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Agrip

Inngangur.  bjonusta rannsOknarstofa er  mikilvaegur  hluti  heilbrigdispjonustunnar.
Rannséknarnidurstodur sem uppfylla geedakrofur eru naudsynlegar til ad stadfesta kliniskar
greiningar, til ad fylgjast med medferd sjuklinga og sjukdomum i samfélaginu. Rannséknarstofur hafa
ymsar adferdir til ad tryggja sem réttastar nidurstddur og ma par nefna innra geedaeftirlit og ytra
gaedamat. Markmid verkefnisins var ad kanna hvort haegt veeri ad nota sjuklingasyni ad einhverju leyti
i stad ytra geedamats & sex rannsoknarstofum & islandi. Einnig var notkun innra gaedaeftirlits og ytra
gaedamats kénnud & rannsoknarstofunum.

Adferdir. Rannsoknin byggir & pvi ad sému safnsyni voru meeld & sex rannsoknarstofum a islandi
samtimis. Notud voru sjuklingasyni af Landspitalanum, par sem buin voru til 55 safnsyni sem send
voru & rannsoknarstofurnar sex. Sj6 meeliefni voru skodud, pau eru: ASAT, bilirdbin, CRP, glukési,
kalium, kolesterdl og kreatinin.

Nidurstddur. Skodun a fravikum hverrar meelingar fra medaltali maelinga leiddi i ljés ad talsverdur
munur var & sumum rannsoknarstofum. Maelingum a glukésa, kalium, kolesteréil og kreatinini bar vel
saman milli rannsoknarstofanna. Meira fravik var milli maelinga & ASAT, bilirdbini og CRP.
Rannsoéknarstofur B og F hoféu flestar maelingar utan settra geedamarka en adrar rannséknarstofur
voru nokkud sambeerilegar.

Alyktun. Helsta alyktun sem haegt er ad draga af pessu verkefni er si ad haegt er ad nota

sjuklingasyni til samanburdar & milli rannséknarstofa. | nokkrum tilvikum er munur & milli meelinga

rannsOknarstofa utan settra gaeedamarka og pad gaeti mogulega haft ahrif & medferd sjuklinga.
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1 Inngangur

bjonusta rannsoknarstofa er naudsynlegur péattur i gédri heilbrigdispjonustu. Rannséknarnidurstodur
sem uppfylla geedakréfur eru naudsynlegar til ad geta stadfest kliniskar greiningar, til ad fylgjast med
medferd sjuklinga og sjukdémum i samfélaginu (1). Krofur eru settar a geedi rannsdknaradferoa til ad
tryggja nédkveemni rannsoknarnidurstadna, auka traust sjiklinga, medferdaradila og samfélagsins a
rannsoknarnidurstédum og efla ummonnun sjdklinga (1-3). Samreemi milli meelinga hja mismunandi
rannsoknarstofum er talid vera mikilveegur hluti af pjénustu rannséknarstofa. Ymsar leidir eru til ad
tryggja samraemi milli rannsOknarstofa og p4 ma helst nefna innra geedaeftirlit, stddlun og ytra
gaedamat. Markmid verkefnissins var ad kanna hvort haegt veeri ad einhverju leyti ad nota sjuklingasyni
i stad ytra geedamats & sex rannsoknarstofum & islandi. Einnig var notkun innra gaedaeftirlits og ytra

gaedamats kdnnud & rannsoknarstofunum.

1.1 Innra gaedaeftirlit

Hlutverk innra geedaeftirlits er ad fylgjast med stddugleika meelingarferlisins til ad vera viss um ad
settum markmidoum um meelingar sé nad. Innra gaedaeftirlit er notad til ad sampykkja eda hafna
meelingum a sjuklingasynum og gefur rannséknarstofunni teekifeeri til ad skilgreina og fylgjast med
gaedum rannsoknarnidurstadna (4,5). Innra geedaeftirlit byggir a pvi ad notast er vid kontrdl (e. quality
control) til ad koma auga & villur i maeliferlinu. Kontrélid er safnsyni (e. pool) med pekktan styrk, synid
er oftast adkeypt og styrkur meaeliefnanna er fundinn Gt med pvi ad taka medaltal margra meelinga &
mismunandi stédum. Hver rannsOknarstofa fyrir sig &kvedur hversu oft hdn framkvaemir innra
geedaeftirlit, en pad fer eftir meeliefnum og teekjum hversu oft parf ad meela kontrdl. Flestar
rannsoknarstofur maela ad minnsta kosti tvd kontrdl fyrir hvert meeliefni, eitt med edlilegu gildi og eitt
med 6edlilegu gildi. Edlilegt kontrdl er syni sem hefur maeligildi innan viomidunarmarka meaeliefnisins
en o6edlilegt safnsyni er syni sem hefur meeligildi utan vidmidunarmarka. Sumar rannséknarstofur
notast vid prju kontrdl, 1ag éedlileg, edlileg og ha 6edlileg gildi (5). Markmid innra geedaeftirlits er ad
meelingar & kontr6lum séu innan peirra marka sem peim eru sett, yfirleitt er midad vid ad syni sé innan
vid tvo til prju stadalfravik fra uppgefnu medaltali. Reglur Westgard er adferdafreedi sem haegt er ad
nota til ad skilgreina gobgn Ur innra gaedaeftirliti. Reglurnar eru notadar til ad skilgreina kontrél sem eru
utan marka. Reglur Westgard eru sex og fjalla pser um fjélda skipta sem leyfilegt er ad fara yfir eitt, tvd
eda prju stadalfravik. Sem deemi ma meeling a kontroli ekki vera tvisvar i rod utan tveggja
stadalfravika, einu sinni utan priggja stadalfravika eda fjorum sinnum utan eins stadalfraviks, fra
medaltali. Ef ofangreindar reglur eru brotnar verdur ad hafna meelingu & kontréli (5-8).
Breytileikastudull (cv%) er mikilveegur meelikvardi & innra gaedaeftirliti. Leyfilegt heesta gildi fyrir
breytileikastudul er mismunandi milli meelinga og hver rannséknarstofa akvedur fyrir sig hver
breytileikastudullinn ma vera. Algengt er ad breytileikastudullinn sé svipadur settum gaedamorkum i
ytra geedamati. Ef kontrdl meelist utan aeetladra gilda eru gerdar rddstafanir til ad baeta maelingarferlid.
Umbeetur & meelingarferlinu geta falist i pvi ad stadla meelingu, taka ny kontrdl i notkun (ef pau eldri
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voru ordin of gdmul), kanna hvort rétt sé stadid ad meeliferlinu sjalfu og hvort eitthvad er ad
meelitaekinu (5). Einnig skal athuga hvort lotundmer hvarfefna, stadla og kontréla hafi breyst.

Mynd 1 er deemi um hvernig innra geedaeftirlit litur at i FlexLab tolvukerfinu sem notad er &
kliniskum rannsoknarstofum vidsvegar um landid. A myndinni sjast nidurstédur maelinga & CRP (C -
reaktift protein) kontroli a timabilinu 23. febrdar til 29. mars 2012. Myndin synir upplysingar um
medaltal, skekkju, stadalfravik, fjolda og breytileikastudul (cv%) kontrola fyrir viokomandi timabil a
myndinni. Framsetning & nidurstédum innra geedaeftirlits, eins og sést a mynd 1, er sett fram a mjog
skyran hatt pannig ad audvelt er ad atta sig a pvi hvernig rannsoknarstofan stendur sig i maelingu a
kontrélinu. A myndinni sést ad ein meeling er utan priggja stadalfravika (rauda sulan). | pessu tilviki
hefur maelingunni ekki verid hafnad samkvaemt reglum Westgards. Naestu prjar meaelingar eru settar
fram med vidvorun (€) um ad 6edlileg meeling hafi verid sampykkt.

CRP [5-CRP],

General Rules
188 ean 207

Bias 0.4024

S0 3.5339

CWi 16.153%

nT 42 nc 41

e 1

232 262 282 1333 5373 93 113 143 173 203 233 263 283

Mynd 1. Innra geedaeftirlit ir FlexLab tolvukerfinu.

Greenar sulur: Meelingar innan settra marka. Gular sulur: Malingar sem eru tvo til prja stadalfravik fra
settu vidmiodi, eru teknar med i Gtreikninga. Raudar sulur: Maelingar sem eru meira en prju stadalfravik
fra settu viomidi, eru teknar med i Gtreikninga. Gra sula: Meeling sem er ekki tekin med i Gtreikninga,
meelingu hafnad. Raud lina: Medaltal fyrri maelinga. Punktalina: Upps6fnud skekkja. X-as: Dagsetning
rannsoOknar. Y-&s: Styrkur CRP, mg/L. nT: Heildafiéldi meelinga. nC: Heildarfiéldi maelinga sem
notadar voru til Gtreikninga. nX: Fjéldi maelinga sem ekki voru teknar med i Utreikninga. <: Vidvérun
um ad 6éedlileg meeling hafi verid sampykkt.

