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SB-01

YETIiSKIN YAS GRUBUNDA SERUM D VITAMIN DUZEYLERININ
DEGERLENDIRILMESI

Ali Volkan Ozdemir, Soycan Mizrak

Usak Universitesi Egitim ve Arastirma Hastanesi

OZET

Amag: D vitamini besinlerle alinabilmesine ragmen, esas olarak giinesten gelen ultaviyole 1sinlarin etkisiyle deride
sentezlenir. Bu sebepten giines 1s18inin etkilerinin arttigi donemlerde D vitaminin viicutta sentezlenmesinin artmast
beklenebilir. Bu ¢calismada Usak Universitesi Egitim ve Arastirma Hastanesine bagvuran 18-65 yas grubu hastalarmn
serum D vitamini diizeylerinin cinsiyete ve aylara gore degisiminin anlamli olup olmadiginin saptanmasi
amaglanmustir.

Yontem: Hastanemiz polikliniklerine bagvuran, 1 Ocak- 31 Aralik 2018 tarihleri arasindaki 18-65 yas arast
hastalarin serum D vitamini test sonuglari hastane otomasyon sisteminden retrospektif olarak degerlendirildi.
Sonuglar aylara ve cinsiyete gore gruplandirilarak D vitamini diizeylerine gére <10 ng/mL, 10-19,9 ng/mL, 20-30
ng/mL ve >30 ng/mL seklinde 4 grup olusturuldu. Veriler SPSS 21 programiyla analiz edildi. Analizlerde non-
parametrik OneWay ANOVA testi kullanildi, p<0,05 degeri anlamli kabul edildi.

Bulgular: Calismaya dahil edilen 42936 kisinin yas ortalamas1 43+13,5 (Kadm: 42,5+13,4 Erkek:44,4+13,6) olarak
hesaplandi. Tiim popiilasyonda serum D vitamini ortalama: 16,18+10,39 ng/ml iken kadinlarda: 15,85+£10,49 ng/ml,
erkeklerde: 17,18+10,03 ng/ml olarak hesaplandi. Kadinlar i¢in ortalama deger erkeklere gore anlamli diisiik
bulundu (p<0.05). Aylara gére D vitamini ortalamalar1 arasinda istatistiksel anlamli fark bulunmus olup (p<0.05),
en diisik ortalama deger Ocak (10,11£8,58 ng/ml), en yiiksek deger ise Temmuz ayinda (22,42+10,6 ng/ml)
saptandi.

Sonu¢: Caligmamizda D vitamini ortalama diizeylerinin giines 151gimdan en fazla yararlanilan yaz aylarinda bile
yetersiz diizeylerde oldugu saptanmistir. Bu durum 6zellikle 18-65 yas grubu popiilasyonun giines 151gindan daha az
yararlanmasindan veya kisinin viicudundaki D vitamini baglayan proteinlerin yapisal varyasyonlarindan
kaynaklanabilecegi seklinde yorumlanabilir. Bunun i¢in D vitamini eksikliginin klinik etkilerinin ne diizeyde
oldugunun saptanmasi amaciyla genis capli aragtirmalara ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: D vitamini, giines 15181, yetiskin yas grubu
ABSTRACT

Objective: Although vitamin D can be taken with nutrients, it is substantially synthesized in the skin tissue under
the influence of the ultraviolet ray which comes from the sunlight. Therefore, the increase in the expression of
vitamin D in the body during periods of increased sunlight can be expected. In this study, it was aimed to determine
whether the change of the serum vitamin D levels of the 18-65 age group patients who applied to Usak University
Education and Research Hospital were significant according to gender and months of the year.

Material and Methods: The serum vitamin D test results of the patients aged 18-65 who applied to the outpatient
clinics of the hospital between 1 January and 31 December 2018 were retrospectively obtained from the hospital
automation system. Results are grouped by months and gender. Data were analyzed with SPSS 21 program. Non-
parametric One Way ANOVA test was used in the analysis, p <0.05 was considered significant.

Results: The mean age of 42936 people included in the study was 43 + 13.5 years (Women: 42,5134
Men:44,4+13,6) . Serum vitamin D levels were found to be 16.18 £+ 10.39 ng / ml in the whole population: 15.85 +
10.49 ng / ml in women and 17.18 + 10.03 ng / ml in men. The mean value for women was statistically lower than
men (p <0.05). There was a statistically significant difference between vitamin D averages in months (p <0.05), the
lowest mean value in January (10,11 £ 8,58 ng / ml), the highest value in July (22,42 £ 10, 6 ng / ml). When the
ratio of patients with vitamin D levels <10 ng / ml was examined, it was determined that this rate was the highest in
January (68.9%) and then gradually decreased in July, with the lowest rate (7%) in July.
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Conclusion: In this study, the mean levels of vitamin D were found to be insufficient even in the summer months
when sunlight was the most effective. This may be due to the fact that the 18-65 age group may benefit from less
sunlight or structural variations of the vitamin D-binding proteins in the body may affect the use of vitamin D.
Therefore, extensive research is needed to determine the level of clinical effects of vitamin D deficiency

Key words: Vitamine D, adult age, sun light

GIRIS

D vitamini; yagda eriyen vitaminler arasinda yer almaktadir. En 6nemli etkisi kalsiyum, fosfor metabolizmasi ve
kemik mineralizasyonu {izerinedir. 19. Yiizyilda Kuzey Avrupa’da endiistriyel devrim ile birlikte cocuklarda kemik
gelisim deformasyonlar1 ve biiylime geriliklerinin bulundugu rasitizm epidemik tarzda goériilmiistiir (1). Londra ve
Glasgow'da yasayan cocuklar rasitizm ile bogusurken, Asya ve Hindistan'da sefalet i¢inde yasayan g¢ocuklar
hastaliktan kurtuldu. I¢ sehirlerdeki ¢ocuklarin giines 15131na maruz kalmalari ve dnleyici ve tedavi stratejisi olarak
giineslenmeye tesvik edilmeleri Onerilerek, giines 1s1gmin kemik metabolizmasi iizerine dnemine deginildi (2).
Gilines veya ultraviyole 1sinin etkisiyle provitamin D vitamin D3 formuna doniismekte, daha sonra vitamin D
baglayici proteinlere (VDBP) baglanarak hedef dokuya tasinmaktadir. Vitamin D ayrica diger bir formu olan
vitamin D2 geklinde besinlerle veya suplementler ile viicuda alinmakta, enterositlerden absorbe edildikten sonra
silomikronlar i¢inde hedef dokuya taginmaktadirlar. Karacigere ulasan bu iki form 25-hidroksilaz enzimi tarafindan
hidroksilasyona ugrar ve 25-hidroksivitamin D (250HD) olusur. Bobreklerin proksimal tiibiillerindeki
mitokondrilerde, 250HD’nin 1,25-dihidroksivitamin D (1,250HD)’ye ileri hidroksilasyonu gerceklesir (3). Aktif
olan formu 1,250HD oldugu halde yar1 émriiniin kisalig1 ve plazma diizeylerinin diisiikliigii sebebiyle analiz
edilebilen formu 250HD formudur (4). Kisilerde vitamin D yeterlilik diizeyini, 25S0OHD seviyelerini analiz ederek
saptamaktayiz. Analizin yorumu icin kullandigimiz referans degerler ise 2011 yilinda endokrin tip toplulugunun
acikladigr <20 ng/mL olanlar eksiklik, 20-30 ng/mL arasi olanlar yetersiz, >30 olanlar ise yeterlilik olarak kabul
edilen degerlerdir. Bu g¢alismada, bu deger araliklart esas alinarak 18-65 yas grubu hastalarin serum D vitamini
diizeylerinin cinsiyete ve aylara gére degisiminin anlamli olup olmadig1 degerlendirilmistir.

GEREC VE YONTEM

Usak Egitim Arastirma Hastanesi polikliniklerine bagvurmus ve vitamin D testi ¢aligilmis olan, 1 Ocak- 31 Aralik
2018 tarihleri arasindaki 18-65 yas arasi hastalarin test sonuglar1 hastane otomasyon sisteminden retrospektif olarak
degerlendirildi. Vit D diizey Ol¢iimiinde otomatize yontemlerden kemiliiminesans immun ydntem kullanildi
(Centaur XP, Siemens). Sonuglar aylara ve cinsiyete gore gruplandirilarak D vitamini diizeylerine gére <10 ng/mL,
10-19,9 ng/mL, 20-30 ng/mL ve >30 ng/mL seklinde 4 grup olusturuldu. Veriler SPSS 21 programiyla analiz edildi.
Analizlerde non-parametrik One Way ANOVA testi kullanildi, p<0,05 degeri anlamli kabul edildi.

BULGULAR

18-65 yas eriskin hastalardaki 2018 yili ¢aligilmis olan vitamin D testi sonuglari incelendiginde 42936 kisinin
sonuglarina ulasildi. Bu calisma grubunun %75 ini kadinlar, %25 ini de erkekler olusturmaktaydi. Grubun yas
ortalamasi 43+13,5 (Kadin: 42,5+13.,4 Erkek:44,4+13,6) olarak hesaplandi. Tiim popiilasyonda serum D vitamini
ortalama: 16,18+10,39 ng/ml iken kadinlarda: 15,85+10,49 ng/ml, erkeklerde: 17,18+10,03 ng/ml olarak hesaplandi
(Tablo 1). Cinsiyetlere gore farkliligr ki kare testi uygulayarak degerlendirdigimizde kadinlar i¢in ortalama deger
erkeklere gore anlamli olarak diisiik bulundu (p<0.05).

Tablo1. Cinsiyete gtore ortalama D vitamin diizeyleri

N Mean Std. Deviation | Std. Error Mean
Erkek 10784 17,18 10,03 10
Kadin 32152 15,85 10,49 ,06

Aylara gore ortalama D vit diizeyi anlamlilik arastirmast ANOVA varyans analizi kullanarak yapildi, buna gore,
aylara gore D vitamini ortalamalari arasinda istatistiksel anlamli fark bulunmus olup (p<0.05), en diisiik ortalama
deger Ocak ayinda (10,11£8,58 ng/ml), en yiiksek deger ise Temmuz ayinda (22,42+10,6 ng/ml) saptand1 (Grafik

1.
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Grafik 1. D vitaminin aylara gore dagilimi

18-65 yas arasi, vit D testi yapilmis ve c¢ikan sonuglarma gore gruplandirilmis hastalarin aylara gore dagilimi bu
grafikte goriilmektedir. 10 ng/mL olan ileri yetersiz vit D diizeyleri giines 1sinlarinin daha dik agiyla geldigi haziran
ve temmuz aylarinda en disiik yiizdelere (%7) inmekte, kis mevsimine dogru yine yiikselen bir plato(%68,9)
¢izmektedir.

Burda dikkat edilmesi gereken bir unsur ise giines 1s1g1nin en yogun oldugu ve agisimin dik oldugu temmuz aymda
30 ng/mL ve lizeri degerler ile ifade edilen vitamin D yeterliligi maksimum %17 olarak saptanmaktadir (Grafik 2)
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Grafik 2. D vitamini diizeylerine gruplara ayrilmis bireylerin aylara gére dagilimi

TARTISMA

Bu ¢alismada D vitamin diizeylerinin aylara ve mevsimlere gore anlamli farkli bulunmasinin yani sira D vitamini
ortalama diizeylerinin giines 1s1gindan en fazla yararlanilan yaz aylarinda bile yetersiz diizeylerde oldugu saptandi.
Bu durum o6zellikle 18-65 yas grubu popiilasyonun giines 1s18indan daha az yararlanmasindan veya kisinin
viicudundaki D vitamini baglayan proteinlerin yapisal varyasyonlarindan kaynaklanabilecegi seklinde
yorumlanabilmektedir. Dolasimdaki 25-OHD vitaminin %85’i VDBP’ne, %10-15’i albumine bagl iken, %1-2’si
serbest dolagir. D vitamini baglayici protein, D vitamini baglayici protein genindeki yaygin genetik polimorfizmler,
D vitamininin bazi etkilerini inhibe ediyor gibi goriinmektedir, ¢linkii bagl fraksiyon hedef hiicreler tizerinde etkili
olamamaktadir. Ayrica bu polimorfizmlerin prevalanst itk gruplari arasinda farklilik gosterir (5). Klinik analizler,
tastyici proteinlere bagl fraksiyonlar1 ayirt etmeden toplam 25-hidroksivitamin D seviyesini dlgmektedir. Vitamin D
diizeyleri iilkemizde hedef organ hasarl kisileri ayirt etmeksizin herkesten tarama amach 6l¢iilmektedir. Farkli bilim
adamlart vitamin D eksikliginin yayginligi hakkinda gesitli goriisler 6ne siirmiiglerdir. Bunlardan ilki vitamin D
diizeyinin taranmasinda parathormon diizeyi yilikselmesi, bobrek yetmezligi, rikets, obezite, ila¢g kullanimi kriter
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olmal, ikincisi referans araliklarin yas-cinsiyet-irk-mevsimlere gore tekrar tanimlanmasi, {igilinciisii ise total 25-
OH-D3 6l¢limii yerine serbest 25-OH-D3 dl¢iimii veya biyoyararlanim hesaplanimi konusundadir (6). Burda 6nemli
olan ve arastirtlmalarin yogun yapilmasi gereken unsur her D vitamini eksikligi viicutta klinik bir rahatsizlik
olusturuyor mu kavramidir ve bu amag igin bir ¢ok klinik ¢alismaya ihtiyag¢ vardir.
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SB-02

COCUK VE ERISKINLERDE YAS, CINSIYET VE MEVSIME GORE 25 (OH) D
VITAMIN DUZEYiININ DEGERLENDIRILMESI

Zeynep Yildiz, Ozlem Hiirmeydan, Ozlem Cakir Madenci, Asuman Orcun, Nihal Yiicel

Dr Liitfi Kirdar Kartal Egitim Ve Arastirma Hastanesi

Amag: Hastanemiz polikliniklerine basvuran hastalardaki 25-hidroksivitamin D (25 (OH) D)
seviyelerini degerlendirmeyi ve yas, cinsiyet ve mevsimin serum 25 (OH) D diizeyleri iizerindeki etkisini
belirlemeyi amagladik.

Yontem: Dr Liitfi Kirdar Kartal Egitim ve Arastirma Hastanesi'ne 31.07.16 - 31.07.17 tarihleri arasinda bagvurmus
103,509 yetiskin ve 19,186 cocugun 25 (OH) D sonuglari retrospektif olarak degerlendirildi. Calisma grubu
yetigkinler ve ¢ocuklar i¢in yaslara gore; <40, 40-50, 50-60 ve > 60 yas ve 0-1 ay, 1-12 ay, 1-3, 4-6, 7-9, 10-12, 13-
15 ve 16-18 yas olarak gruplandirildi. Tiim grup mevsimlere gore de degerlendirildi. 25(OH)D seviyeleri, Architect
11000 SR (Abbott Diagnostics, ABD) cihazi ile kompetitif kemiliiminesan mikropartikiil immiinoassay metodu ile
olgiildi.

Bulgular: Medyan (2.5 - 97.5 yiizde) 25(OH)D degerleri yetiskinler i¢in 38.75 (9.5-158.25) nmol / L ¢ocuklar i¢in
43.25 (11.25-125.5) nmol / L bulundu. Cocuk ve eriskinlerde yas gruplar1 ve cinsiyetler arasinda anlamli farklilik
saptandt. (p’ler<0.01). Yetiskinlerin % 63'i, ¢ocuklarm% 59,5'inde 25(OH)D seviyesi 50 nmol/L'nin altinda
bulundu. Hem yetiskinler hem de ¢ocuklar igin ki mevsiminde 25(OH)D diizeyi, yaz mevsimine gore anlamli
derecede diisiik saptandi. (p <0.001). Yaz mevsiminde bile optimum 25(OH)D diizeyi gézlenmedi.

Sonug: Tirkiye bir Akdeniz iilkesi olmasina ve yeterli giines 15181 almasina ragmen vitamin D eksikligi prevelansi
yiiksek bulundu. Genis bir veri setinde 25(OH)D diizeyinin degerlendirildigi calismamiz, daha iyi saglik yararlariin
elde edilebilmesine ve hastaligin dnlenmesi ve tedavisine katki saglayabilir.

Anahtar Kelimeler: 25-Hidroksivitamin D2; D vitamini; D vitamini eksikligi; Mevsimsel degisim; Cinsiyet
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SB-03

KRONIK SPONTAN URTIKERDE 7-DEHIDROKOLESTEROL REDUKTAZ, 25(OH)D
VE KORTIiZOL ARASINDAKI ILISKININ DEGERLENDIRILMESI

Eren Vurgunl, Bachar Memet’, Emek Kocatiirk®, Giilcan Giintas®*

'Tibbi Biyokimya, Sorgun Devlet Hastanesi, Yozgat, Tiirkiye
Dermatoloji Klinigi, Kog Universitesi Hastanesi, Istanbul, Tiirkiye
*Dermatoloji Klinigi, Okmeydam Egitim Ve Aragtirma Hastanesi, istanbul, Tiirkiye
4Saghk Meslek Yiiksekokulu, Kirklareli Universitesi, Kirklareli, Tiirkiye

Amac: Kronik  spontan iirtiker (KSU) hastalarindaki  kolesterol, steroid hormonlar (kortizol —ve
dehidroepiandrosteron-siilfat (DHEA-S)), 25-hidroksi vitamin D (25(OH)D) ve 7-dehidrokolesterol rediiktaz
(DHCR?7) diizeylerini incelemek ve aralarindaki iliskileri arastirmaktir.

Yontem: Okmeydan1 Egitim ve Arastirma Hastanesi Dermatoloji Poliklinigi’ne sabah saat 08-10 arasinda ag
karnia basvurup KSU tanis1 almis olan ve ¢alismaya dahil edilme/dislanma kriterlerini karsilayan 50 géniillii ve 30
saglikli kontrol ¢alismaya dahil edildi. Stres diizeyleri algilanan stres 6lgegi ile, tirtiker aktiviteleri de iirtiker aktivite
skoru-7 ile belirlendi. Tiim katilimecilarin serum total kolesterol, HDL, LDL, trigliserid, DHEA-S, kortizol,
25(0OH)D ve DHCRY diizeyleri 6lgiildii ve karsilastirild.

Bulgular: KSU grubunun DHEA-S ve 25(OH)D diizeyleri kontrol grubundan diisiik (sirastyla; p<0,001 ve
p<0,001); stres diizeyleri ve kortizol/DHEA-S oranlari ise yiiksek bulundu (sirastyla; p<0,001 ve p=0,003). Kontrol
grubunda 25(OH)D diizeyleri ile kortizol diizeyleri ve kortizol/DHEA-S oranlar1 arasinda anlamli pozitif korelasyon
gbzlenirken (sirastyla; r=0,60, p<0,001 ve r=0,38, p=0,041); KSU grubunda ise 25(OH)D ile DHEA-S diizeyleri
arasinda anlaml1 pozitif korelasyon gozlendi (r=0,30, p=0,03).

Sonu¢: KSU hastalarmda DHEA-S diizeylerini kontrol grubundan diisiik ve kortizol/DHEA-S oranlarini ise yiiksek
bulduk. Bu bulgu KSU hastalarinda, yiiksek oldugunu gosterdigimiz stres diizeylerine bagli olarak, adrenal
steroidogenezde DHEA-S sentezinden kortizol sentezi yoniine dogru bir hormonal kayma oldugunu ve KSU
hastalarindaki diisik DHEA-S diizeylerinin de HPA aksindaki bu adaptasyon veya disfonksiyona sekonder
oldugunu diisiindiirmektedir. KSU hastalarmin serum 25(OH)D diizeylerinin de kontrol grubundan diisiik oldugunu
bulduk. Kontrol grubunda kortizol diizeyleri ve kortizol/DHEA-S oranlar1 ile korele olan 25(OH)D diizeylerinin
KSU grubunda azalmis olan DHEA-S diizeyleri ile korelasyon gostermesi, 25(0OH)D diizeyinin HPA aks1 ve
steroidogenez ile iliskili olabilecegini gostermektedir.

Anahtar Kelimeler: kronik iirtiker, 25(OH)D, kortizol, DHEA-S, DHCR7
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SB-04

ViTAMiN__Blz VE FOLAT DUZEYLERI iLE TiYOL
DUZEYLERI ARASINDAKI ILISKi

Arzu Kosem

Ankara Sehir Hastanesi, Biyokimya Laboratuvari

Amagc: B12 vitamini ve oksidatif stres iligkisi son yillarda kobalamin {izerine olan ¢alismalar sonucunda kobalaminin
enflamatuar yanitlar da dahil olmak iizere serbest radikal hasarini ve oksidatif stres yanitlarini diizenleyebilecegi
gosterilmistir.

Yontem: Ankara Atatiirk Egitim ve Arastirma Hastanesi Biyokimya Laboratuvarinda ¢alisilan 281 hastada (138
erkek,143 kadin) Vit B12, Folat, Ferritin diizeyleri ile tiyol diizeyleri degerlendirildi.

Bulgular: Vitamin B12-tiyol arasinda ve Folik asit-tiyol arasinda anlamli negatif korelasyon saptanmistir. (sirasiyla
p=0.035, r=-0.249; p=0.026, r=-0.264). Ferritin-tiyol arasinda korelasyon saptanmamuistir (»p=0.077,r= -0.210).

Sonug: Folik asit ve B12 vitaminlerinin homosistein metabolizmasinda gorev aldigi bilinmektedir. Homosistein B12
ve folik asit varliginda metiyonine doniismekte, bu vitaminlerin eksikliginde ise bir tiyol grubu iceren amino asit
olan sistein olusumu yolagina kaymaktadir. Bizim bulgularimiza gére beklendigi gibi tiyol diizeyi ile hem vitamin
B12 hem de folik asit diizeyleri arasinda negatif korelasyon gozlenmistir.

Anahtar Kelimeler: Folik asit, tiyol, vitamin B12

GIRiS

Yasl toplumda beslenme problemleri, yasla ilgili fizyolojik degisiklikler, kronik hastaliklar ve ytiksek siklikta ilag
kullanimi gibi nedenlerden dolay1 vitamin eksiklikleri sik bir sekilde gozlenmektedir (1). Bu kimselerde gézlenen
vitamin eksiklikleri arasinda B, vitamini eksikligi 6zellikle dikkat ¢ekmektedir. Epidemiyolojik ¢alismalarda
kobalamin eksikligi i¢in belirlenen cut-off degerleri farkli oldugu icin, %5 ile %60 arasinda degisen oranlarda B,
vitamini eksikligi bildirilmektedir(2). Bununla birlikte By, vitamini eksikliginin klinik bulgularim degerlendirmek
genellikle zordur. By, vitamini eksikligi durumunda makrositik anemi, periferik ndropati ve omuriligin subakut
kombine dejenerasyonu gibi klasik bulgular nadiren goézlenir. Diger taraftan, yorgunluk, halsizlik, kirginlik, bas
donmesi, kognitif yetersizlik gibi diger By, vitamini eksikligi bulgular1 ise genellikle yaslanmaya atfedilen
sikayetlerdir. Bununla birlikte, B, vitamini eksikliginin klinik yansima derecesinin serum B, vitamini diizeyleri ile
iliskili oldugu bilinmektedir (2,3). Yash kimselerde B, vitamini eksikligi yanisira, %40 oraninda folat eksikligi
gozlenmekte, folat diizeyi normalin altindaki kimselerin %84’linde ise homosistein diizeyleri artmaktadir. Folat
eksikligi, By, vitamini eksikligi gibi makrositik anemiye neden olmakla birlikte, ndrolojik bulgular olusturmamasi
ile By, vitamini eksikliginden ayrilmaktadir. By, vitamini eksikliginin dogru bir sekilde teshis edilmesi ve folat
eksikliginden ayird edilmesi oldukca 6nemlidir. By, vitamini eksikliginin folat destegi ile tedavi edilmeye calisiimasi
ndrolojik bulgularda diizelme olusturmayacaktir. By, vitamininin temel fonksiyonu, hiicre bdliinmesi veya
cogalmasi igin gerekli olan DNA sentezini, folik asidin kullanilmasini saglayarak desteklemesidir. Hematopoetik
hiicreler, gastrointestinal epitel hiicreleri, testis germinal hiicreleri, serviko-vaginal hiicreler ve epidermis hiicreleri
stirekli cogalma ve yenilenme 6zelligine sahip hiicrelerdir. By, vitamini eksikligi durumunda basta hematopoietik
hiicreler olmak iizere bu hiicrelerde DNA sentezinde bozulma goézlenir. By, vitamininin bir baska gorevi santral ve
periferik sinirlerin yapisinda rol almasidir(3,4,5). Ayrica By, vitamini folat ile birlikte, homosisteinin metiyonine
doniisimiinde rol oynamaktadir (6,7). Dolayisiyla folat ve Bj, vitamini eksikligi durumunda homosistein
diizeylerinde artma goriilmektedir (Sekil 1). Homosistein, metionin metabolizmasi sirasinda olusan ve tiyol igeren
bir aminoasittir (8,9).
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B, vitamini ve oksidatif stres iliskisi son yillarda kobalamin {izerine olan g¢aligmalar sonucunda kobalaminin
enflamatuar yanitlar da dahil olmak iizere serbest radikal hasarini ve oksidatif stres yanitlarini diizenleyebilecegi
gosterilmistir (10). Serum ferritin diizeyi demir eksikligi anemisini gostermede Onemli bir parametre olarak
kullanilmakta olup ferritin diizeyi bireylerin yas ve cinsiyetlerine gore degisebilmektedir (11).

Tiyol; hiicrelerde herhangi bir oksidatif stres durumunun olusumunu 6nlemede kritik bir role sahip siilfidril (-SH)
grubu iceren organik bir bilesiktir. Proteinlerdeki siilfiir igeren aminoasitlerin (sistein,metyonin..) tiyol gruplari
Reaktif oksijen tiirlerinin primer hedef noktasidir. Reaktif oksijen tiirleri ile ortamda bulunan tiyol gruplari
oksitlenerek reversible disiilfid baglarina doénisiir. Bu doniisiim radikal aracili protein oksidasyonun en erken
belirtisidir. Dinamik tiyol/disiilfid denge durumu; antioksidan savunma, detoksifikasyon, apoptozis, enzim
aktivitelerinin diizenlenmesi, transkripsiyon ve hiicresel sinyal iletimi mekanizmalarinda kritik rollere sahiptir.
Plazma tiyol havuzunun ¢ok biiytik bir kismi temel olarak albiimin ve diger proteinlerden olusurken, kii¢iik bir kismi1
da sistein, sisteinil glisin, glutatyon, homosistein ve y-glutamil sistein gibi diisiik molekiil agirlikli tiyollerden
olugmaktadir. Proteinlerin tiyol gruplari, diisitk molekiil agirlikli bilesiklerin tiyol gruplari, sistein rezidiileri ve diger
tiyol gruplari ortamda bulunan oksidan molekiiller tarafindan oksitlenerek tersinir disiilfid bag yapilarina donisiirler.
Olusan disiilfid bag yapilar1 tekrar tiyol gruplarina rediiklenebilir ve boylece tiyol disiilfid dengesi siirdiiriiliir.
Dinamik tiyol disiilfit denge Ol¢limleri; native tiyol [-SH], dinamik disiilfid [-S-S-], toplam tiyol [(-SH)+(-S-S-)]
diizeylerinin degerlendirillmesinde kullanilir (8,13).

MATERYAL METOD

Bu ¢aligmada 1 Ocak 2018-31 Aralik 2018 tarihleri arasinda hastanemizde biyokimya laboratuvarinda c¢alisilan 281
hastada (138 erkek,143 kadn )Vit By,, Folat, Ferritin diizeyleri ile tiyol diizeyleri kargilagtirildi. Hastalarin vitamin
By,, ferritin, folik asit diizeyleri ile tiyol diizeyleri karsilagtirildi.

SONUCLAR

Vitamin By, tiyol arasinda ve folik asit-tiyol arasinda anlamli negatif korelasyon saptanmustir. (sirastyla p=0.035, r=-
0.249; p=0.026, r=-0.264). Ferritin-tiyol arasinda korelasyon saptanmamustir (p=0.077,7= -0.210) (Tablo 1,2).

Tablol.
n=158 n=151

Nativ Tiyol 398.30+120.23 422.45+143.44 0.047*

Total Tiyol 436.33+123.64 461.02+134.87 0.198

Disiilfid 19.69+2.05 19.2842.44 0.095

Disiilfid /Nativ Tiyol 5.92+1.16 12.93+3.53 <0.001*
Disiilfid/Total Tiyol 3.99 +0.84 6.04+ 0.84 0.327

Nativ Tiyol/Total Tiyol 92.01+ 16.9 83.85+24.04 0.004*
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Tablo2.

Vitamin |Folik asit | Ferritin | Native Total Disiilfid Disiilfid/ | Disiilfid/ Native
By, Tiyol Tiyol Native Total Tiyol | Tiyol/
Tiyol Total Tiyol
Vitamin =0.117 |r=0.528 |r=-0249 [r=0.179 [r=0.143 |r=-0.231 |r=-0.144 |1=0.143
B, p=0.332 |p<0.001* |p=0.035* |p=0.134 |p=0.230 |p=0.053 |p=0.236  |p=0.236
Folik asit |r=0.117 =0.049 [r=-0.264 [r=-0.202 |r=0.125 |r=-0.067 |r=-0.060 |r=0.060
p=0.332 p=0.688 |p=0.026 |p=0.091 |p=0.296 |p=0.581 |p=0.624 |p=0.624
Ferritin | 1=0.528pp |r=0.049 =-0210 |[r=-0.229 [r=0.023 |r=-0.141 |r=-0.135 |r=-0.135
<0.001* | p=0.688 p=0.077 |p=0.053 |[p=0.851 |p=0.282 |p=0.251 p=0.251
Native =-0249 |r=-0264 |1=-0.210 =0.867 |r=-0275 |r=0.142  |r=-0.142  |r=-0.099
Tiyol p=0.035* | p=0.026* |p=0.077 p<0.001* |p=0.019% |p=0.237 |p=0.237 p=0.413
Total Tiyol |1=-0.179 |r=0.005 |r=0.023 |r=0.857 =0.084 |r=-0.045 |r=-0.045 |r=0.009
p=0.134 |p=0.966 [p=0.861 |p<0.001* p=0.145 |p=0.711 |p=0.711 p=0.413
Disiilfid  |r=0.143 |r=0.125 |r=-0.032 |r=-0.275 |r=0.241 =-0384 |r=-0413 |r=0413
p=0230 |p=0.296 |p=0.789 |p=0.019* |p=0.040* p<0.001* | p<0.001* |p<0.001*
Disiilfid/  [r=0.231 |r=-0.067 |r=-0.141 |r=0.142 [r=0.142 |r=-0.045 =0.693 =-0.693
Native p=0.053 |p=0.581 |[p=0242 |p=0.237 |p=0.237 |p=0.711 p<0.001*  |p<0.001*
Tiyol
Disiilfid/ |r=-0.144 |r=-0.060 |r=-0.135 [r=0.103 [r=0.103 |r=-0.099 |r=0.693 =0.857
Total Tiyol |p=0.236 |p=0.624 |p=0.251 |p=0.396 |p=0.396 |p=0.413 |p<0.001* p=<0.001*
Native =0.143  |r=0.060 |r=0.135 [r=0.103 [r=-0.103 |[r=0.099 [r=-0.693 |r=-0.857
Tiyol/ p=0.236 |p=0.624 |p=0.251 |[p=0.397 |p=0.397 |p=0.413 |p<0.001* |p<0.001*
Total Tiyol
TARTISMA

Folik asit ve B, vitaminlerinin homosistein metabolizmasinda gorev aldig1 bilinmektedir. Homosistein, By, ve folik
asit varliginda metiyonine doniismekte, bu vitaminlerin eksikliginde ise bir tiyol grubu i¢eren amino asit olan sistein
olusumu yolagmma kaymaktadir. Bizim bulgularimiza gére beklendigi gibi tiyol diizeyi ile hem vitamin B, hem de
folik asit diizeyleri arasinda negatif korelasyon gozlenmistir.
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SB-05

VITAMIN D DUZEYLERI ILE TiYOL DUZEYLERI ARASINDAKI ILISKI

Funda Eren

Ankara Sehir Hastanesi, Biyokimya Laboratuvari

Amag: Vitamin D diizeyi ile oksidatif stres belirteclerinden olan tiyol diizeyleri arasindaki iligkiyi arastirmak.

Yontem: Bu caligmada Ankara Atatlirk Egitim ve Arastirma Hastanesi Biyokimya Laboratuvarinda c¢aligilan 309
(143 erkek, 166 kadin) hastanin Vit D diizeyleri ile total tiyol,native tiyol ve oranlari retrospektif olarak
degerlendirildi. Vitamin D diizeylerine gére 1.grup <20 ng/mL, 2.grup >20 ng/mL olarak 2 gruba ayrilmstir.

Bulgular: Vitamin D diizeylerine gore belirlenen 1. grupta, native tiyol ve disiilfit diizeyleri sirasiyla 438.,8+43.2
umol/L ve 18.04+3.2 umol/L iken 2. grupta native tiyol ve disiilfit diizeyleri sirasiyla 405.4+37.4 umol/L ve
28.6+3.5 umol/L idi. iki grup karsilastirldiginda native tiyol ve disiilfit parametreleri agisindan gruplar arasinda
anlamli fark oldugu goézlenmistir (p=0.045, p=0.028). Gruplar total olarak degerlendirildiginde D vitamini ile native
tiyol arasinda anlamli negatif korelasyon, disiilfit ile anlaml1 pozitif korelasyon saptanmistir (sirasiyla p<0.001, r= -
0,374; p=0.762, = 0.037).

Sonug: Vit D diizeyi ile antioksidan mekanizma arasinda ters bir iligski oldugu gdzlenmistir. D vitamini diizeyi
arttikca antioksidan bir parametre olan native tiyol diizeyi azalirken oksidan parametre olan disiilfid diizeyi artmustir.
Bu caligma ile D vitamini metabolizmas1 ve tiyol disiilfid dengesi arasinda onemli bir iliski olabilecegini
ongormekteyiz.

Anahtar Kelimeler: Disiilfid, Tiyol, Vitamin D

GiRiS

D vitamini; yagda eriyen vitaminler arasinda yer almakta olup ayni zamanda endojen olarak uygun biyolojik
ortamda sentezlenebildikleri i¢in hormon ve hormon &nciileri olan bir grup steroldiir. En dnemli etkisi kalsiyum,
fosfor metabolizmasi ve kemik mineralizasyonu tizerinedir (1,2). Bununla birlikte son yillarda, D vitamini eksikligi
ve yetersizliginin yaygm kanser, kardiyovaskiiler hastaliklar, metabolik sendrom, enfeksiy6z ve otoimmun
hastaliklarin dahil oldugu bir ¢ok kronik hastalikla iliski i¢cinde oldugu diigiiniilmektedir. Global saglik problemi
olarak D vitamini eksikligi ve yetersizliginin, genis spektrumlu akut ve kronik hastaliklar i¢in bir risk olmasi
muhtemeldir(3,4). Oksidatif stres; serbest radikal veya reaktif oksijen tiirlerinin iiretimi ile antioksidan sistem
arasindaki dengenin kaybolmasi sonucu molekiiler ve hiicresel fonksiyonlarda bozulma olarak tanimlanir. Reaktif
oksijen tiirleri; fizyolojik diizeylerin {izerine ¢iktiginda oksidatif hasara neden olan primer molekiillerdir. Tiyol;
hiicrelerde herhangi bir oksidatif stres durumunun olusumunu 6nlemede kritik bir role sahip siilfidril (-SH) grubu
iceren organik bir bilesiktir. Reaktif oksijen tiirleri ile ayni ortamda bulunan tiyol gruplari oksitlenerek tersinir
disiilfid baglarina doniisiir. Olusan disiilfid bag yapilar viicutta antioksidanlarin etkisiyle tekrar tiyol gruplarina
rediiklenebilir ve Boylece tiyol disiilfid dengesi siirdiiriiliir. Bu denge ¢esitli patolojik durumlarda bozulabilir(5).

Tiyol ve disiilfidlerin biyolojik &nemi; proteinlerin yapilarinin stabilizasyonu, proteinlerin fonksiyonlarmin
regiilasyonu, enzim fonksiyonlarinin regiilasyonu, reseptorlerde, tasiyicilarda, Na-K kanalinda, transkripsiyonda
rolleri vardir. Dinamik tiyol/disiilfid denge durumu ; antioksidan savunma, detoksifikasyon, apoptozis, enzim
aktivitelerinin diizenlenmesi, transkripsiyon ve hiicresel sinyal iletimi mekanizmalarinda kritik rollere sahiptir (5,6).
Anormal tiyol/ disiilfid denge diizeyleri; Diabetes mellitus, kardiyovaskiiler hastaliklar, malignite, romatoid artrit,
kronik bobrek yetmezligi, Parkinson, Alzheimer, Multiple sklerozis ve karaciger hastaliklari gibi ¢esitli hastaliklarin
patogenezinde yer almaktadir. Tiyol distilfit denge dl¢timleri; Native tiyol [-SH], Dinamik distilfid [-S-S-], toplam
tiyol [(-SH)+(-S-S-)] diizeylerinin degerlendirilmesinde kullanilir. Tiyol-disiilfid dengesi yasamsal bir dneme
sahiptir (7,8). Bu ¢ift tarafli dengenin 1979 yilindan beri ancak tek tarafi Olciilebilirken (nativ tiyol), Erel &
Neselioglu’nun gelistirdigi yeni yontemle her iki degisken diizeyi (nativ tiyol ve disiilfid) de ayr1 ayr ve toplamsal
olarak olgiilebilmekte ve hem bireysel hem de biitiinsel olarak degerlendirilebilmektedir.
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MATERYAL METOD

Bu ¢alismada 1 Ocak 2018-31 Aralik 2018 tarihleri arasinda hastanemiz laboratuvarinda galisilan 309 (143 erkek,
166 kadm) hastanin Vit D diizeyleri ile total tiyol, native tiyol ve oranlart degerlendirildi. Hastalar Vitamin D
diizeylerine gore 1.grup <20 ng/mL, 2.grup >20 ng/mL olarak 2 gruba ayrildi. Her 2 grup i¢in vitamin D, total tiyol
ve native tiyol diizeyleri karsilastirild1.

SONUCLAR

Vitamin D diizeylerine gore belirlenen 1. grupta, native tiyol ve disiilfit diizeyleri sirasiyla 438.8+43.2 umol/L ve
18.04+3.2 umol/L iken 2. grupta native tiyol ve disiilfit diizeyleri sirastyla 405.4+37.4 umol/L ve 28.6£3.5 umol/L
idi. Iki grup karsilastirldiginda native tiyol ve disiilfit parametreleri acisindan gruplar arasinda anlaml fark oldugu
gozlenmistir (p=0.045, p=0.028). Gruplar total olarak degerlendirildiginde D vitamini ile native tiyol arasinda
anlamli negatif korelasyon, disiilfit ile anlamli pozitif korelasyon saptanmustir (sirasiyla p<0.001, = -0,374;
p=0.762, r=0.037) (Tablo1,Tablo2).

Tablo 1
Vit D<20 Vit D>20 p
n=158 n=151
Nativ Tiyol 438.83+138.24 405.45+115.29 0.045*
Total Tiyol 475.99+124.79 463.99+110.82 0.435
Disiilfid 18.04+3.24 28.66+3.57 0.028*
Disiilfid /Nativ Tiyol 5.92+1.16 12.93+3.53 0.105
Disiilfid/Total Tiyol 3.99 +0.84 6.04+ 0.84 0,071
Nativ Tiyol/Total Tiyol 92.01+16.9 83.85+ 24.04 0.008*
Tablo2
Native tiyol Toplam Tiyol Vitamin D Disiilfid Disiilfid/Native Tiyol

Native Tiyol R=0.869 r=0.186 R=-0.420 R=-0.458
(umol/L) P<0.001 p=0.005* P<0.001 P<0.001
Toplam  Tiyol R=0.869 =0.227 R=0.084 R=-0.185
(umol/L) P<0.001 p=0.001* P=00.146 P=0.001
Vitamin D R=0.186 R=0.227 R=0.059 R=0.059

P0.005 P=0.001 P=0.373 P=0.373
Distilfid R=-0.420 R=0.084 R=0.324 R=0.582
(umol/L) P=<0.001 P=0.146 P=0.228 P<0.001
Disiilfid/Native R=-0.458 R=-0.185 R=0.059 R=0.582
tiyol(%) P<0.001 P=0.001 P=0.373 p<0<001

TARTISMA

Vit D diizeyi ile antioksidan mekanizma arasinda ters bir iligki oldugu gdzlenmistir. D vitamini diizeyi arttikga
antioksidan bir parametre olan native tiyol diizeyi azalirken oksidan parametre olan disiilfid diizeyi artmistir. Bu
calisma ile D vitamini metabolizmasi ve tiyol disiilfid dengesi arasinda ©nemli bir iliski olabilecegini
ongormekteyiz. Vitamin D baglayici protein sisteinden zengin 55 kDa agirliginda 458 aminoasit i¢eren bir alfa
globulindir. Sistein tiyol igeren bir aminoasittir dolayisiyla D vitamini bu aminoasitlere baglanarak tiyol diizeyini
diisiirmiis olabilecegini diisiinmekteyiz.
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SB-06

THE RELATIONSHIP BETWEEN VITAMIN D LEVELS AND DISEASE SEVERITY
IN PATIENTS WITH PSORIASIS VULGARIS

Sibel Cigdem Tuncer', Funda Kemeriz®, Neslihan Tekin Karacaer’®

'Department Of Medical Biochemistry, Faculty Of Medicine, Aksaray University, Aksaray, Turkey
*Department Of Dermatology, Faculty Of Medicine, Aksaray University, Aksaray, Turkey
*Department Of Biotechnology And Molecular Biology, Faculty Of Science And Letters, Aksaray University, Aksaray, Turkey

Objective: The pathogenetic role of vitamin D as well as its clinical correlation in inflammatory skin diseases is still
uncertain. The aim of the current study is to compare the serum level of 25-hydroxy vitamin D in patients with
Psoriasis Vulgaris and healthy controls and to assess the association between disease severity and vitamin D
deficiency.

Methods: This study included 42 patients with Psoriasis Vulgaris and 42 healthy controls who were admitted to
Aksaray University Dermatology Outpatient Clinic between 2017 and 2018. Serum 25-hydroxy vitamin
D levels were measured via the Roche Cobas €601 analyzer. Clinical severity of psoriasis calculated using the
Psoriasis area severity score index. Statistical analyses were performed using SPSS 16.0.

Results: No statistically significant difference was observed between the mean age and 25-hydroxy vitamin D levels
of both groups. There was no correlation between 25-hydroxy vitamin D levels and Psoriasis area severity score
index.

Conclusion: Seasonal changes in blood sampling could have affect the results because patient sampling was not
performed in a single season. However, as an indicator of vitamin D levels, a measurement of 1,25-hydroxy D
vitamin may be more guiding in determining the relationship between vitamin D and inflammation.

Anahtar Kelimeler: Psoriasis Vulgaris, serum 25-hydroxy vitamin D
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SB-07

TiROID FONKSIiYON TESTLERINDE CAPRAZ REAKSIYON SIKLIGI

Esra Firat Og“uzl, Fatma Meri¢ Yilmaz’, Turan Turhan', Canan Topg:uoglul, Miijgan Ercan Karadag3

' Ankara Numune Egitim Ve Arastirma Hastanesi Tibbi Biyokimya Laboratuvari, Ankara
Yildirim Beyazit Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Biyokimya Anabilim Dali, Ankara
*Harran Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Biyokimya Anabilim Dali, Sanlurfa

OZET

Amag: Capraz reaksiyon, ornekte bulunan bir maddenin etkisi nedeniyle dogru laboratuvar sonucunun degismesi
olarak tanimlanmaktadir. Immiin yontemlerde capraz reaksiyon siklig1 degiskendir. Capraz reaksiyon sikligi
calisilan popiilasyona, ¢apraz reaksiyonu tespit etmek igin kullanilan teknige ve arastiricinin kullandigi yonteme
baghdir. Beklenmeyen veya klinik durumla uyumsuz bir laboratuvar sonucu, capraz reaksiyon ihtimalini
diistindiirmelidir. Bu ¢alismada, en sik istenen laboratuvar testlerinden olan tiroid fonksiyon test sonuglarmdaki
(TSH, sT3 ve sT4) capraz reaksiyon siklig1 ve sebeplerinin arastirilarak sunulmasi ve Beckman Coulter DXI 800
cihazlari igin ¢apraz reaksiyon prevalansi verilerinin raporlanmasi amaglanmistir.

