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Turhan B ve ark.

Kanita Dayah Tip Laboratuvar Testleri ve
Preanalitik Degiskenler

OZET

Kanita dayali tip, klinisyenin kisisel deneyimlerini sistematik
arastirmalarla elde edilen mevcut en iyi kanitlarla birlestirmesidir.
Giiniimiiz hekimlik uygulamalarinda doktorun kanaatine bagimli klasik
yontem yerine, kanita dayali yontemler tercih edilmektedir. Tani, tedavi
ve takipte ¢ok Onemli olan laboratuvar sonuglarinin  dogru
degerlendirilmesi zaman ve maliyet-etkinlik agisindan da 6nemlidir.
Klinisyenler laboratuvar analizlerinden kesin ve net sonug beklerler
fakat laboratuvar test sonuglarindan bazen beklenmeyen sonuglar
¢ikabilmektedir. Bunlarin biiyiik kismi laboratuvar test prosediirlerinden
degil hastanin demografik 6zellikleri, numunenin alinma sekli ve diger
dis faktorlere bagli olmaktadir. Hasta sayilar1 giderek artan birinci
basamak hekimlerinin ¢abuk ve dogru sekilde degerlendirmeler
yapabilmeleri igin laboratuvar test sonuglarimi etkileyen preanalitik
degiskenleri  bilmeleri onemlidir. Bu derlemede preandlitik
degiskenlerin test sonuglarina etkileri Ozetlenerek birinci basamak
hekimlerine pratik bir bagvuru kaynagi sunmak amaglanmustir.

Anahtar Kelimeler: Kanta dayali tip, preanalitik degiskenler,
beklenmeyen test sonuglari, birinci basamak hekimligi, laboratuvar,
demografik 6zellikler

Evidence Based Medicine Laboratory Tests and
Preanalytical Variables

ABSTRACT

The practice of evidence-based medicine means logical integration of
individual clinical experiences with the best available evidences from
systematic research. The recent clinical practice tends to apply evidence
based procedures instead of individual clinical opinions. True
interpretation of laboratory results is important on diagnosis, treatment
and follow-up as well as time and cost effectivity. Although clinicians
expect decisive and clear results from the laboratory tests, sometimes
unexpected results can be seen. Most of these occasions are resulting
from demographic properties, obtaining the sample and other external
factors rather then laboratory procedures. It is important to know
preanalytical variations that affect the laboratory test results to make
quick and accurate assessments for the primary care physicians who are
getting increasing number of patients. The aim of this review is to
introduce a practical source to the primary care physicians by briefing
the effects of preanalytical variables on laboratory test results.
Keywords: Evidence based medicine, preanalytical variations,
unexpected test results, laboratory, primary care medicine, demographic
properties.

Konuralp Tip Dergisi 2010;2(3):29-33 29


mailto:bulentturhan@hotmail.com
mailto:konuralptipdergi@duzce.edu.tr
mailto:konuralpgeneltip@gmail.com
http://www.konuralptipdergi.duzce.edu.tr

Turhan B ve ark.

GIRIS

Kanita dayali tip, klinisyenin hasta bakimu ile ilgili
aldig1 kararlarda mevcut en iyi kamtlarin akilei,
dikkatli ve seffaf kullanimidir (1). Klinik tecriibe ve
sistematik arastirmalarla elde edilen mevcut
kanitlarin  hastanin  deger ve beklentileriyle
entegrasyonu ise yeni bir kavramdir (1). Hastamn
deger ve beklentilerinin gittikce 6nem kazanmasi,
saglik yonetimini kalite ve hasta memnuniyetini de
icine alan dinamik bir siire¢ haline getirmektedir
(1,2). Gunimiiz hekimlik  uygulamalarinda
doktorun kanaatine bagiml klasik yontem yerine,
kanita dayali yontemler tercih edilmektedir. Kanta
dayal1 tipta tam, tedavi ve takipte laboratuvar
vazgegilemez bir unsurudur. Ulkemizde de bu
konudaki uygulamalar: gelistirmek igin ¢aligmalar
siirmektedir (3).