1.2 St6dlun

Stadlar (e. calibrators) eru adkeypt efni sem hafa fast gildi og eru peir notadir til ad fastsetja gildi sem
rannsOknarstofan vinnur eftir. Gildi stadalsins er fundid med viomidunaradferd eda er rekjanlegt beint
til frumstadla (e. primary standards) (5). begar stédlun er gerd byr maelitaekid til vidmidunarkarfu sem
allar meaelingar eru midadar vid. Meelingar byggja pvi a samanburdi tveggja syna, p.e. stadals
(teekjamerki, y) og sjuklingasyni (x) og sambandio par a milli taknar styrk maeliefnis i sjaklingasyni (9).

Karfan sem verdur til vid stddlun fylgir j6fnunni:

y=f®

Reynt er ad hafa stadalinn sem likastan i efnasamsetningu og raunverulegt syni til ad minnka
utanadkomandi &hrif. Naudsynlegt er ad stadla pegar nytt teeki er tekid i notkun eda pegar nytt
lotundamer hvarfefna er tekid i notkun (5). Eiginleikar hvarfefna geta verid mismunandi milli lotunimera
og pvi er naudsynlegt ad stadla pegar ny hvarfefnalota er tekin i notkun. Yfirleitt eru keyptir stadlar
sem duga lengi vegna peeginda vid ad hafa sdmu meelikarfu i langan tima. Eftir ad teeki hefur verid
stadlad er naudsynlegt ad meela kontrdl & teekid og f& vidunandi nidurstddur adur en dagleg notkun
teekisins hefst (5,10).
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1.3 Ytra geedamat

Ytra geedamat (e. external quality assessment, EQA) og haefnispréfun (e. proficiency testing, PT) eru
hugtok sem eru notud samhlida i umraedu um haefnismat a nidurstédum lifefnarannsdkna a kliniskum
rannsoknarstofum. Bretarnir Wootton og King og Bandarikjamennirnir Belk og Sunderman sja (11,12)
notudu hugtokin fyrst pegar farid var ad bera saman rannséknarstofur med pad ad markmidi ad fa
sambeerilegar nidurstddur fyrir sambeerilegar meelingar og gera pannig rannséknarnidurstédurnar
kliniskt &reidanlegri (e. clinically reliable result). Ytra geedamat hefur a sidustu arum préast, ordid betra

og er nu naudsynlegur hluti af geedastarfi flestra rannsoéknarstofa (12).

Eitt helsta hlutverk ytra gaedamats er ad adstoda kliniskar rannséknarstofur i ad fylgjast med
framkveemd a meelingum lifefnaranns6kna og gera samanburd a nidurstddum peirra vio adrar
rannsoknarstofur eda vid sérstok vidmidunarkerfi (1). Ytra gadamat hefur einnig pad hlutverk ad
fylgjast med gaedum meeliteekja, hvarfefna, hvarfefnasetta og adstoda rannséknarstofur pannig i ad na
fram betra samreemi (e. harmonization) i nidurstddum ranns6kna pegar notud eru mismunandi
greiningarteeki (2). Ytra gaedamat er naudsynlegt til ad rannsoknarstofur skili godum og areidanlegum
nidurstodum sem haegt er ad nota til kliniskra greininga. Kannanir a ytra geedamati hafa synt fram & ad
a stéoum par sem ytra geedamat er ekki virkt eru allt ad 50% rannsoknarnidurstadna svo langt fra réttu
gildi ad nidurstédurnar reyndust vera énothaefar i kliniskri greiningu (4). Af pessu ma leida ad gott ytra
geedamat sé gridarlega mikilveegt til ad rannséknarstofur skili peim nidurstédum sem veenst er af peim.
Hver rannséknarstofa fyrir sig akvedur hversu oft han tekur patt i ytra geedamati en umfang

rannsOknarstofu og fjarmagn spila par stéran pétt.

Ytra geedamat fer pannig fram ad syni eru send fréa eftirlitsadila til rannséknarstofa sem taka patt i
geedamatinu. Synin eru gerd pannig ad pau likist raunverulegum sjuklingasynum sem mest og eru
meelingar framkveemdar med sému adferd og notud er venjulega a rannséknarstofunum vid meaelingu a
sambeerilegum synum. Rannséknarstofurnar vita ekki styrk/virkni meaeliefnisins i syninu og meeling er
framkvaemd eins og um venjulegt syni veeri ad reeda. Syni sem notud eru i ytra geedamati aettu ad
uppfylla &kvedin skilyrdi; vera stédug undir peim adstaeedum sem pau eru geymd og send, vera einsleit

og hafa styrk sem samrymist kliniskum vidmidum fyrir vidkomandi meelipatt (12).

Pegar synin hafa verid meeld af péatttakendum eru nidurstédurnar metnar af eftirlitsadila sem
athugar hvort maelingarnar eru sambeerilegar (12,13). Vid mat a nidurstédum ytra geedamats haegt ad
taka medaltal af nidurstodum fra Ollum rannséknarstofum sem taka patt og nota sambeerilega
meeliadferd og skoda hverja rannsoknarstofu Gtfra medaltalinu. Onnur adferd er ad bera saman
nidurstdour vio vidmidunaradferd (e. reference method, definitive method). Seinni adferdin er mjog
kostnadarsdm og algengara er ad nota medaltal patttakenda til ad meta frammistédu i ytra geedamati
(5,12).

1.3.1 Markgildi ytra geedamats og vixlanleiki

Markgildi (e. acceptable limits) fyrir ytra geedamat eru venjulega akvoroud & tolfreedilegan héatt eda
utfra klinisku notagildi. Markgildi eru oft tvo til prju stadalfravik frd medaltali. Meelt er med pvi ad hafa
prong mork (tvo stadalfravik) i peim tilgangi ad finna paer klinisku rannséknarstofur sem hafa lélegar

nidurstdour og koma i veg fyrir ad peer haldi starfsemi sinni &fram &n Grbéta (4). Einnig er haegt ad
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setja markgildi ytra gaedamats sem hlutfall af medaltalinu. Pa verda nidurstédur ad vera innan
akvedinna marka til ad vera taldar gildar. Ytra geedamat sem skodad er i pessu verkefni er metid Utfra
settum hlutfallslegum geedamorkum. Sett eru fost geedamork sem meelingar verda ad falla innan til ad
vera sampykktar. Mikilveegt er ad vanda undirblning og framleidslu gaedasyna til ad pau hafi
akjosanlega eiginleika eins og sttdugleika, einsleitni og vixlanleika (e. commutability) (12,14).
Hugtakid vixlanleiki var fyrst notad til ad lysa heaefni vidmidunarsyna til ad likjast raunverulegum
kliniskum synum sem meeld eru med morgum adferdum. Vixlanleiki er skilgreindur sem eiginleiki i
samverkun milli meeliadferdar og synis pannig ad haegt sé ad nota geedasynid sem stadgengil fyrir
klinisk syni (13). Ovixlanleiki vegna breytinga & grunnfrymi (e. matrix) getur verid takmarkandi pattur
ytri geedasyna. Grunnfrymi synis er skilgreint sem 06ll pau efni sem eru i syninu ad meeliefninu
undanskildu. Pegar breytingar verda a grunnfryminu, til deemis vegna utanadkomandi efna i syninu, er

heetta & ad vixlanleiki synisins minnki og synid verdur pvi ekki samanburdarheeft vid klinisk syni (11).

1.3.2 Notkun & sjuklingasynum i ytra geedamati - stada pekkingar

Hugmyndir hafa verid uppi um ad nota sjuklingasyni (syni ar ménnum) i ytra geedamati vegna pess ad
vixlanleiki er mjog godur, pa eru notud syni sem eru litid eda ekkert breytt. Helstu ékostirnir vid pad er
hversu erfitt getur verid ad safna nogu morgum akjésanlegum synum til ad nota en erlendar
gaedaeftirlitsstofnanir purfa gjarnan mikid magn syna til ad buda til safnsyni. Pad er beedi erfitt og dyrt i
framkveemd. Kostirnir vid ad nota sjuklingasyni, par sem pad er moguleiki, eru medal annars ad
vixlanleiki er mjog gédur, litlar eda engar umbaetur parf ad gera a synunum adur en pau eru fryst og
flutt (11). Vid hefobundnar meelingar a sjuklingasynum a rannsoknarstofum fellur oft til mikid magn

sermis og moguleiki er & pvi ad nota pad til ytra geedamats og samanburdar milli meelitaekja (3).