Yontem: Ekim 2014-Mayis 2015 tarihleri arasinda Ankara Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi Merkez
Laboratuvarinda 47915 hastanin tiroid fonksiyon testi ¢aligilmistir. Bes 6rnekte klinik ile uyumsuz sonuglar elde
edildigi distnildiigiinden, ¢apraz reaksiyon siiphesi ile tekrar degerlendirilmistir. Capraz reaksiyon taramasi igin
farkli immiin yontemle testin tekrarlanmasi, seri diliisyon, polietilen glikol (PEG) presipitasyonu ve heterofilik
blokan tiip (HBT) ile inkiibasyon uygulamalar1 yapilmistir.

Bulgular: Farkli iki immiin yontem sonuglar1 ve HBT ile inkiibasyon dncesi ve sonrasi degerler arasinda anlamli bir
fark bulunmamustir. Seri diliisyon sonucunda dogrusal egim elde edilmistir. PEG presipitasyonu sonucunda bir
ornekte %40’1n altinda geri kazanim elde edilmistir ve makro-TSH ydniinde yorumlanmustir.

Sonug: 8 aylik ¢alisma siiresi i¢in Beckman Coulter DXI 800 cihazi tiroid fonksiyon testlerinde ¢apraz reaksiyon
sikligt %0.01 olarak bulunmustur. Capraz reaksiyonun tanimlanmasinda kullanilan en iyi testin hangisi oldugu
hakkinda bir bilgi elde edilememistir. Tek bir prosediir kullanilarak c¢apraz reaksiyonun dislanamayacagi
diisiniilmiistiir.

Anahtar Kelimeler: immiin yontem, ¢apraz reaksiyon, tiroid fonksiyon testleri

ABSTRACT

Aim: Interference is defined as the effect of substance in the sample which changes the correct value of laboratory
results. The frequency of interference in immune techniques is varied. The frequency of interference depends on
population of the study, technique for detecting the reaction and researcher’s method. Unexpected or inconsistent
results with clinical findings should suggest the possibility of interference. In this study It is aimed to investigate the
frequency of interference in thyroid function tests (TSH, fT3, fT4) which are the most common requested laboratory
tests.

Materials and Methods: Thyroid function tests of 47915 patients are analyzed in Ankara Numune Education and
Research Hospital in October 2014- May 2015. Five samples which had the incompatible results with clinical
findings are re-evaluated just because of the suspicion of interference. The detection of interference included;
repetition of test via different immune techniques, serial dilution, polyethylene glycol (PEG) precipitation and
incubation with heterophilic blocking tubes (HBT).

Results: The results of two different immune techniques and before/after incubation with HBT showed no
significant difference. Linear curves had observed in serial dilution. After PEG precipitation; below 40% of
recovery had obtained in one sample, therefore it is interpreted as macro-TSH.
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Conclusions: The frequency of interference in thyroid function tests for 8-month study period was 0.01%. No
information is found about the best test for defining the cross reaction. It is also aforethought that interference
should not be excluded by using any single procedure.

Keywords: immunoassay, interference, thyroid function tests

GIRIS

Immun yontemler giiniimiizde yaygin olarak kullaniimasina ragmen bazi kisitlamalar1 vardir. Baglayict molekiiliin
siirh spesifikligi, analitten farkli ancak analite benzer baglanma bdlgeleri iceren maddelerle gapraz reaksiyon
vermesine neden olabilir (1, 2). Numunede bulunan endojen insan antikorlar1 (otoantikorlar, makroenzimler,
romatoid faktorler gibi) yontemde kullanilan reaktif bilesenleri, antikor veya antijen isaretleyicileri ile etkileserek
heterofilik interferansa ve yalanci pozitif veya negatif sonuglar elde edilmesine neden olabilir (3).immun yontemler
kullanilarak &lglilen serum tiroid hormon diizeyleri tiroid hastaliklarmin tanisinda ve tedavi takibinde en sik
kullanilan testlerdir. Test sonucu klinik tabloyla uyumlu olmamasi ve klinisyenin laboratuvarla iletisime gegtigi
durumlarda, hastanin onceki sonuglari ile karsilagtirildiginda beklenmeyen degisiklik goriilmesi ¢apraz reaksiyon
ihtimalini akla getirebilir. Bunun diginda, serum serbest T3 (sT3) ve serbest T4 (sT4) seviyeleriyle orantisiz TSH
artist olmasi, ilag kullanmayan ve ayaktan hastalarda normal TSH diizeyi ile orantisiz diisiik serum sT4 diizeyleri
olmasi veya hastanin daha onceden hayvansal antikorlara maruz kaldiginin bilinmesi durumunda ¢apraz reaksiyon
olabilecegi diisiiniilebilir(4).

Bu ¢alismada, klinikte en ¢ok yararlanilan ve laboratuvarimizda en sik ¢alisilan testlerden olan tiroid hormon paneli
(TSH, sT3, sT4) ile ilgili 8 aylik siire boyunca gozlem yapilarak, capraz reaksiyondan siiphelenilen sonuglarin
degerlendirilmesi amaglanmistir.

GEREC VE YONTEM

Ekim 2014-Mayis 2015 tarihleri arasinda Ankara Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi Merkez Hormon
Laboratuvari'na gelen TSH, sT3 ve sT4 istemi olan 47915 hasta numunesi ¢alismaya dahil edilmistir. Kliniklerle
olan iletisim ve laboratuvar degerlendirilmesi sonucu, klinikle uyumsuz sonuglarindan siiphelenilen 5 hasta
orneginin interferansimn1 dogrulamak igin Onerilen uygulamalarin yapilmasi planlanmistir. Bu uygulamalar;
numunenin farkli antikor veya reaktif kullanan farkli bir immun yontemle analizi, numunenin seri diliisyonu ile
linearite ¢alismasi, PEG ile makro analitlerin uzaklastirilarak testlerin tekrarlanmasi ve interferan ajanin bloke
edilmesinden sonra numune analizinin tekrarlanmasidir.

Serum TSH, sT4 ve sT3 diizeyleri DXI 800 otoanalizoriinde (Beckman Coulter, ABD) kemiluminesan immiin
yontemle analiz edilmistir. Farkli immiin yontem olarak Cobas €601 otoanalizdriinde (Roche Diagnositik, Almanya)
elektrokemiliiminesan immiin yontem (ECLIA) ile analiz edilmistir. TSH degerleri i¢in hasta serumlarmin seri
dilisyonu, 1/2, 1/4, 1/8 ve 1/16 oraninda iiretici tarafindan tavsiye edilen sekilde Sample Diluent A (Beckman
Coulter, ABD) kullanilarak yapilmistir. PEG 6000 (Merck Schuchardt, Almanya) kullanilarak hazirlanan ¢ozelti ile
presipitasyon sonrasi TSH diizeyleri ol¢lilmiistiir. Heterofilik Bloke Edici Tip (HBT) olarak Scantibodies
Laboratory (CA, ABD) tarafindan immiin ydntemlerde heterofilik interferansin onlenmesi i¢in tretilen tiipler
kullanilmstir. Calisma sonuglart Microsoft Excel 2007 programi ile degerlendirilmistir. PEG geri kazanim yiizdesi,
[2xTSH (PEG presipitasyon sonras1)/TSH (PEG presipitasyon oncesi) |x 100 formiiline gére, HBT geri kazanim
yiizdesi [TSH (HBT inkubasyonu sonrasi) / TSH (HBT inkubasyonu 6ncesi)] X 100 formiiliine gore hesaplanmustir.
Iki immiin yoéntem sonuclarmin karsilastirilmasinda Mean bias=1.immiin ydntem sonucu-2.immiin yontem
sonucu/1.immiin yontem sonucu %100 formiiliine gére hesaplanarak Westgard’in 2014 yilinda giincellenen biyolojik
varyasyon veri tabanindan alinan desirable bias ve total izin verilen hata verilerine gore degerlendirilmistir (5).

BULGULAR

TSH, sT3 ve sT4 istemi olan 47915 hasta sonucu prospektif olarak degerlendirilmistir. Bu hastalar igerisinde 5
hastanin serumu c¢apraz reaksiyon siiphesi ile tekrar degerlendirilmistir. 8 aylik siire igerisinde c¢apraz reaksiyon
sikligt %0.01 olarak bulunmustur. Hastalarin iki farkli immiin yontem ile ¢aligilan test sonuglari, desirable bias ve
toplam izin verilen hata (TEa) limitleri ile tabloda gosterilmistir (Tablo 1). Hastalarin seri diliisyon ile elde edilen

118 Uluslararasi Laboratuvar T1ibb1 ve XIX. Ulusal Klinik Biyokimya Kongresi
25— 28 Nisan 2019 La Blanche Island Bodrum, Mugla



sonuglar1 dogrusal egim gostermistir. PEG 6000 ile bes hastadan yalnizca bir tanesinde %40'n altinda geri kazanim
sonucu elde edilmistir. Hastalarin serumlari HBT ile 1 saatlik inkiibasyonun ardindan tekrar c¢aligilmistir. Tiim
hastalarin geri kazanim yiizde sonuglar1 %30’un iizerinde elde edilmistir.

Tablo 1. iki farkli yontem sonuglar1 ve mean biaslari

TSH' TSH? Mean sT3! sT3? Mean sT4! sT4? Mean
0.34-5.6 02742 | Bias% | 2539 2.0-44 | Bias% | 961-1.12 | 0.93-1.7 | Bias%
(WIU/mL) | rume) | TSH) | pgmL) | pgmL) | 6T3) (ng/dL) | (ngdr) | T4
H1 2.08 2.33 12.01¢ 422 4.64 9.95¢ 2.01 2.39 18.90%
H2 23.01 22.03 4.25 2.7 2.14 20.74¢ 0.49 0.73 48.97%
H3 245 3.3 344 3.92 5.62 43.36% 1.45 2.02 39.31%
H4 9.4 16.82 73.61% 429 2.98 30.53% 0.63 0.51 19.04%
H5 12.49 7.1 43.15% 5.94 4.92 17.17¢ 0.81 0.82 1.23

1: Beckman Coulter DXI800, 2: Roche Cobas €601, d:desirable bias sinirinin tizerinde, t: total izin verilen hata sinirinin lizerinde
TSH igin Desirable Bias ve TEa: %7.8 ve %23.7

sT3 i¢in Desirable Bias ve TEa: %4.8 ve 11.3

sT4 i¢in Desirable Bias ve TEa: %3.3 ve %8

TARTISMA

Caligmamizda, klinik pratikte en ¢ok yararlanilan ve laboratuvarimizda da en sik c¢aligilan testlerden olan tiroid
hormon paneli (TSH, sT3, sT4) ile ilgili olarak, klinisyenler tarafindan hastalarin klinik durumlari ile uyumsuz test
sonuglart oldugu diisiiniilerek laboratuvara yonlendirilen ornekler ¢apraz reaksiyon agisindan degerlendirilmistir.
Tekrar degerlendirme asamasinda tercih edilen ilk basamak, testin bagka immiin yontemle g¢alisan cihazda
tekrarlanmasi1 olmustur. iki ayr1 cihazda calisilan test sonuclar1 arasinda anlamli bir fark goriilmemistir, ancak
sonuglar arasindaki mean bias degerleri, desirable bias ve TEa limitlerinin iizerinde elde edilmistir. Capraz
reaksiyon taramasi agisindan ikinci degerlendirme basamagi iireticinin tavsiye ettigi diliient kullanilarak 6rneklerin
seri dilisyonu olmustur. Reaktif antikorlarin test karisimindaki konsantrasyonu her zaman sabittir, ancak c¢apraz
reaksiyona neden olan antikorlarimn titresi bir hastadan digerine degisir. Ornek diliisyonlari, reaktif antikorlarin ve
capraz reaksiyona neden olan antikorlarin relatif oraninin degismesine sebep olur (6). Seri diliisyon sonuglart ile 5
hastaya ait elde edilen egriler dogrusal egim gostermistir. Capraz reaksiyon taramasi i¢in uygulanan bir diger
basamak ise PEG ile presipitasyonu ile geri kazanim yiizdesinin hesaplanmasidir. %40’1n altinda elde edilen geri
kazanim yiizdeleri yiiksek molekiil agirlikli proteinler yoniinden pozitif kabul edilmistir. Buna goére, 6rneklerden bir
tanesinde elde edilen %38.4 geri kazanim yiizdesi makro-TSH varligin1 diigiindiirmiistiir. Capraz reaksiyon
acisindan tekrar degerlendirilen hasta serumlarina uygulanan son prosediir ise HBT ile inkiibasyon dncesi ve sonrasi
sonuglarin karsilastirilmasidir. HBT ile inkiibasyon oncesi ve sonrasi degerleri karsilastirildiginda anlamli bir fark
bulunamamustir.

Calismamizda tiroid fonksiyon testlerinde ¢apraz reaksiyon sikligi %0,01 olarak bulunmustur. Literatiirde
raporlanan capraz reaksiyon sikligr %0.05'ten %6'ya kadar degisiklik gostermektedir (7-9). Farkliligin hasta
popiilasyonu, kullanilan immiin yontem ve gbzlem yapilan siirenin degisikliginden kaynaklandig: diistiniilmektedir.
Ayrica, Kklinisyenlerin uyumsuz sonuglarin immiin yontemlerdeki ¢apraz reaksiyondan kaynaklanabilecegi
konusunda farkindaliginin olmamasi da sonucu etkileyen bir diger faktor olarak degerlendirilebilir.
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SB-08

PROLIFERATIF VE PROLIFERATIF OLMAYAN DiYABETIK RETINOPATIDE
C-REAKTIF PROTEIN DUZEYLERININ KARSILASTIRILMASI

Sibel Bilgili', Siileyman Gokhan Kerci’
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OZET

Amagc: C-reaktif protein, ¢esitli uyaricilara cevap olarak {iretilen bir enflamasyon belirtecidir, endotel
disfonksiyonunda ve anjiyojenezde rol oynar, diyabetik retinopatinin patogenezinde 6nemli bir rol oynadigi dne
striilmiistiir. Bununla birlikte, diyabetik retinopatinin patogenezinde C-reaktif proteinin rolii hala bilinmemektedir.
Bu ¢alisma, diyabetik retinopati hastalarinda C-reaktif proteininin yararliligini degerlendirmek igin yapilmistir.

Yontem: C-reaktif protein diizeyleri proliferatif (Group 1, n:39) , nonproliferatif diabetik retinopati hastalarinda
(Group 2, n:41) ve saglikli kontrol grubunda (Group 3, n:31) tespit edildi. Serum aglik kan sekeri ve Hemoglobin
Alc diizeyleri 6lgiildii.

Bulgular: Ortalama C-reaktif protein seviyeleri: Grup 1: 7.71 £ 9.19, Grup 2: 4.49 + 5.37, Grup 3: 2.87 + 2.12 mg/L
olarak tespit edildi. Grup 1 ve 3'iin C-reaktif protein seviyeleri istatistiksel olarak farkliydi (p = 0.018), digerleri
arasinda anlamli bir fark yoktu. C-reaktif proteininin glukoz (p = 0.000, r = 0: 467) ve Hemoglobin Alc (p = 0.000,
r = 0.342) ile korelasyonlar1 anlamli derecede pozitif bulundu.

Sonug: C-reaktif protein, proliferatif retinopati hastalarinda anlamli derecede yiiksek diizeylere sahip oldugundan,
diyabetik hastalarda retinopati ilerlemesinin takibi i¢in iyi bir biyobelirteg olabilir.

Anahtar Kelimeler: C-reaktif protein, diyabetik retinopati, hemoglobin Alc

ABSTRACT

Purpose: C-reactive protein a marker of inflammation which is produced in response to various stimuli is involved
in endothelial dysfunction and angiogenesis have been proposed to play an important role in the pathogenesis of
diabetic retinopathy. However the role of C-reactive protein in the pathogenesis of diabetic retinopathy is still
unknown. The current study is carried out to assess the usefulness of C-reactive protein in diabetic retinopathy
patients.

Material and methods: C-reactive protein levels were measured in patients which were diagnosed as proliferative
(Group 1, n:39) and non-proliferative diabetic retinopathy (Group 2, n:41) and in healthy controls (Group 3, n:31).
Serum fasting blood glucose and HbA 1c levels were measured.

Results: The mean levels of C-reactive protein were as follows: Group 1: 7.71+ 9.19, Group 2: 4.49+5.37, Group 3:
2.8742.12 mg/L. C-reactive protein levels of Group 1 and 3 were statistically different (p=0.018), there were no any
other significant differences between the others. The correlations of C-reactive protein with glucose (p=0.000,
r=0:467) and HbAlc (p=0.000, r=0.342) were significantly positive.

Conclusion: Since proliferative diabetic retinopathy patients had significantly higher levels of C- reactive protein, it
may be a good biomarker for follow-up of retinopathy progression in diabetic patients.

Key Words: diabetic rethinopathy; C-Reactive Protein

GIRIS
Diyabetik retinopati (DRP) diyabetin en sik goriilen mikrovaskiiler komplikasyonudur ve erigkinlerde korliigiin 6nde

gelen nedenlerindendir (1,2). DRP’de mekanizmalar anormal metabolik yollar, oksidatif stres ve subklinik
inflamasyonu igerir, ancak spesifik mekanizma su anda tam olarak anlagilamamustir (3,4).
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DRP, iki agamaya ayrilabilir: proliferatif olmayan diyabetik retinopati (NPDR) ve proliferatif diyabetik retinopati
(PDRP). Retina viicuttaki metabolik olarak en aktif organlardan biridir. Bu nedenle iskemiye hassastir. Anormal
permabilite ve vaskiiler okliizyon, iskemi ve sonugta yeni damar olusumu ile sonuglanir. Diyabetik retinopatide
gorme kaybi nedenleri; makiiler 6dem, yeni damarlardan kanama, retinal dekolman ve neovaskiiler glokomdur (5,6).

C-Reactive protein (CRP) o6l¢iimii, bazi akut veya kronik inflamatuvar durumlarin tani ve tedavisi i¢in klinik
uygulamada yararlidir. Giiniimiizde kardiyovaskiiler riski belirlemede ek bir yontem olarak kullanilmasina baslanan
CRP aym sekilde inflamatuvar bir siire¢ olan diyabet seyri sirasinda da saglikli bireylere oranla komplikasyonu olan
diyabetiklerde daha yiiksek seyredebilmektedir (7,8). CRP'nin diyabetik retinopati patogenezindeki roli hala
bilinmemektedir. CRP diizeyi ile diyabetik retinopati arasindaki iliskiyi arastiran klinik ¢aligmalar yetersizdir. Bu
calisma, diyabetik retinopati hastalarinda CRP’nin yararliligin1 degerlendirmek igin yapilmustir.

GEREC VE YONTEMLER

Bu ¢alisma Saglik Bilimleri Universitesi, izmir Bozyaka Egitim ve Arastirma Hastanesi Tibbi Biyokimya ve Goz
Hastaliklar1 Kliniklerinde prospektif, vaka kontrol ¢alismasi olarak planlandi. DRP varligi ve tipi g6z hekimi
tarafindan belirlendi ve biyomikroskopik incelemelere gére PDRP veya NPDRP olarak siniflandirildi.

Hastalarin diyabet disinda bilinen herhangi bir akut ya da kronik hastalik Oykiisii yoktu (karaciger fonksiyon
bozuklugu, herhangi bir enfeksiyon, AMI veya inme gibi iskemik olay Oykiisii olanlar v.b.), malignite ve
kortikosteroid tedavisi alanlar ¢aligmaya alinmadi.

CRP diizeyleri proliferatif (Group 1, n:39), nonproliferatif diabetik retinopati hastalarinda (Group 2, n:41) ve
saglikli kontrol grubunda (Group 3, n:31) tespit edildi. Serum acglik kan sekeri Olympus AU 2700 otoanalizoriinde,
HbAlc diizeyleri Variant II Turbo HPLC cihazinda 6l¢iildii.

BULGULAR

Ortalama CRP seviyeleri: Grup 1: 7.71 £ 9.19, Grup 2: 4.49 £ 5.37, Grup 3: 2.87 + 2.12 mg/L olarak tespit edildi.
Grup 1 ve 3'tin CRP seviyeleri istatistiksel olarak farkliyd: (p=0.018), digerleri arasinda anlaml bir fark yoktu
(Tablo I). CRP’nin serum glukoz (p =0.000, r=0.467) ve HbAlc (p=0.000, r=0.342) ile korelasyonlar1 anlamli
derecede pozitif bulundu.

Tablo I. 3 grup arasindaki anlamliliklar

GRUP 1 (PDRP) GRUP 2 GRUP 3 P p p
n=39 (NPDRP) (KONTROL)
ortalama + SD n=41 n=31
ortalama+SD ortalama+SD
GLUCOSE 227.64+102.64 209.27+94.55 102.71£17.20 (1-2)0.407 (1-3)0.000 (2-3)0.000
(mg/dL)
HbA1C 8.46+ 1.70 8.40+1.57 5.88+0.11 (1-2)0.872 (1-3)0.000 (2-3)0.000
(%)
CRP 7.71£9.19 4.49+5.37 2.87+£2.12 (1-2)0.240 (1-3)0.018 (2-3)0.096
(mg/L)
TARTISMA

CRP'nin DRP ile olas1 bir iliskisi hakkindaki smirli sayida ¢alisma tutarsiz sonuglar gostermektedir. Ornegin,
yliksek CRP diizeyinin erken ve ileri retinopati ile iliskisi, tip 1 diyabetes mellituslu 543 denek popiilasyona dayali
bir kohortta (9), 625 diyabetik olmayan birey ve tip 2 olan hastalar igeren Hoorn ¢alismasinda bildirilmistir (10).
Tip 2 diyabetli 328 denekten olusan ileriye doniik klinik bir ¢alismada, yiiksek CRP seviyesi bazal DRP riski ile
iligkili, ancak on yillik gdzlem boyunca DRP ilerlemesi ile anlamli sekilde iliskili bulunamamistir (11). Bununla
birlikte, diger caligmalar CRP ile DR arasinda bir iligki olmadigini gdstermistir (12-15).

Calisgmamizda CRP ortalama degerleri PDRP ve NPDRP hastalarinda kontrol grubuna goére daha yiiksek tespit
edildi, ancak sadece PDRP hastalari ile kontrol grubu arasinda istatistiksel olarak anlaml fark vardi. Sonuglarimiz
literatiirdeki birgok ¢alisma ile uyumluydu, Jia ZT ve ark. ¢alismalarmin sonucunda hs-CRP konsantrasyonunu DRP
hastalarinda anlamli derecede yiiksek ve DRP'nin ciddiyeti ile pozitif iliskili olarak rapor etmislerdir (16). Song J ve
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ark. ise yaptiklar1 meta-analizin sonuglarinda, CRP seviyesinin DRP' nin ciddiyetini belirlemek i¢in bir biyobelirte¢
olarak kullanilabilecegini ve DRP'nin patogenezini anlamakta faydali olabilecegini belirtmislerdir (17).

Calismamizin sonucunda serum CRP diizeylerini PDRP hastalarinda anlamli derecede yiiksek tespit etmemiz
sonucunda, CRP’nin diyabetik hastalarda retinopati ilerlemesinin takibi i¢in iyi bir biyobelirte¢ olabilecegini diisiindiik.
HbAlc ve kan glukoz diizeyi yiiksek olan hastalarda daha yiliksek CRP seviyeleri tespit edilmistir. Bu nedenle bu
caligma ayni zamanda CRP’nin glisemik kontrolde de 6nemli bir gésterge olabilecegini diisiindiirmektedir. Mevcut
sonuglart dogrulamak i¢in genis hacimli, iyi tasarlanmis ¢aligmalar g6z dniinde bulundurulmali ve yiiriitiilmelidir.
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SB-10

SLEEVE GASTREKTOMININ ERKEN DONEMINDE SERUM SERAMID VE
SFINGOMIYELIN DUZEYLERININ DEGiSiMi

Mutay Aslan', Hakan Ozer?, ibrahim Aslan®, Mehmet Tahir Orugc®, Yasar Copelci®,
Ebru Afsar', Sabriye Kaya'

' Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dali. Antalya.
%j¢ Hastaliklar Klinigi, Saglik Bilimleri Universitesi, Antalya Egitim Ve Arastirma Hastanesi.
*Endokrinoloji Klinigi, Saglik Bilimleri Universitesi, Antalya Egitim Ve Arastirma Hastanesi.
*Genel Cerrahi Klinigi, Saghk Bilimleri Universitesi, Antalya Egitim Ve Aragtirma Hastanesi.

Amag: Bu caligmada laparoskopik sleeve gastrektomi (LSG) sonrasi erken dénemde serum sfingomiyelin (SM) ve
seramid (SER) diizeylerindeki degisim arastirildi.

Yontem: Laparoskopik sleeve gastrektomi yapilan 20 obes hasta [ortalama viicut kitle indeksi (VKI) 45,64 + 6,10
kg/m?] ve laparoskopik kolesistektomi uygulanan 15 kontrol grubu hasta (ortalama VKi 31,51 + 6,21 kg/m?) ¢alisma
kapsamina alind1. Operasyon Oncesi, operasyon sonrasi 1. giin ve operasyon sonrasi 1. ay olmak iizere toplam 3 kez
aclik kan ornekleri alindi. Serum C16-C24 sfingomiyelin, C16-C24 seramid ve sphingosine-1-fosfat (S1P) diizeyleri
optimize edilmis ¢oklu reaksiyon izleme metodu (MRM) kullanilarak ultra-hizli sivi kromatografi-tandem kiitle
spektrometresinde (LC-MS/MS) belirlendi. Notral sfingomyelinaz (N-SMase) enzim aktivitesi kolorimetrik yontem
ve seramid-1-fosfat (C1P) diizeyleri ELISA ile 6lgiildii. Lipid profili, rutin biyokimya ve hormon parametreleri
standart kit metodlari ile, insiilin direnci HOMA-IR ile belirlendi.

Bulgular: Laparoskopik sleeve gastrektomi sonrasi 1. ve 30. giinlerde uzun zincirli C24 sfingomiyelin, C22-C24
seramid ve seramid-1-fosfat diizeyleri operasyon dncesi doneme gore istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik
saptandi. Laparoskopik sleeve gastrektomi olan hastalarda operasyon sonrasi 30. gilinde viicut kitle indeksi % 11
azaldi, aclik trigliserid seviyeleri istatistiksel derecede diistii ve insiilin duyarlilig1 anlaml olarak artti. Laparoskopik
sleeve gastrektomi grubunda insiilin direnci (HOMA-IR) ile serum C22-C24 seramid diizeyleri arasinda istatistiksel
olarak anlamli pozitif korelasyon tespit edildi.

Sonug: Laparoskopik sleeve gastrektomi sonrasi seramid diizeylerindeki azalma, insiilin duyarliliginda artisa yol
agabilir.

Anahtar Kelimeler: laparoskopik sleeve gastrektomi, sfingomiyelin, seramid.
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THE RELATION BETWEEN SERUM ANTI-MULLERIAN HORMONE LEVELS,
THYROID FUNCTIONS AND BLOOD COUNT PARAMETERS

Zevnep Kiiskii Kiraz, Fatih Kar, Evin Kocatiirk, Ozkan Alatas

Eskisehir Osmangazi University, Faculty Of Medicine, Department Of Medical Biochemistry, Eskisehir, Turkey

Objectives: Premature ovarian failure affects many young women and is associated with different etiologies. We
aimed to evaluate the relationship between the levels of Anti-Mullerian Hormone (AMH) with serum hormone
levels, serum lipid profiles and inflammatory cells in terms of ovarian insufficiency.

Materials and Methods: We retrospectively evaluated the data of the patients who applied to Eskisehir Osmangazi
University Hospital between February 2015 and March 2019. Patients were divided into three groups according to
their AMH levels which indicate their ovarian reserve. The comparisons between groups and the correlations
between AMH and reproductive hormone levels, thyroid functions, total blood count and lipid profile were
evaluated with SPSS 21.

Results: Serum AMH levels were low in 431 patients (0-2.19 ng/ml, group I), normal in 223 patients (2.19-4 ng/ml,
group II) and high in 318 patients (> 4 ng/ml, group III). AMH levels were weakly negatively correlated with FSH
and neutrophil/lymphocyte ratio whereas positively correlated with LH, prolactin, TSH and fT3 levels. In group I
serum FSH levels were higher and prolactin levels were lower than group II. Prolactin and fT3 were significantly
lower, LH, FSH levels and neutrophil/lymphocyte ratio were higher in group I compared to group III. TSH, LH and
fT3 was lower and FSH levels were higher in group II than group III. Serum lipid levels were not related to AMH
levels.

Conclusions: The relation between AMH, FSH levels, thyroid function tests and neutrophil/lymphocyte ratio can
demonstrate the involvement of thyroid dysfunction and inflammation in the development of premature ovarian
failure.

Anahtar Kelimeler: AMH, thyroid function, inflammation, lipid profile, ovarian reserve
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INSULIN SEKRESYONU iLE INFLAMATUAR HUCRELER VE KORTIZOL
SEVIYELERI ARASINDAKI ILISKi

Evin Kocatiirk, Ezgi Kar, Zeynep Kiiskii Kiraz, Ozkan Alatas
Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dali, Eskisehir, Tiirkiye

Amac: Insiilin direnci, diyabet ve metabolik sendromun olusumunda inflamatuar mekanizmalarin rolleri son
yillarda ¢ok tartisilmaktadir. Calismamizda da insiilin direnci ve pankreatik B hiicre fonksiyonu ile inflamatuar
hiicreler ve kortizol seviyeleri arasindaki iliskilerin incelenmesi amaglanmustir.

Yontem: Calismada 2017-2019 yillarinda, numuneleri 08:00-12:00 saatleri arasinda laboratuvara kabul edilen 415
erigkin hastanin ayn siiregte toplanmis 6rneklerden g¢alisilmis insiilin, glukoz ve kortizol diizeyleriyle lokosit,
nétrofil ve lenfosit sayilar, ortalama trombosit hacmi (MPV) retrospektif olarak incelendi ve nétrofil-lenfosit orani
(NLR), HOMA-IR ve HOMA-B degerleri hesaplandi. Elde edilen tim veriler SPSS 21 paket programi ile
istatistiksel olarak degerlendirildi.

Bulgular: insiilin direnci olan (HOMA-IR>2.5) ve olmayan (HOMA-IR<2.5) hastalar karsilastirildiginda,
hastalarin kortizol diizeyleri (p=0.003), 16kosit (p<0.001), nétrofil (p<<0.001) ve lenfosit sayilar1 (p=0.003) ve NLR
(p=0.011) arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur. Ancak MPV diizeyleri arasinda anlamli bir fark
bulunmamistir. Hem HOMA-IR hem de HOMA-f arasinda 16kosit (r=0,320, r=0,327), nétrofil (r=0,290, r=0,227),
lenfosit (r=0,199, r=0,301) sayilar1 ile pozitif yonde, kortizol diizeyleri (= -0,170, = -0,157) ile negatif yonde
korelasyon bulunmustur. NLR diizeyleri ile sadece HOMA-IR arasinda pozitif yonde korelasyon saptanmistir
(r=0,132). Ayrica kortizol ile insiilin ve NLR (r= -0,182, r= -0,129) diizeyleri arasinda negatif yonlii korelasyon
tespit edilmis olmasina ragmen, kortizol ile glukoz, nétrofil ve lenfosit sayilari arasinda anlamli bir korelasyon
bulunmamustir.

Sonug: Insiilin direnci olan hastalarda anlaml diizeyde inflamatuar hiicre artisinin olmasi, insiilin direncinin
inflamatuar mekanizmalarla meydana gelmis olabilecegini desteklemektedir. Insiilin diizeylerindeki artis ve kortizol
seviyelerindeki baskilanma inflamasyonun daha da belirgin hale gelmesinde rol almis olabilir.

Anahtar Kelimeler: insiilin direnci, pankreatik B hiicre fonksiyonu, kortizol, nétrofil-lenfosit orani
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INFLAMATUVAR BAGIRSAK HASTALIGININ TESHIiSINDE SERUM FETUIN A VE
SALGILANAN FOSFOPROTEIN 24'UN POTANSIYEL YARARLILIGI

inan¢ Karakoyun', Ferruh Kemal isman?, Banu isbilen Basok', Fatma Demet Arslan', Biilent Calik’,
i Karakoyun', Ferruh Kemal i 2, Banu isbilen Basok', F D Arslan', Biil N
Nevin Gen¢ Kahraman?, Gokhan Akbulut®, Celal Hak Ulasoglu4

'Saglik Bilimleri Universitesi, Tepecik Egitim ve Arastirma Hastanesi, Tibbi Biyokimya Klinigi, izmir, Tiirkiye
%jstanbul Medeniyet Universitesi, Goztepe Egitim ve Arastirma Hastanesi, Tibbi Biyokimya Klinigi, Istanbul, Tiirkiye
3Saglik Bilimleri Universitesi, Tepecik Egitim ve Aragtirma Hastanesi, Genel Cerrahi Klinigi, Izmir, Tiirkiye
*Istanbul Medeniyet Universitesi, Goztepe Egitim ve Arastirma Hastanesi, Gastroenteroloji Klinigi, Istanbul, Tiirkiye

Amagc: inflamatuvar barsak hastaliginin (IBH) tanis1 ve karakterizasyonu i¢in heniiz tam olarak tatmin edici bir
biyobelirte¢ tanimlanmamistir. Bu ¢alisma, IBH’de fetuin A ve salgilanan fosfoprotein 24 kDa'nin (Spp24)
yararliligin1 degerlendirmektedir.

Yontem: 54'inde iilseratif kolit (UC) ve 36'sinda Crohn hastaligi (CD) olan doksan IBH hastasi ve 41 saghkli
kontrol (HC) caligmaya dahil edildi. Serum fetuin A ve Spp24 diizeyleri ELISA (enzim bagli immiinosorbent
yontemi) ile analiz edildi. Serum C-reaktif protein (CRP) seviyeleri, otomatik prosediirle tiirbidimetrik olarak
belirlendi. Bu {i¢ belirtecin tanisal degeri, alici isletim karakteristigi (ROC) egrisi analizi kullanilarak
degerlendirildi.

Bulgular: UC (17.15 pg/mL, ortalama), CD (18.88 pg/mL) ve HC (14.77 pg/mL) gruplar1 arasinda serum Spp24
diizeylerinde anlamli fark yoktu (p> 0.05). Fetuin A ortanca diizeyleri UC (249 mg/L) ve CD (254 mg/L)
gruplarinda HC (352 mg/L) ile karsilagtirildiginda anlamli olarak diisiiktii (UC ve HC p <0.001, CD ve HC p
<0.001), ancak UC ve CD arasinda anlamli fark bulunmadi (p = 0.720). Fetuin A seviyeleri, UC veya CD'de hastalik
aktivitesi, tutulumu veya lokalizasyon ile iligkili degildi. ROC egrisi analizinde, 304 mg/L'lik bir fetuin A cut-off
degeri (strastyla 0.770, % 76.1 ve % 70.0), CRP'ye gore (sirastyla 0.645, % 32.2 ve % 90.2) daha iyi bir egri altinda
kalan alan, hassasiyet ve dzgiilliik ile IBH'yi dngérmiistiir.

Sonug: Fetuin A, IBH'de anti-inflamatuvar bir fonksiyona sahip olabilir ve IBH hastalarmin saglikli bireylerden
ayrimi igin potansiyel bir biyobelirte¢ olarak kullanilabilir.

Anahtar Kelimeler: fetuin A, inflamatuvar barsak hastaligi, salgilanan fosfoprotein 24
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AKILCI LABORATUVAR KULLANIMINDA TIBBi BIYOKIMYA
KONSULTASYONU: SAFRA PERITONITI OLGUSU

Fatih Yesildal
Istanbul Medeniyet Universitesi Goztepe Egitim ve Arastirma Hastanesi Tibbi Biyokimya Laboratuvari

Olgu: 15 aylik erkek bebek kolestatik sarilik nedeniyle (direkt bilirubin: 4.48 mg/dL) siit gocugu iinitesinde takip
edilmekteydi. Tiim abdomen kontrastlh MR incelemesinde; pankreasta global olarak belirgin bir boyut artisi
(otoimmiin pankreatit?/pankreasin primer lenfomasi?), hidropik safra kesesi, kese ic¢inde safra ¢amuru ve
intrahepatik safra yollarinda dilatasyon oldugu raporlandi. Sarilik tablosundaki ilerleme nedeniyle hastaya USG
esliginde kolesistostomi kateteri yerlestirildi ve perkiitan safra kesesi drenaji yapildi. Sarilik tablosu geriledi (direkt
bilirubin: 0.71 mg/dL). Sonraki USG incelemesinde batin iginde serbest sivi oldugu bildirildi. Bu durum periton
bosluguna safra kacag1 olasiligini diisiindiirdii. Hastadan alinan assit sivisi laboratuvara gonderildi.

Konsiiltasyon: Assit sivisinin safra igerigine sahip olup olmadiginin degerlendirilmesi (safra peritoniti?)

Laboratuvarimizda safra asitlerinin analizini rutin olarak yaptigimiz bir donanim (LC MS/MS sistemi) yoktu.
Patoloji laboratuvarina da numune gonderilmisti ancak patoloji incelemesi ayni giin raporlanamadig igin tibbi
biyokimya laboratuvarindan acil olarak cevap bekleniyordu.

Assit stvisindaki ve es zamanli olarak kandaki total bilirubin seviyeleri, bdyle durumlarda safra igerigini tespit
etmede kullanilmaktadir. Assit sivisindaki total bilirubin diizeyi >6 mg/dL ise ve assit sivisindaki total bilirubin,
kandaki total bilirubinden yliksekse; safra peritoniti lehine degerlendirilir. Hastanin assit sivisindaki direkt bilirubin:
>15 mg/dL, total bilirubin: 22.31 mg/dL; kandaki direkt bilirubin: 0.48 mg/dL, total bilirubin: 1.8 mg/dL olarak
raporlandi.

Konsiiltasyon cevabi: Gonderilen assit sivisi safra peritoniti (koleperitoneum) tanisi ile uyumludur.
Sonraki patoloji raporu da tibbi biyokimya laboratuvarinin raporuyla ayni yondeydi.

Sonug: Hastalarin tan1 ve takip islemlerinde, akilci laboratuvar kullanimi projesinde de vurgulandigi gibi, tibbi
biyokimya laboratuvarlari da aktif rol almalidir. Gonderilen numunelerin incelenip yorumlanmasi, hem hizli hem de
akilc1 bir hasta yonetimi saglar.

Anahtar Kelimeler: assit s1visi, safra peritoniti, bilirubin
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KRONIK HBV TASIYICILARINDA ERKEN EVRE KARACIGER FiBROZiS
DERECELERININ TESPITINDE SPEA OLCUM YONTEMLERININ TANISAL YERI

Hiisevin Kavyadibi', ibrahim Hakki Kéker?, Ziihal Giicin®’, Hakan Sentiirk?,
Sakine Candan Merzifonlu®, Ali Tiiziin ince’

'Hitit Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dali
’Bezmialem Vakif Universitesi Tip Fakiiltesi, Gastroenteroloji Bilim Dali
*Bezmialem Vakaf Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Patoloji Anabilim Dal
*Corum 11 Saglik Miidiirliigii Gogiis Hastaliklar Hastanesi, Tibbi Biyokimya Laboratuvari

Amag: Kronik hepatit B viriis infeksiyonu olan hastalardaki erken evre karaciger fibrozis diizeylerinin (ISHAK FO0-
3) tahmininde ¢oktirmeli ve iki farkli direk serum prolidaz enzim aktivitesi Ol¢lim ydntemlerinin tanisal
dogruluklarini karsilagtirmaktir.

Yontem: Son 6 ay icinde karaciger biyopsisi yapilmis olan 112 hasta ¢alismaya dahil edildi. Serum prolidaz enzim
aktivitesi dl¢imleri kolorimetrik yontemle 515 nm dalga boyunda yapildi.

Bulgular: Karaciger biyopsisine gore evre 0 fibrozis hasta sayisi1 42, evre 1 fibrozis hasta sayisi 43, evre 2 fibrozis
hasta sayis1 21, evre 3 fibrozis hasta sayisi 6 idi. Serum prolidaz enzim aktivitesi ortanca (25.-75. ¢eyreklik)
degerleri ¢oktiirmeli yontemde 529 (292-794) U/L iken, tris-HCI tampon kullanilan direk yontemde 671 (486-927)
U/L idi. MOPS tampon kullanilan direk yontemde, hasta serumlarmin 100 °C’deki inkiibasyonunda protein
denatiirasyonu olustugu igin prolidaz enzim aktivitesi 6l¢limii yapilamadi. Karaciger fibrozis evresi ¢oktiirmeli
yontemdeki serum prolidaz enzim aktivitesi sonuglariyla istatistiksel olarak anlamli diizeyde korelasyon gosterirken
(r=0.263 ve P=0.005), tris-HCI tampon kullanilan direk yontemdeki sonuglarla géstermedi (r= 0.131 ve P=0.167).
ROC analizine gore FO ve F1-3 hastalariin ayriminda ¢oktiirmeli yontemin egri altinda kalan alani 0,638
(P=0.014) idi.

Sonug: Erken evre karaciger fibrozisi takibinde ¢oktiirmeli serum prolidaz enzim aktivitesi 6l¢iim yOnteminin
kullanilabilecegi ancak tris-HCI tampon kullanilan direk dl¢iim yontemin mevcut haliyle tercih edilmemesi gerektigi
degerlendirildi. Bu nedenle, tris-HCI tampon kullanilan direk 6l¢lim yontemin her bir analitik basamaginin gozden
gegirilip yeniden dizayn edilmesi diisliniilebilir. Ayrica, MOPS tampon kullanilan serum prolidaz enzim aktivitesi
Olciim yonteminin toplam analiz siiresi diger iki yonteminkisinden daha kisa oldugu icin bu ydntemin analitik
basamaklar1 optimize edildikten sonra yeni bir direk ya da ¢oktlirmeli serum prolidaz enzim aktivitesi 6l¢iim
yontemi kurulabilir.

Anahtar Kelimeler: Coktiirmeli, direk, fibrozis, HBV, prolidaz enzim aktivitesi, tanisal dogruluk.
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INFERTIL HASTALARDA ANTI-MULLERIEN HORMON VE VIiTAMIN B12
DUZEYLERIi

Filiz Alkan Baylan

Kahramanmaras Siitcii Imam Universitesi T1p Fakiiltesi T1ibbi Biyokimya Anabilim Dali, Kahramanmaras

OZET

Amag: Infertilite hem diinyada hem de iilkemizde giderek yaygmlig1 artan 6nemli bir saghik problemidir. Infertilite
etyolojisi multifaktoriyeldir. Vitamin B12 diizeylerinin infertilite patogenezinde rolii oldugu diisiiniilmekte ve bu
yonde caligmalar yapilmaktadir. Bu ¢alismamizin amaci infertilite belirteclerinden biri olan serum Anti-Miillerien
Hormon(AMH) diizeyleri ile Vitamin B12 diizeyleri arasindaki iligkiyi incelemekti.

Yontem: 01.01.2017-01.01.2019 tarihleri arasinda Kahramanmaras Siitcii Imam Universitesi Tip Fakiiltesi
Hastanesi Infertilite Polikliniginden gelen 18-38 yas araliginda 171 hastanin verileri retrospektif olarak incelendi.
Hastalarin Vitamin B12, Ferritin, Demir, TSH, AMH, Hemoglobin diizeyleri incelendi. Demir eksikligi olanlar, ilag
kullananlar ve kronik hastaligi olanlar calisma disi birakildi. Hastalar, azalmig over rezervli infertil hastalar
(Grupl=AMH <1,5 ng/mL), ovulatuar infertil hastalar (Grup2= AMH:1,5-5ng/mL) ve Polikistik Over
Sendromu(PCOS) nedeniyle anovulatuar infertil hastalar (Grup 3= AMH>5 ng/mL)olmak iizere 3 gruba ayrildi.
Calisma verileri tanimlayici istatistiksel metodlarla ortalama ve standart sapmalar kullanilarak degerlendirildi.

