottorin maksimikierrosnopeus

on 95000 kierrosta minuutissa. Ultrasentrifugia voidaan kéyttaa lipeemisten néytteiden
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kirkastamiseen, silld keskipakoisvoiman avulla pystytdén erottamaan kevyet kylomik-

ronit seerumin tai plasman pinnalle. (Beckman 1985, 2.)
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4 AIEMMIN TEHTY TUTKIMUS

Vuonna 2011 Clinica Chimia Acta —lehdessa julkaistiin Jing Zhang Jin ja Qing H.
Mengin tutkimus “Evaluation of the Interference of Hemoglobin, Bilirubin and Lipids
on Roche Cobas 6000 Assays”. Tutkimuksessa tarkasteltiin, miten hemolyysi, ikteria ja
lipemia vaikuttavat Cobas® 6000-analysaattorilla tehtyihin maarityksiin. Olemme kési-
telleet tutkimusta ainoastaan lipemian seka kalium- ja natriummaéritysten tulosten osal-

ta.

Jotta héiridtekijoiden vaikutusta pystyttiin arvioimaan, halutut analyytit mitattiin nayt-
teestd, johon oli lisatty keinotekoisesti valmistettua liuosta, jonka avulla hemolyysi,
ikteerisyys tai lipemia saatiin aikaiseksi. Naytteend kaytettiin litiumhepariiniplasmaa.
Lipeemiset ndytteet valmistettiin lissaméallad plasmaan Intralipid®-liuosta. (Ji & Meng
2011, 1550-1553.) Intralipid® on yleisesti kdytetty keino tutkia lipemian vaikutuksia.

Intralipid® on synteettinen, steriili rasvaemulsio suonensisdiseen ravitsemukseen. Litra
Intralipid®-emulsiota sisaltdd 200 ml soijadljyd, 12 ml munankeltuaisen fosfolipidejé ja
22 ml glyserolia. Loput emulsiosta on vetta. Partikkelien koko vaihtelee 200 nm ja 600
nm valilla, keskiarvon ollessa noin 345 nm. Intralipid®-emulsiota voidaan lisatd néayt-

teeseen lipemian luomiseksi. (Kroll 2004, 1969.)

Ei kuitenkaan taysin tiedetd, kuinka hyvin Intralipid® vastaa luonnollisen lipemian vai-
kutuksia naytteessa. On esimerkiksi esitetty, ettd keinotekoisesti aiheutettu lipemia ja
luonnollinen lipemia samassa pitoisuudessa lipemiaindeksilld mitattuna eivat aiheuta
samanlaista poikkeamaa mitatuissa tuloksissa. (Bornhorst, Roberts & Roberts 2004;
Lippi ym. 2013.) Analyyttien arvot mitattiin Roche Cobas® 6000-analysaattorilla (c501
ja e601 moduuleilla) ja tdmén jalkeen arvoista laskettiin muutos verrattuna alkuperdi-
seen arvoon. (Ji & Meng 2011, 1550-1553.)

Tutkimuksessa pyrittiin 16ytdméén sellainen lipemiaindeksin arvo, jolla hdiridtekijan
aiheuttama muutos verrattuna alkuperadiseen tulokseen nousisi yli 10 prosenttiin. Talldin
eroa voitaisiin pitdd merkittdvand. Tutkimuksesta saatujen tulosten perusteella lipemia
naytteessa ei aiheuta merkittdvad muutosta kalium- ja natriummaaritysten tuloksiin. (Ji
& Meng 2011, 1550-1553.)
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Ji ja Meng (2011) huomauttavat tutkimuksessaan, ettd kokeellisissa olosuhteissa tulok-
set eivét valttdmatta noudata sitd4, mitd elimistossa voi tapahtua. Vaikka Intralipid® on
yleisesti hyvéksytty kaytettavaksi kokeellisissa olosuhteissa, se ei valttamatta ole taysin
verrattavissa elimiston luonnolliseen lipemiaan. Intralipid® ei esimerkiksi vastaa taysin
lipeemisten naytteiden VLDL:4 ja kylomikroneja partikkelien koon suhteen. Lipeemiset
naytteet ovat paljon monimutkaisempia kuin naytteet, joihin on keinotekoisesti luotu
lipemia Intralipid®-liuoksella. Siksi havaittu lipemian aiheuttama héirié analyyteissa ei

valttamatta vastaa taysin sitd, mité elimistossa tapahtuu. (Ji & Meng 2011, 1550-1553.)
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5 MENETELMALLISET LAHTOKOHDAT

Ammattikorkeakoulujen opinndytetdissa kaytdnndnlaheisyys painottuu enemman ja
tieteellisyys véhemmaén verrattuna tiedekorkeakoulujen opinnaytetdihin. Opinnéytety6n
tekemiseen voidaan kayttaa erilaisia tutkimusmenetelmia. Tutkimuksen avulla pyritaén
selvittdmaan tutkimuskohteen lainalaisuuksia ja toimintaperiaatteita. Tutkimus voi olla
teoreettinen tai empiirinen. Teoreettisessa tutkimuksessa kaytetdan valmiina olevaa tie-
tomateriaalia ja empiirisessa tutkimuksessa voidaan esimerkiksi testata, miten jokin
teoriasta johdettu hypoteesi toteutuu kdytdnnossa. Empiirinen tutkimus voidaan edelleen
jakaa kvantitatiivisiin ja kvalitatiivisiin tutkimuksiin. Tutkimusongelmasta ja tutkimuk-
sen tarkoituksesta riippuen valitaan tutkimuksessa kéytettdva menetelma. (Heikkila
2010, 13, 16, 24.)

Opinnaytetyémme on kvantitatiivinen eli maaréllinen tyd. Tutkimuksessa tehdaan ensin
johtopaatoksia aiemmista tutkimuksista ja selvitetddn jo aiemmin olemassa olevat teori-
at sekda maaritelladn kasitteet. Kvantitatiivinen tutkimus vastaa kysymyksiin: Mika?
Missa? Paljonko? Kuinka usein? Koejdarjestelyilla tai aineiston keruulla saadun havain-
toaineiston avulla pyritddn vastaamaan lukumadériin ja prosenttiosuuksiin liittyviin ky-
symyksiin eli aineiston tulee soveltua numeeriseen mittaamiseen. Numeeristen suurei-
den avulla kuvataan tutkittavia asioita ja taulukoin seké kuvin havainnollistetaan tulok-
sia. Tutkimuksella voidaan selvittaa tarkasteltavassa ilmidssé tapahtuneita muutoksia tai
eri asioiden valisi& riippuvuuksia. (Hirsjarvi ym. 2009, 140; Heikkild 2010, 16.)

Tutkittavista kohteista tulee méaritell& perusjoukko, johon tutkimustulosten pitéé patea.
Kyseisestd perusjoukosta otetaan otos. Aineisto ja muuttujat muokataan tilastollisesti
kasiteltaviksi. Lopuksi havaintoaineistosta tehdaan paatelmat, jotka perustuvat tilastolli-
seen analysointiin. Tulokset voidaan esittdd esimerkiksi prosenttitaulukoiden avulla.
(Hirsjarvi ym. 2009, 140.) Perusjoukolla tarkoitetaan sitd joukkoa, joka on tutkimuksen
kohteena ja josta halutaan tietoa. Kokonaistutkimuksessa tutkitaan koko perusjoukko
kun taas otantatutkimuksessa tarkastellaan vain tiettyd osajoukkoa perusjoukosta eli
otosta. Otoksen tulee olla edustava ja riittdvan suuri. Saatuja tuloksia pyritdan yleisté-
méaan perusjoukkoon tilastollisen p&éattelyn keinoin. (Heikkild 2010, 14, 16.) Otantatut-

kimukseen siséltyy aina virhemahdollisuus. Mita pienemmasté otoksesta yritetddn muo-
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dosta paatelmid, sitd suurempi on virheen riski. Sen takia otoskoko halutaan saada mah-

dollisimman suureksi. (Holopainen & Pulkkinen 2002, 36.)