Tibbi tam1 hekimin klinik durumun 6zelliklerinden
yola ¢gikarak tahminlerde bulunmasi ve buna uygun
hareket planlart  yapmasimi  saglayacak  bir
kategorizasyonlar zinciridir (4) Aile hekimligine
yeni giren hekimleri bekleyen zorluklardan biri de
¢ok sayida hastay1 c¢abuk ve dogru sekilde
degerlendirmektir (5). Bunun igin de Klinisyenler
laboratuvar analizlerinden kesin ve net bir sonug
beklerler (6,7). Istenen testlerin amaci da klinik
belirsizligi en aza  indirgemektir.  Fakat
biyokimyasal testlerin yiizde yiiz sensitivite ve
spesifiteye sahip olmadiklar1 da bilinmektedir (7).
Laboratuvar test sonuglarindaki beklenmeyen
sonuglardan bir¢ogu laboratuvar test prosediiriinden
degil de diger dis faktorlerden kaynaklanmaktadir
(8). Hasta yas1, cinsiyeti, demografik 6zellikleri ve
numunenin alinma sekli gibi faktorler laboratuvar
sonuglarini etkilemektedir (9-11). Bu faktorlerin en
aza indirilmes i¢in hastamn hazirlanmas1 ve
numune alinmasi konularinda bir standardizasyon
gerekmektedir. Ayni kisiye ait olsa bile birbirinden
oldukga farkl1 test sonuglartyla karsilagilabilmekte,
bu durum laboratuvarin sorgulanmasi, testlerin
tekrar1 vs. gibi gereksiz zaman kaybi ve maliyeti
arttirici  sonuglara sebep olabilmektedir. Birgok
saglik merkezinde bu standardizasyon tam olarak
saglanamamaktadir (9). Numune alim sirasinda
getirilen standardizasyon ile bu degiskenler
(preanalitik degiskenler) en aza indirgenmeye
caligilmaktadir. Tietz Textbook of Clinical
Chemistry temel amarak hazirlanan bu yazinin
amaci, birinci basamak saglik hizmeti sunan
hekimlere, biyokimyasal testleri yorumlarken, bu
testlerin 6zellikle preanalitik sathada nelerden ve
nasil etkilendikleri konusunda bilgilendirerek hizl
ve etkin kararlar verebilmelerine yardime1 olmaktir.

Biyokimyasal analizler, hastadan alinan numunenin
test sonuglarmin hasta i¢in bir yarar olusturmasina
kadar i¢ evrede incelenir. Bunlar; preandlitik,
analitik ve postanalitik evrelerdir (6,12). Preanalitik
evrede test sonuglarim etkileyen faktorlere
“preanalitik degiskenler” denir (6). Preanalitik

degiskenler; kontrol edilemeyen ve kontrol
edilebilen faktorler olarak degerlendirilmektedir
(Tablo 1)(6,9).

Tablo 1. Preanalitik Degiskenler

A.Kontrol edilemeyen faktorler (internal faktorler)

1. Kisisel degisimler
2. Yas

3. Cinsiyet

4. Irk

B.Kontrol edilebilen faktorler (eksternal faktorler)

. Egzersiz

. Gebelik

. Diyet

. Kahve, sigara, alkol alimi

. Postiir

. Ornek alimi
Ornek alinan yer ve alinma sekli
Kan alinan tiip, kullanilan antikoagiilan
Ornegin alindig1 zaman
Ornegin etiketlenmesi

. Ornegin laboratuvara iletilmesi

. Ornegin labovatuarda gordiigii islemler

e & &6 OOUIA~WNE

o ~

A. Kontrol Edilemeyen Faktorler:

Kisiye ait, fizyolojik, degistirilemez etkenlerdir (6).
Biyolojik ¢evre ve uzun siireli bireysel degisimlere
bagh faktorlerdir. Bunlara “internal faktérler” de
denmektedir (6).