Bulgular: 3 gubun karsilastirilmasinda yas, Ferritin, Demir, TSH ve Hemoglobin diizeylerinde fark yoktu. Vitamin
B12 diizeyleri(ng/L) Grup 1°de 296108, Grup 2’de 295100 ve Grup 3’te 222+75idi, Grup 1 - 3 arasinda ve grup
2-3 arasinda B12 diizeylerinde anlamli fark vardi (p<0,05).

Sonug¢: Caligmamizda AMH >5 ng/mL olan PCOS nedeniyle anovulatuar olan grupta Vitamin B12 diizeylerini
diisiik bulduk. Sonuglarimiz Polikistik Over Sendromunda B12 diizeyleri diisiikk bulunan caligmalar1 destekler
niteliktedir. Azalmig B12 diizeylerinin inflamasyona neden oldugu bildirilmistir. Dolayisiyla diisiik Vitamin B12
diizeyleri PCOS’taki artmig inflamasyonla iligkili olabilir. Sonugta B12 eksikliginin infertilite lizerine muhtemel
etkileri olabilecegi akilda tutulmasi faydal olabilir.

Anahtar Kelimeler: infertilite, Vitamin B12

ABSTRACT

Objective: Infertility is an important health problem in the world and in our country. The etiology of infertility is
multifactorial. Vitamin B12 levels are thought to play a role in the pathogenesis of infertility. The aim of this study
was to investigate the relationship between serum AMH (Anti-Miillerien Hormone) levels, one of the markers of
infertility and vitamin B12 levels.

Material and Methods: We retrospectively evaluated the data of 171 patients between the ages of 18-38 from the
Infertility Polyclinic of Kahramanmaras Siit¢ii imam University Hospital between January 1, 2017 and January 01,
2019. Vitamin B12, Ferritin, Iron, TSH, AMH, Hemoglobin patient levels were examined. Patients with iron
deficiency, drug users and those with chronic diseases were excluded from the study. In ovarian reserve (Group 1 =
AMH <1.5 ng / mL), ovulatory infertile patients (Group 2 = AMH: 1.5-5 ng / mL) and ovulatory infertile patients
(Polycystic Ovary Syndrome (PCOS) due to infertile) 3 = AMH patients> 5 ng / mL. Study data were evaluated
using descriptive statistical methods using mean and standard deviations.

Results: There was no difference between the groups in terms of age, ferritin, iron, TSH and hemoglobin levels.
There was a significant difference between 296 + 108 in Group 1, 295 + 100 in Group 2, 222 =+ 75idi in Group 3, 3
in Group 1, 222 + 75idi in Group 1-2, and Vitamin B12 levels. (P). <0.05).

Conclusion: In our study, we found low vitamin B12 levels in the anovagic group due to PCOS with AMH> 5 ng /
mL. Our results support low B12 level studies in Polycystic Ovary Syndrome. Reduced B12 levels have been reported
to cause inflammation. Therefore, low levels of vitamin B12 may be associated with increased inflammation in PCOS.
It may be useful to note that B12 deficiency may have potential effects on infertility. Results:

Keywords: Anti Miillerien Hormone; Infertility; Vitamin B12
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GIRiS

Infertilite, reproduktif gagda olan bir ¢iftin herhangi bir dogum kontrol yontemi kullanmaksizin, en az bir y1l diizenli
cinsel iliskiye ragmen gebeligin olusmamasi olarak tanimlanir. (1) Infertilitenin etiyolojisinde ovulatuar, tubal,
pelvik ya da immiinolojik patolojiler gibi kadina bagli bir¢ok sebep yaninda erkege ait olan sebepler yer alabilir.
Ayrica tiim tanisal tetkikler sonucunda bir infertilite nedeni tanimlanamayan ve infertil ¢iftlerin %15%ini olusturan
grup ise aciklanamayan infertilite olarak tanimlanir. (2) Anti-miillerien Hormon (AMH), preantral ve small antral
folikiilleri saran graniiloza hiicrelerinde iiretilmektedir. Bu nedenle AMH diizeyi hem kiigiik follikiillerin biiyliyen
kohortun biiyiikliigiinii hem de ovaryan rezerv ile primordiyal follikiillerin rezidiiel sayisint yansitir. Yani AMH
oositin hem kalite hem kantitesini yansitmaktadir. (3) AMH: 0,3 ng/ml ve alt1 ise ¢ok diisiik, 0.3 - 0.6 ng/ml ise
diisiik, 0,6-1,5 ng/ml ise azalmis, 1,5-5 ng/ml ise normal ve >5 ng/ml ise yiiksek (muhtemelen PCOS) over rezevini
gostermektedir. PCOS iireme cagindaki kadinlarin yaklasik olarak 9%7'sini etkileyen, anovulatuar infertilitenin en
yaygin nedenidir. 2003 Rotterdam kriterlerine gore, oligo ve/veya anovulasyon, klinik ve/veya biokimyasal
hiperandrojenizm ve ultrasonografide polikistik overler ile giden sendromda bu ii¢ kriterden en az ikisinin
bulunmasiyla PCOS tanis1 konulabilmektedir (4)

Vitamin B12 suda eriyen bir vitamin olup DNA sentezinde ve hiicre boliinmesinde kullanilmaktadir. Eksikliklerinde
DNA yapimi ve hiicre ¢ogalmasinda patolojik durumlar ortaya ¢ikmaktadir. Etyoloji iliskisinin ¢ok net olmamasina
karsin DNA yapiminin vitamin B12 araciligi ile olmasi, bozulmus DNAlI1 hiicrelerin fertilizasyon ve implantasyon
doneminde infertiliteyi ortaya ¢ikarmasi miimkiin goériilmektedir. Yapilan ¢alismalarda pernisiydz anemili geng
kadinlarda infertilitenin saptandigi ve B12 vitamin tedavisi ile basarilt gebeliklerin ortaya ¢iktig1 vurgulanmaktadir.
(5) Kobalamin eksikliginin toplumdaki prevalansi % 3-29 arasinda degismektedir. Ancak her kobalamin eksikligi
olan insanda infertilitenin olmamasi infertilite ile Vit B12 arasindaki iliskinin degerini azaltmakla beraber
faktorlerden biri olmasi dolayisi ile, agiklanamayan infertilite olgularinda arastirilmasi gerekli bir durumdur. Ayrica
varsa bu eksikligin tedavisi, diger infertilite tedavileri ile kiyaslaninca daha ucuz ve kolaydir.

Bu calismamizda over rezerv belirteclerinden biri olan serum AMH(Anti-Miillerien Hormon) diizeyleri ile Vitamin
B12 diizeyleri arasindaki iliskiyi incelemeyi amagladik.

GEREC VE YONTEM

Calismamza 01.01 2017-01.01 2019 tarihleri arasinda Kahramanmaras Siitcii Imam Universitesi Tip Fakiiltesi
Hastanesi Infertilite Polikliniginden gelen 18-38 yas arliginda 139 hastanin verileri retrospektif olarak incelendi.
Hastalarin Vitamin B12, Ferritin, Demir, TSH, AMH, Hemoglobin diizeyleri incelendi. Demir eksikligi olanlar, ilag
kullananlar ve kronik hastalig1 olanlar ¢alisma dis1 birakildi. Hastalar azalmis over rezervli infertil hastalar (Grupl=
AMH <1,5 ng/mL), ovulatuar infertil hastalar (Grup 2= AMH:1,5-5 ng/mL) ve Polikistik Over Sendromu(PCOS)
nedeniyle anovulatuar infertil hastalar (Grup 3= AMH>5 ng/mL) olmak iizere 3 gruba ayrildi. Caligma verileri SPSS
20.0 programina kullanilarak parametrik testlerin varsayimlari yerine getirildiginde ikiden fazla bagimsiz grup
karsilastirilirken Varyans Analizi, parametrik test varsayimlari yerine getirilemediginde ikiden fazla bagimsiz grup
karsilagtirilirken Kruskal-Wallis testi kullanildi. Degigkenler arasi iliskiler arastirilirken Korelasyon Analizi
kullanildi. Verilerimiz tablolarda aritmetik ortalamatstandart sapma, medyan, minimum ve maksimum deger
seklinde belirtilerek yanilma diizeyi 0.05 olarak alind1.

BULGULAR

Azalmis Over Rezervli Infertil Hastalarin yer aldigi (AMH <1,5 ng/mL) olan Grup 1’de 65, Ovulatuar infertil
Hastalarin yer aldigi (AMH:1,5-5 ng/mL) olan Grup 2°’de 63, Polikistik Over Sendromu(PCOS) Nedeniyle
Anovulatuar infertil Hastalarin yer aldign (AMH>5 ng/mL) olan Grup 3’te 43 hasta olmak {izere toplam 171 hasta
calismaya dahil edildi.

Gruplarin  Yas, Ferritin, Demir, TSH, Hemoglobin, MPV, Insiilin ve Vitamin B12 degerleri agisindan
karsilastirilmasi Tablo 1° de verildi.

Gruplari Vitamin B12 diizeylerine bakildiginda gruplar arasinda anlaml fark oldugu bu farki meydana getiren ise
AMH >5 ng/mL olan PCOS nedeniyle anovulatuar olan Grup 3’te Vitamin B12 diizeylerini diisiik olmasindan
kaynaklanmaktaydi. (Sekil 1)
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Tablo 1. Hasta gruplarindaki bireylerin 6lgiilen parametreler yoniinden karsilastirilmast
Table 1. Comparison of the parameters of the patient groups in terms of measured parameters

Grup 1 Grup 2 Grup 3 p degeri

(AMH <1,5) ( AMH=1-5) (AMH> 5)
Yas (yil) 35,69+7,28 29,1345,95 26,06+4,26 0,000*
Ferritin (ug/L) 21,84+16,65 18,18+14,36 29,63+28,91 0,056
Demir (ug/dL) 55,90+29,84 50,85+28,44 56,48+31,42 0,596
TSH(mIU/L) 2,12+1,14 2,02+0,89 2,36+1,19 0,385
Hemoglobin (g/dL) 13,19+1,28 13,11+1,13 13,29+1,36 0,843
MPV (fL) 10,49+0,88 10,39+0,79 10,61+0,96 0,574
insiilin (mU/L) 18,65+17,15 19,21419,55 20,24+15,11 0,943
Vit B12 296,43+108,37 295,58+100,57 222,76+75,12 0,002*

*p<0.05 anlaml1

Vitamin B12 (ng/L)

300 1

250 A

200 A

H Vitamin B12 (ng/L)
150 -

100 -

Grup 1 Grup 2 Grup 3
(AMH <1,5) (AMH=1-5) (AMH>5)

Sekil 1. Hasta gruplarindaki bireylerin Vitamin B12 Diizeylerinin Kargsilastirilmasi

TARTISMA

Calismamizda AMH >5 ng/mL olan PCOS nedeniyle anovulatuar olan Grup 3’te Vitamin B12 diizeylerini diisiik
bulduk. Gruplar karsilastirildiklarinda D vitaminin azalmig over rezervli infertil hastalardan olusan Grup 1°de
digerlerine gore yiiksek tespit ettik.

B12 eksikliginin infertilite iizerine olan etkisinin direkt olmaktan ziyade indirek olarak Folik asit defekti iizerinden
ya da beraberinde, metiyonin-homosistein sistemi yoluyla oldugu ve muhtemelen genetik sistem {izerinden de etki
yaptig1 diisiiniilmektedir. Bu etkilerin yanlizca gebelik baslamadan ve basladiktan sonra degil, adiilt donemde
gorillen bazi sistemik hastaliklar, metabolik bozukluklar ve nérolojik sistem bozukluklara da yol actig1
savunulmaktadir. (6) Polikistik over sendromu (PKOS), etiyolojinin bugiin bile hala belirsiz oldugu 6nemli
infertilite nedenlerinden biridir. PCOS ve Vitamin B12 arasindaki iliski pek¢ok ¢aligmada yer bulmus Kaya ve ark.
PKOS hastalarinda insiilin direnci, obezite ve yliksek homosisteinin diisiik serum B12 vitamin konsantrasyonlart ile
iligkili oldugu bildirmistir.(7) Kulhan M ve ark. ise PCOS hastalar1 ile kontrol grubu arasinda vit B12 diizeylerinde
bir farklilik bulamamigstir. (8) Biz de Kaya ve ar.’n1 destekler nitelikte PCOS hastalarinin yer aldigi infertil hasta
grubunda diger infertil hasta gruplarina gore vit B12 diizeylerini diigiik bulduk. B12 vitamini eksikligi insidansi
yasla birlikte artmaktadir. (9) Ama bizim g¢aligmamizda daha gen¢ hastalarin bulundugu Polikistik Over
Sendromu(PCOS) Nedeniyle Anovulatuar Infertil Hastalarin yer aldigi (AMH>5 ng/mL) olan Grup 3’te vitamin
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B12 diizeylerini daha diisiik bulduk, bu da PCOS patogenezinde Vit B12’nin yer aldigin1 isaret ediyor olabilir. D
vitaminin azalmis over rezervli infertil hastalardan olusan Grup 1’de diger gruplara gore daha yiiksek bulmmizi ise
bu grup hastalarin daha ileri yasta dolayisiyla daha uzun siiredir infertilite ve destek tedavisi almasina bagladik.

Gelismemis ve gelismekte olan iilkelerde B12 vitamin (kobalamin) eksikligi yaygin olarak goriilmektedir ve bunun
sebebinin daha ¢ok niitrisyonel oldugu bildirilmigtir. Sonugta mikronutrient olarak adlandirilan bu vitamin
eksikliginin infertilite lizerine muhtemel etkileri olabilecegi ya da oldugu unutulmamalidir.

SONUC

Caligmamizin sonuglari infertilite nedeniyle bagvuran hastalar icinde PCOS hastalarinda vitamin B12 diizeylerini
disiik tespit ettik. Hastalarin tetkik ve tedavileri planlanirken ileri tetkik ve tedavi asamasma gegilmeden 6nce
Vitamin B12 eksikligi yoniinden de arastirilmasi , varsa eksiklerinin tamamlanmasi, eksik tamamlandiktan sonra
uygun olan hastalarin belirli bir siire (3-6 ay) beklemeleri daha ekonomik, noninvaziv ve kolay olacaktir. Ayrica
PCOS ‘ta dahil olmak {iizere infertilite nedenleri ile vitamin B12 diizeyleri arasindaki iligkiyi dogrulamak i¢in daha
ileri galismalar gereklidir.
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OZET

Giris: Hipotiroidizmin kadimn infertilitesinde bir risk faktorii olabilecegi ve artmig TSH diizeyinin azalan over
rezerviyle iligkilisi tartisgilmaktadir. Over rezervini belirlemede bir standardizasyon olmasa da AMH bir belirteg
olarak kullanilmaktadir.

Amag: Calismamizda infertil kadinlarda serum TSH ile AMH diizeyleri arasindaki iliskiyi ve TSH diizeylerinin
fertilite {izerine etkisini aragtirmay1 amagladik.

Metod: 01.01.2018 - 01.04.2019 araliginda Mersin Sehir Hastanesi Kadin Hastaliklar1 Dogum poliklinigine
basvuran, kadin infertilitesi tanili, 19-40 yas hastalarin ve ayn1 merkeze kontrol amactyla bagvuran, saglikli, en az
bir dogum yapmis kadinlarin kilo, boy, ek hastalik, tedavi oykiileri hastane kayitlarindan elde edildi. Tim
populasyonda belirtilen tarihler arasinda AMH ve TSH diizeyleri kaydedildi.

Sonuglar: 160 infertil kadin ve 34 fertil kadinin serum AMH ve TSH diizeyleri karsilastirildi. Infertillerde AMH
diizeyi ortalama 1,65+1,70 ng/ml iken, fertillerde 3.01+1.56 ng/ml olup, aralarinda istatistiksel olarak anlamli fark
vard (p=0.00002). infertillerdekii TSH diizeyi (2,20+1,26 ulU/ml) ile fertillerdeki TSH diizeyi (1,76+0,72 uIU/ml)
arasinda da sinirda anlamli fark izlendi (p=0,051).

Infertil kadinlarda AMH diizeyi-yas (r=-0,34, p=0,01) ve AMH-TSH diizeyleri arasinda anlamli ters korelasyon
bulundu (r=-0,20, p=0,0001). Fertil kadinlarda ise AMH diizeyi yas ile azalirken (r=-0,40, p=0,01), AMH-TSH
diizeyi arasinda bdyle bir korelasyon izlenmedi (r=-0.17, p=0,31).

19-29 ve 30-40 yas infertil kadinlarda ayni yas gruplarindaki fertillere gore TSH diizeyi anlamli olmasa da daha
yiiksekken, AMH diizeyleri anlamli 6l¢iide diisiitk bulundu. Hem geng, hem de daha ileri yas grubundaki kadinda
serum AMH-TSH diizeyi arasinda ters korelasyon saptand: [(sirayla, r=-0,3712 p=0,001); (r=-0,19, p=0,035)].

Tartiyma: Infertil kadinlarda serum AMH ve TSH diizeyleri arasinda izlenen ters yondeki iligski subklinik
hipotiroidinin gézden kagirilmamasi gerektigini ortaya koymaktadir.

Anahtar Kelimeler: infertilite, AMH, TSH, subklinik hipotiridi

GiRiS

Hipotiroidizmin infertilitede risk faktorii olabilecegi, artmis Tiroid Stimulan Hormon (TSH) diizeyinin over
rezerviyle iligkisi tartigilmaktadir (1). Anti Miillerian Hormon (AMH) over rezervini belirlemede iyi bir belirtectir
2.

Infertil kadinlarda serum ortalama TSH ile AMH diizeyleri arasindaki iliskiyi ve TSH'n fertiliteye etkisini
aragtirdik.

GEREC VE YONTEM

Mersin Sehir Egitim ve Arastirma Hastanesi Kadin Hastaliklart ve Dogum poliklinigine 01.01.2018- 01.03.2019
tarihleri arasinda kadin infertilitesi nedeniyle bagvuran hastalardan ¢alismanin dahil edilme kriterlerine uyan 160
hasta ve ayni poliklinige kontrol amagli ve infertilite dig1 nedenlerle (serviks kanseri taramasi, vajinit, rahim i¢i arag
cikartilmasi) bagvuran, ¢alismanin dahil edilme kriterlerini karsilayan, benzer yas ve viicut kitle indeksine sahip 34
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saglikli kadin kontrol grubu olarak alindi. Kontrol grubunda infertilite Oykiisiiniin ve over fonksiyonlarini
etkileyecek bir hastaligin olmamasi ile en az bir dogum yapnmus olma kosulu arandi. infertilite diizenli cinsel
aktiviteye ragmen 1 yil veya daha uzun siire klinik olarak gebeligin olugsmamasi olarak tanimlandi. Ek olarak tiim
populasyon igin; 19-40 yas araliginda olma, viicut kitle indeksinin normal sinirlarda bulunmasi (19-24 kg/m?) ve
hastane kayitlarinda son 1 yil igindeki bagvuru sirasinda serum AMH ve TSH diizeylerinin bakilmig olmas1 sarti
arandi. Diglama kriterleri; tiroid ve over fonksiyonlarimi etkileyebilecek durumlar (kanser, polikistik over sendromu,
endometriozis, over cerrahisi dykiisi, bilinen bir tiroid hastaligi ve tedavi Oykiisii olanlar, tiroidektomi Oykiisi,
menapozal durumlar, yaslilik, obesite ve kaseksi varligi) olarak belirlendi. Hastane kayitlarinda tiim populasyonun
sigara ve egitim Oykiileri standart kaydedilmediginden analize dahil edilmedi. Calisma protokolu Mersin
Universitesi Klinik Caligmalar Etik Kurulunun 03.04.2019 tarih ve 2019/155 sayili raporu ile onaylandi. Kan
ornekleri sabah 8:00-11:00 arasinda 10-12 saat aclik sonrasi kan alma biriminde, hastanemiz personelleri tarafindan
vendz kan alma standartlarma uygun alinmistir. Ornekler 1 saat icinde santrifiij edilmis (3000 g’de 10 dakika) ve
serumlart ayrilmigtir. Serumlardan dis laboratuar tanimlamasit yapilan AMH testi numunesi +4 °C’ de saklanmuistir.
Giin i¢inde biriktirilen AMH serum 6rnekleri ayni giiniin sonunda Saglik Bakanlig1 6rnek tagima talimatlarina uygun
cantalara konularak kuryeye ile hastanemizin anlagmali akredite laboratuari Istanbul Ahenk laboratuarina
gonderilmistir. Serum AMH diizeyi internal ve external kontrolleri Mersin Sehir Egitim ve Arastirma Hastanesi
Biyokimya uzmanlari tarafindan izlenebilen bu laboratuvarda (ECLIA) Elektrokemiluminesans yontemi ile Roche
Diagnostics Cobas 601 otoanalizor sisteminde calisilmistir. TSH diizeyi 6l¢iimii icin aymi kosullarda serum
ayrildiktan sonra hastanemiz Biyokimya laboratuvarinda internal ve eksternal kontrolleri uygun cihazlarimizda
(Advia Centaur XPT) kemiliiminesans metodu ile ¢alisilmistir.

Istatistiksel Degerlendirme: Veriler ortalama, standart sapma olarak &zetlendi ve normallik kontrolii Shapiro
Wilk’s testi, druplarda serum AMH ve TSH arasi farklilik independent t testi, AMH ve TSH diizeylerinin yas ile
iligkisi Pearson Korelasyon analizi ile test edildi (p<0,05, STATISTICA 13.5 kullanildr).

SONUCLAR

160 infertil ve 34 fertil kadinin serum ortalama AMH ve TSH diizeyleri karsilastirildi. infertillerde AMH diizeyi
1,65+1,70 ng/ml iken, fertillerde 3.01£1.56 ng/ml idi (p=0.00002) (Sekil 1a). infertillerdeki TSH diizeyi (2,20+1,26
plU/ml) ile fertillerdeki TSH diizeyi (1,76+0,72 plU/ml) arasinda da sinirda anlamli fark izlendi (p=0,051) (Sekil
1b). Infertil kadinlarda AMH diizeyi-yas (r=-0,34, p=0,01) ve AMH-TSH diizeyleri arasinda anlaml ters korelasyon
bulundu (r=-0,20, p=0,0001). Fertil kadinlarda ise AMH diizeyi yas ile azalirken (r=-0,40, p=0,01), AMH-TSH
diizeyi arasinda bdyle bir korelasyon izlenmedi (r=-0.17, p=0,31). 2 farkli yas grubundaki Infertil ve fertil
kadinlarda serum ortalama AMH ve TSH diizeyleri tekrar degerlendirildi. Her iki yas grubunda da infertillerde
fertillere gore TSH diizeyi anlamli olmasa da daha yiiksekken, AMH diizeyleri anlamli diisiik bulundu (Tablo 1).
Hem geng, hem de daha ileri yag grubundaki kadinlarda serum AMH-TSH diizeyi arasinda ters korelasyon saptandi
[(sirayla, r=-0,3712 p=0,001); (r=-0,19, p=0,035)].
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Infertil Fertil T %95 Given Araligi Infertil Fertil T %95 Given Araligi

Sekil 1 a: Infertil kadin hastalar ve saglikli fertil kadinlarda serum ortalama AMH diizeyleri b: Infertil kadin hastalar ve saglikli
fertil kadinlarda serum ortalama TSH diizeyleri
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Tablo 1. infertil kadin hastalar ve fertil kadinlarda yas gruplarina gére serum ortalama AMH ve TSH diizeylerinin

karsilastirilmasi
19-29 yas 30-40 yas
Infertil kadinlar Fertil kadinlar P Infertil kadinlar Fertil kadinlar P
(n=54) (n=18) (n=106) (n=16)
AMH (ng/ml) 2,49+1,93 3,48+1,49 0,03 1,23+1,39 2,47+1,50 0,0003
TSH (uIU/mL) 2,32+1,42 1,914+0,61 0,23 2,14£1,18 1,59+0,82 0,07
TARTISMA

Caligmamiz, infertil kadinlarda serum TSH diizeyinin fertillere gore daha yiiksek oldugunu ve infertil kadinlarda
AMH ve TSH diizeyleri arasinda negatif bir korelasyon oldugunu ortaya koydu. Geng ve gorece yasl infertillerde
fertillere gére AMH diizeyleri anlaml diisiikken TSH diizeyinin hafif¢e yiiksek olmasi, infertil kadinlarda serum
TSH diizeyi artarken serum AMH diizeyinin azalmas1 yiikksek TSH varliginin kadin infertilitesi {izerindeki etkisine
dikkat ¢cekmektedir. Bu negatif korelasyonun gen¢ kadinlarda daha giiclii olmasi gen¢ kadinlarin overleri iizerine
serum TSH etkisinin daha belirgin olabilecegi seklinde yorumlanabilir ancak, farkli goriisii savunan ¢aligmalar da
vardir (3). Serum TSH ile AMH diizeyleri arasindaki negatif iliski son yillarin popiiler konularindan olsa da (2,4,5),
subklinik hipotiroidizmin azalan follikiiler over rezervi ile iliskili oldugu iddiasina katilmayan da vardir (6).

Sonug olarak, bu analiz, infertil kadinlarda serum AMH ve TSH diizeyleri arasinda ters bir korelasyon oldugunu,
kadin infertilitesinde subklinik hipotiroidinin gdzden kagirilmamasi gerektigini ve celigkili verilerin aydinlatilmasini
saglayacak yeni ¢aligmalara gereksinim duyuldugunu ortaya koymaktadir.
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ILK TRIMESTER PRENATAL TARAMA .TF:STLERI VE DIABETES MELLITUS
ILISKisSi
Leyla Demirl, Tugba (")ncelz, Serap Cuhadarz, Saliha Aksunl, Figen Narin'

'fzmir Katip Celebi Universitesi T1p Fakiiltesi
%jk¢ii Atatiirk Egitim ve Aragtirma Hastanesi

OZET

Amagc: Erken prenatal tanida kullanilan ilk trimester tarama testleri 1995 yilinda uygulamaya ge¢mis ve giderek
yayginlasmistir. ikili tarama testi sonuglarma gore fetusta goriilebilecek Trizomi 21 ve Trizomi 18 riski
degerlendirilmektedir. Bu ¢aligmada hastanemize ikili tarama testleri i¢in basvuran gebelerden Diabetes Mellitus
(DM) olan grupla kontrol grubu arasinda gebelik ile iliskili plazma protein A (PAPP-A), serbest beta-human
koryonik gonadotropin (ff-HCG) ve Nukal translusensi (NT) diizeyleri karsilastirilarak, DM’un bu parametrelere
etkisi arastirildi.

Yontem: Bu caligmada IKCU Atatiirk Egitim ve Arastirma Hastanesi Biyokimya Laboratuvarinda 2017-2018 yillari
arasinda yapilan ikili tarama testleri retrospektif olarak tarandi ve DM olan hasta grubu ve benzer yas ve gebelik
haftasinda olan kontrol grubu sistemden alindi. DM’lu 45 gebenin PAPP-A ve PAPP-A MoM degerleri, f3-HCG
ve f-HCG MoM, CRL ve NT MoM degerleri kontrol grubundaki 44 gebe ile karsilastirildi. Normal dagilim
testleri Kolmogorov-Smirnov testi ile yapildi, gruplar arasi karsilastirma ise Student’s t testi veya Mann-Whitney U
test ile yapildi.

Bulgular: DM ve Kontrol grubu arasinda gebelerin yaslari ve gebelik haftalar1 agisindan anlamli fark yoktu. Iki
grup arasinda PAPP-A ve PAPP-A MoM degerleri, fB-HCG ve fB-HCG MoM, CRL ve NT MoM degerleri
karsilastirildiginda sadece PAPP-A ve PAPP-A MoM (sirastyla p=0.000 ve p= 0.013) degerleri arasinda anlaml
fark bulundu. PAPP-A’nin median (min-max) degeri DM ve Kontrol grubunda sirasiyla 1.49 (0.342-7.280), 3.155
(0.725-8.910) ;PAPP-A MoM’un median (min-max) degeri DM ve Kontrol grubunda sirasiyla 0.72(0.27-3.91),
1.055(0.36-2.54)’tir.

Sonu¢: PAPP-A plasenta tarafindan {retilen ve maternal sirkiilasyonda bulunan, ¢inko baglayan bir
metalloproteindir. Ilk trimesterda diisiik PAPP-A diizeyi cesitli fetal patolojiler ve gebelik komplikasyonlari ile
iligkilidir. Gebelikte sinsityotrofoblastlar ve desidua tarafindan iiretilen PAPP-A, plasental glukoz ve aminoasit
transportu ve etkili trofoblast invazyonunda 6nemli rol oynamaktadir. Fizyolojik etkilerini insulin like growth factor
(IGF) biyoyararlanimim1 artirarak gergeklestirdigi  diisiniilmektedir Calismamizda DM grubunda PAPP-A
diizeylerinin anlamli derecede diisiik ¢ikmasi, ilk trimesterda bakilan bu parametrenin Gestasyonal Diabetes
Mellitus (GDM) agisindan bir erken belirteg olarak kullanilabilir mi sorusunu akla getirmektedir. Giinlimiizde GDM
tanis1 24-28. gebelik haftasinda yapilan OGTT ile konulmaktadir.

Anahtar Kelimeler: PAPP-A, Diabetes Mellitus, Prenatal Tarama

ABSTRACT

Objective: The first trimester screening tests, which were used in early prenatal diagnosis, were put into practice in
1995 and have become increasingly widespread. The risk of trisomy 21 and trisomy 18 can be seen in the fetus
according to the results of the dual screening test. In this study, we compared the levels of PAPP-A, f3-HCG and NT
between the control group and the group of Diabetes Mellitus (DM) among the pregnant women who applied for
screening tests and the effect of DM on these parameters was investigated.

Methods: In this study, first trimester screening tests performed between 2017-2018 at IKCU Atatiirk Training and
Research Hospital Biochemistry Laboratory were retrospectively reviewed .PAPP-A and PAPP-A MoM values, {3-
HCG and f3-HCG MoM, CRL and NT MoM values of 45 pregnant women were compared with those in similar age
and gestational week. Normal distribution tests were performed with Kolmogorov-Smirnov test, and the groups
were compared by Student-t test or Mann-Whitney U test.
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Results: There was no significant difference between the DM and control groups in terms of age and gestational
weeks. When PAPP-A and PAPP-A MoM values, fB-HCG and fB-HCG MoM, CRL and NT MoM values were
compared between two groups, a significant difference was found only between PAPP-A and PAPP-A MoM (p =
0.000 and p = 0.013, respectively). The median (min-max) value of PAPP-A was 1.49 (0.342-7.280), 3.155 (0.725-
8.910) in DM and Control group, respectively;the median (min-max) value of PAPP-A MoM was 0.72 (0.27-3.91),
1.055 (0.36-2.54) in DM and Control group, respectively.

Conclusion: Low PAPP-A levels in the first trimester are associated with various fetal pathologies and pregnancy
complications. Today, GDM is diagnosed with OGTT at 24-28 weeks of gestation. In our study, the significantly
lower PAPP-A levels in the DM group suggest the question of whether this parameter used in the first trimester can
be used as an early marker for Gestational Diabetes Mellitus.

Keywords: PAPP-A, Diabetes Mellitus, Prenatal Screening

GIRIS

1866'da J Langdon Down, hastalarinda dzel yiiz 6zellikleri ve zihinsel engelli bir alt grup grubunu goézlemledi.
1950'li yillarin sonlarinda, Down sendromlu kisilerde ekstra akrosentrik bir kromozomun mevcut oldugu gosterildi.
Down sendromu i¢in antenatal tarama ilk olarak 1970'lerde ileri anne yasi veya Onceki bir andploidi Oykiisii
kullanilarak yapildi. 1980’lerde, Down sendromunun bazi spesifik serum belirteglerinin anormal diizeyleriyle iliskisi
kesfedildi ve tespit oranini daha da artiran maternal serum taramasi gelistirildi(1).Down sendromu i¢in en dogru
testler bebegin amniyon sivisinda veya plasentadan (koryon villus biyopsisi) alinan 6rneklerden Down sendromu ile
iligkili kromozom anomalisinin arastirilmasidir. Bu iki test de invaziv girisim gerektirdigi i¢in gebelikte diisiik riski
olusturmaktadir, bu nedenle her gebeye onerilmemektedir. Annenin kanindaki, idrarindaki veya bebegin ultrason
taramalarindaki belirtecleri Olcen testler tarama igin kullanilir. Bu tarama testleri miikemmel degildir, Down
vakalarini1 kagirabilirler ve ayrica bebekleri Down sendromundan etkilenmeyen bazi kadinlara “yiiksek riskli” test
sonucu verebilirler. Bu nedenle, bu tarama testlerini kullanarak 'yiiksek riskli' olarak tanimlanan gebeliklerde, Down
sendromu teshisini dogrulamak icin amniyosentez veya koryon villus biyopsisi kullanilarak daha ileri tetkiklerin
yapilmasi gerekir(2).

[lk trimester taramas1, 10 ila 13 hafta 6 giin arasinda gerceklestirilen ense kalinligmin ultrasonografik incelemesinin
ve serum taramasinin bir kombinasyonunu igeren, yaygin olarak kullanilan bir tarama testidir. Serbest B-HCG ve
PAPP-A igeren serum belirtecleri, gebeligin 9 ila 13 haftalar: arasinda vendz kan 6rneginden ¢aligilir. Daha sonra
anne yasi, gebelik gecmisi, mevcut gebelikteki fetiislerin sayisi, agirlik, ik, serum belirtecleri ve ense kalinlik
dlgiimlerini iceren bir risk tahmini gelistirilmistir. {1k trimester taramasmin faydalar1 sonuglarmn elde edildigi erken
gebelik doneminin hasta ve hekimine ileri tanisal testler, genetik konsiiltasyon, maternal ila¢ konsiiltasyonu ve
gerekirse gebeligin sonlandirilmasi i¢in zaman vermesidir (3). Down sendrom gériilen gebeliklerde serum fB-hCG
normal gebeliklere gore yaklagik iki katina ¢ikmis ve PAPP-A diizeyi de yarisi diizeyine inmistir.(4)

Gestasyonel diabetes mellitus (GDM) gebelikte en sik goriilen hastaliklardan biridir (5). GDM, ilk olarak gebeligin
ikinci veya igiincli trimesterinde tant konan, tip 1 veya tip 2 diyabetin agikca goriilmedigi diyabettir(6).
Preeklampsi, makrozomi, polihidramnios ve sezaryen orani gibi bir¢cok gebelik komplikasyonunu arttirabilir. Erken
tan1 ve tedavi bu komplikasyonlar1 6nleyebilir (7). Diinya Saglik Orgiiti GDM prevalansinda artis oldugunu
gostermistir (8). Bu artis, sismanlik prevalansinin artmasi, popiilasyonun ortalama yasi ve ayrica GDM tarama
yontemlerinde degisiklik yapilmasi nedeniyledir (9). Calismalar, GDM'li kadinlarda, viicut metabolizmasindaki
degisikliklerden dolay1 ilk trimesterde kan glukozunun arttigini gostermistir. Bu nedenle, ilk trimesterde tarama
testlerinin kullanilmasi, erken teshis ve yiiksek riskli hastalara uygun miidahale yoluyla GDM ile iliskili
komplikasyonlar1 azaltabilir (10).

PAPP-A plasentanin sinstiyotrofoblast hiicreleri tarafindan iretilir ve insiilin benzeri bilylime faktorii baglayici
protein (IGFBP) -4 i¢in bir proteaz olarak tanimlanmistir(11). Bu nedenle, diisiik PAPP-A diizeyi gebeliklerde fetal
biiyiimenin diizenlenmesinde kilit rol oynayan diisiik insiilin benzeri biiylime faktorii (IGF) beklenebilir (12,13).

Bu ¢alismada hastanemize ikili tarama testleri i¢in bagvuran gebelerden Diabetes Mellitus (DM) olan grupla kontrol
grubu arasinda PAPP-A, fB-HCG ve NT diizeyleri karsilastirilarak, DM un bu parametrelere etkisi arastirildi.
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GEREC VE YONTEM

Calismamizda IKCU Atatiirk Egitim ve Arastirma Hastanesi Biyokimya Laboratuvarinda 2017-2018 yillar1 arasinda
yapilan ikili tarama testleri retrospektif olarak tarandi ve gebelerden DM olanlarmn verileri toplandi. DM olan 45
gebenin PAPP-A ve PAPP-A MoM degerleri, fB-HCG ve fB-HCG MoM, CRL ve NT MoM degerleri benzer yas
ve gebelik haftasindaki DM olmayan 44 gebeden olusan kontrol grubu ile karsilastirildi.

Iklili tarama testleri i¢in kullanilan biyokimyasal parametreler; PAPP-A ve fB-HCG IMMULITE 2000 (Siemens,
USA) cihazinda calisildi. Gebelere ait yas, kilo, gebelik haftasi, sigara igme, diyabet gibi durumlar ile biyokimyasal
parametreler ve ultrasongrafik Sl¢iim sonuglar1t PRISCA 5.0 (Typolog Software/GmBH,Hamburg,Almanya) paket
programinda degerlendirildi.

Istatistiksel Analizler igin SPSS 22(SPSS Inc., IL USA versiyon 22) kullanildi. Normal dagilim testleri
Kolmogorov-Smirnov testi ile yapildi, gruplar arasi kargilagtirma ise Student’s t testi veya Mann-Whitney U test ile
yapildi.

BULGULAR

DM ve Kontrol grubu arasinda gebelerin yaslar1 ve gebelik haftalar1 agisindan anlamli fark bulunamads. Iki grup
arasinda PAPP-A ve PAPP-A MoM degerleri, fB-HCG ve fB-HCG MoM, CRL ve NT MoM degerleri
karsilastirildiginda sadece PAPP-A ve PAPP-A MoM (sirasiyla p=0.000 ve p= 0.013 )degerleri arasinda anlaml
fark bulundu. PAPP-A’nin median(min-max) degeri DM ve Kontrol grubunda sirasiyla 1.49 (0.342-7.280), 3.155
(0.725-8.910); PAPP-A MoM’un median(min-max) degeri DM ve Kontrol grubunda sirasiyla 0.72(0.27-3.91),
1.055(0.36-2.54)’tir.

Diabetes Mellitus grubu tanimlayici istatistik verileri

Statistics
pgebelikgiin PAPP-A(mIU/ml) PAPP-A MOM fB8-HCG(ng/ml) B-HCG MOM CRL NT MOM
N Valid 45 45 45 45 45 45 45
Missing 330 330 330 330 330 330 330
Mcan 84,5778 1,76151 ,8804 37,5322 ,9718 57,473 ,6878
Median 83,0000 1,49000 ,7200 29,0000 ,8800 55,000 ,8200
Std. Deviation 4,45926 1,324443 ,61753 30,42175 ,77806 8,7540 26071
Minimum 76,00 342 .27 570 18 42,0 ,36
Maximum 96,00 7,280 3,91 173,00 4,48 814 1,43

Kontrol grubu tanimlayici istatistik verileri

Statistics
gebelikgiin PAPP-A{mIU/ml) PAPP-A MOM fB-HCG(ng/ml) fB-HCG MOM CRL NT MOM
N valid 44 44 44 44 44 44 44
Missing 331 331 331 331 331 331 331
Mean 86,0227 3,30791 1,0966 16,3682 1,1193 60,181 ,8209
Median 86,0000 3,15500 1,0550 33,1500 ,8000 59,850 ,8250
Std. Deviation 4,93911 2,084817 ,53194 42,75434 ,99852 9,5713 ,19510
Minimum 77,00 L7125 ,36 11,60 ,36 43,4 40
Maximum 97,00 8,910 2,54 239,00 523 83,0 1,35

TARTISMA

GDM ilk defa gebelikte ortaya ¢ikan glikoz intoleransidir ve gebeligin ciddi neonatal ve maternal morbiditeyle
seyretmesine neden olur. GDM preeklampsi, makrozomi, polihidramnios, distosi ve sezaryen orani gibi bir¢cok
gebelik komplikasyonunu arttirabilir.Yakin zamana kadar GDM taramasi i¢in ideal zaman ikinci trimester olarak
goriiliir iken giderek artan kanitlar ile ilk trimesterde tani koyarak, tedavinin ve hayat tarzi degisikliklerinin ilk
trimesterde baslatilmasinin intrauterin hiperglisemi maruziyetini ve intrauterin ve postnatal komplikasyonlari
azaltacagi dislinilmiistiir. Calismamizda PAPP-A ve PAPP-A MoM degerlerinin DM grubunda anlamli diisiik
¢tkmasi, DM ve PAPP-A arasinda bir iligki olabilir mi sorusunu akla getirmektedir. Bilindigi gibi GDM taramasi
giinlimiizde 24-28 haftalar arasinda yapilmakta ve bu siirecte gebelikteki hiperglisemi nedeniyle anne ve fetiis
olumsuz etkilenmektedir. Annede olumsuz sonuglar kisa donemli olabilirken (hipertansiyon, preeklampsi,
polihidroamnioz, sezaryen dogum sikliginda artis...); hayatin ileri dénemlerinde artmis Tip 2 DM riski gibi uzun
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donemli de olabilir. Son déonemde yapilan ¢aligmalar ilk trimesterda saptanan diisiik PAPP-A diizeylerinin gebeligin
ilerleyen evrelerinde GDM goriilmesi ile iliskili oldugunu gostermistir. Bu nedenle, PAPP-A'nin dl¢iimii, gebelerde
GDM riskinin degerlendirilmesine yardimci olabilir. PAPP-A insiilin bitylime faktorii baglama proteini-4’i (IGFBP-
4) parcalar. Diisitk PAPP-A diizeyleri yiiksek IGFBP-4 ve diisiik IGF ile iliskilidir. IGF'ler, trofoblasttaki amino
asitlerin ve glikozun alimini kontrol eder.(14) Ayrica, diisiik IGF seviyeleri artmig insiilin diizeyi, insiilin direncine
ve anormal glukoz klirensine neden olur.Bu nedenle azalmig PAPP-A plasental durumu daha da kétiilestirebilir ve
bunun sonucunda olumsuz obstetrik sonuglar ortaya g¢ikar.(15)

PAPP-A ile DM arasindaki iliski daha fazla hasta sayist ve prospektif calismalarla ortaya c¢ikarilirsa birinci
trimesterda bakilan PAPP-A diizeyleri DM agisindan bir tani kriteri olabilir.Sonug olarak PAPP-A prenatal tarama
testi olarak uygulanmaktadir, GDM tanis1 i¢in de kullanilabilirse ek maliyet getirmeden erken miidahale igin
gebelere sans verebilecektir. Fiziksel aktiviteyi arttirmak, kilo kontroliine dikkat etmek, diyeti degistirmek gibi
yasam tarzi miidahaleleri, GDM'nin baglamasini geciktirmede, siddetini azaltmada erken donemde etkili olabilir.
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EVALUATION OF ANALYTICAL PERFORMANCE OF ETHANOL
TEST USING SIX SIGMA

Gokhan Cakirca

Department Of Biochemistry, Sanliurfa Mehmet Akif Inan Training And Research Hospital, Sanliurfa.

Aim: Six sigma is a tool to quantify quality on a specific scale. The aim of this study was to evaluate the analytical
performance of ethanol test in our emergency laboratory using six sigma metrics.

Method: The five months (September 2018 to 2019 January) data of internal quality control and external quality
control were extracted for ethanol test. Coefficient of variation (CV) was calculated from internal quality control.
Percent bias for ethanol was calculated from the external quality control. The sigma values of ethanol were
calculated using bias and CV and total allowable error (TEa) ratios of CLIA, and Rilibak. Sigma was calculated for
both the level 1 and 2 of internal quality control materials. If the sigma values are >6, between 3 and 6, and <3, they
are classified as world-class, good or unacceptable, respectively.

Results: According to TEa ratio of CLIA, ethanol showed a sigma value of 3.72 for level 1 and 3.84 for level 2.
When used TEa of Rilibak, sigma values for level 1 and level 2 were 3.04 and 3.14 respectively for ethanol.

Conclusion: Since the sigma values for ethanol were above 3, the analytical performance of ethanol in our
laboratory was acceptable.

