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OZET

Sagladig1 bircok avantaj ve kullamim kolayli§1 nedeniyle saglik kuruluslarinin
cogunda vendz kan 6rnegi toplanmasinda uzunca bir siiredir vakumlu jelli tiipler
kullanilmaktadir. Biz bu ¢aligmamizda, vakumlu jelli tiiplerle, vakumlu diiz tiipleri
bazi tiimor belirtecleri ve hormon sonuglar1 agisindan birbiriyle karsilagtirdik ve
separatOr jelin sonuglara onemli bir etkisinin olup olmadigini aragtirdik. Bes sag-
Iikl1 kisiden vakumlu jelli (Becton-Dickinson, Vacutainer, SST) ve vakumlu diiz
(Becton-Dickinson, Vacutainer, Z) tiiplere 6rnekler toplandi; 30 dakika bekledikten
sonra 1300 xg’de 10 dakika santrifiij edildi. Jelsiz vakumlu tiipe alinan 6rnekler
pipetle 13x100 mm’lik vakumlu diiz tiiplere (Becton-Dickinson, Vacutainer, Z)
aktarildi. Hemen caligilacak olan serum ornekleri alindiktan sonra, kalan drnekler
+ 4°C’de saklandi. Bu tiiplerden 24, 48 ve 72. saatlerde alinan 6rneklerde dlciimler
yapildi. Serbest Tj, serbest T, ve TSH Immulite 2000; FSH, LH ve prolaktin ACS-
180 Plus analizorlerinde kemiluminesan yontemle; CA 125, CA 15-3, CA 19-9 ve
AFP TOSOH-AIA-21 analizoriinde floresanimmunassay yontemle calisildi. Serbest
T, diginda diger analitlerde, vakumlu jelli ve vakumlu diiz tiipler arasinda anlamli
bir fark goriilmedi (P>0,05). Yetmisiki saat boyunca tiim test degerlerinin iki farkli
tiipte de stabil kaldig1 goriildii. Tlk dlgiim de dahil olmak iizere jelli tiiplerdeki ser-
best T, degerleri, diiz tiiplerdeki serbest T, deerlerlerine oranla tiim lgiim nokta-
larinda anlamli yiikseklik gosterdi (P < 0.05).

Anahtar Kelimeler: serbest triiodotironin, serum separator tiip, separator jel

ABSTRACT

Because of their advantages and practicability, evacuated gel containing tubes have
been used in health care institutes for a long time. In this study, we compared evacu-
ated gel containing tubes with evacuated plain tubes for the results of some analytes
such as tumor markers and hormones, so we investigated whether separator gel had
a significant effect on the results. Blood samples from 5 healthy subjects were col-
lected into 5 evacuated gel containing tubes (Vacutainer SST, Becton Dickinson)
and 5 evacuated plain tubes (Vacutainer Z, Becton Dickinson); all the specimens
were allowed to clot for 30 min at room temperature before centrifugation at
1300 g for 10 min. Sera separated in SST tubes were remained on the separator
gel, whereas sera separated in plain tubes were transferred into 13x100 mm plain
tubes (Becton-Dickinson, Vacutainer, Z) for storage. All the SST specimens and
transferred control specimens were kept capped and stored in the same rack in the
refrigerator (2-8 °C). Measurements were processed in aliquotes from these tubes
at O h (40 min), 24 h, 48 h, and 72 h after drawing. FreeT,, freeT4, and TSH were
measured in Immulite 2000 and FSH, LH, and prolactin were measured in ACS-
180 Plus analyzers by immunochemilumunescent technique; CA 125, CA 15-3,CA
19.9 and AFP were analyzed in TOSOH AIA-21 analyzer by fluoroimmunoassay
technique. There was not any significant difference between gel containing and
plain tubes except free T, (P>0.05). All the parameters remained stable up to 72 h.
Free T, values in SSTs were significantly higher than those in the the plain tubes
(P<0.05) at all time points.
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GIRIS