Otantatutkimuksessa kaytettava otantamenetelma on harkittava tarkkaan, silla epasopiva
menetelma voi aiheuttaa esimerkiksi systemaattisia virheitd. Otannan vaiheisiin kuuluu
perusjoukon maéaérittdminen, otosyksikén maéaérittdminen, otantamenetelman valinta,
otoksen koon ja toteutuksen suunnittelu sek& otannan suoritus. Erilaisia otantamenetel-
mié ovat yksinkertainen satunnaisotanta, systemaattinen eli tasavalinen otanta, ositettu

eli stratifioitu otanta ja ryvésotanta eli klusteriotanta. (Heikkild 2010, 35.)

Opinnaytetydomme kokeellisessa osuudessa maéaritetaan lipeemisistd naytteistd kalium-
ja natriumarvot Cobas® 6000-analysaattorilla sekd ABL800 FLEX-analysaattorilla.
Aineisto koostuu 20-30 lipeemisestd naytteestd, jotka valitaan satunnaisotannalla. Li-
peemiset néytteet kirkastetaan ultrasentrifugin avulla ja ne maéaritetddn uudelleen mo-

lemmilla laitteilla. Kokeellisen osuuden kulku on esitetty kuviossa 3.

Niytteiden
valinta

Analysointi
Cobas® 6000:11a

Analysointi
ABLS00 FLEX:lla

KOKEELLISEN
OSUUDEN KULKU

Analysointi
Cobas® 6000:11a

Analysointi
ABL800 FLEX:lla

Tulosten
tulkinta

KUVIO 3. Kokeellisen osuuden kulku
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6 OPINNAYTETYON VAIHEET

Opinnaytetyoprosessi alkoi syyskuussa 2012 aiheiden valinnalla. Aiheeksi valikoitui
Fimlab Laboratoriot Oy:n tilaama opinnédytetyd ”lipemian vaikutus kalium- ja natrium-
maadrityksiin Cobas® 6000- ja ABL800 FLEX-analysaattoreilla”. Tydelaman edustajat
opinnaytetyoprosessissa Fimlab Laboratoriot Oy:n automaation vastuualueelta ovat la-

boratorioesimies Marja-Leena Torkki ja kemisti Paivi Holm.

Laboratoriossa suurin osa kalium- ja natriummaéérityksista tehdadan Cobas® 6000-
analysaattorilla. Tall4 hetkelld laite ei anna halytysta lipeemisista néytteista kyseisten
maadritysten kohdalla. Laboratoriossa haluttiin tietdd, miten lipeemisten néytteiden tu-
lokset eroavat eri analysaattoreilla madaritettyna ja vaikuttaako kirkastaminen tuloksiin.
K&vimme tapaamassa ty0eldmén edustajaa 8.10.2012 automaation vastuualueella. Sa-
malla my0s opinndytetyon aihe tarkentui. Tapaamisen yhteydessa sovittiin, ettd labora-
toriossa kerataan lipeemisten néytteiden tuloksia valmiiksi, silla erityisen lipeemisia

naytteita tulee laboratorioon paivittain.

Syksyn aikana kirjoitimme opinnaytetyosuunnitelmaa lupahakemusta varten ja aloitim-
me teoriapohjan keraamisen. Lopullisen opinnédytetydsuunnitelman ja lupahakemuksen
saimme valmiiksi 19.12.2012. Lupa opinndytety6ta varten myonnettiin hakemuksen
mukaisesti 20.12.2012.

Kévimme joulukuussa 2012 laboratoriossa tekemassa maarityksid potilasnaytteista kah-
tena perékkéisend pdivana. Tavoitteena oli keratd 20-30 lipeemisté ndytettd sek& saman
verran normaaleja naytteitd méaritettaviksi. Kerdsimme vanhoista, jo maaritetyista poti-
lasndytteistd samean nakdiset néytteet. Naytteistd eroteltiin plasma uusiin putkiin ja
putket numeroitiin juoksevalla numerolla. N&in huolehdittiin potilaiden tietosuojasta,
silla putket eivat tdmén jélkeen olleet enda jaljitettavissa alkuperdiseen nadytteeseen,

vaan naytteita kasiteltiin ainoastaan niille annetulla juoksevalla numerolla.

Néytteet méaritettiin ensin sekd Cobas® 6000-analysaattorilla ettd ABL800 FLEX-
verikaasuanalysaattorilla. Cobas® 6000-analysaattorilla ndytteista maaritettiin kalium-

ja natriumarvojen liséksi lipemiaindeksi. Seuraavaksi nédytteet kirkastettiin ultrasentri-
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fugoimalla ne Beckman Airfuge®-ultrasentrifugilla, minka jalkeen ne analysoitiin uu-

delleen molemmilla laitteilla.

Analysoitaessa ndytteita ABL800 FLEX-verikaasuanalysaattorilla ongelmaksi muodos-
tui analysaattorin antama hypokloriitti-halytys. Aluksi laboratorion kemistit epdilivat
syyksi joko ndytteen lipeemisyytta tai korkeita natriumarvoja. Ongelma kuitenkin tois-
tui molempina pdiving, eikd syysté saatu varmuutta. T&mén takia osa naytteista analy-
soitiin ainoastaan Cobas® 6000-analysaattorilla. Kemistit olivat selvitelleet asiaa edel-
leen, ja my6hemmin meille lahetettiin sdhkdpostia aiheesta. Analysaattori antaa kysei-
sen hélytyksen, kun naytteen pH on korkeampi kuin 8,5 ja hiilidioksidi pCO, on alle 0,4
kPa (kemisti Holm, 2013a). Tama johtui luultavasti siitd, ettd maarityksiin kaytettiin 1-3

paivan vanhoja naytteitd, jotka olivat olleet avonaisina huoneenlammassa.

Joulukuuhun mennessa valmiiksi kerattyja ja molemmilla laitteilla analysoituja naytteita
oli kolme kappaletta. Ensimmaisen paivén aikana kerdsimme yhdeksan naytettd. Kaikki
naytteet analysoitiin Cobas® 6000-analysaattorilla sekéd kirkastamattomina etta Kirkas-
tettuina. Toistuvien hypokloriitti-halytysten takia vain viisi naytetta analysoitiin Kirkas-
tamisen jalkeen ja kaksi jatettiin kokonaan analysoimatta ABL800 FLEX-
analysaattorilla. Toisena pdivana kerdsimme nelj& naytettd, jotka kaikki analysoitiin
Cobas® 6000-analysaattorilla. Kaikki toisen péivan naytteet analysoitiin kirkastamat-
tomina my6és ABL800 FLEX-analysaattorilla, mutta vain kaksi nédytettd analysoitiin

kirkastamisen jalkeen ABL800 FLEX-analysaattorilla hypokloriitti-halytysten takia.

Hypokloriitti-halytysten vuoksi paatettiin, ettd maarityksiin kaytetdan jatkossa ainoas-
taan saman pdivéan naytteitd. Huhtikuussa 2013 olimme uudelleen laboratoriossa keraa-
massé tuloksia. Valmiita tuloksia oli keratty kahdestatoista naytteestd. Laboratoriossa
ollessamme l6ysimme yhden analysoitavan ndytteen, joten yhteensa tuloksia kertyi ke-
vaalla kolmetoista. Koko prosessin aikana méaéritettyja naytteitd kertyi yhteensa 29 kap-
paletta. Kaikki ndm& néytteet méaritettiin Cobas® 6000-analysaattorilla sek& ennen
kirkastamista ettd kirkastamisen jalkeen. Halytysten wvuoksi ABL800 FLEX-
analysaattorilla madritettiin ennen kirkastamista 27 néytetta ja kirkastamisen jalkeen 22
naytetta.