Anahtar Kelimeler: Coefficient of variation, bias, six sigma, total allowable error, ethanol.
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TANDEM-MS METODUNDA RADYOOPAK MADDENIN GENISLETILMI$
YENIDOGAN TARAMA TESTLERINE ETKISININ DENEYSEL ARASTIRILMASI

Tuna Semerci', Ataman Gonel*

'fzmir Medical Park Hastanesi Tibbi Biyokimya Boliimii
?Harran Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Biyokimya Anabilim Dali

Amag: Konjenital metabolik hastaliklarin tanisi referans bir yontem olan Tandem-MS ile yapilmalidir. Bu metotta
ornek matriksindeki birgok molekiil, interferansa sebep olabilir. Radyoopak maddelerin yenidogan tarama (NBS)
testlerinde kan amino asit seviyelerini nasil etkiledigi bilinmemektedir. loversol, manyetik rezonans gériintiilemede
(MRG) kullanilan iyotlu radyoopak bir tani ajanidir. Bu caligmanin amaci, rutinde sik kullanilan ioversoliin
Tandem-MS teknigi ile Olgililen kan amino asit ve karnitin ester diizeyleri iizerindeki etkisinin deneysel
arastirilmasidir.

Gere¢ ve Yontem: 500 ul amino asit kontrol ¢dzeltisi alinmig, lizerine 10 ul ioversol radyoopak ¢ozeltisi
eklenmis, interferans ¢aligmasini gergeklestirmek icin vorteks ile karistirtlmigtir. Ayni ¢aligma, radyoopak materyali
yerine 10 uL distile su ilave edilerek tekrarlanmigtir. Karigimdan 41 karnitin esteri ve amino asit parametresi,
LaMarca ve Azzari tarafindan gelistirilen yenidogan tarama yontemi kullanilarak tandem-MS cihazi ile 6l¢iilmiistiir.
Her iki ¢aligma i¢in de dl¢iimler 3 kez tekrarlanarak, ortalama degerler hedef deger olarak kabul ve sapma miktarlari
% bias ile ifade edilmistir.

Bulgular: C14:1 %298.20, C14:2 %222.97, C12 %136, metilglutaril %99.8, C10:1 %41.70, C10 %17.53 oraninda
pozitif interferans gostermistir. C0, C2, C3, C4, C4DC, C5, C50H, C6, Cl16:1, Cl16, C8, C8:1, C18, C18:1, C18:2,
C10DC, C5DC, C5:1, C6DC, Met, Asp, ASA, Arg, Ala, Leu, Glu, Orn, Cit, , Val, Phe, Gly, Tyr parametreleri -
%70.33 den -%15,93a kadar degisen oranlarda negatif interferans gostermistir.

Sonug¢: Konjenital metabolik hastaliklarin tanisinda kontrastli MRG tekniklerinden sonra NBS testlerinin 6l¢timii,
Tandem-MS metodunda iyonlagsmay: 6nemli 6l¢iide etkiler. Yanlis negatif Sl¢iim yapilmasi tanmin atlanarak
morbidite ve mortalite riskinin artisina, hatali pozitif sonuglar ise gereksiz hospitalizasyona neden olabilir.

Anahtar Kelimeler: Amino asit, radyoopak madde, interferans, tandem-MS
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GOZ iCI SIVISININ BiYOKIMYASAL ANALIZi: COATS SENDROMLU
BiR OLGU SUNUMU

Dilara Karacan, Pinar Akan

Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi T1bbi Biyokimya Anabilim Dali

OZET

Amag: GOz ici sivist lens ile retinanin arasinda, jelimsi, renksiz ve 15181 gecirir bir yapida bir sividir. Bu sivinin
%95’inin su oldugu ve 280-1360 pg/mL protein igeriginin yaklasik %40’ min albiimin, %30’ unu demir baglayan
proteinler oldugu bilinmektedir. Coats sendromu; retinal kapiller telenjiektazi, arteryel anevrizma, eksiidasyon ve
eksiidatif retina dekolmani ile karakterize bir hastaliktir. Hastaliginin gelisiminde rolii olan yeni proteinlerin
tanimlanmasi, tedavi etkinligini arttirmada faydalidir. Caligmamizda bir Coats sendromlu olgunun g6z i¢i stvisinin
biyokimyasal igerigindeki degisimleri incelemeyi, goz i¢i sivist protein iceriginin hastaligin patofizyolojisi ile
iliskisini degerlendirmeyi amagladik.

Yéntem: Dokuz Eyliil Universitesi Hastanesi Goz Hastaliklar1 poliklinigine sol gozde gérememe ve ara sira kayma
sikayetiyle basvuran, fundus muayenesinde lokokori reflesi, makroanevrizma ve genis eksudasyon saptanan 4
yasinda Coast Sendromlu erkek hastanin retina altindaki eksudatif sivi incelendi. Sivinin, total protein, albumin,
IgG,Ig A, IgM diizeyleri tiirbidimetrik yontemle (Beckman Coulter AU5800), Spesifik proteinler; haptoglobulin,
seruloplazmin, prealbumin, kappa, lambda,C3,C4, alfa-1 antitripsin, serum amiloid A diizeyleri nefelometrik
yontemle (Siemens Atellica) belirlendi . Ayrica sivinin agaroz jel protein elektroforezi yapildi.

Bulgular: G6z i¢i sivisinda 148 mg/dL IgG, 34,6 mg/dL IgA ve 41,8 mg/dL IgM bulundu. Haptoglobin 1,25 g/L,
seruloplazmin 7,18 g/L, prealbumin 0,55 g/L, lambda hafif zincir diizeyi 43,8 mg/L, alfa-1 antitripsin 1,86 g/L iken
kappa hafif zinciri,SAA,C3,C4 o6lglim smirmin altindaydi. Protein elekroforezinde sivi proteinin %36.4 {iniin
albiimin, % 18.5inin transferrin igeren beta bolgesi oldugu, alfa-2 proteinlerinin %18.4, gama proteinlerinin ise
%23.6 sin1 olusturdugu goriildii.

Sonug: Coats sendromunun patofizyolojisinin anlagilmasi, takibinin daha etkin yapilabilmesi i¢in goz iginde olusan
eksudanin biyokimyasal igeriginin tanimlanmasi gereklidir. Go6z i¢i sivisinin alfa-2 proteinlerinin ve IgM
diizeylerinin serum profilinden farkli olarak artiginin altinda yatan mekanizmasini arastirmak i¢in daha detayli
arastirmalara ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: Coats hastaligi, goz i¢i sivisi, protein elektroforezi

ABSTRACT

Objektive: The vitreous is a colorless, light-permeable and gelatinous structure that fills the space between the lens
and the retina. It is known that 95% of this fluid is water. The protein content (280-1360 pg / mL) of the liquid
forms albumin (40%) and iron binding proteins (30%). Coats syndrome; is a disease characterized by retinal
capillary telangiectasia, arterial aneurysm, exudation and exudative retinal detachment. The identification of novel
proteins involved in the development of the disease is useful in improving treatment efficacy. In our study, we
aimed to investigate the changes in the biochemical content of vitreous humor in a Coats syndrome patient, and to
evaluate the relationship between intraocular fluid protein content and pathophysiology of the disease.

Material and method: A 4-year-old male patient with Coast Syndrome was admitted to the outpatient clinic of
Dokuz Eyliil University Hospital Eye Diseases outpatient Clinic because of the inability to see the left eye,
leukocoria reflex, macroaneurysm and extensive exudation in the fundus. His exudative fluid under the retina was
analysed. Total protein, albumin, IgG, Ig A, IgM levels were determined by turbidimetric method (Beckman
Coulter AU5800), Specific proteins; haptoglobulin, ceruloplasmin, prealbumin, kappa, lambda, C3, C4, alpha-1
antitrypsin, serum amyloid A levels were analysed by nephelometric method (Siemens Atellica). Also agarose gel
protein electrophoresis of the liquid was performed.
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Results: Vitreous humor was found to be 148 mg / dL IgG, 34.6 mg / dL IgA and 41.8 mg / dL IgM. Haptoglobin
1.25 g/ L, ceruloplasmin 7.18 g / L, prealbumin 0.55 g / L, lambda light chain level 43.8 mg / L, alpha-1 antitrypsin
1.86 g / L kappa light chain, SAA, C3, C4 was lower than the measurement limit. In the protein electrophoresis,
36.4% of the liquid protein was albumin, 18.5% was a beta-region containing transferrin, and alpha-2 proteins were
18.4% and gamma proteins were 23.6%.

Conclusion: In order to understand the pathophysiology of Coats syndrome and to make its follow-up more
effective, the biochemical content of the exudate formed in the eye should be defined. Further investigations are
needed to investigate the underlying mechanisms of intraocular fluid alpha-2 proteins and IgM levels, which differ
from serum profiles.

Keywords: Coats' disease, Vitreous humor, Protein electrophoresis

GIRIS

Coats sendromu; retinal kapiller telenjiektazi, arteriyel anevrizma, eksiidasyon ve eksiidatif retina dekolmani ile
karakterize kalitimsal olmayan bir hastaliktir [1]. Retinal telenjiektazi bulgularinin oldugu hafif hastaliktan, agrisiz,
151k gbrmeyen, katarakt ve fitizis bulbi bulgularinin olabildigi agir, ileri evreye dogru degisen sekilde bes evreye
ayirilir [2]. Genellikle erkeklerde ve biiyiik cogunlukla tek tarafli tutulum gostermektedir. leri yasta saptandiginda
cocuklara gore daha yavas ilerleme gostermektedir. Ancak hastaligin pato fizyolojisi heniiz net olarak
bilinmemektedir.

Goz ici stvist (humor), lens ve retina arasindaki boslugu dolduran jelatinimsi bir yapidir [3]. Bu sivinin % 95'inden
fazlas1 sudur ve bu suyun % 15-20'si proteinler ve glikozaminoglikanlara baglidir. G6z i¢i sivisinin protein igerigi
diisiik ve igerigindeki proteinlerin yapisi olduk¢a degisken ve karmagiktir. Coziiniir protein konsantrasyonlari yasla
birlikte artma egilimindedir [4]. GOz igi sivisi proteinlerinin % 40’1n1 albiimin, % 30’unu intra-okiiler sentezlenen
transferrin basta olmak iizere demir baglayici proteinlerin olusturur. Transferrin ve diger demir baglayici
proteinlerin, kiigiik kanama durumlarinda demir toksisitesini azaltarak g6z iginde koruyucu bir etkiye sahip
olabilecegi ongoriilmektedir [S]. Gz i¢i stvisinin ¢éziinmeyen proteinlerin ise gogunu kollajen II, V / XI, VI ve IX
olusturmaktadir. G0z i¢i stvisinin diger 6nemli bilesenleri g6z ici sivisinin viskozitesini olusturan hyaluronik asit,
kondroitin siilfat ve heparan siilfattan olusan glikozaminoglikanlardir [6]. G6z i¢i sivisinin Glukoz konsantrasyonu
plazmanin yarisi iken, laktat seviyesi plazma seviyelerine gore daha yiiksektir (sirasi ile ~ 12 mM vs. 10 mM) [7-8].
Coast sendromunda g6z i¢i sivisinda spesifik proteinlerin icerigi ve meydana gelen biyokimyasal degisiklikler heniiz
net olarak tanimlanmamigtir. Bu ¢alismadaki amacimiz; Coats sendromlu bir olgu sunumu esliginde goz i¢i sivisinin
biyokimyasal icerigindeki degisimleri incelemeyi, gz i¢i sivist spesifik protein icerigini tanimlamay1 amacladik.

GEREC ve YONTEM

Coats Sendromu tanilt 4 yagindaki erkek hastanin g6z operasyonu esnasinda alinan retina alt1 goz i¢i sivist Dokuz
Eyliil Universite Hastanesi Merkez Laboratuvari’nda analiz edildi. Total protein, albiimin, IgG, Ig A, IgM diizeyleri
tirbidimetrik yontemle (Beckman Coulter AUS5800); spesifik proteinler olan haptoglobin, seruloplazmin,
prealbumin, kappa, lambda, C3, C4 alfa-1 antitripsin, serum amiloid A diizeyleri nefelometrik yontemle (Siemens
Atellica) calisildi. Analizler oncesi 6rnek once 3000 devirde 5 dakika santrifiij edildi. Sivinin agaroz jel protein
elektroforezi yapildi. Elektroforez 6ncesi santrifiigal konsantrator kullanilarak 6rnek igerigi 100 kat konsantre edildi
(Vivaspin 20, Sartorius) Asit mavisi ile bantlar goriiniir hale getirildi (Interlab G26).
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BULGULAR

Tablo 1. G6z i¢i sivisinin sonuglari. §.s.a. : 6l¢lim sinirinin altinda

Sonu¢ Serum Referans Seruma gore durumu
Aralik
IgG 148 mg/dL 700-1600 Azalmig
IgA 34,6 mg/dL 70-400 Azalmig
IgM 41,8 mg/dL 20-200 Normal
Haptoglobin 1,25 g/LL 0,3-2 Normal
Seruloplazmin 7,18 g/L 0,2-0,6 Artmis
Prealbumin 0,55 g/L 0,2-0,4 Artmis
Kappa d.s.a 6,7-22,4 Azalmig
Lambda 43,8 mg/L 8,3-27 Artmg
Alfa 1 1,86 g/L 0,9-2 Normal
antitripsin
Saa 0.s.a. <6,5 Azalmig
C3 6.s.a. 0,9-1,8 Azalmig
C4 0.s.a. 0,1-0,49 Azalmig

Serumprotein Elektroforezi

=]

—
Fraksiyonlar % % Normal

—
Albumin 36.4 [ 52.0-65.1 |
Alpha 1 3.1 7T 1.0- 3.0
Alpha 2 i8.4 T 9.5-14.4
Beta 1 i1.8 6.0- 9.8
Beta 2 6.7 2.6- 5.8
Gamma 23.6 T 10.7-20.3

Hasta Kontrol

Protein elekroforezinde sivi proteinin %36.4 tniin albiimin, % 18.5’inin transferrin iceren beta bolgesi oldugu, alfa-
2 proteinlerinin %18.4, gama proteinlerinin ise %23.6’ sin1 olusturdugu goriildii.

TARTISMA

Coats sendromu kronik bir hastaliktir ve tedavi edilmezse ilerleyerek gérme kayiplarina yol agabilir. Bu yiizden
daha erken tanis1 ve tedavisi i¢in hastaligin patofizyolojisinin anlagilmasi gerekmektedir. Cocuk hastalarda Coats
hastaliginin patogenezinde proteinlerin rolii iizerine arastirma yapan az sayida yayin bulunmaktadir. Bunlardan biri
olan Yang ve arkadaslarinin 2016 yilinda yaptiklar1 proteomik ¢alismasinda, Coats hastaligina 6zgii 46 proteinin
Coats hastaliginin mekanizmasi hakkinda ek bilgi saglayabilecegini dngdrmiisler ve Coats hastalii olan bireylere
tan1 koymak i¢in potansiyel biyobelirtecler olabilecegini dngérmiislerdir [9]. Feng ve arkadaslarinin 2017 yilinda
yaptiklart ¢alismada ise goz ici sivisinda VEGF ve inflamatuvar sitokinler IL-6, IL-8, IL-1b nin kontrol grubuna
gore artt1ig1 saptamistir [10]. Bu caligmada coast hastaliginin patofizyolojisinin anlagilmasi i¢in g6z i¢inde biriken
stvinin  biyokimyasal icerigi ve spesifik protein diizeyleri belirlendi. Yaptigimiz literatiir arastirmasina gore
nefelometrik yontemle ve protein elektroforezi analizi ile protein dagilimi ve g6z i¢i sivisinda alfa-2 globulinlerin,
lambda hafif zincir ve IgM diizeylerinin serum profilinden farkli olarak arttigi bu olgu cercevesinde ilk kez
gosterildi.
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G0z ici stvist asirt viskoz yapida oldugu i¢in analiz dncesi santrifiij, ultrasonik banyo, 1sitma, hyalurinidaz kullanimi
ve diliisyon gibi birtakim islemlere tabi tutulmalidir. Yapilan bu gibi islemlerin protein analiz sonuglari {izerinde
etkisi soz konusudur. Viskositeyi azaltmak amaci ile isitmanin daha diisiikk protein sonuglarina neden oldugu,
hyalurinidaz kullaniminin ise daha yiiksek sonuglara neden oldugu bulunmustur [11]. Bizim c¢aligmamizda ise
ornek viskositesi, santrifiij yontemini kullanarak azaltilmustir.

Gilinlimiizde g6z i¢i sivist analizleri adli tipta postmortem (6lim sonrasi) 6liim sebebi ve zamanimnin tayini igin
yapilmaktadir. G6z igi sivist anatomik olarak korunakli bir bdlgede bulundugundan, postmortem donemde
kontaminasyondan en az derecede etkilendiginden ve diger viicut sivilart ile karsilastirildiginda daha uzun siire
stabil ve ayrica daha disiik diffiizyon hizlarina sahip olmasindan dolayr hem pratik kullanim i¢in hem de
arastirmalar i¢in uygun bir drnek olmaktadir. Ancak 6liim oncesi degerleri bilinmedigi i¢in karsilastirma sansi
bulunmamaktadir. Postmortem biyokimyasal analizlerden bazilar1 karbonhidratlar, nitrojen bilesikler, elektrolitler,
hormonlar, enzimler, ilaglar ve alkol diizeyi icin kullanilmaktadir. Ornegin glukoz hipo/hiperglisemi, LSD &len
kisinin madde kullanip kullanmadigi, GGT ise kronik alkol kullanimi tayini igin kullanilmaktadir. Adli tip
uygulamalarinda gbz i¢i sivisinin biyokimyasal analizi klinik biyokimyacilar i¢in yeni bir ugras alani olmaya
adaydir.

Sonug olarak goz i¢i sivisinda alfa-2 proteinlerinin, lambda hafif zincir ve IgM diizey artisinin altinda yatan
mekanizmanin ortaya konmasi Coast sendromunun patofizyolojisinin anlagilmasina katkida bulunabilir. Bu
proteinlerin diizeyinin doku hasar derecesi veya hastaligin evrelemesinde kullanilmasi séz konusu olabilir.
Gelecekte hastalik evrelerine gore proteinlerin ¢esidi ve miktar degisikliginin incelenecegi yeni ¢alismalara ihtiyag
vardir.
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SB-22

MEME KANSERINDE OKSIDATIF STRES BELIRTECLERI

Ozge Fenercioglu, Giray Bozkaya, Nuriye Uzuncan

Sbii Bozyaka Egitim ve Arastirma Hastanesi

OZET

AMAC: Meme kanseri kadinlar arasinda en sik goriilen kanser olup, kansere bagh Oliimler icinde akciger
kanserinden sonra ikinci sirada yer almaktadir. Meme kanseri etyolojisinde oksidatif stres, asir1 serbest radikal
iiretimi veya antioksidan savunma sisteminin yetersizligi ileri siiriilmektedir. Caligmamizda oksidatif stres ile meme
kanseri arasinda iligki olup olmadigini arastirmak i¢in, meme kanseri hastalarinda ve saglikli kadinlarda serumda
Total Antioksidan Seviye (TAS), Total Oksidan Seviye (TOS), Oksidatif Stres Indeksi (OSI) ve iskemi Modifiye
Albumin (IMA) degerlerinin karsilastirmasi amagland.

YONTEM: SBU Bozyaka Egitim ve Arastirma Hastanesi Genel Cerrahi Klinigi’nde yeni tan1 almis ve heniiz tedavi
almamis 106 meme kanseri hastas1 ve saghkli 30 kadin ¢alismaya alindi. Serum TAS, TOS ve IMA diizeyleri
spektrofotometrik ydntemle analiz edildi. Diizeltilmis IMA (D-IMA) ve OSI degerleri hesaplandi. Verilerin
karsilastirilmasinda SPSS 21.0 progranu kullamldi. D-IMA ve OSI icin ROC egrisi ¢izildi ve cut-off degerleri
belirlendi. p<0.05 diizeyi anlaml1 kabul edildi.

BULGULAR: Meme kanseri grubunda IMA, D-IMA, TOS ve OSI diizeyleri, istatistiksel olarak anlamli yiiksek
bulundu (p<0.05). TAS degerleri ise, meme kanserli hastalarda kontrol grubuna gore diisiik olmasina ragmen,
aradaki fark istatistiksel olarak anlaml degildi. D-IMA ve OSI icin cut-off degerleri sirasiyla 0.514 ABSU ve 0.187
olarak hesaplandi.

SONUC: Calismanizda meme kanseri hastalarinda azalmis TAS, anlamli derecede artmis IMA, D-IMA, TOS ve
OSI sonuglar1 sebebiyle oksidatif stres diizeylerinin arttig1 anlasiimaktadir. Bu nedenle artmis oksidatif stresin meme
kanseri ile iligkili olabilecegini ve meme kanseri hastalarini saglikli kadinlardan ayirmak i¢in IMA, D-IMA, TOS ve
OSI’nin oksidatif stres belirtecleri olarak kullanilabilecegini diisiiniiyoruz.

Anahtar Kelimeler: iskemi modifiye albumin, Meme kanseri, Oksidatif stres

ABSTRACT

Aim: Breast cancer is the most common cancer among women and is the second most common cause of cancer-
related deaths, after lung cancer. In the etiology of breast cancer, oxidative stress, excessive free radical production
or antioxidant defense system are suggested. The aim of this study was to compare Total Antioxidant Level (TAS),
Total Oxidative Status (TOS), Oxidative Stress Index (OSI) and Ischemia Modified Albumin (IMA) values in breast
cancer patients and healthy women in serum to determine whether there is a relationship between oxidative stress
and breast cancer.

Materials And Methods: Newly diagnosed 106 breast cancer patients at the HSU Bozyaka Training and Research
Hospital General Surgery Clinic and 30 healthy women were included in the study. Serum levels of IMA, TAS,
TOS were analyzed by spectrophotometric methods. Adjusted IMA (A-IMA) and OSI values were calculated. The
data were compared in the SPSS 21.0 program. The ROC curve for A-IMA and OSI was drawn and cut-off values
were determined. The p-value less than 0.05 was accepted as significant.

Results: IMA, A-IMA, TOS and OSI values were found significantly higher in the breast cancer group (p<0.05).
Although the TAS values in patients with breast cancer were lower than the control group, the difference was not
statistically significant. The cut-off values for A-IMA and OSI were 0.514 ABSU and 0.187, respectively.

Conclusion: In our study, it was seen that oxidative stress levels increased in breast cancer patients due to decreased
TAS, significantly increased IMA, D-IMA, TOS and OSI results. Therefore, we think that increased oxidative stress
may be related to breast cancer and that IMA, D-IMA, TOS and OSI can be used as markers of oxidative stress to
differentiate breast cancer patients from healthy women.

Key Words: Breast cancer, Ischemia modified albiimin, Oxidative stress
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GIRIS

Meme kanseri kadinlar arasinda en sik goriilen kanser olup, kadinlarda goriilen tiim kanserlerin yaklasik %30 unu
olusturmaktadir. Kansere bagl dliimler i¢inde ise akciger kanserinden sonra ikinci sirada yer almaktadir (1). Meme
kanserinin kesin nedeni bilinmemekle birlikte etyolojisinde bir¢cok faktdr rol oynamaktadir. Bunlar genetik, ¢evresel

faktorler, yas, diyet, reprodiiktif 6zellikler, viicut agirligi, fiziksel aktivite, alkol kullanimi, endojen ve ekzojen
hormonal faktorlerdir (2).

Bir¢ok fizyolojik olayda rol oynayan serbest radikaller, asir1 miktarda iiretildiginde veya antioksidan savunma
sistemi yetersiz kaldiginda hiicrenin lipit, DNA, karbonhidrat ve enzim gibi tiim 6nemli bilesenlerine zarar verirler
(3). Serbest radikaller; ateroskleroz, iskemi reperfiizyon hasari, inflamasyon, diabetes mellitus, akciger hastaliklari,
bobrek hastaliklari, kas hastaliklar1 ve 6zellikle kanser olusumunda ¢ok énemli role sahiptirler (4).

Total oksidan kapasiteye en biiyiikk katkiy1 endojen olarak viicutta sentezlenen serbest oksijen molekiillerinin yan
iriinleri saglamaktadir. Total antioksidan kapasiteye en biiyiik katki ise plazmadaki antioksidan molekiillerden
gelmektedir . Bircok oksidan ve antioksidan molekiiliin serum veya plazma diizeylerini Olgen ¢esitli analitik
yontemler bulunmaktadir. Ancak bu molekiillerin ayr1 ayri dlglilmesi hem zaman alici, hem de zordur. Bu nedenle
“total oksidan seviye” ve “total antioksidan seviye” dl¢iimil bir drnekteki oksidan ve antioksidan molekiillerin ayri
ayr1 Olciilmesinden daha pratiktir. TOS diizeyinin, TAS diizeyine oranlanmasiyla oksidatif stres indeksi (OSI)
hesaplanmaktadir (5).

Normal sartlarda, albuminin N-terminal ucunda aspartat-alanin-histidin-lizin aminoasit zinciri yer almakta ve bu
bolge kobalt, bakir ve nikel gibi gecis metalleri igin yliksek affiniteli bir baglanma bolgesi 6zelligi tasimaktadir.
Iskemi ve reperfiizyon durumunda, ozellikle serbest radikal iiretimi ve oksidatif hasar nedeniyle meydana gelen
hiicresel degisimlerin, bir veya daha fazla aminoasitin silinmesi ya da N-asetilasyonu yoluyla N-terminal ugta
yapisal modifikasyonlara neden oldugu gosterilmistir. Bu modifikasyonlar, albuminin kobalta baglanma kapasitesinde
azalmayla sonuglanmakta ve olusan yeni molekiil iskemi Modifiye Albumin (IMA) olarak adlandiriimaktadir (6).

GEREC VE YONTEM

Eyliil 2016-2017 tarihleri arasinda SBU Bozyaka Egitim ve Arastirma Hastanesi Genel Cerrahi Klinigi’nde yeni
meme kanseri tanis1 almis ve heniiz medikal ya da cerrahi tedaviye baglanmamis 106 hasta ve yillik rutin mamografi
ve ultrasonografi kontrollerinde herhangi bir patoloji saptanmayan 30 saglikli kisi kontrol grubu olarak galismaya
dahil edildi.

IMA diizeyleri Bar-Or ve arkadaslarinin gelistirdigi metoda gore olgiildii. Bu test ornege eklenen ve albumine
baglanmayan kobaltin ditiyotreitol (DTT) ile olusturdugu renkli kompleksin kolorimetrik olarak 6lgiimiine
dayanmaktadir (7). Serum albumin analizi kolorimetrik bir metod olan brom kresol yesili metoduna gore ¢alisildi.
D-IMA = IMA x (Albumin/Grubun Albumin Ortancas1) formiilii ile hesaplanarak, ABSU cinsinden verildi. Serum
TAS ve TOS diizeyleri spektrofotometrik yontemle analiz edildi. Veriler SPSS 21.0 programinda karsilastirildi.
p<0.05 diizeyi anlaml1 kabul edildi.

BULGULAR

Kontrol grubunun yas ortalamasi 47.53 £ 5.63, meme kanserli hastalarin yas ortalamasi 50.92 £+ 9.45 olarak
saptand1. Gruplar arasinda yag ortalamalar1 agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktu (p>0.05).

Hasta grubundaki olgulara aile dykiilerinde kanser vakasi varligi sorgulandiginda hastalarin %26.4’iinde (n=28)
cevabin pozitif oldugu gozlendi. Aile dykiisii acisindan hasta grubu ve kontrol grubu arasindaki fark istatistiksel
olarak anlamliydi. OKS ve HRT kullanimi meme kanseri grubunda daha fazla olup, gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir fark vardi (p<0.05). Hasta ve kontrol gruplart arasinda dogum ve emzirme olup olmamasi ve
sigara kullanimi1 agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktu (p>0.05).

Hasta ve kontrol gruplarinin serum albumin, IMA, D-IMA, TAS, TOS ve OSI diizeyleri karsilastirild1 ve Tablo 1°de
gosterildi.

Albumin diizeyi hasta grubunda daha diisiik olmasina ragmen, bu fark istatistiksel olarak anlamli degildi.

IMA ve D-IMA ortalama diizeyleri hasta grubunda sirastyla 0.559 + 0.128 ve 0.559 =+ 0.132 olup, kontrol grubuna
gore istatistiksel olarak daha yiiksekti (p<0.05).
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Tablo 1. Gruplari Albumin, IMA, D-IMA, TAS, TOS ve OSI Diizeyleri

Hasta Grubu Kontrol Grubu ]
(Ort = SD) (Ort + SD)
Albumin (g/dL) 4.16 £0.32 422+0.21 0.315
IMA (ABSU) 0.559 +£0.128 0.466 + 0.164 0.001
D-IMA (ABSU) 0.559 +0.132 0.469 +0.61 0.002
TAS (mmol Troloks/L) 1.23+£0.20 1.26 £0.15 0.485
TOS (pmol H,O, Equiv/L) 3.78 +4.13 237+ 145 0.005
oSi 0.319 +£0.468 0.189+0.114 0.004

Hasta ve kontrol grubunda ortalama TAS degerleri karsilastirildiginda; kontrol grubunda 1.23 + 0.20 mmolTrolox/L,
hasta grubunda ise 1.26 + 0.15 mmolTrolox/L olarak saptandi. TAS, meme kanserli hastalarda saglikli kadinlara
gore diigiik bulundu, fakat aradaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi (p>0.05).

TOS’un ortalama degerleri; kontrol grubunda 2.37 + 1.45 umol H,0, Equivalent/L, hasta grubunda ise 3.78 + 4,13
pmol H,O, Equivalent/L olarak saptandi. TOS, meme kanserli hastalarda saglikli kadinlara gére anlamli derecede
yiiksek idi (p<0.05).

Meme kanserli hastalarda serum TOS sonuglarinin TAS sonuglarina oraniyla elde edilen OSI incelendiginde kontrol
grubunda OSi’nin ortalama degerleri 0.189+ 0.114; hasta grubunda ise 0.319 + 0.468 olarak hesaplandi. OSI, meme
kanserli hastalarda saglikli kadinlara gore yiiksek bulundu. Bu bulgular istatistiksel agidan anlamli idi (p<0.05).

D-IMA ve OSI igin ROC grafikleri ¢izildi ve cut-off degerleri belirlendi (Sekil 1-2). D-IMA icin egri altinda kalan
alan (AUC) 0.706, cut-off degeri 0.514 icin sensitivite %63, spesifite %70; OSI icin AUC 0.672, cut-off degeri
0.187 i¢in sensitivite %61, spesifite %70 olarak hesaplandi.
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TARTISMA

Meme kanseri tanisi alan hastalarda tedavi alanindaki gelismeler ileri seviyelere ulasmis olmasina ragmen, meme
kanseri etyolojisi heniiz yeterli diizeyde aydinlatilamamistir (8). Meme kanseri tanisi alan hastalarin tedavi ve takip
asamalarina yon verebilecek, prognozu on gorebilecek belirteclerin bir kismu tespit edildigi halde, bu konuda
caligmalar devam etmektedir.

Yapilan caligmalarda meme kanserinde hasta grubunda kontrol grubuna gére TAS diizeyleri anlamli diigiik, TOS ve
OSI diizeyleri anlaml1 yiiksek bulunmustur (9-11). Bu bulgular TOS ve OSI acisindan ¢alismamizla uyumludur.
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Calismamizin sonuglar1 degerlendirildiginde IMA, D-IMA, TOS ve OSI degerleri meme kanserli hastalarda, saghkli
kadinlara gore anlaml olarak yiiksek bulundu. TAS degerleri ise, meme kanserli hastalarda saglikli kadinlara gore
disik olmasina ragmen aradaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi. Bu sonuglar, artmis oksidatif stres
olusumunun veya yetersiz antioksidan kapasitenin meme kanserine neden olabilecegini belirten diger calismalari
desteklemektedir. Bu nedenle artmis oksidatif stresin meme kanseri ile iliskili olabilecegini ve meme kanseri
hastalarmi, saglikli kadinlardan ayirmak i¢in IMA, D-IMA, TOS ve OSI degerlerinin oksidatif stres belirtegleri

olar:

ak kullanilabilecegini diisiiniiyoruz.
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SB-23

H.M.K.U ARASTIRMA VE UYGULAMA HASTANESI LABORATUVAR VERILERI
ILE TUMOR BELIRTECLERININ RETROSPEKTIF INCELENMESI

Kiibra Temel, Hazal Fatma Erdogan, Serdar Dogan, Abdullah Arpaci

Hatay Mustafa Kemal Universitesi Tayfur Ata Sokmen Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dali, Hatay

Amagc: Kanserde erken tani ve tedavi son derece 6nemlidir. Laboratuvar testleri, kanser tant ve taramasinda oldukga
islevsel olmasina ragmen gereksiz ve yanlis istemler laboratuvarlarin is yiikiini fazlasiyla arttirmaktadir. Saglik
sisteminde gereksiz ig yiikil, maliyet yiikii, hasta ve hasta yakinlarinin psikolojisini olumsuz etkilenmesi gibi 6nemli
problemlere yol agtigi literatiirde belirtilmektedir. Bu calismada, laboratuvar verileri ile tiimdr belirtegleri
retrospektif olarak incelenerek, uygunsuz kullanimin olup olmadiginin aragtirilmasi amaglandi.

Yontem: Hatay Mustafa Kemal Universitesi Arastirma ve Uygulama Hastanesi'nde galisilan AFP, CEA, CA 15-3,
CA 19-9, CA 125 timdr belirteg istemleri kullanildi. Calisma gruplarimiz, hastanemiz biyokimya laboratuvari
01.01.2014 ile 31.12.2016 tarihleri arasinda (3 yil) poliklinik ve yatan hastalarm kayith verileri ile olusturuldu.
Tiimdr belirtegleri hastanemizin belirlemis oldugu referans araliklarina gore; referans aralik i¢i, Gistii ve alt1 seklinde
alt gruplarina ayrilarak degerlendirilmeye alindi. Elde ettigimiz verilerde istem yapan birimler sirastyla; Cocuk
Hastaliklar1, Dahiliye, Dahiliye Gastroenteroloji, Endokrin ve Metabolizma Hastaliklari, Enfeksiyon Hastaliklari,
Genel Cerrahi, Kadin Hastaliklar1 ve Dogum, T1bbi Onkoloji, Uroloji ve Diger olarak alt gruplarina ayrildi.

Bulgular: Calismamizin sonuglarina gore 2014-2017 yillart arasinda hastanemizden yapilan tiimor belirteci istem
sayist; AFP i¢in 6557, CEA i¢in 6139, CA 15-3 igin 3443, CA 19-9 i¢in 3949, CA 125 i¢in 3962 olarak belirlendi.
Tiimor belirtegleri istem sikliginda cinsiyetler arasi istatistiksel olarak anlaml fark saptandi (p<0,05). Hastanemizin
referans araligina gore referans aralik iistli ¢itkma oranlari her bir timér belirteci igin ayri ayri belirlendi. AFP
istemlerinin 2358 (% 36,0)'s1, CEA'nin 1106 (% 18,0)'s1, CA 15-3 isteminin 646 (% 19,0)'s1, CA 19-9'un 1020 (%
25,8)'si, CA 125’in 892 (% 22,5)'si referans aralik iistii ¢ikt1. Istemler arasinda; karm agris1, diyabet, sistit, orsit,
assit, ates, gastro-ozofajial reflii ve epididimit gibi nonspesifik ve kanserle ilgili olmayan 6n tanilar siklikla
bulunmaktaydi. Calismamizda, gebelik prenatal testi igcinde istenen AFP’nin dahi %64’{iniin gereksiz oldugu
goriildii. Bu oran diger tiimor belirtegleri igin ise %75-80’lere ulagsmaktaydi.

Sonug: Bu ¢alisma, tiimor belirteg test istemlerinin uygunsuz kullaniminin, hastaneye getirdigi gereksiz maliyet ve
is ytikliniin fazlaligin1 gostermesi agisindan iilkemize bir 6rnek olusturabilir.

Caligmamiz, HMKU BAP 16822 nolu proje ile desteklenmistir.

Anahtar Kelimeler: Kanser, Tiimér Belirtegleri, Uygunsuz Test Istemi
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SB-24

iDRARDA “ATiPiK HUCRE” PARAMETRESININ MESANE KANSERI VE DiGER
PATOLOJILER iLE iLISKiSi

Berrin imge Ergiider', Enes Emre Kiigiikkepeciz, Merve Mutlu?, ilknur Nihal Ardic?,
Mustafa Sel¢uk Yigitz, Murat Deha Uruc?, Zeliha Ayhanz, Mehmet Ramazan Ayas3

' Ankara Universigesi Tip Fakiiltesi Biyokimya Ana Bilim Dalt
?Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Dénem In
3Sysmex Turkey Diagnostik Sistemleri Pazarlama Departmani

Amag: Idrar, viicuttaki patolojiler hakkinda hizli bilgi veren, ¢ok iyi bir habercidir. Dogru bir idrar analizi ile
immiin sistemdeki aktiviteyi, idrarin iiretildigi ve depolandig1 yerdeki anormallikleri ¢ok hizli tespit edebiliriz. Bu
calismamizda; idrarm igerisinde, morfolojik ve genetik olarak farklilasmis, kanserli hiicre egilimi sergileyen atipik
hiicre varliginin otoanlizorler ile tespitinin, mesane kanseri ve diger patolojiler yoniinden ilgisi irdelenmistir. Clinkdi;
bugiin i¢in “unutulmus bir kanser” benzetmesi yapilan mesane kanserinin laboratuvar tanisinda ayrici bir belirteg
bulunmamaktadir. Amacimiz; mesanedeki kanserli hiicrelerin idrar analizi ile tespiti ve dogrulugunun
aragtirtlmasidir.

Yontem: Kasim 2018 — Ocak 2019 doéneminde, tam idrar tahlili istemiyle laboratuvara génderilen idrar drnekleri,
“Fluorescence Flow Cytometry” teknolojisi ile g¢alisgan Sysmex UF-5000 (Kobe, Japan) tam otomatik idrar
analizoriinde calisilmig; kullandigi floresan isaretleyiciler ve “Flow Cytometry” teknolojisi ile idrardaki atipik
hiicreler (Atyp.cell) tespit edilmistir. Bu donemde 12.900 idrar 6rnegi retrospektif olarak taranmig, UF-5000’de
“Atyp.cell” parametresi 0,1’in lizerinde olan 1060 hasta sonucu ¢alismamiza dahil edilmistir.

Bulgular: Bu hastalarin aldig: tanilar, otomasyondan incelenmis olup, 1025 hastanin aldiklar1 tanilar Tablo1’de
“Atyp.cell” sonuglarinin ortalamasiyla iliskilendirilmistir. Laboratuvarimizda c¢aligilan 6rneklerin yaklagik %8’ inde
“Atyp.cell” parametresi 0,1’in iizerinde ¢ikarak, bizleri farklilik yoniinden uyarmis; mesane kanseri grubu dagilim
ortalamasi (N:53; Mean:1.61; Std.Dev: 3.4; 95% Confidence Inter: 0.67 - 2.55), diger patolojik gruplarin
ortalamalarina gore (N:972; Mean:0.31; Std.Dev: 0.65; 95% Confidence Inter: 0.27 - 0.35) istatistiksel
olarak farklilik gosterecek anlamh bir yiikseklik gostermistir. Atyp.cell parametresinin mesane kanseri diginda
yiikseldigi durumlara baktigimizda sirasiyla; prostat ile ilgili rahatsizliklar, {iriner sistem bozukluklari, karacigerde
goriilen viral etkenler, bobrek yetmezligi ve nakil tanilart karsimiza ¢ikmaktadir.

Sonu¢: Buldugumuz bu sonuglar dogrultusunda; “Atyp.cell” parametresinde goriilebilecek yiikseklik ile mesane
kanseri arasinda yiiksek bir iliski kurulmustur. flerleyen dénemdeki ¢alismalar ile; saglikli ve sagliksiz popiilasyonu
ayirmada esik deger tespiti; taramada kullanilmasi igin ozgiilliik ve duyarlilik igeren ¢aligmalar planlanmaktadir.
Bugiin Diinya genelinde tarama programi olmayan mesane kanseri igin, ilerleyen dénemlerde bu parametrenin
kullanilabilecegini diisiinmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: mesane kanseri, atipik hiicre, idrar analizi,
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SB-26

KLINIK OLARAK UYUMSUZ TROPONIN I DUZEYLERINDE HETEROFIL
ANTIKOR INTERFERANSININ ARASTIRILMASI

Zeynep Karacaoglu, Senay Balci, Liiliifer Tamer, Burak Cimen

Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Biyokimya Ad

Amagc: Troponin, miyokard hasarmi gostermede altin standart biyokimyasal belirtegtir. Ancak yanlis pozitif
kardiyospesifik Troponin I sonucu, klinik karart vermede yiiksek risk teskil eder. Hatali Troponin I sonuglari
preanalitik ve analitik birgok degiskenden etkilenebilir. Heterofil antikorlar ve human anti Mouse antikorlari analitik
evrede interferansa yol agan etkenlerdendir. Laboratuvar verileri ile hasta kliniginin uyusmadigi durumlarda
heterofil antikor interferans: akilda tutulmali ve gerekli onlemler alinmalidir. Calismanin amaci, klinik ile
laboratuvar verilerinin uyusmadig1 vakalarda heterofil antikor interferansini arastirmaktir.

Yontem: Calismaya 2018 temmuz aymnda Kardiyoloji servisinde tedavi goren ve rutin analiz i¢in laboratuvara
gonderilen {i¢ hasta 6rnegi dahil edildi. Troponin I dl¢iimleri DXI 800 (Beckman) cihazinda kemiliiminesans
immiilojik yontem kullanilarak yapildi. Klinisyen tarafindan uyumsuzlugu bildirilen hasta serum orneklerine 1/1
oraninda %25 lik peg ¢ozeltisi eklenerek 20 dk santrifiij edildi ve elde edilen proteinleri ¢oktiiriilmiis numuneler
tekrar analiz edildi.

Bulgular: PEG kullanilarak elde edilen numunelere ait sonuglar(ortalama; 0,07 ng/ml), islem goérmemis
numunelere ait sonuglar(ortalama; 1,13 ng/ml) ile kiyaslandiginda Troponin I degerlerinin belirgin diisiik oldugu ve
bu verilerin klinik olarak anlamli oldugu tespit edildi.

Sonu¢: Immunoananlizorlerde endojen interferantlar hatali negatif ya da pozitif sonuglara yol acabilir. Hatal
sonuglarin tespiti ve ¢6ziimiinde klinisyen ve laboratuvar personeli iletisim kurmali ve birlikte ¢alismalidir.
Interferans mekanizmalar1 ve tedavi yontemlerine hakim olunmasi, interferans nedeni ile olusabilecek hatali tan1 ve
tedavi uygulamalarini 6nleyecektir.

Anahtar Kelimeler: Troponin, Interferans, Heterofil Antikor
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SB-27

AKNE VULGARISTE SERUM AMILOID A, APOLIPOPROTEIN A1, PARAOKSONAZ
1 VE 3 PROTEIN DUZEYLERI iLE PARAOKSONAZ AKTiVIiTELERI

Eray Ozgﬁnl, Selma Korkmaz’

'Trakya U"niversitesi Tip Fakiiltesi T1bbi Biyokimya Anabilim Dali, Edirne
“Siileyman Demirel Universitesi Tip Fakiiltesi Deri ve Ziihrevi Hastaliklar Anabilim Dals, Isparta

Amagc: Akne vulgaris ile serum lipidleri arasinda iligki olabilecegine dair literatiirde ¢eliskili bilgiler bulunmaktadir.
Akne wvulgaris hastalarinda yiiksek dansiteli lipoprotein yapisinda bulunan proteinlerin nasil etkilendigi ise
bilinmemektedir. Bu ¢aligmanin amaci; akne vulgaris hastalarinda yiiksek dansiteli lipoprotein yapisinda bulunan
proteinlerden serum amiloid A, apolipoprotein Al, paraoksonaz 1 ve 3’iin diizeylerini ve paraoksonaz enzim
aktivitelerini arastirmak ve bu biyokimyasal parametrelerin akne siddetinin bir gdstergesi olarak kullanilan global
akne skoru ile iligkilerini belirlemektir.