Margar rannsoknir hafa verid gerdar par sem sjuklingasyni eru notud i ytra geedamati. Synin eru pa
ymist mjog litid unnin (p.e. sermi safnad og fryst) eda talsvert unnin (p.e. syklalyfjum hefur verid baett i
synin, pau pynnt eda styrkt og jafnvel frostpurrkud) (13). Stéckl og félagar gerdou athuganir a
kélesterdl, kreatinin og kortis6l meelingum. pbeir fundu skekkju milli viomidunaradferdar og meaelinga a
kreatinin og kortisél en kélesterél maelingar voru sambeerilegar (15). Linko og félagar gerdu rannséknir
a glakoésa og kalsium. Um helmingur rannséknarstofa sem ték pétt i rannsokn peirra féru yfir leyfilega
skekkju (16). Cattozzo og félagar skodudu lipasa og komust ad pvi ad um pridjungur meelinga voru
Gsambeerilegar (17). Dominici og félagar skodudu syni med tilliti til fésturkrabbameins métefnavaka (e.
carcionoembryionic antigen, CEA) og komust ad pvi ad meira en helmingur meelinga voru
Gsambeerilegar (18). Henriksen og félagar séfnudu sermi Ur folki og gerdu rannsoknir & medferd og
geymslu synanna. beir komust medal annars ad pvi ad syni eru stéoug i ad minnsta kosti fimm ar séu
pau geymd vid -80°C. Nidursttdur peirra benda til pess ad best sé ad geyma syni i 5 mL glésum og
syni skulu vera fullkomlega pidin og bléndud adur en synin eru tekin ur geymsluglésum. Einnig getur
hradfrysting hjélpad til ad vardveita dkvedin meeliefni (3).

Hefd er fyrir pvi, i ytra geedamati, ad nota annad hvort vidmidunaradferd eda medaltal nidurstadna
pegar &kvednar rannséknarstofur eru skodadar. P6 hafa komid upp hugmyndir ad i hopi
rannsoknarstofa geti ein rannséknarstofa verid viomid (e. mentor) og adrar rannséknarstofur i hépnum

eru metnar Ut fra vidmidunarrannséknarstofunni. P& eru gerdar krofur um ad vidmidunar-
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rannsoknarstofan sé sérstaklega vel st6dlud, geedaeftirlit sé einstaklega gott og ad vel menntad og
pjalfad starfsfolk sjai um stodlun og meelingu & gaedaeftirliti (19).

1.4 Alpjodlegir stadlar

ISO (the International Organization for Standardization) eru alpjodleg samtok sem einbeita sér ad
alpjédlegum sttdlum sem na utan um ymsa starfsemi. Einn stadall samtakanna, 1SO15189, fjallar
sérstaklega um gaedastjornun kliniskra rannsoknarstofa, stadalinn tekur a peim geedakréfum sem
gerdar eru til rannsoknarstofa og i honum eru leidbeiningar um hvernig gaedaeftirlit skal fara fram til ad
rannsoknarstofur standist kréfur stadalsins. Grein 5.6 i 1ISO 15189:2007 tekur a geedamalum. bar
kemur fram ad rannséknarstofur skuli framkveema innra gaedaeftirlit par sem geedi nidurstadna er
stadfest. Geedaeftirlitid skal vera sett upp a pann hatt ad pad sé audvelt i framkvaemd og allt starfsfolk

sem komi ad framkvaemd eftirlitsins eigi audvelt med ad skilja pad.

Samkveemt I1ISO 15189:2007 skal vera aeetlun & rannsoknarstofunni um hveneer teeki og banadur
eru stédlud og hvernig stddlunin fari fram. Rannsoknarstofur sem fylgja 1ISO 15189:2007 stadlinum
skulu taka patt i ytra gaedamati sem skipulagt er af vidurkenndum adila sem ber samann
sambeerilegar meelingar & mismunandi rannséknarstofum. Stjérn rannséknarstofunnar skal fylgjast
med nidurstddum ytra geedamats og taka patt i Grbotum & hugsanlegum mistékum pegar
rannsoknarstofan stenst ekki skilyrdi ytra gaedamatsins. Adilar sem bjéda ytra geedamat eettu ad leitast
vid ad bjéda rannsoknarstofum upp & syni sem eru lik raunverulegum synum sem meeld eru &
rannsOknarstofum. Pegar ekki er mogulegt ad nota ytra geedamat fra vidurkenndri stofnun getur
rannsOknarstofan sjalf valid sér adrar leidir til ad framkveema ytra geedamat, til deemis med pvi ad
stofna til samstarfs vid adrar rannsoknarstofur & sama svidi (20). Nakveema lysingu a framkvaemd
samanburdar 4 rannsoknarstofum ma finna i stadlinum ISO/IEC Guide 43-1. bar eru lika ytarlegar
upplysingar um préun, framkveemd og stjérnun ytra geedamats fyrir stjornendur og notendur
gaedaeftirlits (21). Alpjéda Heilbrigdismalastofnunin (World Health Organization, WHO) meelir med pvi
ad rannséknarstofur framkveemi gaeedamat til ad tryggja sem bestar nidurstédur. beirra krofur

samrymast ad mestu kréfum ISO 15189:2007, sem list er hér ad ofan (1).

Til ad fa faggildingu skv. ISO 15189 er naudsynlegt fyrir rannséknarstofuna ad standast alla pa
paetti sem stadalinn gerir kréfur um. A Kliniskri lifefnafreedideild Landspitala er unnid ad pvi ad fa
faggildingu skv. 1ISO 15189.

Alpjédlega Kliniska Lifefnafreedi Sambandio (IFCC) er alpj6édleg stofnun sem markar stefnu fyrir
félagsmenn, studlar ad visindalegum framférum og endurmenntun medlima. Auk pess sem stofnunin
skapar grundvoll fyrir pvi ad fraeedimenn hittist og deili uppgétvunum sinum og skodunum um gdéda
aoferdafreedi (22). Stofnunin leggur mikla aherslu a mikilveegi gaedaeftirlits og faggildingu
rannsoknarstofa. Hlutverk stofnunarinnar i geedaeftirliti er ad sannpréfa ad nidurstdodur
lifefnarannsokna, sem framkvaemdar eru a kliniskum rannséknarstofum, uppfylli paer geedakrofur sem

settar eru fyrir géda heilbrigdispjénustu og umoénnun sjaklinga (12).
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1.5 Meliefnin

Valin voru sj6 meeliefni til ad meela i verkefninu. Maeliefnin eru aspartat aminotransferasi, bilirabin, C —
reaktift protein, glukdési, kalium, kolesterdl og kreatinin. Viomidunarmdrk meeliefna eru gefin upp fyrir
hverja meelingu fyrir sig. Vidmidunarmérkin sem eru notud eru pau sému og eru gefin upp i FlexLab
tolvukerfinu. | pessu verkefni eru adeins gefin upp vidmidunarmork fyrir fullordna. Hér & eftir verda

meeliefnunum gerd skil.

1.5.1 ASAT

Aspartat aminétransferasi (ASAT) er ensim sem hvatar flutning aspartat aminésyrunnar yfir a a-oxo-
syrur. ASAT er i ymsum frumutegundum, til deemis i frumum i hjarta, lifur og pverrdkéttum vodvum.
Vio frumuskemmdir i pessum liffeerum losnar ASAT Ut i blédrasina. Lifrarbdlga getur valdio haekkun &
ASAT par sem gildid getur verid allt ad hundradfalt heerri en vidmidunarmorkin, toppur naest 7 — 12
dogum eftir frumuskemmd og eftir pad dregur jafnt dr virkni ensimsins. ASAT er ekki sértaekt
lifrarensim, hatt hlutfall ASAT er i hjartavef og vid hjartadrep ma buast vid ad sja ASAT topp eftir 18-24
klukkustundir. Gildi ASAT meelingarinnar er yfirleitt i réttu hlutfalli vido steerd hjartadrepsins. Einnig er

pekkt ad vodvasjukdémar og bldéatappi i lungum geta valdid haekkun & ASAT (23).
Viomidunarmdrk ASAT eru: Karlar: <52 U/L; konur: <45 U/L (24).

1.5.2 Bilirdbin

Bilirabin (BIL) er appelsinugula litarefnio sem kemur fra nidurbroti gamalla raudra blédkorna, en
medalliftimi raudra blédkorna er um 126 dagar. Biliribin er lokaafurd heme efnaskipta og steerstur
hluti pess kemur fra nidurbroti protoporfyrin I1X. Dagleg myndun bilirdbins nemur um 250 — 300 mg.
Okonjugerad (6tengt) biliribin er adallega myndad i milta, og reticuloendothel kerfinu og er flutt
padan, lauslega bundid albamini, til lifrar. | lifur er okojnugerad biliribin losad fra albumini vié
sinusoidal himnu lifrarfrumna og flutt yfir himnuna med flutningspréteini. Pegar biliribin er komid inn i
lifrarfrumurnar er bilirdbin bundid vid leysanleg prétein eins og ligandin eda prétein Y. Bilirdbin er
konjugerad (tengt) inn i lifrarfrumunum med glukoronic syru og bilirdbin monoglukuronides og bilirabin
diglukuronides myndast. Konjugerudu bilirabini er svo mest 6llu seytt Gt i gall med orkuhadum ferli. |

pérmum myndast urobilinogen fra bilirabini.