Tulokset taulukoitiin Microsoft Excel-taulukkolaskentaohjelmalla. Taulukoihin (ks.

Liitteet 1-4) Kirjattiin alkuperaisten eli kirkastamattomien naytteiden tulokset, kirkastet-
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tujen ndytteiden tulokset, kirkastamattoman néytteen lipemiaindeksi sek& kirkastetun
naytteen lipemiaindeksi. Liséksi taulukoihin laskettiin alkuperdisen ja kirkastetun néyt-
teen tulosten valinen muutosprosentti ja samoin lipemiaindeksien valinen muutos. Li-
séksi laskettiin korrelaatiokertoimet ja tehtiin regressioanalyysit kayttaméalla muuttujina
alkuperdisen naytteen lipemiaindeksia seké alkuperdisen ja kirkastetun naytteen vélista
muutosprosenttia. Korrelaatiokertoimet ja muutosprosentit laskettiin Microsoft Excel:n
avulla. Regressioanalyysin tekemiseen kaytettiin Excel:n apuohjelmaa Tixel:&.

Keskusteltuamme Fimlab Laboratoriot Oy:n automaation vastuualueen kemistin kanssa,
tulimme siihen tulokseen, ettei normaaleja néytteita ole tarpeen keréta rinnalle vertailua
varten, silld laboratoriossa suoritetaan jatkuvaa laitevertailua Cobas® 6000-
analysaattorin ja ABL800 FLEX-analysaattorin valilla. Laitevertailussa useampi néyte
maadritetddn rinnan Cobas® 6000-analysaattorilla ja ABL800 FLEX-analysaattorilla.
Naytteista méaaritetadn glukoosi-, laktaatti-, kalium- ja natriumarvot. Tuloksista laske-

taan tulosten valinen ero prosentteina.

Helmi-toukokuussa 2013 jatkoimme lahdemateriaalin kerdédmista ja teoriapohjan Kirjoit-
tamista. Tulosten taulukointi, ké&sittely ja tarkastelu ajoittuivat huhti-toukokuulle 2013.
Opinnaytetyon viimeistely tehtiin syyskuussa 2013.
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7 TULOKSET

Tulokset késiteltiin taulukoimalla ne Microsoft Excel-taulukkolaskentaohjelmalla (ks.
Liitteet 1-4). Saaduista arvoista laskettiin muutosprosentit kirkastamattoman eli alkupe-
raisen ja kirkastetun tuloksen valilla ja laskettiin korrelaatiokertoimet seka muodostet-
tiin regressioanalyysi tuloksen muutosprosentin ja alkuperéisen naytteen lipemiaindek-

sin valille. Liséksi muutosprosentit on esitetty laatikko-jana -kuvaajassa.

7.1 Muutosprosentit

Saaduista tuloksista laskettiin, kuinka monta prosenttia tulos muuttui kirkastamisen jal-
keen. Muutosprosentit on laskettu Cobas® 6000-analysaattorilla ja ABL800 FLEX-
analysaattorilla tendyistd maarityksistd seka kalium- ettd natriummadritysten kohdalla.
Fimlab Laboratoriot Oy:n kemistin Paivi Holmin (2013b) mukaan Roche kéayttad muu-
tosten rajana kymmenen prosentin laskua tai nousua eli jos tulosten vélilld on yli kym-
menen prosentin ero, on se merkitsevd. Fimlab Laboratoriot Oy puolestaan kayttaa si-
séisessa laaduntarkkailussaan 2,5 prosentin eroa. (Holm 2013b.)

Muutosprosentti (x) laskettiin kayttamalla kaavaa:

a
X 100%

jossa a = alkuperdisen ndytteen tulos

b = kirkastetun naytteen tulos

Liitteissé 1 ja 2 on esitetty Cobas® 6000-analysaattorin tuloksista lasketut muutospro-
sentit taulukkona. Mitkaan tuloksista eivét eronneet toisistaan yli kymmenta prosenttia.
Natriumin kohdalla muutosprosenttien keskiarvo on 4,17 prosenttia ja kaliumin kohdal-
la 4,41 prosenttia. Liitteissé 3 ja 4 on esitetty ABL800 FLEX-analysaattorin tuloksista
lasketut muutosprosentit taulukkona. Natriumin kohdalla muutosprosenttien keskiarvo
on 3,09 prosenttia ja kaliumin kohdalla 4,05 prosenttia. Suurimmassa 0sassa naytteita

muutosprosentti ylittdd Fimlab Laboratoriot Oy:n sisdisen laaduntarkkailun 2,5 prosen-
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tin rajan. Naistd tuloksista voidaan paatelld, ettd alkuperdisen ja kirkastetun tuloksen
valinen ero saattaa olla merkittava. Yksittaisten naytteiden kohdalla muutosprosentti on

l&hell& jopa kymmenta prosenttia.

Laatikko-jana -kuvion avulla voidaan esittda jakauman sijainti ja hajonta. Samaan ku-
vaajaan piirrettyjd useamman muuttujan laatikko-jana -kuvaajia on erittdin helppo ver-
rata keskenddn. (Nummenmaa 2009, 83.) Tdman vuoksi muutosprosentit esitetddn laa-
tikko-jana -kuvaajalla. Kuvaajassa esitetdan rinnakkain Cobas® 6000-analysaattorilla ja
ABL800 FLEX-analysaattorilla saatujen kalium- ja natriumtulosten muutosprosenttien

jakauma.

Kuvaajassa laatikon sisalla on 50 prosenttia havainnoista. Laatikon sisalla oleva piste
tarkoittaa havaintoarvojen mediaania. Jana ylapaahén on merkitty havaintoarvojen mak-
simi ja alapd&dh&n minimi. (Nummenmaa 2009, 84.) Mitd pidempi jana on, sit4 suurempi
hajonta havaintoarvojen vélilla on. Kuviosta 4 ndhdéaan, ettd Cobas® 6000-
analysaattorilla madritettyjen kaliumarvojen ja ABL800 FLEX-analysaattorilla maéaritet-

tyjen natriumarvojen muutosprosenttien sisalla on melko suurta hajontaa.

Muutosprosentit
12,00%

10,00%

8,00% *

6,00%

4,00% m " =

2,00% .

0,00% T T T 1
Cobas, Na Cobags, K ABL, Na ABL, K

-2,00%

-4,00%

-6,00%

KUVIO 4. Cobas® 6000-analysaattorin Na- ja K-tulosten sek& ABL800 FLEX-
analysaattorin Na- ja K-tulosten muutosprosentit. Y-akselilla muutosprosentti.
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7.2 Korrelaatiokertoimet

Korrelaation avulla kuvataan kahden eri tilastomuuttujan keskinaista riippuvuutta. Riip-
puvuuden kuvaamiseen voidaan kayttaa ristiintaulukointia, graafista kuvaajaa eli siron-
takuviota tai korrelaatiokerrointa. Korrelaatiokerroin kuvaa sitd, kuinka hyvin vertailta-
vien arvoparien pisteet asettuvat samalle suoralle. Korrelaatiokertoimen (r) arvo vaihte-
lee arvon - 1 ja 1 vélilla. Jos korrelaatiokertoimen arvo on suurempi kuin 0, vallitsee
muuttujien vélilla positiivinen korrelaatio. Tall6in toisen muuttujan kasvaessa toinenkin
muuttuja kasvaa. Mikéli arvo on pienempi kuin 0, vallitsee muuttujien vélilla negatiivi-
nen korrelaatio. Tall6in toisen muuttujan kasvaessa toinen muuttuja pienenee. Jos taas
korrelaatiokertoimen arvo on 0 tai lahelld sitd, ei muuttujien valilla ole lineaarista korre-
laatiota. (Ernvall, Ernvall & Kaukkila 2002, 69, 77-78; Heikkilad 2012, 91.) Nummen-
maan (2009, 279) mukaan korrelaatiokerroin lasketaan yleensa kayttaen Pearsonin kor-

relaatiokerrointa, joka lasketaan kaavalla:

