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Sammanfattning

Syftet med detta examensarbete var att planera och testa en
kvalitetskontrollrutin for blodcellsréknaren Horiba ABX Micros CRP 200 (ABX)
som anvands pa tre halsovardscentrallaboratorier inom  Vasa
sjukvardsdistrikt. Kvalitetskontrollrutinen gick ut pa att jamféra ABX-
apparaternas matvarden med matvarden fran referensanalysatorn Sysmex
XE-5000. Patientprov anvandes som kontrollésning.

Malet med examensarbetet var att genom kalibrering reducera ABX-
apparaternas bias till 1 % for parametrarna: RBC, HGB, HCT, MCV, MCH och
MCHC. Efter kalibrering av ABX-apparaterna kontrollerades deras kvalitet
utgaende fran totalfel och Sigma.

Tre prov analyserades pa Sysmex XE-5000 och ABX. Matvardena jamfordes
och ABX-apparaterna kalibrerades enligt hur mycket vardena skiljde sig fran
Sysmex XE-5000. Efter kalibreringen jamférdes apparaterna igen for att
kontrollera om bias reducerats. Slutligen gjordes parallellméatningar pa tva av
ABX- apparaterna. Parallelimatningarna behdvdes for kontrollen av kvaliteten.

Respondenterna lyckades inte reducera bias till 1 % for alla parametrar.
Resultatet fran kvalitetskontrollen visar att de flesta parametrar uppfyller
kvalitetskraven utgaende fran totalfelet, men inte utgaende fran Sigma. ABX-
apparaternas kvalitet ar acceptabel.

Sprak: Svenska Nyckelord: Bias, Intern kvalitetskontroll,
Liten blodbild, Horiba ABX Micros CRP 200
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Tiivistelma

Taman opinnaytetydn tarkoituksena oli suunnittella ja testata Horiba ABX
Micros CRP 200 (ABX) -verisolulaskijan laaduntarkkailurutiinit. Laitetta
kaytetaan kolmessa terveyskeskuslaboratoriossa Vaasan sairaanhoitopiirin
aluella. TyOssa vertaillaan ABX-laitteiden mittaustuloksia Sysmex XE-5000 -
referenssilaitteen tuloksiin. Potilasnaytteita kaytettiin tarkistusliuoksena.

Opinnayteen paamaarana oli kalibroinnin kautta vahentaa ABX-laitteiden
systemaattinen virhe 1 %:iin seuraaville parametreille: RBC, HGB, HCT, MCV,
MCH ja MCHC. ABX-laitteiden kalibroinnin jalkeen tarkistettiin niiden laatu
kokonaisvirheen ja Sigman perusteella.

Kolme naytettd analysoitiin sekd Sysmex XE-5000 - ettd ABX-laitteella.
Mittaustuloksia vertailtiin ja ABX-laitteet kalibroitiin sen mukaan kuinka paljon
arvot erosivat Sysmex XE-5000 -laitteen arvoista. Kalibroinnin jalkeen laitteita
vertailtiin uudeellen, jotta voitiin nahda oliko systemaattinen virhe vahentynyt.
Lopuksi tehtiin rinnakkaismittauksia kahdella ABX-laitteella.
Rinnakkaismittauksia tarvittiin laadun tarkistamiseksi.

Opinnaytetyon arvioijat eivat onnistuneet vahentamaan kaikkien parametrien
systemaattista virhettd 1 %:iin. Laaduntarkkailun tulos osoittaa, etta
useimpien parametrien laatukriterit tayttyivat kokonaivirheen osalta, mutta
eivat Sigman suhteen. ABX-laitteiden laatu voidaan todeta hyvaksyttavaksi.

Kieli: Ruotsi Avainsanat: Systemaattinen virhe, Sisadinen laaduntarkkailu,
Perusverenkuva, Horiba ABX Micros CRP 200




BACHELOR’S THESIS

Authors: Sophia Harus & Jessica Lindstrom
Degree Programme in Biomedical Laboratory Science, Vaasa
Supervisors: Margareta Antus & Jukka Salminen

Title: Testing of a Quality Control System for Hematology Analyzer Horiba ABX
Micros CRP 200

Date: 22.10.2013 Number of pages: 54 Appendices: 4

Summary

The purpose of this thesis was to plan and test a quality control routine for the
hematology analyzer Horiba ABX Micros CRP 200 (ABX). The analyzer is used
on three health clinic laboratories in the Vaasa Hospital District. The purpose
of the quality control routine was to compare the ABX analyzers’ values with
reference analyzer Sysmex XE-5000's values. Patient samples were used as
control material.

The aim of the thesis was to, by calibration, reduce the ABX analyzers’ bias to
1% for the parameters: RBC, HGB, HCT, MCV, MCH and MCHC. After
calibration, the ABX analyzers’ quality was checked based on total error and
Sigma.

Three samples were analyzed on the Sysmex XE-5000 and ABX. The
measured values were compared and the ABX-analyzers were calibrated
based on how much the values varied from the Sysmex XE-5000. After
calibration, the analyzers were compared again to check if the bias was
reduced. Finally parallel measurements were made on two of the ABX
analyzers. Parallel measurements were needed for verification of the quality.

The respondents failed to reduce bias to 1% for all parameters. The result
from the verification of the quality shows that most parameters meet quality
standards  from the  total error, but not from Sigma.
The quality of the ABX analyzers is acceptable.

Language: Swedish Key words: Bias, Internal quality control,
Blood count, Horiba ABX Micros CRP 200
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1 Inledning

Den medicinska utvecklingen gar hela tiden framat, befolkningen 6kar och manniskan
lever langre. Samtidigt okar behovet av tillforlitliga laboratorieundersdkningar. Detta
staller h6ga ekonomiska krav pa sjukhusen. For att uppfylla de ekonomiska kraven har det
blivit vanligt att laboratorier har ett stort centrallaboratorium, dar storsta delen av
analyserna gors, och flera mindre provtagningslaboratorier som endast utfor vissa
rutinundersokningar. Det har kan dock leda till att kvaliteten pa
laboratorieundersékningarna forsamras. Vid flera laboratorier har det blivit vanligt med
periodiska  kvalitetskontroller, med patientprov som kontrollédsning, mellan
centrallaboratoriet och de mindre provtagningslaboratorierna. Det har kan man goéra pa
olika satt. Ett satt ar att centrallaboratoriet skickar patientprov till alla
provtagningslaboratorier for analys. Efter analysen gors en jamforelse mellan resultaten
som fas pa provtagningslaboratoriet och resultaten som fas pa centrallaboratoriet. Ett
annat satt ar att de mindre provtagningslaboratorierna skickar patientprov till
centrallaboratoriet for jamforelse. (Calleja 2008, s. 71-73; Langlois & Wallemacq 2009,
5.1195-1201).

Undersokningen liten blodbild dar en mycket vanlig undersokning som gors pa nastan alla
patienter (Vanharanta 2010, s. 230). Undersokningen &r lattillgdnglig, formanlig och till
stor hjalp vid diagnostisering av manga olika sjukdomar t.ex. anemier. Aven vid
uppfoljning efter olika behandlingar, som t.ex. cancerbehandlingar, ar blodbilden viktig
(Eskelinen, 2012). Man har dessutom i ett flertal studier kommit fram till att analys av
blodbilden kan ge information om huruvida patienten l6per risk for att drabbas av
hjartsjukdom i framtiden. Hos patienter med en diagnostiserad hjartsjukdom ar
blodbilden en viktig undersékning vid uppféljning av hjartsjukdomen. Ett hogt
leukocytvarde hos patienter med hjartsjukdom &r associerat med hog dodlighet.
Erytrocytvardet, trombocytvdardet, hemoglobinhalten och hematokritvardet &r ocksa
associerade med hjartsjukdom och kan tillsammans med leukocytvardet forutspa

hjartsjukdom. (Madjid & Fatemi 2013, s. 17-24).

Denna undersdkning kan analyseras med en automatisk blodcellsraknare eller manuellt

med mikroskop. Idag anvands huvudsakligen automatiska blodcellsrdaknare i analysen



framfor den klassiska metoden manuell differentialrdakning av blodceller i mikroskop.
Manuell differentialrdkning anvands numera som referensmetod i de fall da
analysinstrumentet inte klarar av att klassificera cellerna i provet. En manuell
mikroskopisk beddmning kan ocksa vara nédvandig vid utredning, diagnostisering och

uppfoéljning av hematologiska sjukdomar. (Olofsson & Olsson & Ekstrom 2012, s. 273).

2 Syfte och fragestillningar

FOr att garantera patienten basta mojliga vard behdver man tillforlitliga laboratoriesvar.
Laboratoriesvar som fas pa en halsovardscentral bor vara jamférbara med de som fas pa

ett storre sjukhuslaboratorium.

Syftet med detta examensarbete ar att planera och testa en kvalitetskontrollrutin fér
blodcellsrdaknaren Horiba ABX Micros CRP 200 (ABX) som finns pa Vasa stads
huvudhélsovardscentral laboratorium, Malax-Korsnas halsovardscentral laboratorium och
Laihela halsovardscentral laboratorium. Kvalitetskontrollrutinen skall i framtiden goras
med jdmna mellanrum och den ska pavisa apparaternas systematiska fel (bias). Malet
med examensarbetet ar att reducera ABX-apparaternas bias till 1 % med hjilp av
kalibrering. Utgdende fran kvalitetskontrollrutinen kommer respondenterna att
kontrollera kvaliteten pa ABX-apparaterna vid halsovardscentralernas laboratorier. Detta
gors med utrakning av totalfel och Sigma. Som referensanalysator for undersékningen
anvands blodcellsraknaren Sysmex XE-5000 (Sysmex) som finns pa kliniska laboratoriet

vid Vasa centralsjukhus.

Fragestallningarna som kommer att besvaras ar: Gar det att anvanda patientprov for
kvalitetskontroll av ABX-apparaterna? Hur kalibrerar man flera mindre apparater till
samma niva som en referensapparat med hjalp av patientprov? Vilken kvalitet uppfyller
ABX-apparaterna vid héalsovardscentralernas laboratorier efter att respondenterna har

kalibrerat dem?



3 Teoretisk bakgrund

| den teoretiska bakgrunden behandlas undersdkningen liten blodbild och dess
parametrar, apparatbeskrivningar och analysprinciper fér analysatorerna samt blodet,
blodprovstagning och preanalytik for undersokningen liten blodbild. For att battre forsta
examensarbetets syfte och resultat kommer respondenterna &dven att behandla

kvalitetsfaktorer, statistiska metoder och intern kvalitetskontroll pa laboratoriet.

3.1 Blodet och laboratorieundersokningen liten blodbild

En maénniska bestar till ca 8 % av blod, vilket betyder att en normalstor vuxen har en
blodmangd pa ca 5 liter. Blodet bestar av tva delar, varav 55 % ar plasma och den
resterande delen ar blodceller. Blodets huvuduppgift ar att, med hjalp av erytrocyterna,
transportera syre fran lungorna till kroppens alla vavnader, och koldioxid fran vavnaderna
tillbaka till lungorna. Leukocyterna fungerar som kroppens férsvarsmekanism mot
bakterier, virus och parasiter. Trombocyterna ar en del av blodets koagulationsprocess -
de skyddar blodkarlsvdaggarna vid skador genom att fasta sig vid det skadade omradet och
bilda en propp. Blodplasmat ar en proteinrik vatska i vilken cellerna cirkulerar. Plasmat
innehdller ocksa néaringsdmnen (socker, aminosyror och fettsyror), metaboliter,
antikroppar, hormoner och proteiner som deltar i koagulationsprocessen och
komplementsystemet. Blodet reglerar dessutom kroppsvatskornas pH-varde och
joninnehall samt temperatur genom att férdela varmen som bildas i musklerna.
(Sonesson 2006, s.264; Sand & Sjaastad & Haug & Bjalie 2007, s. 316; Tuokko & Rautajoki
& Lehto 2008, s. 35).

Analysen liten blodbild utfors med en automatisk blodcellsraknare. Till undersékningen
liten blodbild (B-PVK+T) hor: mangden erytrocyter (B-Eryt), mangden leukocyter (B-Leuk),
mangden trombocyter (B-Trom), hemoglobinhalten (B-Hb), hematokritvardet (B-Hkr),
erytrocyternas medelvolym (E-MCV), erytrocyternas medelhemoglobinmangd (E-MCH)
och erytrocyternas medelhemoglobinkoncentration (E-MCHC). Referensvarden for

parametrarna hittas i tabell 1. (Ruhanainen, 2009).



Tabell 1. Referensviirden fér undersékningen liten blodbild

Parameter Grupp Referensintervall
B-Leuk 3,4-8,2x 10°/I
B-Eryt Kvinnor 3,90 -5,20 x 10/l
Man 4,25 -5,70 x 10"%/I
B-Hb Kvinnor 117-155 g/l
Man 134-167 g/l
B-Hkr Kvinnor 0,35 -0,46 andelar
Man 0,39 - 0,50 andelar
E-MCV 82-98 fl
E-MCH 27-33 pg/cell
E-MCHC 320-355 g/I
B-Trom 150-360 x 10°/I

(Ruhanainen, 2009)

For analysen behovs 3 ml venblod med tillsatt antikoagulans, EDTA (Ruhanainen, 2009).
EDTA eller etylendiamintetradttiksyra ar en antikoagulans som hammar
koagulationsreaktionen genom att binda kalcium och komplexbinda metalljoner. EDTA
hjalper till att bevara blodcellernas form och storlek och darfér anvands det vid
hematologiska undersdkningar. (Theodorsson & Grankvist & Nilsson-Ehle 2012, s. 30;
Matikainen & Miettinen & Wasstrém 2010, s.76).

3.1.1 Erytrocyter

Erytrocyterna ar den vanligaste blodcellen och utgdr 6ver 90 % av blodcellerna. |
manniskans blodbana cirkulerar omkring 25 000 miljarder erytrocyter. Referensvardet for

erytrocyter ar 3,90 — 5,20 x 10*%/liter fér kvinnor och 4,25 — 5,70 x 10™*/liter fér min



(Ruhanainen, 2009). Erytrocyterna ar till utseendet platta och cirkelformade, de har ett
tunnare mittparti med en tjockare ring runt omkring och en diameter pa 8 mm. Till
skillnad fran o©vriga celler saknar erytrocyterna cellkdrna och 6vriga cellorganeller.
Cellmembranen hos erytrocyterna ar valdigt elastisk, darfor ar det mojligt for
erytrocyterna att rora sig i kapillarer med mindre diameter an vad de sjalva har. | figur 2
ser man erytrocyter i ett perifert blodutstryk. (Sonesson 2006, s.265; Sand m.fl. 2007, s.
317-318)

Figur 2. Erytrocyter i ett perifert blodutstryk. (Cellavision, u.d.)

Erytrocyternas uppgift ar att transportera syre fran lungorna till alla kroppens celler och
koldioxid fran kroppens celler tillbaka till lungorna. For syretransporten behdvs
hemoglobin. En erytrocyt innehaller s mycket som 300 miljoner hemoglobinmolekyler.
Varje hemoglobinmolekyl innehaller fyra jarnatomer och varje jarnatom kan binda till en
syremolekyl. Erytrocyternas bikonkava form ger dem en stor yta i forhallande till volymen,
vilket mojliggdr en snabb passage av syre och koldioxid genom cellmembranen. (Sonesson

2006, 5.265; Sand m.fl. 2007, s. 317-318)

Erytrocytmangden regleras av hormonet erytropoietin. Vid hypoxi (syrebrist i vdavnader),
anemi eller blodforlust tillfoljd av blédning 6kar insekretionen av erytropoietin, vilket i sin
tur leder till hoga erytrocytvarden. Erytropoietinet bildas i njurarna och darfér ses ofta

laga erytrocytvarden vid kronisk njursvikt. Erytrocytos forekommer vid sjukdomar med



hypoxi t.ex. kroniska lungsjukdomar, rokning och en del medfédda hjartvitier. Patologiska
hemoglobinvarianter och myeloproliferativ sjukdom (polycytemia vera) kan aven ge
erytrocytos. Koldagglutininer (antikroppar som agglutinerar erytrocyter vid Iag
temperatur) och lipemi kan stéra analysen och orsaka felaktigt laga erytrocytvarden.
(Lundstromer, 2013). | examensarbetets utféorande anvands forkortningen RBC for

erytrocytmangden.