1. Kisisel Degisimler:

Aclik-tokluk, fiziksel aktivite, stres, uyku-uyaniklik
sikludar: diurnal varyasyona neden olabilmektedir.
Ditirnal varyasyon gosteren en o6nemli analitler
hormonlaridir. Bazi analit konsantrasyonlarinda ise
mevsimsel degisimler g6zlenir, O6rnegin yazin
serum  1,25-dihidroksikolekalsiferol  diizeyinde
giinese maruziyet siiresi ile paralel yiikseklik
gozlenmektedir (6).

2. Yas:

Y asa bagli degisimler kiginin seksiiel gelisimine ve
kas kitlesindeki degisimlere bagh olarak yenidogan,
cocukluk, eriskin ve yashilik dénemleri olarak dort
gruptaincelenmektedir (6,8,13).

a) Yenidogan donemi

Yeni dogann kan parametrelerinde dogum
travmasinin (asidoz) ve dis ortama adaptasyonun
bulgulart gozlenmektedir. Hemoglobin ve eritrosit
sayist yiiksektir. Eritrositlerin hizli yikimina bagh
olarak  hirinci  haftada  bilirubin  yiiksek
seyretmektedir (6). GGT, CK ve AST aktiviteleri
yiiksek, glikoz ise glikojen rezervlerinin azligina
bagli olarak digiiktir. TSH ve T4 yiksekligine
bagli “fizyolojik hipertiroidi” yasamin birinci
yilinda normale donmektedir.
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b) Cocukluk donemi

Plazma albiimin ve protein konsantrasyonu yavas
yavas ylikselir, abiimin 3 yas, protein 10 yas
civarinda erigkin diizeye erigir. Yine serum enzim
aktiviteleri de yavas yavas eriskin doneme ulagr,
fakat ALT aktivites daha yavas diiser. Infantta
yiksek olan ALP seviyesi biraz diger fakat
piiberteden hemen oOnce tekrar yiikselmeye baglar.
Bu enzimin aktivitesi iskelet biiyiimesiyle paralellik
gostermektedir. Serum kreatinin seviyeleri de kas-
iskelet sisteminin gelisimine baglh olarak piiberteye
kadar artig gosterir (6).

¢) Eriskin dénemi

Eriskin donemi degerleri genellikle ¢ocukluk ve
yaghlik  donemi  degerleriyle  karsilagtirma
yapilirken referans alinmaktadir. Total kolesterol,
trigliserid ve LDL- kolesterol yasa bagl olarak artar
(6). Ortayas civarlarinda serum protein ve albumin
seviyelerinde distis gorilmeye baglar. Her iki
cinste de disiis egilimi gosteren fosfor ise
kadinlarda menopoz sonrasinda hizla artmaya
baglar. Yine kadinlarda postmenopozal dénemde
ALP aktivitesinde de artig goriilmektedir.

d) Yashhk donemi

Uciincii ve dokuzuncu dekatlar arasinda renal
konsantrasyon kabiliyeti neredeyse %50 oraninda
disiis gostermektedir. Bu diisiis, idrar kreatinin
atilimindaki diismeyi de beraberinde getirir. Buna
karsin plazma iire ve kreatinin konsantrasyonlarinda
artma egilimi goriilmektedir. Geng yetiskin yasa
gore 80 yasinda renal kan akimi ve glomeruler
filtrasyon %50 oraminda diisiis gosterir. Bu da
cesitli metabolitlerin ve ilaglarin daha yavag
eliminasyonu demektir (14) 80 yas civarinda
albimin degerleri de %15 oramnda daha disiik
olabilir (6).

Kadinlarda menopoz doneminde degisimler
gozlenmektedir. Estrojen seviyeleri  diiserken
gonadotropin seviyeleri artar. Menopoz sonrasinda
kadinlarda diger bir¢gok serum parametrelerinde
yiikselme olmaktadir.

3. Cinsiyet

Cingiyetler arasinda puberteye kadar belirgin fark
yok iken puberte sonrasinda degisen seks hormonu
konsantrasyonlariyla  birlikte  biiyiik  farklar
olmaktadir (6). Erkeklerde ALT, AST, ALP ve kas
kitlesindeki artisa bagli olarak CK enzimlerinde
yikselme olur. Serum kreatinin, iire, irik asit,
abumin, kalsiyum, magnezyum, kolesterol, LDL,
Hb, ferritin ve demir konsantrasyonu erkeklerde
daha yiiksek iken gama globulin ve bakir
kadinlarda daha yiiksektir.