Yontem: Trakya Universitesi Hastanesi Deri ve Ziihrevi Hastaliklar Klinigi’ne bagvuran 57 akne vulgaris hastas1 ve
kontrol grubu olarak 29 saglkli goniillii ¢alismaya dahil edildi. Dermatoloji uzmani tarafindan dermatolojik
muayeneler yapildi ve global akne skorlar1 hesaplandi. Serum amiloid A, apolipoprotein Al, paraoksonaz 1 ve 3
protein diizeyleri spesifik monoklonal antikorlar kullanilarak dot-blot yontemi ile dlgiildii. Serum paraoksonaz,
arilesteraz ve laktonaz aktiviteleri substrat olarak sirasiyla paraokson, fenilasetat ve dihidrokumarin kullanilarak
spektrofotometrik olarak odlciildii. Yiiksek dansiteli lipoprotein kolesterol diizeyleri orjinal kitleri ile klinik kimya
analizort kullanilarak 6l¢ildi.

Bulgular: Akne vulgaris hastalarinda serum paraoksonaz 1 diizeyleri kontrol grubuna gore anlamli olarak diisiiktii
(p<0.05). Akne wvulgaris hastalar1 ile kontrol grubu arasinda diger serum biyokimyasal parametreleri agisindan
istatistiksel olarak fark yoktu (tiimii i¢in p>0.05). Ayn1 zamanda akne vulgaris hastalarinda global akne skoru ile
serum biyokimyasal parametreler arasinda anlamli korelasyon yoktu (tiimii i¢in p>0.05).

Sonuc: Akne vulgaris hastalarinda serum paraoksonaz diizeyleri daha diisiik olmasina ragmen serum amiloid A,
apolipoprotein Al, paraoksonaz 3 protein diizeyleri ve paraoksonaz enzimlerinin aktiviteleri farkli degildi ve bu
biyokimyasal parametreler akne siddeti ile iliskili degildi.

Anahtar Kelimeler: Akne vulgaris, yiiksek dansiteli lipoprotein, serum amiloid A, apolipoprotein A1, paraoksonaz
1, paraoksonaz 3, arilesteraz, laktonaz, global akne skoru.
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PSORIASIS VULGARISTE SERUM LAKTONAZ VE ARILESTERAZ
AKTIVITELERININ VE NITRIiK OKSITIN HASTALIK SiDDETI iLE ILISKILERI

Giilben Sayilan Ozgiin', Selma Korkmaz’

'Trakya U"niversitesi Tip Fakiiltesi T1bbi Biyokimya Anabilim Dali, Edirne
“Siileyman Demirel Universitesi Tip Fakiiltesi Deri ve Ziihrevi Hastaliklar Anabilim Dals, Isparta

Amag: Psoriasis hastalarinda kardiyovaskiiler hastalik riskinin arttigi bildirilmektedir. Bu ¢alismada psoriasis
vulgaris hastalarinda serumda anti-aterojenik enzimler olan paraoksonaz-1 ve paraoksonaz-3’e ait laktonaz
aktivitesini, esas olarak paraoksonaz-1 enzimine ait olan arilesteraz aktivitesini ve vazodilatasyon veya nitrozatif
stres ile iligkili nitrik oksit diizeylerini ve bu biyokimyasal parametrelerin psoriasis vulgaris siddetinin bir gostergesi
olan psoriasis alan siddet indeksi ile iliskilerini incelemeyi amagladik.

Yontem: Trakya Universitesi Hastanesi Deri ve Ziihrevi Hastaliklar Klinigi’'ne bagvuran 40 psoriasis vulgaris
hastast ve 40 saglikli goniillii caligmaya dahil edildi. Psoriasis alan giddet indeksleri dermatoloji uzmani tarafindan
hesaplandi. Laktonaz aktiviteleri spektrofotometrik fenol kirmizist 6l¢limii ile substrat olarak gama dekanolakton
kullanilarak 6l¢iildii. Arilesteraz aktiviteleri substrat olarak fenilasetat kullanilarak spektrofotometrik olarak dl¢iildii.
Nitrik oksit diizeyleri Cortas ve Wakid’in metoduna gore dlgiildii.

Bulgular: Psoriasis vulgaris hastalarinin serum laktonaz ve arilesteraz aktiviteleri saglikli goniilliillerden anlamli
olarak daha diisiiktii (her ikisi i¢in p<0.05). Saglikli goniilliiler ile karsilastirildiginda psoriasis vulgaris hastalarinin
serum nitrik oksit diizeyleri anlamli olarak yiiksekti (p<0.05). Psoriasis vulgaris hastalarinda serum biyokimyasal
parametreleri ile psoriasis alan siddet indeksleri arasinda anlamli korelasyon yoktu (p>0.05).

Sonuc: Calismamiz, psdriasis vulgaris hastalarinda serum laktonaz ve arilesteraz aktivitelerinin daha diisiik, nitrik
oksit diizeylerinin ise daha yiiksek oldugunu ve bu biyokimyasal parametrelerin psoriasis alan siddet indeksi ile
iliskili olmadigini gosterdi. Psoriasis vulgaris hastalarinda saptadigimiz serum laktonaz ve arilesteraz aktiviteleri ve
nitrik oksit diizeylerindeki anormallikler psorias vulgaris hastalarindaki artmis kardiyovaskiiler hastalik riski ile
iligkili olabilir.

Anahtar Kelimeler: Psoriasis vulgaris, psoriasis alan siddet indeksi, laktonaz, arilesteraz, paraoksonaz 1,
paraoksonaz 3, nitrik oksit.
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SOGUK AGLUTININ HASTALIGINDA TAM KAN SAYIMI DEGERLENDIRMESI
OLGU SUNUMU

ilknur Bozkurt!

'Ozel Npistanbul Beyin Hastanesi Merkez Laboratuvar/istanbul

Amagc: Soguk agliitinin hastalig1 diisiik 1silarda antikorlarin aktifleserek eritrositlerin agliitinasyonuna neden olan,
nadir goriilen bir otoimmiin hemolitik hastaliktir. Soguk agliitinin hastaliginda tam kan sayimi sonuglarinda
hemoglobin, hematokrit, MCHC degerlerlerinin uyumsuz ¢iktig1 veya numune tiipiinde belirgin, gozle goriilebilen
agliitinasyon oldugunda akla getirilmesi gereken bir hastaliktir. Ayrica kan transfiizyonlarinda gapraz karsilastirma
isleminde ve kan grubu ¢aligmasi esnasinda da 6nem teskil etmektedir.

Yontem: Olgumuz Psikiyatri kliniginde Parkinson Hastalig1 ve Depresyon on tanilar ile yatan 83 yasinda kadin
olgudur. Hastanin yatis1 esnasinda Greiner Vacuette K3 EDTA I antikoagiilanli tiipe alinan hemogram numunesi
Sysmex XN1000 hemogram cihazinda c¢aligilmistir. Kan saymmi sonucunda Hemoglobin: 11.8 g/dL, RBC:
1.610.000, Hematokrit: % 19.2, MCV: 119.3 fL. ve MCHC: 61.5 g/dL degerleri bulunmustur. Numunede pihti
kontrolii, diliie numune kontrolii yapilmigs ve preanalitik hatalar ekarte edildi. Tiipte piht1 veya agliitinasyon
gozlenmedi. Numune yeniden ¢alisildi. Sonuclarda herhangi bir degisiklik olmadi. Hemoglobin hematokrit
degerlerinin uyumsuzlugu, hastada herhangi bir anemi bulgusunun olmamasi nedeni ile ertesi giin hastadan ayni
sartlarda yeni bir numune alinmig ve yine ayni sonuglar elde edilmistir. Bunun iizerine soguk agliitinin hastalig
olabilecegi diisiiniilerek K3 EDTA 'l tiip bos olarak 37 'C'de 30 dk etiivde isitilmistir. Portatif etiivde 1sitilan
numune tiipi hastanin odasina gotiiriilmiis ve hizlica numune alinmasi saglanmigtir. Alinan numune ayni etiiviin
icinde hizlica laboratuvara ulastirilmigtir. Isitilmig tiipe alinan numunede Hemoglobin 10.7 g/dL, Hematokrit: %
32.7, MCV: 81.5 fL, MCHC: 32.7 g/dL elde edilmistir. Tiipte yine makroskobik olarak agliitinasyon goriilmedi.
Isttilmis tiipe aliman numunede degerlerin diizeldigi goriildiikten sonra bu olgunun farkli bir zamanda yeniden
numunesi 1sitlmadan alinmis ve sonrasinda etiivde 37 'C isiya maruz birakilmistir. Bu islemde yine RBC ve
Hematokrit degerleri diisiik bulunmustur. Bu bize tiipiin numune alinmadan 6nce 1sitilmasinin etkili oldugunu
diistindiirmiistiir.

Sonu¢: Olgumuzda goriildiigii gibi kan sayim raporunda RBC degeri ve Hematokrit, hemoglobine gore ¢ok diigiik
ise ve MCHC> 40 olan vakalarda Soguk Agliitinin Hastalig1 mutlaka akla getirilmelidir. 37 'C de 30 dk 1sitilmis
tiipe alinan kan ile hemogram calisildiginda normal degerler elde edilir. Ayrica hastanin daha sonra alinacak kan
sayim numunelerinde sorun yasamamak adina test raporuna not diisiilmeli, doktoru ve hemsiresi haberdar
edilmelidir.

Anahtar Kelimeler: Cold agglutinin disease, complete blood count, CBC, interference
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TAM KAN SAYIMINDA CEKIiRDEKLI ERITROSIT VE BLAST UYARILARININ
FLOW SITOMETRIK ANALIZLERLE OLGU BAZINDA KARSILASTIRILMASI

Fatma Taneli, Ahmet Angin, Ece Onur, Yesim Giiven¢ Demiragci, Habib Ozdemir,
Cevval Ulman, Zeki An

Manisa Celal Bayar Universitesi, Tip Fakiiltesi, T1ibbi Biyokimya Anabilim Dali, Manisa, Tiirkiye

Amagc: Tam kan sayimi analizi sonug raporlarinda ¢ekirdekli eritrositler (Nucleated Red Blood Cell NRBC) ve blast
uyarilariin rutin yer almasi, birgok hastaligin tani ve izleminde énem kazanmistir. Calismamizda ayni hastalarda
flow sitometri ile otomatize kan sayim analizoriinde saptanan blast ve NRBC uyarilarinin kiyaslanmasi, olgularin
tanilarina gore dagilimlarinin yapilmast amaglanmustir.

Yontem: Laboratuvarimizda 109 tam kan 6rneginden istenen flow sitometri ve ayni giin tarihli tam kan sayimi
analizi sonuglari hastane otomasyon sisteminden elde edilmistir. Tam kanda blast analizleri flow sitometri
yontemiyle (Beckman Coulter Navios Ex Miami, Florida, ABD); otomatik hematoloji analizériinde (Mindray
BC6800, Shenzen, Cin) NRBC ve blast uyarilar1 semikantitatif elde edilmistir. Flow sitometrik blast pozitifligi esik
degeri %5 olarak kabul edilmistir.

Bulgular: Flow sitometri analizi yapilan 109 6rnegin 30’unda (%27) blast pozitifligi bulunmus; ayn1 olgulari tam
kan sayimi analizinde 29’unda (%26) blast ve 13’iinde (%11) NRBC uyarist gozlenmistir. Flow sitometride blast
saptanan 30 olgunun 19’unda (%63) tam kan sayimi analizinde de blast uyarisi saptanmistir. Tam kan sayimi
analizorlerinde NRBC uyarisi bulunan 13 hastanin, 12’sinde flow sitometri sonuclarinda blast goriilmiistiir. Hasta
tanilarina gore blast pozitiflik oranlar1 tam kan saymmi-flow sonuglari seklinde sirayla verilmistir; Akut Myeloid
Losemi(n=20,13-15), Akut Lenfoblastik Losemi (n=10,3-6), Kronik Myeloid Losemi(n=3,1-1), Non-Hodkin
Lenfoma(n=3,1-1), Kronik Lenfositik Lésemi(n=17,7-1), Multiple Myelom(n=7,1-3), Hairycell Lésemi(n=1,0-0),
Mikozis Fungoides(n=4,0-0), Enfeksiyoz hastaliklar(n=23,2-2), diger hastaliklar(n=14,2-1) seklinde bulunmustur.

Sonu¢: Tam kan sayimi analizlerindeki blast-NRBC uyarilarmin &zellikle atipik olgularda hematolojik
malignensilerin tanisin1 kolaylastiracagini diigiinmekteyiz. Tam kan sayimi analizorlerinde NRBC analizlerinin
semikantitatif yerine kantitatif olarak yapilmasiyla analitik, post analitik ve post-post analitik verimliligin
artabilecegi kanaatindeyiz.

Anahtar Kelimeler : Cekirdekli eritrosit, blast uyarisi, tam kan sayimi analizi, flow sitometri
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NADIR GORULEN BiR KOAGULOPATI OLGUSU: EDINSEL FAKTOR IX
INHIBITORU

Giines Ak', Burcu Barutcuoglul, Eren Arslan Davulcu’, Muhammet Topbas®, Sara Habif’, Soner Duman®

'Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Biyokimya Bilim Dal, Izmir
2Ege_.Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dals, Izmir
3Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Biyokimya Anabilim Dali, izmir

OZET

Amag: Hemofilik olmayan hastalarda koagiilasyon faktorlerine karsi gelisen edinsel inhibitérler nadir
koagiilopatilerdir. En sik goriilen edinsel inhibitérler Faktor VIII’e karsi geligenler olup, diger koagiilasyon
faktorlerine karsi gelisen edinsel inhibitorler son derece nadirdir. Bu bildiride, hemofilik olmayan bir hastada Faktor
IX’a kars1 geligen bir edinsel inhibitdr olgusu sunulmustur.

Yontem: 58 yasinda erkek hasta, dis merkezde ameliyat 6ncesi yapilan tetkiklerinde PZ/APTZ’nin uzamis olmasi
ve pansitopeni saptanmasi iizerine, Ege Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklar1 poliklinigine yonlendirildi.
Ozgegmisinde kronik hastalik ve kanama diyatezi dykiisiiniin olmadig1, 30 yildir kronik alkol kullanimimin oldugu
ogrenildi. Fizik muayenesinde bilateral 1+ pretibial 6dem ve splenomegali disinda bir 6zellik saptanmadi. Batin
ultrasonografisinde karaciger parankiminde kaba graniiler patern ve splenomegali saptandi.

Bulgular: Siroz 6n tanist bulunan hastanin tetkiklerinde l6kopeni, trombositopeni, hipokrom mikrositer anemi,
protrombin zamani (PZ) ve aktive parsiyel tromboplastin zaman (APTZ) uzamis (sirasiyla 15.4 ve 94.1 sn)
saptand1. 1:1 karigim ¢alismalarinda 2 saatlik inkiibasyon sonrasi 6l¢iilen PZ ve APTZ karisim testi uzamig olarak
tespit edildi. Lupus antikoagiilan (LA) varligi LA tarama ve dogrulama testleri ile ekarte edildi. Hastanin faktor
analizinde Faktor IT %46.8, Faktor V %64.4, Faktor VII %48.3, Faktor IX %14.1, Faktor X %62.7 diisiik (referans
araliklari: %70-120); Faktor VIII %107 normal olarak 6lgiildii. Faktdr inhibitor tarama testinin pozitif ¢ikmasi
iizerine, klasik Bethesda testi ile yapilan dogrulama ¢alismasinda Faktor IX inhibitor titresi 13.4 BU/mL; Faktor VII
inhibitorii ise negatif olarak saptandi.

Sonug: Siroza bagl koagiilopati, trombositopeni ve edinsel Faktor IX inhibitoriiniin olmast nedeniyle kanamaya
yatkinligi bulunan hasta, altta yatan nedenlerin de arastirilmasi i¢in takibe alindi.

Anahtar Kelimeler: Edinsel faktor IX inhibitorii, koagiilopati, siroz
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HATALI DUSUK PARATHORMON DUZEYI: BiR OLGU SUNUMU
Bilal ilanbey', Hikmet Soylu?, Ozlem Giilbahar’, Cigdem Sonmez*

'Kirsehir Ahi Evran Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya Ad
?Kirsehir Ahi Evran Universitesi Egitim ve Arastirma Hastanesi Endokrinoloji Boliimii
3Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi T1ibbi Biyokimya Ad
*Dr Abdurrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi, Biyokimya Laboratuvar

OZET

Amag: Gliniimiizde immiinassayler, klinik laboratuvarlarda 6nemli olgiilerde yiiksek analitik sensitiviteye sahip
olmalarina karsin yeterli spesifite ve dogruluktan yoksun olabilirler. Bu teknolojinin zayif noktasi pek g¢ok
interferansa kars1t duyarliliklaridir. Interferanslar hemoliz, lipemi, heterofil antikorlar, antianimal antikorlar,
otoantikorlar, bulagsma (carryover), ilaglar, radyolojik goriintiileme ajanlari gibi bir¢ok nedenden olusabilir. Bir hasta
numunesinde interferans yapict bir maddenin bulunmasi, sonucun hatali yiiksek ya da hatali diisiik olmasina neden
olur. Boylece interferans, hastaya yanlis tani konulmasi ve buna bagli olarak yanlis tedaviler uygulanmasi
sonucunda ciddi klinik tablolarin olusumuna kadar gidebilen durumlara yol acabilmektedir.

Olgu: 20 yasinda kadin hastaya karin agrisi ve sekonder amenore sikayetleri nedeniyle yapilan tetkiklerde
parathormonda (PTH) asir1 diisiik bir sonug (<1,2 pg/mL) saptandi. Hipoparatiroidi klinigi ve herhangi bir tiroid
ameliyat1 6ykiisii bulunmayan hastanin diger laboratuvar testlerinde (kalsiyum, fosfat, magnezyum, kreatinin ve D
vitamini) de anormal diizeyler yoktu. Hastadan yeniden alinan numunede de belirgin sekilde diigiikk PTH sonucu elde
edildi. Aym1 numune farkli marka sistemlerde calisildiginda referans deger araliklarinda PTH sonuglari elde
edilmesi, bizdeki cihazda PTH testinin dl¢iimiinde interferans olabilecegini diisiindiirdii. Hastanin PTH testinin
linearitenin degerlendirilmesi amaciyla serum 6rnegine seri dillisyonlar yapildiginda linearitenin bozuldugu goriildii.
Hasta serum 6rnegi heterofilik bloke edici tiip (Scantibodies™) ile igsleme tabi tutulduktan sonraki 6l¢iimlerde PTH
diizeylerinde artis tespit edildi. Yine hasta serum drnegi polietilen glikolle (PEG 6000) ¢oktiirmeye tabi tutuldu ve
¢oktlirme sonrasinda PTH diizeyinin referans araliklara ulastig: tespit edildi.

Sonu¢ ve Tartisma: Sonug olarak hatali diisikk PTH diizeyine hastada var olan heterofil antikorlarin neden oldugu
belirlendi. Laboratuvarlarda hastalarin klinik durumuyla uyusmayan bir sonu¢ elde edilmesi durumunda,
interferanslar mutlaka akla getirilmesi gereken durumlardir. Bu da klinisyen ve laboratuvar arasinda iletisimin
onemini bir kere daha ortaya koymaktadir.

Anahtar Kelimeler: immiinoassay, interferans, parathormon, heterofil antikor
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HASTALARIN ACLIK-TOKLUK DURUMU YAYGIN iSTENEN TROID FONKSYON
TESTLERI, VITAMIN B12, FERRITIN, FOLIK ASIiT DUZEYLERI

Mehmet Fatih Alpdemir, Medine Alpdemir

Balikesir Devlet Hastanesi
Mehmet Fatih Alpdemir: https://orcid.org/0000-0003-3015-1478
Medine Alpdemir: https://orcid.org/0000-0003-2625-0246

OZET

Amag: Biz c¢alismamizda, rutin uygulamada yaygin istenen tiroit hormon diizeylerinin [troid situmulan
hormon(TSH), serbest T4(sT4), serbest T3(sT3)], vitamin B12 (vit B12), ferritin ve folik asit konsantrasyonunun ag¢
ya da tok olarak yapilan dlgliimlerde olusabilecek degisiklikleri arastirmak istedik.

Yontem ve Gerecler: Calismaya dahil edilen 50 erigkin bireyin TSH sT3, sT4, vitB12, ferriritin ve folik asit
degerleri 8-10 saat gece agligindan sonra 08:00-09:30 saatleri arasinda 6l¢iildii ve ayni testler kahvaltidan 2 saat
sonra tekrarlandi. Olgiimler ayni giin iginde yapildi. Test dlgiimleri igin Archtitect 2000 immunoassay otoanalizér
ve ticari kitleri kullanildi. Analitler i¢in acglik ve tokluk durumu arasindaki farklar Paired Student-T testi ile analiz
edildi. P <0.05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Bulgular: Katilimcilarin ortalama yast 42 + 12 (aralik 18-63) yildi ve % 47'si kadin, %53 erkekti. TSH ,sT4, sT3 ,
vitB12, ferritin ve folik asit igin sirasiyla aglik konsantrasyonlar1 2. 01£1.08 mU/L, 0.97+0.08 ng/dL, 2.81+0.36
pg/mL, 349.2+134.1 pg/mL, 38.79+40.1ng/mL ve 6.61+1.90 ng/mL’di. TSH ,sT4, sT3, vitB12, ferritin ve folik asit
i¢in sirasiyla tokluk konsantrasyonlart 1.594+0.87mU/L, 0.98+0.10 ng/dL, 2.70+£0.25 pg/mL, 341.4+129 pg/mL,
36.17+£36.8 ng/mL ve 5.82+1.62 ng/mL’di. TSH , sT3, vit B12, ferritin ve folik asit i¢in negatif bias goriiliirken,
sirastyla ortalama bias %20, %2, , %2, %5 ve %10°du. sT4 i¢in %1 lik pozitif bias goriildii. Ancak istatistiksel
karsilagtirmada sadece TSH, ferritin ve folik asit diizeyleri arasinda fark anlamliydi (P<0.05).

Sonu¢: TSH diizeylerin tokluk durumunda anlamli diisiik olmasi hipotrodizm tani ve tedavisinde klinik etkileri
olabilir. Ferritin ve folik asit anlamli negatif bias ise gereksiz ek vitamin tedavilerine yol agabilir.

Anahtar Kelimeler: A¢lik, Tokluk, Troid fonksyon testleri, vitamin B12, Ferritin, Folik asit

ABSTRACT

Objective: In our study, we want to investigate the changes that may occur in measurements made as fasting or
postprandial on thyroid hormones [thyroid stimulating hormone (TSH), free T4 (fT4), free T3 (fT3)], vitamin B12
(vitB12), ferritin and folic acid concentrations, which are commonly requested tests in routine practice.

Material and Methods: TSH, fT3, fT4, vitB12, ferriritin and folic acid levels of 50 adult subjects were measured
between 8: 00 - 09: 30 hours after 8-10 hours of fasting, and the same tests were repeated 2 hours after breakfast.
Measurements were made on the same day. Archtitect i2000 immunoassay autoanalyzer and commercial kits were
used for test measurements. The differences between the fasting and postprandial status for analytes were analyzed
by Paired Student-T test. P <0.05 was considered statistically significant.

Results: The mean age of the participants was 42 + 12 years (18-63 years) and 47% were female and 53% were
male. Fasting concentrations for TSH, T4, fT3, vitB12, ferritin and folic acid respectively were 2.01 + 1.08§ mU / L,
0.97+0.08 ng /dL, 2.81 £ 0.36 pg/ mL, 349.2 £ 134.1 pg / mL, 38.79 £ 40.1ng / mL. and 6.61 £ 1.90 ng / mL. The
postprandial concentrations for TSH, fT4, T3, vitB12, ferritin and folic acid were respectively 1.59 £ 0.87 mU / L,
0.98 £ 0.10 ng / dL, 2.70 + 0.25 pg / mL, 341.4 + 129 pg / mL, 36.17 + 36.8 ng / mL. and 5.82 + 1.62 ng / mL.
While negative bias was observed for TSH, sT3, vitB12, ferritin and folic acid, mean bias was 20%, 2%, 2%, 5%
and 10% respectively. 1% positive bias was observed for sT4. However, in statistical comparison only TSH, ferritin
and folic acid levels were significant (P <0.05).

Conclusion: TSH levels are significantly lower in postprandial status may have clinical effects in the diagnosis and
treatment of hypothyroidism. Significant negative bias in ferritin and folic acid tests may lead to unnecessary
additional vitamin treatments.

Keywords: Fasting; Postprandial; Thyroid Stimulating Hormone
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GIRiS

Pre-analitik siireg, laboratuvar testlerinin sonuglarini potansiyel olarak etkileyen cesitli faktorlerin ana kaynagidir.
Diyet, aclik durumu preanalitik siirecin kontrol edilebilir faktoriidiir (1). Ancak laboratuvar testleri i¢in hastalarin
hazirlanmasinda su an eksiklikler mevcuttur. Ek olarak, saglik profesyonelleri arasinda ve literatiirde halen
kullanilmakta olan “a¢lik” tanimlarinda biiyiik bir heterojenite bulunmaktadir. Ayrica hem klinik rehberlerde hem de
laboratuvar rehberlerinde 6zellikle bizim bu ¢aligmada inceleyecegimiz testler i¢in kan alma zamanlar1 ve hastalarin
aglik/tokluk durumu konusunda tavsiyeler yoktur (2).

Yiyeceklerde bulunan lipid, protein ve korbonhidrat igerikleri yemekten sonra metobolik ve hormonal degisiklikler
meydana getirir. Ayrica viicutta postprandial durum sonrasi oksidatif stres, enflamasyon and endotelyal
disfonksiyon olusmaktadir. Bunun sonucunda bazi biyokimyasal ve hematolojik belirteglerde postprandiyal duruma
cevap olarak olarak ortaya c¢ikan belirgin degisiklikler caligmalarda gosterilmistir (3,4).

Biz calismamizda, aclik ya da tokluk durumunun, rutin uygulamada yaygin istenen testlerden olan tiroit hormonlari
[tiroit stimulan hormon (TSH), serbest T4 (sT4), serbest T3 (sT3)], vitamin B12 (vit B12), ferritin ve folik asit
konsantrasyonlarinda ne gibi degisikliklere sebep oldugunu arastirmay1 amagladik.

GEREC VE YONTEM

Caligmaya 18-63 yas aras1 50 (24 kadin 26 erkek) eriskin birey dahil edildi. Kan 6rnekleri 8-10 saat gece aghigindan
sonra 08:00 - 09:30 saatleri arasinda alindi. Ayni1 giin kahvaltidan 2 saat sonra tokluk kanlari alindi. TSH, sT3, sT4,
vitB12, ferritin ve folik asit testleri icin hem aclik ve tokluk diizeyleri 6lgiildii. Olgiimler aym giin icinde yapildi.
Test dlglimleri i¢in Archtitect 12000 immunoassay otoanalizoér ve ticari kitleri kullanildi. Tiim hasta, kontrol ve
kalibrator ¢aligmalart iiretici firmanin talimatina gore yapildi.

istatistiksel analiz

Test sonuglar1 ortalama (x) = standart sapma (SD) olarak gosterildi. Analitler i¢in aclik ve tokluk durumu arasindaki
farklar SPSS 15 kullanilarak Paired Student-T testi ile analiz edildi. P <0.05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul
edildi.

BULGULAR

Katilimcilarin ortalama yas1 42 + 12 yildi ve % 47'si kadin, %531 erkekti. Analitlerin achik ve tokluk durumundaki
degerleri ve istatistikler Tablo 1’de gosterilmistir. Buna gére TSH, sT3, vitB12, ferritin ve folik asit i¢in negatif bias
goriiliirken, sT4 i¢in pozitif bias gorildii. Ancak istatistiksel kargilastirmada sadece TSH, ferritin ve folik asit
diizeyleri arasinda fark anlamliydi (P<0.05).

Tablo 1. Analitlerin aglik tokluk diizeyleri ve istatistikler

Achk Tokluk %Bias P
TSH, mU/L 2.01+1.08 1.59+0.87 %20, <0.001
sT4, ng/dL 0.97+0.08 0.98+0.10 %1 (pozitif) 0.568
sT3, pg/mL 2.81£0.36 2.70+0.25 %2 0.542
vitB12, pg/mL 349.2+134.1 341.4+129 %2, 0.642
Ferritin, ng/mL 38.79+40.1 36.17+£36.8 %5 <0.05
Folik asit, ng/mL 6.61£1.90 5.82+1.62 %10 <0.05

TARTISMA

Hipotiroidizm klinik pratikte siklikla goriiliir. Tiroit fonksiyon testlerine gore tanisi konur. Ayrica gebelik
doneminde de TSH’a gore 6troidizm belirlenir. Bu bakimdan tiroit fonksiyon teslerinin dogru tespiti dnemlidir. Biz
calismamizda literatiir bilgisi ile uyumlu olarak aglik durumuna goére postprandiyal déonemde TSH’1 diisiik tespit
ettik. Ancak sT3 ve sT4 konsantaryonlarinda anlamli bir degisim yoktu. Bu bakimdan bizim vardigimiz sonuglar,
Nair ve arkadaslarinin postprandial ve aclik durumunun tiroit fonksiyon testlerine etkisi gormek igin yaptiklar
calismayla ¢ok benzerdi (5). Mahedevan ve arkadaslari ise 52 saglikli goniilliide yaptiklari calismada da TSH
konsantrasyonunun tokluk sonrast azaldigini ve sT4 konsantrasyonunun ise degismedigini gordiiller. TSH
sekresyonu iki faktore baglidir. Birincisi, Tirotropin salgilatict hormon (TRH), TSH salinimini artirir, ikinci olarak
somatostatin TSH salinmimu baskilar. Tokluk durumunda somatostatin salinimi artar ve TSH salinimi baskilanir.
Akut post prandial TSH azalmasi bu mekanizma ile aciklanabilir (6).
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TSH diizeylerinin tokluk durumunda anlamli diisiik olmas1 hipotrodizm (6zellikle subklinik hipotiroidizm, gebelik)
tan1 ve tedavisine klinik etkileri olabilir.

Serum ferritin diizeyi, viicut demir depolariyla iligkilidir ve ¢esitli hastaliklardan etkilenir. Bizim ¢aligmamizda
tokluk durumunda ferritin diizeyi diisiik 6l¢tildi. Literatiirde aglik/tokluk durumununun ferritine etkisini gosteren bir
calisma voktur. Tokluk durumunda ferritin diizeyinin diisiik 6l¢iilmesi gereksiz demir yiiklemesine neden olabilir.

Nutrisyonel vitamin durumunun tespiti i¢in vitB12, folik asit testleri yapilir. Konsantrasyonlarmin dogru tespiti
onemlidir. Plumelle ve arkadaslari ¢alismalarinda, saglikli insanlarda 77 laboratuvar testi {izerine diyetin etkisini
arastirdilar. Onlar c¢alismalarinda bizim c¢aligmamiza benzer olarak vitB12 konsantrasyonlarinda aclik-tokluk
durumu arasinda anlaml bir fark gérmediler (7). Ancak bizim ¢alismamizin aksine onlarin ¢alismasinda kahvatli
sonras1 folik asit diizeylerinde ortalama %12.8 oraninda bir pozitif bir bias varken, bizim ¢alimamizda %10’luk
negatif bias vardi.

Folik asit anlamli negatif bias ise gereksiz ek vitamin tedavilerine yol agabilir.

Bizim ¢alismamiz giiniin her saati siklikla istenen bes test i¢in 10-12 saat aglik ve sonrasi tokluk durumunun bu
testlere etkisini gérmek icin yapilmistir. Ancak giiniin farkli saatlerinde de postprandial durumun etkisini gérmek
icin giin igindeki diurnal degisimde hesaba katilirsa daha kapsayici bir ¢caligma ortaya ¢ikabilir.

Diinya Saglik Orgiitii (WHO) ve Klinik ve Laboratuvar Standartlar1 Enstitiisii (CLSI) tarafindan yayimlanan mevcut
kilavuzlara gore testler i¢in aglik siiresi ve her bir analit i¢in aglik gerektirip gerektirmedigi hususunda net bir
tavsiye yoktur. Bu durum her bir kurumun yetki alanina birakilmistir. A¢lik-tokluk durumunun birgok laboratuvar
parametresinin konsantrasyonu lizerinde etkisinin olmasi nedeniyle, laboratuvar testleri i¢in aglik gereksinimlerinin
standardizasyonu ve harmonizasyonu kesinlikle sarttir.

Sonug olarak Bizim ¢aligmaizda da goriildiigii gibi bazi laboratuvar testleri i¢in aclik kan 6rnegi alinmasi gereklidir.
Klinisyenler aglik-tokluk durmuna gore test sonuglarinin etkilenebileceginin farkinda olmali ve sonuglarini bu
durumlara gore yorumlamalidirlar.
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IC KALITE KONTROL CALISMA SIKLIGININ ALTI SiIGMA KULLANILARAK
BELIiRLENMESI

Serif Ercan

Liileburgaz Devlet Hastanesi

Amac: Tibbi laboratuvarlarda i¢ kalite kontrol (IKK) ¢alisma siklig1 oldukga siibjektif olarak gerceklestirilmektedir.
Son zamanlarda, testin analitik performansi ve ¢alisilan hasta numune sayis1 baz alinarak IKK calisma sikliginin
belirlenmesi seklinde yeni bir yaklasim gelistirilmistir. Bu ¢aligmada, alt1 sigma kullanilarak klinik kimya testlerinde
IKK ¢alisma sikliginin belirlenmesi amaglandi.

Yontem: Tibbi biyokimya laboratuvarinda analizi en sik gerceklestirilen 15 testin sigma degerleri; bias, varyasyon
katsayis1 ve izin verilen toplam hata (TEa) degerleri kullanilarak belirlendi. Bias, dis kalite kontrol verilerinden;
varyasyon Kkatsayisi ise IKK verilerinden yararlamlarak hesaplandi. TEa igin, T.C. Saghk Bakanlig: tarafindan
belirlenen smirlar kullanildi. IKK calisma sikhigi; sigma degerleri ve hasta sayisindan olusan nomogramlar
kullanilarak, 1,5, 155 ve 135/255/Ry4g kontrol kurallar1 i¢in hasta sayist baglaminda belirlendi.

Bulgular: Sigma degerleri, ALP, ALT, AST, HDL-kolesterol, LDH, total protein, trigliserid ve iire i¢in 6’dan
biiyiik; potasyum, kreatinin, albiimin, total kolesterol, sodyum, glukoz ve klor testleri icinse 5.4-4.4 araliginda
bulundu. Sigma degerlerine gore, 1,5 kurali uygulandiginda IKK calisma sikligmin klor igin 500, diger testler icin
ise 1000 hasta galismasi oldugu belirlendi. 155 kuralinda ise, IKK caligma siklig1 6°dan biiyiik sigma degerine sahip
testler i¢in 1000, potasyum igin 500, kreatinin i¢in 300, albiimin ve total kolesterol i¢in 150, sodyum ve glukoz i¢in
125 ve klor i¢in 50 hasta ¢alismasi olarak saptandi. 135/2,5/Rys kuralinda, ALP, ALT, AST, HDL-kolesterol, LDH,
total protein, trigliserid, iire ve potasyum testleri icin IKK caligma sikl1ig1 1000, kreatinin icin 600, albiimin ve total
kolesterol i¢in 325, sodyum ve glukoz i¢in 300 ve klor i¢in 100 hasta ¢alismasi olarak belirlendi.

Sonug: Alt1 sigma-kontrol siklig1 nomogramlarina gore, testin sigma degeri, giin boyunca ¢alisilan hasta sayis1 ve
segilen istatistiksel degerlendirme lgiitiine bagli olarak, giinde birden fazla IKK galismasi gerekebilmektedir. Tiim
testler igin ayn1 IKK kurali ve galisma sikligmin uygulanmasi yerine, alti sigma-kontrol sikligi nomogramlari
araciligiyla her test icin ayri IKK calisma plam yapilarak analitik siirecin daha etkili sekilde izlenilebilecegi
diistiniilmektedir.

Anahtar Kelimeler: alt1 sigma, analitik evre, i¢ kalite kontrol, kalite yonetimi

Uluslararasi Laboratuvar Tibb1 ve XIX. Ulusal Klinik Biyokimya Kongresi 163
25 —28 Nisan 2019 La Blanche Island Bodrum, Mugla



SB-36

OTOVERIFIKASYON PROSESININ LABORATUVAR PERFORMANS
KRITERLERINE ETKISi

Cemal Kazezoglu

Sbii Istanbul Kanuni Sultan Siileyman Egitim Ve Arastirma Hastanesi Merkez. Laboratuvar

Amagc: Bu caligmadaki amacimiz laboratuvarimizda hemogram testi i¢in tanimlanmig otoverifikasyon prosesinin
laboratuvar performans kriterlerinden ortalama sonu¢ verme siiresi (TAT), numune red oran1 ve test tekrar oranina
etkisini degerlendirmekti.

Yontem: Otoverifikasyon prosesi i¢in Sysmex XN9000 serisi (Sysmex Cooperation, Kobe, Japan) cihazinin ara
yazilimmi (Extended-IPU) kullandik. Hemogram testinde otoverifikasyon prosesi kullanmadan onceki {i¢ ay ile
otoverifikasyon prosesi basladiktan sonraki ii¢ aylik donemin TAT, numune red oranlar1 ve test tekrar oranlarmi
karsilastirdik. Calismamizda acil ve yatan hasta drnekleri, viicut sivist ve hiicre sayimi drnekleri diglandi.

Bulgular: Otoverifikasyon prosesi Oncesi ii¢ ay caligilan test sayist 57234 iken otoverifikasyon sonrasi ii¢ aylik
donemde 67287 idi. Calisilan 67287 Ornegin 48155 sonug otoverifikasyon prosesi tarafindan onaylandi. Bu
donemde toplam Ornek sayisinin % 71,6 s1 proses tarafindan onaylamis oldu. Bulgular sirasiyla TAT siireleri igin
69,4 ve 51,5 dakika, numune red oranlar i¢cin 3,85% ve 2,85%, test tekrar oranlari i¢cin 1.28% ve 0,38% olarak
olgiildi.

Sonuc¢: Hemogram testi i¢in otoverifikasyon prosesi ilk kez Kanuni Sultan Siileyman Egitim ve Arastirma Hastanesi
Merkez laboratuvarinda kullanildi. Calismamizda otoverifikasyon prosesinin TAT siirelerini kisaltarak laboratuvar
is akigini hizlandirdigini benzer sekilde numune red ve test tekrar oranlarini diisiirerek ilave is giicli, zaman ve
malzeme kullanimi agisindan toplam laboratuvar maliyetlerini azalttigim tespit ettik. Ote yandan hastaya tekrar
islem yapilmasini da onleyerek hasta memnuniyetine olumlu katkida bulundugunu sdyleyebiliriz. Otoverifikasyon
prosesinin laboratuvarda kullanim alanmin geniglemesiyle yakin gelecekte laboratuvar yonetiminde 6nemli rol
oynayacagini kanaatindeyiz.

Anahtar Kelimeler : otoverifikasyon, hemogram, TAT, numune red, test tekrar,
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GEREKSIZ iSTENEN FPSA TESTLER VE ONLEYIiCi FAALIYETLERIN
ETKINLIiGININ DEGERLENDIRILMESI

Nergiz Zorbozan', ilker Akarken®, Gokge Filiz Atikeler’

'Tzmir Kemalpasa Devlet Hastanesi, Tibbi Biyokimya, [zmir, Tiirkiye
*Mugla Sitki Kogman Universitesi Tip Fakiiltesi, Uroloji Anabilim Dali, Mugla, Tiirkiye
*Izmir Su Hastanesi, Tibbi Biyokimya, izmir, Tiirkiye

Amagc: Calismamizin amaci, Prostat Kanseri Avrupa Uroloji Dernegi - Avrupa Teropotik Radyoloji ve Onkoloji
Dernegi - Uluslararas1 Geriatrik Onkoloji Dernegi kilavuzuna (EAPS-ESTRO-SIOG) kilavuzuna goére gereksiz
istenen fPSA testlerini belirlemek ve gereksiz test istemleri igin yaptigimiz Onleyici faaliyetlerin etkinligini
degerlendirmektir.

Gere¢ Yontem: EAPS-ESTRO-SIOG kilavuzuna gore tPSA seviyesi >10 veya <4 ng/mL olan hastalarda
fPSA/tPSA oraninin kullanimi klinik olarak 6nemsiz kabul edilmektedir. Laboratuvarimizda tPSA igin 6l¢iim
belirsizligi £% 15,49 olarak hesaplandi. Belirsizlik degerine gore sinir degerler (4 ve 10 ng / mL) genisletildi. tPSA
diizeyi <3,38 ve> 11,54 ng/mL olan hastalarda yapilan fPSA test istemleri gereksiz istem kabul edildi. Daha 6nce
baska bir laboratuvarda tPSA testi ¢calisilmamis hastalarda tPSA testi olmadan yapilan fPSA test istemleri gereksiz
olarak degerlendirildi. Hastane bilgi sistemine fPSA test istemi ile ilgili rehber Onerilerini igeren bilgilendirme
mesaji eklendi. Bilgi mesaji eklemeden onceki ve sonraki 6 aylik donemde istenen gereksiz fPSA testleri
degerlendirildi.

Bulgular: Bilgi mesaj1 eklendikten sonraki 6 aylik donemde gereksiz istenen fPSA test sayisi anlamli olarak
azaldi(p <0.05). Bilgilendirme mesajinin eklenmesinden sonraki 6 aylik donemde tPSA test istemi olmadan fPSA
test istemi yapilmadi.

Sonug: Test istemleri yapilirken kilavuzlarda belirtilen kurallarin ve algoritmalarin kullanilmasi olduk¢a 6nemlidir.
Caligmamizin sonuclari, gereksiz test istemlerinin azaltilmas: i¢in hastane bilgi sistemine eklenen ve kilavuz
Onerilerini igeren bilgilendirme mesajlarinin faydali oldugunu gostermektedir.

Anahtar Kelimeler: Gereksiz testler, fPSA, laboratuvar maliyetleri, preanalitik faz
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ISTANBUL TIP FAKULTESI’NE BASVURAN DOWN 1 TEST SONUCLARININ
ARTIRILMIS GERCEKLIK iLE SUNUMU

Yusuf Yesil', Liitfiye Uyar’, Beyhan Omer'

'Istanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi T1bbi Biyokimya Abd
%[stanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi Kadin ve Dogum Hastaliklar1 Abd

Amag: Trizomi 21 olarak da bilinen Down Sendromu, yenidogan bebeklerde 1/600-1/800 oraninda en sik goriilen
kromozom anomalisidir. Laboratuvarimiza basvuran hastalarin hasta profili,hormonal sonuglar ve risk hesaplari
incelenerek bagvurularin dagilimi hakkinda bilgi sahibi olunmasi amaglanmustir.

Yontem: Basta Trizomi 21 olmak {izere Trizomi 13,Trizomi 18 taramasi risk hesaplamasi igin Ultrason (USG)
yardimiyla elde edilen NT ve CRL degerleri, biyokimyasal belirteglerle kombine edilerek gelistirilen TRISO
algoritmasi ile 1.Trimestr ikili taramas1 yapilmaktadir. 02.11.2016 tarihinden giiniimiize kadar laboratuvarimiza
basvuran 1692 gebenin hormonal (Free B-hCG ve PAPP-A) dlglimleri B-R-A-H-M-S KRYPTOR Compact Plus
cihazinda gergeklestirilmis olup Ultrason incelemesinde saptanan CRL, NT gibi degerler ile kombine edilerek
TRISO 1.0 algoritmast ile hesaplamalar1 gerceklestirildi.

Bulgular: Gergeklestirdigimiz ¢aligmada degerlendirilen verilere gore NT degerleri >2.5 MoM iizerinde kombine
riskte belirgin risk artis1 gézlemlendi. Yas ile birlikte kombine riskte sigmoid bir artis izlenirken PAPP-A ve B-hCG
diizeylerinde belirgin bir fark izlenmedi.

Sonu¢: Bagvuran 1692 hastanin yas, NT, NT-Kombine risk, PAPP-A, B-hCG ve Yas-Kombine Risk dagilimlari
incelendi. Bu veriler 1g1ginda laboratuvarimizda gergeklestirilen g¢alismalarin, diinya genelinde gergeklestirilen
bilimsel ¢aligmalar ile uyumlu oldugu saptandi.

