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1. Uvod

I. POPIS KRATICA

NaF- natrijev-fluorid

Na - natrij

K — Kkalij

LDH — laktat- dehidrogenaza

GUK — glukoza u krvi

cTn — sréani troponin (engl. cardiactroponin)

CK-MB - kretin-kinaza sr¢ani izoenzim (engl. creatinekinase-myocardial band)
Ca — kalcij (engl. calcium)

Cl —kloridi (engl. chlorides)

P — fosfor (engl.phosphorus)

ALP — alkalna-fosfataza (engl. alkalis-phosphatase)

CK — kreatin-kinaza (engl. creatine-kinase)

AST —aspartat-aminotransferaza

GGT - gama-glutamiltransferaza

ALT — alanin-aminotransferaza

TAT —mjera vremenskog razdoblja izmedu uzorkovanja i izvjes¢a o nalazu (engl. Turn-
around time)

CLSI — Institut za klinicke i laboratorijske standarde (engl. Clinical and Laboratory
Standards Institute)

RST — brza serumska epruveta za prikupljanje krvi (engl. Rapid Serum Tube)
LH — litijev-heparin

CRP — C reaktivni protein

Na — natrij

Mgb — mioglobin

FT3 — slobodni trijodtironin

FT4 —slobodni tiroksint

TSH - tireotropin (engl. thyroid stimulating hormone)
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1.1. Upravljanje kvalitetom predanaliticke faze laboratorijskog rada

Upravljanje kvalitetom predanaliticke faze laboratorijskog rada predstavlja zbroj procesa i
aktivnosti kojima je cilj smanjiti moguénosti pogresaka i povecati ucinkovitost sustava (1).
Predanaliticka faza najveéi je 1 najkriti¢niji dio laboratorijskog procesa Koji odreduje
kvalitetu uzorka. Kako se na temelju rezultata laboratorijskih pretraga donosi oko 60-80%
lije¢nic¢kih odluka, svaka pogreska u ovom segmentu cjelokupnog laboratorijskog procesa
moze imati ozbiljne posljedice na ishod lijeCenja (2). Dakle, predanaliticka faza vazna je

komponenta ukupne laboratorijske kvalitete (3).

1.1.1. Kriteriji prihvatljivosti uzorka

Kriteriji prihvatljivosti za sve uzorke zaprimljene u laboratorij, moraju se temeljiti na
nacionalnim i medunarodnim normama i smjernicama. Svaki uzorak mora biti pravilno
skupljen, u odredeno vrijeme i uz pravilnu pripremu pacijenta. Propisani Kriteriji trebaju se
postovati; osim toga, treba voditi evidenciju o svim odstupanjima. Samo pravilno oznaceni
uzorak, skupljen nakon adekvatne pripreme pacijenta u propisanu vrstu spremnika
(epruveta), dostavljen u zadovoljavajuéim uvjetima i vremenu, moze  posluziti za
laboratorijsku analizu. Stoga, medu kriterije prihvatljivosti svakako treba ubrojiti sljedece:

1. priprema bolesnika u skladu s propisanim pravilima (nataste, odgovarajuce vrijeme u
danu, mjesecu i sl.)
nuzni podaci na uputnici
vrijeme i nac¢in uzorkovanja (produljeno stajanje staze i podveza)
vrsta epruvete (aditiva), redoslijed uzimanja krvi
identifikacija bolesnika i propisno ozna¢en uzorak
volumen uzorka
odnos uzorka i antikoagulansa

uvjeti dostave (temperatura)

© 0o N o g Bk~ w DN

kvaliteta uzorka (zgrusani uzorak, prisutnost hemolize, ikterije i lipemije).
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1.1.2. Utjecaj epruveta na rezultate pretraga

Izbor epruvete ovisi 0 wvrsti uzorka koji zelimo analizirati. Proizvodaci reagensa daju
preporuku o izboru uzoraka za pojedine analize, a laboratorij na temelju preporuka treba
definirati vrstu epruveta kojom ¢e biti zadovoljeni potrebni kriteriji. Epruvete ne bi smjele
utjecati na rezultate pretraga, no unato¢ tome, ne smije se zanemariti ¢injenica da one nisu
inertni spremnici uzoraka krvi. Brojni sastojci koji se nalaze u epruvetama mogu znacajno
utjecati na rezultate laboratorijskih analiza. Tako razli¢iti antikoagulansi, aktivatori
zgruSavanja, surfaktanti ili gelovi za odvajanje plazme i seruma od stanica mogu stupati u
interakcije s nekim analitima te tako utjecati na rezultate pretraga. Unato¢ S$iroko
rasprostranjenoj upotrebi epruveta s gelom za brze zgrusavanje krvi, utvrdeno je da tijekom
analize moze do¢i do apsorpcije analita u gel, §to moze utjecati na rezultate pretraga (4,5,6).
Takoder, interferirati mogu i materijali od kojih su epruvete izradene ili sredstva za
podmazivanje ¢epova na epruvetama. Sve navedeno moze utjecati na rezultate, mijenjajuci
fizikalno-kemijska svojstva proteina plazme, te tako na vezanje proteina i drugih molekula na

molekule nosace.

1.1.3. Pokazatelji kvalitete predanaliticke faze laboratorijskog rada

Svaki medicinsko—biokemijski laboratorij mora uspostaviti, dokumentirati i primjenjivati
kriterije za prihvacanje i odbijanje primarnih uzoraka koji su tada jasni pokazatelji kvalitete
predanaliticke faze. Oni moraju biti jasni i mjerljivi.
Najces¢i indikatori kvalitete predanaliticke faze:
1. Pogreske u identifikaciji
- udio uputnica s nepotpunim ili pogresnim podacima u odnosu na ukupan broj
uputnica
- udio pogresno oznacenih ili neoznacenih uzoraka u odnosu na ukupan broj
uzoraka pacijenata koji krv vade u laboratoriju, na odjelu, u ordinaciji ili kod
kuce
- udio uzoraka za koje nedostaje uputnica u odnosu na ukupan broj uputnica
2. Pogreske u propisivanju pretraga
- udio uputnica s pogreSno naznacenom pretragom u odnosu na ukupan broj
uputnica pacijenata koji krv vade u laboratoriju, na odjelu, u ordinaciji ili kod

kuce
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- udio neprimjereno narucenih pretraga koji nisu u skladu s klinickim
smjernicama

- udio uputnica s neizvrSenim pretragama u odnosu na ukupan broj uputnica
pacijenata koji krv vade u laboratoriju, na odjelu ili kod kuce

Neispravna vrsta uzorka

- udio uzoraka dostavljenih u pogresnoj epruveti u odnosu na ukupan broj
uzoraka

Neprihvatljivi uzorci

- udio hemolitiénih uzoraka za analizu u odnosu na ukupan broj uzoraka

- udio zgruSanih uzoraka za analizu u odnosu na ukupan broj uzoraka

Uzorci s nedovoljnim volumenom

- udio uzoraka s nedovoljnim volumenom za analizu u odnosu na ukupan broj
uzoraka

- udio uzoraka s pogresnim omjerom uzorka i antikoagulansa u odnosu na broj
uzoraka s antikoagulansom.