Serum ayiracgl tiiplerin (serum separator tube: SST)
kullanimma yaklagik olarak bundan 25 yil once bag-
lanmigtir ve bugiin bir¢ok klinik laboratuvarda yaygin
olarak kullanilmaktadir. Genig kabul goriip kullanilmasi,
sagladig1 birgok avantaj nedeniyledir: daha az hemoliz
riski, daha kaliteli serum elde edilmesi; daha kisa siire-
de santrifiij etme imkani, santrifiij islemi sonras1 kanin
hiicresel elemanlariyla serum arasinda fiziki bir bariyer
olugmas1 sonucu serumu bagka bir tiipe ayirmaya gerek
olmadan ayni tiip iizerinde otoanalizorde ¢alisma ve ayni
tiipte Ornegi saklama imkan1 saglamasi gibi. Bu tiiplerin
kullamima girmesiyle birlikte jel ile analit arasindaki
iligkiyi inceleyen bircok ¢aligma yapilmistir. Genellikle
rutin biyokimya analizlerinde bir fark goriilmemekle
birlikte, 6zellikle ilac¢ diizeylerinde jelli tiiplerde 6nemli
derecede diisiis oldugu bircok makalede rapor edilmisgtir
(1-5).

Genel olarak tiimor belirtecleri ve hormonlar diger
rutin biyokimyasal istemlere gore daha az ve secici
olarak istenmektedir. Bu nedenle bu analitler is yiikii
az olan bazi laboratuvarlarda biriktirilerek caligilmak-
ta, bazilarinda ise biiyiik merkezlere gonderilmektedir.
Dolayisiyla, analit ile jel arasindaki iligki, bu parametre-
lerin jelli tiiplerde daha uzun siire beklemesinden o6tiirii
onem kazanmaktadir. Ayrica cogu peptit ya da protein-
glikoprotein yapisinda olan bu analitlerin jelle etkilesme
olasilig1 cok daha yiiksektir. Ote yandan, klinik biyokim-
ya ortamina bu analitlerin 6l¢iimii amaciyla siirekli yeni
ayira¢ ve cihaz sistemleri, yeni teknoloji uygulamalari
sunulmaktadir. Bu bilgilerden yola ¢ikarak, ¢caligmamiz-
da jelli tiiplerde ornek toplanmas1 ve saklanmasinin bazi
tiimor belirtecleri ve hormonlara herhangi bir etkisinin
olup olmadigin1 gormeyi amacladik.

GEREC VE YONTEM

Kullanilan tiipler: Kirmizi kapakli 10 ml’lik jelli
Vacutainer SST tiip (Becton Dickinson, France) ve
jelsiz diiz Vacutainer Z tiip (Becton-Dickinson, France);
jelsiz diiz 5 mI’lik Vacutainer Z tiip (Becton-Dickinson,
France).

Bes saglikli kisiden iki adet vakumlu jelli tiipe, iki adet
diiz vakumlu tiipe ornekler alindi, 30 dakika bekletildik-
ten sonra 1300 xg’de 10 dakika santrifiij edildi. Jelsiz
vakumlu tiipe alinan 6rnekler pipetle 5 ml’lik diiz tiip-
lere aktarildi; 2 saat icinde ¢aligilacak olan testler igin
gerekli hacimde serum Ornekleri alindiktan sonra geri
kalan ornekler +4°C’de saklanmak tizere kaldirildi; 24,
48 ve 72. saatlerde bu tiiplerden alinan serumlarla ayni
testler ¢ift olarak caligildi.

Serbest T, (sT), serbest T, (sT,) ve TSH Immulite 2000
analizoriinde (Diagnostic Products Corporation, USA)
kemiluminesan teknikle; FSH, LH ve prolaktin ACS-
180 Plus analizoriinde (Bayer Corporation, USA) kemi-
luminesan teknikle; CA125, CA15-3, CA19-9 ve AFP,

Eurogenetics marka kitlerle (Belgium) TOSOH-AIA 21
analizoriinde (Tosoh Corporation, Japan) floresanimmu-
nassay teknigi ile caligildi.