Gula stafar af aukningu a o6konjugerudu eda konjugerudu bilirabini. Heekkun & 6konjugerudu
bilirabini getur bent til aukinnar framleidslu & bilirabini, til deemis vegna raudkornarofs (e. hemolysis)
eda minnkunar a seytingu lifrar. Pad getur gerst vegna lifrarskada, endastigs skorpulifrar eda vegna
lifrarsjukdéma sem valda offramleidslu & 6konjugerudu bilirdbini (e. unconjugated hyperbilirubinemia).
Haekkun & konjugerudu bilirabini er yfirleitt afleiding vanstarfsemi a seytingu fra lifur. Heekkun a beinu
bilirabin getur stafad af bradri lifrarbolgu eda gallstiflu. | pessari rannsékn verdur meelt heildar bilirabin
(summa oOkonjugerads biliribins, konjugerads bilirabins og préteins bundins deltabilirdbins) en til
paeginda verdur notast vid bilirabin i stad heildarbilirabin (25-27).

Viomidunarmork bilirdbins eru: Heild 5 - 25 pmal/L (24).

15



153 CRP

C - reaktift prétein (CRP) er plasmaprétein sem framleitt er i lifur og flokkast sem bradafasaprotein.
CRP framleidsla er 6rvud beint af interleukin 6 og ébeint undir stjorn IL-18, aexlis drep faktors (e. tumor
necrosis factor) og annara citékina. CRP binst vid fjolsykruhjip bakteria en i neerveru kalsium jona
getur CRP einnig bundist vid fosforylkolin (e. phosphorylcholine) og kjarnsyrur bakteria. bekkt er ad
CRP getur haekkad umtalsvert vid sykingar, bélgur eda skurdadgerdir. Veeg haekkun & CRP hefur verio
talin aheettupattur fyrir hjarta- og sedasjukdéma (meelt med hansemi meeliadferd, e. high sensitive
CRP)(28). Haekkun & CRP getur komid fram 5-8 klukkustundum eftir 6rvun, hamarksstyrkur naest
yfirleitt & 24 — 48 klukkustundum og getur haekkunin verid allt ad 2000 falt edlilegt gildi. Heekkun & CRP
er 6sérheefd og pvi er adeins heegt ad tllka heekkun & CRP med tilliti til kliniskrar ségu og mea tilliti til
fyrri meeligilda (29,30).
Vidmidunarmoérk CRP eru: <10 mg/L (24).

1.5.4 Glukési

Glukosi (GLUK) er einsykra og eitt af adal orkuefnum likamans. Likaminn faer glukosa ar kolvetnarikri
feedu en ef pad naegir ekki er glukési nymyndadur i likamanum, fyrst Gr glykégeni en sidar ar
proteinum. Glukosi tekur patt i mikilveegum orkumyndandi efnaferlum innan frumna og ber par helst ad
nefna glykélysu par sem glukésa er umbreytt i pyruvat. Vid edlilegar adsteedur geta frumur
midtaugakerfis og raud blédkorn adeins nytt sér glukdosa til myndunar a orku. Glukési parf pvi ad vera i
jafnvaegi til ad uppfylla orkuparfir pessara frumna. Péttni glikdsa i blddi er haldid innan prongra marka
par sem horménin insulin og glukagon gegna lykilhlutverki. Insulin hvetur upptoku & glukésa svo
styrkur hans leekkar i bl6di en glikagon hvetur til myndunar & glukésa Ur glykégeni og pannig haekkar
blédsykurinn aftur (31,32). Haekkun & blédsykri stafar adallega af sykursyki en pa er vontun & insalini
eda minnkun a virkni insulins & markvefi. Sykursyki er einn algengasti innkirtlasjukdémurinn og er ein
af algengustu danarorsdékum i Bandarikjunum (BNA) i dag (31).

Viomidunarmork glikésa i sermi eru: 4, 0 — 6, 0 mmoal/L (24)

1.5.5 Kalium

Kalium (K) er ein helsta innanfrumujénin med edlilega péttni um 100 — 150 mmoal/L i innanfrumu
vokva. Edlileg péttni kaliumjona i utanfrumuvékva er um 3,5 — 5,0 mmol/L. bessum mun milli
innanfrumu- og millifrumuvékva er stjérnad med virkum flutningi & kalium inn i frumuna um leid og
natrium fer Gt ar frumunni. Flutningurinn yfir frumuhimnuna er orkuhadur og er hvatadur af natrium —
kalium prifosfatasa ( Na*, K* - ATPasa). Haekkun & kalium i utanfrumuvékva getur stafad af flaedi
kalium at ar frumum, til deemis vegna vefjaskemmda eda vegna hakkunar & heildarmagni kalium i
likamanum. Heekkun & kalium getur valdid breytingum & hjartalinuriti, hjartslattaréreglu og
vodvapreytu. Leekkun a kalium getur stafad medal annars af uppkdstum, nidurgangi og notkun
pvagreesilyfja (33).
Viomidunarmork kalium eru: 3,5 — 5,9 mmaol/L (24).
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1.5.6 Koblesterél

Kélesterdl (KOL) er hluti af stérum flokki lifefna sem kallast steroidar sem hafa lika fjdgurra hringja
uppbyggingu. Kélesterdl er ad einhverju leyti myndad i 6llum vefjum likamans en ad steerstum hluta
(>90%) er pad myndad i lifur og parmaveggjum. Kdlesterdl er naudsynlegt byggingarefni i 6llum
himnum dyrafruma og innanfrumu hluta. Kdlesterdl er ad mestum hluta éuppleysanlegt i vatni og er
pess vegna flutt i bl6di med lipopréteinum (HDL, LDL og VLDL). Koélesterdl er forveri galls og einnig er
kolesterdl forveri allra sterahormona (til deemis kyn — og nyrnahettuhormaon). Steerstur hluti kolester6ls
i likamanum kemur ar nymyndun en upptaka Ur faedu skiptir lika mali. Um 55% kolesterdls ar faedu er
frdsogad og haldid i likamanum. Magn kdlesterdls sem tekid er frasogad Ur faedu stjérnar nymyndun &
kolesterdli en su stjérnun fer adallega fram i lifur. Umframmagn kolesterdls er fjarleegt Gr likamanum
og seytt Ut i gegnum lifur, annad hvort sem fritt kolesterol seytt i galli eda kolesteroli umbreytt i gallsolt
(34). Margir peettir hafa ahrif a péttni kolesterdls i likamanum. Veigamesti patturinn er sennilega
erfdapattur, en aldur og kyn hafa lika ahrif. Mettud fita og transfita i faeedu eykur kélesterolpéttni i sermi
en fjdlomettadar fitur laekka péttni kolesterdls. Likamleg hreyfing lsekkar oftast heildarmagn kélester6ls
en ahrifin fara eftir gerd, lengd og fjélda sefinga sem gerdar eru. Hatt kdlesterdl er talinn vera einn af
aheaettupattum fyrir hjarta- og adasjukdéomum (34).

Viomidunarmork kolesterodls eru: 3,9 — 7,8 mmal/L (24). Medferdarmork kolesterdls eru énnur en
vidmidunarmork en margir paettir koma vid ségu vio medferd & hjarta og adasjukdomum. baettir eins
og reykingar, hreyfing, offita og haprystingur eru veigamiklir pegar medferd vido hau kdlesterdli er
akvedin (35).

1.5.7 Kreatinin

Kreatinin (KREA) er hringlaga anhydrid (e. cyclic anhydride) af kreatini sem er lokaafurd nidurbrots
fosfokreatins. Kreatin finnst adallega i beinagrindarvédvum en einnig i litlu magni i 6drum vefjum
likamans og er péttni kreatins had kyni og aldri. Vido vatnsrof kreatins myndast hringsambandid
kreatinin sem er sidan skilid it um nyrun. béttni kreatinins og nidurbrot i likamanum er mjég stédugt
og pess vegna er litid um solarhringsbreytingar i blédi. Kreatinin er skilid Gt um gaukla med frjalsu
flaedi og endurupptaka i piplum er nanast engin. Kreatininatskilnadur i pvagi svipar pvi til
gaukulssiunarhrada (GSH) (36—38). bratt fyrir ad kreatininatskilnadur geti verido gédour maelikvardi a
starfssemi nyrna getur verid varasamt ad reida sig eingdngu a péttni kreatinins i sermi, einkum vegna
pess ad vokvaastand, vodvamassi, aldur og kyn geta haft ahrif & kreatininstyrk sermis (38). bréadar
hafa verid jofnur til ad reikna gaukulsiunarhrada. bessar j6fnur taka tillit til helstu ahrifapatta a styrk
kreatinins, sem sagt kyns, vodvamassa og kynpattar. Helst ma nefna Cockroft-Gault jéfnuna og
MDRD j6fnuna (39,40).