Erytropoesen

Eftersom en mogen erytrocyt saknar cellkdrna kan den inte dela sig. Nya erytrocyter
bildas darfor fran hematopoetiska stamceller i benmargen i en process som kallas
erytropoesen. Stamcellerna ska se till att nybildandet av blodceller sker kontinuerligt och
pa en jamn niva. Varje dag bildas det ungefar 3 miljarder erytrocyter per kilogram
kroppsvikt. Regleringen av erytropoesen sker med hormonet erytropoietin. (Turgeon

1999, 5.60-62; Sand m.fl. 2007, s.318; Gahrton & Juliusson 2012, 5.21-26).

Den forsta prekursorcellen i erytropoesen som morfologiskt gar att kdnna igen ar
proerytroblasten. Proerytroblasten har en volym pa 900 fl och ar da relativt stor i
jamforelse med en fardig erytrocyt som har en volym pa 90 fl. Proerytroblasten har en
diameter pa 12-19 um och genomgar en rad celldelningar. Fran en proerytroblast kan
man fa 16 nya erytrocyter, men nagra celler dér under processen. Foljande cell i
erytropoesen ar den basofila erytroblasten som har ungefiar samma diameter som
proerytrocyten. Nasta cell ar den polykromatiska erytroblasten med en storlek pa 11-15
pm. Hemoglobin borjar bildas i det har stadiet och cytoplasman borjar bli rosafargad till
foljd av hemoglobinsyntesen. (Turgeon 1999, s.60-62; Sand m.fl. 2007, s.318; Gahrton &
Juliusson 2012, s.21-26).

Under utvecklingen fran basofila erytroblasten till polykromatiska erytroblasten
kondenseras kdrnan sa att den i foljande stadie, det ortokromatiska stadiet, ar pyknotisk
och kan kastas ut ur cellen. Har 6vergar cellen till en retikulocyt. Retikulocyterna har en
diameter pd 7-10 um och saknar alltsd kdrna, men den har andra organeller som
mitokondrier och ribosomer. Efter ungefar 2 dagar, nar alla organeller ar borta och
hemoglobinsyntesen ar fullstandig, kommer retikulocyten bli en mogen erytrocyt.

Retikulocyter kan finnas i blodet och ar den sista omogna cellen i erytropoesen, efter det



har man en mogen erytrocyt med en diameter pa 6-8 um. Samtidigt som cellen mognar
genomgar erytroblastens cellmembran en forandring vilket gor att erytrocyten kan ta sig
ut ur benmargen och senare dven passera sma kapillarer. (Turgeon 1999, s.60-62; Sand

m.fl. 2007, s.318; Gahrton & Juliusson 2012, 5.21-26).

3.1.2 Hemoglobin

Hemoglobinet har flera livsviktiga funktioner: att transportera syre fran lungorna till
kroppens vavnader, transportera koldioxid fran vavnaderna tillbaka till lungorna och att
fungera som blodets buffertsystem for att forhindra forandringar i pH. Undersokningen B-
hemoglobin, B-Hb, har referensvardet 117-155 g/L for kvinnor och 134-167 g/L for méan
(Ruhanainen, 2009). Om hemoglobinhalten sjunker under referensvardet siager man att

personen har anemi. (Theodorsson & Grankvist & Landin 2012, s. 215-223).

De vanligaste orsakerna till anemi ar blédning, benmargssjukdom, 6kad nedbrytning av
erytrocyter eller nedsatt hemoglobinproduktion pa grund av brist pa jarn, vitamin B12
eller folat. Férhojda hemoglobinhalter kan ha flera orsaker t.ex. hjart- eller lungsjukdom,
rokning eller polycytemia vera. En 1ag plasmavolym eller lipemi kan ocksa ge upphov till

forhojningar av hemoglobinhalten. (Lundstromer, 2013).

Det vanliga hemoglobinet hos vuxna dr hemoglobin A. Hemoglobin A bestar av fyra hem-
grupper med en jarnatom i mitten, och fyra polypeptidkedjor: tva a- och tva B-kedjor. Var
och en av polypeptidkedjorna ar bundna till en hem-grupp. En syremolekyl kan bindas till
varje jarnatom och hemoglobinets farg bestams av antalet syreatomer som varje
hemoglobinmolekyl har bundit. (Turgeon 1999, s.64-70; Hoffbrand & Moss & Pettit 2006,
s.15-18; Theodorsson & Grankvist & Landin 2012, s. 215-223).

Hemoglobinet har formagan att andra form beroende pa om den interagerar med syre,
vate, koldioxid eller 2,3-difosfoglycerat. Hemoglobinets tva a-kedjor ligger bredvid
varandra och om det inte bundits en syremolekyl till dem kommer det bindas en 2,3-
difosfoglycerat istdllet sa att hemoglobinmolekylen behaller sin stabila struktur. Nar
koldioxid och 2,3-difosfoglycerat binds till B-kedjorna kommer vatejoner bilda bryggor

mellan alla polypeptidkejdor. Detta ger hemoglobinet |3g affinitet for syre. Om syre ska



upptas av hemoglobinet kommer bryggorna att brytas medan koldioxid och 2,3-DPG stots
bort. (Theodorsson & Grankvist & Landin 2012, s. 215). | examensarbetets utférande

anvands forkortningen HGB for hemoglobinhalten.

3.1.3 Hematokrit

Hematokritvardet anger erytrocyternas andel av blodets totalvolym. | Finland anvander
man forkortningen Hkr for hematokrit medan man i Sverige talar om Hkr eller EVF, fran
engelskans Erytrocyte Volume Fraction. Referensvdardet anges i andelar och kvinnor boér
ha ett hematokritvarde, B-Hkr, som ligger mellan 0,35 och 0,46 och man ett varde mellan
0,39 och 0,50 (Ruhanainen, 2009). Hematokritvardet ar ett viktigt varde nar man utreder
sjukdomar med avvikande erytrocytantal. Vid polycytemi ar hematokritvardet i regel
hogre an normalt medan man vid anemi ofta ser ett lagre varde. Koldagglutininer kan
stora analysen och orsaka falska laga hematokritvarden (Lundstromer, 2013). (Sand m.fl.
2007, s. 317). | examensarbetets utférande anvands forkortningen HCT for

hematokritvardet.

3.1.4 Erytrocytindex

Vid diagnostisering av anemi anvander man sig av olika index som beskriver
erytrocyternas egenskaper, dessa kallar man for blodkroppskonstanter, erytrocytindices
eller erytrocytindex. Vardena fas vid analys av undersékningen liten blodbild (B-PVK+T).

(Theodorsson & Grankvist & Landin 2012, s. 223).

Erytrocyternas medelvolym

Erytrocyternas medelvolym eller MCV ar ett viarde som beskriver erytrocyternas storlek i
medeltal. Vardet fas genom att dividera hematokritvardet med erytrocytmangden
(Theodorsson & Grankvist & Landin 2012, s.223-224). Referensvardet for vuxna ar 82-98 fl
(Ruhanainen, 2009). MCV utgér en viktig del vid anemiutredning, speciellt nar patienten
har en hemoglobinhalt inom referensintervallet, men storning i erytropoesen dnda inte

kan uteslutas (Landstinget Kronoberg, 2007). Med hjalp av MCV kan man klassificera



anemier som mikrocytar-, normocytar- eller makrocytaranemi (Chulilla & Colas & Martin
2009, s.4628). MCV ar ett varde som ar av stor betydelse vid diagnostisering och
behandling av anemier eftersom avvikelser i MCV-vardet ofta ar karakteristiskt for olika
orsaker till anemin. Vid anemier som beror pa jarnbrist och/eller kronisk blédning ar
MCV-vardet sankt. Om anemin beror pa brist pa vitamin B12 eller folat ar MCV-vardet

forhojt. (Lundstromer, 2013).

Hos alkoholister ses ofta en markbar forhojning av MCV. Personer med leversjukdom
(utan relation till alkoholism) kan ocksa ha forhojda MCV-varden. Vid talassemier
forekommer ofta mycket laga MCV-varden. Kéldagglutininer kan orsaka falska férhojda

resultat och lipemi kan ge felaktiga matresultat. (Lundstromer, 2013).

Erytrocyternas medelhemoglobinmingd

Medelmangd hemoglobin i erytrocyterna férkortas MCH och fas genom att man tar
hemoglobinhalten delat med erytrocytmangden (Theodorsson & Grankvist & Landin
2012, s.223-224). Referensvardet for vuxna ar 27-33 pg/cell (Ruhanainen, 2009). MCH &r
en viktig del i anemiutredningar da man misstanker erytropoesstérning aven om

hemoglobinhalten ligger inom referensintervallet (Landstinget Kronoberg, 2007).

Erytrocyternas medelhemoglobinkoncentration

Medelkoncentration av hemoglobin i erytrocyterna, MCHC, rdkas ut genom att dividera
hemoglobinvdardet med hematokritvardet (Theodorsson, Grankvist & Landin 2012, s.223-
224). Referensvardet for vuxna ar 320-355 g/L (Ruhanainen, 2009). Variationer i MCHC-
vardet ar ganska sma. MCHC stiger vid endast ett fatal sjukdomar som t.ex. hereditar
sfarocytos sa darfor dr anvandningen av MCHC-indexet begransat. (Chulilla m.fl. 2009,
5.4630). Forhojda MCHC-varden beror for det mesta pa analysstorning, t.ex. till foljd av
koldagglutinationer. Lipemi och hdga proteinkoncentrationer (M-komponenter) kan ge

felaktigt for hoga resultat. (Lundstromer, 2013).
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3.1.5 Leukocyter

Till skillnad fran erytrocyterna har leukocyterna ingen egentlig funktion i blodet utan de
anvander blodet som ett transportmedel for att ta sig fram i kroppen. Mindre é@n 1 % av
blodcellerna ar leukocyter (Edgren, 2011). Referensvardet for leukocyter hos vuxna ar 3,4
- 8,2 x 10°/liter (Ruhanainen, 2009). Leukocyterna delas in i tre huvudgrupper:
granulocyter, monocyter och lymfocyter. Granulocyterna delas ytterligare in i neutrofila
granulocyter, eosinofila granulocyter och basofila granulocyter. Alla grupper har cellkdrna
och cellorganeller. For att skilja grupperna fran varandra krdvs fargning. Leukocyternas

uppgift i kroppen ar att skydda oss fran infektioner. (Sand m.fl. 2007, s. 322-324).

Den vanligaste cellen av leukocyterna ar granulocyten som utgor drygt halften av
mangden leukocyter. De neutrofila granulocyterna skyddar kroppen mot bakterier genom
fagocytos och deltar i akuta inflammationsreaktioner. Mangden eosinofila granulocyter
okar i blodet vid allergiska tillstand och de innehaller ocksa enzymer som har en
hammande effekt pa bakterier. De basofila granulocyterna aktiveras nar kroppen utsatts
for amnen som den ar allergisk mot, nar den aktiveras frisatts heparin och histamin.

Mangden granulocyter i blodet 6kar kraftigt vid infektioner. (Sonesson 2006, s.267-268).

Ungefar en fjardedel av leukocyterna utgors av lymfocyterna. Det finns T-lymfocyter och
B-lymfocyter. Om B-lymfocyten kommer i kontakt med antigen kommer den att
omvandlas till en plasmacell som borjar producera antikroppar. T-lymfocyten maste fa
antigenet presenterat for sig av t.ex. en dendritisk cell. T-lymfocyten ar bra pa att hitta
intracellulara infektioner som virus och férgoéra dem. B-lymfocyterna tar framst hand om
bakterier utanfoér cellerna. Vid en del virusinfektioner 6kar antalet lymfocyter i blodet.

(Sonesson 2006, s.268; Gahrton & Juliusson 2012, s.32-33).

Den storsta cellen av leukocyterna ar monocyten. Monocyterna finns i blodet ungefar ett
dygn efter bildningen varefter de forflyttar sig till vavnaderna dar de lever som
makrofager och fagocyterar bakterier och déd vavnad. (Sonesson 2006, s.268; Hoffbrand
m.fl. 2006, s.99). | examensarbetets utforande anvands forkortningen WBC for

leukocytmangden.
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3.1.6 Trombocyter

Trombocyterna bildas i benmargen fran stora megakaryocyter genom att
megakaryocytens cytoplasma fragmenteras. Fran en megakaryocyt kan 4000 nya
trombocyter bildas. Varje dag bildas omkring 200 miljarder trombocyter. Trombocyterna
har som erytrocyterna ingen karna, de har en medeldiameter pa 1,6-1,8 um och en volym
pa 8-9 fl. Till skillnad fran leukocyterna lamnar trombocyterna inte blodbanan.
Trombocyterna spelar en viktig roll i blodets koagulationsprocess. De aktiveras
omedelbart vid skada pa blodkarlen, de faster sig vid det skadade stéllet och binder sig till
varandra. Trombocytpluggen som bildas utgdér grunden for den fortsatta
koagulationsprocessen och reparationen av karlskadan. (Hoffbrand m.fl. 2006, s.265-268;
Sand m.fl. 2007, s. 325; Gahrton & Juliusson 2012, s.309-310) Referensvirdet for
trombocyter dr 150 — 360 x 10°/liter (Ruhanainen, 2009). | examensarbetets utférande

anvands forkortningen PLT for trombocytmangden.

3.2 Blodprovstagning

Vid diagnostisering av sjukdomar, uppféljning av behandling, screening, bedémning av
hélsotillstand och uteslutande av sjukdom har det kliniska laboratoriet en viktig uppgift.
De ska leverera laboratoriesvar som aterspeglar tillstandet i patientens kropp vid
tidpunkten for provtagningen. Det kliniska laboratoriet ansvarar for hela analyskedjan,
fran det att en undersokning bestalls till det att laboratoriesvaret levereras. (Theodorsson
& Grankvist & Nilsson-Ehle 2012, s. 25-27). Den kliniska laboratorieundersdknings-
processen borjar ndr en patients ldkare eller vardare konstaterar ett behov av
laboratorieundersokning, och slutar da resultatet av laboratorieundersékningen skickas
ivag till bestallaren av undersokningen. Laboratorieundersékningsprocessen delas in i tre
faser: den preanalytiska fasen, analytiska fasen och postanalytiska fasen. (Tuokko &

Rautajoki & Lehto 2008, s. 7).

Storsta delen av de blodprov som tas ar venprov, men ocksa kapillar- och artédrprov
forekommer. Férdelen med venprov, i jamforelse med kapillarprov, ar att man pa en gang

kan fylla flera provror, och ur ett rér kan flera laboratorieundersékningar goras. Beroende
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pa vilka provror och provrorstillsatser eller antikoagulanter som anvands kan olika delar

av blodet undersokas. (Matikainen & Miettinen & Wasstrom 2010, s.63).