Sxy
Sx X Sy

jossa r = x:n jay:n vélinen korrelaatiokerroin
Sxy = X:n ja y:n valinen kovarianssikerroin
Sx = X-muuttujan keskiarvo

sy = y-muuttujan keskiarvo

Korrelaatiokerroin laskettiin alkuperdisen ja kirkastetun nédytteen tulosten valisen muu-
tosprosentin ja alkuperdisen naytteen lipemiaindeksin vélille. Cobas® 6000-
analysaattorin natriumtulosten kohdalla korrelaatiokerroin on -0,11 ja kaliumtulosten
kohdalla 0,08. ABL800 FLEX-analysaattorin natriumtulosten korrelaatiokerroin on
-0,27 ja kaliumtulosten korrelaatiokerroin -0,25. Muuttujien vélilla vallitsee heikko kor-
relaatio, mutta néin pienet korrelaatiokertoimet eivat kuvasta merkittdvaa riippuvuutta

muuttujien valilla.

Havaintoaineiston ollessa riittdvan suuri korrelaatio voidaan tulkita vahvaksi, kun korre-
laatiokertoimen itseisarvo on suurempi tai yhté suuri kuin 0,8. Korrelaatio on kohtalai-

nen itseisarvon ollessa 0,3-0,8 vélill& ja heikko, kun itseisarvo j&a alle 0,3. (Ernvall ym.
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2002, 78.) Vaikka korrelaatiokertoimen arvo olisi lahelld nollaa, muuttujien valilla voi
kuitenkin olla yhteys. Niiden valilld ei vain ole lineaarista riippuvuutta. (Holopainen &
Pulkkinen 2002, 209.)

Korrelaatiokertoimen tulkinta tulee suorittaa kuitenkin kriittisesti. Korrelaatiokertoimen
laskemiseen kéytetty aineisto on melko pieni, mik& tulee ottaa huomioon tulkinnassa.
ABLB800 FLEX-analysaattorilta saatu aineisto on vield pienempi kuin kokonaisaineisto,

silla kaikkia néytteité ei voitu maéarittaa analysaattorilla.

7.3 Regressioanalyysit

Regressioanalyysin avulla pyritaan l16ytamaan muuttujien vélilla vallitseva yhteys, jota
kuvataan matemaattisen mallin avulla. Jos muuttujia on kaksi, sanotaan toista muuttujaa
selittdvaksi (x) ja toista selitettdvaksi (y) tekijaksi. Jos hajontakuvio ei ole suora, vaan
taipuu selvasti johonkin suuntaan, taytyy harkita muita malleja kuten polynomimallia,
eksponentiaalista mallia tai logaritmista mallia. (Holopainen & Pulkkinen 2002, 218,
224.) Jos lineaarinen korrelaatio on voimakas, sijoittuvat havaintopisteet tietyn suoran
ympdrille. Kun pisteet keskittyvat suoran ympaérille taydellisesti, kutsutaan syntynytta

suoraa regressiosuoraksi. (Ernvall ym. 2002, 72 - 73.)

Regressioanalyysit tehtiin Microsoft Excel:n apuohjelma Tixel:n avulla. Muuttujina
kaytettiin alkuperéisen ja kirkastetun naytteen valistda muutosprosenttia ja alkuperdisen
naytteen lipemiaindeksia. Muutosprosentti merkittiin selitettavaksi tekijaksi ja lipe-
miaindeksi selittdvaksi. Regressioanalyysin kautta saatujen kuvaajien perusteella muut-
tujien valilla ei ole lineaarista riippuvuutta, silld havaintopisteet eivat asetu tietylle suo-
ralle. Tata tukee myos edelld kasitellyt korrelaatiokertoimet. Kuvioissa 5-8 on esitetty
alkuperéisen naytteen lipemiaindeksin seké alkuperéisen ja kirkastetun naytteen valisen

muutosprosentin regressiokuvaajat molemmilta analysaattoreilta.
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KUVIO 6. Cobas® 6000-analysaattorin natriumtulosten regressiokuvaaja.
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KUVIO 7. ABL800 FLEX-analysaattorin kaliumtulosten regressiokuvaaja.
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KUVIO 8. ABL800 FLEX-analysaattorin natriumtulosten regressiokuvaaja.
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7.4  Tulosten yhteenveto

Muutosprosenteista ndhdaan, ettd natrium- ja kaliumtulokset nousevat jonkin verran
naytteiden kirkastamisen jalkeen. Td&ma tapahtuu kuitenkin molemmilla analysaattoreil-
la, ei pelkéstdan Cobas® 6000-analysaattorilla, jossa on menetelména epésuora ISE.
Lahdekirjallisuuden mukaan arvojen nousun tulisi ndkya vain epdsuoraa menetelméa
kaytettdessd (Kaplan & Pesce 2004, 230-231; Arneson & Brickell 2007, 221). Tulokset
nousivat keskimaarin 3—4 prosenttia kirkastamisen jalkeen. Muutosprosenttien hajonta
oli kuitenkin suurta, silld Cobas® 6000-analysaattorilla maaritettyjen natriumarvojen
muutosprosentit olivat kahden ndytteen osalta 3-4 prosentin vélilla, kaliumarvojen koh-
dalla viiden ndytteen muutosprosentit olivat talla wvalilla. ABL800 FLEX-
analysaattorilla puolestaan sekd natrium- ettd kaliumarvojen muutosprosentit olivat

kahden naytteen osalta 3—4 prosentin valilla.

Rochen mukaan muutos on vasta silloin merkittava, kun muutosprosentti on yli kym-
menen prosenttia. Vain yksi ABL800 FLEX-analysaattorilla maaritetyista kaliumarvois-
ta nousi kirkastamisen jalkeen yli kymmenen prosenttia alkuperdiseen arvoon verrattu-
na. Toisaalta Fimlab Laboratoriot Oy:n sisdisessd laaduntarkkailussa Cobas®-
analysaattorien natrium- ja kaliumtulosten vélill4 ei tulisi olla isompaa eroa kuin 2,5
prosenttia, silld natriumin ja kaliumin viitevali on kapea (Holm 2013b). Cobas® 6000-
analysaattorilla seké natrium- ettd kaliumarvojen muutosprosentit olivat yli 2,5 prosent-
tia 22 ndytteen kohdalla. ABL800 FLEX-analysaattorilla mé&éritettyjen natriumarvojen
muutosprosentit olivat yli 2,5 prosenttia 16 ndytteen kohdalla, kaliumarvojen osalta 2,5
prosenttia ylittyi 14 naytteen kohdalla. Koska kirkastettujen néytteiden tulokset olivat
keskimadrin noin 3-4 prosenttia korkeammat kuin alkuperéiset tulokset ja néytteista
suurimman osan muutosprosentit olivat yli Fimlab Laboratoriot Oy:n kayttdmén 2,5
prosentin (ks. Liitteet 1-4), voi ndytteen lipeemisyys haitata tulosten kliinista tulkintaa.