Pogreske u dostavi 1 pohrani uzoraka:

- udio uputnica za koji nije zaprimljen uzorak u odnosu na ukupan broj uputnica

- udio nepropisno pohranjenih uzoraka u odnosu na ukupan broj uzoraka

- udio oste¢enih uzoraka tijekom dostave u odnosu na ukupan broj uzoraka u
dostavi

- udio uzoraka cija se dostava obavlja na nepropisnoj temperaturi u odnosu na
ukupan broj dostavljenih uzoraka

- udio uzoraka dostavljenih nakon propisanog vremena u odnosu na ukupan broj
uzoraka

Nesukladni uzorci:

- udio hemoliti¢nih i koaguliranih uzoraka u odnosu na ukupan broj uzoraka

- udio pogresno prikupljenih uzoraka 24—satnog urina

Udio kontaminiranih uzoraka

Udio uzoraka krvi izvadenih u nepropisnom vremenu
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1.2. Uzorak za analizu

U vecini biokemijskih laboratorija, kao uzorak izbora, do nedavno se Koristio serum.
Medutim, u novije vrijeme vrstu uzorka definira sam laboratorij, a izbor ovisi 0 zahtjevima
samog laboratorija i korisnika njegovih usluga. lako su danas dostupni sustavi epruveta s
aktivatorima zgrusavanja i gel separatorima, $to znacajno skracuje vrijeme dobivanja uzorka

seruma, veliki broj biokemijskih laboratorija koristi plazmu kao uzorak.

Serum je uzorak dobiven venepunkcijom u epruvetu bez antikoagulansa. Nakon spontanog
zgruSavanja i pravilnog centrifugiranja, dobiveni uzorak ne sadrzi stanice niti fibrinogen te je

vrlo stabilan (1).

Plazma je uzorak dobiven venepunkcijom u epruvetu s antikoagulansom, te je odmah spreman
za centrifugiranje. U svrhu izrade biokemijskih analiza od antikoagulansa mogu se koristiti
heparin u obliku litijeve, kalijeve, natrijeve i amonijeve soli, natrijev-fluorid (NaF), natrijev
jodoacetat, natrijev citrat, oksalat (kalijev, natrijev, amonijev i litijev) te kalijeva i natrijeva
sol etilendiaminotetraoctene kiseline (K;EDTA, K3EDTA i Na;EDTA). Propisanim

centrifugiranjem dobiveni uzorak je plazma s vrlo niskim brojem stanica i trombocita.

Oba uzorka imaju svoje prednosti i nedostatke koje je potrebno uzeti u obzir prilikom

implementacije odredenog sustava.

1.2.1. Razlike u koncentraciji biokemijskih parametara izmedu seruma i plazme

Za vecinu biokemijskih parametara uzorak seruma 1 heparinizirane plazme smatra se jednako
vrijednim, no ne smijemo zanemariti ¢injenicu da ipak postoje razlike u koncentracijama
odredenih analita. Znacajne razlike izmedu seruma i plazme uocene su kod koncentracije
kalija (K). Koncentracija K u serumu je statisticki i klinicki znacajno visa od koncentracije u
plazmi zbog oslobadanja K iz stanica tijekom zgruSavanja. Tijekom zgruSavanja iz trombocita
oslobada se i laktat-dehidrogenaza (LDH) te dolazi do lazno povisene aktivnosti LDH-a u
uzorku seruma. Koncentracija ukupnih proteina niza je u serumu nego u plazmi, jer serum ne
sadrzi fibrinogen (7). Koncentracija glukoze (GUK-a) niza je u plazmi nego u serumu, jer
djelovanjem antikoagulansa dolazi do pomaka tekuéine iz eritrocita u plazmu. Takoder je

dokazano da su koncentracije sréanog troponina T (cTnT; engl. cardiac troponin T) i



1. Uvod

troponina I nize u plazmi nego u serumu zbog interferencije heparinom ili u¢inka matriksa. Za
razliku od troponina, aktivnost kreatin-kinaze sr¢anog izoenzima (CK-MB; engl. creatine
kinase-myocardial band) povisena je u plazmi. Osim navedenih analita, uocene su razlike u
koncentraciji kalcija (Ca; engl. calcium), klorida (Cl: engl. chlorides), fosfata (P; engl.
phosphates) i aktivnosti nekih enzima, alkalne fosfataze (ALP; engl. alkalis-phosphatase),
kreatin-kinaze (CK; engl. creatine-kinase), aspartat-aminotransferaze (AST). U mnogim
radovima ispitivane su razlike u koncentracijama biokemijskih parametara, ali rezultati su u

vecini slu¢ajeva oprecni (1).

1.2.2. Stabilnost uzorka

Nerijetko je potrebno naknadno analiziranje nekih uzoraka te zbog toga svaki medicinsko-
biokemijski laboratorij mora propisati uvjete Cuvanja i navesti najduze vrijeme pohrane
uzorka. U pravilu, serum je uzorak duze stabilnosti u odnosu na plazmu (8). Uobicajeno se
serum ili plazma za op¢e medicinsko biokemijske pretrage mogu pohraniti: Cetiri sata na
sobnoj temperaturi, dvadeset Cetiri sata na +4°C te nekoliko dana do nekoliko mjeseci na -
20°C. Pri tome se epruvete trebaju Cuvati zatvorene radi sprjeCavanje isparavanja i
kondenzacije. Odmah poslije centrifugiranja preporuca se odvajanje seruma ili plazme, kako
bi se omogucila optimalna stabilnost analita u uzorku. Ovim postupkom sprjecava se utjecaj
stani¢énog metabolizma, kao i pasivni prijelaz analita iz stanica u serum ili plazmu te je tako
sprijeCena i promjena koncentracije analita u uzorku. Ako je serum ili plazma u duljem
kontaktu sa stanicama iz krvi, dolazi do statisticki 1 klini¢ki znacajnog povecanja
koncentracija pojedinih analita, poput K, kreatinina, ukupnih proteina, albumina, Ca,
magnezija, LDH, gama-glutamiltransferaze (GGT). Dugotrajnim kontaktom seruma ili
plazme sa stanicama dolazi do smanjenja koncentracije GUK-a, urata te aktivnosti alanin-
aminotransferaze (ALT). Prema provedenim istrazivanjima, plazma je dokazano manje

stabilan uzorak od seruma (9).
1.3. Vrijeme od uzorkovanja do izdavanja nalaza
Biljezenje vremena uzorkovanja pocetna je tocka za odredivanje ukupnog vremena za analizu.

Kao mjera razdoblja izmedu uzorkovanja i izvje$¢a o nalazu moze se prihvatiti medijan TAT-

a (TAT; engl. Turn-around time), prosjecno vrijeme potrebno za neku fazu mjereno u
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minutama. Osoblje laboratorija TAT najces¢e sagledava kao vrijeme proteklo od primitka
uzorka do izdavanja nalaza, jer su to podatci koje laboratorij moze pratiti. S druge strane, za
lijecnike TAT najcesce predstavlja vrijeme koje je proteklo od trenutka zadavanja pretrage do
primitka nalaza. TAT je takoder dobar primjer indikatora kvalitete klju¢nih procesa u
laboratoriju. Budu¢i da je u hitnoj sluzbi jedan od glavnih zahtjeva lije¢nika $to krace vrijeme
do izdavanja nalaza, cilj je laboratorija ostvariti taj zahtjev, uglavnom kroz skracenje

predanaliticke faze (10).