3.2.1 Preanalytik

Preanalytik ar ett aktuellt begrepp som ar av stor betydelse inom laboratoriediagnostiken.
Till foljd av att kvaliteten pa laboratoriematningar avsevart har forbattrats, har man borjat
lagga allt storre vikt vid att bevaka de faktorer som kan paverka analysresultaten fore
sjdlva analysprocessen (Narayanan 2000, s. 429; Theodorsson & Grankvist & Nilsson-Ehle
2012, s. 11). Med preanalytiska faktorer avser man faktorer som kan &ndra
koncentrationen av den undersdkta analyten sa att resultatet inte langre motsvarar
tillstandet i patienten vid tidpunkten for provtagningen (Theodorsson & Grankvist &

Nilsson-Ehle 2012, s. 27).

De preanalytiska faktorerna kan enligt Narayanan (2000) delas in i tre stora
huvudgrupper: fysiologiska, provtagnings- och interfererande faktorer. Till de fysiologiska
faktorerna raknas alder, kon, tidpunkt, arstid, hojdniva och olika tillstand som graviditet
och menstruation. Livsstil ar ocksa en fysiologisk faktor som kan paverka resultaten av
olika laboratorieundersékningar. Preanalytiska faktorer vid provtagning ar ett mycket
omfattande omrade som innefattar patientférberedelse som t.ex. fasta och vila,
patientidentifiering, kroppsstéllning, anvandning av stas, muskelarbete, infusion,
provrorstillsatser, markning av provror, provhantering, forvaring och transport.
Interfererande faktorer ar t.ex. hemolys, lipemi, bilirubin och heterofila antikroppar.
(Narayanan 2000, s. 429-447; Bjorkman & Karlsson 2008, s.182; Theodorsson & Grankvist
& Nilsson-Ehle 2012, s. 11 och 25-27).

Patientforberedelser

De preanalytiska faktorerna har en avgorande roll for kvaliteten pa analysresultatet. For
att man i slutdndan ska fa ett sa korrekt laboratoriesvar som mojligt ar det viktigt att man

ar medveten om dessa. En standardisering av provtagningen innebar att alla féljer samma
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rutiner vid varje provtagningssituation, vilket minskar risken foér fel i den preanalytiska

fasen. (Bjorkman & Karlsson 2008, s. 182).

Patienten ska sitta och vila i 15 minuter fére provtagningen sa att blodcirkulationen
stabiliseras. Detta ar nodvandigt eftersom referensintervallet, for de flesta
undersokningar, ar baserat pa prov tagna efter 15 minuters vila i sittande stallning.
Patienten bor alltid ha samma kroppslage vid provtagningen eftersom plasmavolymen
andrar beroende av kroppslage. En liggande patient har 8-10 % stdrre plasmavolym an en
som sitter. Detta innebar att koncentrationen av celler, proteiner och proteinbundna
komponenter kan vara upp till 15 % lagre hos en liggande patient dn hos en som star, pa
grund av det hydrostatiska trycket. (Bjorkman & Karlsson 2008, s. 186; Theodorsson &
Grankvist & Nilsson-Ehle 2012, s. 15).

Vid en del undersdkningar tillkommer foreskrifter som patienten bor informeras om fére
provtagningstillfallet. Ibland vill man att patienten ar fastande, t.ex. vid undersdkning av
kolesterol och glukos, medan andra undersékningar kan krava att patienten inte roker
eller tar vissa lakemedel under en viss tid fore undersékningen. Vid provtagningstillfallet
bor bioanalytikern kontrollera att sddana foreskrifter har foljts. Om majligt bor blodprov
tas pa morgonen eftersom det underlattar laboratoriesvarets jamforelse med
referensintervallet och laboratoriesvar fran tidigare provtagningstillfallen. Samtidigt
undviker man att dygnsvariationen paverkar laboratoriesvaret. Laboratoriesvaren kan
ocksa  paverkas ifall patienten kdnner sig orolig och stressad Over

provtagningssituationen. (Theodorsson & Grankvist & Nilsson-Ehle 2012, s. 27-28).

3.2.2 Provtagning

En korrekt utford provtagning ar en forutsattning for att resultaten av de kliniska
undersokningarna ska vara tillforlitliga (Theodorsson & Grankvist & Nilsson-Ehle 2012,

s.14).

Fore patienten kallas in i rummet ska provtagaren kontrollera att allt nédvandigt material
finns tillgdngligt. Materialet som behovs vid blodprovstagning &r: remiss,

desinfektionsmedel, engangshandskar, provror, provnalar, stas, torkar,
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riskavfallsbehallare och plaster. Patienten kallas in i provtagningsrummet och identiteten
kontrolleras genom att patienten sjalv sager sitt namn och sitt personnummer. Provréren
for de bestdllda undersokningarna plockas fram och marks med etiketter. Darefter
desinfekterar provtagaren sina hander och tar pa sig ett par engangshandskar. (Bjorkman

& Karlsson 2008, s. 188-189; Matikainen & Miettinen & Wasstrom 2010, s.65).

Alla vener kan anvandas men en del ar battre an andra. Om pulsen kdanns i narheten av en
ven ska den venen undvikas eftersom det da finns risk for att den underliggande artaren
punkteras. Handryggens vener kan anvandas men nalsticket kan vara mer smartsamt for
patienten och provtagningen kan tekniskt satt vara lite svarare eftersom karlen garna
rullar. En annan viktig sak att komma ihag ar att blodproven inte far tas ur infusionsarmen
ifall patienten far infusion. En bra ven &r grov och kdnns mjuk och elastisk vid palpering,
samt syns och kanns for det mesta tydligt. | figur 1 presenteras underarmens och
handryggens vener. | forsta hand anvands de ytliga venerna som finns i armvecket. Dessa
ar: Vena mediana cubiti, Vena cephalica och Vena basilica. (Bjorkman & Karlsson 2008, s.

188-189; Matikainen & Miettinen & Wasstrom 2010, s.65).
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Figur 1. Vener fér provtagning i armvecket och pa handryggen. (Vardhandboken, 2011)

Ifall det uppstar svarigheter med att hitta en lamplig ven kan man lata patientens arm
hdnga nedat en stund. Det I6nar sig ocksa att forsoka varma armen med en

varmvattenflaska eller nagot motsvarande. Nagot som daremot bor undvikas ar
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pumpningar med handen eftersom muskelarbete kan orsaka felaktiga matvarden.

(Bjorkman & Karlsson 2008, s. 190).

Venerna palperas med pek- eller langfinger tills det att en lamplig ven hittas. Darefter
rengors huden med desinfektionsmedel. Ifall huden ar synligt smutsig maste den forst
tvattas med tval och vatten eftersom desinfektionsmedlet inte avlagsnar smutsen. Huden
far sedan sjalvtorka tills den ar alldeles torr, annars kan provet hemolysera. Stas anvands
vid behov och placeras da 7-10 cm ovanfor stickstéllet. Stasen |6sgors sa fort roret borjar
fyllas med blod. Redan efter 1 minuts stasning stiger koncentrationen av blodceller,
proteiner och proteinbundna komponenter som en del lakemedel, hormoner, kalcium
och bilirubin. (Bjorkman & Karlsson 2008, s.188-197; Matikainen & Miettinen & Wasstrom
2010, s.70-75; Skov-Poulsen, 2011).

Huden stracks ut under punktionsstdllet med ett finger sa att venen halls stilla.
Nalhallaren med nalen halls i den andra handen. Armen ska vara i en lattsluttande
position sa att tillsatserna i roret inte kan sugas in i venen. Naléppningen ska vara vand
uppat och insticket gors i 15-30 graders vinkel. Nalhallaren halls i ett stadigt grepp och
handen stdds mot patientens arm. Provroret fors in i nalhallaren sa att korken perforeras
och provroret fylls. Genast da blod borjar synas i provroret slapps stasen upp. Under
provtagningen kontrollerar bioanalytikern att patienten inte knyter handen. Nar réret ar
fullt dras det forsiktigt ut sa att nalen inte rubbas. Om fler provror ska fyllas sa fors ett
nytt provror in. Varje provror blandas forsiktigt genom att det vands 8-10 ganger for hand
eller med hjalp av en rorvagga (en del provror ska blandas farre ganger an andra, det ar
viktigt att folja tillverkarens anvisningar). Roren far aldrig skakas eftersom det kan ge
upphov till hemolys. (Bjorkman & Karlsson 2008, s.188-197; Matikainen & Miettinen &
Wasstrom 2010, s.70-75; Skov-Poulsen, 2011).

Nar det sista provroret avlagsnats fran nalhallaren placeras en tork ovanfor nalen medan
nalen forsiktigt dras ut. Nar nalen ar helt ute trycks torken mot insticksstéllet. Nalen
slangs genast i riskavfallsbehallaren. Patienten far sedan trycka pa forbandet i ett par
minuter tills blodningen har slutat. (Bjorkman & Karlsson 2008, s.188-197; Matikainen &
Miettinen & Wasstrom 2010, s.70-75; Skov-Poulsen, 2011).
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3.3 Automatisk blodcellsrikning

Analysering med automatiska blodcellsraknare gar snabbt och resultaten ar tillforlitliga
eftersom de baseras pa en analys av tusentals blodceller. Automatisk validering av
laboratoriesvaren underlattar arbetet for arbetstagarna och samtidigt forbattras
kvaliteten pa resultaten da autovalideringen alltid hanterar alla prov pa samma satt enligt

bestamda regler. (Vanharanta 2010, s.225).

3.3.1 Horiba ABX Micros CRP 200

Horiba ABX Micros CRP 200 (ABX) ar en automatisk blodcellsraknare som anvands pa tre
hélsovardscentrallaboratorier inom Vasa sjukvardsdistrikt. Apparaten har kapacitet att
mata 19 parametrar (se tabell 2) och den skriver dessutom ut grafer for erytrocyter,
leukocyter och trombocyter. Den anvands vid analys av undersokningen liten blodbild och
CRP. Apparaten ar liten, 31 x 41 x 40 cm, den kraver alltsa inte mycket utrymme, och ar
darfor lamplig for mindre laboratorier. | figur 3 ser man den automatiska

blodcellsraknaren Horiba ABX Micros CRP 200. (Horiba Medical, 2013).

micros ‘200
= @q
& ®

151

[ 27

I TTTIT

Figur 3. Den automatiska blodcellsréknaren Horiba ABX Micros CRP 200. (HORIBA ABX SAS

2007, s.1)
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Vid provtagning rekommenderas EDTA-K3 som antikoagulant eftersom andra
antikoagulanter kan paverka resultatet. Man rekommenderar ocksa att blodprovet ar
farskt. For analys av blodcellerna behovs 10 pl blod och for blodcellsrakning och analys av
CRP-vardet kravs 18 pl blod. Provet maste blandas ordentligt fére analysen eftersom
resultatet annars kan bli felaktigt. For att analysera provet valjer man analyslage, tar bort
korken pa roret, satter roret i ratt provhallare och vrider provhallaren till kl. 12 varefter
man stanger luckan. Analysen racker 1 minut och 15 sekunder om man endast utfor
undersokningen liten blodbild. Om man dessutom vill ha ett varde for CRP racker analysen

4 min och 30 sekunder. (HORIBA ABX SAS, 2007).

Tabell 2. Parametrar som kan analyseras med Horiba ABX Micros CRP 200.

Parameter Forkortning
Erytrocyter RBC
Leukocyter WBC
Trombocyter PLT
Hemoglobin HGB
Hematokrit HCT
C-reaktivt protein CRP
Erytrocyternas medelvolym MCV
Erytrocyternas MCH
medelhemoglobinmangd

Erytrocyternas MCHC
medelhemoglobinkoncentration

Matt pa variation i RDW
erytrocytvolym

Trombocyternas medelvolym MPV
Lymfocyter i procent LYM%
Lymfocytantal LYM#
Monocyter i procent MON%
Monocytantal MON#
Granulocyter i procent GRA%
Granulocytantal GRA#
Trombocytvolymfraktion PCT
Matt pa variation i PDW
trombocytvolym

(Horiba Medical, 2013)
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Analysmetoder

Matningen av parametrarna baserar sig pa ett antal olika metoder. Erytrocyter,
leukocyter och trombocyter analyseras med impedans. Hemoglobinhalten baseras pa en
spektrofotometrisk matning. Hematokritvardet fas med en numerisk integration. CRP-
analysen gors med hjalp av latex immunoturbidimetrisk metod. De Ovriga parametrarna

fas med hjalp av olika utrakningar. (Horiba Medical, 2013).

Erytrocyterna och trombocyterna mats med hjalp av variationer i elektrisk impedans.
Blodcellerna transporteras in i kammaren genom en Oppning. | kammaren finns en
mikroapertur och runt den bildas ett elektriskt falt. Pa varsin sida om aperturen finns
elektroder som leder elektrisk strom mellan varandra. Blodproverna spads med en vatska,
som leder strédm, och leds sedan genom mikroaperturen. Dar ger de upphov till resistans.
Strommen mellan elektroderna ar konstant, vilket betyder att om cellen ar stor ger den
upphov till storre resistans. Cellens storlek ar proportionell mot spanningen. Spanningens
pulsstorlek varierar med cellernas passering genom aperturen. Detta ger oss ett
erytrocyt- och ett trombocythistogram. Med  hjdlp av pulserna och
kalibreringskoefficienterna far man matematiskt fram ett erytrocyt- och trombocytvarde.

(HORIBA ABX SAS, 2007).

For hemoglobinméatning behdvs Lyse-reagens, som innehaller kaliumferricyanid och
kaliumcyanid. Erytrocyterna lyseras vilket gor att hemoglobinet frisatts. Det frisatta
hemoglobinet blandas med kaliumcyanid och bildar foreningen kromogent
cyanmethemoglobin. Med hjalp av spektrofotometri mats absorbansen vid 550 nm. Med
hjalp av absorbansen och kalibreringskoefficienten far man hemoglobinhalten. (HORIBA

ABX SAS, 2007).

MCV berdknas utgdende fran erytrocythistogrammet. Och med en funktion av den
numeriska integreringen av MCV mats hematokritvardet. MCH berdknas utgdende fran
hemoglobinhalten och erytrocytvardet. MCHC berdknas utgaende fran hemoglobinhalten

och hematokritvardet. (HORIBA ABX SAS, 2007).
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3.3.2 Sysmex XE-5000

Sysmex XE-5000 ar en automatisk blodcellsrdknare med en formaga att analysera 67 olika
parametrar. Pa kliniska laboratorier anvands apparaten for in vitro diagnostik. Med

apparaten kan man analysera 150 prover per timme.

Blodprov tas i EDTA-rér och analysen boér ske inom 4 timmar, om det inte ar mojligt att
analysera provet inom 4 timmar ska det forvaras i kylskap. Fore matningen ar det viktigt
att proven har rumstemperatur, kalla prover far alltsa inte matas. (Sysmex Corporation,

2007).

Analysmetoder

Analysatorn anvander sig av 4 olika analysprinciper: RF/DC-metoden, den
hydrodynamiska fokuserings-metoden (DC Detection), flodescytometri-metoden och SLS-
hemoglobin-metoden.  Erytrocyterna och  trombocyterna  analyseras genom
hydrodynamisk  fokusering. Hematokritvardet  berdknas  genom  erytrocyt-
pulshojdsdetekteringsmetoden. Hemoglobinhalten mats med SLS-hemoglobinmetoden.
MCV, MCH och MCHC beraknas. For att fortydliga vilken analysmetod som anvands for

vad har respondenterna sammanstallt en tabell (tabell 3). (Sysmex Corporation, 2007).