Anahtar Kelimeler: down sendromu, ikili test, tarama testi
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KRiTiK DEGER ARALIGININ FARKLI BiR YARARLANIM iCiN KULLANIMI

Muammer Yiicel

[zmir Atatiirk Egitim Arastirma Hastanesi Tibbi Biyokimya Laboratuvari
https://orcid.org/0000-0002-1646-3953

OZET

Amag: Indirekt bilirubin, total ve direkt bilirubin test sonuglar1 kullanilarak hesaplanan bir testtir. Nadiren, analitik
ya da preanalitik nedenlerle direkt bilirubin diizeyi total bilirubinin {izerinde ¢ikmakta ve indirekt bilirubin sonucu
negatif ¢ikabilmektedir. Rutin laboratuvarlarda kalitatif testler haricinde negatif sonu¢ her zaman hesaplama ya da
analiz hatasidir. Yogun hasta girisinin oldugu merkezi hastane laboratuvarlarinda bu tiir sonuglar gézden
kagabilmektedir. Bu ¢alismada, indirekt bilirubin testi i¢in negatif sonug¢larin onay ekraninda fark edilebilirligini
arttirmanin hatali onay1 6nlemede faydali olup olmayacaginin arastirilmasi amaglandi.

Yontem: 2018 yilinda LBYS (ALIS, Ventura) onay ekraninda fark edilebilirlik i¢in indirekt bilirubin testine <0
mg/dL kritik deger tanimlamasi yapildi. Tanimlama yapilmadan 6nce ve sonra 6 aylik donemlerde ¢ikan negatif
sonuglar Excel (Microsoft Office) programina aktarilarak incelendi.

Bulgular: Kritik deger tanimlamasindan 6nceki 6 aylik donemde 97,680 indirekt bilirubin sonucundan 52’si negatif
oldugu halde onaylanmistir (Ort=-0.394+0.22, -0.1 ile -1.0 arasinda). Sonraki 6 aylik donemde ise 97,330 sonugtan
30’u negatif olarak onaylanmistir (Ort=-0.20+0.20, -0.1 ile -1.2 arasinda).

Sonug: Onaylanmis negatif kantitatif sonuglar biyokimya laboratuvarlari igin istenmeyen bir durumdur. Kandaki
yiiksek bilirubin diizeyinin tamamina yakimini direkt bilirubin olusturdugunda, paraproteinemi varliginda ya da
kemoterapi alan onkoloji hastalarinda negatif indirekt bilirubin sonuglari ile karsilasilabilmektedir. Onay yiikii fazla
olan Tibbi Biyokimya Uzmanlari yogunluktan dolay1 negatif sonuglar1 gézden kagirabilmektedir. Laboratuvar bilgi
sistemlerini kullanmanin avantajlarindan bir tanesi de uyart sistemleridir. LBYS’de kritik degerler gorsel uyari
verdigi i¢in dikkat ¢ekmektedirler. Kritik deger uygulamasi, kullanim amaci disinda uygunsuz sonuglarin fark
edilebilirligini arttirmak i¢in kullanilabilir. Bu uygulama ile giin i¢i rutin onaylarda hata olasiliginin azaldig: goriildii
(%0 0.5ten %o 0.3’e diisme). Uygunsuz sonuglarin azaltilmasina yonelik girisimleri, Akilcit Laboratuvar
Uygulamalari’nda bir alt baglik altinda toplamak yararli olabilecektir.

Anahtar Kelimeler: Kritik deger aralig1, indirekt bilirubin, negatif sonug

ABSTRACT

Aim: Indirect bilirubin parameter is a test calculated by using the total and direct bilirubin concentrations. Rarely,
direct bilirubin levels may be over than the total bilirubin levels and may cause negative indirect bilirubin results.
Some negative test results except for qualitative tests are always derived from calculation or analysis errors. Those
may be overlooked in the heavy workload. In this study, it was aimed to investigate the posibility and usefulness of
the negative results noticiability on laboratory information system, in preventing erroneous results.

Materials and Methods: Indirect bilirubin levels under the 0 mg/dL levels were identified as a critical value on the
laboratory in 2018. Negative information system test results were transferred to Microsoft Excel program before and
after the identification for 6 months period.

Results: Before the definition of critical value, 52 of 97,680 indirect bilirubin test results were approved as
negative. After the implementation, 30 of 97,330 results were negative.

Conclusion: Negative indirect bilirubin test results may be encountered in such cases for_example in patients with
paraproteinemia and with malignency receiving chemotherapy or high bilirubin levels in the blood come from direct
bilirubin. One of the advantages of using laboratory information systems is warning systems for specialists. Critical
values on the confirmation screen give a visual warning for attention. The critical value application can be used to
increase the detectability of improper results for purposes other than the intended use. With this application, it was
observed that errors were decreased in the day-by-day routine verifications (from %o 0.5 to %o 0.3). It may be useful to
gather the initiatives which reduce inappropriate results, as a subtitle approach of the Rational Laboratory Practices.

Key words: Critical value range; indirect bilirubin; negative result
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GIRiS

Tibbi laboratuvarlarda kritik (panik) deger, hasta icin risk olusturabilecek durumlari gdsteren, en kisa zamanda
hastanin hekimine bildirilmesini ve ileri tanisal, terapotik ve/veya koruyucu tibbi miidahalenin yapilmasini
gerektiren sonug degeridir (1,2). Laboratuvar bilgi yonetim sistemlerinde (LBYS) kritik degerler gorsel olarak diger

sonuglardan belirgin olarak farklidir ve genellikle onaylama esnasinda uyar1 mesaji vermektedir. Bu sayede kritik
deger, vakit kaybetmeden ilgili hekime bildirilebilir (3).

Indirekt bilirubin, total ve direkt bilirubin test sonuglar1 kullanilarak hesaplanan bir parametredir (4). LBYS’de
indirekt bilirubin i¢in hesaplama formiilii (total bilirubin — direkt bilirubin) girilerek sonuglar otomatik hesaplanir ve
onaylanarak hastalara verilir. Nadiren, analitik ya da hastalara bagli nedenlerle direkt bilirubin sonucu total bilirubin
sonucunun iizerinde ¢ikabilmektedir. Bu durumda indirekt bilirubin sonucu negatif hesaplanmaktadir. Rutin
laboratuvarlarda kalitatif testler haricinde negatif sonu¢ her zaman hesaplama ya da analiz hatasidir. Bdyle bir sonug
fark edildiginde ilgili hekime ya da hastaya ulagmadan diizeltilmesi gerekir. Uygunsuz sonug¢ nedeni interferans ise,
ortadan kaldirmaya yonelik faaliyetler yiiriitilmeli ya da analitik ise, gerekli diizeltici Onleyici faaliyetlerde
bulunulmalidir. Genellikle, sayr Oniindeki negatif (eksi) isaretini fark etmek gii¢ olmakta ve yogun hasta
dongiisiiniin oldugu merkezi hastane laboratuvarlari bu tiir sonuglar1 gdzden kagirabilmektedir.

Bu c¢aligmada, indirekt bilirubin testi i¢in negatif sonuglarin onay ekraninda fark edilebilirligini arttirarak hatali
onay1 dnlemeye yonelik girisimin faydali olup olmayacaginin arastirilmasi amaglandi.

GEREC VE YONTEM

[zmir Atatiirk Egitim Arastirma Hastanesi Tibbi Biyokimya Laboratuvari’nda total ve direkt bilirubin testleri
Architect ¢16000 (Abbott) analizoriinde diazo yontemi ile calisiimaktadir. Indirekt bilirubin, total bilirubinden direkt
bilirubinin ¢ikarilmasi ile otomatik olarak hesaplanmaktadir. 2018 yili ortasinda, LBYS’de (ALIS, Ventura),
indirekt bilirubin i¢in < 0 mg/dL olacak sekilde kritik (panik) deger tanimlamasi yapildi (Sekil 1). Tanimlama

yapilmadan once ve sonra 6 aylik donemlerde c¢ikan negatif sonuclar Excel (Office, Microsoft) programina
aktarilarak incelendi.
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Sekil 1. LBYS kritik (panik) deger giris ekran1 (ALIS, Ventura).
Figure 1. Critical (panic) value setting in LIS (ALIS, Ventura).

BULGULAR

Panik deger tanimlamasindan 6nce ki 6 aylik donemde (Ocak — Haziran 2018) 97,680 indirekt bilirubin sonucundan
52’si negatif oldugu halde onaylanmistir (Ort: -0.39 &+ 0.22 mg/dL, -0.1 ile -1.0 arasinda). Sonra ki 6 aylik dénemde
ise (Temmuz — Aralik 2018) 97,330 sonugtan 30°u negatif olarak onaylanmistir (Ort: -0.20 = 0.20 mg/dL, -0.1 ile -
1.2 arasinda) (Tablo 1). Her iki donemde total ve direkt bilirubin test sonuglari pozitif ve siirekli sayilar idi.
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Tablo 1. Toplam ve indirekt bilirubin sonuglarinin sayisi

Table 1. Number of total and indirect bilirubin results

Tanmimlama Oncesi (Siire: 6 ay)

Tanimlama Sonrasi (Siire: 6 ay)

Negatif Sonuglarin Ortalamasi

(-0.1 ile -1.0 arasinda)

Toplam Indirekt Bil. Say1st 97,680 97,330

Negatif Indirekt Bil. Say1s1 52 (% 0.05) 30 (% 0.03)

Aylik Ort. Negatif Bil. Sayist 8.67 5
-0.39+0.22 -0.20+0.20

(-0.1 ile -1.0 arasinda)

SONUC

Gaitada gizli kan ya da idrar strip parametreleri (protein, nitrit vb) gibi kalitatif sonuclar i¢in negatiflik olagan bir
durum iken negatif kantitatif sonuglar biyokimya laboratuvarlari i¢in istenmeyen bir durumdur (kan gazi test
panelindeki baz agig1 parametresi harig). Dolasimdaki yiikselmis bilirubinin tamamina yakimini direkt bilirubin
olusturdugunda ya da koledok kanalindan dren araciligi ile alinan safra mayiinde direkt bilirubin test sonucu total
bilirubin sonucundan yiiksek cikabilir. Her iki test, Architect c16000 cihazinda farkli reaktiflerin ayni reaktif
hacimlerinde 6lgiiliirken (R1: 160 pL; R2: 40 pL), gerekli olan &rnek hacimleri birbirinden farklidir (total bil: 2.6
pL; direkt bil: 5 uL). Ornek hacimlerindeki bu farkliliktan dolay1, normal sartlar altinda karsilasilmayan ancak ciddi
derecede yiikselmis direkt hiperbilirubinemilerde analitik olarak total bilirubin, direkt bilirubin sonucundan diisiik
cikabilmektedir. indirekt bilirubin negatif ¢ikabilmektedir. Ayrica paraproteinemi varliginda (5) ya da kemoterapi
alan onkoloji hastalarinda (6-8) negatif indirekt bilirubin sonuglar ile karsilagilabilmektedir. Onay yiikii fazla olan
Tibbi Biyokimya Uzmanlari1 yogunluktan dolay1 negatif sonuglar1 gozden kagirabilir. Ayni sekilde mesai sonrasi ve
hafta sonu ndbetlerinde onay yapan asistanlar ve teknisyenler bu tiir sonuglar atlayabilmektedir. Her ne kadar
referans araliktan daha diisiik sonucglar farkli renkte goriilse de cogunlukla bu durum fark etmek i¢in yeterli
olmamaktadir (Sekil 2). Uzun zamandir Tibbi Laboratuvarlar icin vazgecilmez olan LBYS’leri kullanmanin
avantajlarindan bir tanesi de uyar sistemleridir. LBYS’de panik degerler gorsel ve/veya sesli uyari verdigi igin
dikkat ¢ekmektedirler (Sekil 3). Panik deger uygulamasini, kullanim amaci disinda uygunsuz sonuglarin fark
edilebilirligini arttirmak igin de kullanabiliriz. Bizim hedefimiz, kritik deger uygulamasi ile negatif indirekt bilirubin
sonuglarini tamamen yok etmek oldugu halde, giin i¢i rutin onaylarda hata olasiliginin azaldig1 ancak ndbetlerde
teknisyenlerin ayni dikkati ya da 6nemi gostermedigi seklinde olmustur (%o 0.5°ten %o 0.3’¢ diisiis). Konu ile ilgili
olarak diizenli teknisyen egitimi vermenin sorunu ortadan kaldiracagini ve uygunsuz sonuglar1 azaltmaya yonelik
girisimleri, Akilc1 Laboratuvar Uygulamalari’nin bir alt baglik altinda toplamanin yararli olacagi diisliniiyoruz.
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Sekil 2. Kritik deger tanimlama 6ncesi negatif indirekt bilirubin sonucu olan 6rnek hasta goriintiisii.
Figure 2. Sample patient screenshot with negative indirect bilirubin result prior to critical value identification.
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Sekil 3. Kritik deger uyarist olan negatif indirekt bilirubin sonucu ekran goriintiisii.
Figure 3. Screenshot of negative indirect bilirubin with critical value warning.
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HEMOLIZ INDEKSINE YENI BIR YAKLASIM

Kamil Taha Ucar, Nilhan Nurlu Ayan

Sbii Istanbul Gaziosmanpasa Taksim Egitim Ve Arastirma Hastanesi

Amag: EFLM preanalitik faz ¢aligma grubu biyokimya testlerinde hemoliz indeksinin(H-indeks) kullanimina dair
yeni bir yaklagim onermistir. Her test icin H-indeks’in Referans Degisim Degeri’yle(RDD) birlikte kullanilmasiyla
numunelerin reddedilmesine/sonuglarin yorumlanmasina yardimci olacak bir algoritma gelistirmislerdir. Bu 6neri
1s181inda hemolizden etkilenen testler i¢in bu algoritmay1 laboratuvarimizda uygulamay1 hedefledik.

Yontem: 1 goniilliiden 4 tiip(BD-Vacutainer Holder, 21G-Vacutainer Eclipse igneyle BD Barricor LH-5.0 mL
tiplere) kan alindi. Bir tiip hemolizsiz sonuglarin elde edilebilmesi icin direkt santrifiij edildi. Geriye kalan
tiplerdeki kan, enjektdr yardimiyla tekrar tekrar gegirilerek mekanik hemoliz(22G ve 26G olan igne uglari
kullanilarak) olusturuldu ve farkli tiiplere dagitilip santrifiij edildi. Ayrilan plazmada spektrofotometrik
yontemle(Mindray BC 6000 cihazi) hemoglobin(Hb) degerleri olgiildii. istenilen hemoliz degerlerindeki
numunelerin(0,0-1,1,2,4,6,8,10 g/L ve lizeri) eldesi i¢in numuneler; géniilliiniin hemolizsiz plazmasiyla dilue edildi.
Sonrasinda tiim plazmalarda K, ALT, LDH ve T.Bil testleri, Beckman Coulter AU680 cihazinda ¢alisildi. RDD’ler
27#%1.96%(CV,,* + CV))” formiiliiyle hesaplandi. Ayni goniilliiye ait farkli konsantrasyonlarda Hb igeren ardisik test
sonuglarmin yilizde(delta) degisim degerleri hesaplandi. Her test i¢in analitik, klinik ve numune reddini gerektirecek
cut-off’lara karsilik gelen Hb degerleri belirlendi ve Hb-% delta degisim grafikleri ¢izildi.

Bulgular: Potasyum testi icin RDD %13.5 bulundu. 1.4 g/L ve istii Hb bulunduran numunelerdeki potasyum
sonuglariin delta degisim degerleri; RDD’den yiiksek oldugundan reddedilmesi uygun goriildii. ALT, LDH ve
T.Bil igin RDD ve test sonuglarinin reddedilmesi gereken Hb(g/L) degerleri sirasiyla %54.8 — 8.3, %28.42 — 1.2 ve
%63.52 — 1.2 olarak bulundu.

Sonu¢: Hemolizden etkilenecek test sonuglarinin laboratuvarlarda olusturulacak H-indeks interferogramlariyla
yorum esliginde verilmesi ve/veya reddedilmesi hemolizli numunelerin yonetiminde; hasta giivenligi ve laboratuvar
uzmani-klinisyen isbirligi agisindan kolaylik saglayabilir.

Anahtar Kelimeler: hemoliz, interferans, kalite yonetimi

GiRiS
Total test siireci, Lundberg’in beyin-beyin dongiisii temelinde olusturulmus bir yaklagimdir (1). Bu dongiide esas

alman preanalitik faz, analitik faz ve post analitik faz yaklagimi, laboratuvarlar agisindan kalite yonetiminin temelini
olusturmaktadir.

Laboratuvarlarda goriilen hatalarin biiyiik bir kismi preanalitik fazdan kaynaklanmaktadir (2). Bu faz igerisinde en
stk goriilen problemin uygunsuz numuneler oldugu bildirilmistir (3). Uygunsuz numuneler igerisinde de en sik
hemolizli numunelerle karsilasiimaktadir. Laboratuvara gelen biitlin numuneler degerlendirildiginde %3,3’liniin
hemolizli numune oldugu ve uygunsuz olan numunelerin ise %40-70’ini hemolizli numunelerin olusturdugu rapor
edilmistir (4). Acilden gelen numunelerde bu oranin % 6-30 (Phelan MP ve ark. bu oram1 % 10 olarak
saptamislardir) oldugu bildirilmistir (5).

Alyuvarlarin pargalanmasi ile hiicre igeriginin hiicre digina salinmasi hemoliz olarak adlandirilir. Olusma sebepleri
olarak kan alim siireci, santrifiij, 6rnek tasima siireci, bireyler arasi farklilik gosterilmistir (6). Biitiin bunlarin
haricinde, in-vivo hemoliz goriilebilmektedir. Ancak bu durumun tiim hemolizli numunelerin %2’sini olusturdugu
bildirilmistir (7). Diger sorunlara goére daha fazla goriilen hemolizi degerlendirmek ve hemolizli numunelerin
yonetimini saglamak, her laboratuvarin 6nemli sorumluklarindan birisidir. Bu amag i¢in kullanilabilecek iki farklt
yontem vardir. Birincisi gorsel degerlendirme olarak bilinen klasik yontemdir. Bu degerlendirme bigimi, fazlasiyla
subjektif olmasi ve tekrarlanabilirliginin diigiikk olmasi sebebiyle Onerilmemektedir. Renk gosterge cizelgeleri
kullanilsa dahi hassasligi ve duyarliligi oldukg¢a diigiikk bir yontemdir (8). Hemoliz indeksi (H-indeks), otomatize
sistemlerle numunedeki serbest Hb degerinin Sl¢iimiinii saglayan bir aragtir. Hemolizin derecesi, H-indeks ile test
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sonug¢ raporunda hem laboratuvar uzmanina hem de klinisyene bildirilebilmektedir. Boylece calisilan numunede,
hemoliz derecesi belirtilerek bu durumdan etkilenmis test sonuclarmin degerlendirilmesi saglanabilmektedir.

EFLM (European Federation Laboratory Medicine) preanalitik faz calisma grubu (WG-PRE) biyokimya testlerinde
H-indeks’in kullanimina dair yeni bir yaklagim 6nermis ve her test icin H-indeks’in Referans Degisim Degeri’yle
(RDD) birlikte kullanilmasi ile numunelerin reddedilmesi/sonuglarin yorumlanmasina yardimci olacak bir algoritma
gelistirmislerdir (9). Calismamizda bu oOnerilerin 1s18inda laboratuvarimiz i¢in Potasyum (K), ALT, LDH ve Total
Bilirubin (T. Bil) testlerinde kullanilacak algoritmalar1 olugturmay1 hedefledik.

GEREC VE YONTEMLER

Bir goniilliiden dort tiip kan alindi. Kan alimi tek bir kisi tarafindan EFLM’nin 6nerilerine uyularak yapildi (10).
Kan alimi1 sirasinda hemoliz olugmamasi i¢in; deneyimli kisi tarafindan kan alinmasi, kan alinacak bolgenin alkolle
silindikten sonra kurumasmin beklenmesi, kan alinacak igne ucu genisligine dikkat edilmesi, vakumlu tiiplerin
dolmasinin beklenmesi, turnikenin kolda uzun siire bekletilmemesi, kan alinan tiipiin kan alimi sonrasi hizlica
calkalanmamasi ve laboratuvara transfer kosullarinin uygun olmasi saglandi. Tiip olarak BD Barricor Lithium
Heparine — 5.0 mL, 13x100 mm (Becken, Dickonson and Company, Franklin Lakes, New Jersey, USA, Lot no:
7289668) segildi. Kan alinirken BD Vacutainer Holder (Becken, Dickonson and Company, Franklin Lakes, New
Jersey, USA, Lot no: 7349909) ve igne olarak 21G BD Vacutainer Eclipse (BD-Belliver Industrial Estate, Plymouth
PL6 7BP UK, Lot no: 8§109990) kullanildi. Bir tiip hemolizsiz sonuglarin elde edilebilmesi igin direkt santrifiij
edildi. Geriye kalan tiiplerdeki kan, enjektor yardimiyla birka¢ kez igne uglarindan gegirilerek mekanik hemoliz
(22G ve 26G olan igne uglart kullanilarak) olusturuldu ve farkl: tiiplere dagitilip santrifiij edildi. Ayrilan plazmada
spektrofotometrik yontemle (Mindray BC 6000 cihazi) hemoglobin (Hb) degerleri 6l¢iildii. Istenilen hemoliz
degerlerindeki numunelerin (0, 0-1, 1, 2, 4, 6, 8, 10 g/L ve iizeri) eldesi i¢in numuneler; goniilliniin hemolizsiz
plazmasiyla dilue edildi. Sonrasinda tiim plazmalarda K, ALT, LDH ve Total Bilirubin(T.Bil) testleri, Beckman
Coulter AU680 cihazinda calisildi.

RDD’ler 2”x1.96x(CV,* + CV,?)” formiiliiyle hesaplandi. Ayn1 goniilliiye ait farkli konsantrasyonlarda Hb igeren
ardisik test sonuglarinin yiizde (delta) degisim degerleri hesaplandi. Her test i¢in analitik, klinik ve numune reddini
gerektirecek cut-off’lara karsilik gelen Hb degerleri belirlendi ve Hb-% delta degisim grafikleri ¢izildi. Her test i¢in;
analitik cut-off’lar biyolojik varyasyon izin verilebilir CV degerlerine gore (11), klinik cut-off’lar RDD’ye gore
belirlendi. Numunenin tiimiiyle reddini gerektiren Hb diizeyi ise EFLM’nin 6nerisine uygun olarak 10 g/L olarak
belirlendi. Olugan grafiklerin egim ¢izgisi denklemi iizerinden analitik ve klinik cut-off’lara karsilik gelen Hb
degerleri hesaplandi. Analitik ve klinik cut-off’lar iizerinden algoritmalar olusturuldu. Buna goére her bir test igin
analitik cut-off’un altinda kalan degerlerin direkt olarak, analitik cut-off ve klinik cut-off arasindaki degerlerin
hemolizden olasi etkilenme yorumuyla birlikte raporlanmasini; klinik cut-off’un iizerindeki degerlerin ise test bazl
reddedilmesini saglayacak algoritmalar hazirlandi.

BULGULAR

Potasyum testi igin RDD %13.5 bulundu. 1.4 g/L ve istii Hb bulunduran numunelerdeki potasyum sonuglarmin
delta degisim degerleri; RDD’den yiiksek oldugundan reddedilmesi uygun goriildii. ALT, LDH ve T.Bil icin RDD
ve test sonuglarinin reddedilmesi gereken Hb(g/L) degerleri sirasiyla %54.8 — 8.3, %28.42 — 1.2 ve %63.52 — 1.2
olarak bulundu (Sekil 1-4).
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TARTISMA

Numune reddi hem hasta giivenligi ve test sonug verme siireleri (Turn Around Time) agisindan laboratuvarlar i¢in
iyi yonetilmesi gereken durumlardan birisidir (12). Bunun yaninda acilden gelen kritik hastalar disiiniildiigii zaman,
laboratuara gelen numunenin g¢alisilmast hayati 6neme sahip olabilmektedir. Biitiin bunlar degerlendirildiginde
laboratuvara gelen numunelerin red oranlarinin azaltilmasi agik bir gerekliliktir.

H-indeks’in kullanildig1 laboratuvarlarda hemoliz kaynakli redlerin azaldig: bildirilmistir (8). Yani, H-indeks bunu
saglayabilecek araglardan birisidir. Test bazli yoruma imkan saglamasi ve numunenin tiimden reddinin Oniine
gecebiliyor olmasi bunu gostermektedir.

Caligmamizda degerlendirdigimiz testler i¢in kit kullanim kilavuzlarinda hemoliz interferansina iliskin detayli
bilgiler bulunmamaktadir. LDH ve K i¢in hemolizli numunelerin reddedilmesi gerektigi; Total Bilirubin i¢in
numunede 0,45 g/L serbest Hb bulunmas1 durumunda girisimin % 10°dan az olacagi ve ALT i¢in numunede 5 g/L
serbest Hb bulunmasi durumunda girisimin %10’dan az olacagi belirtilmistir. Biitiin bunlar girisimin diizeyini
gosterse dahi test yorumlari/numune reddi i¢in yeterli degildir.

Caligmamizda test sonu¢larmin yorumla birlikte verilmesi ve testin reddedilmesi i¢in bulunan degerler K: 0,2-1,4
g/L, LDH: 0,2-1,2 g/L, T.Bil: 0,3-1,2 g/L ve ALT: 1,1-8,3 g/L’dir. Bu degerleri kullanarak hemoliz nedenli numune
redlerinin azalacagi agiktir. Kit kullanim kilavuzlarindaki bilgiler buna imkan vermemektedir.

Sonug olarak her laboratuvara 06zgii bir yaklasim sunan bu yontemin yaygin olarak kullanilabilecegini
diisiinmekteyiz. Elbette ki degerlendirmeler sonucunda elde edilen Interferogram bilgilerinin LIS’e uygun
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aktarimiyla bu yaklasim daha etkili bir sekilde kullanilabilecektir. Bu yaklagimin hasta gilivenligi ve
klinisyen/laboratuvar uzmant isbirligi-uyumu agisindan laboratuvari daha ileriye gotiirecegine inanmaktayiz. Bunun
yaninda zaman, maliyet ve is giicii agisindan verimlilik artacak ve hemoliz kaynakli numune red oranlarinin
azalmasi saglanabilecektir.
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KLINIK BIYOKIMYADA TESTE OZGU HEMOLIiZ iINDEKSLERI
KULLANIMININ ONEMi

Evin Kocatiirk, Bahar Demiryiirek, Zeynep Kiiskii Kiraz, Ozkan Alatas

Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dali, Eskisehir, Tiirkiye

OZET

Amag: Hemoliz, laboratuvar test sonuglarini etkileyen en 6énemli preanalitik hata kaynagidir ve en sik numune red
nedenlerinden biridir. Calismamizda hemoliz indeksi (HI) kullaniminin dnemini incelemeyi amagladik.

Yontem: Laboratuvar bilgi sistemi verileri retrospektif olarak incelenerek goriiniir hemolizi (HI=30) olan
numunelerdeki toplam test sayisi ve hemolizden etkilenen test sayilar1 degerlendirildi. Ayrica serum potasyum
diizeyleri 5.1'in altinda ve hemoliz diizeyi potasyumun hemolizden etkilenme sinir1 (HI=90)nin iizerinde olan
numunelerde Ol¢iilmiis potasyum degerleri ile ayni hastanin 24 saat i¢inde Olgiilmiis yeni potasyum degerleri
(HI<90) karsilastirildi.

Bulgular: Bir aylik donemde laboratuvarimizda 50.910 numuneyle toplam 472.330 klinik biyokimya testi yapildigi,
8.481’inde HI’nin 30'un iizerinde oldugu saptanmistir. Bu gruptan rastgele secilen 222 numunede toplam 3.129 test
calisildigt, 549 (%17.5) testin ise hemolizden etkilendigi tespit edilmistir. Sonug¢ olarak bu 222 numuneden higbiri
reddedilmemis, testlerin %82.5’ine numune hemolizli olmasina ragmen dogru sonug¢ verilebilmistir. HI 90'in
iizerinde olan 2.456 numuneden 1.185’inde potasyum degeri 5.1'in altindaydi. Bu hastalardan 24 saat icinde HI 90'in
altinda olan numunelerden yeniden potasyum ol¢iimii yapilan 53 hasta incelendiginde hastalarin ilk ve ikinci
degerleri arasinda ileri diizeyde anlamli fark bulunmustur (p<0,001). Bu 53 hastanin HI degeri ile potasyum %
farklar arasindaki iliski incelendiginde R?>=0,309 bulunmustur. Ayrica 42 hastada (%79.25) saptanan farkin, total
kabul edilebilir hata (%5.61)'dan biiyiik oldugu tespit edilmistir.

Sonuc¢: Hemoliz en sik karsilasilan preanalitik hata kaynagi olmasina ragmen, analizlerin hemoliz miktarindan
etkilenme sinirlart birbirinden farklidir. Hemoliz nedeniyle numunenin reddedilmesi yerine etkilenmeyen testlerin
calisilmasi is giicii ve maliyet agisindan laboratuvar ve hasta yararma olacaktir. Bu durum teste 6zgii serum
indekslerinin dogru sonug¢ vermedeki gerekliligini ve gereksiz numune redlerinin 6nlenmesindeki &nemini
gostermektedir.

Anahtar Kelimeler: hemoliz indeksi, klinik biyokimya, preanalitik hata kaynaklari, teste 6zel serum indeksleri

GiRiS
Klinik biyokimya testlerindeki hatalarin ana kaynagmi preanalitik siire¢ olusturmaktadir. Hemoliz ise test
sonuglarini ve laboratuvarin giivenilirligini etkileyen en 6nemli preanalitik hata kaynagidir (1). Bazi ¢alismalarda en

stk numune red nedeni olarak hemoliz tanimlanmistir (2). Hemoliz, santrifiijlenmis numunelerdeki serbest
hemoglobin konsantrasyonu 0.3 g/L'yi agtiginda gorsel olarak tespit edilebilir (3).

Hemolize bagh olarak sonuglar cesitli sekillerde interfere olur. Ornegin, 6lgiimii yapilan maddenin hiicre igi
konsantrasyonu serum ya da plazmadakinden yiiksekse, hiicre igindeki bilesenlerin serum ya da plazmaya
gegmesiyle hatali yiikksek sonuglar ortaya ¢ikar. Potasyum (K), laktat dehidrogenaz (LDH) ve aspartat amino
transferaz (AST) sonuglart hemolizden bu sekilde etkilenir (4). Aksine, kolesterol esterleri, sodyum ve kalsiyumda
oldugu gibi, eger hiicre i¢i analit konsantrasyonu serum ya da plazmadakinden diigiikse, diliisyon etkisine bagl
olarak hatal1 diisiik sonuglar ortaya ¢ikar (5). Eger analit 6l¢iimiinde kullanilan yontem spektrofotometrik bir teknige
dayaniyorsa ve renkli son {riiniin 6zellikleri hemoglobinin spektral &zellikleriyle ortiisiiyorsa, hatali yiikseklik
goriilebilir (6). Ayrica hemoglobin molekiiliiniin pseudoperoksidaz aktivitesi vardir (7,8). Bazi enzim testlerinde
oksidazlar kullanilarak hidrojen peroksit iiretilir. Hemolizde Hb’in pseudoperoksidaz aktivitesi ile olusan hidrojen
peroksit parcalanacagindan bu testler negatif etkilenir (9). Eritrositlerden salinan adenilat kinaz ise kreatin kinaz
(CK) ve CK-MB aktivitelerini interfere eder (10). Ancak bazi analitler, dl¢iim ydntemleri yukarida sayilan
nedenlerden etkilenmeyeceginden, agir hemoliz durumlarinda bile o6nemli derecede hata yapilmadan
Olciilebilmektedir.
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Hemolizin test sonucuna etkisinin tespiti, testin 6l¢lim yontemine de bagimli oldugu i¢in zordur. Hemolizin gorsel
tespiti, numune uygunlugunun degerlendirmesinde giivenli bir yol olmadigindan, daha dogru bir degerlendirme igin
hemoliz indeksi 6l¢iimleri kullanilmaya baglanmustir.

Hemoliz indeksi, otoanalizorlerde numunedeki serbest hemoglobin konsantrasyonun kantitatif veya yari kantitatif
olarak 6l¢iilmesi yoluyla bulunur, bdylece numunedeki hemoliz miktar1 diisiik bir maliyetle daha dogru belirlenebilir
ve hemolizin test sonuglarmi etkileme potansiyeli tanimlanabilir (11,12). Ayrica yapilan ¢alismalar hemoliz
indeksinin laboratuvar bilgi sistemine aktarilmasiyla hemolizli numuneleri gézden kagirmanin neredeyse imkansiz
hale gelecegini gostermektedir (13).

Bu c¢alismamizda, hemoliz indeksi kullaniminin gereksiz test redlerini 6nlemedeki etkisini ve sadece hiperkalemik
numuneleri hemoliz agisindan degerlendirmek yerine potasyum sonuglarini diisilk veya normal diizeylerde de
hemoliz indeksiyle beraber degerlendirmenin 6nemini arastirdik.

MATERYAL VE METOD

Calismamizda Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Biyokimya Laboratuvari’na basvuran ve klinik
biyokimya analizleri ile birlikte hemoliz indeksi dl¢iimleri yapilmis hastalarin 28 Ocak-28 Subat tarihleri arasindaki
LIS verileri retrospektif olarak incelendi. Gériiniir hemoliz degeri 30 olarak belirlendi ve potasyumun hemolizden
etkilenme siirt igin ilgili firmanin (Roche Diagnostics, Mannheim, Almanya) 6nerdigi deger (HI=90) alindi.
Hemoliz indeksi 30 ve iizerinde olan numunelerdeki toplam test sayilart ve hemolizden etkilenen test sayilari
degerlendirildi. Serum potasyum sonuglari 5.1 mmol/L ve altinda (hiperkalemisi olmayan), hemoliz indeksi 90 ve
iizerinde olan numunelerde Ol¢iilmiis potasyum degerleri ile ayni hastanin 24 saat i¢cinde hemoliz indeksi 90’n
alinda olan numunelerinde 6lgiilmiis potasyum degerleri karsilastirildi. Istatistiksel analizler SPSS paket
programinda yapildi.

BULGULAR

Bir aylik donemde laboratuvarimizda 50.910 numune ile toplam 472.330 klinik biyokimya testi yapildi, hemoliz
indeksinin 30'un iizerinde oldugu 8.481 (%16.7) numune saptandi.

Hemoliz indeksinin 30'un iizerinde oldugu gruptan rastgele segilen 222 numunede toplam 3.129 test ¢aligild1 ve 549
(%17.5) testin hemolizden etkilendigi tespit edildi. Sonug olarak bu 222 numuneden higbiri reddedilmedi, testlerin
%82.5’ine numune hemolizli olmasina ragmen dogru sonug verildigi tespit edildi.

Hemoliz indeksi 90'mn {izerinde olan 2.456 numuneden 1.185 tanesinde (%48.2) potasyum degeri 5.1'in altindaydi.
Bu hastalardan maksimum 24 saat iginde hemoliz indeksi 90'in altinda olan numunelerden yeniden potasyum
Ol¢iimii yapilan 53 hasta incelendiginde hastalarin ilk ve ikinci degerleri arasinda ileri diizeyde anlamli fark bulundu.
(p<0.001) (Tablo 1). Serum potasyum igin total kabul edilebilir hata %5.61 (14) olarak alindiginda saptanan fark, 11
hastada (%20,75) total kabul edilebilir hatanin altinda iken, 42 hastada (%79,25) total kabul edilebilir hatanin
tistiindeydi.

Bu 53 hastanin hemoliz indeksi degeri ile potasyum % farklar1 arasindaki iliski hesapland1 ve y=0,0874x+0,0785
(R*=0,3093) denklemi bulundu (Sekil 1).

Tablo 1. Hastalarin hemoliz indeksi 90'm istiinde olan eski numuneleri ile 90’nmin altinda olan yeni numunelerinde serum
potasyum sonuglarinin karsilastirilmast

n Median (%25-75) p*
Hemoliz indeksi >90 53 4.51 (4.25-4.89)
<0.001
Hemoliz indeksi <90 53 3.97 (3.68-4.33)

*Wilcoxon Signed Rank Testi, Median (%25-%75)
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Hemoliz indeksi

Sekil 1. Hemoliz indeksi degeri ile ilk ve ikinci potasyum dl¢iimleri arasindaki % farklar arasindaki iligki

TARTISMA

Hemoliz en sik goriilen numune red nedenlerinden biridir. Yapilan ¢alismalarda hemolize bagli farkli red oranlar
(% 11-27) rapor edilmistir (14). Bu ¢alismada literatiirle uyumlu olarak hemoliz orant %17.5 olarak bulundu.

Hemolizli numunelerin reddedilmesi hemolizden etkilenen/etkilenmeyen tiim testlerin ¢alisilmamasina neden olur.
Halbuki hemolizin biiylikligili ile etkilenen test sayisi artar ve hemolizden etkilenmeyen testlerin yani sira her
diizeyde her test de hemolizden etkilenmez. Calismamizda inceledigimiz 222 numunede toplam 3.129 test caligildi
ve testlerin sadece %17.5’inin hemolizden etkilendigi belirlendi. Eger hemoliz indeksi ¢alismamis olsaydik bu 222
numunenin timiini reddedip 2.580 testi dogru sonuglandirabilecegimiz halde ¢alismamis olacaktik. Eger reddetme
islemi testler ¢alisildiktan sonra yapilirsa olusan maddi kaybin boyutunun iyice artacagi kuskusuzdur. Biitiin bunlara
ek olarak reddettigimiz ancak hemolizden etkilenmeyen acil bir sonucun klinisyene ulasma siiresi, gereksiz redler ile
uzayacak ve maddi kayiplarin yani sira hastaya saglanacak tibbi tedavilerde de gecikmeler yasanacaktir. Sonug
olarak maddi olarak c¢ok fazla bir yiik getirmeyen hemoliz indeksi ¢alisilmasinin bize sagladig: katki tartismasizdir.

Hemoliz genellikle goz ile tespit edilmektedir. Ancak bizim laboratuvarimizdaki gibi analizorlere online olarak bagl
preanalitik sistem kullanan laboratuvarlarda santrifiij isleminin preanalitik sistemde yapilmasi ve numunelerin
dogrudan, kullanici miidahalesi olmadan cihazlara gitmesi nedeniyle hemoliz varligi, ancak testler calisilip
numuneler analizérden ¢iktiktan sonra fark edilebilmektedir. Ozellikle yogun calisilan laboratuvarlarda daha ¢ok
tercih edilen yontem sonuglarin onaylanmasi sirasinda hemolizden siiphelenilen hastalarin numunelerinin tekrar
gozden gecirilmesi seklindedir. Hemoliz, en sik hastanin tanis1 ve eski sonuglartyla uyumsuz potasyum, laktat
dehidrogenaz ve aspartat aminotransferaz yiiksekligi ile akla gelir. Ancak bu test sonuglar1 referans aralik i¢inde
oldugunda da numunenin hemolizli olma ihtimali elbette vardir. Caligmamizda normal referans araligi iginde ve
altinda saptanan potasyum degerlerinde (<5.1 mmol/L) yaptigimiz incelemelerde goriiniir hemoliz oran1 % 20.3’dii.
Bu hastalarin hemoliz indeksi 90'in altinda olan numunelerinden yeniden yapilan potasyum dl¢limleri arasinda ileri
diizeyde anlamli fark bulundu (Bkz. Tablo 1). Bu farkin hastalarin %79.25’inde total kabul edilebilir hatanin
tizerinde oldugu saptandi. Serumun hemolizli oldugunu diisinmedigimiz, hemolizli oldugu atlanabilecek
numunelerde bile hemoliz sonuglar etkilemistir.

Klinisyenler, hemoliz diizeyi ile sonuglar arasinda iliski kurulabilecegini diisiiniirler. Calismamizda hemoliz indeksi
degeri ile ilk ve ikinci potasyum o&lgiimleri arasindaki % farklar arasindaki iligki incelendi ve bdyle bir iligkinin
dogru bir sekilde kurulamayacagi anlagildi (R>= 0.31) (Bkz. Sekil 1).

Sonuglarimiz, teste 6zgii serum indekslerinin dogru sonu¢ vermedeki gerekliligini ve gereksiz numune redlerinin
onlenmesindeki onemini gostermektedir. Hemolizden kaynaklanan interferansin gorsel olarak belirlenmesi yeterli
olmamaktadir. Bu degerlendirmenin otomatik sistemler ile yapilmasi ve Olgiilen hemoliz diizeyinde etkilenen
testlere ait uyarilarin laboratuvar bilgi sistemine aktarilmasi klinik dogruluk ve laboratuvar giivenirliligi i¢in
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gereklidir. Hemoliz nedeniyle numunenin reddedilmesi yerine etkilenmeyen testlerin ¢alisilmasi ig giicli ve maliyet
agisindan laboratuvar yararina olacaktir.
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GEREKSIZ TEST iISTEMLERININ INCELENMESINE BiR ORNEK:
DIREKT BIiLiRUBIN

Rahile Arslan

Bitlis Devlet Hastanesi

Amag: Laboratuvar testleri, klinisyenin 6n tanilarin dogrulanmas1 ve hastalara uygun tedavi protokollerinin
uygulamasi agisindan olduk¢a Snemlidir. Son yillarda laboratuvar testlerinin kullanimi ve dolayisiyla maliyeti
artmistir. Hem laboratuvar hizmetleri kullaniminin, hemde maliyetin artisin en 6nemli nedenlerinin basinda
gereksiz test istemleri gelmektedir. Biz de bu calismamizda akilei laboratuar kullanimi prensipleri iginde direkt
bilirubin testinin gereksiz istemini incelemeyi hedefledik.

Yontem: Hastanemiz bilgi islem biriminden 01.01.2017 ve 30.06.2018 tarihleri arasinda, poliklinik ve servislerden
birlikte istenen total ve direkt bilirubin testleri retrospektif olarak elde edildi ve degerlendirildi. Total billurubin
seviyesi 1.2mg/dI’den daha diisiik olup, total ve direkt bilirubinin birlikte istendigi hastalar ¢aligmaya dahil edildi.
Ayrica direkt bilurubin seviyesi 0.2 mg/dl' den biiyiik olanlar olanlar incelendi.

Bulgular: 01.01.2017 ve 30.06.2018 tarihleri arasinda, total bilirubin test sonuglarinin referans degerler arasinda
oldugu direkt bilirubin test sayist 51.643 idi. Bu sonuglarin sadece% 2.76'sinin (1425) direkt bilirubin testi referans
seviyesinden daha yiiksekti. Boliimlere gore bir degerlendirme yapildiginda en fazla gereksiz direkt bilirubin test
isteminin i¢ hastaliklar1 hekimlerince yapildigi; bunu sirasiyla ¢ocuk hastaliklar1 ve genel cerrahi hekimlerinin
izledigi goriildi

Sonug: Test istemlerinde tani algoritmalarinin gelistirilmesi ile her laboratuvarda énemli 6l¢iide isgiicii, zaman ve
maliyet tasarrufu saglanabilir. Akile1 Laboratuar Uygulamalar1 gercevesinde total bilirubin seviyesi normal olan
hastalarda direkt bilirubin test istemi kisitlanmali ve direkt bilirubin testi, total bilirubin diizeyi yiiksek olan
hastalarda refleks test olarak analiz edilmelidir. Ek olarak; eger total bilirubin normalse, direkt bilirubin taniya
uygun olarak reflektif bir test olarak da istenebilmelidir.

Anahtar Kelimeler: Akilct Laboratuvar Kullanimi, Direkt Bilirubin, Gereksiz Test Istemi
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ILCE HASTANESI ACIL LABORATUVARINDA HEMOLIZ ORANLARINI
AZALTMA DENEYiMi

Raziye Yildiz
Akcaabat Hackali Baba Devlet Hastanesi, Tibbi Biyokimya, Trabzon

OZET

Amag: Acil servisler, panik ve kaosun ¢ok yasandigi, dolayisiyla preanalitik hatalarin en ¢ok ortaya ciktigi
yerlerdendir. Preanalitik hatalar ise giivenilir olmayan laboratuvar sonuglari ile iligkilidir. Caligmamizda, Acil
servisten gelen numunelerde sik¢a ortaya g¢ikan hemolizi azaltmak amaciyla hizmet i¢i egitim ve uygulama
degisikligi yaparak hizmet kalitesini arttirmay1 amagladik.