Alkuperdisten néytteiden lipemiaindeksit vaihtelevat valilla 26-558 (ks. Liite 1). Korre-
laatiokertoimien ja regressioanalyysien perusteella pééateltiin, ettd alkuperdisen ja Kir-
kastetun naytteiden tulosten muutoksen seka lipemiaindeksin valill4 ei ole lineaarista
riippuvuutta. Tuloksia kasiteltdessd korrelaatiokertoimen ja regressioanalyysin avulla
pyrittiin selvittdm&&n, onko olemassa sellaista lipemiaindeksid, jonka ylityksen jalkeen

muutos tulosten valilla kasvaisi merkittdvan suureksi. Tiettyd lipemiaindeksié ei kuiten-
kaan 1oytynyt.
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Joukossa oli myds muutamia taysin muista poikkeavia tuloksia. Naytteen 21 natriumar-
vo el muuttunut lainkaan kirkastamisen jalkeen Cobas® 6000-analysaattorilla méaéritet-
téessd. Ennen kirkastamista lipemiaindeksi oli 139 mutta lipemiaindeksié kirkastamisen
jalkeen ei ole tiedossa. Kyseessé oli jo valmiiksi maéaritetty nayte. Naytteessa 18 ka-
liumarvo ei muuttunut kirkastamisen jalkeen Cobas® 6000-analysaattorilla maaritetty-
nd. Naytteen lipemiaindeksi ennen kirkastamista oli 93, kirkastamisen jalkeen lipe-
miaindeksi oli 71. Naytteen 25 kaliumarvo oli laskenut kirkastamisen jalkeen 2,55 pro-
senttia Cobas® 6000-analysaattorilla maaritettyna. Naytteen 27 natriumtulos oli puoles-
taan laskenut 3,38 prosenttia kirkastamisen jalkeen ABL800 FLEX-analysaattorilla
maadritettdessd. Emme osaa sanoa mistd ndma yksittaiset poikkeukset johtuvat.
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8 LUOTETTAVUUSJAEETTISYYS

Hyvan kvantitatiivisen tutkimuksen perusvaatimuksina on tutkimuksen validiteetti ja
reliabiliteetti. Validiteetti tarkoittaa tutkimuksen patevyytté eli sitd, kuinka hyvin vali-
tulla menetelmallda mitataan haluttua asiaa ja kuinka oikeita saadut tulokset ovat. Tutki-
muksen validius tulee varmistaa huolellisella suunnittelulla, silla sitd on vaikea arvioida
jalkikateen. Esimerkiksi tarkka perusjoukon maéarittely ja edustava otos ovat validiutta
edistdvia asioita. Reliabiliteetti puolestaan tarkoittaa tutkimuksen luotettavuutta eli viit-
taa tulosten tarkkuuteen ja tutkimuksen toistettavuuteen. Luotettava tutkimus on toistet-
tavissa, tarkkuus ja kriittisyys tutkimuksen teon aikana ovat térkeitd. Tuloksia tarkastel-
lessa on myos tarkedd, ettei tuloksia yleistetda niiden patevyysalueen ulkopuolelle.
(Heikkila 2010, 29-30.)

Tyon ja tulosten luotettavuuteen vaikuttavat useat eri tekijat. Luotettavien tulosten saa-
miseksi tyon tulee olla hyvin suunniteltu ja toteutettu suunnitelman mukaisesti. Opin-
naytetyon osalta suunnittelua olisi voinut parantaa tekemalla ennen varsinaista kokeel-
lista osuutta esitutkimuksen, jonka avulla esimerkiksi ABL800 FLEX-analysaattorilla
ilmenneen hypokloriittih&lytyksen syy olisi voitu saada selville aikaisemmin ja kokeel-
lisessa osuudessa kaikki naytteet olisi voitu maéarittdd myods ABL800 FLEX-
analysaattorilla, mika liséisi tutkimuksen luotettavuutta. Tutkimus on toistettavissa, silla
kokeellisen osuuden kulku on kuvattu vaihe vaiheelta opinndytetydssé. Kaikki kokeelli-
sen osuuden vaiheet on suoritettu Fimlab Laboratoriot Oy:n kaytantdjen ja tydohjeiden
mukaisesti. Tulosten luotettavuutta liséa se, ettd maaritykset naytteistd tekivéat laborato-
rion tyontekijat, jotka ovat perehdytettyj& analysaattorien kayttéon. Lisaksi meilld oli
mahdollisuus kdyda lapi saamiamme arvoja ja niiden kasittelyd tydeldmaohjaajamme

kemisti Paivi Holmin kanssa.

Aineisto tyota varten valittiin tarkastelemalla néytteitd silmamaéaraisesti lipemian varal-
ta. Taman vuoksi tydssd kaytetty aineisto on epatasainen lipemian suhteen, koska ai-
neistossa on mukana my6s hyvin matalan lipemiaindeksin omaavia naytteitd. Liséksi
aineiston koko on melko pieni (n=29), sill& hyvin lipeemisia naytteitd tulee laboratori-
oon harvoin. Vaikka aineistolle asettamamme tavoitemé&ara tayttyi (20-30 lipeemista

naytettd), olisi tutkimus hyva toistaa laajemmalla aineistolla, jotta tuloksista voitaisiin
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muodostaa luotettavampia johtopaatoksia. Meidan tydmme tulokset ovat lahinné suun-

taa antavia.

Osa naytteista jai maarittaméattd kokonaan ABL800 FLEX-analysaattorilla. Tama johtui
analysaattorin antamasta hypokloriitti-ilmoituksesta, joka aiheutui néytteiden hiilidiok-
sidi- ja pH-arvojen vuoksi. Pohdimme ongelman johtuvan siité, ettd maarityksiin kéyte-
tyt naytteet oli valikoitu parin paivan vanhoista naytteista, joita oli sailytetty huoneen-

lammaossa.

Lahdemateriaalia tyota varten oli runsaasti saatavilla ja helppo 16ytad. Tydssé on kaytet-
ty pitkalti ulkomaalaisia l&hteitd, sill& luotettavien suomenkielisten lahteiden 16ytdminen
oli haastavaa. Internetldhteita on kaytetty rajoitetusti tyossa. Tydssa on kaytetty lahteiné
monipuolisesti seké kirjoja etta alan artikkeleita. Suurin osa kaytetyista l&hteista on tuo-
reita, alle kymmenen vuotta vanhoja. Kaksi kéytetyistd lahteistd on perdisin 80-luvulta.
Lahteiden kayttd on kuitenkin perusteltua, silla toinen on Moodin artikkeli, jossa maini-
tut perusasiat eivat ole muuttuneet vuosikymmenten aikana. Toinen ldhde on Fimlab
Laboratoriot Oy:ssa kaytossd olevan Beckman-ultrasentrifugin kayttdohje. Kaikki lah-
teet on merkitty Tampereen ammattikorkeakoulun kirjallisen raportoinnin ohjeen mu-

kaisesti tekstiviitteilla tekstiin.

Tyossa kaytettyja naytteitd ei voida jaljittaa alkuperaisiin potilasnaytteisiin, silla néayt-
teiden plasma eroteltiin uusiin putkiin ja putket numeroitiin juoksevalla numerolla. Té&-
man jalkeen néytteitd késiteltiin vain niille annetun numeron avulla. N&in huolehdittiin
potilaiden tietosuojasta. Opinndytetydprosessin alkuvaiheessa opinnéytetydlle tehtiin
suunnitelma ja haettiin lupa opinndytety6td varten Tampereen ammattikorkeakoulun

kaytantdjen mukaisesti.
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9 POHDINTA

Opinnaytety6 ja sen tekeminen muodostavat oppimisprosessin, joka vaatii monia erilai-
sia taitoja kuten tiedonhankintataitoja, organisointikykyé seké yhteistyokykya. Opinnay-
tetyOll4 mitataan opiskelijan kykyéa yhdistéé teoria ja kaytanto. Prosessin aikana opiske-
lijat harjaantuvat tieteelliseen ajatteluun, oppivat hyvéksikayttaméan tietoa sekéd pereh-
tyvat johonkin omaan alaan liittyvééan erityiskysymykseen. Ammattikorkeakoulussa
tehtdvan opinnaytetyon tavoitteena on kehittdd opiskelijan valmiuksia soveltaa tietojaan

ammattiopintoihin liittyvissa asiantuntijatehtévissa. (Heikkila 2010, 24.)