Tiipler arasindaki farkliligin istatistiksel onemi Friedman
testi ile degerlendirildi; P < 0.05 ise fark anlamli kabul
edildi. Anlamli fark goriilen testler icin “tekrarlanmig
olciimler ANOVA” yontemi uygulandi. Istatistiksel
analizler SPSS 10.0 versiyonu ve Mikrosoft Excell
2000°de yapildi.

BULGULAR

Serbest T, diginda diger parametrelerde vakumlu jelli
ve vakumlu diiz tiipler arasinda anlamli bir fark goriil-
medi (P > 0.05) (Tablo 1). Yetmisiki saat boyunca tiim
test degerlerinin iki farkl tiipte de, sT, digindaki tiim
analitler icin oldukca kararli oldugu goriildii. Her bir
ornek igin, her bir 6l¢lim noktasinda elde edilen sT,
degerleri Tablo 2’de verilmektedir. Ilk 6l¢iim de dahil
olmak iizere, SST tiiplerindeki sT, degerleri diiz tiip-
lerdeki sT, degerlerinden anlamli olarak daha yiiksekti
(P<0.001). Oysa sT, diginda ayni cihazda ¢ahigilan diger
parametrelerde (TSH, sT,) bir degisiklik olmadi. Her bir
denek i¢in SST ve diiz tiiplerde elde edilen sT, sonuglar
arasindaki farklarin 6l¢iim noktalarina kars: grafigi Sekil
1’de goriilmektedir. Goriildiigii gibi jelli tiiplerdeki sT,
degerleri zaman i¢inde artig gostermektedir. Yapilan ileri
istatistiksel analizde, tekrarlanmig dl¢iimler ANOVA ile
onemli grup etkisi (P<0.001), zaman etkisi (P<0.001) ve
grup zaman etkilesimi (P<0.001) saptanmistir. Diiz tiip
degerleri temel alindiginda, 0., 24., 48. ve 72. saatlerde
jelli ve diiz tiiplerin sT, ortalamalar1 arasindaki farklar
strastyla %36, %40, %64 ve %59 olarak bulunmustur

TARTISMA
Sagladig1 kolayliklar nedeniyle kullanimi giderek yay-

Tablo 1 Vakumlu Jelli ve Vakumlu Diiz Tiiplerde Calisilan
Parametrelerin Ortalamalari+Standart Sapmalar1 ve Farkin Istatistiksel
Onemi (P)

Vakumlu Vakumlu
Jelli Tiip Diiz Tiip
(n=20) (n =20)

TESTLER X%S X*S P
TSH 1U/ml 1.03275 =0.032 1.02095 =0.14 p>0.05
sT; pg/ml 3.831 +0.531 2 5475 =0.179 p<0.001
sT, pg/dL 1.314 +£0.056 1.304 +0.041 p>0.05
AFP ng/ml 2.96 =0.359 275 (0451 p>0.05
CA 125 U/ml 10.555 +0410 11.045 +0.782 p>0.05
CA 153 U/ml 23.46 +0.611 23.86 +0.908 p>0.05
CA 199 U/ml 24.86 =1.588 25.065 =1.339 p>0.05
FSH mIU/ml 4592 +0.303 45075 +0.487 p>0.05
LH mIU/ml 6.36 =0.546 6.253 0416 p>0.05
Prolaktin ng/ml 8.3295 =1.056 8.229 +0.782 p>0.05
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Tablo 2 Diiz ve SST Tiiplerde Olgiilen ST, Degerleri

Sekil 1 Her bir 6rnek i¢in vakumlu jelli ve vakumlu diiz tiipler arasin-
daki farklarin 6l¢iim noktalarina kars: grafigi.

ginlagan jelli tiiplerle ilgili literatiire bakildiginda, ilag
diizeyi ol¢iimii gibi baz1 parametreler i¢in yapilan yayin-
larin birbiriyle tutarli oldugu goriiliirken, diger baz1 para-
metreler -6zellikle tiimor belirtecleri ve hormonlar- igin
yayinlarin birbiriyle celigtigi goriilmektedir. Bu nedenle
ozellikle uzun siireli saklamada jel ile analit arasindaki
iligki kanimizca ¢ok acik degildir (1-4).