1.4. Verifikacija epruveta

Svaku novu ili izmijenjenu epruvetu, koja se uvodi u rutinski rad laboratorija, potrebno je
verificirati, odnosno procijeniti odgovara li specifikacijama proizvodaca. Cilj verifikacije je
ispitati jesu li rezultati dobiveni iz uzorka u novim ispitivanim epruvetama usporedivi s
rezultatima iz kontrolnih epruveta. Institut za klini¢ke i laboratorijske standarde (CLSI; engl.
Clinical and Laboratoy Standards Institute), izdao je 2010. godine prve smjernice za
validaciju i verifikaciju epruveta za uzorkovanje venske i kapilarne krvi (engl. Validation and
verification tubes for venous and capillary blood specimen collection; approved guideline,
GP34-A). Preporuka je da se verifikacija epruveta provodi prema objavljenim smjernicama
koje opisuju postupak verifikacije po koracima. Medutim, svaki laboratorij sam donosi
odluku ho¢e li nove epruvete verificirati ili ¢e preuzeti podatke iz dostupne literature, odnosno
iz specifikacije proizvodaca. Proizvodaci epruveta ne testiraju nove epruvete za sve dostupne
metode i analizatore te je laboratorij odgovoran ispitati karakteristike epruveta za pretrage od
vlastitog interesa. Pri tome treba obuhvatiti sve vrste metoda, na svim dostupnim
analizatorima na kojima ¢e se odredivati pretrage iz ispitivanih epruveta i ispitati razlike u
rezultatima izmedu postojecih i novih epruveta. Neke od klju¢nih pretraga su elektroliti,
enzimi i specifi¢ni proteini. Prije samog postupka verifikacije laboratorij je duzan odrediti
protokol sa strogo odredenim koracima, bilo da slijedi smjernice CLSI-a ili je sam
modificirao tocke u smjernicama prema vlastitim potrebama. Zbog mogucih interferencija u
sastavu epruveta ili u sastavu aditiva vazno je procijeniti interferira li sadrzaj epruveta s

rezultatom pojedinih pretraga(11).
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1.4.1. Klini¢ki prihvatljivi kriteriji

Kako je ve¢ navedeno, cilj verifikacije epruveta je ispitati jesu li rezultati dobiveni iz uzorka u
novim epruvetama usporedivi s rezultatima iz kontrolnih epruveta. Pri tome treba izracunati
razlike u rezultatima u podrucju vrijednosti klinicke odluke. Statisticki znacajna razlika u
rezultatima izmedu kontrolnih i novih epruveta ne mora znaciti da su nove epruvete losije u
odnosu na stare. Ako se javi statistiCki znacajna razlika, bitno je procijeniti u kojem se
rasponu vrijednosti razlika javila i je li ta razlika klini¢ki znacajna. Vrlo je bitno provoditi
usporedivost rezultata u Sirokom mjernom podrucju. Dvije vrste epruveta smatraju se klinicki
istovjetnim, ako razlika u rezultatima ne utje¢e na dijagnozu, pracenje bolesnika ili odabir

terapije (12,13).
1.4.2. Tehnicke karakteristike epruveta

Prilikom verifikacije ne smiju se zanemariti ni tehnicke karakteristike epruveta. Danas su u
uporabi plastiéne epruvete koje moraju biti vodootporne, prozirne i ne smiju propustati zrak
iz okoline. Takoder, ¢ep mora biti prilagoden lakom busenju te vadenju igle van, odrzavajuci

unutarnju razliku tlaka (14).
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2. HIPOTEZA

Hipoteza ovog istrazivanja je da nema razlike u vizualnim karakteristikama i rezultatima
analiziranih parametara izmedu testne i referentne epruvete te da se postojeci sustav (RST
epruvete, engl. Rapid Serum Tube) moZe zamijeniti novim BD Barricor epruvetama bez

promjene referentnih intervala.
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3. CILJEVI

Glavni cilj: verificirati epruvete BD Barricor za odabrane analite iz hitnog programa pretraga
Specificni ciljevi:

1. Vizualnim pregledom ispitati postoji li razlika u kvaliteti uzorka izmedu RST-a i BD
Barricor epruveta

2. Analitickom procjenom ispitati postoji li klinicki neprihvatljiva razlika u rezultatima
odabranih analita

3. Usporediti stabilnost uzoraka za odabrane parametre.



4. Ispitanici i metode

4. ISPITANICI | METODE

4.1. Ustroj studije

Ustroj studije ¢ini opservacijsko istrazivanje.

4.2. Ispitanici

U istrazivanju je sudjelovalo Cetrdeset sedam pacijenata, razliCite zivotne dobi. Uzorci su
prikupljeni s razli¢itih odjela Klinickog bolnickog centra Osijek (KBC), (Tablica 1.). Uzorci
venske krvi prikupljeni su venepunkcijom u RST epruvete, te dodatno u Barricor LH (litijev-

heparin) epruvete. Iz dobivenih uzoraka napravljene su analize iz hitnog programa

biokemijskih i imunokemijskih analiza.

Tablica 1. Prikaz raspodjele pacijenata prema odjelima

ODJEL BROJ MUSKARCI ZENE
PACIJENATA
Zavod za nefrologiju 5 2 3
Zavod za bolesti srca i krvnih 10 6 4

Zila

Zavod za gastroenterologiju i
hepatologiju 5 2 3

Zavod za endokrinologiju 5 3 2

Zavod za nuklearnu medicinu

i za$titu od zraCenja 5 2 3
Centralni objedinjeni hitni 17 10 7
prijem

UKUPNO : 47 25 22
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4. Ispitanici i metode

4.3. Metode

Uzorci venske krvi prikupljeni su izmedu osam i deset sati ujutro, nataSte, osim pacijentima
zaprimljenim na COPH-u. Njima je krv uzeta izmedu osam i dvanaest sati, i nisu svi bili
nataste. Svi Su ispitanici upoznati s postupkom i vrstom istrazivanja te su potpisali informirani
pristanak. Svim se ispitanicima uzorkovala venska krv dobivena venepunkcijom iz sredi$nje
kubitalne vene. KoriStene su sterilne jednokratne igle, BD Vacutainer, Eclipse, Blood
Collection Needle REF 368609, 21Gx1-1/4* (0,8x32 mm). Uzorci krvi uzeti su u jednokratnu
zatvorenu serumsku epruvetu BD Vacutainer RST od 5ml, 13x75mm, kataloski broj (REF)
368774 (Slika 1), promijesane odmah pet do Sest puta. Dodatno se uzorkovalo u jednokratne,
sterilne zatvorene epruvete s podtlakom, BD Vacutainer Barricor LH Plasma, od 4,5 ml,
13x75mm, REF 365030 (Becton, Dickinson and Company, Franklin Lakes, NJ, USA) (Slika
1), uzorak je odmah promijesan osam puta. Krv se uzorkovala naizmjeni¢no u RST i Barricor
LH epruvete. Uzorci venske krvi dobiveni venepunkcijom u RST epruvete centrifugirani su
unutar trideset minuta od uzorkovanja, deset minuta pri 1300 g. Tim se postupkom odvojio
serum od stanica, koji je posluZio za mjerenje koncentracija odabranih analita iz hitnog
programa. Uzorci dobiveni venepunkcijom u Barricor LH epruvete, takoder su centrifugirani
unutar trideset minuta od uzorkovanja, tri minute pri 4000 g u centrifugi s horizontalnom
glavom (Beckman Coulter, Allegra 2IR Centrifuge). Dobivena plazma koriStena je takoder za
mjerenje koncentracije odabranih analita iz hitnog programa. Shematski prikaz postupka

pripreme uzorka prikazan je na fotografiji 2.