Yontem: Hagkali Baba Devlet Hastanesi Acil laboratuvarina Temmuz 2018-Mart 2019 tarihlerinde gelen toplam
31.277 biyokimya kan 6rneklerinin hemolitik index analizleri 2 ayr1 doneme ayrilarak degerlendirilmistir. Genellikle
enjektorle kan alinan 6 aylik birinci donemde AU 680 otoanalizoriine (Beckman Coulter, CA, ABD) hemoliz
indeksleri (HI) tanimlanmig ve her test icin aplikasyon prospektiisiinde belirtilen hemoliz indeksi girilmistir.
Hemolizden etkilenmis test sonug raporunda belirtilmistir. Son 2 aylik ikinci donemde ise hizmet i¢i egitim verilerek
enjektor yerine Luer Lok BD Vacutainer® kullanimini saglanmigtir. Her iki donemin verileri retrospektif olarak
Laboratuvar Bilgi Yonetim Sistemi (LBYS)’den elde edilmistir. Hemoliz indeksinde cut-off degeri >0.5 g/L olarak
almmustir. Hemoliz oranlar1 arasindaki istatistiksel fark ki-kare testi ile hesaplanmis ve istatistiksel anlamlilik
p<0.05 olarak kabul edilmistir.

Bulgular: Birinci dénemde Acil servisten toplam 24.213 biyokimya numunesi gelmis bunlarin 8.725’inde (%36)
hemoliz saptanmustir. Ikinci donemde ise gelen 7064 numunenin 949’unda (% 13.4) hemoliz saptanmustir.
Hemolizden etkilenmis testlerin orani ise birinci donemde %9.1 (32.980/ 292.347) iken ikinci dénemde %3.4’tiir
(2.984/86.808). Fark istatistiksel olarak anlamlidir. Hemolizli numune oranlarinda yaklasik %63’liik, hemolizden
etkilenmis test sayisinda ise %70’lik azalma olmustur.

Sonug¢: Diinyada acil servislere bagvuran hasta sayisindaki artis géz oniine alindiginda, laboratuvar hatalarmin ve
gecikmelerinin en aza indirilmesi gerekmektedir. Hemoliz oranlarini azaltmak i¢in hizmet i¢i egitimleri tekrarlamak
ve Luer-Lok BD Vacutainer kullanimini arttirmak dogru bir adim olarak goriilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Hemoliz, Acil servis, Preanalitik

ABSTRACT

Aim: Due to their nature, emergency departments are places of panic and chaos so pre-analytical errors occur in the
most places. Pre-analytical errors are associated with unreliable laboratory results. In our study, we aimed to
increase the service quality by making training and application changes in order to reduce the hemolysis that is
frequently seen in the samples from the emergency department.

Methods: The hemolytic index analysis of 31,277 biochemistry blood samples from July 2018-March 2019 of
Hackali Baba State Hospital Emergency Laboratory were evaluated in 2 different periods. Hemolysis indexes (HI)
of the AU 680 autoanalyzer (Beckman Coulter, CA, USA) were defined in the first 6-month period, which was
usually taken by injector blood, and the hemolysis index stated in the application prospectus for each test was
entered. The hemolysis-affected test is indicated in the report. In the last 2 months, training was provided and Luer
Lok BD Vacutainer® was used instead of injector. Data from both periods were obtained retrospectively from the
Laboratory Information System (LIS). The cut-off value in the hemolysis index was taken as >0.5 g/L. The
statistical difference between hemolysis ratios was calculated by chi-square test and statistical significance was
accepted as p <0.05.

Results: In the first period, a total of 24.213 biochemistry samples were collected from the emergency department
and in 8725 (36%) of them, hemolysis was detected. In the second period, 949 (13.4%) of the 7064 samples were
hemolysis. The rate of tests affected by hemolysis was 9.1% (32.980 / 364.267) in the first period and 3.4% (2984 /
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86.808) in the second period. The difference is statistically significant. The rate of hemolysis samples was
approximately 63% and the number of hemolysis-affected tests decreased by 70%.

Conclusion: Considering the increase in the number of patients admitted to emergency departments in the world,
laboratory errors and delays should be minimized. In order to reduce hemolysis rates, it is considered as a correct
step to repeat the trainings and to increase the use of Luer-Lok BD Vacutainer.

Keywords: Hemolysis; Interference; Pre-analytical

GIRIS

Hemoliz, eritrositlerin parcalanmasi ve bunun sonucunda hemoglobin ve diger hiicresel bilesenlerin plazmaya
salimmasi olarak tanimlanir. Kan 6rneklerinin alinmasi, transportu, iglenmesi ve depolanmasi olmak iizere gesitli
faktorler hemolize katkida bulunur (1). Orneklerde hemoliz, zamanin degerli oldugu acil servis gibi boliimlerde

diizenli olarak gozlenir. Kan 6rneginde hemoliz saptandiginda hastadan yeni bir 6rnek alinmasi 6nerilmektedir. Bu
durum yogun olan acil servislerde laboratuvar kaynakli gecikmelere yol agmaktadir (2).

Caligmamizda acil servis kan alma personeline hizmet i¢i egitim vererek ve kan almada uygulama degisikligi
yaparak acil servisten gelen hemolizli numuneleri azaltmay1 ve acil servise verdigimiz hizmet kalitesini arttirmay1
amagcladik.

YONTEM

Akcaabat Hackali Baba Devlet Hastanesi 230 hasta yatakli bir devlet hastanesidir. Acil servise verdigimiz hizmet
kalitesinin artirilmasindaki ilk adimimiz, Acil laboratuvarinda biyokimya analizoriinde (AU680, Beckman Coulter,
CA, ABD) HIL indekslerinin spektrofotometrik yontemle Ol¢limiine baslanmasi oldu. Ayrica aplikasyon
prospektiisiindeki bilgiler dogrultusunda teste 6zgii HIL indeks bilgileri de analizdre girildi. Analizérde interferans
uyarisi oldugunda, sonug raporlarina test yorumu ‘hemolizden etkilenmis olabilir’ olarak otomatik eklendi.

Birinci dénem olan ilk 6 aylik siire hemoliz sikligint gérmek i¢in degerlendirildi. Acil serviste yapilan gézlemlerde
IV (intravendz) kateterden enjektor ile kan alinip vakumlu tiiplere aktarildigi saptandi. Hizmet i¢i egitim diizenlendi.
Enjektor kullanimint azaltmak igin IV kateterden kan alinmasina izin veren Luer Lok (BD Vacutainer) kullanimina
gecildi. Tkinci dénemde 2 aydaki egitim ve yeni uygulamanin etkinligi degerlendirildi.

Bu caligma Trabzon i1 Saglik Miidiirliigii onay1 ile yapildi. Her iki dénemin verileri retrospektif olarak LBY'S’den
(Laboratuvar Bilgi Yonetim Sistemi) elde edildi. Hemoliz indeksinde cut-off degeri > 50 mg/dL olarak alindi.
Hemoliz oranlar1 arasindaki istatistiksel fark ki-kare testi ile hesapland1 ve istatistiksel anlamlilik p<0.05 olarak
kabul edildi.

BULGULAR

Birinci donemde 24.213 biyokimya numunesinin 8.725’inde (%36) hemoliz saptanmustir. Tkinci dénemde ise 7064
biyokimya numunesinin 949’unda (%13,4) hemoliz saptanmistir (Tablo 1). Hemolizli numune oranlarinda yaklasik
%63’liik azalma olmustur. Hemolizden etkilenmis testlerin orani ise birinci donemde %9,1 (32.980/ 364.267) iken
ikinci donemde %3,4’tiir (2.984/86.808) (Tablo 2). Hemolizden etkilenmis test sayisinda %70’lik azalma olmustur.
Her iki donem arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur.

Tablo 1. iki dénemdeki numune sayilar1 ve hemolizli numune oranlari

Numune sayisi, n

Hemolizli numune sayist, n

Hemolizli numune orani, %

1. Donem

24213

8725

%36

2. Dénem

7064

949

% 13,4
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Tablo 2. iki donemdeki test sayilar1 ve hemolizden etkilenmis testlerin oranlar1

Test sayisi, n Hemolizden etkilenen test Hemolizden etkilenen test
sayisi, n orani, %
1. D6nem 364.267 32.980 %9,1
2. D6nem 86.808 2984 % 3,4
TARTISMA

Hemolizli bir 6rnek birgok laboratuvar testinin sonucunu bozabilir ve hatali laboratuvar sonucuna neden olabilir (3).
American Society of Clinical Pathology, hemoliz oranlarinin % 2'min altinda tutulmasini tavsiye ediyor (4).
Aragstirmalar acil servisteki kan orneklerinde hemoliz oranlarinin diger birimlere goére oldukg¢a yiiksek oldugunu
gostermektedir. IFCC (International Federation of Clinical Chemistry and Laboratory Medicine) biinyesindeki
Laboratuvar Hatalar1 ve Hasta Giivenligi Calisma Grubu (WG-LEPS) 391 laboratuvari kapsayan analizde %1-5
arasinda hemoliz saptamistir. Hemoliz oranlarinin en yiiksek oldugu béliimler acil servis (%53), pediatri klinigi
(%16) ve yogun bakim finitesi (%7) olarak gosterilmistir (5). Bir baska caligmada da, Acil serviste hemoliz
oranlarinin % 6,8 ile %19,8 araliginda oldugu bazilarmmn ise %30’a kadar yiikseldigi gosterilmistir (6).
Laboratuvarimizdaki %36 ve %]13,4’lik hemolizli numune oranlar1 diger arastirmalar ile uyumlu olarak
goriilmektedir.

Kan 6rneginde hemoliz saptandiginda hastadan yeni bir 6rnek almak, artan maliyetlere ve acil servis ile laboratuvar
arasinda iletisim problemlerine neden olur (1). Teste 6zgii serum indekslerini kullanmasaydik birinci donemdeki
%36, ikinci donemdeki %13,4 hemolizli numune oranlar ile toplamda 31.277 numunenin 9674’tinden yeni bir
ornek istememiz gerekirdi. Teste 6zgli serum indekslerini kullanarak birinci donemdeki %9,1, ikinci donemdeki
%3,4 oranlar ile 451.075 testin 35.964’line hemolizden etkilenmistir yorumu ile rapor verdik. Bdylece laboratuvar,
klinisyenleri teste 6zgii interferans konusunda uyararak postanalitik kisma deger katmustir.

Laboratuvardaki ana konulardan biri, Acil Serviste IV kateterden alinan kan Orneklerinde hemolizin 6nlenmesine
¢Oziim aramak olmalidir (7). Halmand ve ark. IV kateterden alinan kan 6rneklerinde % 3,3- 77' sinde hemoliz
gergeklestigini gostermislerdir (8). Acil servis ortaminda, Orem ve ark. (9) hizli pihtilasan serum tiipiiniin (BD
Vacutainer) ve Luer-Lok'un (BD Vacutainer) hemoliz lizerindeki etkisini arastirmiglardir. Luer-Lok kullanirken
hemolizin % 50'ye kadar azaldigini gostermislerdir. Acil serviste yapilan bir baska caligmada, Postigo ve ark. (9)
Luer-Lok (BD Vacutainer®) kateter adaptdriinii kismen basinglt bir tiip ile birlikte kullanmanin hemoliz oranini %
27,8'den % 0,6'ya diislirdiigiinii bulmuslardir. Aykal ve ark. (10) ¢alismalarinda periyodik personel egitiminin,
preanalitik donemi iyilestirip hemoliz oranlarini azaltmak i¢in 6nemli oldugunu vurgulamistir.

Preanalitik iglemlerde hem teknik ve hem de ekipman hemoliz oranlarinda rol oynamaktadir (4). Bizim
uygulamamizda, hizmet i¢i egitim ve Luer-Lok kullanimmi takiben iki ayda hemolizli numunelerde %63,
hemolizden etkilenmis testlerde %70’lik bir oranda azalma saglandi. IV kateterden kan aliminda standardizasyon
saglandi. Daha iyi 6rnek kalitesi, test sonuglarinin dogrulugunu ve genel hasta bakimini iyilestirdi bdylece tani ve
tedavi gecikmelerinin oniine gegcildi. Tyi drnek kalitesi uygun maliyeti de dogurdu. Kana ve igne ucu yaralanmasia
maruz kalma en aza indirilerek saglik galisanlarmin giivenligi arttirildi. Acil servis ve laboratuvar arasinda
iletisimde iyilesme ve personel moralinde artig saglandi.

Diinyada acil servislere bagvuran hasta sayisindaki artis géz Oniine alindiginda, laboratuvar hatalarinin ve
gecikmelerinin en aza indirilmesi gerekmektedir. Bu yolda, periyodik olarak hizmet i¢i egitimleri tekrarlamak ve IV
kateterden enjektor olmadan kan alimmmasina izin veren Luer-Lok BD Vacutainer kullanmak hemoliz oranlarini
azaltmak i¢in dogru bir adim olarak goriilmektedir.
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KLINIK LABORATUVARDA AKILCI TEST SECIMI VE
BiYOLOJIK RITMIN ONEMIi

Giilcin Daghioglu

Cukurova Universitesi Balcali Hastanesi Merkez Laboratuvari

Amag: Akilcr test istemiyle uygun test secimi saglanarak gereksiz test isteminin yapilmas: onlenmektedir. Bu
calismada, kliniklerden yapilan gereksiz ve yanlis test istem oranlarmi belirleyerek, akilci test istemi
gereksinimlerini ortaya koymay1 amacladik.

Yontem: Otomasyon sisteminden kortizol, demir, parathormon parametrelerinin sirkadiyen ritme gore hatali test
istem say1 ve oranlar1 belirlenmistir. Yanlis test istemlerini degerlendirmek amaciyla; PAPP-A, HbAlc, HCV-
Genotip tayini, OGTT incelenmistir. Gereksiz test istemlerinde CA-125, CA-15.3, CA-19.9 tiimor belirtegleri
gbzden gegirilmistir.

Bulgular: Ocak-Subat-Mart-2018 verileri incelendiginde 1.143 hastadan kortizol testi istenmis olup; 17 hastanin
test istem saati ve kan alma zamanmin saat 14:00°dan sonra oldugu tespit edilmistir (%]1,4). Parathormon i¢in
toplam 1.775 istem yapilmis olup; 88 hastadan saat 14:00’dan sonra 6rnek alindigi goriilmiistiir (%4,9). 12.465
demir istemi yapilirken; 355 hastadan 6gleden sonra 6rnek alindig tespit edilmistir (%2,8).

Yanlis test istemlerinde ayni zaman periyodunda PAPP-A icin; toplam test istem sayist 183, yanlig test istem sayisi
5 (%2,7) olarak, HbAlc icin toplam test istem sayis1 2360, yanlis test istem sayist 130 (%5,5), OGTT istemleri-
ornek alim zamanlari igin toplam istem-6rnek alim sayis1 301, 6gleden sonra 6rnek alim sayisi 4 olarak bulunmustur
(%1.3). HCV genotip tayininde, Ekim-Kasim-Aralik-2017 verilerine gore, toplam 45 hastadan istem yapilmis olup
10 hastada HCV-RNA saptanamamuistir (%22).

Gereksiz test isteminde, CA-15.3, CA-125, CA-19.9 i¢in toplam istem sayist sirasiyla 3997, 7122, 4315 olup;
ti¢iiniin birden istendigi istem sayis1 1833, hata oram1 %18,4 olarak tespit edilmistir.

Sonu¢: Calismamizda oranlar belirledigimiz bazi parametreler i¢in benzer ancak; ¢ogunlugunda daha diisiik
bulunmustur. Uluslararasi kalite standartlar1 geregi alinan diizeltici-6nleyici faaliyetlerle, tespit edilen bu oranlara
kadar ¢ekilmis olup sonraki adimlarda hatasiz hizmet verebilmeyi hedeflemekteyiz.

Anahtar Kelimeler: Akilci test, biyokojik ritm, klinik laboratuvar
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YUKSEK ALDOSTERON VE/VEYA KORTIZOLE BAGLI JEL INTERFERANSI

Omer Faruk Demir, Ahmet Ozsoy, Seyda Ozdemir, Fevzi Nuri Aydin, Ali Yal¢indag

Sbii Diskapt Yildirim Beyazit Eah Tibbi Biyokimya Klinigi/Ankara

OZET

Amag: Rutin ve arastirma laboratuvarlarinda vakumlu jelli tiipler, vendz drneklemede siklikla kullanilmaktadir.
Kisa siirede, daha kaliteli, hemoliz riski az serum eldesini saglarlar. Santrifiij sonrasi jel, kanin hiicresel
elemanlartyla serum arasinda fiziki bariyer olusturur. Bu tiiplerin istenmeyen bazi analitik interferanslari
bulunmaktadir. Normalde tiipiin altindaki jelin yogunlugu kandan fazla, serumdan az oldugundan, kanin hiicresel
kismiyla serumu ayirir. Serumun yogunlugunu arttiran dzellikle protein yiiksekligi olgularinda jel iistte kalabilir. Bu
fenomen, Multipl Miyelom, iyotlu radyoopak kontrast uygulanmasindan sonra, diyaliz hastalarinda, konsantre
sodyum sitratin blokan olarak kullanildigi kateterlerden kan alindiginda ve yogun protein artisina sebep olan
durumlarda goriilebilir. Bu c¢alismadaki amacimiz, bu interferanslar1 ve uyguladigimiz ¢dziimleri olgularimiz
lizerinden anlatmaktir.

Yontem: Labaratuvarimizda giinliik ortalama 34000 (9000’1 acil), aylik ortalama 800000 (265000’i acil) numune
analiz edilmektedir. 1ki olguda saptanan yiiksek aldosteron ve/veya kortizol diizeylerinin yarattig1 interferanslari,
aldigimiz 6nlemleri ve 6nerileri anlatan olgu sunumu ve derleme hazirladik.

Bulgular: Primer/Sekonder Hiperaldosteronizm’in ve Sekonder Hiperaldosteronizm’de olast adenomun
lokalizasyonunu belirlemek amaciyla, radyoloji esliginde yapilan sag-sol siirrenal ven ve vena cava inferiordan
aldosteron ve kortizol seviyesinin tespiti i¢in kan alman iki olguda jelle serumun ayrilmasinda olagan dis1 sorun
yasanmistir. Jel, bariyer olusturmamis, uygun santrifiijlemeye karsin, jel serum fraksiyonunun istiinde kalmustir.
Olgularda, altta yatan hastaligmm, bu duruma neden oldugu dislinilmistiir. Hiperaldosteronizmin ve
hiperkortizolizmin sonucu olarak, serum ayirici jele gore daha yogun hale gelmis ve santrifiijleme sonucunda jel
iistte kalmustir.

Sonug: Bu olgular bize, 6rnegin, radyoloji esliginde numune alimmasi gibi zorlu siireglerde yapilan flebotomilerde,
bu durumun goériilebilecegi yiiksek protein diizeyiyle seyreden olgularda, numunenin jelsiz kuru tiipe alinmasini ve
bu numunelere ayricalikli davranilmasini gerektigini diistindtirmiistiir.

Anahtar Kelimeler: Jellesme, Jel Formasyonu, Vakumlu Jelli Tiip, interferans

ABSTRACT

Objective: Vacuum sucton gelly tubes are frequently used in venous sampling in routine and research laboratories.
In a short time, they provide a better quality, less serum risk of hemolysis. After centrifugation, the gel forms a
physical barrier between the cellular elements of the blood and the serum. These tubes have some unwanted
analytical interference. Normally the density of the gel under the tube is higher than the blood, because it is less than
serum, it separates the serum with the cellular part of the blood. The gel may remain on top, especially in cases of
protein elevation, which increases the density of the serum. This phenomenon can be seen in multiple dialysis
patients after dialysis with iodinated radiopaque contrast, in cases where blood is taken from catheters where
concentrated sodium citrate is used as blocker, and in cases of intense protein increase. Our aim in this study is to
explain these interferences and the solutions we have implemented in our cases.

Method: We prepared a case report and review of the interferences caused by high levels of aldosterone and / or
cortisol in two cases and the precautions and recommendations we took.

Findings: In order to determine the localization of primary / secondary hyperaldosteronism and possible adenoma in
secondary hyperaldosteronism, it was unusual to detect the levels of aldosterone and cortisol from the right-left
adrenal vein and vena cava infarction performed in the radiology guideline. The gel did not form a barrier, despite
the proper centrifugation, the gel remained above the serum fraction. In the cases,the underlying disease was thought
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to cause this condition. As a result of hyperaldosteronism and hypercortisolism, the serum became more dense than
the separator gel and the gel remained on top of the centrifugation.

Results: These cases, for example, in the case of phlebotomies performed during challenging processes such
as sampling with radiology, have suggested that the sample should be taken into dry tube without a glass and that
these samples should be treated with privilege in cases with high protein levels.

Keywords: Gel interference; hyperproteinemia

GiRiS

Biyokimya labaratuvarlarinda gerek rutin gerekse arastirma amacli olarak ayirici jel igeren vakumlu tiipler, vendz
ornekleme yapmak amaciyla siklikla kullanilmaktadir(1). Kisa siirede, kaliteli, hemoliz riski az serum eldesine
olanak saglarlar. Bu tiipler, preanalitik evrede, test secimi ve istek yapilmasinin takiben, numunenin labaratuvara
gonderilmesi hazirliginda, flebotomi asamasinda kullanilirlar(2).Vendz oOrnekleme sonrasi 30 dakika kadar
bekletilen numuneler, ideal hizda (RPM) ve siirede santrifiijleme islemine tabi tutulur(2). Santrifiijlemeden sonra,
tiplin altindaki inert akrilik jel, normalde kanin hiicresel kismi (pitht1) ve serum arasindaki orta pozisyonda
kalir(Resim-1)(2).Ayirici jel, serumun, hiicresel bilesenlerle kontaminasyonunu dnleyici bariyer olarak gorev yapar.
Normalde tiiplin altindaki jelin yogunlugu sekilli elemanlardan fazla, serumdan az oldugundan, kanin hiicresel
kismiyla serumu ayirir(2).

Siipernatant
(Ustte Kalan)

} Jel Ayrag
(Separator)
Sekilli Kan
Elemanlan

Sediment
(Cokelti)

Serum/Plazma {

Resim 1. Sanjrifiij sonrasi jelli tiipte normal serum ayrilmast

Kullanigli ve avantajli olmasi nedeniyle yaygin olarak kullanilan bu jelli tiiplerin istenmeyen bazi analitik
interferanslart da bulunmaktadir. Serumun yogunlugunu arttiran 6zellikle protein yiiksekligi olgularinda jel serumun
tistiinde kalabilir (2). Bu fenomen, Multip]Miyelomlu olgularda, iyotlu radyo opak kontrast uygulanmasindan sonra,
diyaliz hastalarinda (7), konsantre sodyum sitratin blokan (6) olarak kullanildig1 kateterlerden kan alindiginda ve
yogun protein artigina sebep olan durumlarda goriilebilir (1). Maire ve arkadaslari, konuyu daha da ileriye tastyarak,
jelin serumu ayiramadigi olgularda, Multipl Miyelom gibi hiperproteinemiye yol acan durumlarin diisliniilmesi
gerektigini soylemektedir (1).

Bu ¢alismadaki amacimiz, bu interferanslar ve uyguladigimiz ¢oziimleri, olgularimiz lizerinden anlatmak, kiymetli
numunelere nasil yaklagilmasina gerektigine dair bir yol gostermektir.

GEREC VE YONTEMLER

Caligmaya konu olan iki olgu, SBU Diskap1 Yildirim Beyazit Egitim ve Arastirma Hastanesi Endokrinoloji klinigine
yatiralarak, hipertansiyon etiyolojisi arastirilan olgulardi. Her iki olguda erkek olup biri 49 digeri 57 yasinda idi.
Olgularda primer-sekonder hiperaldosteronizm ayrimi yanisira olasi bir adrenal adenomun lokalizasyonu ya da
bilateraladrenal hiperplazinin belirlenmesi amaglanmusti.

Adrenal bezler, her iki bobregin superiorunda yerlesiktir. Bezlerin biiyiik kismi korteksten olusmus olup (%80°1) en
dista yer alan zona glomeriilosa’dan aldosteron, ortada yer alan zona fasciculata’dan kortizol ve icte yer alan zona
retikularisten androjen salgilanir. Adrenal medulladan hayatin devamini saglayan adrenalin ve noradrenalin
salgilanir (5).
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Primer Hiperaldosteronizm (3,4,5), adrenal korteksten asir1 aldosteron salgilanmasina yol agan, adrenal
hiicrelerinden kdken alan benign ancak hormonaktif bir timdr olan bir adrenal adenomuna (Conn Sendromu) (5)
bagl olabilecegi gibi pitiiiter faktorlere bagli bilateral adrenal hiperplaziye bagli da gelisebilir (5). Adrenal
adenomlarindan daha az siklikta olmak iizere adrenal malign tiimorleri ve feokromositoma’da benzer klinik ve
labaratuvar Ozelliklerini sergileyebilmektedir (5). Hastalarda artmig aldosterona bagli olarak hipernatremi,
hipervolemi ve hipertansiyon (5) seklinde tablo gelisirken yine asir1 aldosterona bagli olarak potasyum atiliminin
artmast sonucu hipopotasemi ortaya ¢ikar.

Calismaya alian olgularda, sag adrenal ven (sag AV) ve sol adrenal venlerden (Sol AV) ve vena cava inferiordan
(VCI) anjiografik yontemle, kortizol ve aldosteron(3) analizleri igin vendz 6rnekleme yapilmis, es zamanli olarak
periferik kandan potasyum diizeyleri bakilmust1. Islemler, kortizol seviyesi gozetilerek sabahin erken saatlerinde
gerceklestirilmisti. Uzman anjiografi ekibi, 6zellikle adrenal venlerde sikga goriilen varyasyonlar nedeniyle (Resim
2-3) (8), damart belirlemek i¢in, femoral venden girerek kateterizasyon yapmis, kontrast madde kullanarak vendz
ornekleme yapmuglardi (Fotograf 1-2). Ciinkii, olagan bir varyasyon olarak siirrenal ven, renal vene ya da dogrudan
vena cava inferiora drene olabilmektedir.

GV

Resim 2-3. Sag ve Sol Adrenal venlerde sik goriilen varyasyon.

Fotograf 1-2. Radyo opak kontrast madde ile anjiografik sag-sol adrenal venin gosterilmesi.

BULGULAR

Kortizol analizleri hastanemiz biyokimya kliniginde, aldosteron analizleri ise dis merkezde ¢aligildigi i¢in olgularin
her birinden altisar numune alinmusti. ilk olguda bir adet numunede jel serumu ayrramamisti. ik degerlendirme
insidental olarak, anjiografi sirasinda kontrast kullanimina bagli bir durum olabilecegi yoniinde degerlendirilmisti.
Ikinci olguda ise alti numunenin iigiinde jel serumu ayiramadi Fotograf 3-4). ikinci olguyla birlikte, biyokimyasal
sonuglar ¢iktiginda, durumun hiperproteinemiye bagli olarak bir reaksiyon sonucu gelistigi anlasildu.
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L4 L6
Fotograf 3-4. Jelin serumu ay.lramadl..gl tiipler.

Olgularin anjiografik olarak alinan venoz 6rneklerden elde edilen analit sonuglart:

Olgu 1, M.B. 49 Y, Erkek:

Kortizol - Sag AV
Kortizol - Sol AV
Kortizol - IVC

>62,60 mikrog./dL

41,69 mikrog./dL

22,26 mikrog./dL

Aldosteron - Sag AV 112,80 nanog./dL(Aldosteron RI: 7-30 nanog./dL)
Aldosteron- Sol AV 38,03nanog./dL

Aldosteron- IVC 6,91 nanog./dL

Potasyum 3,31 mEq/L (RI: 3,5-5,1 mEq/L)

Biyokimyasal sonug: Sag AV Hiperkortizolizm, Sag AV Hiperaldosteronizm, Hipopotasemi.

Olgu-2, M.K., 57 Y, Erkek.

Kortizol - Sag AV

16,18mikrog./dL

Kortizol - Sol AV

>62,60 mikrog./dL

Kortizol - IVC

16,16 mikrog./dL

Aldosteron - Sag AV

13,64nanog./dL (Aldosteron RI: 7-30 nanog./dL)

Aldosteron - Sol AV

85,01nanog./dL

Aldosteron -I1VC

30,29nanog./dL

Potasyum

3,28mEq/L (RI: 3,5-5,1 mEq/L)

Biyokimyasal sonug: Sol AV Hiperkortizolizm, Sol AV Hiperaldosteronizm, Hipopotasemi.

Olgulara ait biyokimyasal bulgularin tek tarafli olarak ortaya ¢ikmasi, olgu 1°de sagda, olgu 2’de solda bir adrenal
neoplaziyi ve oncelikle de Adrenal Adenomu destekler niteliktedir. Bu metod sayesinde hem etiyolojik neden
saptanmis hem de hasta yonetiminin cerrahi olmasi gerektigi ortaya konmustur.

TARTISMA

Yiiksek protein igeren numunelerde, iyotlu kontrast madde kullanilarak alinan numunelerde interferans olusabilir.
Kiymetli numunelerde ortaya ¢ikabilecek bir hata ya da bozuklugun telafisinin miimkiin olmadigindan bu tarz
numunelere ayr1 bir 6zen gosterilmesi gereklidir.

Multipl Myelom da dahil olmak iizere hiperproteinemi beklenen olgularda, radyo opak kontrast madde uygulanan
olgularda ve hemodiyaliz sirasinda yiiksek sodyum sitratla antikoagiilasyon uygulanan hastalarda jelin serumu
ayiramamasi olasiligina karsilik ilk 6nlem olarak, venéz numunenin kuru tiipe alinmasi uygun goriinmektedir. Biz
bu karsilastigimiz sorunlardan sonra, bu metodla ayirict tan1 yapilan olgularda, olast hiperkortizolizm ve
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hiperaldosteronizmin yaratacagi hiperproteinemiye karsilik olarak yeni olgularda alinan numunelerin jelsiz kuru
tipe alinmasini sagladik. Anjiografik olarak alinan venéz numunenin enjektdrden tiipe aktarilmasi sirasinda
olusabilecek mekanik hasar olasiligin1 azaltmak igin, numune sayisini altidan iige indirttik. Ornegin, sag adrenal ven
kaydiyla gelen tiipten o6nce kendimiz kortizol calisip kalan serumu dis merkeze gonderip aldosteron calisiimasini
sagladik. Insan hatasi faktoriinii azaltabilmek igin, numune alindiktan sonra labaratuvara hizli ve ayni personelle
numune naklini ve labaratuvarda ayni kisiler araciligiyla numunenin islenmesini sagladik.

Radyologlar ile goriiserek iyotlu radyo opak kontrast madde kullanimiyla ortaya cikabilecek jel problemlerini
anlattik. Kontrast madde kullaniminda doz ve siire olarak kisitli gitmelerini 6nerdik.

Sonug olarak, kiymetli numunelerde, dogru sonug¢ elde edebilmek i¢cin maksimum gayret ve 6zen gosterilmelidir.
Hatta kiymetli numuneler i¢in kalite prosediirleri olusturulmalidir. Klinisyenle devamli kontak halinde olunmali, iyi
bir ekip ¢alismasi yapmaya 6zen gosterilmelidir. Klinisyen i¢in hastast ne kadar kiymetli ise biyokimya uzmani
icindeki hastadan alinan numune o kadar kiymetlidir.
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SB-46

SERUMDAKI JELATINOZ FiBRIN KAYNAKLI TROPONIN
YUKSEKLIGI: iKi OLGU

Arzu Etem Akagac

Ozel Oztan Hastanesi

Amag: Biz burada jelatindz fibrinden kaynaklanan yanlis yiiksek troponin sonucu olan iki olguyu tanimlayarak
laboratuvar i¢i preanalitik kontroliin 6nemini vurgulamay1 amagladik.

Yontem: Olgu 1: 73 yasinda kadin hasta ¢arpint1 ve hipertansiyon nedeniyle Kardiyoloji poliklinigine basvurdu.
Hastanin 13 x 100 mm, 2.5 mL Ayset clot activator primer tiipe kani alindiktan sonra 30 dakika bekletildi. 1500g de
10 dakika santrifiij edildikten sonra cihaza yiiklendi. Olgu 2: Yine 73 yasinda baska bir kadin hasta Kardiyoloji
poliklinigine bagvurdu. Preanalitik evre ilk vakayla ayniydi. Her iki vakadada test siireci 1 saatte sonlandirilmisti.
Troponin testi Beckman Coulter Access 2, CA, USA cihazinda orijinal reaktifiyle calisildi. Access yiiksek
duyarlilikli troponin testi iki adimli immiinoenzimatik bir testtir.

Bulgular: 1. Olgunun troponin ilk dl¢iim ve benmaride bekletilip tekrar santrifiijden sonra ikinci 6l¢iim sirasiyla
0,0260 ng/mL ve 0,0103 ng/mL (referans aralik 0-0,0183 ng/mL) bulundu. Antikoagiilan tedavi alan hastanin
PT/INR sonucu 48,5/2,74 idi. 2. Olgunun troponin ilk ve ikinci 6l¢iim sirasiyla 0,1948 ng/mL ve 0,0093 ng/mL
bulundu. 2. olgununda PT/INR sonucu 49,1/2,76 idi ve antikoagiilan tedavi altindaydi.

Sonug: Troponinin yanlis yiiksekligiyle sonuclanan bu iki olgu primer serum tiipiinde piht1 aktivatorii olmasina
ragmen uygunsuz pihtilasmanin etkisini gostermektedir. 30 dakika santrifiijden 6nce bekleme siiresi antikoagiilan
tedavi alanlarda yetersiz kalabilmektedir. Antikoagiilan alan hastalarin numunelerinin daha uzun bekletilmesi hem
hasta yararina olacak hemde laboratuvarlarin sonug giivenilirligini artiracaktir.

Anahtar Kelimeler: Troponin, Fibrin, Preanalitik
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SB-47

HMKU UYGULAMA VE ARASTIRMA HASTANESI LABORATUVAR VERILERI iLE
KLINIK BiYOKIMYA TESTLERININ REFERANS ARALIK ANALIZi

Bahar Yavuz, Bahar Unlii, Oguzhan Ozcan, Abdullah Arpaci

Hatay Mustafa Kemal Universitesi Tayfur Ata Sokmen Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dal1, Hatay, Tiirkiye

Amag: Hatay ve cevresi, cesitli uygarliklara sahip bir bolgedir. Eti-Tirkii yogunlugunun bolgemizde Tiirkiye
popiilasyon ortalamasinin ¢ok {izerinde olmasi farkli bir referans araligi olabilme ihtimalini de diisiindiirmektedir.
Calismamizda HMKU Saglik Uygulama ve Arastirma Hastanesi Klinik Biyokimya Laboratuvarinda 01.01.2015 ve
31.12.2016 tarihleri arasinda (2 yil) bazi polikliniklerden sadece bir kez istenen ve hastane veri bankasi bilgileri
kullanilarak saglikli bireylerin 18 farkli kan biyokimya testinin referans araliklarinin belirlenmesi; {retici firma
tarafindan ve literatiiriin (tietz) onerdigi referans araliklari ile karsilastirilmasi amaglandi.

Yontem: Bu calisma retrospektif olup kullanilan test verileri posteriori olarak elde edilmistir. Veriler goz, kulak
burun bogaz, ortopedi, néroloji, dermatoloji, fizik tedavi ve rehabilitasyon, genel cerrahi, endokrinoloji, enfeksiyon
hastaliklar1, pediatri, dahiliye, nefroloji, gastroenteroloji polikliniklerinde ayakta tedavi gdren hastalara ait
sonuglardir. Yatan hastalardan, onkoloji servisi ve poliklinigi, acil servis, yogun bakim, hematoloji verileri
degerlendirmeye alinmamistir. Caligmamiz 46.456 6rnegin dahil oldugu, Shapiro-Wilk, Box-plot, Mann-Whitney U,
MARS, ve Regresyon analizlerinin kombine kullanilarak olusturuldugu referans aralik analizi yapan tilkemizdeki ilk
calisma 6zelligini tagimaktadir.

Bulgular: Total protein hari¢ diger 17 parametrede total kolesterol, HDL kolesterol, trigliserit, glikoz, {irik asit,
BUN, total bilirubin, direkt bilirubin, albumin, gama-glutamil transferaz, alanin transaminaz, aspartat transaminaz,
alkalen fosfataz, kreatin kinaz, laktat dehidrogenaz ve kalsiyum parametrelerinde cinsiyetler arasi istatistiksel olarak
anlamli fark saptandi (p<0,05). Yas gruplarinin belirlenmesinde MARS analizinden elde edilen veriler regresyon
analizi ile degerlendirildi. Total protein harig; biitiin testlerde yas gruplari ve cinsiyete gore referans araliklari
anlaml olarak degisti (p<0,05).Bulgularimiz, laboratuvarimizda halen kullandigimiz iiretici firma ve uluslararasi
kabul goren Tietz referans araliklarindan farkli idi. Bu nedenle yas gruplarmin ve referans aralik alt ve st
smirlarinin yeniden belirlenmesi gerekecektir. AST, BUN, ALP, Total Kolesterol gibi testlerde firma ve/veya tietz
referans araliklarinda, ¢alismamiza kiyasla cinsiyet ayrimmin yapilmamis ya da farkli yaslarda yapilmis oldugu
gozlendi.

Sonug¢: Sonuglarimiz CLSI ve IFCC'nin Onerdigi gibi; populasyonumuzun referans araliklarini olusturmamiza
yardimc1 olmasi agisindan 6nemli bir ¢aligma oldu.

Calismamiz, HMKU BAP birimi 16823 no'lu projesi ile desteklenmistir.

Anahtar Kelimeler: Hastane verileri, Indirekt yontem, MARS Analizi, Referans aralig1
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SB-48

HBA1C OLCUMUNDE BIO-RAD D-10 VE ARKRAY ADAMS HA-8160
SISTEMLERININ DEGERLENDIRILMESI

Ozgiir Mehmet Yis', Mine Biisra Pehlivan', Giiler Bugdayci', Neslihan Yiice’

'Bolu Abant {zzet Baysal Universitesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dali, Bolu
?Atatiirk Universitesi, T1bbi Biyokimya Anabilim Dali, Erzurum

Amag: Glikozile hemoglobin (HbAlc) zaman bagimli glisemik durumun degerlendirilmesinde, diyabet tani ve
takibinde kullanilan 6nemli bir parametredir. Calismamizda iyon-degisim HPLC yontemiyle ¢alisan iki cihazin
(Bio-Rad D-10 ve Arkray Adams HA-8160 ) analitik performansinin degerlendirilmesi amaglanmustir.

Yontem: Dis kalite kontrol materyali ile dogruluk degerlendirmesi ve iireticilerin i¢ kalite kontrol materyali ile
kesinlik ¢alismas1 yapilmistir. Hemoglobin varyanti olmayan 105 numune ile metod karsilastirma galismasi
yapilmustir. Ornekler bes ardisik giin toplanmus ve iki saat igerisinde her iki cihazda da calisilmustir. Verilerin
istatistiksel degerlendirmesinde Bland-Altman ve regresyon analizi kullanilmustir.

Bulgular: Arkray cihazinda diisiik (%5.3) ve yiiksek (%11.4) kontrol i¢in, giin i¢i % CV degerleri sirastyla %1.25
ve %0.61, giinler aras1 % CV degerleri sirastyla %0.13 ve %0.25 olarak hesaplanmistir. Arkray cihazinda giin igi ve
giinler aras1 %CV IFCC’nin belirtmis oldugu %2.5 sinirinin altinda bulunmustur. Bio-Rad cihazinda diigiik (%5.4)
ve yliksek (%9.8) diizey kontrol igin giin i¢i %CV degerleri %1.26 ve %0.31, giinler aras1 %CV degerleri sirasiyla
% 2.38 ve %3.53 olarak bulunmustur. Ug aylik % bias ortalamas1 Arkray cihazi icin %3.2, Bio-Rad cihaz igin %1.2
bulunmustur. iki metot arasindaki Spearman’s korelasyon katsayisi r=0,973 bulunmustur (p<0.0001). Regresyon
denkleminde hesaplanan kesim ve egim degerleri iki cihaz arasindaki dogrusal iliski ve uyumu goéstermistir
[R*=0.967 (y=0.860x +0.604)].

Sonug: Bio-Rad D-10 ve Arkray Adams HA-8160 cihazlarmin, rutin biyokimya laboratuvar kullanimi igin
tekrarlanabilirlik ve dogruluk agisindan uygunlugu gosterilmistir.

Anahtar Kelimeler: Diabetes mellitus, hemoglobin Alc protein, HPLC, dogruluk, analitik performans
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VARIANT 11 TURBO CIHAZINDA HBA1C ANALIZININ OLCUM
BELIRSIiZLiGiNIN SAPTANMASI

Nuriye Uzuncan, Sibel Bilgili, Giray Bozkaya, Gizem Yalcin

Sbii Izmir Bozyaka Egitim ve Arastirma Hastanesi

Amac: Olgiim belirsizligi, 6lgiilen miktar ile baglantili deger aralig1 olup tibbi laboratuvarlarda sonuglarm kalite ve
giivenirligini gosteren onemli parametrelerden birisidir. Biz de ¢alismamizda diyabetik hastalarda tan1 ve tedavinin
takibinde kullanilan HbA1c analizinin 6l¢lim belirsizligini saptamay1 amagladik.

Yontem: Calismamiz, Bio-Rad Variant II Turbo HPLC cihazinda iyon degistirici kromatografik yontemi ile HbAlc
Kit-2.0 kullanilarak gerceklestirildi. HbAlc’in 6l¢iim belirsizligi, yukaridan asagiya ol¢iim belirsizligi tahmininde
rehberlik saglayan Eurachem, ISO 21748 standartlar1 dogrultusunda hesaplandi. Bir yillik i¢ kalite kontrol ve dis
kalite kontrol sonuglar1 ile kesinlik ve dogruluk degerlerinin hesaplanmasindan gelen belirsizlik bilesenleri
kullanilarak standart ve genisletilmis 6l¢iim belirsizligi hesaplandi.

Bulgular: HbAlc’in standart 6lgiim belirsizligi %1.96, %95 giiven araliginda genisletilmis 6l¢tim belirsizligi ise
%3.92 olarak bulundu. Olgiim belirsizligi goz dniine alindig1 zaman, HbA 1¢ klinik karar diizeyi olan %6.5 degeri
icin sonucun %6.25 — 6.75 degerleri arasinda degistigi gozlendi.

Sonuclar: Tibbi laboratuvarlarin amaci hasta sagligmi gelistirmek igin giivenilir sonug¢ ve bilgi saglamak
oldugundan, 6zellikle de tibbi karar noktasinda tan1 koydurucu testlerde, ¢alistigimiz HbAlc gibi testlerin 6l¢iim
belirsizliginin sonuglarla birlikte raporlanmasinin faydali olacagini diistiniiyoruz.

Anahtar Kelimeler: HbA ¢, dl¢iim belirsizligi
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HEMODIYALIZ HASTALARINDA SERUM KEMiK BELIRTECLERININ
BiYOLOJIK VARYASYONU VE REFERANS DEGISIM DEGERI

Nevin Yilmaz', Tamer Cevat inz_l_lz, Saime PaydasiﬂGﬁlcin Daghoglu®, Giilsah Seydaoglu®,
Ozlem Goriiroglu Oztiirk

'Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Biyokimya Anabilim Dali
“Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi T1bbi Biyokimya Anabilim Dali; Cukurova Universitesi
Tip Fakdiltesi, Balcali Hastanesi, Merkez Laboratuvari
3Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Nefroloji Bilim Dali
4Cukurova Universitesi Saghk Hizmetleri Meslek Yiiksek Okulu; Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi,
Balcali Hastanesi, Merkez Laboratuvari
Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Biyoistatistik Anabilim Dal1

Amag: Biyolojik varyasyon (BV), viicuttaki homeostatik siireclerle diizenlenen bilesenlerdeki varyasyon olarak
tanimlanmaktadir. Saglikli bireylerde analitlerin BV’si ile ilgili kapsamli bir literatiir bulunmakla birlikte, kronik
hastaliklarla ilgili ¢alismalar ¢ok kisithidir. Bu ¢aligmada, kronik bobrek yetmezligi olan hemodiyaliz hastalarinda,
renal osteodistrofi ile ilgili subklinik degisikliklerin saptanmasi i¢in bazi kemik belirteglerinin birey i¢i BV (CV)),
bireyler aras1 BV (CVg), bireysellik indeksi (II) ile ardigik sonuglardaki degisimin énemini degerlendirmek i¢in
referans degisim degerleri (RCV)’nin hesaplanmasi amaglanmustir.