Tabell 3. Analysmetoder fér Sysmex XE-5000

Analysmetod Parameter
RF/DC metoden Omogna celler
Hydrodynamisk fokusering RBC & PLT
Flodescytometri med halvledarlaser WBC
SLS-hemoglobinmetoden HGB

(Sysmex Corporation, 2007)
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RF/DC-metoden

Med hjalp av andringar i likspanningsresistansen far man fram blodcellernas storlek,
deras inre densitet mats med en radiofrekvent resistans. Blodet aspireras och spdads med
Stromatolyser-IM, som ar ett lyseringsreagens, for att bestdmma omogna celler. Det
spadda provet fors vidare till detektorkammaren. Provet fors genom en liten 6ppning i
kammaren. | 6ppningen finns tva elektroder, mellan dessa finns en likstrom och en
radiofrekvent strom. Nar provet gar genom Oppningen dndras strommarnas resistans.
Resultatet av detta blir blodcellernas storlek och inre densitet. Ett scattergram ritas upp.

(Sysmex Corporation, 2007).

Hydrodynamisk fokusering (DC Detection)

Provet aspireras och spads med spadningslosningen Cellpack i provmunstycket. Det
spadda provet transporteras vidare till en konisk kammare samtidigt som det omges av
reagenset Cellsheath. Cellerna i provet tvingas att gd en och en genom en 6ppning i
kammaren. Provet samlas upp i ett uppsamlingsror, vars funktion ar att férhindra att
cellerna aker tillbaks till matomradet, detta for att undvika felaktiga resultat. Denna
metod okar cellrdkningens noggrannhet samtidigt som reproducerbarheten forbattras.

(Sysmex Corporation, 2007).

Flodescytometri med halvledarlaser

For att fa reda pa blodcellers kemiska och fysiologiska egenskaper anvands
flodescytometri. Partiklar som finns i provet gar genom en liten och kéanslig
detekteringspassage. Med hjalp av ljus fran fluorokromer och scattergramanalys kan man

se vilka celltyper som férekommer. (Sysmex Corporation, 2007).

Blodprovet aspireras och spads vartefter det fargas. Provet fortsatter till flodescellen,
partiklarna i blodet transporteras i en linje genom mitten av flodescellen. Pa detta satt
minskar nedsmutsningen av flodescellen samtidigt som artefakter foérhindras. Nar
partiklarna fardas genom flodescellen riktas en halvledarlaserstrale mot dem. En fotodiod

detekterar allt ljus som sprids framat medan en fotomultiplikator upptar ljuset som
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spridits at sidorna. Fran ljuset far man fram elektriska pulser, med vars hjalp man far fram
ett scattergram. Med hjalp av scattergramet far man cellstorlek och cellstruktur. (Sysmex

Corporation, 2007).

SLS-hemoglobinmetoden

SLS-hemoglobinmetoden ar baserad pa tva metoder: cyanmethemoglobinmetoden och
oxihemoglobinmetoden. Blodprovet aspireras och mats i blodventilen, dar spads det med
Cellpack vartefter det transporteras till flodescellen. Under tiden tillsatts sulfolyser, vars
funktion ar att hemolysera erytrocyterna. Darefter omvandlas hemoglobinet till SLS-
hemoglobin. Lysdioden skickar ut ett ljus som passerar en lins och provet.
Koncentrationen av SLS-hemoglobin mats som ljusabsorbans. (Sysmex Corporation,

2007).

3.4 Kvalitetsaspekter

The Institute of Medicine meddelade 1999 att 98000 doédsfall per ar i USA beror pa
vardfel. Vardfelen delas in i diagnosfel, behandlingsfel, férebyggande fel och o6vriga fel.
Eftersom de flesta diagnoser och behandlingar involverar laboratoriet utgor arbetet pa
laboratoriet en stor del av patientsdkerheten. Darfor bor en hog laboratoriekvalitet

uppratthallas. (Agarwal & Chaturvedi & Chhillar & Goyal & Pant & Tripathi 2012, s. 61).

3.4.1 Intern kvalitetskontroll pa ett laboratorium

Den interna kvalitetskontrollen pa ett kliniskt laboratorium tar fasta pa laboratoriets
analysmetoder och arbetsrutiner under hela laboratorieundersékningsprocessen, fran att
provet kommer till laboratoriet tills ett laboratoriesvar ges, samt granskar detta pa ett
kritiskt satt. Det finns ingen matmetod som ar absolut perfekt, om man analyserar ett
prov tva ganger kommer man att fa tva olika resultat. Nar man ska definiera kvaliteten

och utforma ett kvalitetssystem maste man tdnka pa vilka krav som finns pa
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matresultatet och vad matresultatet ska anvandas till, sa att man utgaende ifran det kan
utforma kvalitetsrutiner sa att analysresultatet har tillrackligt 1ag matosdkerhet.
Kvaliteten bor inte vara mycket hogre dn kraven, eftersom svarstiden da blir lang och
processen ekonomiskt ohallbar. Det har examensarbetet behandlar kvaliteten pa en liten
automatisk  blodcellsraknare som finns pa laboratorierna vid Vasa stads
huvudhélsovardscentral, Malax-Korsnas halsovardscentral och Laihela halsovardscentral.
Den automatiska blodcellsraknaren analyserar endast akuta prover dar lakarna vill ha ett
snabbt svar pd undersokningen liten blodbild. Eftersom de vill ha ett snabbt svar kan de
inte forvanta sig den hogsta mojliga kvaliteten. Det ar alltid andamalet av analysresultatet
som bestammer kvaliteten, inte laboratoriets formaga. Om ldkaren vill ha en hogre
kvalitet maste analysprocessen fa ta langre tid. | kvalitetssystemet ska man ocksa
bestamma hur ofta kontroller av kvaliteten ska goras, hur kontrollen av kvaliteten ska ga
till samt vilka resultat som man kan godkdnna.(Hovind & Magnusson & Krysell & Lund &

Makinen 2008, s. 1-9).

Den interna kvalitetskontrollen ar en mycket viktig del av arbetet pa alla kliniska
laboratorier. Det finns manga olika kvalitetssystem man kan anvanda sig av men de ar
ofta avancerade och tidskravande och apparattillverkarens kontrolldsningar ar ofta dyra.
Apparattillverkarens kontrollosningar ter sig inte alltid heller pd samma satt som
patientprov. Pa ett laboratorium i Norge anvdande man sig av tre stycken patientprov som
man korde pa tva olika analysatorer. Man jamférde variationer inom instrumenten och
mellan instrumenten. Patientproverna ar inte sarskilt hallbara, men fungerar dnda bra
som material for kvalitetskontroller dar man &ar ute efter att upptdcka kortsiktiga
systematiska fel. Det ar dock viktigt att utforma ett kvalitetssystem som inte utgor for
mycket extra jobb for personalen, men som dnda upptacker systematiska fel i tillrackligt
hog grad. (Hackney & Cembrowski, 1990, s.83; Rustad & Lund 1990, s. 19; Khatri & Kc &
Shrestha & Sinha 2013, s. 233).

Kvaliteten pa laboratoriet dr av stor betydelse for patienterna eftersom 80-90% av
diagnoserna gors pa basen av laboratorieundersdkningar. Laboratoriefel dr fel som
intraffar inom tidsperioden fran att ett test bestalls till att ett analysresultat rapporteras.
For att undvika laboratoriefel maste man identifiera kritiska omraden sa att manskliga
och ekonomiska resurser inte gar till spillo. Laboratoriefel kan uppsta i alla faser: den

preanalytiska fasen, analytiska fasen och postanalytiska fasen. Kvalitetsindikatorer under
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den analytiska fasen ar slumpmassiga fel (imprecision) och systematiska fel (bias). De
vanligaste slumpmassiga felen ar fororening av reagens, pipetteringsfel och misslyckad
kalibrering. De vanligaste systematiska felen beror pa problem i slangar och sonder, eller

minskad kanslighet hos filter och sonder. (Agarwal m.fl. 2012, s. 61-68).

Aven icke-analytiska faktorer bér tas i beaktande. Exempel pa icke-analytiska faktorer &r:
utbildad personal eller att det finns en laboratoriehandbok och att personalen anvander
ratt provtagningsteknik. Man kan minimera de systematiska felen, men om det gjorts fel i
den pre- eller postanalytiska fasen kommer kvaliteten pa resultatet anda att sjunka. Det
ar darfor viktigt att kvalitetssystemet omfattar hela laboratorieprocessen. (Turgeon 1999,

s.5-6; Agarwal m.fl. 2012, s. 61-68).

| detta examensarbete kommer respondenterna att undersdka kvaliteten pa ABX-
apparaterna som finns vid Vasa stads huvudhalsovardscentral laboratorium, Malax-
Korsnds halsovardscentral laboratorium och Laihela hélsovardscentral laboratorium.
Detta kommer att goras med en statistisk kontroll av ABX-apparaterna. Nar man gor en
statistisk kontroll brukar man gora en jamforelse mellan resultatet och det ratta vardet,
for att se hur mycket resultatet skiljer sig fran det ratta vardet, samt gora
parallellmatningar for att undersoka apparaternas precision. Med hjalp av jamforelsen fas
bias for ABX-apparaterna fram. Med hjalp av parallelimadtningarna kan standardavvikelsen
och variationskoefficienten raknas ut, och pa sa satt fas apparaternas precision fram. Med
hjalp av dessa varden kan Sigma raknas ut och med en tackningsfaktor kan aven totalfelet

raknas ut. (Simonsen 2003, s.20).

3.4.2 Kvalitetsfaktorer och statistiska metoder

Det &r viktigt att en bioanalytiker som jobbar pa laboratoriet har kunskap om statistiska
begrepp for att kunna analysera kvantitativ data. Darfor kommer respondenterna nu ga

igenom olika begrepp som de anvant sig av i detta examensarbete. (Turgeon 1999, s.5-6).

Det dar omdjligt att veta det exakta ratta vardet eftersom ingen matmetod ar helt perfekt.
| det har examensarbetet kommer respondenterna att anvdnda resultaten fran

referensanalysatorn Sysmex som det ratta vardet. Till matosakerheten rdknas bias och
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imprecision. Matosdkerheten uttrycker ett intervall runt matresultatet dar man hittar det
ratta vardet. Med bias, eller systematiskt fel, menar man hur mycket matvardet skiljer sig
fran det ratta vardet. Bias ar en uppskattning eftersom man inte kan veta det ratta
vardet. | detta examensarbete far man alltsa fram bias genom att ta skillnaden mellan
ABX-resultatet och resultatet man far fran referensanalysatorn Sysmex. Genom
kalibrering av ABX ska respondenterna forsoka minska bias. Imprecision eller
slumpmadssig variation dar matfel som inte kan korrigeras. Imprecisionen fas fram genom
parallellmdtningar. Standardavvikelsen och variationskoefficienten brukar vanligen
anvandas som ett matt pa imprecisionen. (Turgeon 1999, s.7-8; Simonsen 2003, s.17-48;

Islin, 2010; Theodorsson & Grankvist & Nilsson-Ehle 2012, s. 16-17).

Med standardavvikelsen (SD) menar man ett matt pa hur mycket matvardena varierar
fran medelvardet. Standardavvikelsen fas genom kvadratroten ur variansen. Variansen
uttrycker hur mycket ett matvarde skiljer sig fran populationens medelvarde.
Variationskoefficienten (CV) fas genom att man dividerar standardavvikelsen med
medelvardet och multiplicerar det med 100. Svaret anges i procent. Det intervall dar man
med en viss sannolikhet kan saga att det ratta vardet finns kallas konfidensintervall. Man
anvander sig ofta av 95 % sannolikhet ndar man talar om konfidensintervall. (Turgeon
1999, s.7-8; Simonsen 2003, s.17-48; Islin, 2010; Theodorsson & Grankvist & Nilsson-Ehle
2012, s. 16-17).

Med totalfel (TE) menar man alla fel som kan uppstda p.g.a. slumpmadssiga och
systematiska fel i analysprocessen. Totalfelet raknas enligt formeln TE = Bias + Z*SD dar Z
ar en tackningsfaktor. | det hdr examensarbetet har man valt att anvinda 2,5 som
tackningsfaktor efter diskussion med laboratoriets kemist. Det hogsta tillatna totalfelet
(TE,) for olika parametrar fas fran Westgard QC och de parametrar som behovs i detta

examensarbete har sammanstallts i tabell 4. (Westgard, 2007).

Westgard QC &r specialiserade pa klinisk laboratorievetenskap, kvalitetsstyrning och
programvaruteknik. De utvecklar innovativa, klient-specifika strategier for att forbattra
arbetet pa kliniska laboratorier varlden over. Westgard QC erbjuder laboratorierna
tjanster inom kvalitetsovervakning, felsokning och forbattring av rutiner for

kvalitetskontrollen. (Westgard, u.a.).
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Tabell 4. Tabell éver hégsta tillatna totalfel.

Parameter TE. %
WBC 14,6
RBC 4,4
HGB 4,1
HCT 4,1
MCV 2,2
MCH 2,7
MCHC 2,3
PLT 13,4

TE, = Hogsta tillatna totalfel (Westgard QC, 2012)

For att fa veta hur bra matmetoden &r jamfort med kvalitetskraven kan man rakna ut
Sigma. Sigma raknas ut enligt formeln Sigma = (TE,-bias)/CV. Metoder med en Sigma pa 5

eller hogre har |ag risk for analytiska fel. (Westgard & Westgard, 2009; Parry, u.a.).

3.5 Tidigare forskning

| staden Hangzhou i Kina har man tillampat en jamforelsemetod for intern
kvalitetskontroll av hematologiska analysatorer. Idén med jamforelsemetoden var att

anvanda farskt patientblod som kvalitetskontroll istéllet for syntetiska kontrollosningar.

En hematologisk analysator med god funktion valdes ut som referensanalysator och
farska blodprover fran friska individer analyserades med den utvalda referensanalysatorn.
Vardena fran analysen anvandes sedan for kalibrering av jamférda hematologiska

analysatorer.

Godtagbara granser for standardavvikelsen i WBC, RBC, HGB, HCT och PLT bestdamdes
genom jamforelser under tre manaders tid. Farska blodprov fran patienter med laga,
medel och hoga virden analyserades med den jamférda analysatorn och med

referensanalysatorn, sedan gjordes en jamforelse av resultaten. Standardavvikelsen for
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parametrarna WBC, RBC, HGB, HCT och PLT berdknades var for sig. Ett diagram for den
interna kvalitetskontrollen pa laboratoriet etablerades. X-axeln fick sta for datum och y-
axeln for standardavvikelse. Den godtagbara gransen for standardavvikelsen blev + 2

standardsavvikelser.

Slutsatsen av deras undersokning ar att man genom att anvdanda denna metod kan utféra
kvalitetskontrollen av de jamférda analysatorerna pa ett effektivt och bekvamt satt.

Samtidigt som det ar ekonomiskt hallbart. (Wang, 2008).

4 Undersokningens genomforande

Det praktiska arbetet utfordes pa laboratorierna vid Vasa centralsjukhus, Vasa stads
huvudhalsovardscentral, Malax-Korsnds héalsovardscentral och Laihela halsovardscentral
under tiden 15.4 - 31.5.2013. Det praktiska arbetet gick ut pa att forst utforma en
kvalitetskontrollrutin for de automatiska blodcellsrdknarna pa halsovardscentralernas
laboratorier, och sedan testades den i praktiken. For att kunna goéra en kontroll av

kvaliteten gjordes ocksa parallellmatningar.