4. Irk

Siyah 1rkta kas Kkitlesinin fazlahigi nedeniyle
kreatinin kinaz ve laktat dehidrogenaz aktiviteleri

yiiksektir. Serum protein konsantrasyonu 6zellikle
gama-globiilinler siyah irkta daha yiiksek iken
albiimin seviyeleri beyaz irka gore daha distiktiir
(6). Yine siyah irkta glikoz tolerans: beyaz irka gore
daha distiktiir.

B. Kontrol Edilebilen Faktorler:
1. Egzersiz

Egzersiz  birgok  biyokimyasal  paramatrede
degisime neden olmakta, egzersizin siiresi, etkisi,
yogunlugu ile degismektedir (6). Ure, kreatinin ve
T4 konsantrasyonlari, HDL-kolesterol atletlerde
daha yikksek iken lipid ve  kolesterol
konsantrasyonlar1 daha diisiiktiir. Iskelet kast
kaynakli enzimlerden CK ve CK-MB de daha
yiiksektir. Insiilin salinimi azalmakta, glukagon ve
biiylime hormonu artmaktadir. Kan pH’si, oksijen
saturasyonu ve venéz HCO3 azal maktadir.

2. Gebelik

Gebelikte meydana gelen degisimlerin  biiyiik
boliimii 2.500-3.000 ml. kadar artan kan voliimiine
bagli olmaktadir. Fakat laboratuvar sonuglarini
degerlendirilirken  gebelik haftast g6z Oniine
alinmalidir. Gebelikte olusan hemodiliisyon, protein
sentezinin artmasina ragmen konsantrasyonunda
azalmaya sebep olmaktadir.13  Eritropoezin
artmasina ragmen hemodiliisyona bagli olarak
hemoglobin, eritrosit sayisi ve hematokrit de
azalmaktadir. Seruloplazmin ve tiroksin baglayici
proteinlerdeki artisa bagli olarak serum bakir ve T4
seviyelerinde artis goriilmektedir. Artan glomerular
filtrasyona bagl olarak kreatin klerensi de artmakta,
glukoziiri gozlenmektedir. Akut faz reaktanlari,
fibringjen, faktér VII, VIII, IX ve X artmakta,
faktor V ve XII azalmaktadir. Gebelikte serum
kolesterol ve trigliserid diizeylerinde de artmaktadir

(6).
3. Diyet

Plazma kompozisyonunda diyetin biiyiik etkisi
vardir. Toklukta plazma glukoz, demir, TG, ALP ve
insilin diizeylerinde artig giiriilmektedir. Yiiksek
protein diyetinde dort giin iginde plazma iire
konsantrasyonunda dort kat bir artis ve beraberinde
kolesterol, fosfat, iirat ve amonyak seviyelerinde de
artis olmaktadir. Yagdan zengin diyette serum iire
ve amonyak konsantrasyonu  azalmaktadir.
Nisastal1 ve siikrozdan zengin diyette ALP ve LDH
artmaktadir. Karbonhidrattan zengin beslenmede ise
TG, kolesterol, VLDL ve protein konsantrasyonlar
dismektedir (6).

4. Kabhve, sigara ve alkol alim

Kafein, adrena medulla stimiilasyonu ile
katekolamin ve metabolitlerinin artmasina neden
olmaktadir. Metabolizma tizerinde de ¢esitli etkileri
goriilmektedir (13). Hafif glukoz intoleransina da
yol agarak plazma glukoz seviyesinde de artisa
neden olmaktadir. Kafein fizyolojik ditirnal kortizol
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degisimini baskilayabilmekte, serbest yag asitleri,
gliserol, lipoprotein diizeylerinde artisa sebep
olabilmektedir. Sigara da kafein gibi adrenal
medulla {izerindeki stimulan etkis sebebiyle
plazma katekolamin seviyelerinde artisa sebep
olmaktadir. Giinliik 1-5 adet sigara i¢imi, plazma
yag asidi, aldosteron ve Kkortizol diizeyini
artirmakta, buna bagli glukoz konsantrasyonu da
artmaktadir. Uzun donemde total kolesterol, TG,
LDL-C, eritrosit sayis1 ve karboks Hb diizeyinde
artma, HDL-C  seviyesinde de azama
goriilmektedir. Immunite iizerinde de etkisi olan
sigara plazma imminoglobulin  seviyelerinde
azalmaya sebep ol maktadir.

