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I gjennomfaringen av bacheloroppgaven
deltok i tillegg Erik Thorsheim.

T BACHELORPRO-
SJEKT utfert ved
Haukeland univer-
sitetssjukehus varen 2011
stilte fglgende spgrsmal:
- Kan EDTA-plasma benyttes
ved PT-INR-analysering?
- Hva er holdbarheten for
PT-INR-analysering i citrat-
og EDTA-plasma?
- Hvor stor fylningsgrad av
citratrgrene er ngdvendig for
a unnga fortynningsfeil ved
maling av PT-INR?

Artikkelen bygger pd bachelorprosjektet
"Metodeverifisering av PT-INR” som ble
utfert varen 2011 i forbindelse med avslut-
tende bioingenigrutdanning ved Hagskolen i
Bergen (HiB). Oppgaven var et samarbeids-
prosjekt mellom HiB og Seksjon for hema-
tologi- og koagulasjonsanalyser ved Labora-
torium for klinisk biokjemi (LKB), Haukeland
Universitetssjukehus.

Vanligvis benyttes citratplasma til PT-INR-
analysering. Aktivering av koagulasjon
hindres blant annet av at citrat binder
kalsiumioner i plasma. EDTA binder ogsa
kalsiumioner, og forhindrer dermed
koagulasjonsaktivering.

EDTA-blod til hematologianalysering
blir stort sett tatt av alle inneliggende
pasienter. Det ville derfor veert til god
hjelp om EDTA-plasma kunne benyttes til
PT-INR analysering, for eksempel ved
problematisk pregvetaking og/eller hvis
citratglasset ikke er tilstrekkelig fylt. PT-
INR resultater fra citratrer og EDTA-ror ble
derfor sammenlignet.

Med tanke pa etterbestilling ble det ogsa
undersgkt om PT-INR endres over tid,
bade i citrat- og EDTA-plasma.

Helt fulle citratrgr gir et forhold mellom
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citrat og blod pa 1:9. PT-INR-resultater i
ror med lavere fylningsgrad ble sammen-
lignet med resultater i helt fulle citratrer

Materiale og metode

Tre Citratrer og ett EDTA-ror ble tatt av 29
pasienter under Marevanbehandling ved
Haukeland universitetssjukehus. Pasien-
tene samtykket i at det ble tatt tre ekstra
provergr.Et av citratrgrene ble fylt helt
(citrat 1:1), et ble fylt tre kvart (citrat 3:4),
mens det siste ble fylt halvt (citrat 1:2).
EDTA-roret ble fylt helt. Progvergrene ble
sentrifugert innen 30 minutter etter
provetaking, og plasma ble ikke avpipet-
tert. Alle prgvene ble analysert forste
gang innen én time etter provetaking.
Citrat 1:1 og EDTA-plasma ble analysert
hver time i atte timer, og en siste gang
etter 24 timer. Alle analysene ble utfort i
duplikat.

Analyseinstrumentet som ble benyttet
var STA-R Evolution (STAGO) og sentri-
fugen som ble benyttet var KUBOTA 5930
(KUBOTA Corporation). Reagenser var
STA-SPA+ (STAGO) og bufferen STA-
Owren-Koller (STAGO).

PT-INR blir analysert ved hjelp av "klott-
deteksjon”. Prinsippet for STA-R-instru-
mentene baserer seg pa gkning i viskosi-
tet i plasma ved koagulasjon. Plasma blir
tilsatt en kyvette med en stalkule som
svinger frem og tilbake grunnet to veksel-
virkende aktiveringsspiraler som danner
et elektromagnetisk felt. Endring i viskosi-
teten blir malt ved at bevegelsen (ampli-
tuden) til den svingende stalkulen blir
registrert. Malingen av amplituden starter
nar reagens tilsettes. Nar koagulasjonen
inntreffer, vil viskositeten i plasma gke og
amplituden vil dermed minke. Tiden blir
stoppet og registrert. Koagulasjonstiden i
kyvetten blir malt i sekunder, og blir
deretter omregnet til den internasjonale
enheten PT-INR (Fig. 1).

Excel Software ble brukt til & lage Bland-
Altmans diagram (differanseplott).

Resultater

PT-INR resultatene i EDTA-plasma 13 sys-
tematisk lavere enn i citratplasma (diffe-
ranse O til -0,5 PT-INR-enheter) (Fig. 2).
Differansen gkte med gkende PT-INR-
verdi. Gjennomsnittlig differanse var 8 %.