Yontem: Prospektif olarak tasarlanan ¢alismamizda, 30 stabil hemodiyaliz hastasinin (15 kadm ve 15 erkek) her
birinden bir hafta arayla toplam bes serum 6rnegi alinmistir. Hastalarin serum Alkalen Fosfataz (ALP), Asit
Fosfataz (ACP) ve Paratiroid hormon (PTH) diizeyleri analiz edilmistir. Varyasyonlar1 hesaplamak icin ANOVA
testleri kullanilmistir. RCV ise %RCV =Z, x 2" (CV, 2+ CV, )" formiilii ile hesaplanmustir

Bulgular: ALP, ACP ve PTH’nin CV;degerleri sirasiyla %10,9, %5,6 ve %45,7 iken CVg degerleri sirasiyla
%33,3, %6,1 ve %64,5 olarak bulunmustur. ALP, ACP ve PTH i¢in %95 olasilik ile RCV sirasiyla %32 , %20 ve
%127 olarak hesaplanmustir.

Sonug: Yiiksek bireysellik (I < 0,6) gosterdigi tespit edilen ALP i¢in ardisik test sonug¢larinin izleminde referans
aralig1 yerine RCV’nin kullanilmasinin daha yararli olacagi diisiiniilmiistir. ACP ve PTH icin 0,6 < II olarak
belirlenmis ve sdzkonusu analitler i¢in popiilasyona dayali referans araliginin kullanilabilecegi diisiiniilmiistiir.
Ayrica, popiilasyona dayali referans araliginin yararliligi igin cinsiyetler arasi tabakalandirmanin gerekmedigi tespit
edilmistir. Sonug¢ olarak, hemodiyaliz hastalarinda renal osteodistrofinin 6ngoriilebilmesi icin RCV kavraminin
kullanilmasinin, laboratuvar raporlamalarinda optimizasyon saglayarak klinik karar i¢in degerli bir ara¢ olabilecegi
distiniilmistiir.

Anahtar Kelimeler: Biyolojik Varyasyon, Referans Degisim Degeri, Bireysellik Indeksi, Serum Kemik
Belirtegleri, Hemodiyaliz
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HEMOGLOBIN F VARLIGININ HEMOGLOBIN A1C OLCUMLERINE
INTERFERANSI

Evin Kocatiirk, Siikrii Saygin Demir, Zeynep Kiiskii Kiraz, Ozkan Alatas

Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dah, Eskisehir, Tiirkiye

Amag: Saglikli erigskinde fetal hemoglobin (HbF) diizeylerinin %0.8’e kadar bulunmasi normal kabul edilir.
Diyabetik popiilasyonda ise HbF goriilme prevalanst daha yiiksektir ve yiiksek HbF diizeylerinin baz1 Hemoglobin
A (HbA,.) Olglimlerini interfere edebilecegi gosterilmistir. Biz de g¢alismamizda farkli sistemlerde yapilan
HbA . 6lgtimlerinin HbF nedeniyle interfere olup olmadigini incelemeyi amagladik.

Yontem: HbA/ nin laboratuvarimizda bulunan yiiksek performansli sivi kromatografisi (HPLC) ile 6lgiimii
esnasinda HbF degeri %5 (laboratuvarimizdaki HPLC igin HbF’ten etkilenme diizeyi)’in altinda saptanan
numuneler ¢aligmaya dahil edildi ve bu numunelerde HbA . 6l¢limii, tiirbidimetrik inhibisyon immiinolojik test
(TINIA) ve boronat affinitesi (BA) HPLC yontemleriyle de o&lgiildii ve iic metod ile elde edilen sonuglar
karsilastirildi. Elde edilen tiim veriler, SPSS 21 paket programu ile istatistiksel olarak degerlendirildi.

Bulgular: Caligmaya dahil edilen 31 numunenin her ii¢ cihazda yapilan HbA,, dlgiimleri karsilagtirildiginda,
6l¢timler arasinda ileri diizeyde anlaml fark bulundu (p<0.001) ve bu farkin HPLC sonuglari ile hem TINIA hem de
BA sonuglari arasindaki farktan kaynaklandigi saptandi. TINIA ve BA arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmamasina ragmen numunelerin %46’sinda saptanan fark HbA, 6l¢limii i¢in toplam izin verilebilir hata
oranindan (%3) yiiksekti. HbA,.Ol¢timleri arasindaki % farklar ile HbF diizeyleri arasindaki korelasyon
incelendigine sadece TINIA ile HPLC arasindaki farkin HbF diizeyi ile pozitif yonde orta diizeyde korele oldugu
bulundu (p=0.032, r=0.386).

Sonu¢: HbA . dl¢liimiinde varyant hemoglobin varligiin 6l¢im sonuglarini etkiledigi bilinmeli ve 6zellikle klinik ile
uyumsuz HbA . sonuglar1 saptandiginda bu durum goz 6niinde bulundurulmalidir. Her 6l¢iim yonteminde ya da
farkli cihaz teknolojilerinde HbA . dl¢iimlerini interfere eden HbF seviyeleri prospektiislerde yer almaktadir ancak
her laboratuvar kendi 6l¢lim yonteminde interferans etkisini yeniden gdzden gecirmelidir.

Anahtar Kelimeler : Hemoglobin Alc 6l¢iimii, Hemoglobin F, interferans, HPLC
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LABORATUVARIMIZDAKI ACIL TEST PANELININ (TROPONIN)
SIGMAMETRIK DEGERLENDIRILMESI

Melek ALAN', Oru¢ ASLAN', Miijgan ERCAN KARADAG',Esin AVCI

'Harran Tip Fakiiltesi, Biyokimya ABD, Sanlurfa/Tiirkiye
*Pamukkale Tip Fakiiltesi, Biyokimya ABD, Denizli /Tiirkiye

OZET

Amag: Klinik laboratuvarlarda Alti Sigma metodolojisi; istatistiksel hesaplamalara dayanan, siire¢ degiskenlerine
odakly, siire¢ performans: hakkinda bilgi saglayan bir kalite yonetim aracidir. Calismamizda laboratuvarimizdaki
acil test panelinin i¢ kalite kontrol verileri kullanilarak (Advia Centaur) siire¢ sigma degerleri hesaplanmasi ile
laboratuvarimizin analitik performansinin degerlendirmesi amaclanmustir.

Gerec ve Yontem: Ocak —Subat 2019 aylar i¢ kalite kontrol verileri laboratuvar bilgi sisteminden aliarak alti
sigma degerleri (% TEA-% Bias)/% CV formiiline gore hesaplandi. Toplam izin verilebilir hata degerleri icin
biyolojik varyasyon olgiitleri (BVO) baz alindi. Hesaplanan degerler >6 sigma ise “iyi”, 3<x<6sigma ise
“kabul edilebilir” ve <3sigma ise “kabul edilemez” olarak smniflanmustir.

Bulgular: Biyolojik varyasyon database'e gore ocak, subat aylarindaki troponin i¢in hesaplanan level 1 sigma ve
level 2 sigma degerleri sirasiyla: 3.18, 4.55, 3.01, >6’dur.

Sonug: Alti sigmametodolojisi klinik laboratuvardaki tiim analitlerin 6l¢iim siireglerinin ayrintili degerlendirilmesini
ve sonuglara bagli olarak siirecin yonetimsel hatalarinin diizeltilmesine ve de degiskenlerin kontrol altina alinmasina
olanak saglayabilir. Bu siirecin devamliliginin saglanmasi ve iyilestirilerek izlenmesi gereklidir.

Anahtar Kelimeler: TPOPONIN I

GIRIS

Laboratuvar hatalar1 bu evrelere gore degerlendirildiginde, hatalarin biiyiik ¢ogunlugunun %62 oranla preanalitik
evrede, ardindan %23 oranla postanalitik evrede ve %15 oranla analitik evrede gerceklestigi belirlenmistir.
Istatistiksel hesaplamalara dayanan, siireg degiskenlerine odakli, siireg performansi hakkinda bilgi saglayan bir
kalite yonetim aracidir. Ulkemizde Alt1 sigma uygulamalar1 endiistride ¢ok yaygin iken tibbi laboratuvarlardaki
uygulamalar ¢ok fazla sayida degildir. Alti sigma metodolojisinde degiskenliklerin yanlislarin temel kaynagi oldugu
kabul edilir. Temel gosterge siire¢ sigma diizeyidir.Altt sigma metodolojisinde siire¢ performansi, siire¢ sigma
diizeylerinden belirlenen kalitesizlik maliyetlerine gore degerlendirilir ve iyilestirmede bu kalitesizlik maliyetlerinin
azaltilmasi hedeflenir. Kalitesizlik maliyetleri de milyon firsatta yanls olasiligt (MFYO) olarak gosterilir. Oyle ki, 1
sigma milyonda 690000 hata ihtimalini ifade ederken; 6 sigma milyonda 3,4 hata ihtimalini ifade etmektedir.

Calismamizda laboratuvarimizdaki acil test panelinin IKK verileri kullanilarak (Advia Centaur) siirec sigma
degerleri hesaplanmasi ile laboratuvarimizin analitik performansinin degerlendirmesi amaglanmastir.

GEREC VE YONTEM

Caligmamiz, Harran Uygulama ve Arastirma Hastanesi Biyokimya Laboratuvari’nda 01 Ocak- 28 Subat 2019’a
kadar 2 aylik bir siire boyunca geriye doniik olarak Advia Centaur cihazinda ¢alisilmis olan testin i¢ kalite kontrol
verileri(IQC) kullanilarak gerceklestirilmistir. Calismaya dahil edilen test su: Troponin

Her giin hasta numunelerinin analizinden 6nce level 1 (IQC1),level 2(IQC2) QC materyallerinin seviyeleri test
edildi. Cihazlar diizenli olarak kalibre edildi. IQC verileri, Laboratuar Veri Yonetim Sisteminden elde edildi. Yanlig
kontrol 6rneklerinden kaynaklanan hatali degerler atildi. Calismaya dahil edilen analitin IKK analizi ayn1 kontrol
numunesinde gergeklestirilmektedir. Bias, bir testin analiz sonucunda elde edilen deger ile referans deger arasindaki
farktir.Ocak 2019 ve Subat 2019 icin ayr ayr1 olmak {izere her bir testin % Bias degeri hesaplandi. Toplam izin
verilebilir hata (TEa), tan1 veya tedavi siirecinde yararlanilan bir testin hasta giivenligini tehdit etmeyecek Slglide
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dogruluk ve kesinliginden verilebilecek taviz oranidir. TEa, biyolojik varyasyon ve analitik yontemin performansina

gore belirlenmektedir. Bu ¢alismada Westgard database’de yer alan
hesaplandi. Varyasyon katsayisi(CV), Bias ve sigma degerleri asagidaki formiilasyonlara gére hesaplandi.

TEa oranlart kullanilarak sigmametrik

Varyasyon katsayisi(CV%): Bir seri bir veri setinden elde edilen standart sapmanin (SD) ortalamaya (X) oraninin
ylizde olarak ifade edilmesidir ve su sekilde hesaplanmistir:

CV(%)=(SD / IQC verilerinin ortalamasi) %X 100

Bias: Her bir testin (Ocak-Subat 2019) ayri1 ayr1 Bias degerleri su formiille belirlendi:

%Bias= [(IQC verilerinin lab ort.— amaglanan IQC )/ amaglanan IQC ]x100

Sigma (o) degeri: IKK verilerinden elde edilen varyasyon katsayis1 (CV), i¢ kalite verilerin hedef degerlerinden

elde edilen bias ve toplam izin verilebilir hata (TEa) kullanilarak, su sekilde hesaplanmuistir.

o= (%TEa-%Bias) +~ %CV

BULGULAR
Tablo 1.
Tahlil ad1 QC Level 1
Hedef ortalama Ocak Subat
Lab ort. SD Lab ort. SD
Troponin 0,072 0,0835 0,0052 0,0833 0,0051
Tablo 2.
Tahlil ad1 QC Level 2
Hedef ortalama Ocak Subat
Lab ort. SD Lab ort. SD
Troponin 2,815 2,816 0,13 2,74 0,09
Tablo 3.
Tahlil ad1 QC Level 1
%TEA Ocak Subat
%CV %Bias %CV %Bias
Troponin 27,91 6,15 15,21 6,01 14,98
Tablo 4:
Tahlil ad1 QC Level 2
%TEA Ocak Subat
%CV %Bias %CV %Bias
Troponin 2791 4,69 0,035 3,48 2,36
Tablo 5.
Tahlil ad1
Ocak Subat
IQC1 1QC2 IQC1 I1QC2
Sigma Sigma Sigma Sigma Metrikleri
Metrikleri Metrikleri Metrikleri
Troponin 2,18 5,94 2,14 7,33

Uluslararasi Laboratuvar Tibb1 ve XIX. Ulusal Klinik Biyokimya Kongresi
25 —28 Nisan 2019 La Blanche Island Bodrum, Mugla

197



TARTISMA

Sonug olarak dogru tani ve tedavi uygulamalari i¢in tibbi laboratuvarlar dogru, kesin ve karsilastirilabilir sonuglar
iretmek zorundadirlar.Alti sigma metodolojisi klinik laboratuvardaki tiim analitlerin 6lgiim siireclerinin ayrintili
degerlendirilmesini ve sonuglara bagli olarak siirecin ydnetimsel hatalarmin diizeltilmesine ve de degiskenlerin
kontrol altina alinmasina olanak saglayabilir.Sigma degeri kiiciik testlerin diisiik analitik performans sergiledikleri
diistiniilerek daha siki takip edilmeleri ve iyilesme gostermedikleri takdirde analitik yontemin detayl
degerlendirilmesi gerekliligi ortaya ¢ikacak ve belki de yontem degisikligi karar1 alinabilecektir.Sigma degerleri
kullanimmin diger yarar ise, kontrol uygulamalarinda diizenleme yapma firsatt vermesidir..Alt1 sigma konsepti
sayesinde kontrol altinda oldugu diisliniilen bir sistemde gilivenli olmayan sonu¢ ihtimalini belirleme firsati
yakalanabilmektedir.Analitik evrenin degerlendirilmesi amaciyla sigma degerlerinin kalite indikatorii olarak
kullanilmasi, hem IKK verilerinin entegrasyonunu saglamasi bakimindan oldukca yararli oldugu goriilmektedir.
Aym analizér iizerinde aym IKK numunesi ile analizi gerceklestirilen testler dahi farkli analitik performans
gosterebilmektedirler. Dolayistyla, IKK uygulamalarinin sigma degerlerine gore her teste 6zgii olarak olusturulmasi
gerekli goriilmektedir. Boylece, bir yandan performans iyilestirmesi bir yandan da yanlis IKK reddinin
Onlenebilecegi diisiiniilmektedir.
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EVALUATION OF FOUR DIFFERENT HPLC DEVICES FOR
HEMOGLOBINOPATHY SCREENING

Miijgan Ercan Karadagl, Emis Deniz Akbulut’, Esin Aver’, Esra Firat Oguz", Saadet Kader”,
Giilsiim Abusoglu®, Miihittin Serdar’

"Harran Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dali, Sanlrfa, Tiirkiye
?Ankara Cocuk Sagligi Hastaliklar1 Hemotoloji Onkoloji Egitim Aragtirma Hastanesi,
Tibbi Biyokimya Anabilim Dali, Ankara, Tiirkiye
*Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dali, Denizli, Tiirkiye
*Ankara Numune Egitim Ve Arastirma Hastanesi,tibbi Biyokimya Anabilim Dali, Ankara, Tiirkiye
>Bilecik Halk Saglig1 Laboratuvari, Tibbi Biyokimya, Bilecik, Tiirkiye
6Saghk Meslek Yiiksek Okulu, Tibbi Laboratuar Teknikleri Anabilim Dali, Konya, Tiirkiye
" Acibadem Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dali, istanbul, Tiirkiye

Background: Hemoglobinopathies, a major public health problem in our country, comprise a diverse group of
diseases including thalassemia and hemoglobin variants. Cation-exchange HPLC is the gold standard for population
screening of hemoglobinopathies. In this study we aimed to assess the performances of four different HPLC devices
used in hemoglobinopathy screening.

Methods: A total of 58 blood samples collected from normal subjects, - thalassemia carriers and abnormal
hemoglobinopathies were analyzed by four different HPLC methods (Bio-Rad variant II, Agilent 1100, Tosoh HLC
723 G8 and Primus Ultra2 trademarks) Statistical correlations of hemoglobin A2 (HbA2) values, analyzed in each
analyzer as a single analysis from each sample were evaluated using correlation coefficient (r) and Deming
regression analysis and illustrated using Bland-Altman plots.

Results: The comparison study showed that the different methods were highly correlated (Bio-Rad variant II -
Tosoh HLC 723 G8 (r =0.979), Bio-Rad variant II - Agilent 1100 (r =0.966) and (Bio-Rad variant II - Primus
Ultra2 (r=0.982)) HbA2 determination in presence of HbE was raise interfered by both Bio-Rad variant I AND
Tosoh HLC 723 G8. and abnormal hemoglobins variously interfered by four different HPLC analyzers.

Conclusion: As a conclusion, four different HPLC analyzers were found to be compatible in terms of HbA2 values,
which is an important marker of hemoglobinopathy

Anahtar Kelimeler: HPLC, HbA2, Beta- thalassemia carriers
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COK SAYIDAKI ATILEViI AKDENIZ ATESI OLGUSUNUN SEKANS SONUCLARINA
GORE INCELENMESI

Eda Ganiyusufoglu, Metin Kilin¢
Kahramanmaras Siitcii Imam Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Biyokimya Anabilim Dali, Tiirkiye

Ozet

Amag: Ailevi Akdeniz Atesi (AAA), yaygin olarak Dogu Akdeniz kokenli toplumlarda goriilen, klinik olarak
tekrarlayic1 ozellikteki ataklarda karin agrisi, ates, eklem agris1 gibi belirtiler ile ortaya ¢ikan, otozomal resesif
gecisli kalitsal bir hastaliktir. Laboratuvarimizda uzun siiredir sekans analizi yontemi kullanilarak muhtemel AAA
hastalarinin molekiiler testleri ¢alisilmaktadir. Bu ¢alisma ile Ailevi Akdeniz atesi 6n tanisi alan hastalarin bugiine
kadar yapilan analizlerinin mutasyon tiplerine gore irdelenmesi amaglanmaktadir.

Yéntem: Calismada, Kahramanmaras Siitcii Imam Universitesi Saglik Uygulama ve Arastirma Hastanesinin degisik
polikliniklerine bagvurmus olan klinik agidan AAA 6n tanisi alan 1935 hastadan a¢ karnina EDTA’11 tiiplere alinan
tam kan orneklerinden izole edilen DNA &rnekleri kullanildi. Calismada uyguladigimiz PCR metodunda ekzon 2,
ekzon 3 ve ekzon 10 igin farkli karisimlar hazirlandi. PCR sonrast PCR iiriinleri Exosap ¢6zeltisi ile muamele
edilerek PCR iglemi gergeklestirildi. Dongii sekans reaksiyonu igin, PCR islemi yapildi. Son olarak PCR iirlinleri
Sephadex ¢ozeltisi ile muamele edildikten sonra, DNA Dizi Analizi i¢in ABI 310 (Hitachi, Japon) gen sekans
cihazina yiiklendi. Elde edilen sonuglar SeqScape programi kullanilarak incelendi.

Bulgular: Incelemis oldugumuz 1935 hastanin 1166 (%60) tanesinde mutasyon tespit edilmis olup, 769 hastada
mutasyon goriilmemistir. Tiim mutasyonlar géz niine alindiginda en sik gériilen mutasyonlar heterozigot genotipte
R202Q (%25,47), E148Q (%9,95); birlesik heterozigot genotipte R202Q/M694V (% 7,72), E148Q/R202Q (%
2,32), homozigot genotipte M680I (%7,8), R202Q (%2,23), birlesik homozigot genotipte, M694V/M694V+R202Q/
R202Q (%5,4), kompleks olarak ise heterozigot R202Q/M694V/M6801 (%2,74), heterozigot R202Q/E148Q/
M694V (%1,97) olarak goriilmiis olup diger mutasyonlara az siklikta rastlanmistir. Patojenik mutasyonlarda en sik
goriilenler heterozigot olarak E148Q (%9,95) ve M694V (%3,09), homozigot olarak ise M680I (%7,8) olarak
bulunmustur.

Sonug: Yoremizdeki AAA hastalarinin molekiiler bilgileri daha dnceki sundugumuz sayinin daha arttirilmig haliyle
daha ayrintili bir sekilde giincellenmistir.

Anahtar Kelimeler: AAA, mutasyon, Kahramanmarag
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MULTIPL SKLEROZDA IGG INDEKSI VE OLIGOKLONAL BANT VARLIGI
ARASINDAKI ILiSKi

Dilek iren Emekli', Cemile Cakmak', Sibel Yildirim', Ziibeyde Erbayraktar2

'Erbayraktar Ozel Tip Laboratuvarlart, izmir .
*Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi, Biyokimya Anabilim Dal, Izmir

Amag: IgG indeks ve oligoklonal bant arastirmasi Multipl Skleroz (MS) hastaliginin tanisinda yaygin kullanilan
laboratuvar testleridir. Bu ¢aligmanin amaci; beyin omurilik sivisinda (BOS) IgG indeks degerleri ile oligoklonal
IgG bant varlig1 arasindaki iliskiyi degerlendirmektir.

Yontem: Laboratuvarimiza MS siiphesi nedeniyle test istemi yapilmis 58 kisiye ait serum ve BOS o&rnekleri
calismaya dahil edildi. Serum ve BOS orneklerinde IgG indeksi ve oligoklonal bant (OKB) ¢alisildi. BOS
icerisindeki oligoklonal bantlarin varligi izoelektrik odaklama yontemi kullanilarak degerlendirildi (Helena
Biosciences). Serum ve BOS o6rneklerindeki albiimin ve IgG diizeyleri immunoturbidimetri yontemi ile 6l¢iildii.

IgG indeksi=(BOS IgG/Serum IgG) / (BOS albumin/serum albumin) formiiliiyle hesaplandi.

Bulgular: 19’u erkek, 39’u kadin (yas 12-81, ortalama 37.4 +) olmak iizere toplam 58 ornekten; 24 (%41)’tinde
OKB varlig1 gozlendi. OKB (+) 6rneklerin 16 (%67) tanesinde IgG indeksi degeri referans aralik sinirt olan 0,7 ve
istlinde, 8 (%33) tanesinde ise IgG indeksi degeri 0.7 nin altinda hesaplandi.

OKB (-) olan 34 6rnekte IgG indeksi ortalama 0.55 bulunurken, IgG indeksi 0.55’in altinda olan drneklerde OKB (-)
bulundu. 58 6rnekten 21 (%36)’inde IgG indeksi 0.55-0.70 araliginda bulundu. Bunlardan 8 (%38)’inde OKB (+)
goriildii; bu say1 tiim OKB (+)’lerin %331 olarak saptandi.

Sonug: Bu ¢alisma MS arastirmalarinda yaygin kullanilan testler olan IgG indeksi ve BOS oligoklonal bantlari
arasindaki iliskiyi klinik degerinden bagimsiz olarak incelemistir. IgG indeksinin biiytikliigii ile oligoklonal bant
analizinin sonucu arasinda; indeks 0,70'1 agtiginda OKB herzaman mevcut olacagi sekilde bir iliski vardir. IgG
indeks 0.55' in altinda hig¢bir 6rnekte OKB varlig1 goriilmemistir. Bu ¢alisma ile BOS IgG indeks degerleri ile OKB
varlig1 arasindaki iliski dogrulanmuistir.

Anahtar Kelimeler: IgG index, Multipl skleroz, Oligoklonal bant
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A SISTATIN C LEVELS IN ACUTE ISCHEMIC STROKE

Miijgan Ercan Karadag', Fatma Meri¢ Yilmaz', Esra Firat Oguzl, Cigdem Yiicel', Semra Oztiirk Mungan2

' Ankara Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi, Biyokimya Laboratuvari, Ankara, Tiirkiye
?Ankara Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi, Noroloji Klinigi, Ankara, Tiirkiye

OZET

Amag: Serebrovaskiiler hastaliklar(SVH), tiim diinyada mortalite ve morbiditenin en 6nemli sebeplerindendir.
Sistatin C’nin inme i¢in 6nemli bir risk faktorii oldugu diisiiniilmektedir ve artig1 inflamasyona ya da bdbrek
fonksiyonlarindaki bozulmaya baglanmaktadir. Bu g¢aligmanin amaci sistatin C’nin inme hastalarimin tani ve
prognozundaki roliinii degerlendirmektir.

Yontem: Calisma grubu, akut iskemik inme ile ilk 24 saatlik akut donemde hastaneye kabul edilen 52 olgu ve ayni
donem igerisinde ayaktan basvuran, yas ve cinsiyet uyumlu 42 saglikli bireyde gerceklestirildi. Sistatin C testi
Roche cihazinda DakoCytomation firmasina ait LX002 kod numarali sistatin C reaktifi kullanilarak
immunturbimetrik yontemle 6l¢iildi.

Bulgular: Hasta grubunda, sistatin C, sedimentasyon(ESR), iire, kreatinin, eGFR ve CRP diizeyleri kontrol grubuna
gore anlamli olarak yiiksek bulundu (tiim parametreler icin p<0,001). NIHSS (North ScandinavianStrokeScale)
skoruna gore olusturulan gruplar arasinda; sistatin C diizeyleri agisindan anlamli bir farklilik bulunmadi. Sistatin C
diizeylerinin iire, kreatinin, eGFR ve sedimentasyon ile orta diizeyde(p<0.01) korelasyon gosterdigi saptandi.
Bobrek fonksiyon testlerinin (iire, kreatinin, eGFR) ve inflamasyon belirteglerinin (CRP, ESR, Fibrinojen) etkileri
sabitlendikten sonra da Sistatin C seviyelerinin iskemik inme hastalarinda anlamliligimi korudugu gorildi (p
<0.001).

Sonug: Sistatin C diizeyleri akut iskemik inmede yiikselmektedir. Sistatin C’deki yiiksekligin bobrek veya
inflamasyon kaynakli oldugunu saptamak i¢in yapilan analizler ile, her iki siirecin de, sistatin C ile korelasyon
gosterdigi, ancak sistatin C’nin akut iskemik inmede bu siireglerden bagimsiz bir risk faktorii oldugu gosterilmistir.

Anahtar Kelimeler: Sistatin C, SVH, NIHSS

ABSTRACT

Aim: Cerebrovascular diseases (CVD) are among the major causes of mortality and morbidity worldwide. Cystatin
C is considered as an important risk factor for stroke and its increase is considered to be due to inflammation or
alterations in renal functions. The Aim of the present study is to evaluate the role of cystatin C in diagnosis and
prognosis of stroke patients.

Material and Method: The study group was composed of 52 acute cerebral stroke patients admitted to hospital
during first 24 hours of occurrence and 42 age and sex- matched healthy controls. Cystatin C levels were measured
in Roche Cobas autoanalyzer by Dako Cytomation LX002 cystatin C reactive with an immunoturbidimetric method.

Results: Serum cystatin C, sedimentation (ESR), urea, creatinine, eGFR ve CRP levels were higher in the patients
when compared to control group ( p<0.001) No significant difference in cystatin C levels among the groups
constituted according to NIHSS (North Scandinavian Stroke Scale) score was found. Cystatin C levels were found
to be moderately correlated with urea, creatinine, e€GFR and ESR levels (p<0.001) Levels of cystatin C were still
found to be significant in ischemic stroke patients after the effects of kidney function tests (urea, creatinine, eGFR)
and inflammatory marker(CRP, ESR, Fibrinogen) were adjusted (p<0.001)

Conclusions: Cystatin C levels are elevated in acute ischemic stroke. The analyses made to determine if this
increase is caused by inflammation or renal dysfunction showed both processes to be correlated with cystatin C, but
cystatin C is also an independent risk factor in acute ischemic stroke.

Key words: Cystatin C; Stroke
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INTRODUCTION

Cerebrovascular diseases (CVD) are among the major causes of mortality and morbidity worldwide(1,2). Clinical
manifestations which occur due to constriction or blockage of cerebral vessels are called ischemic cerebral vessel
diseases. Ischemic events account for the 70-85% of all cerebral vessel diseases (1,3). Cystatin C is a 13 kDa low
molecular weight nonglycolized protein composed of 122 amino acids and functions as a cysteine protease
inhibitor(4). It is freely filtered from the glomerules and most of it is reabsorbed and degraded in the proximal
tubules. Serum cystatin C concentration is accepted as an indicator of glomerular filtration rate and kidney
function(5). Cystatin C is also known as an important risk factor for stroke(6) and an increase in cystatin C levels is
basically thought to be related with alterations in kidney function and inflammation. No consensus has been reached
in literature up to date if the increase in cystatin C levels in stroke patients is caused by inflammation or impaired
kidney function. The aim of the present study is to evaluate the mechanisms of cystatin C increase in stroke patients
and role of this protein in diagnosis and prognosis of stroke as a biomarker.

MATERIAL AND METHOD

The study group was composed of 52 acute cerebral stroke patients admitted to hospital during first 24 hours of
occurrence and of 42 age- and sex- matched healthy controls. National Institutes of Health Stroke Scale (NIHSS) is
a clinical assessment for neurological disorders. Patients with NIHSS scores between 0- 1 were considered as mild,
between 2-8 were considered as moderate, and above 9 were considered as severe stroke patients. Blood samples
were centrifuged at 1500 g for 10 minutes and stored at -80° C until the time of analysis. Urea, creatinine, C-reactive
Protein (CRP) parameters were analyzed using Beckman Coulter DXC800 autoanalyzer. Fibrinogen and erythrocyte
sedimentation rate (ESR) levels were studied in Siemens CA7000 and Berkhun SDM100 analyzers respectively.
Serum cystatin C was measured using a particle-enhanced immunoturbidimetric method in Roche Cobas Mira Plus
analyzer.

STATISTICAL ANALYSIS

Statistical analysis was performed with SPSS program version 18.0 for Windows. The conformity of continuous
variables to normal distribution was tested with Kolmogorov-Smirnov test. The descriptive statistics of continuous
variables were expressed as mean + standard deviation with normal distribution and median (min-max) with non-
normal distribution. The presence of a statistically significant difference between the groups in terms of continuous
variables was examined with Student’s t- test for parametric and Mann Whitney U test for non-parametric variables.
The presence of a correlation between the groups was searched with Pearson and Spearman’s rho tests. The analysis
of covariance (ANCOVA) was used. P<0.05 was considered the threshold of statistical significance for all tests.

RESULTS

Serum cystatin C, ESR, urea, creatinine, eGFR and CRP levels were significantly higher in the patient group when
compared to control group (p<0.001 for all) (Table 1). Results of the study have demonstrated that cystatin C levels
were moderately positively correlated with urea and creatinine levels, negatively correlated with eGFR values
(r=0.484 p<0.001,r= 0.501 p<0.001, r=-0.480 p<0.001). Also, cystatin C levels was moderately positively correlated
with inflammatory marker ESR (1=0.338, p<0.001) No correlation was found between cystatin C levels and CRP
and fibrinogen levels (1=0.012 p=0.33, r=0.075 p=0.472 respectively). ANCOVA analysis was done in order to see
whether cystatin C levels were affected by kidney function tests and inflammatory test values. It was shown that
after adjustment of patient’s results according to ESR, CRP, creatinine, urea, and eGFR, cystatin C levels were still
significantly higher in acute ischemic stroke patients than in the control group (p<0.001). No statistically significant
difference was found between cystatin C levels of stroke subgroups according to NIHSS score(Table 2).
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Table 1. Demographic characteristics and biochemical parameters of patient and control groups

Variables Control (n=42) Patient (n=52) P

Age (year) 62.5+6.5 71.5€12 0.46
Gender (M/F) 13/35 22/30 0.610
Cystatin C (mg/L) * 0.58 (0.40-1.03)" 1.06(0.51-2.71)** <0.001
ESR (mm/h) 11.5 (3-57)" 23.50 (2-120)" <0.001
CRP (mg/dL) 0.5 (0.5-1)" 0.5 (0.5-13)"" <0.001
Fibrinogen (mg/dL) 342 (270-496)" 355(210-681)** 0.558
Urea (mg/dL) 24.5 (12-45)** 35 (12-157)%* <0.001
Creatine (mg/dL) 0.63(0.39-1.15)** 0.91(0.37-3.50)%** <0.001
¢GFR mL/min1.73 m? 100.30 + 24.04* 71.66 + 30% <0.001

* Cystatin C mg/L (Unadjusted) * Measurement data were presented as means + standard deviation for parametric values ,** as
median (min—max) for nonparametric values

Table 2. Cystatin C levels in stroke subgroups according to NIHSS score

Mild (n=3)
1.12(0.70-2.28)*

Moderate (n=40)
0.93(0.53-1.83)*

Severe (n=9) P
0.97(0.51-1.59)* 0.712

Cystatin C (mg/L)

*as median (min—max) for nonparametric values

DISCUSSION

The results of the present study have shown that cystatin C levels are elevated in ischemic stroke patients but this
increase is not correlated with NIHSS scores. Two possible mechanisms are considered important in elevation of
cystatin C levels in acute ischemic stroke patients. One of them is inflammation and the other is decrease in renal
functions. We compared cystatin C levels with other inflammatory markers such as CRP, fibrinogen, and ESR to
understand if high levels of cystatin C was related to inflammatory situations. No correlation was found between
cystatin C levels and CRP and fibrinogen levels. Moderately positive correlation was found between ESR and
cystatin C levels. The presence of correlation of cystatin C with ESR but not with CRP may be explained by early
rise and fall back to normal in CRP levels during inflammation when compared to ESR. There are various studies
which defend that cystatin C is related to ischemic stroke because of renal impairment. In a retrospective study,
cystatin C levels were shown to be strongly related with ischemic and hemorrhagic stroke (7). In another
retrospective study, the relation between potential risk factors and severity of stroke was evaluated and cystatin C
levels were found to be elevated independently from risk factors and stroke severity(6). Similar to these findings, in
our study cystatin C levels were found significantly higher in patients with acute ischemic stroke. As a result, serum
cystatin C levels are elevated in acute ischemic stroke patients and cystatin C is also an independent risk factor in
acute ischemic stroke.
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ANI SENSORINORAL iSITME KAYBI OLAN HASTALARDA HIPERBARIK
OKSIJEN TEDAVIiSIi SONRASI PARAOKSONAZ AKTIVITESI

Esin Erenl, Necat Yllmazl, Furkan Ylldll‘lmz, Ozlem Girayl

'Sbu Antalya Egitim Arastirma Hastanesi Lc-ms/ms Dogrulama Laboratuvari
Sbu Antalya Egitim Arastirma Hastanesi Sualti Hekimligi

Amag: Kan lipidlerinin ani sensorindral isitme kaybinin patogenezindeki Onemi literatiirde genis Olciide
tartisilmaktadir. Bununla birlikte, hiperlipideminin igitme sorunlarina neden oldugu yayinlanan sonuglar ¢eligkilidir.
Yiiksek yogunluklu lipoprotein kolesterol diizeyleri, aterosklerotik hastalik riskinin azalmasi ile iligkilidir, fakat ayn1
zamanda HDL'nin tiimii fonksiyonel olarak esdeger degildir. HDL'nin fonksiyonel durumu paraoksonaz-1 enzim
aktivitesi ile yakindan baglantilidir. Bu ¢alismanin amaci, uzamis hiperbarik oksijen tedavisinin paraoksonaz -
lenzim aktivitesindeki olas1 degisimini idiyopatik ani sensorindral isitme kayb1 olan kisilerde tespit etmektir.

Yontem: Calismaya arastirma kriterlerini karsilayan toplam 13 hasta dahil edildi. Ortalama 30 seans HBO tedavisi
yapildi (20-39 arasinda). Ayni hastalarin iki grubunda HBO tedavisinin basinda ve sonunda laboratuvar 6lgiimleri
yapildi. HBO tedavisi ile HDL fonksiyonunda olas1 degisiklikleri belirlemek i¢in serum paraoksonaz-1 ve rutin lipit
laboratuvar parametreleri 6lgiildii.

Bulgular: Beklenmedik bir sekilde, uzun siireli HBO tedavisinin paraokasonaz 1 enzim aktivitesi serum degerleri
azaldi. Serum paraoksonaz -1 enzimi tedavi baglangicinda 20,7 ng/mL (16,2-24,2), iken tedavi sonrasinda ayni
hastalarda 17,0 ng/mL (13,1-18,9) seviyesine diigsmiistiir (p<0,03)

Sonuc¢: Bu 6n calisma ani sensorindral isitme kaybmin oldugu durumlarda uzun siireli hiperbarik oksijen
tedavisinin serum paraoksonaz-1 aktivitesini azaltabilecegini gostermistir. Aslinda HBO tedavisinin HDL
islevselligi lizerinde olumsuz bir etkisi olmadig1 varsayilabilir. HBO tedavisi ile paraksonaz-1 seviyesindeki azalis
muhtemelen hastalarda oksidatif strese bagli bir cevap olabilir. Sonug olarak, HBO tedavisinin HDL iglevselligi
tizerindeki olasi etkilerini belirlemek i¢in daha biiyiik klinik ¢alismalara ihtiyag¢ vardir.

Anahtar Kelimeler: ApoA-1, Paraoksonaz, hiperbarik oksijen tedavisi, oksidatif stres.
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FARKLI DONEM NEFROPATILERDE NOTROFIL JELATINAZ ILISKILI
LiPOKALIN DUZEYLERININ GLOMERULER FILTRASYON HIZIYLA iLiSKIiSi

Cevval Ulman', Aysun Toraman®, Géniil Din¢ Horasan®, Habib Ozdemir', ismail Tastan', Raziye Yildiz*

'Manisa Celal Bayar Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dali, Manisa, Tiirkiye
*Manisa Celal Bayar Universitesi, T1p Fakiiltesi, i¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali, Manisa, Tiirkiye
3[zmir Ekonomi Universitesi, Tip Fakiiltesi, Halk Saghg1 Anabilim Dali, izmir, Tiirkiye
*Akgaabat Hagkali Baba Devlet Hastanesi, Tibbi Biyokimya, Trabzon, Tiirkiye

Amag: Notrofil jelatinaz iliskili lipokalin(NGAL) biyobelirtecinin, kronik bdbrek hastaligi(KBH) icin tanisal
degerinin, tahmini glomeriiler filtrasyon hizi(eGFR) ile karsilastirilarak incelemektir.

Gerec ve Yontemler: Calismamizda, 18-88 yaslari arasinda KBH olan 159 hasta (evre 1-5) ¢alismaya dahil edildi.
Serum NGAL(SNGAL), ve idrar NGAL(INGAL) diizeyleri ELISA yontemi (ELabScience, Wuhan, Cin) ile
calisilmustir. Istatistiksel analiz i¢in Ki-kare, Kruskal Wallis testleri kullamilmistir. Kontrol grubuna gore her
evredeki KBH tanisinda sNGAL ve iNGAL diizeylerinin duyarliligi, alict ¢aligma karakteristigi(ROC) egrisi
altindaki alan(ROC-AUC) degerlendirilmistir. Ozgiilliik, hassasiyet ve AUC igin %95 giiven aralig1 hesaplandi.

Bulgular: Toplam 159 olgunun(ortalama yas:55.1+14.4 yil, % 52.8 kadm) sonuglar1 degerlendirildi. Caligmaya
%18.2 evre 1, %21.4 evre 2, %30.2 evre 3, %9.4 evre 4, %8.8 evre 5 KBH ve % 11.9 saglikli kontrol dahil edildi.
Korelasyon analizinde, sSNGAL ve kreatinin (r = 0.221, P = 0.005) arasinda pozitif korelasyon, SNGAL ve eGFR (r
=-0.236, P = 0.003) arasinda anlaml1 negatif korelasyon tespit edilmistir. ROC analizinde, evre 2 KBH 6ngoriisii
icin Sistatin C kesim degeri 0.79 mg/L (p = 0.031), duyarlilik %93.3 ve 6zgiillik %82.4, NGAL i¢in kesim degeri
3.555ng/mL (p = 0.031), duyarlilik %63.3 ve o6zgiillik %82.4 olarak saptanmistir. Evre 4 KBH i¢in ROC egrisi
analizinde, SNGAL kesim degeri, anlamlilik, duyarlilik ve 6zgiilliigiin sirastyla (4.1 ng/mL, p=0.001, %73.3, %94.6)
oldugu gozlenmistir.

Sonuclar: Sistatin C ve sSNGAL, evre 2 KBH'da, SNGAL ise evre 4 KBH'de daha iyi ayurt edilebilirlige sahiptir.
Daha fazla 6rnek sayisi ile ileriye doniik ¢aligmalara ihtiyag duyulmaktadir.

Anahtar Kelimeler : Notrofil jelatinaz iligkili lipokalin, Biyobelirtegler, Kronik Bébrek Hastaligi
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TiP 1 DIABETES MELLITUS HASTALARINDA SERBEST VE
BiYOYARARLANILABILIR 25-HIDROKSiVITAMIN D DUZEYLERI

Nazh Otuzalt1', Mesut Parlak®, ikbal Ozen Kiiciikcetin®, Sebahat Ozdem'

1Ak(jeniz Universitesi Tip Fakiiltesi T1bbi Biyokimya Abd
2Akde.niz Universitesi Tip Fakiiltesi Pediatrik Endokrinoloji Bilim Dali
3 Akdeniz Universitesi Saglik Bilmleri Fakiiltesi Beslenme Ve Diyetetik Boliimii

Amag: Tip 1 Diabetes Mellitus (Tipl1-DM) ¢ocuklarda en sik goriilen kronik hastaliklardan biridir. Etyopatogenezi
aydinlatilmaya c¢alisilirken Tipl1-DM’li ¢ocuklarda 25-hidroksivitamin D (250HD) diizeylerinin diisiik oldugu ve
pankreatik beta hiicrelerinde de vitamin D reseptorii bulundugu saptanmistir. Vitamin D diizeyleri ile diabet
olusumunu arasindaki iligkiyi degerlendiren c¢alismalarda celiskili sonuglar elde edilmistir. Yakin zamanda ki
calismalarda serum total 250HD diizeyleri yerine “serbest 250OHD fraksiyonu” ve “bioyararlanilabilir 250HD”
diizeylerinin kullanilmasinin etkin 250HD diizeylerini gostermek acisindan daha dogru olacag: ifade edilmistir. Bu
calisma da Tipl- DM’li ¢ocuk hastalarda bioyararlanilabilir 250HD ve serbest 250HD fraksiyonlarmi ve bu
fraksiyonlarin Tip1-DM etyopatogenezindeki olasi rollerini incelemek istedik.

Yontemler: Calismaya yeni tani almig 46 tipl- DM’li hasta (20 kiz ve 26 erkek, yas ortalamasi: 9.7+0.5) ve 61
saglikli kontrol (26 kiz ve 35 erkek, yas ortalamasi: 9,1+0,65) dahil edildi. Tiim ¢aligma grubundaki kisilerin
serumlarinda total 25OHD, D vitamini baglayici globulin (DBP) ve albumin diizeyleri 6l¢iildii. 250HD’ nin serbest
fraksiyonu ve bioyararlanilabilir 250HD diizeyleri; 25SOHD’nin DBP ve albumine baglanma afinite sabiteleri
kullanilarak hesaplandi.

Bulgular: Tipl- DM hastalarindaki ortalama total 250HD diizeyi kontrol grubundan anlamli olarak daha diisiiktii
(swrast ile 17,36+£5,91 ng/ml ve 22,02+7,38 ng/ml, p=0,0006). Serbest 250HD diizeyleri hastalarda 47,36+35,14
pmol/L iken, kontrol grubunda 65,6£35,55 pmol/L (p<0,01) idi. Bioyararlanilabilir 250HD diizeyleri hastalarda
18,01£13,38 nmol/L iken, kontrol grubunda 26,97+ 14,01 nmo/L olarak saptand1 (p=0,0011).

Sonu¢: Calismamizda Tipl-DM hastalarinda 250HD diizeylerinin diisiik oldugu, serbest ve bioyararlanilabilir
250HD diizeylerinin de azaldig1 gosterildi ve Tipl-DM etyopatogenezinde etkin D vitaminindeki bu azalmanin rolii
olabilecegi diistiniildii.

Anahtar Kelimeler: Tip 1 Diabetes Mellitus, Bioyararlanilabilir 2SOHD, serbest 2SOHD fraksiyonlar1
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