Jelli tiiplerden en ¢ok ilag diizeyleri etkilenmektedir.
Yapilan pek cok calismada jelli tiiplerde bekletilen
serumlarda, ila¢ diizeylerinin jel tarafindan absorbsiyo-
nu sonucu diistligli saptanmustir (6-8).

Tiimor belirtecleri ve hormon parametreleri agisindan
yapilan caligmalarda farkli sonuclar rapor edilmistir.
Banfi ve arkadaslarinin yaptig1 calismada diiz tiiplerde
ve tiksotropik jel iceren tiiplerde CA15-3, CA19-9 ve
CA125 diizeyleri karsilagtirildiginda, bu parametrelerde
jelli tiiplerde dikkate deger bir artig goriilmiistiir (9).
Bizim ¢alismamizda ise bu tiimor belirteclerinde bir artig
ya da diisiis goriilmedi. Ferry ve arkadaglarinin yaptigi
bir ¢aligmada ise diiz ve jelli tiiplerde progesteron, Ost-
radiol, LH, FSH, CK-MB ve troponin T c¢aligilmis; bu
parametreler arasinda sadece progesteronda jelli tiipler-
de yiikselme goriilmiistiir (10). Bizim calismamizda ise
FSH, LH, TSH ve prolaktinde herhangi bir fark goriil-
memigtir. Reinartz ve arkadaglarinin yaptig1 bir ¢calisma-
da aldosteron, kortizol, DHEA-S, 6stradiol, progestron,
testosteron, tiroksin ve T, diiz tiipte, plastik ve cam SST
tiiplerinde c¢alisilmig, DHEA-S ve oOstradiol disindaki
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SURE 1.0RNEK 2.0RNEK 3.0RNEK 4.0RNEK 5.0RNEK ORTALAMASI
Diiz Diiz Diiz Diiz SST Diiz Tiip
SST | Tip | SST Tiip SST Tiip SST Tiip SST | Diiz Tiip | (n=5) n=5
0 3.69 2.56 4.36 343 293 221 2.92 1.99 235 1.71 3.25 2.38
24 3.72 2.73 5.13 34 33 2.35 3.01 2.22 3.28 242 3.68 2.62
48 52 3.03 5.67 3.86 446 298 3.58 1.89 3.74 2.06 4.53 2.76
72 421 2.88 4.62 3.02 372 2.35 348 1.92 3.25 1.94 3.856 242
Topl. | 1682 | 112 [ 1978 | 1371 14.41 9.89 1299 | 802 12.62 8.13 15.32 10.19
Ort. 4.20 2.8 4.94 342 3.60 247 324 2.00 3.15 2.03 383 2.54
SS 0.70 0.20 0.57 0.34 0.65 0.34 0.33 0.14 0.58 0.29 0.53 0.17
- diger parametrelerde bir farklilik goriilmezken, bu ana-
litlerin diiz cam ve cam SST tiip degerleri, istatistiksel
] acidan anlamli bir fark gostermis, plastik SST tiipiinde
sadece Ostradiolde diiz tiipe gore farklilik goriilmiistiir.
3 Ostradiolde SST tiiplerinde diisme goriiliirken, DHEA-
B S’da ise yiikselme goriilmiistiir (11). Yine Banfi ve
E arkadaglarinin yaptig1 bir caligmada iki farkli tiipte
g " tirotropin, serbest ve total T, ve T, ¢aligilmig ve tiipler
arasinda bir fark bulunmamistir (12). Bizim ¢aligmamiz-
051 da da ayni1 cihazda ayn1 yontemle calisilan diger benzer
parametrelerde (T, ve TSH) bir degisiklik goriilmez
0 iken, sadece serbest T,’de fark goriilmiistiir. Baglangig
® % (saat & 2 sT, degerleri, SST tiiplerde, diiz tiiplere oranla belirgin