4.1 Jamforelse av ABX och Sysmex

Det praktiska arbetet borjade med en jamforelse av undersékningen liten blodbild mellan
ABX-apparaterna pa Vasa stads huvudhalsovardscentral laboratorium, Malax-Korsnas
halsovardscentral laboratorium och Laihela halsovardscentral laboratorium och
referensanalysatorn Sysmex pa kliniska laboratoriet vid Vasa centralsjukhus. Jamférelsen
gjordes for att fa veta hur mycket ABX-apparaternas matvarden skiljde sig fran Sysmex:s
matvarden. Med hjalp av resultaten av jamforelsen gjordes en kalibrering av ABX-

apparaterna (se kapitel 4.2).
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Apparattillverkarens kontrolldsningar ar dyra och ter sig inte alltid pd samma satt som
patientprov. Darfor valde respondenterna att anvanda sig av patientprov i
apparatjamforelsen. Patientprov ar instabila men kan anvdndas under bestimda

tidsgranser som kontroll av erytrocytindexen. (Rustad & Lund, 1990).

Tre stycken patientprov, dar undersokningen liten blodbild hade analyserats pa
blodcellsraknaren Sysmex pa Vasa centralsjukhus, valdes ut. De utvalda patientproverna
skulle ha ett leukocytvarde inom referensintervallet. Hoga leukocytvarden kan paverka
erytrocytvardet (Vanharanta 2010, s. 227). Provet fick inte ha ndgra patologiska celler
eller trombocytklumpar, och respondenterna stravade dessutom efter att valja prov med
varierande hemoglobinhalt. Prov med patologiska celler och trombocytklumpar “fastnar”
i Sysmex och sadana prov forsvarar apparatjamforelsen. Pa kliniska laboratoriet vid Vasa
centralsjukhus finns tva Sysmex-apparater. For att undvika variationer mellan
apparaterna valdes patientprov som endast analyserats pa den ena. Provernas resultat
fran Sysmex fordes in i en Exceltabell. Respondenterna utférde sjdlva matningarna vid
Vasa stads huvudhalsovardscentral laboratorium och Malax-Korsnds halsovardscentral
laboratorium. Till Laihela hélsovardscentral laboratorium skickades patientprov och
personalen dar fick utfora jamforelsen pa egen hand. Med proverna till Laihela
halsovardscentral laboratorium medfdljde en blankett (bilaga 1) med instruktioner om
utforandet. Blanketten inneholl ocksa tabeller for matresultaten. Personalen vid Laihela
hélsovardscentral laboratorium utférde analysen och fyllde i méatresultaten i tabellerna

och returnerade blanketten till kliniska laboratoriet vid Vasa centralsjukhus.

Fore jamforelsematningarna pa ABX utférdes, analyserades apparattillverkarens
kontrollésning. Sedan analyserades de tre proverna pa ABX. Det ar viktigt att blanda
patientproverna ordentligt fére analysen, eftersom blod inte ar homogent (Sand m.fl.
2007, s 316). Resultaten fran ABX fordes in i samma Exceltabell som Sysmex-resultaten
och kvoten mellan dem rdknades ut. Om kvoten mellan Sysmex och ABX &r 1.00 sa
betyder det att apparaterna ger samma resultat. Resultaten fran Vasa stads
huvudhalsovardscentral laboratorium hittas i tabell 5, resultaten fran Malax-Korsnas
halsovardscentral laboratorium hittas i tabell 6 och resultaten fran Laihela

halsovardscentral laboratorium hittas i tabell 7.
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Tabell 5. Jidmférelse av Sysmex och ABX vid Vasa stads huvudhdlsovardscentral

laboratorium

WBC RBC HGB HCT MCV MCH MCHC PLT

SProv1 5,37 4,60 139 42,0 91,1 30,2 332 199
AProv1 5,20 4,38 141 39,5 90,2 32,3 358 168

Kvot 1,03 1,05 0,99 1,06 1,01 0,93 0,93 1,18
S Prov 2 6,11 4,35 135 40,0 92,6 31,0 335 365
A Prov 2 6,10 4,23 138 38,9 92,0 32,7 356 341

Kvot 1,00 1,03 0,98 1,03 1,01 0,95 0,94 1,07
S Prov 3 5,89 3,62 100 30,0 82,6 27,6 334 57
AProv3 5,70 3,27 98 27,0 82,7 29,8 361 63

Kvot 1,03 1,11 1,02 1,11 1,00 0,93 0,93 0,90

S= Sysmex, A= ABX, WBC (10%/1), RBC (10*%/1), HGB (g/1), HCT (%), MCV (fl), MCH (pg/cell),
MCHC (g/1) och PLT (10°%/1).

Tabell 6. Jimférelse av Sysmex och ABX vid Malax-Korsnds hdlsovdrdscentral

laboratorium

WBC RBC HGB HCT MCV MCH MCHC PLT

SProv1 4,58 4,28 94 30,7 71,7 22,0 306 464
AProv1 5,00 4,14 96 29,4 70,8 23,1 325 509
Kvot 0,92 1,03 0,98 1,04 1,01 0,95 0,94 0,91
S Prov 2 4,97 3,90 110 329 84,4 28,2 334 193
A Prov 2 5,00 3,74 110 32,4 86,5 29,3 339 195
Kvot 0,99 1,04 1,00 1,02 0,98 0,96 0,99 0,99
S Prov 3 4,46 5,28 154 44,4 84,1 29,2 347 219
AProv3 4,70 515 154 45,3 87,9 29,8 339 228
Kvot 0,95 1,03 1,00 0,98 0,96 0,98 1,02 0,96

S= Sysmex, A= ABX, WBC (10%/1), RBC (10™%/1), HGB (g/1), HCT (%), MCV (fl), MCH (pg/cell),
MCHC (g/1) och PLT (10°/1).



Tabell 7. Jimférelse av Sysmex och ABX vid Laihela hélsovardscentral laboratorium

S Prov 1
AProv1
Kvot
S Prov 2
A Prov 2
Kvot
S Prov 3
A Prov 3
Kvot

WBC
5,02
5,00
1,00
4,84
4,60
1,05
4,62
4,30
1,07

RBC
5,03
4,84
1,04
4,24
4,08
1,04
4,13
4,03
1,02

HGB
147
144
1,02
129
128
1,01
118
117
1,01

HCT
43,4
42,9
1,01
39,2
37,8
1,04
35,6
34,8
1,02

MCV
86,3
88,6
0,97
92,5
92,6
1,00
86,2
86,4
1,00

MCH MCHC PLT
29,2 339 172
29,8 336 157
0,98 1,01 1,10
30,4 329 195
31,4 340 187
0,97 0,97 1,04
28,6 331 267
29,1 337 280
0,98 0,98 0,95

29

S= Sysmex, A= ABX, WBC (10°/1), RBC (10*%/1), HGB (g/I), HCT (%), MCV (fl), MCH (pg/cell),

MCHC (g/1) och PLT (10°/1).

En utrdkning av kvotmedelvardena for de olika parametrarna gjordes. Kvotmedelvardena

visar hur mycket ABX:s matvarden skiljer sig fran Sysmex:s matvarden i medeltal. |

tabellerna 8, 9 och 10 presenteras kvotmedelvardena for de olika héalsovardscentral

laboratoriernas ABX-apparater. Kvotmedelvardet bor ligga sa nara 1,00 som mojligt.

Tabell 8. Kvotmedelvirde Sysmex/ABX vid Vasa stads

huvudhdélsovardscentrals

laboratorium
WBC RBC HGB HCT MCV MCH MCHC PLT
Kvot-
u 1,02 1,06 099 1,07 1,01 0,94 0,93 1,05
medelvirde

Tabell 9. Kvotmedelvidrde Sysmex/ABX vid Malax-Korsnds hélsovdrdscentrals laboratorium

WBC RBC

HGB HCT MCV MCH MCHC

PLT

Kvot-

095 1,03 099 1,01 098 096

medelvirde

0,98 0,95
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Tabell 10. Kvotmedelvirde Sysmex/ABX vid Laihela hdlsovdrdscentrals laboratorium

WBC RBC HGB HCT MCV MCH MCHC PLT

Kvot-

v 1,04 1,03 1,01 1,02 099 0,98 0,99 1,03
medelvirde

ABX-apparaten vid Vasa stads huvudhalsovardscentral laboratorium (se tabell 8) har ett
kvotmedelvarde for HCT pa 1,07. Eftersom kvotmedelvardet ar storre an 1,00 betyder det

att ABX ger lagre varden an Sysmex.

ABX-apparaten vid Malax-Korsnds halsovardscentral laboratorium (se tabell 9) har ett
kvotmedelvarde for MCH pa 0,96. Eftersom kvotmedelvardet ar mindre an 1,00 betyder

det att ABX ger hogre varden an Sysmex.

4.2 Kalibrering av ABX

Med hjalp av kvotmedelvardena for de olika parametrarna, som finns i tabellerna 8, 9 och
10, bestimdes vilken parameters kalibreringskoefficient som behovde justeras. |
kalibreringen beaktades inte WBC och PLT. Kvotmedelvardena ska efter kalibreringen
ligga sa nara 1,00 som mojligt. Till exempel ABX vid Vasa stads huvudhalsovardscentral
laboratorium har kvotmedelvarden som avviker ganska mycket fran 1,00 i RBC, HCT, MCH
och MCHC. Det ar viktigt att ta i beaktande hur de olika parametrarna paverkar varandra
vid en justering av kalibreringskoefficienterna. Exempelvis sjunker MCV och MCH nar RBC

stiger (se figur 4).
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MCV MCH MCHC

HCT%/RBCx10 HGB/RBC HGB/HCT%x10
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0

Figur 4. Schema éver hur erytrocyterna, hemoglobinet och hematokriten hénger ihop med
erytrocytindexen.

ABX-apparatens gamla kalibreringskoefficienter skrevs ut ur apparaten. For att fa den nya
kalibreringskoefficienten for den parameter som skulle kalibreras multiplicerades den
gamla kalibreringskoefficienten med kvotmedelvardet for den parameter som skulle
kalibreras. Den nya kalibreringskoefficienten matades in i apparaten. Ett av de tre tidigare

analyserade patientproverna analyserades pa nytt for att se om ABX:s resultat stamde
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mera Overens med Sysmex:s resultat eller om nagon annan parameter ocksa borde

kalibreras.

Efter godkand kalibrerad kalibreringskoefficient analyserades apparattillverkarens
kontrollésning tva ganger for att se hur kontrollvardena hade dndrat fran kontrollvardena

fore kalibreringen. Vardena jamfordes for att se att de holl sig pa samma niva.

Pa ABX-apparaten vid Vasa stads huvudhéalsovardscentral laboratorium &ndrades
kalibreringskoefficienten for RBC och HCT, eftersom malet var att sanka kvotmedelvardet
for RBC och HCT samtidigt som man ville héja kvotmedelvardet féor MCH och MCHC (se
schema over hur de paverkar varandra i figur 4). De gamla kalibreringskoefficienterna var
0,84 respektive 1,03. Den gamla kalibreringskoefficienten for RBC dvs. 0,84
multiplicerades med kvotmedelvardet for RBC dvs. 1,06 for att fa den nya
kalibreringskoefficienten 0,89. Den nya kalibreringskoefficienten for RBC matades in i
ABX-apparaten vartefter ett av de analyserade patientproverna analyserades pa nytt. For
att fa den nya kalibreringskoefficienten for HCT togs det nyligen kdrda provets resultat
fran Sysmex dividerat med det nya vardet pa ABX, 42/40=1,05. 1,05 multiplicerades med
den gamla kalibreringskoefficienten for HCT dvs. 1,03. Den nya kalibreringskoefficienten

for HCT blev 1,08. Den matades in i ABX-apparaten.

P34 ABX-apparaten vid Malax-Korsnds halsovardscentral laboratorium &dndrades
kalibreringskoefficienten for RBC eftersom malet var att sdanka kvotmedelvardet fér RBC
och hoja kvotmedelvardet for MCH (se schema d6ver hur de paverkar varandra i figur 4).
Den gamla kalibreringskoefficienten for RBC var 0,84. Den multiplicerades med
kvotmedelvardet for RBC dvs. 1,03. Den nya kalibreringskoefficienten fér RBC blev 0,87.

Den matades in i ABX-apparaten.

Kalibreringen av ABX-apparaten vid Laihela halsovardscentral laboratorium utfordes av en
kemist. Kalibreringskoefficienten for RBC &ndrades eftersom malet var att sdnka
kvotmedelvardet for RBC. Den gamla kalibreringskoefficienten for RBC var 0,86. Den
multiplicerades med medelvardet for kvoterna for RBC, det vill saga 1,03. Den nya

kalibreringskoefficienten blev da 0,89. Den matades in i apparaten.
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4.3 Jamforelse av ABX och Sysmex efter kalibrering

Nar jamforelserna och kalibreringarna av ABX-apparaterna var klara gjordes en
slutjagmforelse pa alla apparater. Sex utvalda patientprov som analyserats pa Sysmex
skickades till Vasa stads huvudhadlsovardscentral laboratorium och Malax-Korsnds
hélsovardscentral laboratorium och personalen dar fick analysera dem. En kemist tog
med sig sex patientprov till Laihela hadlsovardscentral laboratorium och analyserade dem.
Med proverna skickades en blankett (bilaga 2) dar resultaten fylldes i. Resultaten fran
Sysmex skrevs in i en Exceltabell och néar blanketterna returnerades fran
halsovardscentralernas laboratorier skrevs deras resultat in i samma Exceltabell. Kvoterna
mellan Sysmex och ABX rdknades ut. Matresultaten for jamforelsen efter kalibreringen

presenteras i tabellerna 11, 12 och 13.

Tabell 11. Jimférelse av Sysmex och ABX vid Vasa stads huvudhdlsovdrdscentral
laboratorium efter kalibrering

WBC RBC HGB HCT MCV MCH MCHC PLT

SProv 1 6,02 4,56 139 41,2 90,4 30,5 337 193
AProv1 5,50 4,63 139 41,2 89 30,0 337 173
Kvot 1,09 0,98 1,00 1,00 1,02 1,02 1,00 1,12
S Prov 2 516 4,23 125 38,2 90,3 29,6 327 136
A Prov 2 7,50 4,32 125 37,9 87,7 29,0 331 151
Kvot 0,69 0,98 1,00 1,01 1,03 1,02 0,99 0,90
S Prov 3 5,50 4,79 138 40,6 84,8 28,8 340 316
A Prov3 510 4,87 134 40,8 83,9 27,5 327 272
Kvot 1,08 0,98 1,03 1,00 1,01 1,04 1,04 1,16
S Prov 4 3,68 4,49 127 38,3 85,3 28,3 332 192
A Prov 4 3,70 4,46 127 37,4 83,7 28,4 339 165
Kvot 0,99 1,01 1,00 1,02 1,02 1,00 0,98 1,16
S Prov 5 7,15 3,74 118 34,0 90,9 31,6 347 137
AProv5 6,90 3,87 115 35,6 91,9 30,7 334 123
Kvot 1,04 0,97 1,03 0,96 0,99 1,03 1,04 1,11
S Prov 6 3,61 3,98 133 39,9 100,3 33,4 333 142
A Prov 6 3,90 4,07 132 40,1 98,6 32,4 329 129
Kvot 0,93 0,98 1,01 1,00 1,02 1,03 1,01 1,10

S= Sysmex, A= ABX, WBC (10°/1), RBC (10*%/1), HGB (g/I), HCT (%), MCV (fl), MCH (pg/cell),
MCHC (g/1) och PLT (10°/1).
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Tabell 12. Jdimférelse av Sysmex och ABX vid Malax-Korsnéds hdlsovdrdscentral

laboratorium efter kalibrering

WBC RBC HGB HCT MCV MCH MCHC PLT

SProv 1 3,37 3,40 95 30,1 88,5 27,9 316 66

AProv1i 3,40 3,41 95 28,7 84,3 27,9 331 64

Kvot 0,99 1,00 1,00 1,05 1,04 1,00 0,95 1,03
S Prov 2 6,10 4,40 111 35,5 80,7 25,2 313 410
A Prov 2 6,80 4,39 112 34,1 77,7 25,5 328 414
Kvot 0,90 1,00 0,99 1,04 1,04 0,99 0,95 0,99
S Prov 3 4,20 4,09 124 36,4 89,0 30,3 341 169
A Prov3 4,40 4,10 124 35,8 87,3 30,3 347 183
Kvot 0,95 1,00 1,00 1,02 1,02 1,00 0,98 0,92
S Prov 4 7,63 4,09 118 35,5 86,8 28,9 332 223
A Prov 4 7,90 4,01 116 34,4 85,8 28,9 337 237
Kvot 0,97 1,02 1,02 1,03 1,01 1,00 0,99 0,94
S Prov 5 7,63 4,09 118 35,5 86,8 28,9 332 223
AProv5 7,90 4,01 116 34,4 85,8 28,9 337 237
Kvot 0,97 1,02 1,02 1,03 1,01 1,00 0,99 0,94
S Prov 6 6,83 3,14 100 29,1 92,7 31,8 344 205
A Prov 6 7,50 3,13 100 29,4 93,8 32,1 342 200
Kvot 0,91 1,00 1,00 0,99 0,99 0,99 1,01 1,03

S= Sysmex, A= ABX, WBC (10%/1), RBC (10*%/1), HGB (g/1), HCT (%), MCV (fl), MCH (pg/cell),
MCHC (g/!) och PLT (10°/1).