Opinnaytetyon tarkoituksena oli vertailla lipeemisié ja kirkastettuja K- ja Na-naytteita
Cobas® 6000-analysaattorilla ja ABL800 FLEX-verikaasuanalysaattorilla. Tavoitteena
oli tuottaa tietoa lipemian vaikutuksista Fimlab Laboratoriot Oy:n automaation vastuu-

alueella kéytdssa oleviin kaliumin ja natriumin maaritysmenetelmiin.

Valitsimme tdméan opinnaytetyon, koska olimme kiinnostuneita tekeméan kokeellisen
osuuden siséltdvan tyon. Meidan mielestdamme oli mielenkiintoista nahdd, millaisia tu-
loksia loppujen lopuksi tydllemme saamme ja eroavatko lipeemisten néytteiden arvot
normaalien néytteiden arvoista. Prosessin aikana olemme padsseet syventdmaén tieto-
jamme liittyen ioniselektiivisiin elektrodeihin ja niiden avulla tehtaviin maarityksiin.
Lipemian vaikutuksista meill& ei ollut aluksi mit&én tietoa, joten ty6 on tarjonnut paljon
uutta informaatiota. Tyon avulla ymmarrdmme paremmin preanalyyttisten tekijoiden

merkityksen madaritysten kannalta.

Vaikka tydssa kéytetty aineisto on melko pieni, saatiin lipeemisia naytteita kerattya tyo-
t& varten sen verran kuin tavoitteena oli. Ongelmia néytteiden maarityksissa ilmeni, kun
ABLB800 Flex-analysaattori ilmoitti toistuvasti havainneensa hypokloriittia ndytteessa.
IiImoituksen syy selvisi myéhemmin, mutta 29 néytteestd vain 22 on méaéritetty ABL800
Flex-analysaattorilla my6s kirkastamisen jalkeen. Cobas® 6000-analysaattorilla saatiin
madritettyd kaikki 29 ndytettd. Halusimme kuitenkin ottaa tarkasteluun mukaan mygds
néytteet, jotka oli madritetty vain Cobas® 6000-analysaattorilla, silld natrium- ja ka-
liummadritykset tehdddn pé&asiassa kyseiselld analysaattorilla Fimlab Laboratoriot
Oy:ssa.
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Saaduista arvoista laskettiin muutosprosentit kirkastamattoman eli alkuperdisen ja Kir-
kastetun tuloksen vélill& ja laskettiin korrelaatiokertoimet sek& muodostettiin regressio-
analyysi tuloksen muutosprosentin ja kirkastamattoman ndytteen lipemiaindeksin valil-
le. Lipeemisten naytteiden tulokset olivat keskiméarin 3—4 prosenttia matalampia kuin
kirkastettujen néytteiden tulokset. Korrelaatiokertoimen ja regressioanalyysin avulla ei
I0ydetty sellaista lipemiaindeksié, jonka ylityksen jalkeen muutos tuloksissa kasvaisi

merkittavan suureksi.

Laimennettaessa suuret lipoproteiinipartikkelit syrjayttavat osan plasman tilavuudesta,
jolloin plasman vesipitoisuus on matalampi kuin normaalisti. Talldin myos lasketusta
ionikonsentraatiosta saadaan matalampi. Laimennettujen néytteiden tulokset voivat poi-
keta laimentamattomista tuloksista ja laimennettaessa voidaan saada virheellisen matalia
tuloksia. Suora ISE ei karsi, silld maaritys tehdadn suoraan plasmasta. (Kaplan & Pesce
2004, 230-231; Arneson & Brickell 2007, 221.) Mé&aritetyt arvot nousivat kirkastamisen
jalkeen. Tama tapahtui kuitenkin molemmilla laitteilla, eikd pelkastdan Cobas® 6000-
analysaattorilla, jossa on kaytdssé epasuora ISE mittausmenetelmand. Joskus kohonnei-
ta lipemiaindeksejd voidaan kuitenkin tavata myos kirkkaissa naytteissa johtuen nayt-
teen kohonneesta paraproteiiniméarésta tai muista héiritsevista tekijoista (Lippi ym.
2013). Pohdimme, voiko néaytteissa olla joitakin téllaisia tekijoitd, jotka vaikuttavat
myos suoralla ISE:lla tehtyihin méaarityksiin. Muutos nékyi kuitenkin suuressa osassa
tuloksia, minka takia mietityttaa, ettd voiko lahes kaikissa naytteissa olla jokin muu li-

pemiaindeksia nostava tekija.

Tuloksissa nakyvat muutokset olivat samansuuntaisia kuin Kirjallisuuden mukaan lipe-
mia aiheuttaa. Rochen mukaan muutos olisi merkittdva vasta, kun muutosprosentti on
yli kymmenen, mitd kaytimme aluksi tulosten tarkastelun pohjana. Talloin naytti, ettd
lipemia ei aiheuta merkittdvad muutosta tuloksiin. Myéhemmin keskustelimme Fimlab
Laboratoriot Oy:n kemisti Paivi Holmin kanssa. Fimlab Laboratoriot Oy:n siséisessa
laaduntarkkailussa kalium- ja natriumtulosten valill4 ei tulisi olla 2,5 prosenttia suurem-
paa eroa Cobas® 6000-analysaattorilla méaaritettynd (Holm 2013b). Kun tuloksia tarkas-
tellaan tdmé&n prosentin avulla, voidaan tulla siihen johtop&atokseen, ettd lipemia voi
haitata tulosten Kkliinista tulkintaa. Seka kaliumin ettd natriumin viitevéli on kapea, jol-
loin prosentuaalinen muutos on melko suuri vaikka absoluuttinen muutos vaikuttaisi

pienelta.
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Lipeemisia néytteita saapuu laboratorioon pdivittdin ja laboratoriossa tehdaan satoja
kalium- ja natriummaarityksia joka péiva (Holm 2013b). Vaikka opinnéytetyon tulokset
ovat l&hinna suuntaa antavia, saattaa erittdin lipeemisten naytteiden kirkastaminen ult-

rasentrifugin avulla olla suotavaa kalium- ja natriummaarityksia tehdessa.

Ehdotamme jatkotutkimusaiheeksi opinnéytetyolle tutkimuksen toistamista laajemmalla
aineistolla. Liséksi aineisto voitaisiin valita lipemiaindeksin avulla. T&ll6in aineistoon
pystytéan valitsemaan sellaiset naytteet, joiden lipemiaindeksi ylittdd esimerkiksi arvon
100. Opinnaytetydssa aineisto valittiin pelkan silmamaéaraisen tarkastelun perusteella, ja
joukossa oli myds néytteitd, joiden lipemiaindeksi on hyvin matala. Mikéli tdssa tyossé
olisi ollut kaytossa lipemiaindeksin rajana arvo 100, ldhes puolet nédytteista olisi jadnyt
pois aineistosta. Liséksi tutkimus voitaisiin toteuttaa kayttdmalla Intralipid®-emulsiota,
jota voidaan lisata kirkkaaseen naytteeseen lipemian luomiseksi. Toisaalta luonnollisen
lipemian vaikutuksia on hyva tutkia, sill4 keinotekoisen lipemian vaikutukset eivét vélt-
tdmatta vastaa taysin luonnollista lipemiaa. Lipin ym. (2013) mukaan valmistajien suo-
situkset lipemiaan liittyen eivét ole yhtendisid, ja useimmissa tapauksissa ne kuvailevat-
kin lisatyn Intralipid®-emulsion vaikutuksia. Jokaisen laboratorion tulisi tarkastaa nama
suositukset lipeemisiin néytteisiin liittyen ja laboratorioissa tulisi olla ohjeet lipeemisten
naytteiden tunnistamiseen, lipemian poistamiseen ja tulosten raportointiin. (Lippi ym.
2013.)