PT-INR-verdier analysert i sentrifugert
citratplasma etter to, fire, atte og 24 timer
var lavere enn de som var analysert etter
en time (referanse). Differansen gkte med
gkende PT-INR-verdi, og okte ytterligere
med tiden. Gjennomsnittlig differanse var
-0,05 0g -0,1 PT-INR-enheter etter hen-
holdsvis to og 24 timer.

PT-INR-verdier analysert i sentrifugert
EDTA-plasma etter to, fire, atte og 24 timer
var ogsd lavere enn analysert etter en time
(referanse). Differansen gkte med gkende
PT-INR-verdi, og gkte ytterligere med
tiden. Gjennomsnittlig differanse var
-0,04 0g -0,2 PT-INR-enheter etter
henholdvis to og 24 timer.

Differanse mellom citrat 1:1 og citrat 3:4
var ca 0,1 INR-enheter (Fig. 3). Differansen
mellom citrat 1:1 og citrat 1:2 var stgrre
enn mellom citrat 1:1 og 3:4, og differan-
sen gkte med gkende PT-INR-verdi
(Fig. 4).

Diskusjon og konklusjon

I enkelte studier pa holdbarhet har dif-
feranser < 10 % blitt brukt som et mal pa
at differansene ikke er av klinisk betyd-
ning. PT-INR analysert i EDTA-plasma ga
systematisk lavere PT-INR-verdier enn i
citratplasma, men i terapeutisk omrade
var ikke differansene over 10 %.

Pa bakgrunn av dette ble det besluttet at
PT-INR i spesielle tilfeller kan analyseres i
EDTA-plasma i inntil atte timer etter
provetakingen, for eksempel ved spesielt
problematisk prevetaking. Ved PT-INR-
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FIGUR 1. Analyseprinsipp for mdling av PT-INR pa STA-R Evolution (Horsti, 2002)
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analysering i EDTA-plasma, skal resultatet
gis ut sammen med en kommentar med . .
opplysning om at resultatet kan veere opp- leferansepIOtt: EDTA - citrat
til 10 % lavere i terapeutisk omrade enn = 0,2
ved analysering i citratplasma, og at neste ‘E
prove ber analyseres i citratplasma. @ 01
PT-INR-verdier i EDTA-plasma sees pa E 0,0 - - - !
som veiledende verdier. Standardiser- < ‘.
ingen av PT-INR-analysen er utfort med é 0,120 10 " .. ,2.0 — 3.0 4.0
tanke pa analysering i citratplasma og pot * ’t p N
e . = -0,2 % +
man bgr ha god grunn til & avvike fra dette T 94 -
provematerialet. Det er ogsa tidligere & 03
funnet at PT-INR med Owren metode kan §
analyseres i EDTA-plasma, men det s 04 * 4 o
anbefales da at koagulasjonsinstrumentet £ 05
kalibreres for dette (Horsti ] 2000 og e '
Horsti ] 2001) PT-INR-verdier for citrat
Ved etterbestilling av PT-INR kan denne FIGUR 2. Differanseplott med PT-INR-verdiene for citrat pa x-aksen
analyseresi citratplasma i inntil 24 timer og differanse i PT-INR (EDTA -citrat) pd y-aksen.
etter prgvetaking, men man bgr veere opp-
merksom pa at resultatet reduseres mer
ved hoye PT-INR-verdier enn ved lave. Differanseplott: Citrat 3:4 - citrat 1:1
Differansen mellom citrat 1:1 og citrat 0,7
3:4 var <10 %, og det ble besluttet at
PT-INR kan analyseres i citrat 3:4 uten a = 06
legge ved kommentar til analysesvaret. o : 0,5
Citrat 1:2 godtas derimot ikke, da PT-INR- Z g 04
verdien vil avvike for mye fra tilstrekkelig & S
fylte glass. Det er viktig & merke seg at det v 2 03
bare er for PT-INR man godtar trekvart & E 0,2 s
fulle citratglass. Vi vet ikke hvordan fyl- £ o S s .
lingsgraden vil pavirke andre koagula- e :5_; 01 ¢ o : -
. = . ® e O *
sjonsanalyser. £ 00 T T T 1
-0,1 0,0 1,0 2,0 3,0 4,0
TAKK for kyndig veiledning under gjen-
nomfgring av prosjektet til Solveig PT-INR-verdier for citrat 1:1
Vannes, Bente Asbjgrnsen og Ann Helen FIGUR 3. Diferanseplott av PT-INR-verdiene for citrat 3:4 mot citrat 1:1.
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