Tabell 13. Jimférelse av Sysmex och ABX vid Laihela hélsovardscentral laboratorium efter

kalibrering

WBC RBC HGB HCT MCV MCH MCHC PLT

S Prov1 5,24 3,11 92 27,0 86,8 29,6 341 154
AProv1il 5,00 2,99 88 25,4 84,8 29,3 345 173
Kvot 1,05 1,04 1,05 1,06 1,02 1,01 0,99 0,89

S Prov 2 5,90 4,50 135 38,8 86,2 30,0 348 200
A Prov 2 5,90 4,53 135 39,4 86,9 29,7 342 185
Kvot 1,00 0,99 1,00 0,98 0,99 1,01 1,02 1,08

S Prov 3 7,11 3,43 109 33,2 96,8 31,8 328 299
A Prov3 6,70 3,44 109 32,0 92,9 31,6 340 305
Kvot 1,06 1,00 1,00 1,04 1,04 1,01 0,96 0,98

S Prov 4 7,80 4,09 134 42,5 103,9 32,8 315 393
A Prov 4 7,60 416 134 40,4 97,1 32,3 333 396
Kvot 1,03 0,98 1,00 1,05 1,07 1,02 0,95 0,99

S Prov 5 4,54 3,73 106 34,6 92,8 28,4 306 234
AProv5 4,30 3,60 101 30,9 85,8 28,1 327 209

Kvot 1,06 1,04 1,05 1,12 1,08 1,01 0,94 1,12
S Prov 6 3,72 4,02 115 34,6 86,1 28,6 332 106
A Prov 6 3,40 4,01 114 33,8 84,3 28,5 338 116
Kvot 1,09 1,00 1,01 1,02 1,02 1,00 0,98 0,91

S= Sysmex, A= ABX, WBC (10%/1), RBC (10™%/1), HGB (g/1), HCT (%), MCV (fl), MCH (pg/cell),
MCHC (g/1) och PLT (10°%/1).
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For att fa en battre bild 6ver om resultaten hade forbattrats efter kalibreringen raknades
kvotmedelvardena for de olika parametrarna ut och dessa hittas i tabellerna 14, 15 och

16. Kvotmedelvardena bor ligga sa nara 1,00 som maijligt.

Tabell 14. Kvotmedelvirde Sysmex/ABX vid Vasa stads huvudhdlsovdrdscentral

laboratorium efter kalibrering

WBC RBC HGB HCT MCV MCH MCHC PLT

Kvot-

. 097 098 1,01 1,00 1,01 1,02 1,01 1,09
medelvirde

Tabell 15. Kvotmedelvirde Sysmex/ABX vid Malax-Korsnds hdlsovdrdscentral

laboratorium efter kalibrering

WBC RBC HGB HCT MCV MCH MCHC PLT

Kvot-
095 1,01 1,01 1,03 1,02 1,00 0,98 1,00

medelvirde

Tabell 16. Kvotmedelvirde Sysmex/ABX vid Laihela hdlsovdrdscentral laboratorium efter

kalibrering
WBC RBC HGB HCT MCV MCH MCHC PLT
Kvot-
.. 1,05 1,01 1,02 1,05 1,04 1,01 0,97 1,00
medelvirde

Med hjalp av kvotmedelvardena fas bias for de olika parametrarna hos apparaterna fram.
Kvotmedelvardets avvikelse fran 1,00 ger bias. Till exempel, RBC pa ABX vid Vasa stads
huvudhalsovardscentral laboratorium har ett kvotmedelvarde pa 0,98. Avvikelsen fran
1,00 ar 0,02, dvs. en bias pa 2 %. HCT pa ABX vid Malax-Korsnas halsovardscentral
laboratorium har ett kvotmedelvarde 1,03. Avvikelsen fran 1,00 &r 0,03 dvs. en bias pa 3

%.
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4.4 Parallellmitningar pa ABX

Efter genomford kalibrering och jamforelse av ABX-apparaterena pa Vasa stads
huvudhalsovardscentral laboratorium och Malax-Korsnds halsovardscentral laboratorium
gjordes parallellmatningar pa apparaterna for att fa reda pa deras imprecision.
Parallellmatning innebar att man mater samma prov tva ganger pa samma apparat.

Vardet for imprecisionen behdvs for att kunna rakna ut apparaternas totalfel och Sigma.

Pa Vasa stads huvudhalsovardscentral laboratorium analyseras endast akuta prov med
ABX-apparaten, resten skickas med budbilen till Vasa centralsjukhus. Detta innebar att
provmangden som analyseras med ABX ar valdigt liten. Respondenterna valde darfor att
gora parallellmatningar pa alla akuta prov under tiden 24.4 - 7.5.2013. Personlen pa
laboratoriet informerades om undersdkningen och de utférde maétningarna. Detta

resulterade i sammanlagt 16 parallellmatningar och dessa hittas i bilaga 3.

Personalen vid Malax-Korsnas hélsovardscentral laboratorium informerades ocksd om
undersokningen och de fick likadana instruktioner som personalen vid Vasa stads
huvudhalsovardscentral laboratorium. Dar gjordes parallellméatningar under tiden 17.5 -

23.5.2013 och det resulterade i sammanlagt 20 parallellmatningar som hittas i bilaga 4.

Pa grund av begransning i tid har inga parallellmatningar pa ABX-apparaten vid Laihela

halsovardscentral laboratorium gjorts.

Vid bearbetningen av resultaten anvandes en fardigt uppgjord Exceltabell. Med hjdlp av
Exceltabellen fick man fram standardavvikelsen och variationskoefficienten som
behdvdes vid berdkning av totalfel och Sigma. Resultaten fran paralleliméatningarna fordes
in i tabellerna. For att fa fram standardavvikelsen och variationskoefficienten for varje
enskild parameter (WBC, RBC, HGB, HCT, MCV, MCH, MCHC och PLT) behovdes en egen

tabell for varje parameter.



37

5 Resultat och tolkning

| kalibreringen av ABX-apparaterna koncentrerade respondenterna sig pa att behandla
erytrocyterna (RBC), hemoglobinet (HGB), hematokriten (HCT) och erytrocytindexen
(MCV, MCH, MCHC). Leukocyterna (WBC) och trombocyterna (PLT) har alltsa inte

behandlats i kalibreringen.

5.1 Jamforelse av ABX och Sysmex fore och efter kalibrering

| detta kapitel kommer respondenterna att presentera resultatet fran jamforelsen av ABX-
apparaterna som finns vid Vasa stads huvudhalsovardscentral laboratorium, Malax-
Korsnas halsovardscentral laboratorium och Laihela halsovardscentral laboratorium, och
referensanalysatorn Sysmex, fére och efter kalibrering, och ta fasta pa om de lyckats

minska bias eller inte.

5.1.1 Vasa stads huvudhilsovardscentral laboratorium

Vid jamforelse av kvotmedelviardena for jamférelsen av Sysmex och ABX fore
kalibreringen (se tabell 8) med kvotmedelvardena for jamforelsen av Sysmex och ABX
efter kalibreringen (se tabell 14), ser man att alla parametrar som behandlats, dvs. RBC,
HGB, HCT och erytrocytindex, har forbattrats. Kvotmedelviardena efter kalibreringen
ligger narmare 1,00 an fore kalibreringen, vilket betyder att ABX-apparaternas matvarden
nu stammer battre dverens med Sysmex:s matvarden an vad de gjorde fore kalibreringen.
Detta innebédr att respondenterna har lyckats minska bias for alla parametrar som

behandlats. En ndrmare genomgang av alla parametrar var for sig tas upp i kapitel 5.2.1.
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5.1.2 Malax-Korsnas hilsovardscentral laboratorium

Vid jamforelse av kvotmedelvardena for jamforelsen av Sysmex och ABX fore
kalibreringen (se tabell 9) med kvotmedelvardena for jamforelsen av Sysmex och ABX
efter kalibreringen (se tabell 15), ses inte en lika tydlig forbattring som vid Vasa stads
huvudhalsovardscentral laboratorium. RBC och MCH har férbattrats. HGB, MCV och
MCHC ligger pa samma niva. HCT har férsamrats. Respondenterna har alltsa lyckats
minska bias fér RBC och MCH. P3 ABX vid Vasa stads huvudhalsovardscentral
laboratorium andrades kalibreringskoefficienten fér bade RBC och HCT medan endast
kalibreringskoefficienten for RBC d&ndrades vid Malax-Korsnds halsovardscentral
laboratorium. Detta kan vara orsaken till att resultaten vid Malax-Korsnds
halsovardscentral laboratorium inte forbattrats lika mycket. En narmare genomgang av

alla parametrar var for sig tas upp i kapitel 5.2.2.

5.1.3 Laihela hilsovardscentral laboratorium

Vid jamforelse av kvotmedelvardena for jamforelsen av Sysmex och ABX fore
kalibreringen (se tabell 10) med kvotmedelvdrdena for jamforelsen av Sysmex och ABX
efter kalibreringen (se tabell 16), ses en forbattring i RBC och MCH. De &vriga
parametrarna som behandlats, det vill sdga HGB, HCT, MCV och MCHC, har férsamrats.
Detta innebdr att respondenterna har lyckats minska bias for RBC och MCH.

Kalibreringskoefficienten for RBC dndrades sa darfor ses en forbéattring i RBC och MCH.

5.2 Kontroll av kvaliteten

| detta kapitel kommer respondenterna att presentera vilken kvalitet ABX-apparaterna
uppfyller  efter kalibreringen. Utgaende ifran  kvalitetskontrollrutinen  och
parallellmatningarna kommer respondenterna att dra slutsatser om huruvida de olika
parametrarna uppfyller kvalitetskraven. Kvalitetskraven utgors av totalfel och Sigma. ABX-
apparaternas totalfel ska ligga under gransen for det hogsta tillatna totalfelet for varje
parameter. Apparaten ska helst ha en Sigma 6ver 5 for varje parameter, men en Sigma pa

3-4 ar acceptabel.
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5.2.1 Vasa stads huvudhilsovardscentral laboratorium
For att fa en klarare bild av resultatet har respondenterna sammanstallt en tabell (tabell

17) over alla kvalitetsparametrar som anvands i tolkningen av resultatet. En tolkning av

resultatet for varje parameter hittas efter tabellen.

Tabell 17. Kvalitetsparametrar fér ABX vid Vasa stads huvudhdlsovardscentral
laboratorium.

Kvotmedelvarde Bias % SsD CV % Sigma TE % TE, %

WBC 0,97 3 0,39 4,6 2,5 4,0 14,6
RBC 0,98 2 0,09 2,0 1,2 2,2 4,4
HGB 1,01 1 2,56 1,9 1,6 7,4 4,1
HCT 1,00 0 0,86 2,1 2,0 2,2 4,1
McCvV 1,01 1 0,39 0,5 2,4 2,0 2,2
MCH 1,02 2 0,17 0,6 1,2 2,4 2,7
MCHC 1,01 1 2,52 0,8 1,6 7,3 2,3
PLT 1,09 9 15,88 7,9 0,6 48,7 13,4

Kvotmedelvarde uttrycker kvoten mellan Sysmex och ABX, Bias uttrycker det systematiska
felet i %, SD uttrycker standardavvikelsen, CV uttrycker variationskoefficienten i %, Sigma
ar en kvalitetsfaktor, TE uttrycker apparatens totalfel i % och TE, uttrycker det hogsta

tillatna totalfelet enligt Westgard i %.

RBC

Efter kalibrering av ABX har RBC en bias pa 2 %, vilket dar hogre dan malet efter
kalibreringen. Det hogsta tillatna totalfelet for RBC ar 4,4 %. Parallellméatningarna ger en
lag standardavvikelse pa 0,09 och en hog variationskoefficient pa 2,0 %. Pa grund av
apparatens hoga bias och hoga variationskoefficient blir Sigma lag (1,2). Utgaende ifran
Sigma uppfyller inte RBC kvalitetskraven. Eftersom standardavvikelsen ar [3g blir
apparatens totalfel endast 2,2 % vilket klart ligger under gransen for det hogsta tillatna

totalfelet. Utgaende ifran totalfelet uppfyller RBC alltsa kvalitetskraven.
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HGB

Efter kalibrering av ABX har HGB en bias pa 1 %, vilket ar malet for examensarbetet. Det
hogsta tillatna totalfelet for HGB ar 4,1 %. Parallelimatningarna ger en hog
standardavvikelse pa 2,56 och en hog variationskoefficient pa 1,9 %. Trots apparatens
laga bias blir Sigma lag (1,6), vilket beror pa att variationskoefficienten ar hég. Pa grund
av den hoga standardavvikelsen fas ett hogt totalfel for apparaten pa 7,4 %, vilket ar
hogre an det hogsta tillatna totalfelet for HGB. HGB uppfyller alltsa inte kvalitetskraven.
Om man ser pa vardena fran parallelimatningarna (bilaga 3) ser man att HGB vardena i
prov 2 och 4 dndrar mycket fran matning 1 till matning 2, medan de resterande proverna
inte varierar mycket fran méatning 1 till matning 2. Om man tar bort prov 2 och 4 sjunker
standardavvikelsen och variationskoefficienten och ett battre resultat for bade Sigma och

totalfelet fas.

HCT

Efter kalibrering av ABX har HCT ingen bias, vilket ar battre an malet pa 1 %. Det hogsta
tilldatna totalfelet for HCT ar 4,1 %. Parallellmatningarna ger en lag standardavvikelse pa
0,86 och en hog variationskoefficient pa 2,1 %. Trots att apparaten saknar bias, blir Sigma
13g (2,0), vilket beror pa att variationskoefficienten ar hog. Utgdende ifran Sigma uppfyller
apparaten alltsa inte kvalitetskraven. Eftersom apparaten saknar bias och
standardavvikelsen ar |3g blir apparatens totalfel lagt pa 2,2 %, vilket klart ligger under
gransen for det hogsta tillatna totalfelet. Utgdende ifran totalfelet uppfyller alltsa

apparaten kvalitetskraven for HCT.