Slika 1.BD Vacutainer Barricor LH i RST epruvete
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4. Ispitanici i metode

Prije samog centrifugiranja napravljena je vizualna procjena volumena krvi u epruveti.
Dozvoljeno odstupanje je +10% od ukupnog volumena. Uzorci kod kojih je uoceno vece
odstupanje iskljuCeni su iz istrazivanja. Nakon centrifugiranja, napravljena je vizualna
procjena i usporedba uzoraka. Procijenjeno je stvaranje barijere u obje vrste epruveta. Kod
kompletnog stvaranje barijere uzorci su oznaceni a K (kompletno), ako barijera nije
kompletno formirana, odnosno ako je slaba i postoji kontakt izmedu stanica i plazme/seruma,
uzorci su oznaceni S N (ne kompletno). Uzorci gdje uopce nije doslo do odvajanja stanica od
seruma/plazme, oznaceni su s 0. Uzorci oznaceni s N ili 0 iskljueni su iz istraZivanja.
Vizualna procjena vidljive hemolize obiljezena je 0-3, prihvatljivi uzorci su se smatrali oni

¢iji je stupanj 0 i 1. Prisutnost stvaranja fibrinskog ugruska takoder je zabiljezena: 0 nema

fibrina, 1 fibrin prisutan. Prihvatljivi su uzorci obiljezeni sa 0.

Slika 2. Shematski prikaz postupka pripreme uzorka za analizu
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4. Ispitanici i metode

Iz dobivenih uzoraka seruma i plazme, napravljena su mjerenja analita iz hitnog programa. C-
reaktivni protein (CRP) izmjeren je imunoturbidimetrijskom metodom ( Beckman Coulter,
Brea, California, USA). GUK, CK, CK-MB, AST, ALT, ALP, LDH, GGT, urea, kreatinin,
amilaza, urati izmjereni su enzimatskom metodom ( Beckman Coulter, Brea, California,
USA). Ca, proteini i aloumini su izmjereni fotometrijskom metodom, te elektroliti natrij (Na),
K i kloridi (CI; engl. chlorides) izmjereni su indirektnom potenciometrijom. Za sve navedene
analite koriSten je analizator Olympus AU680 ( Beckman Coulter, Inc., USA). cTnl i
mioglobin (Mgb) su izmjereni imunokemijskom metodom na analizatoru Dimension EXL s
LM (Siemens Healthcare Diagnostics Inc., Newark, USA). Hormoni stitnjace: slobodni
trijodtironin (FT3), slobodni tiroksin (FT4) te tireotropin (TSH) su izmjereni na Arhitect
i2000SR instrumentu (Abbott Laboratories, Lake Forest, USA) kemiluminiscentnom

mikro¢esti¢nom imunoanalizom.

4.4. Statisticke metode

Rezultati su obradeni statistickim programom MedCalc, verzija 12.4.0.0.0. (MedCalc
Software, Mariakerke, Belgium). Za prikaz podataka koristena je deskriptivna statistika.
Raspodjela podataka je ispitana Kolmorogov-Smirnovljevim testom. Ovisno o normalnosti
raspodjele podaci su prikazani kao srednje vrijednosti i standardne devijacije (SD) ili kao
medijani i interkvartilni rasponi (IQ). Postupak ispitivanja razlike u vrijednostima izmedu
dvije serije zavisnih podataka proveden je pomocu parnog t-testa (ako su podaci slijedili
normalnu raspodjelu) ili pomo¢u Wilcoxon testa (ako su podaci slijedili ne normalnu
raspodjelu). Netocnost za svaki par mjerenja izraCunata je prema formuli: razlika mjerenja
(%) = [(rezultat iz testne epruvete — rezultat iz referentne epruvete)/ rezultat iz referentne
epruvete] x 100. Aritmeticka sredina svih razlika mjerenja za neki analit predstavljala je
netoc¢nost (engl. bias). Izracunata netocnost je potom usporedena s trenutnim pozeljnim
dozvoljenim neto¢nostima za svaki analit koje predstavljaju specifikacije kvalitete temeljene
na bioloskoj varijabilnosti (15). Passing-Bablok regresijska analiza, te Bland i Altmanov
prikaz podataka koriSteni su za obradu i prikaz podataka dobivenih iz dva razli¢ita sustava za
uzorke. P<0,05 je predstavljala razinu znacajnosti koja se koristila za ocjenu znacajnosti

dobivenih rezultata.
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5. Rezultati

5. REZULTATI

Ovim istrazivanjem analizirano je Cetrdeset sedam uzoraka pacijenata, prosjecne dobi
Sezdeset pet godina (22-87), medu kojima je bilo dvadeset dvije ispitanice zenskog i dvadeset
pet ispitanika muskog spola.

Vizualnom procjenom epruveta, nakon uzorkovanja, utvrdeno je da su sve epruvete bile
napunjene unutar prihvatljivih granica odstupanja. Nakon centrifugiranja u svim je uzorcima
kompletno stvorena barijera, te nije bilo kontakta izmedu stanica i seruma/plazme. Niti jedan
uzorak nije bio hemolitian i niti u jednom nije bilo prisutno fibrinskih niti. Dakle, svi uzorci
su bili adekvatni prema kriterijima kvalitete, te je u svima napravljena analiza svih dvadeset
pet predvidenih analita iz hitnog programa, osim kod Cetiri pacijenta. Kod tih pacijenata nisu
napravljeni hormoni S§titnjace (TSH, FT4 i FT3), zbog nemoguénosti rada na instrumentu
predvidenom za navedene analize, u trenutku kada je to bilo potrebno.