Opinnaytetyon tekeminen on kehittanyt tiedonhakutaitojamme ja ldhdekritiikkiamme.
Olemme oppineet tekemaan tutkimusta ja arvioimaan sen avulla saatuja tuloksia. Opin-
naytetyon avulla olemme saaneet hyvat valmiudet tehdd jatkossakin laajempia Kirjallisia
toitd. Yhteisty0 prosessin aikana on sujunut hyvin seké ty6eldaman edustajien ettd kou-
lulla toimineiden ohjaajien kanssa. Tydelaman kanssa tydskentely helppoa, sillé he ker-
toivat selkedsti, mitd tyoltd haluavat. Keskindinen yhteistydbmme on sujunut hyvin ja

tyomaara prosessin aikana on jakautunut tasaisesti meille molemmille.

Haluamme Kkiittdd Fimlab Laboratoriot Oy:n automaation vastuualueen tydntekijoita
seka erityisesti laboratorioesimies Marja-Leena Torkkia ja kemisti Paivi Holmia.



43

LAHTEET

Arneson, W. & Brickell, J. 2007. Clinical Chemistry. A Laboratory Perspective. United
States: F.A. Davis Company.

Beckman. 1985. Instructions for using the A-95 Rotor in the Airfuge Ultrasentrifuge.
Palo Alto: Spinco Division of Beckman Instruments.

Bishop, M., Fody, E. & Schoeff, L. 2005. Clinical Chemistry. Principles, procedures,
correlations. 5. painos. United States: Lippincott Williams & Wilkins

Bornhorst, J., Roberts, R. & Roberts, W. 2004. Assay-Spesific Differences in Lipemic

Interference in Native and Intralipid-Suplemented Samples. Clinical Chemistry 50
11/2004, 2197-2201.

Christian, G. 2004. Analytical Chemistry. 6. painos. United States: John Wiley & Sons
Inc.

D’Orazio, P. & Meyerhoff, M. 2006. Electrochemistry and Chemical Sensors. Teo-
ksessa Burtis, C., Ashwood, E. & Bruns, D. (ed.) Tietz Textbook of Clinical Chemistry
and Molecular Diagnostics. United States: Elsevier Saunders, 93-120.

Ernvall R., Ernvall S. & Kaukkila H. 2002. Tilastollisia menetelmié sosiaali- ja terveys-
alalle. Helsinki: WSOY .

Fimlab Laboratoriot Oy. 2011a. Kalium. Tutkimusohjekirja. Tulostettu 9.10.2012.
Fimlab Laboratoriot Oy. 2011b. Natrium. Tutkimusohjekirja. Tulostettu 9.10.2012.
Gaw, A., Murphy, M. Cowan, R., O’Reilly, D., Steward, M. & Shepherd, J. 2004. Cli-
nical Biochemistry, An illustrated colour text. 3. painos. Edinburgh: Churchill Living-
stone.

Heikkild, T. 2010. Tilastollinen tutkimus. 7.-8. painos. Helsinki: Edita Prima Oy.

Hirsjarvi, S., Remes, P. & Sajavaara, P. 2009. Tutki ja kirjoita. 15. painos. Hadmeenlin-
na: Kariston Kirjapaino Oy.

Hirst, A. 2005. lon-Selective Electrodes. Teoksessa Crocker, J. & Burnett, D. (ed.) The
Science of Laboratory Diagnosis. United Kingdom: John Wiley & Sons, 381-394.

Holm, P. Kemisti. 2013a. Hypokloriitti-ilmoitus, lipemiaty6. S&hkopostiviesti. pai-
vi.holm@fimlab.fi. Tulostettu 9.1.2013.

Holm, P. Kemisti. 2013b. Opinndytetyon tuloksista, K & Na. Sahkdpostiviesti. pai-
vi.holm@fimlab.fi. Tulostettu 30.5.2013.

Holopainen, M. & Pulkkinen, P. 2004. Tilastolliset menetelmat. 1.—4. painos. Helsinki:
WSOY.



44

Ji, J. & Meng, Q. 2011. Evaluation of the Interference of Hemoglobin, Bilirubin, and
Lipids on Roche Cobas 6000 Assays. Clinica Chimia Acta 412/2011, 1550-1553.

Kallela, M. Jarjestelmaasiantuntija. 2013. Cobas 6000 c501, ISE-yksikkd. Sahkdposti-
viesti. mia.kallela@roche.com. Tulostettu 22.5.2013.

Kaplan, L. & Pesce, A. (ed.) 2012. Clinical Chemistry. 5. painos. United States: Mosby
Elsevier

Kroll, M. 2004. Evaluating Interference Caused by Lipemia, Clinical Chemistry 50,
11/2004, 1968-1969.

Leino, A. 2008. Ikteerinen, lipeeminen tai hemolyyttinen nayte kemian analyyseissé.
Moodi 1/2008, 68.

Lippi, G., Becan-McBride, K., Behulova, D., Bowen, R., Church, S., Delanghe, J.,
Grankvist, K., Kitchen, S., Nybo, M., Nauck, M., Nikolac, N., Palicka, V., Plebani, M.,
Sandberg, S. & Simundic, A. 2013. Preanalytical Quality Improvement: In Quality We
Trust. Clin Chem Lab Med 51/2013, 229-241.

Marshall, W. & Bangert, S. 2004. Clinical Chemistry. 5.painos. United States: Mosby
Elsevier.

MyLabOnline. 2012. Cobas 6000 analyzer series. Luettu 15.11.2012.
https://www.mylabonline.com/products/cobas6000/c6000.php

Nummenmaa, L. 2009. Kayttaytymistieteiden tilastolliset menetelmét. 1. painos. Hel-
sinki: Kustannusosakeyhtié Tammi.

Oh, M. 2007. Evaluation of Renal Function, Water, Electrolytes and Acid-Base Bal-
ance. Teoksessa McPherson, R. & Pincus, M. (ed.) Henry’s Clinical Diagnosis and
Management by Laboratory Methods. United States: Saunders Elsevier, 147-169.

Radiometer Medical Aps. 2004. ABL800 FLEX Reference Manual. Bronshoj: Radiom-
eter Copenhagen.

Radiometer Medical Aps. 2012. ABL800 FLEX Operator’s Manual. Bronshoj: Radi-
ometer Copenhagen.

Radiometer. 2011. ABL800 FLEX analyzer. Luettu 15.11.2012.
http://www.radiometer.com/en/products/blood-gas/abl800-flex-analyzer

Roche Diagnostics. 2011. ISE indirect Na, K, CL for Gen.2. Cobas C Systems. Tulos-
tettu 16.4.2013.

Roche Diagnostics. n.d. Operators Manual. Cobas® 6000 analyzer series.
Schroeder, J., Osypiw, J. & Challand, G. 2005. Dry Reagent Chemistry Techniques.