MCV

Efter kalibrering av ABX har MCV en bias pa 1 %, vilket &r malet fér examensarbetet. Det
hogsta tillatna totalfelet for MCV ar lagt pa 2,2 %. Parallelimatningarna ger en lag
standardavvikelse pa 0,39 och en lag variationskoefficient pa 0,5 %. Den laga
variationskoefficienten resulterar i att Sigma blir 2,4, vilket inte dr sa langt ifran den

acceptabla gransen for Sigma. Apparaten har ett totalfel pa 2,0 %, vilket ligger under



41

gransen for det hogsta tillatna totalfelet. Utgdende ifran totalfelet uppfyller alltsa

apparaten kvalitetskraven for MCV.

MCH

Efter kalibrering av ABX har MCH en bias pa 2 %, vilket ar hogre an malet efter
kalibreringen. Det hogsta tillatna totalfelet for MCH ar lagt pa 2,7 %. Parallellmatningarna
ger en lag standardavvikelse pa 0,17 och en |3g variationskoefficient pa 0,6 %. Eftersom
det hogsta tillatna totalfelet ar Iagt och apparaten har en hog bias blir Sigma endast 1,2,
trots att variationskoefficienten ar lag. Utgaende ifran Sigma uppfyller MCH alltsa inte
kvalitetskraven. Eftersom standardavvikelsen ar I3g blir apparatens totalfel pa 2,4 %
under gransen for det hogsta tillatna totalfelet, trots att apparaten har en hog bias.

Utgdende ifran totalfelet uppfyller apparaten alltsa kvalitetskraven for MCH.

MCHC

Efter kalibrering av ABX har MCHC en bias pa 1 %, vilket ar malet for examensarbetet. Det
hogsta tillatna totalfelet for MCHC ar I3gt pa 2,3 %. Parallellmatningarna ger en hog
standardavvikelse pa 2,52 och en |ag variationskoefficient pa 0,8 %. Eftersom det hogsta
tilldatna totalfelet for MCHC ar lagt blir Sigma I3g (1,6) trots att apparaten har en |ag bias.
Utgaende ifran Sigma uppfyller apparaten alltsa inte kvalitetskraven. Pa grund av den
hoga standardavvikelsen far apparaten ett hogt totalfel pa 7,3 %, trots att apparatens bias
ar lag. Apparaten uppfyller alltsd inte kvalitetskraven utgdende ifran totalfelet. MCHC
raknas ut med hjalp av HGB och HCT. Eftersom HGB har en hog standardavvikelse ar det

logiskt att MCHC ocksa far en hog standardavvikelse.

WBC och PLT

WBC och PLT har inte beaktats vid kalibreringen. WBC har en hog bias pa 3 %. Det hogsta
tillatna totalfelet for WBC &r hogt pa 14,6 %. Parallellmatningarna ger en lag
standardavvikelse pa 0,39 och en hog variationskoefficient pa 4,6 %. Trots att apparaten

har en hog bias och variationskoefficient for WBC blir Sigma for WBC den hogsta for den
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har apparaten (2,5), vilket beror pa att det hogsta tillatna totalfelet ar hogt. Apparaten far
ett totalfel pa 4,0 %, vilket kan verka hogt, men eftersom WBC har ett hogt hogsta tillatna
totalfel ligger apparatens totalfel klart under gransen. Utgaende ifran totalfelet uppfyller

apparaten kvalitetskraven for WBC, trots att WBC inte beaktats vid kalibreringen.

PLT daremot har en bias pa 9 %. Det hogsta tillatna totalfelet ar hogt pa 13,4 %.
Parallellmatningarna ger en hog standardavvikelse pa 15,88 och en hog
variatonskoefficient pa 7,9 %. Apparatens hoga bias och den hdga variationskoefficienten
ger en mycket lag Sigma pa 0,6. Utgaende ifran Sigma uppfyller apparaten alltsa inte
kvalitetskraven for PLT. Apparatens hoga bias och standardavvikelse resulterar i ett hogt
totalfel for PLT pa 48,7 %. Detta ar mer an 3 ganger det hogsta tillatna totalfelet for PLT.
Utgdende ifran totalfelet uppfyller alltsa apparaten inte kvalitetskraven for PLT. Om man
ser pa vardena fran parallellmatningarna (bilaga 3) ser man att PLT vardena i prov 2
andrar mycket fran matning 1 till matning 2, medan de resterande proverna inte varierar
mycket fran matning 1 till matning 2. Om man tar bort prov 2 sjunker standardavvikelsen
och variationskoefficienten och ett battre resultat for bade Sigma och totalfelet fas. Men

vardena ligger fortfarande utanfor kvalitetskraven.

5.2.2 Malax-Korsnas halsovardscentral laboratorium

For att fa en klarare bild 6ver resultatet har respondenterna sammanstallt en tabell
(tabell 18) over alla kvalitetsparametrar som anvands i tolkningen av resultatet. En

tolkning av resultatet for varje parameter hittas efter tabellen.
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Tabell 18. Kvalitetsparametrar fér ABX vid Malax-Korsnds hélsovardscentral laboratorium.

Kvotmedelvarde Bias % SD CV % Sigma TE % TE, %

WBC 0,95 5 0,13 1,7 5,6 5,3 14,6
RBC 1,01 1 0,06 1,2 2,8 1,2 4,4
HGB 1,01 1 1,31 1,0 3,1 4,3 4,1
HCT 1,03 3 0,55 1,4 0,8 4,4 4,1
MCvVv 1,02 2 0,43 0,5 0,4 3,1 2,2
MCH 1,00 0 0,33 1,2 2,3 0,8 2,7
MCHC 0,98 2 3,68 1,1 0,3 11,2 2,3
PLT 1,00 0 7,10 2,7 5,0 17,8 13,4

Kvotmedelvarde uttrycker kvoten mellan Sysmex och ABX, Bias uttrycker det systematiska
felet i %, SD uttrycker standardavvikelsen, CV uttrycker variationskoefficienten i %, Sigma
ar en kvalitetsfaktor, TE uttrycker apparatens totalfel i % och TE, uttrycker det hogsta

tillatna totalfelet enligt Westgard i %.

RBC

Efter kalibrering av ABX har RBC en bias pa 1 %, vilket ar malet for examensarbetet. Det
hogsta tillatna totalfelet for RBC ar 4,4 %. Parallellmétningarna ger en lag
standardavvikelse pa 0,06 och en |dg variationskoefficient pa 1,2 %. Eftersom apparaten
har en lag bias och |ag variationskoefficient for RBC ligger Sigma (2,8) nara gransen for
acceptabel. Apparatens totalfel blir endast 1,2 % eftersom bade bias och
standardavvikelsen ar laga. Utgdende ifran totalfelet uppfyller alltsa apparaten

kvalitetskraven for RBC.

HGB

Efter kalibrering av ABX har HBG en bias pa 1 %, vilket &r malet med examensarbetet. Det
hogsta tilldtna totalfelet for HGB ar 4,1 %. Parallelimatningarna ger en hog
standardavvikelse pa 1,31 och en l|ag variationskoefficient pa 1,0 %. Pa grund av
apparatens laga bias och den ldga variationskoefficienten fas en Sigma pa 3,1, vilket ar
Oover gransen for acceptabelt. Utgaende ifran Sigma uppfyller apparaten alltsa
kvalitetskraven for HGB. Eftersom apparaten har en hog standardavvikelse blir
apparatens totalfel hogt (4,3 %) trots att apparatens bias ar 1ag. Utgaende ifran totalfelet

uppfyller alltsa apparaten inte kvalitetskraven for RBC.
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HCT

Efter kalibrering av ABX har HCT en bias pa 3 %, vilket ar hogre an malet efter kalibrering.
Det hogsta tillatna totalfelet for HCT ar 4,1 %. Parallellmatningarna ger en lag
standardavvikelse pa 0,55 och en |3g variationskoefficient pa 1,4 %. Pa grund av
apparatens hoga bias blir Sigma lag (0,8) och apparatens totalfel hégt (4,4 %). Apparaten
uppfyller alltsa inte kvalitetskraven fér HCT. Om man ser pa vardena fran
parallellmatningarna (bilaga 4) ser man att HCT vardena i prov 14 och 18 andrar mycket
fran métning 1 till matning 2, medan de resterande proverna inte varierar mycket fran
matning 1 till matning 2. Om man tar bort prov 14 och 18 sjunker standardavvikelsen och

variationskoefficienten och ett battre resultat for bade Sigma och totalfelet fas.

MCV

Efter kalibrering av ABX har MCV en bias pa 2 %, vilket ar hogre an malet efter kalibrering.
Det hogsta tillatna totalfelet for MCV ar lagt pa 2,2 %. Parallelimatningarna ger en |lag
standardavvikelse pa 0,43 och en lag variationskoefficient pa 0,5 %. Pa grund av det laga
hogsta tilldatna totalfelet och apparatens hoga bias blir Sigma lag (0,4) trots att
variationskoefficienten ar lag. Utgdende ifran Sigma uppfyller apparaten alltsad inte
kvalitetskraven for MCV. Eftersom apparaten har en hog bias blir apparatens totalfel hogt
(3,1 %) trots att standardavvikelsen ar lag. Utgdende ifran totalfelet uppfyller apparaten

inte kvalitetskraven for MCV.

MCH

Efter kalibrering av ABX har MCH ingen bias vilket ar battre 4n malet pa 1 %. Det hogsta
tilldtna totalfelet for MCH ar lagt pa 2,7 %. Parallellmatningarna ger en lag
standardavvikelse pa 0,33 och en |ag variationskoefficient pa 1,2 %. Eftersom apparaten
inte har nagon bias far vi en Sigma pa 2,3, vilket inte ar sa langt ifrdn den acceptabla
gransen for Sigma. Eftersom apparaten saknar bias och standardavvikelsen &r lag fas ett

lagt totalfel for apparaten pa 0,8 % vilket klart ligger under gransen for det hogsta tilldtna
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totalfelet, trots att MCH har ett Idgt hogsta tillatna totalfel. Utgaende ifran totalfelet

uppfyller alltsa apparaten kvalitetskraven for MCH.

MCHC

Efter kalibrering av ABX har MCHC en bias pa 2 %, vilket ar hogre an malen efter
kalibreringen. Det hogsta tillatna totalfelet for MCHC &r lagt pa 2,3 %.
Parallellmatningarna ger en hog standardavvikelse pa 3,68 och en lag
variationskoefficient pa 1,1 %. Eftersom MCHC har ett lagt hogsta tilldtna totalfel och en
hog bias fas en lag Sigma pa 0,3. Utgaende ifran Sigma uppfyller apparaten alltsa inte
kvalitetskraven for MCHC. Pa grund av apparatens hoga bias och hoga standardavvikelse
far apparaten ett hogt totalfel pa 11,2 %, vilket klart ligger 6ver det hogsta tillatna
totalfelet. Utgaende ifran totalfelet uppfyller apparaten alltsa inte kvalitetskraven for

MCHC.

WBC och PLT

WBC och PLT har inte beaktats vid kalibreringen. WBC har en hog bias pa 5 %. Det hogsta
tillatna totalfelet for WBC ar hogt pa 14,6 %. Parallelimétningarna ger en lag
standardavvikelse pa 0,13 och en hég variationskoefficient pa 1,7 %. Aven om apparaten
har en hog bias far vi en hég Sigma pa 5,6, vilket beror pa att WBC har ett hogt hogsta
tilldtna totalfel. Eftersom vi har en hog bias fas ett relativt hogt totalfel for apparaten
trots att standardavvikelsen ar I&g. Aven om apparatens totalfel dr hogt pa 5,3 % ligger
det klart under gransen for hogsta tillatna totalfelet. WBC uppfyller alltsa kvalitetskraven

bade utgaende ifran Sigma och totalfel, trots att WBC inte beaktats i kalibreringen.

PLT saknar bias, trots att respondenterna inte beaktat PLT i kalibreringen. Det hogsta
tillatna totalfelet for PLT &ar hogt pa 13,4 %. Parallellmatningarna ger en hog
standardavvikelse pa 7,10 och en hog variationskoefficient pa 2,7 %. Pa grund av att
apparaten saknar bias och att det hogsta tillatna totalfelet for PLT ar hogt, fas en hog
Sigma pa 5,0 dven om variationskoefficienten ar hog. Utgaende ifran Sigma uppfyller

alltsa apparaten kvalitetskraven for PLT. Eftersom standardavvikelsen ar hog fas ett hogt
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totalfel pa 17,8 %, trots att apparaten saknar bias. Utgdende ifran totalfelet uppfyller

apparaten alltsa inte kvalitetskraven for PLT.

5.2.3 Laihela halsovardscentral laboratorium

Respondenterna har inte utfort nagra parallellmatningar pa ABX-apparaten vid Laihela
halsovardscentral laboratorium. Darfor kan man inte sdga nagonting om huruvida ABX-
apparaten uppfyller kvalitetskraven for de olika parametrarna eller inte. Respondenterna
har sammanstédllt en tabell (tabell 19) Over ABX-apparatens bias for de olika

parametrarna.

Tabell 19. Kvotmedelvdrde och bias for ABX vid Laihela hélsovdrdscentral laboratorium.

Kvotmedelviarde Bias %

WBC 1,05 5
RBC 1,01 1
HGB 1,02 2
HCT 1,05 5
MCV 1,04 4
MCH 1,01 1
MCHC 0,97 3
PLT 1,00 0

Kvotmedelvarde uttrycker kvoten mellan Sysmex och ABX, Bias uttrycker det systematiska

feleti %.

Om man ser pa bias for de olika parametrarna sa ar det endast RBC, MCH och PLT som
har en bias pa 1 % eller lagre. HCT har en hog bias pa 5 %, MCV har en hog bias pa 4 % och
MCHC har en hog bias pa 3 %. Darfor borde dven en kalibrering av HCT utforas. Vid
kalibrering av HCT reduceras bias for MCV och MCHC (se figur 4).



47

5.3 Slutsats

Syftet med examensarbetet var att testa en kvalitetskontrollrutin dar man anvander sig av
patientprov. Kvalitetskontrollrutinen gick ut pa att jamfora ABX-apparaterna som finns vid
Vasa stads huvudhélsovardscentral laboratorium, Malax-Korsnds halsovardscentral
laboratorium och Laihela hédlsovardscentral laboratorium med referensanalysatorn
Sysmex som finns vid kliniska laboratoriet vid Vasa centralsjukhus. |
kvalitetskontrollrutinen ingick vid behov kalibrering och en ny jamforelse efter

kalibreringen.

Med hjalp av jamforelsen mellan ABX-apparaterna och Sysmex fick man information om
ABX-apparaternas bias. Malet med examensarbetet var att fa ner bias till 1 %. Pa basen av
jamforelsen kalibrerades ABX-apparaterna sa att de efter kalibreringen stimde mer

overens med referensanalysatorn an tidigare, dvs. man reducerade bias.