Rezultati usporedbe testne epruvete (Barricor) s referentnom epruvetom (RST) u inicijalnom
vremenu (0) prikazani su u tablici 2. Statisticki znacajna razlika utvrdena je za parove
vrijednosti pri odredivanju K, Ca, Cl, CK, ALP, GGT, urata, proteina, CRP, Tnl i TSH.
Razlika za K i proteine bila je takoder klini¢ki znacajna usporedbom s kriterijima pozeljne,

dozvoljene neto¢nosti, temeljenoj na bioloskoj varijabilnosti (15).
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5. Rezultati

Tablica 2. Usporedba rezultata biokemijskih parametara izmedu RST i Barricor epruveta u

inicijalnom vremenu

= X
oS 28 3S&%g
ANALIT g = RST BARRICOR = ’5 ;\? E g g P
8 VO~ N S0
8 2 SE 98¢
a =z a w
2
Na mmol/L 47 13743 13743 0,08 0,23 0,280
K mmol/L 47 4,4+0,4 4,2+0,5 -4,95 1,81 <0,001
Ca mmol/L 47 2,2340,15 2,21+0,14 -0,53 0,82 0,005
Cl mmol/L 47 103+3 104+3 0,25 0,5 0,006
Glukoza mmol/L 47 6,6 (5,6-8,3) 6,8 (5,5-8,6) 0,41 2,34 1,000*
CK u/L 47 77 (42-172) 77 (42-168) -0,87 11,5 0,008*
CKMB u/L 47 12 (8-18) 12 (9-18) 6,10 7,8 0,577*
AST u/L 47 24 (17-42) 25 (18-42) 0,59 6,54 0,567*
ALT u/L 47 24 (17-42) 25 (18-42) 2,53 11,48 0,567*
ALP u/L 47 75 (60-106) 74 (59-103) -2,29 6,72 <0,001*
LDH u/L 47 203 (156-268) 204 (162-266) 2,06 4,3 0,195*
GGT u/L 47 30 (18-54) 29 (17-52) -3,37 11,06 <0,001*
Urea mmol/L 47 7,1(4,4-8,8) 6,9 (4,5-8,9) 0,14 5,57 0,889*
Kreatinin umol/L 47 86 (72-112) 90 (73-111) 1,20 3,96 0,095*
a-Amilaza u/L 47 59 (42-86) 60 (42-86) -0,48 8,0 0,163*
Urat umol/L 47 3691144 370+146 0,27 4,87 0,008
Proteini g/L 47 67,516,9 70,246,5 4,15 1,36 <0,001
Albumini g/L 47 38,416,1 38,315,8 -0,05 1,43 0,403
CRP mg/L 47 6,3 (1,3-18,7) 6,3 (1,4-18,7) 0,20 21,8 0,003*
Bilirubin umol/L 47 12 (8-15) 12 (8-16) 0,08 8,95 0,123*
Tnl ng/L 47 9(9-117) 9 (9-121) 1,52 16,32  0,019*
Mioglobin ug/L 47 56 (37-105) 56 (36-102) -0,27 8,2 0,803*
TSH mlU/L 43 1,250(0,580-2,534) 1,310 (0,605-2,606) 2,81 7,8 0,002%*
FT3 pmol/L 43 3,45 (2,82-4,29) 3,50 (2,81-4,44) 0,59 4,8 0,177*
FT4 pmol/L 43 13,08(11,72-14,36) 13,02 (11,69-14,21) -0,43 3,3 0,289*

Rezultati su prikazani kao srednje vrijednosti i standardne devijacije ili kao medijani i

interkvartilni rasponi. Razina znacajnosti (P) testirana je koriStenjem parnog t-testa ili

*Wilkokson testa.

Passing-Bablok regresijska analiza izmjerenih vrijednosti (Slika 3.) pokazuje da za ALP, TSH

i FT3 postoji proporcionalna razlika u rezultatima izmedu seruma i plazme, dok je za LDH,

GGT, proteine, albumine, CRP i Tnl ta razlika proporcionalna i konstantna.
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Slika 3. Usporedba rezultata izmjerenih u serumu (RST epruveta) i u plazmi (Barricor

epruveta) Passing-Bablok regresijskom analizom: tocke predstavljaju mjerenja, puna crta

predstavlja regresijski pravac, isprekidane crte granice pouzdanosti regresijskog pravca, a

sitno isprekidana crta predstavlja idealan pravac.

Bland i Altman prikazi podataka pokazuju visoku prosje¢nu razliku u mjerenjima za K,

proteine i CKMB (Slika 4.) izmedu plazme i seruma.
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Slika 4. Blandov i Altmanov prikaz podataka, usporedbe mjerenja uzoraka seruma (RST
epruveta) i plazme (Barricor epruveta). Sredisnja puna linija predstavlja srednju vrijednost

razlike u mjerenjima, a gornja i donja isprekidana crta standardnu devijaciju razlike u

U uzorcima seruma (RST) i plazme (Barricor) ispitana je stabilnost analita nakon dvadeset
Cetiri sata pohrane u hladnjaku na 2-8°C. Sumarni rezultati prikazani su u tablicama tri i Getiri.

lako su i u serum i u plazmi dobivene statisticki znacajne razlike u mjerenjima brojnih analita
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5. Rezultati

(inicijalno-0 vs nakon 24 sata), ta je razlika bila klinicki zna¢ajna samo za glukozu i CKMB u

uzorcima plazme.

Tablica 3. Usporedba rezultata biokemijskih parametara izmedu RST (0) i RST (24) epruveta

u inicijalnom vremenu

(%)

w © g < <2t I&—\c,'
g 3 28 233
ANALIT E g RST (0) RST (24) 5 z o E P
= z Q S © N 'O
s %3k
2 2
Na mmol/L 47 137123 13743 0,11 0,23 0,254
K mmol/L 47 4,4+0,4 4,5+0,5 1,74 1,81 0,070
Ca mmol/L 47 2,2310,15 2,2310,17 0,39 0,82 0,229
cl mmol/L 47 10313 10313 -0,06 0,5 0,595
Glukoza mmol/L 47 6,6 (5,6-8,3) 6,6 (5,5-8,2) -0,86 2,34 <0,001*
CK u/L 47 77 (42-172) 76 (41-171) 0,10 11,5 0,285*
CKMB u/L 47 12 (8-18) 11 (7-17) 6,10 7,8 0,027*
AST u/L 47 24 (17-42) 25 (18-42) 2,20 6,54 0,007*
ALT u/L 47 24 (17-42) 21 (15-35) 1,65 11,48 0,194*
ALP u/L 47 75 (60-106) 75 (59-105) -0,94 6,72 0,006*
LDH u/L 47 203 (156-268) 202 (154-262) -1,09 4,3 0,002*
GGT u/L 47 30 (18-54) 30 (18-53) 1,26 11,06 0,162*
Urea mmol/L 47 7,1(4,4-8,8) 7,0 (4,5-8,6) 0,68 5,57 0,988*
Kreatinin umol/L 47 86 (72-112) 86 (71-113) 1,28 3,96 0,014*
a-Amilaza u/L 47 59 (42-86) 59 (42-85) -0,22 8,0 0,229*
Urat umol/L 47 3691144 3691146 -0,13 4,87 0,859
Proteini g/L 47 67,516,9 67,616,9 -0,11 1,36 0,746
Albumini g/L 47 38,446,1 38,316,1 -0,42 1,43 0,015
CRP mg/L 47 6,3 (1,3-18,7) 6,0 (1,4-18,2) -0,78 21,8 <0,001*
Bilirubin pumol/L 47 12 (8-15) 11 (8-15) -3,73 8,95 <0,001*
Tnl ng/L 47 9 (9-117) 9 (9-119) 9,11 16,32 0,781*
Mioglobin ug/L 47 56 (37-105) 57 (38-106) -1,03 8,2 0,617*
TSH mlU/L 43 1,250(0,580-2,534) 1,200 (0,573-2,593) -0,20 7,8 0,736*
FT3 pmol/L 43 3,45 (2,82-4,29) 3,53 (2,79-4,45) 2,38 4,8 0,022*
FT4 pmol/L 43  13,08(11,72-14,36) 13,27 (11,80-14,47) 1,05 3,3 0,037*

Rezultati su prikazani kao srednje vrijednosti i standardne devijacije ili kao medijani i

interkvartilni rasponi. Razina znacajnosti (P) testirana je koriStenjem parnog t-testa ili

*Wilkokson testa.