Viomidunarmork kreatinins eru: Karlar: 60 — 100 pmal/L; konur: 50 — 90 pmdl/L (24).
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1.6 FlexLab

FlexLab er seenskt tolvukerfi sem er notad & nokkrum rannsoéknarstofum i kliniskri lifefnafraedi og
bl6dmeinafraedi & islandi. FlexLab er svokallad rannséknarstofutélvukerfi (e. Laboratory Information
System, LIS) Kerfid felur i sér ymis konar adgerdir sem audvelda alla vinnu & rannséknarstofunni. ba
ma til deemis nefna rafreena beidnaskraningu, bldotokulista, synavoktun, stadfestingu a
rannsoknasvérum og rafreen rannsoknarsvor. Einnig sér tolvukerfid um teekjatengingar vid meelitaeki
og flaedilinur sem eru & rannsoéknarstofum og sendir upplysingar til meeliteekja um hvada meelingar skal
gera a synum(41).

1.7 Rannséknarstofur sem taka pétt i verkefninu

Sex rannsoknarstofur toku patt i verkefninu, tveer i Reykjavik og fjérar a landsbyggdinni. beer eru
Klinisk lifefnafreedideild Landspitala i Fossvogi og a Hringbraut; rannsoknarstofa Fjérdungssjukrahuss
Vesturlands, Akranesi; Rannsoknarstofa Fjordungssjikrahissins a Akureyri; Rannsoknarstofa
Heilbrigdisstofnunnar Sudurnesja, Keflavik; Rannséknarstofa Heilbrigdisstofnunnar Sudurlands,
Selfossi. Rannsoknarstofurnar nota allar FlexLab tolvukerfid vid rafreena vinnslu a synum. Allar
rannsoknarstofurnar nema Akureyri nota sému kontrél og allar rannsoknarstofurnar nema Akranes og
Akureyri notast vio ytra geedamat fra Labquality. Sjuklingar seekja pjénustu & mismunandi stadi innan
heilbrigdiskerfisins og pvi er mikilveegt ad nidurstédur meelinga séu sambeaerilegar milli
rannsoknarstofa. Til ad gléggva sig a steerd og umfangi rannséknarstofanna var fjoldi meelinga settur
upp i toflu 1. Par ma sja heildarfjdlda meelinga sem gerdar voru & meeliefnunum sjo arid 2011.
Fossvogur gerir flestar maelingar a pessum sjé meeliefnum og Akranes gerir feestar. Glikasi er ymist

skradur i télvukerfinu sem fastandi eda ekki fastandi. Badar maelingarnar eru syndar.

Tafla 1. Yfirlit yfir fjolda meelinga arié 2011
GlUkosi er baedi skradur sem fastandi og ekki fastandi

5.543 8.904 12.690 1.602 547

2.369 4.737 7.471 880 507

7.808 29.424 21.166 3.292 3.187
2.618 33.207 18.618 947 1.254
4.202 14.286 3.232 3.821 4.001
14.451 65.824 56.423 6.560 6.298
4.342 15.762 8.530 2.670 3.579
15.362 69.561 61.762 6.970 7.497

56.695 241.705 189.892 26.742 26.870
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1.8 Sambeerilegar meelingar & mismunandi rannsOknarstofum

Mismunandi rannsoknarstofur eettu ad f& sem likastar nidurstéour & meelingum & sama syni.
Vidmidunargildi og medferdarmdrk eru pau sdomu & 6llum ofangreindum rannséknarstofum og pvi
eettu meelingarnar ad vera sambeerilegar (14,42,43). Sjuklingar eru fluttir milli sjukrastofnana og peir
eru einnig i eftirliti & mismunandi sjukrastofnunum. Syni fra sama sjikling eru pvi oft meeld & fleiri en
einni rannsoknarstofu. Pad er pvi mikid i hdfi fyrir heilbrigdispjénustuna ad nidurstédur meelinga séu

sambeerilegar milli rannséknarstofa.
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2 Markmio

Markmid verkefnisins var annarsvegar ad kanna hvort ad haegt veeri ad einhverju leyti ad nota
sjuklingasyni i stad ytri geedamatssyna & einhverjum af peim rannsoknarstofum sem toku pétt i
verkefninu. Hinsvegar var markmid verkefnisins ad kanna hvernig innra geedaeftirliti og ytra gaedamati

veeri hattad & rannséknarstofunum sem toku patt i verkefninu.
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3 Efni og adferdir

Tilgangur verkefnisins er ad athuga hvort heegt sé ad nota sjuklingasyni til ad bera saman
rannsoknarstofur sem allar skila nidurstédum sinum i sama gagnagrunn. Buin voru til alls 55 safnsyni

par sem meeliefnin sjo voru meaeld & sex rannséknarstofum.

Vegna hugsanlegra sidferdilegra A&litamala vardandi notkun & sjiklingasynum og
persénuaudkennum peirra voru fengin leyfi fra Visindasidanefnd (tilv.. VSNb2012010008/03.7) og
Persénuvernd (tilvisun: 2012010003HGK/--) og ma finna pau i fylgiskjélum 1 og 2.

3.1 Urtak rannsoknarpydisins

Vio vinnslu rannséknarinnar voru notud sermissyni sem voru ad minnsta kosti dagsgomul (8 - 48
klukkustundir) og ad mestu voru notud almenn ratinusyni sem hoéféu verid meeld a Vitros teeki i
Fossvogi. Einnig voru notud nokkur syni fra Hringbraut. Synin héféu fengid sému medferd og dnnur
syni a deildinni. Eftir ad syni er tekid Ur sjuklingi er pad latid bida i um 30 minatur eda pangad til synid
er full storkid, synid er svo snuid nidur vid 1500g i 10 mindtur vid stofuhita (44). Ad pvi loknu eru synid
meelt a viokomandi teeki, sett i nimeradan bakka og geymt i keeli. Syni voru valin med tilliti til
nidurstadna par sem leitad var ad haum, lagum og edlilegum gildum & meeliefnunum. Valid var ad
meela ASAT, bilirdbin, CRP, glukésa, kalium, kolesterdl og kreatinin. bessi lifefni voru valin vegna

pess ad pau hafa mismunandi efnaeiginleika og meeliadferdirnar eru mismunandi (sja ad nedan).

Midad var vid ad nota adeins syni Ur fullordnum einstaklingum. Syni sem hoéfou &berandi
raudkornarof (e. hemolysis) og lipemisk syni voru undanskilin rannsékninni vegna hugsanlegra

skekkjandi ahrifa & meelingarnar.

3.1.1 Prufusyni

I upphafi rannsoknarinnar var buid til prufusyni med edlilegum meeligildum til ad profa ferlid vid vinnslu,
frystingu og sendingu syna. Fundin voru 36 syni med pekkt fijogur til sex maeligildi af maeliefnunum sjo.
Oll pekktu meeligildin voru innan vidmidunarmarka. Teknir voru 0,5 — 0,75 mL Ur hverju syni og eitt
safnsyni (e. pool) buid til. Safnsyninu var svo skipt i 24 plastglos fra SARSTEDT (1 mL i hvert glas).
Gl6sin innihéldu engin aukaefni. Hver rannsoknarstofa fékk send fjogur glos (safnsyni 1 — 4) og meeld
voru 6ll sjo meeliefnin. Safnsyni 1 — 4 hofdu pvi somu péttni lifefna. Oll synin fengu gervikennitdlu med
tilvitnun um hvada safnsyni veeri ad reeda og skrad i tolvukerfi rannséknarstofunnar, FlexLab. begar
safnsyni er buid til er synum frA mérgum sjuklingum blandad saman. Safnsynin eru ekki rekjanleg til
upphafssyna, p.e. ekki er haegt ad fa upplysingar um upphaflegu synin uatfra safnsynunum.
Prufusynunum var safnad 19. jandar og geymd i frysti par til pau voru send & &fangastadi.

Rannsakandi afhenti syni til meelingar i Fossvogi personulega. Rannsakandi for med syni til
meelinga & Akureyri i flugfrakt og padan var peim svo komid & rannsdknarstofuna & Akureyri. Syni sem
meeld voru a rannsoknarstofunum a Hringbraut, Akranesi, Keflavik og Selfoss foru til pdstpjonustunnar
& Landspitala Hringbraut og voru send padan & rétta rannsoknarstofu. Oll synin voru tekin Gr frysti milli

klukkan 8 og 9 ad morgni sendingardags og reynt var ad maela pau eins fljott eins og heegt var. Synin
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voru 6ll meeld sama dag ad undanskildum synum sem meeld voru & rannsdknarstofu E, pau voru meeld
daginn eftir vegna mistaka i sendingu. bPau syni voru geymd i keeli fra komu & rannséknarstofuna
pangad til maeling for fram.