Utgaende ifran det praktiska utférandet och litteraturen kan respondenterna siga att
patientprov kan anvandas for att fa information om apparaternas bias och for att
kalibrera apparaterna. Kalibreringen gors genom att man forst jamfor ABX med Sysmex
med hjalp av patientprov. Ett kvotmedelvarde Sysmex/ABX raknas ut och med hjalp av
kvotmedelvardet far man fram en ny kalibreringskoefficient. For att fa den nya
kalibreringskoefficienten multipliceras kvotmedelvardet med ABX-apparatens gamla
kalibreringskoefficient. Sedan matas den nya kalibreringskoefficienten in i apparaten. De
parametrar som kalibrerats har en |ag bias. Vid ytterligare kalibrering ar det mojligt att fa
ner de Ovriga parametrarnas bias. Parametrarna som har ett hogt totalfel har 6verlag
dven en hog standardavvikelse. Detta beror pa att apparaten har dalig precision, nagot
som respondenterna inte kan géra ndgonting at med kalibrering. Overlag &r kvaliteten pa
ABX-apparaterna god om man ser till totalfelet. Sigma ar en strang faktor eftersom det
kravs en valdigt god precision. Sigma ar ett bra verktyg nar man vill férbattra matmetoder
(Parry, u.d). Med tanke pa att apparaten anvands for analys av prov som kraver ett snabbt

resultat, och ddrmed inte kan ha den hogsta majliga kvaliteten, ar kvaliteten acceptabel.
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6 Diskussion och kritisk granskning

Detta examensarbete utgor endast en liten del av kvalitetsstyringen av ABX-apparaterna
pa halsovardscentralernas laboratorier. Smaningom kommer ett nytt dataprogram for
kvalitetsovervakningen av ABX-apparaterna tas i bruk. Med hjilp av detta
kvalitetovervakningsprogram kommer det i framtiden bli lattare att 6vervaka kvaliteten
pa ABX-apparaterna. Men det dr danda nodvandigt att med jamna mellanrum goéra en
jamforelse med referensanalysatorn Sysmex. Jamforelsen ska goras pa liknande satt som

den har gjorts i denna undersokning.

Kvalitetskontrollrutinen fungerar bra for att upptacka systematiska fel. Det ar ocksa latt
att kalibrera apparaterna utgdende ifran resultaten av kvalitetskontrollrutinen. Daremot
att bestdmma nar apparaten borde kalibreras ar nagot som kunde diskuteras. Om
apparaten statt lange, t.ex. over helgen kan den ge samre varden, men sedan nar den
kommit igang blir vardena battre. Da ar en kalibrering inte nédvandig. Eftersom det
analyseras valdigt fa prov pa apparaten ar det svart att halla den i gott skick. Pa grund av

begrdansningen i tid kunde vi inte kalibrera alla parametrar pa alla apparater.

Forutom pa grund av felkalibrering kan bias ocksa orsakas av att man byter lot-nummer
pa reagenserna (Islin, 2010). Det har ger utrymme for ytterligare studier. Det vacker ocksa
fragor om huruvida reagenskvaliteten kan paverka resultatet. Eftersom provméangden
som analyseras pa ABX ar liten, racker det ldnge innan en reagensflaska tar slut och den

star 6ppnad under en lang tid.

En fraga som ocksa borde diskuteras ar hur ofta kvalitetskontrollrutinen, med patientprov
som kontrolldsning, borde goéras. Kvalitetskontrollrutinen ska goras sa ofta sa att man
upptacker om apparatens systematiska fel blir stérre, men den far anda inte goras sa ofta
att arbetsbordan for personalen blir for stor. Dessutom utgor det en ekonomisk fraga hur

ofta den kan goras.

Nar proverna for jamforelse efter kalibrering skickades till laboratorierna skickades
patientprov som blivit tagna pa morgonen. Beroende pa nar proverna blev analyserade
var de mer eller mindre farska. Det har kan eventuellt paverka matresultaten eftersom
apparattillverkaren rekommenderar firska prov (se kapitel 3.3.1). Atminstone

leukocyterna kan vara instabila om provet far sta lange.
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Eftersom respondenterna inte utférde parallelimdtningarna sjalva kan variationer i
analyssatt forekomma, t.ex. ar det viktigt att patientproverna blandas ordentligt fore

analysen (se kapitel 3.3.1). Detta kan ocksa paverka resultatet av undersokningen.

Enligt manualen fér ABX-apparaten borde man kontrollera att apparaten ar i perfekt
kondition fére man borjar kalibrera. Det ndmns ocksa att man ska utfora en tvatt. Detta

har inte tillampats i den har undersokningen.

Lakarna satter stor vikt pa laboratoriesvaren nar de ska stilla en diagnos. Ett
laboratoriesvar i sig sager inte sa mycket, utan man maste jamféra det med nagonting.
Vanligt ar att man jamfor det med referensvarden, som tagits fram utgaende ifran en frisk
population. | en frisk population kommer 95 % av laboratoriesvaren att ligga inom
granserna * 2 standardavvikelser fran medelvardet. Om patienten far ett laboratoriesvar
utanfor dessa granser maste lakaren bedéma om det ar normalt eller inte. Ett
laboratoriesvar utanfér referensintervallet betyder automatiskt inte sjukdom. (Islin,
2010). Ett hogt systematiskt fel (bias) innebar att matvardet varierar mycket fran det ratta
vardet. Om patientens laboratoriesvar ligger utanfor referensintervallet maste ldkaren
beddma om det beror pa att patienten ar sjuk, laboratoriesvaret ar normalt fér patienten

eller apparatens systematiska fel ar hogt.

For att fa information om patientens eget tillstdnd har forandrats jamfors
laboratoriesvaret med patientens tidigare laboratoriesvar. Om apparaten har en dalig
precision kommer patientens laboratoriesvar variera. Variationer i en patients
laboratoriesvar kan ocksa bero pa biologiska variationer som t.ex. arstidsvariationer,
matintag, motion, dygnsvariationer och kroppslage vid provtagningen. Vid variationer i en
patients laboratoriesvar maste ldkaren bedoma om det beror pa en férandring i
patientens tillstdnd, om det beror pa apparatens imprecision eller om det beror pa en

biologisk variation. (Islin, 2010).

| undersdkningen som gjordes i Hangzhou (se kapitel 3.5) kom man fram till att man
genom att anvanda patientprov som kontrollsning kan utféra en kvalitetskontrollrutin av
analysatorer pa ett effektivt och bekvamt satt, samtidigt som det dr ekonomiskt hallbart.

Utgaende ifran den har undersokningen kan respondenterna dra samma slutsats.
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| kapitel 5.2 finns det en redogorelse for vilken kvalitet ABX-apparaterna uppfyller och i
kapitel 4.2 beskrivs hur man kalibrerar ABX-apparaterna med hjdlp av patientprov.
Respondenterna har alltsa fatt svar pa sina fragestéallningar. Huruvida respondenterna har

lyckats reducera bias till 1 % presenteras i kapitel 5.2.
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Kontroll av Horiba ABX Micros CRP 200

Kontrollmatning
e Kor apparattillverkarens kontrollosning och anteckna resultaten i tabellen
OBS! Kom ihag att blanda kontrollen ordentligt.

Kontroll/LOTnummer:

Datum och plats:
Laboratorieskotare:

Bilaga 1 (1/2)

Qc

WBC

RBC

HGB

HCT

MCV

MCH

MCHC

PLT

Resultat

Provmatning

e Analysera proverna 1, 2 och 3 och skriv in resultaten i tabellen

Prov 1

WBC

RBC

HGB

HCT

MCV

MCH

MCHC

PLT

VCS resultat

ABX resultat

VCS /ABX

Prov 2

WBC

RBC

HGB

HCT

MCV

MCH

MCHC

PLT

VCS resultat

ABX resultat

VCS /ABX




Bilaga 1 (2/2)

Prov 3 WBC RBC HGB HCT MCV MCH MCHC PLT
VCS resultat
ABX resultat
VCS /ABX
Kalibreringskoefficient
. S!frlv ut a.pparatens nuvarande kalibreringskoefficienter och anteckna WBC RBC HGB HCT PLT
vdardena i tabellen
e Tryck pa knappen Cal och sedan pa knappen reprint Kalibrerings
koefficient

Skicka blanketten till VCS klinisk kemi




Bilaga 2 (1/2)

Kontroll av Horiba ABX Micros CRP 200 efter kalibrering Datum:
Laboratorieskotare:
Plats:
. Kor apparattillverkarens kontrollésning och anteckna resultaten i tabellen
Kontroll/LOTnummer:
QcC WBC RBC HGB HCT MCV MCH MCHC PLT
Resultat

e Analysera proverna 1-6 och skriv in resultaten i tabellerna
e Skicka blanketten till VCS klinisk kemi

Prov 1 WBC RBC HGB HCT McCv MCH MCHC PLT

VCS resultat

ABX resultat

Prov 2 WBC RBC HGB HCT MCV MCH MCHC PLT

VCS resultat

ABX resultat

Prov 3 WBC RBC HGB HCT MCV MCH MCHC PLT

VCS resultat

ABX resultat




Bilaga 2 (2/2)

Prov 4

WBC

RBC

HGB

HCT

McCv

MCH

MCHC

PLT

VCS resultat

ABX resultat

Prov 5

WBC

RBC

HGB

HCT

McCv

MCH

MCHC

PLT

VCS resultat

ABX resultat

Prov 6

WBC

RBC

HGB

HCT

MCV

MCH

MCHC

PLT

VCS resultat

ABX resultat




Bilaga 3 (1/2)
Vasa stads huvudhalsovardscentral laboratorium

Parallellmatningar pa automatiska blodcellsraknaren Horiba ABX Micros CRP 200
Datum: 24.4 -7.5.2013

WBC RBC HGB HCT MCV MCH MCHC  PLT

Prov 1

M1 11,3 4,18 120 37,5 89,6 28,7 320 283
M2 11,1 4,04 117 36,0 89,0 28,9 325 278
Prov 2

M1 7,5 4,93 138 42,2 85,6 28,1 328 219
M2 5,5 5,23 147 45,1 86,2 28,1 326 139
Prov 3

M1 5,6 4,55 131 40,8 89,5 28,9 322 182
M2 5,4 4,50 130 40,4 89,8 29,0 323 186
Prov4

M1 7,9 5,01 145 44,2 88,3 28,9 327 207
M2 8,4 5,35 153 47,2 88,2 28,6 324 222
Prov 5

M1 6,8 5,67 148 46,6 82,1 26,1 318 169
M2 6,6 5,74 150 47,2 82,3 26,1 317 156
Prov 6

M1 9,6 5,15 142 43,6 84,8 27,7 326 152
M2 9,8 5,30 146 44,8 84,4 27,5 326 169
Prov 7

M1 12,1 4,34 135 40,6 93,6 31,0 331 192
M2 12,4 4,42 134 41,1 92,9 30,4 327 203
Prov 8

M1 4,7 5,55 165 49,4 89,1 29,7 334 187
M2 4,8 5,53 164 49,4 89,4 29,7 333 188
Prov 9

M1 5,0 4,24 120 36,7 86,6 28,3 327 137
M 2 5,0 4,21 120 35,9 85,3 28,5 335 154
Prov 10

M1 8,5 4,26 126 37,6 88,4 29,7 336 225
M2 8,3 4,18 123 36,8 88,0 29,5 336 232
Prov 11

M1 6,3 4,80 141 41,9 87,3 29,4 336 274
M2 6,7 4,82 144 42,3 87,8 29,9 341 288
Prov 12

M1 4,2 4,42 130 38,1 86,2 29,3 340 120
M2 4,3 4,37 127 37,6 85,9 29,1 338 123

M= Matning



Bilaga 3 (2/2)

WBC RBC HGB HCT McCVv MCH MCHC PLT

Prov 13
M1 19,8 4,25 96 29,6 69,8 22,5 322 206
M2 19,5 4,23 96 29,2 68,9 22,6 328 215
Prov 14
M1 14,0 4,99 135 40,7 81,5 27,1 333 269
M 2 13,9 5,01 136 40,8 81,4 27,1 333 271
Prov 15
M1 7,4 3,77 113 34,1 90,6 29,9 330 191
M2 7,2 3,78 113 34,3 90,7 29,8 329 177
Prov 16
M1 6,4 5,17 148 45,3 87,6 28,6 326 210
M2 6,5 5,21 150 45,4 87,1 28,8 330 208

M= Miitning, WBC (10°/1), RBC (10*/1), HGB (g/1), HCT (%), MCV (fl), MCH (pg/cell), MCHC
(g/1) och PLT (10°/1).



Bilaga 4 (1/2)
Malax-Korsnas halsovardscentral laboratorium

Parallellmatningar pa automatiska blodcellsrdknaren Horiba ABX Micros CRP 200
Datum: 17.5-23.5.2013

MCH

Prov 1

M1 7,5 5,72 163 48,0 83,9 28,6 341 251
M2 7,7 5,76 164 48,5 84,3 28,4 337 253
Prov 2

M1 7,2 4,15 126 37,5 90,3 30,4 336 266
M2 7,1 4,13 126 37,2 90,3 30,5 338 255
Prov 3

M1 10,8 4,31 140 41,1 95,4 32,5 340 225
M2 11,2 4,36 141 41,4 95,1 32,5 341 213
Prov 4

M1 7,2 4,15 127 37,4 90,1 30,6 340 551
M2 7,1 4,06 124 36,9 90,8 30,6 337 547
Prov 5

M1 9,9 4,64 123 36,0 77,6 26,5 341 256
M 2 10,3 4,78 125 36,8 76,8 26,1 340 282
Prov 6

M1 6,1 4,09 123 36,1 88,3 30,1 341 296
M 2 6,1 4,05 124 35,7 88,2 30,7 348 294
Prov 7

M1 6,7 5,57 154 46,8 84,1 27,7 329 218
M2 6,6 5,66 155 47,4 83,7 27,4 327 244
Prov 8

M1 9,2 3,68 106 31,6 85,9 28,7 334 330
M 2 9,4 3,70 107 31,5 85,2 29,1 341 331
Prov 9

M1 4,7 3,37 108 32,2 95,6 32,1 336 137
M2 4,9 3,44 110 32,9 95,8 31,0 334 132
Prov 10

M1 9,6 5,06 135 38,8 76,8 26,7 347 250
M2 9,6 5,09 132 39,0 76,6 25,9 338 252
Prov 11

M1 8,9 5,37 149 44,5 82,7 27,8 336 286
M2 8,9 5,45 151 45,0 82,6 27,7 336 284
Prov 12

M1 111 3,94 125 35,8 90,8 31,8 350 303
M2 11,4 4,04 125 36,8 91,2 30,9 339 311

M= Matning



Bilaga 4 (2/2)

PLT
Prov 13
M1 4,5 4,73 136 40,3 85,2 28,8 338 248
M2 4,4 4,64 134 394 84,9 28,8 340 248
Prov 14
M1 5,7 4,81 141 41,3 85,8 29,3 342 293
M2 5,9 4,95 144 42,8 86,5 29,2 338 290
Prov 15
M1 10,6 4,65 136 39,9 85,9 29,2 340 230
M2 10,6 4,63 136 40,1 86,5 29,3 338 216
Prov 16
M1 4,9 4,79 141 41,4 86,3 29,3 340 196
M2 4,9 4,74 142 41,2 87,0 29,9 344 190
Prov 17
M1 6,3 3,15 78 23,6 74,8 24,8 332 164
M2 6,4 3,16 78 23,6 74,6 24,6 330 161
Prov 18
M1 5,7 4,68 134 40,2 85,9 28,6 333 190
M2 5,5 4,51 130 37,9 84,1 28,8 343 186
Prov 19
M1 3,7 4,69 111 33,9 72,4 23,7 328 258
M2 3,7 4,68 111 33,6 71,7 23,7 331 255
Prov 20
M1 9,3 4,61 148 41,8 90,6 32,1 354 253
M2 9,2 4,64 146 42,0 90,5 31,4 347 254

M=Mitning, WBC (10°/1), RBC (10"/1), HGB (g/1), HCT (%), MCV (fl), MCH (pg/cell), MCHC
(g/1) och PLT (10°/1).