sekilde yiikseklik gostermistir. Gruplar arasindaki fark,
ornegin jel iizerinde beklemesine paralel olarak artig
gostermistir (tekrarlanmig dlgiimler ANOVA ile 6nemli
grup etkisi, zaman etkisi ve grup zaman etkilesimi).
Yapilan caligmalarda goriildiigii lizere, ilag gibi kiigiik
molekiillii maddeler jel tarafindan absorbe edildigi i¢in
serum diizeyleri diigmektedir. sT; ise kiigiik molekiil
yapisinda bir analit olmasina ragmen, beklenenin tersine
jelli tiiplerde artig gostermistir.

Immulite 2000 cihazinda sT, 6l¢iimiinde kullanilan kit-
lerde isaretli hormon analoglar1 ve solid faz monoklonal
murin anti T, antikorlar mevcuttur. Serumda bulunan
sT, ve kitin igindeki igaretli sT, analogu solid faz antikor
baglama bolgesi icin birbirleriyle yarigirlar. Ne kadar
cok isaretli hormon analogu solid faz antikora baglan-
migsa Ornekte o kadar az sT, var demektir. Dolayisiyla,
elde edilen sinyal ile analit konsantrasyonu arasinda
ters bir orant1 vardir. Bu tip dl¢limlerde, ortamda hor-
mon analogunun baglanma bélgesini etkileyen endojen
antikorlar, esterlesmemis yag asitleri veya belli anyonlar
varsa, bunlar biiylik oranda Olclimii bozarlar (13,14).
Eger serumdaki albumin veya transtiretin (prealbumin)
gibi hormon analoguyla baglanan protein miktar1 kalib-
ratordekinden daha fazla ise, endojen antikor ile yari-
sacak daha az isaretli hormon olacak ve yanlis olarak
yliksek sT, degerleri saptanacaktir.

Calismamizda her iki 6rnek arasindaki tek farklilik tiipte
jel bulunup bulunmamasidir. Bu jelin hangi mekaniz-
mayla sT, diizeylerinde artiga neden oldugunu agikla-
mak zordur. Su mekanizmalardan biri veya hepsi birlikte
baoyle bir etki ortaya ¢gikarmis olabilir: (1) Jelli tiiplerde,
bariyer jel tiroksin baglayan globulin (TBG), albumin
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ve transtiretin gibi baglayici proteinlerden ST, lin ayril-
masina neden olabilir; (2) jel isaretli analogun baglayici
proteinlere baglanmasini artirabilir; (3) jel sT, benzeri
aktivite gOsterebilir veya reaksiyon kogullarinda indika-
tor kemiluminesan reaksiyonu interfere edebilir (15).

Jelli tiiplerde tiim zamanlardaki serbest T, degerlerinin
ortalamasi, diiz tiiplerdeki tiim zaman ortalamalarindan
1.3 birim daha yiiksektir. Bu yiikseklik, dar bir referans
aralifma sahip serbest T, i¢in (laboratuarimizda kullani-
lan referans araligi: 1.8 - 5.1 pg/ml’dir) 6nemli bir fark
olusturmaktadir. Diiz tiip degerleri baz alindiginda, 0.,
24.,48.ve 72. saat jelli ve diiz tiip ortalamalar1 arasinda-
ki farklar sirasiyla %36, %40, %64, ise %59 gibi yiiksek
degerlere ulasmaktadir. Bu yiikseklikler 6zellikle hipoti-
roidili hastalar ve 6tiroid kisiler i¢in yanlis klinik deger-
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