23



5. Rezultati

Tablica 4. Usporedba rezultata biokemijskih parametara izmedu Barricor (0) i Barricor (24)

epruveta u inicijalnom vremenu

= X
- 28 g%
ANALIT g g BARRICOR (0) BARRICOR (24) 3 g g ﬁ o2 P
=z g 982
a =z A w
2
Na mmol/L 47 13742,65 13742,77 0,02 0,23 0,868
K mmol/L 47 4,2+0,45 4,3+0,45 1,76 1,81 <0,001
Ca mmol/L 47 2,21+0,14 2,22%0,16 0,30 0,82 0,408
cl mmol/L 47 10443,11 103+3,06 -0,26 0,5 0,008
Glukoza mmol/L 47 6,8 (5,5-8,6) 6,5 (5,2-8,2) -3,81 2,34 <0,001*
CK u/L 47 77 (42-168) 74 (39-168) -2,91 11,5 <0,001*
CKMB u/L 47 12 (9-18) 6 (5-14) -23,68 7,8 <0,001*
AST u/L 47 25(18-42) 26 (18-42) 4,92 6,54 <0,001*
ALT u/L 47 25 (18-42) 23 (15-35) 1,83 11,48 0,034*
ALP u/L 47 74 (59-103) 74 (59-101) -1,89 6,72 <0,001*
LDH u/L 47 204 (162-266) 217 (165-275) 3,16 4,3 <0,001*
GGT u/L 47 29 (17-52) 29 (18-52) 0,79 11,06 0,023*
Urea mmol/L 47 6,9 (4,5-8,9) 7,0 (4,5-8,6) 0,26 5,57 0,724*
Kreatinin pumol/L 47 90 (73-111) 87 (71-116) -0,02 3,96 0,612*
a-Amilaza u/L 47 60 (42-86) 59 (42-85) -0,73 8,0 0,005*
Urat umol/L 47 370+146 370£145 0,14 4,87 0,568
Proteini g/L 47 70,246,5 70,046,1 -0,33 1,36 0,228
Albumini g/L 47 38,345,8 38,245,8 -0,40 1,43 0,020
CRP mg/L 47 6,3 (1,4-18,7) 6,0 (1,4-18,2) -1,54 21,8 0,229*
Bilirubin pumol/L 47 12 (8-16) 11 (8-15) -2,88 8,95  <0,001*
Tnl ng/L 47  9,000(9,000-121,500) 9 (9-119) 5,82 16,32 0,385*
Mioglobin ug/L 47 56 (36-102) 58 (38-105) -0,92 8,2 0,606*
TSH miU/L 43 1,310 (0,605-2,606) 1,260 (0,605-2,608) 0,68 7,8 0,107*
FT3 pmol/L 43 3,50 (2,81-4,44) 3,62 (2,88-4,55) 1,94 4,8 0,065*
FT4 pmol/L 43 13,02 (11,69-14,21) 12,83 (11,69-14,80) 1,73 3,3 0,018*

Rezultati su prikazani kao srednje vrijednosti i standardne devijacije ili kao medijani i

interkvartilni rasponi. Razina znacajnosti (P) testirana je koriStenjem parnog t-testa ili

*Wilkokson testa.
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6. Rasprava

6. RASPRAVA

U ovom istrazivanju verificirane su nove BD Barricor epruvete. Glavni rezultati istrazivanja
su: I) krace vrijeme pripreme uzorka; II) statisticki i klinicki znacajne razlike za kalij i
proteine u usporedbi s referentnim epruvetama; I11) zadovoljavajuca stabilnost uzorka tijekom
dvadeset Cetiri sata pohrane, osim za glukozu i CKMB u uzorcima plazme.

Svaku novu ili izmijenjenu epruvetu, koja se uvodi u rutinsku laboratorijsku dijagnostiku,
potrebno je verificirati, odnosno procijeniti odgovara li specifikacijama proizvodaca, te jesu li
dobiveni rezultati usporedivi s rezultatima dobivenim u referentnim epruvetama. Vaznost
verifikacije epruveta tek je u novije vrijeme prepoznata u znanstvenoj i strucnoj literaturi.
Institut za klinicke i laboratorijske standarde 2010. godine izdao je prve smjernice za
validaciju i verifikaciju epruveta za vensko i kapilarno vadenje krvi (11,13).

Serum je najcesce koristen uzorak za odredivanje biokemijskih parametara. Budu¢i da u
njemu nema fibrinogena i fibrina, smatra se boljim matriksom, naro¢ito za imunoanalize.
Epruvete s gelom vrlo su popularne i rasprostranjene, posebice zbog stabilnosti analita,
nepotrebnog alikvotiranja uzorka, te zbog znacajno smanjene pojave hemolize, uslijed brzog
odvajanja seruma od stani¢nog dijela. Medutim, latentno stvaranje ugruska, nakon
centrifugiranja, predstavlja rizik interferencije na automatskim analizatorima. Osim toga,
apsorpcija analita za gel, te posljedi¢no krivi rezultat analize predstavljaju svojevrsnu
opasnost prilikom koriStenja takvih sustava za uzorkovanje. Narocito je taj fenomen opisan
kod analize lijekova (1). U novije vrijeme sve se ¢eSce raspravlja o plazmi kao uzorku izbora
za biokemijske analize, ponajprije zbog moguénosti centrifugiranja, neposredno nakon
uzorkovanja krvi i krateg vremena centrifugiranja, Sto rezultira smanjenjem TAT-a kojem
stremi svaki laboratorij, a naroCito onaj za hitne analize. Uz to, nema stvaranja fibrinske
mrezice (9,16). Posljednjih godina objavljene su mnoge studije vezane za upotrebu
odgovarajucih epruveta u laboratorijima. U studiji iz 2017. godine Fatme Demet Arslan i sur.
analizirana su dvadeset dva biokemijska parametra. Analiza odabranih parametara
napravljena je iz Cetiriju razlicitih epruvete: BD Z epruvete (staklena serumska epruveta bez
aditiva), BD SST II (plasticne serumske epruvete), BD Lithium- heparin (litij- heparinske
epruvete bez barijere) te BD Baricorr LH plasma tube (litij-heparinske epruvete s barijerom).
Studijom je potvrdeno da je koncentracija ukupnih proteina, LDH i K u plazmi klini¢ki i
statisti¢ki razlicita u odnosu na serum (17). Stoga je nuzno da laboratorij svaku novu epruvetu

verificira ili, ako je potrebno, izradi nove referentne intervale.
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6. Rasprava

U ovom istrazivanju takoder je potvrdena statisticka i klinicka znacajna razlika u
koncentraciji K i proteina, sto se podudara s navedenom studijom. Koncentracija K u plazmi
je pokazala negativan bias u odnosu na serum. Takav rezultat je o¢ekivan zbog oslobadanja K
iz stanica tijekom zgrusavanja. Koncentracija ukupnih proteina u plazmi pokazala je pozitivan
bias u odnosu na serum. Buduéi da serum ne sadrzi fibrinogen, takav rezultat je ocekivan
(17). Statisticki, znaCajna razlika medu parovima vrijednosti dobivena je za jo$ nekolicinu
analita, no daljnjom analizom utvrdeno je da se te razlike ne odnose na podrucje koncentracija
klinicki znacajne odluke.