Spurningalisti var Gtbuinn og sendur i télvuposti sama dag og syni voru send. | spurningalistanum
voru spurningar um nokkur atridi vardandi synin og meelingu & peim. Einnig voru pattakendur bednir
ad gefa upplysingar um dagsetningu sidustu stodlunar, lotunimer stadals og lotunimer hvarfefna.
Spurningalistinn var sendur Gt i peim tilgangi ad finna hugsanlegar orsakir & breytileika maelinga.
Spurningalistann ma sja i fylgiskjali 3.

3.1.2 Onnur syni i rannsokninni

Pegar buid var ad stadfesta ad vinnsla, frysting og sendingarferli prufusyna veeri fullneegjandi var hafist
handa vid ad safna fleiri synum. Vid s6fnun & synum var leitast vid ad finna meeligildi med mikla
dreifni. Fundin voru syni med lagum styrk (par sem vid &), edlilegum styrk og hdum styrk maeliefna.
Pegar syni voru valin var leitad ad nidurstddum i FlexLab kerfinu og syni sidustu tveggja daga skodud.
Valin voru syni med mismunandi styrk meeliefna og tilviljun rédi pvi hvada syni voru valin. Hvert
safnsyni var buid til med tilliti til eins maeliefnis, til deemis var safnad saman haum ASAT synum og
gert eitt safnsyni ar pvi. Fyrir naesta syni voru fundin lag kalium syni og gert safnsyni Ur peim o.s.frv.
Safnad var i 51 safnsyni & timabilinu 7. febrtar — 29. febraar. | hverju safnsyni var blandad saman
premur til ellefu synum (0,25 — 2,0 mL Ur hverju syni) og safnad var 3 — 7,25 mL i hvert safnsyni. Maelt
var eitt til fjogur meeliefni Gr hverju syni en ad 6llu jo6fnu var adeins eitt meeliefni med éedlilegt gildi.

Buist var vid ad hin efnin sem voru meeld hefdu edlileg gildi.

i heildina voru gerdar 147 meelingar & sérhverri rannsoknarstofu, eda samtals 882 maelingar. Ein
meeling var Utilokud fra rannsokninni vegna pess ad synid var meelt of seint eftir komu a

rannsoknarstofuna. Heildarfjoldi maelinga (n) i rannsékninni var pvi 881.

3.2 Innra geedaeftirlit og ytra geedamat

Innra geedaeftirlit og ytra gaeedamat fyrir maeliefnin sjoé var skodad & ollum rannséknarstofunum sem
téku patt i verkefninu. bad var gert til ad meta frammistddu & pessum svidum og til ad kanna hvort
fravik i rannsokninni veeri heegt ad Utskyra utfra nidurstodum i innra gaedaetftirliti og ytra geedamati.
Kontrdl fyrir innra gaedaeftirlit kemur fra framleidendum meeliteekjanna. Allar rannséknarstofurnar
nema Akureyri nota kontrdl fra Vitros og kontrél frA Roche eru notud & Akureyri. Innra gaedaeftirlit fyrir
allar rannséknarstofurnar sem toku patt i rannsékninni var skodad i FlexLab télvukerfinu. Maelingar a
kontrélum voru skodadar a timabilinu 1. febrdar til 1. April. Valid var ad skoda adeins eitt lotunimer
kontréla. Ef skipt var um lotunimer kontréla voru adeins skodadar maelingar a éoru lotunimerinu.
Skodad var medaltal meelinga, breytileikastudul (cv%) og fjoldi meelinga sem liggja ad baki Gtreikninga
a breytileikastuduls.

Rannsoéknarstofurnar sem téku pétt i verkefninu taka pétt i ytra geedamati hja Labquality, Helsinki,
Finnlandi (Fossvogur, Hringbraut, Keflavik og Selfoss), Equalis, Uppsala, Svipj6d (Akureyri) og Bio-

Rad, Herkules, BNA (Akranes). Rannsakandi fékk sendar til sin upplysingar um ytra geedamat fra
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Ollum rannséknarstofunum sem toku pétt i verkefninu. Skodad var fravikahlutfall frA medaltal sidustu
meelinga & hverjum stad fyrir sig. Tekid var medaltal af fravikum til ad skoda heildarframmistodu i ytra
gaedamati.

3.3 Urvinnsla gagna og tolfraedi

Nidurstddur meelinganna 882 sem gerdar voru i rannsokninni voru skrédar i FlexLab tdlvukerfid og
nadi rannsakandi i allar nidurstddur pangad. Gdgnin voru flutt yfir i Excel toflureikni par sem unnid var
afram med gognin. Fyrir hverja meelingu var reiknad Ut medaltal og fravik hverrar meelingar fra
medaltali var fundid Ut. Notast var vid Microsoft Excel 2010 toflureikni vid ad reikna Ut medaltdl og
fravik. Valio var ad taka medaltal meelinga i stad pess ad nota eina rannsoknarstofu sem vidmio (e.
mentor). Tvaer &staedur eru fyrir pvi. Fyrsta asteedan er st ad medaltal maelinga er notad vid mat a ytra
gaedamati & peim rannsoknarstofum sem taka patt i rannsékninni og pvi potti heppilegt ad gera eins i
pessari rannsokn. Onnur asteedan er st ad ekki potti vera grundvéllur fyrir pvi ad akveda hvada
rannsoknarstofa aetti ad vera viomid, teekin eru mismunandi géomul og ekkert teeki er aberandi betur

stadlad eda stendur sig betur i innra gaedaeftirliti en 6nnur teeki.

Excel var notad til ad bua til peer toflur og grof sem synd eru i pessari ritgerd. SAS Enterprice
Guide 4.3 tolfraediforrit var notad til ad reikna marktsekan mun a gégnum. begar marktaekur munur var
reiknadur Gt var tekinn logaripmi (logl0) af nidurstddum meelinga & hverri rannséknarstofu fyrir sig.
petta var gert vegna mikillar dreifni i gégnunum. Med pvi ad nota logaripma feest raunverulegri mynd
af mun milli meelinga og dreifni hefur minni &hrif & nidurstédur. Medaltal hverrar rannséknarstofu fyrir
hverja meelingu var reiknad og fervikagreining notud til ad kanna hvort markteekur munur veeri a
medaltdlum rannséknarstofanna. Tukey eftirdproéf var notad til ad leidrétta fyrir hugsanlegum
skekkjum. Markteeknimork eru 5% (p = <0,05).

3.4 Aoferoir

3.4.1 Vitros 5,1, Vitros 750 og Vitros 250

Vitros purrgreiningartaekni eru notud a 6llum deildum sem tOku pétt i verkefninu ad undanskilinni
rannsoknarstofunni & Akureyri. Par er maelitaeki fra Roche, Cobas 6000. A Hringbraut eru Vitros 5,1 og
Vitros 250, i Fossvogi Vitros 950 og 250 og & Akranesi, Selfossi og i Keflavik Vitros 250. Helsti
munurinn & pessum Vitros teekjum er steerd og umfang taekjanna. Meelingarnar i pessu verkefni eru
eins & 6llum teekjunum fra Vitros. Steerri taekin (Vitros 5,1 og 950) geta greint fleiri syni i einu og eru ad
einhverjum hluta sjalfvirkari en minni teekin (Vitros 250). A pessum taekjum eru allar almennar
meinefnafreedilegar maelingar gerdar. Ad auki er Vitros 5,1 med blautgreiningarhluta sem ekki var

notadur i pessu verkefni (45). Ekki verdur farid nanar i mun a taekjunum hér.

Meeling & Vitros greiningarteeki fer pannig fram ad synaglas er sett i par til gerdan bakka sem settur
er i teekid. Tolva stjornar teekinu, rétt synamagn er tekid Ur synaglasinu og sett & meeliskifuna. begar
syni hefur verid sett & meeliskifuna er skifan flutt & videigandi stad i teekinu eftir pvi hvada maelingu er
verid ad gera. begar bidtima (e. incubation time) likur fer meeling fram. Pontun er send Ur télvukerfi

rannsoknarstofunnar og teekjatblva sér um ad réttar meelingar séu gerdar a hverju syni. Teekjatélvan
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sér einnig um stjérnun 4 hita- og rakastigi i teekinu og sendir upplysingar um aflestur & skifum til
mastertdlvu. Master tlvan sér um alla gagnavinnslu, tengingu vid 6nnur teeki (prentara, skanna og
beidnakerfi), sendir bod um ad byrja maelingu, reiknar Gt nidurstddur meelinga og gefur Gt nidurstéour
(45).