Alkoliin de sigara gibi akut ve kronik etkileri
vardir. Orta derecede alkol alim kan glukoz
konsantrasyonunu %20-50 oraninda arttirabilir. Bu
etki diyabetiklerde daha da fazladir. Besenme
bozuklugu olanlarda, ¢ocuklarda ve kronik alimda
glukoneogenezis  inhibe ederek  hipoglisemi,
ketonemi ve laktat diizeyinde artisa neden olur.
Laktat bobreklerde iire ile yarigarak iirenin atilimini
azaltir ve kan seviyeerini yikseltir. Etanoliin
metabolize edilmesiyle ortaya ¢ikan asetaldehit ve
asetat laktat ile birlikte asidoz olusumuna katkida
bulunur.  Karacigerde irik asit, trigliserit
sentezlerini  artirir.  Kronik alkol alimi enzim
indiiksiyonu yoluyla GGT, AST ve ALT gibi bir¢ok
enzimin aktivitesini de arttinir. Kahve, sigara ve
alkoliin glukoz metabolizmasina etkileri sebebiyle
ora glukoz tolerans testi (OGTT) sirasinda
tilketilmemesi gerekmektedir (6).

5. Postiir

Yatar pozisyondan dik konuma gegince,
intravaskiller ~ stvimmm  600-700 ml  kadari
ekstravaskiiler araliga geger ve total damari¢i hacim
azalir buna bagl olarak biliyilkk molekiillii
(proteinler ve bunlara bagli analitler) bir ¢ok
analitin konsantrasyonu da goreceli olarak artar. Bu
artis %10 oraninda olabilir.

Kalp atim sayisi kan basinci ayaktayken daha
yiiksektir. Yatar pozisyondan ayakta pozisyona
gecmekle katekolamin ve aldesteron, anjiyotensin
[, renin, ve  ADH salimi artar. Epinefrin ve
norepinefrin konsantrasyonu iki katina ¢ikabilir.

Birkag giinliikk yatak istirahatinde plazma ve
ekstraselliiler sivi azalir, dort giin i¢inde hematokrit
%10 kadar artar, total protein ve albumin
konsantrasyonu 0.3-0.5 g¢/dL azalir. Bununla
beraber proteine bagli analitlerin de diizeyleri
azalir. Kemik kalsiyum mobilizasyonu sonucu
iyonize kalsiyum miktar1 artar. idrarda nitrojen,
kalsiyum, sodyum, potasyum, fosfat ve siilfat
atilimi artar.

6. Ornek alimi

. Ornek alinan yer ve alinma sekli:

Kan ama yerinin temizligi %70’lik izopropanol
veya etil akol kullamlarak yapilmahdir. Kan
numunesinin alimma sekli laboratuvar testlerini
etkileyebilme, turnike baglandiktan hemen sonra
alinan kan gergek degerlere en yakin olamdir.
Turnikenin ti¢ dakikadan fazla tutulmas lokal
anoksiye ve venoz basing artigina sebep olarak
AST, total protein, total lipit, kolesterol, bilirubin
ve potasyum diizeylerinin %5-10 artmasina sebep
olabilmektedir. Bundan dolay: kalsiyum gibi hassas
ve klinik olarak ¢ok 6nemli durumlarda ilk alinan
numune kullamlmalidir. Biyokimyasal testlerde
arteriyel, venoz ya da kapiller kaynakli kan
farkliliklara yol agmaktadir (6,15).