Zanimljivo je da je svih Cetrdeset sedam uzoraka, uzorkovanih u dvije vrste epruveta, bilo
prihvatljivo prema svim ispitivanim Kriterijima prihvatljivosti uzorka. Rutinska praksa je,
naravno, posve drugacija. Udio neprihvatljivih uzoraka, zbog hemolize, zasigurno je
najucestaliji predanaliticki problem. Nerijetko su epruvete napunjene neadekvatnim
volumenom Krvi, a prisutnost fibrinskih niti nakon centrifugiranja problem je zbog kojeg je
postupak pripreme uzorka potrebno produziti. Pravilnim rukovanjem, tj. provodenjem
postupka uzorkovanja i pripreme uzoraka prema smjernicama osigurava se i kvalitetan
uzorak, sto je pokazano ovim istrazivanjem.

Prema naSim saznanjima ovo je prvo istrazivanje koje se bavi usporedbom BD Barricor
epruveta s RST epruvetama, napravljeno na velikom broju analita, na bolni¢koj populaciji
pacijenata koja je omogucila testiranje vrijednosti iz podru¢ja niskog 1 visokog
Koncentracijskog podruc¢ja. Medutim, ograniCenje istrazivanja relativno je velik broj
ispitanika s vrijednostima koncentracija Tnl i CKMB ispod osjetljivosti testa. Drugo
ograni¢enje nedostatak je informacija o tromboliti¢koj terapiji. Naime, poznato je da u
uzorcima Kkrvi pacijenata na takvoj terapiji dolazi do sporog koaguliranja, te do naknadnog
stvaranja koaguluma u serumu nakon centrifugiranja, Sto predstavlja ozbiljan analiticki
problem, pa bi koriStenje plazme trebalo rijeSiti taj problem. Zbog toga bi bilo dobro
istrazivanje proSiriti tako da se ciljano odaberu pacijenti koji primaju takvu terapiju, te uz
podatak o primijenjenoj dozi utvrditi postoji li i koliki je taj utjecaj.

Nerijetko se iz ve¢ pohranjenih uzoraka traze dodatne analize ili je potrebna provjera
prethodnog rezultata. Stoga je podatak o stabilnosti uzorka od velike vaznosti za laboratorij.
Takoder je pozZeljan uzorak koji ¢e imati §to bolju stabilnost, kako bi se ovi postupci mogli
pouzdano provesti.

Mnogobrojnim studijama pokusavala se utvrditi stabilnost analita u odredenim epruvetama.

Ona uvelike ovisi o ispitivanim analitima, ispitanicima i veli¢ini uzorka, vremenu i
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6. Rasprava

temperaturi pohrane, analizatorima i statistickim analizama, te ju prema preporukama treba
ispitati svaki laboratorij u danim uvjetima.

U studiji Anne Marie Dupuy i sur. iz 2018. godine odredivana je koncentracija devet rutinskih
biokemijskih parametara ( AST, ALT, ALP, CRP, cTnT, LDH, NT- pro BNP, K, Na). Uzorci
su prikupljeni u BD Lithium- heparin (litij- heparinske epruvete bez barijere) te BD Baricorr
LH plasma tube (litij- heparinske epruvete sa barijerom). Mjerenja su obavljena odmah nakon
centrifugiranja (T0), zatim nakon Cetiri, dvadeset Cetiri i sedamdeset dva sata. Studija
pokazuje da je stabilnost uzoraka, pohranjenih na 2-8°C, izvrsna u obje epruvete za sve
parametre, osim za AST (18). U naSoj studiji obavljena su mjerenje odmah nakon
centrifugiranja te nakon dvadeset Cetiri sata. Uzorci su takoder bili pohranjeni na 2-8°C u
hladnjaku. Nasi rezultati pokazuju usporedivu stabilnost, osim za GUK i CK-MB. Ti analiti u
uzorcima plazme pokazuju negativan bias koji je ve¢i od prihvatljivog. Nestabilnost GUK-a
u uzorku plazme povezana je s ¢injenicom da se koncentracija GUK ubrzano snizava uslijed
glikolize nakon dvadeset Cetiri sata pohrane na 2-8°C (8,19). Upravo se iz tog razloga za
uzorkovanje i pohranu uzorka za analizu glukoze preporucuju epruvete sa stabilizatorom NaF.
Stabilnost elektrolita u Barricor i PST Il epruvetama, pod razli¢itim uvjetima pohrane, ispitali
su Luis Alfredo Bautista Balbas i sur. Dio uzoraka bio je pohranjen bez ¢epa na sobnoj
temperaturi, a dio zacepljen u hladnjaku na 2-8°C. Studija je pokazala da je isparavanje vazan
faktor koji odreduje stabilnost elektrolita. Dokazana je klinicki znacajna nestabilnost Na i Cl u
otvorenim epruvetama, i to ve¢ nakon tri sata. Pri uobiajenim uvjetima pohrane, u hladnjaku
na 2-8°C, 1 u zaepljenim epruvetama nije uoCena Smanjena stabilnost elektrolita. Takav
rezultat potvrduje i nase istrazivanje, buduéi da su i nasi uzorci pohranjeni zacepljeni na 2-
8°C, te nema statistiCkih niti klinicki znacajnih odstupanja za elektrolite. Elektroliti
uzorkovani u Barricor epruvete prema rezultatima tog istrazivanja su stabilni do 12.00 h, a
uzorci u PST Il epruvetama do 15.00 h. Takoder je zabiljezen porast K u PST II epruvetama u
odnosu na Barricor epruvete (20).

Konacno, temeljem provedenog istrazivanja pokazano je da je Barricor epruveta prikladna za
rutinsku primjenu u hitnoj dijagnostici, te da se mozZe zamijeniti s postoje¢im RST
epruvetama bez promjene referentnih intervala, osim za K i proteine. Za te analite potrebno je

napraviti nove ili testirati postojece referentne intervale za plazmu.
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7. ZAKLJUCAK

Na temelju provedenog istrazivanja i dobivenih rezultata mogu se izvesti sljedeci zakljucci:

1. Ne postoji razlika u kvaliteti uzoraka izmedu RST i BD Barricor epruveta. Svi uzorci su
bili adekvatni prema Kkriterijima kvalitete, te je uzorak plazme potpuno prihvatljiv za

provodenje laboratorijskih pretraga.