Teoksessa Crocker, J. & Burnett, D. (ed.) The Science of Laboratory Diagnosis. United
Kingdom: John Wiley & Sons, 417-427.


https://www.mylabonline.com/products/cobas6000/c6000.php
http://www.radiometer.com/en/products/blood-gas/abl800-flex-analyzer

45

Scott, M., LeGrys, W. & Klultts, J. 2006. Electrolytes and Blood Gases. Teoksessa Bur-
tis, C., Ashwood, E. & Bruns, D. (ed.) Tietz Textbook of Clinical Chemistry and Mo-
lecular Diagnostics. United States: Elsevier Saunders, 983-1014.

Sunheimer, R., Threatte, G., Lifshitz, M. & Pincus, M. 2007. Analysis: Principles of
Instrumentation. Teoksessa McPherson, R. & Pincus, M. (ed.) Henry’s Clinical Diagno-
sis and Management by Laboratory Methods. United States: Saunders Elsevier, 31-55.

Turgeon, M. 2007. Linné & Ringsrud’s Clinical Laboratory Science. 5. painos. United
States: Mosby Elsevier.

Virtanen, R. 1982. loniselektiiviset elektrodit. Moodi 3-4/1982, 26-50.



LITTEET

Liite 1. Cobas® 6000-analysaattorin natriumtulokset

46

Tulosten Kirkastetun

Alkuperainen | Kirkastettu |vélinen | Alkuperdisen naytteen Lipemia-

nayte nayte muutos- | ndytteen lipemia- | lipemia- indeksin

(mmol/l) (mmol/Il) prosentti | indeksi indeksi muutos
Nayte 1 135 139 2,96 159 13 146
Nayte 2 139 147 5,76 212
Nayte 3 137 144 511 202 25 177
Nayte 4 191 205 7,33 117 19 98
Nayte 5 178 188 5,62 52 11 41
Nayte 6 185 199 7,57 69 12 57
Nayte 7 171 178 4,09 40 10 30
Nayte 8 190 199 4,74 49 10 39
Nayte 9 171 183 7,02 46 20 26
Nayte 10 169 179 5,92 31 9 22
Nayte 11 167 178 6,59 26 8 18
Nayte 12 140 143 2,14 296 20 276
Ndyte 13 152 157 3,29 40 9 31
Nayte 14 148 154 4,05 46 8 38
Nayte 15 159 163 2,52 52 12 40
Nayte 16 144 149 3,47 61 21 40
Nayte 17 137 143 4,38 128 20 108
Nayte 18 141 144 2,13 93 22 71
Nayte 19 138 141 2,17 116 55 61
Nayte 20 138 142 2,90 230 17 213
Nayte 21 132 132 0,00 139
Nayte 22 127 130 2,36 310 16 294
Nayte 23 138 140 1,45 79 18 61
Nayte 24 133 141 6,02 145 12 133
Nayte 25 135 138,5 2,59 94 38 56
Nayte 26 137 146 6,57 118 10 108
Nayte 27 129 135,5 5,04 558 71 487
Nayte 28 140 147 5,00 113 9 104
Nayte 29 139 142 2,16 83 14 69




Liite 2. Cobas® 6000-analysaattorin kaliumtulokset

47

Tulosten Kirkastetun

Alkuperdinen | Kirkastettu | véalinen | Alkuperdisen naytteen Lipemia-

nayte nayte muutos- | ndytteen lipemia- | lipemia- indeksin

(mmol/l) (mmol/l) | prosentti | indeksi indeksi muutos
Néyte 1 4,14 4,34 4,83 159 13 146
Néyte 2 3,69 3,95 7,05 212
Nayte 3 3,88 4,2 8,25 202 25 177
Néyte 4 6,16 6,54 6,17 117 19 98
Nayte 5 6,04 6,47 7,12 52 11 41
Néyte 6 4,85 5,13 5,77 69 12 57
Nayte 7 4,37 4,56 4,35 40 10 30
Nayte 8 5,54 5,89 6,32 49 10 39
Néyte 9 6,26 6,71 7,19 46 20 26
Nayte 10 6,1 6,43 541 31 9 22
Néyte 11 5,99 6,42 7,18 26 8 18
Nayte 12 4,29 4,43 3,26 296 20 276
Néyte 13 5,25 5,42 3,24 40 9 31
Néyte 14 4,93 5,21 5,68 46 8 38
Nayte 15 4,59 4,68 1,96 52 12 40
Néyte 16 4,68 4,88 4,27 61 21 40
Nayte 17 4,01 4,05 1,00 128 20 108
Néyte 18 4,01 4,01 0,00 93 22 71
Nayte 19 4,05 4,22 4,20 116 55 61
Nayte 20 3,94 4,06 3,05 230 17 213
Néyte 21 4,21 4,42 4,99 139
Nayte 22 3,33 3,41 2,40 310 16 294
Néyte 23 3,46 3,52 1,73 79 18 61
Nayte 24 3,93 4,28 8,91 145 12 133
Néyte 25 4,31 4,2 -2,55 94 38 56
Néyte 26 4,62 4,78 3,46 118 10 108
Nayte 27 3,58 3,82 6,70 558 71 487
Néyte 28 3,46 3,59 3,76 113 9 104
Nayte 29 4,27 4,36 2,11 83 14 69




Liite 3. ABL800 FLEX-analysaattorin natriumtulokset

Alkuperdinen

Kirkastettu

Tulosten véalinen

nayte (mmol/l) | ndyte (mmol/l) | muutosprosentti

Nayte 1 137 141 2,92
Nayte 2 147

Nayte 3 141 144 2,13
Nayte 4 203 219 7,88
Nayte 5 180 191 6,11
Ndyte 6 191 205 7,33
Nayte 7 172 179 4,07
Nayte 8 199

Ndyte 9 178

Nayte 10

Néyte 11

Nayte 12 142 147 3,52
Ndyte 13 153 160 4,58
Nayte 14 150 159 6,00
Nayte 15 162

Ndyte 16 149

Nayte 17 146 150 2,74
Nayte 18 144 146 1,39
Nayte 19 144 147 2,08
Nayte 20 143 147 2,80
Nayte 21 132 143 8,33
Nayte 22 130 132 1,54
Nayte 23 139 141 1,44
Nayte 24 140 147 5,00
Nayte 25 143 148 3,50
Nayte 26 141 151 7,09
Nayte 27 148 143 -3,38
Nayte 28 144 151 4,86
Nayte 29 142 146 2,82
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Liite 4. ABL800 FLEX-analysaattorin kaliumtulokset

Alkuperainen

Kirkastettu

Tulosten véalinen

ABL, K nayte (mmol/l) | ndyte (mmol/l) | muutosprosentti
Nayte 1 4,3 4,4 2,33
Néyte 2 3,9

Nayte 3 4,1 4,2 2,44
Nayte 4 6,4 7,1 10,94
Nayte 5 6 6,5 8,33
Néayte 6 49 53 8,16
Nayte 7 4,3 4,6 6,98
Nayte 8 5,7

Nayte 9 6,3

Nayte 10

Nayte 11

Nayte 12 4,3 4,6 6,98
Nayte 13 5,2 54 3,85
Nayte 14 4,9 5,2 6,12
Nayte 15 4,6

Nayte 16 4,8

Nayte 17 4 4,2 5,00
Ndyte 18 4 4,1 2,50
Nayte 19 4,3 4.4 2,33
Nayte 20 4 4,1 2,50
Nayte 21 4,4 4,5 2,27
Nayte 22 3,3 34 3,03
Ndyte 23 3,4 3,5 2,94
Nayte 24 4,1 4,3 4,88
Nayte 25 4,3 4,4 2,33
Nayte 26 4,6 4,9 6,52
Nayte 27 4,1

Nayte 28 3,5 3,7 5,17
Nayte 29 4,2 4,3 2,38
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