Arteriyel kanda “metabolik ihtiyaglar” fazla iken,
venoz kanda “metabolik atiklar” fazladir. Kapiller
kan kompozisyonu arteriyel kana yakindir. Oldukga
stk kullanilan glukometreler kapiller kandan 6l¢iim
yaparlar. Glukoz o6lgiimiinde aglikta fazla fark
olmazken, postprandiyal o6l¢iimde %15 kadar bir
fark olusabilir (15). Kan gazi parametrelerinde de
venoz ve arteriyel kan drneklerinde belirgin farklar
gozlenmektedir (6).

Turnike uygulanmasi:

Turnike, ponksiyon yapilacak noktanin 10-15 cm
lizerine  baglanmali, 1  dakikadan fazla
tutulmamalidir.  Hastamin ~ yumrugunu  sikip
birakmasina engel olunmahidir. Ciinkii bu durumda
potasyum, fosfor, laktat, iyonize kalsiyum artarken
pH dismektedir. Siringa kullammnda piston
cekilirken (hemolize engel olmak i¢in) fazla negatif
basing uygulanmamali, tiipe bosaltirken igne
¢ikarilmali ve kan piskirtilmemelidir. Kan
miimkiin oldugunca az travmatize olmalidir. Kan
aiminda daha az travmaya sebep olan vacutainer
gibi aparatlar kullamlmalidir.

Agir hemolizde hiicre i¢i yiiksek konsantrasyonda
olan aldolaz, asit fosfataz, AST, LDH, CK, isositrat
dehidrogenaz, Mg, K gibi maddelerin diizeyleri
artmaktadhr.

Kan alinmamas: gereken yerler:

a. Intravenoz kaniil olan koldan

b. Yaygin skar dokusu veya hematom olan bdlgeden
c. Lenfostaz nedeniyle mastektomi yapilmis taraftan
d. Arteriyovenoz fistiil olan koldan

e. Ulsere alandan

f. Tedavi igin gerekli olan biiyiik damarlardan kan
alinmamalidir.

o Kan alinan tiip, kullanilan antikoagiilan:

Analizi uygulanacak parametreye uygun tiipiin
kullanim1  6nemlidir. Cogu zaman biyokimyasal

testler igin serum kullanildigindan kan bos tiipe
alinmaktadir (6).

o Ornegin alindigi zaman:

Giin i¢inde degisime ugrayan analitlerin dl¢iimiinde
numune alinma zamanlarinin standardize edilmes
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sarttir. Serum demirinin sabah ve 6gleden sonraki
degerlerinde %50 fark olabilecegi bilinmelidir.
Kisisel degisimler boliimiinde deginilen hormonal
analitlerin giin ici degisime ugrayan
parametrelerden  oldugu unutulmamahdir. ilag
diizeyi analizlerinde 6rnek alim zamanma dikkat
edilmelidir (6).

o Ornegin etiketlenmesi:

Ornegi alan saghk personelinin, 6rnegi alman tiipe
hastanin adinin dogru yazmasi, drnegi teslim alan
laboratuvar gorevlisinin ise 6rnek ile istek belgesini
kontrol etmeyi unutmamasi kontrol edilmelidir (6).

7. Ornegin laboratuvara iletilmesi:

Ornek hastadan alindiktan sonra analizine kadar
gegen siirede olan gecikmeler cesitli analitlerin
diizeyinde degismelere neden olmaktadir. Glikoz
diizeyi azalmakta, pH diismektedir. Bu yiizden kan
numunes alindiktan, en geg 2 saat i¢inde santrifiije
edilerek hiicresel elemanlarindan ayrilmasina dikkat
edilmelidir  (6). Zamanla hemoliz geliserek
potasyum ve diger hiicre i¢i maddelerin hiicre
disina sizarak yanhs degerlendirmelere sebep
olabilecegi unutulmamalidir.

8. Ornegin laboratuvarda gordiigii islemler:

Numune laboratuvara ulastiginda her analit i¢in
uygun hiz ve siirede santrifiij edilmeli, saklanacaksa
1st ve 1sik icin uygun Kosullarin saglanmasi

gerekmektedir (6).
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