3.4.2 Vitros skifuteekni

Vitros skifu purrefnateekni (e. dry-slide technology) byggir a pvi ad hvarfefnalogum er radad upp a
polyester burdarlag sem er a steerd vio frimerki. begar plasma, sermi, pvag eda maenuvokvi komast i
snertingu vid hvarfefnalégin eiga sér stad akvedin efnahvorf sem heegt er ad meela i Vitros
meelitaekinu. Flestar tegundir skifa hafa ad minnsta kosti fjégur 16g, dreifilag, hvarfefnalag, litvisalag og
studningslag. Ad auki geta skifurnar haft fleiri 16g, t. d. scavenger lag, buffer lag eda vidtakalag (e.
receptor layer) (45). Einfalda mynd af hvarfefnaskifu ma sja a mynd 2. bar sést hvernig skifan er
byggd upp af mismunandi I6gum sem leggjast saman og hvert og eitt hefur akvedid hlutverk. Dropi af

syni fer i par til gerda holu & skifunni og dreifist padan i gegnum I6g skifunnar.

brjar tegundir skifa eru notadar i Vitros meelitaekjum: |

Litvisa/hvarf skifur (e. colorumetric/rate slides)

-Endurkastsmeeling (e. reflectance spectrophotometry) -

Scavenger lag

Métefnameelingar (e. immuno-rate) -—

-Endurkastsmeeling

Rafeindameelingar (e. potentiometric) Studningslag ™\
-Spennumeeling

Mynd 2. Einféldud mynd af
uppbyggingu Vitros meeliskifu (45)

3421 Litvisa/hvarf skifur

Litvisa/hvarf skifur hafa fijogur 16g, dreifilag, hvarfefnalag, litvisalag og studningslag. begar dropi af
syni ferdast nidur i gegnum pessi 16g eiga sér stad akvedin efnahvorf og litur myndast i réttu hlutfalli
vid péttni meeliefnisins. | dreifilaginu dreifist synid jafnt yfir skifuna og adur en pad fer i gegnum
dreifilagio til neestu laga. Dreifilagid skilur fra stérar sameindir eins og prétein, lipid og hemaglébin sem
annars gaetu valdid skekkju i meelingunni. | sumum maelingum eru hvarfefni (e. reagents) i dreifilaginu
sem brj6ta upp sameindir sem eru of storar til ad komast i gegnum dreifilagio og byrja pannig
efnahvarfid sem maelingin byggir &. I dreifilaginu er hvitur bakgrunnur til ad endurkast geti att sér stad.
Hvarfefnalagid inniheldur ensim, studpuda (e. buffers) og hvata (e. catalyst) sem eru naudsynlegir til
ad efnahvarfid geti att sér stad. Skifutaeknin bydur upp & pann moguleika ad baeta vio hvarfefnalagi til
ao gera morg skref efnahvarfs moguleg. Litvisalag inniheldur lit eda sambeerilegan litvisi sem myndar
litad efnasamband (e. colored complex). Litada efnasambandid verdur til pegar myndefni
efnahvarfsins binst vid litinn i litvisalaginu og er styrkur litarins i hlutfalli vid styrk meeliefnis i syninu.

Studningslagio er gert Ur glaeru plastefni og eru 6ll hin 16gin sett a petta lag. Studningslagid hleypir ljési
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i gegnum sig til pess ad meeling & litada efnasambandinu geti farid fram (45). Styrk litada
efnasambandsins er heegt ad meela med fjorum mismunandi adferdum. Heegt er ad meela vid
endapunkt, med tvofaldri bylgjulengd, med tveggja punkta meelingu eda med fjdlda punkta maelingu
(45).

Endurkast meeliadferd (e. reflectance spectrophotometry) er notud baedi a litvisa/hvarf skifur og i
moétefnameelingum. Ljosgeisla er beint upp i gegnum gegnsaeja studningslagid & skifunni og ljésid er
ad hluta til tekid upp af litada efnasambandinu. | stad pess ad meela hversu mikid af ljési sleppur i
gegnum synid eins og er gert i hefébundinni ljésmeelingu er meelt pad ljés sem endurkastast af
dreifilaginu a ljésmeeli (e. photodetector) vid akvedna bylgjulengd. Styrkur endurkastada ljéssins er

breytt i rafstraumsmaelingu sem er svo umreiknad i styrk maeliefnis (45).

3.4.2.2 Motefnamaelingar

Motefnameelingar byggjast annad hvort & ensima samkeppnis adferd eda ensima samloku adferd
(ekki-samkeppni). Hvada adferd er valin fer eftir pvi hvada efni er verid ad maela. |
samkeppnisadferoum keppir sjuklingasynio vid meeliefna-peroxidasa fléka (e. conjugate) i skifunni um
takmarkadan fjélda motefnabindistad. bvottalausn skolar i burtu ébundnu efni af aflestrarsveedinu.
pvottalausnin inniheldur einnig hvarfefni (e. substrate) sem studlar ad ensim hvattri oxun leuco litar.
Fjolda punkta meelingar eru teknar vio 670 nm eftir pvott. Endurkastspéttni pessara meaelinga er i 6fugu
hlutfalli (e. inversely proportional) vid styrk meeliefnis i syninu. | samlokuadferd myndar maeliefnié
samloku med gripmdétefni (e. capture antibody) og métefna-peroxidasa fléka. Eins og i
samkeppnisadferd er pvottur par sem pvottalausn skolar i burtu 6bundnum efnum og kemur af stad
oxun leuco litar i skifunni. | samloku adferd er tekin ein meeling & &kvednum tima vid 670 nm og er hin

i réttu hlutfalli vid styrk meeliefnis i syninu (45).

Allar skifur i métefnameelingum hafa ad minnsta kosti prju 16g, dreifilag, gelatin studpudalag og
studningslag. | samkeppnis adferd er efnahvarfinu stjornad med pvi ad beeta vid fjorda laginu sem
skilur ad meeliefna-ensima floka fra métefnunum pangad til buid er ad setja sjiklingasynid & skifuna. |
samlokuadferd eru prju l6g notud. Pa eru meeliefna-ensima fléki, leuco litur og métefni 6ll saman i
dreifilaginu (45).

3.4.2.3 Rafeindameelingar

Rafeindameelingar eru notadar til ad maela solt (e. electrolytes). Hver skifa er sérhaefd fyrir pa meelingu
sem hun er atlud fyrir og hefur hin tvd eins rafskaut (e. electrode). Syni er sett & eitt rafskautid og
samanburdarsyni med fastri péttni meeliefnis er sett a hitt. Meeliskifurnar hafa pappirsbri med tveimur
holum, tvd jénasérhaefd rafskaut og rafstraums snertisvaedi. A0 auki hafa skifurnar jénasérheefoa
himnu, hvarfefnalag, silfur kl6rid lag og studningslag. Pegar syni og vidmidunarvokvi eru sett & par
tilgerda stadi flaedir vokvinn yfir pappirsbriinna og samskeytaspenna (e. junction potential) myndast a
milli vidmidunarvokvans og synisins & pappirsbra skifunnar. Styrkur spennunnar er ad einhverju leyti
hadur heildar jonahledslu og jonasamsetningu vokvanna en styrkur kiorid (ClY) og natrium (Na*) skipta
mestu mali i heildarspennu vokvanna. Synid og vidmidunarsynid hafa mismunandi jonapéttni sem

veldur pvi ad rafskautin verda andsteett hladin (e. two oppositely charged half cells) og spennumunur
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verdur & milli skautanna. Rafeindameelir (e. electrometer) er notadur til ad maela spennumun milli

rafskautanna en spennan er svo umreiknud i péttni maeliefnisins (45).

Ofantaldar prjar tegundir hvarfefna skifa, voru notadar vid meelingar & peim sjo lifefnum sem voru

meeld i pessu verkefni. Nakvaema lysingu & hverju meeliefni méa sja hér ad nedan (45).

3.4.3 Meelingar & Vitros
3.4.3.1 ASAT

Meeling & aspartat aminétransferasa er fidlpunkta hvarfhradameeling sem fer pannig fram ad 7 pL af
syni eru settir a maeliskifuna og dreifist synid jafnt yfir dreifilagid. Efnahvarfid fer fram i hvarfefnalagi og
byggir meelingin & efnahvérfunum:

pyridoxal—5—fosfat+ASAT

Aspartat + a — ketoglutarat oxaloacetat + glutamat

oxaloacetat decarboxylasa

Oxaloacetat pyruvat + CO,

, pyruvat oxidasi . , ,
Pyruvat + fosfat + 0, ———— vetnisperoxid + acetyfosfat

i ; . Peroxidasi
Vetnisperoxid + leuco litur —— Litur

Hlutfall oxunar & leuco litnum er metin med endurkastsmeelingu vid 670 nm. Hradi breytingar a

endurkastspéttni er meeld i linulegum ferli og er svo umreiknud i ensimvirkni (U/L) (46).