2. Usporedbom testne epruvete Barricor s referentnom epruvetom RST u inicijalnom vremenu
(0) utvrdena je statisticki znaCajna razlika za parove vrijednosti pri odredivanju K, Ca, Cl,
CK, ALP, GGT, urata, proteina, CRP, Tnl i TSH, medutim klini¢ki znacajne razlike utvrdene

su samo za K i proteine.

3. lIspitivanjem stabilnosti analita u uzorcima seruma(RST), nakon dvadeset cetiri Sata

pohrane u hladnjaku na 2-8°C, utvrdeno je da nema klini¢ki znacajne razlike.

4. Ispitivanjem stabilnosti analita u uzorcima plazme (Barricor LH), nakon dvadeset Cetiri Sata
pohrane u hladnjaku na 2-8°C, utvrdeno je da nema klini¢ki znacajne razlike osim za GUK i
CK-MB.

5. Vrijeme proteklo od primitka uzorka do izdavanja nalaza (TAT) krace je za X minuta
primjenom BD Barricor epruveta u odnosu na RST epruvete, skracena je predanaliticka

obrada uzorka Sto je od izuzetne vaZznosti u hitnoj sluzbi.

Iz svega navedenog proizlazi da se postojeci sustav RST epruveta moze zamijeniti novim

Barricor LH epruvetama, ali uz korekciju referentnih intervala za K i proteine.
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8. SAZETAK

Uvod

Svaku novu ili izmijenjenu epruvetu, koja se uvodi u rutinski rad laboratorija, potrebno je
verificirati, odnosno procijeniti odgovara li specifikacijama proizvodaca. Cilj verifikacije je
ispitati jesu li rezultati dobiveni iz uzorka u novim ispitivanim epruvetama usporedivi s

rezultatima iz kontrolnih epruveta.

Cilj istrazivanja
Cilj istrazivanja bio je verificirati epruvete BD Barricor za dvadeset Cetiri biokemijska analita

iz hitnog programa pretraga.

Ispitanici i metode

Uzorci (N=47) pacijenata prosje¢ne dobi 65 godina (22-87) uzorkovani su u dvije razliite
epruvete (Becton, Dickinson and Company): RST (referentna) i Barricor LH (testna)
epruvete. Uzorci u RST epruvetama centrifugirani su unutar trideset minuta od uzorkovanja,
deset minuta pri 1300 g, a uzorci iz Barricor LH epruvetama, tri minute pri 4000g. CRP je
izmjeren imunoturbidimetrijskom metodom (ROCHE Diagnostics GmbH), GUK, CK, CK-
MB, AST, ALT, ALP, LDH, GGT, urea, kreatinin, amilaza, urati enzimatskom metodom
(ROCHE Diagnostics GmbH), Ca, proteini i aloumini fotometrijskom metodom, te elektroliti
Na, K i Cl indirektnom potenciometrijom. Za sve navedene analite koriSten je analizator
Olympus AU680 (BeckmanCoulter, Inc., USA). cTnl i Mgb su izmjereni imunokemijskom
metodom na analizatoru Dimension EXL s LM (Siemens Healthcare Diagnostics Inc.,
Newark, USA). Hormoni S§titnjace: FT3,FT4 te TSH izmjereni su na Arhitect i2000SR
instrumentu (Abbott Laboratories, Lake Forest, USA) kemiluminiscentnom, mikro¢esti¢cnom
imunoanalizom. Rezultati su obradeni statistickim programom MedCalc, verzijal2.4.0.0.0.

(MedCalc Software, Mariakerke, Belgium).

Rezultati

Srednje razlike u mjerenjima bile su u okviru klini¢ki prihvatljivih odstupanja za sve testirane
analite,osim za K i proteine: K -4,95% i proteini 4,15%. Ispitivanjem stabilnosti analita u
uzorcima plazme u inicijalnom vremenu te nakon dvadeset Cetiri sata utvrdene su klini¢ki
znacajne razlike za GUK -3,81%i CK-MB -23,68%.
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Zakljucak

Za sve pretrage, osim za K i proteine, dobiveno je prihvatljivo odstupanje rezultata u
ispitivanim Barricor epruvetama u odnosu na kontrolne RST epruvete prema bioloskim
kriterijima prihvatljivosti. Postojeci sustav RST epruveta moze se zamijeniti novim Barricor

LH epruvetama, ali uz korekciju referentnih intervala za K i proteine.

Kljuéne rije¢i:verifikacije epruveta, serum, plazma, stabilnost uzorka
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9. SUMMARY

Introduction

Each and every new or modified test tube introduced into the routine work of the laboratory
needs to be verified, i.e. to assessed whether the manufacturer's specifications are correct. The
aim of the verification is to examine whether the results obtained from the sample in the new

test tubes are comparable with the results from the test tubes already in use.

Objective
The aim of the research was to verify BD Barricor tubes for 24 biochemical analytes from the

emergency examination program.

Participants and Methods

Samples (N=47) from patients of average 65 years of age (22-87) were sampled in two
different tubes (Becton, Dickinson and Company): RST (reference) and Barricor LH (test)
tubes. Samples in RST tubes were centrifuged within 30 minutes from sampling, for 10
minutes at 1300 g, and samples from Barricor LH tubes, for 3 minutes at 4000 g. CRP was
measured by the immunoturbidimetric method (ROCHE Diagnostics GmbH); GUK, CK, CK
MB, AST, ALT, ALP, LDH, GGT, urea, creatinine, amylase and urates were measured by
enzymatic method (ROCHE Diagnostics GmbH); Ca, protein and albumins were measured by
photometric method, while Na, K and CI electrolytes were measured by indirect
potentiometry. For all the analyses mentioned, the Olympus AU680 (Beckman Coulter, Inc.,
USA) analyzer was used. Mgb and cTnl were measured by the immunochemical method on
the Dimension EXL analyzer with LM (Siemens Healthcare Diagnostics Inc., Newark, USA).
Thyroid hormones FT3, FT4, and TSH were measured on the Arhitect i2000SR instrument
(Abbott Laboratories, Lake Forest, USA) by chemiluminescent microparticle immunoassay.
The results were processed by statistical program MedCalc, version 12.4.0.0.0. (MedCalc

Software, Mariakerke, Belgium).

Results

The mean differences in the measurements were within the range of clinically acceptable
deviations for all the tested analytes, except K and proteins: K -4.95% and proteins 4.15%.
Analyzing the stability of analytes in plasma samples in initial time and after 24 hours, there
were clinically significant differences found for GUK -3.81% and CK-MB -23.68%.
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9. Summary

Conclusion

Acceptable deviation of the results in the analyzed Barricor tube with respect to the control
RST tubes was obtained for all the tested analytes except for K and proteins. The existing
RST tubes could be replaced with new Barricor LH tubes, but with the correction of reference
intervals for K and proteins.

Key words: test tubes, serum, plasma, sample stability
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