Syni eettu ad vera laus vid allar frumuagnir (e. cellular matter). ASAT virkni & bl6oflogum er mikil og
pvi getur verid munur & sermi og fersku plasma sem snuid hefur verid nidur i minna en 10 min. bess
vegna er meelt med pvi ad snla syni nidur i a.m.k. 10 min vid 1000g. Virkni ASAT i raudum
blédkornum er mikil og pvi aetti ad fordast syni med mikio raudkornarof (46,47). Einnig getur glutamat
dehydrogenasi og hér styrkur pyruvats truflad meelingar, en pa er maelt med pvi ad pynna syn i(48).
Meelisvid teekisins er 3,0 — 750,0 U/L. ASAT syni geymast i allt ad 3 daga vio 18° — 24°C, allt ad 7
daga vid 2°- 8°C og i allt ad 3 manudi vid < - 18°C (46).

3.4.3.2 Bilirabin

Bilirdbin meeling fer pannig fram ad 10 pL dropi er settur a meeliskifuna og dreifist jafnt yfir
dreifilagio.Efnahvarfio fer fram i hvarfefnalagi og byggir maelingin a eftirfarandi efnahvérfunum:

. 10 s, dYphylline 1 1.
Heildarbilirtbin ———— azobilirabin

Styrkur azobilirabins er svo metinn med endurkastsmaelingu a tveimur bylgjulengdum (540 og 460
nm) og umreiknadur yfir i styrk bilirdbins i syninu (49).

Syni parf ad verja fyrir ljési pvi pekkt er ad 1jés getur breytt efnafraedilegri samsetningu og gleypni
biliribins vegna myndunar & photobilirabin. bekkt er ad hemagldbin, biliverdin og ymis Iyf geta haft
skekkjandi ahrif & bilirabin meelingar (49). Moguleiki er & ad sjuklingar med multiple myeloma syni
falska haekkun pegar sjukdomurinn er & undanhaldi, en alltaf eetti ad skoda sjukrasdgu pegar

nidurstddur bilirdbinmeelinga eru metnar. Maelisvid teekisins er 1,7 — 461,7 pmol/L. Bilirdbin syni
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geymist ad hamarki 4 klukkustundir vid 18° - 28°C, 7 daga vid 2° - 8°C og allt ad 6 manudi vid < - 18°C
(49).

3.4.3.3 CRP

Meeling & CRP byggir & einsleitri samloku mdétefnamaelingu. 11 pL dropi af syni er settur & meeliskifuna

og dreifist jafnt yfir dreifilagid. i dreifilaginu og hvarfefnalaginu fara svo fram eftirfarandi efnahvorf:

C +2
CRP + PC + Ab - HRP PN PC kedjur — CRP — Ab- HRP + Ab - HRP

bvott
bvottalausn + PC kedjur — CRP — Ab - HRP + Ab - HRP —— PC kvedjur — CRP — Ab - HRP
H,0, + leuco litur + PC kedjur — CRP — Ab - HRP —— litur + 2H,0

Pegar buid er ad fjarleegja allt 6bundid CRP er gerd endurkastsmeeling vid 540 nm, par sem péttni

leuco litarins sem myndast er metin. Péttni litarins er i beinu hlutfalli vid styrk maeliefnis i syninu (50).

Ef synid maelist utan meelisvids skal pynna synid med par til geréum pynningarvokva pangaad til rétt
nidurstada feest. Oedlilegt magn heildarproteina i syni getur gefid skekkju. Hemoglobin, gentisic syra,
ampicilin og ymis fleiri syklalyf eru pekkt sem hugsanlegir skekkjuvaldar. Meelisvid taekisins er 3 — 90
mg/L. CRP syni geymast i allt ad 4 klukkustundir vio 18° — 24°C, allt ad 3 daga vid 2°- 8°C og i allt ad
6 manudi vio < - 18°C (29,50).

3.43.4 Glukosi

Glukésa litmeeling fer pannig fram ad 10 pL af syni er sett a meeliskifuna og synid dreifist jafnt yfir
dreifilagid 4dur en pad fer i hvarfefnalagid. i hvarfefnalaginu verda eftirfarandi efnahvérf:

Glukésa oxidasi
g —D — glukési + 0, + H,0 ——— > D — gluconic syra + H,0,

Peroxidasi
2H,0, + 4 — aminoantipyrine + 1,7 — dihydroxynaphthalene ——— raudur litur

Liturinn sem myndast er maeldur vid 540 nm og er styrkleiki litarins i réttu hlutfalli vid styrk glukésa i
syninu (51).

Syni sem eru mikid lipemisk skal pynna adur en meeling fer fram. Agnir i syninu (t. d. fibrin) geta
pakid dreifilag skifunnar og hindra pannig adgang ad surefni sem leidir til neikveedrar skekkju i
meelingunni. Til ad koma i veg fyrir petta er maelt med pvi ad snda syni ekki nidur fyrr en kekkjun synis
er ao fullu lokid. bekkt er ad raudkornarof (e. hemolysis) veldur neikveedri skekkju vegna ensima i
raudu blédkornunum sem valda nidurbroti & glukésa (51-53). Aukning & hvitum blédkornum og
bakterium i syni getur haft ahrif & nidurbrot glukésa og pess vegna er mikilvaegt ad maeling fari fram
fljétt eftir synatdku (54). Meelisvio teekisins er 1,11 — 34,69 mmal/L. Glukdsasyni geymist ad hamarki
24 Klukkustundir vid 18° - 28°C, 7 daga vid 2° - 8°C og allt ad eitt ar vid < - 18°C (51)

3.4.35 Kalium

Kalium meeling er rafeindameeling par sem notast er vid sérheefda kalium meeliskifu. Maeliskifan
inniheldur tvd jonavalkveed rafskaut sem beedi hafa valinomycin (valkveed kalium jéna himna),
viomidunarlag, silfur og silfur kl6rid lag. 10 pL dropi af syni og jafn mikid af vidmidunarvdkva er sett a

pappirsbrdnna. Vid pad dragast badir vokvarnir ad midju pappirsbrannar og stédug vokvasamskeyti
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myndast sem tengja rafskaut synis vid rafskaut vidmidunarsynis. Hvert rafskaut myndar spennu i
hlutfalli vid magn kaliums sem leikur um rafskautido. Spennumunur milli rafskautanna tveggja er i réttu
hlutfalli vid péttni kalium i syninu (55).

Vio synatdku skal varast ad lata sjukling reyna mikid a hendi eda handlegg pvi ad pekkt er ad
vOovasamdrattur getur valdid allt af 10 — 20% falskri aukningu a kalium. Fibrin getur haft ahrif a
kaliummeelingar og pess vegna skal lata synid storkna alveg adur en synid er sniid nidur. begar buid
er ad snda syni nidur skal varast ad lata sermi liggja a frumunum. bekkt er ad kalium losnar fra
bloaflégum vid storku og pad getur haft skekkjandi ahrif & meelingu (56). bPar sem kalium er ein helsta
innanfrumujénin getur rof & raudum blédkornum (e. hemolysis) haft veruleg ahrif a nidurstéour
meelinga. Syni med > 50 mg/dL hemdglébins eru talin vera o6areidanleg og syni med mikid
raudkornarof eru talin 6haef til kaliummaelinga (52). Meelisvid teekisins er 1,0 — 14,0 mmoal/L. Syni
geymast i allt ad 4 daga vid 18° — 24°C, allt ad 7 daga vid 2°- 8°C og i allt ad 6 manudi vid < - 18°C
(55).

3.4.3.6 Kolesterol

Koélesterdl litmeeling fer pannig fram ad 5,5 uL af syni eru settir & meeliskifuna og dreifist synio jafnt yfir
dreifilagid. i dreifilaginu og hvarfefnalaginu eiga eftirfarandi efnahvorf sér stad:

TX 100
Lipéproétein —— Kélesterdl + kolesterol esterar + protein

, , Kélesterol ester hydrélasi , . ,
Kélesterdl esterar + H,0 Kélesterdl + fitusyrur

; , Kélesterol oxidasi |
Kélesterél + O, ———— > kblerst —4 —en— 3 —one + H,0,

. Peroxidasi
H,0, + leuco litur ——— litur + 2H,0

péttni litarins er i beinu hlutfalli vio péttni kolesterdls i syninu og er péttnin metin med
endurkastsmeelingu vid 540 nm (57).

pekktir skekkjuvaldar eru gentisic syra og N-acetylcysteine. Ekki er meelt med pvi ad geyma syni
vid stofuhita. Maelisvid teekisins er 1,29 — 8,4 mmal/L. Vid 2°- 8°C geymist synid i allt ad 3 daga og i
allt ad 3 vikur vid < -18°C (57).

3.4.3.7 Kreatinin

Kreatinin maeling er tveggja punkta hvarfhradameeling sem byggir a pvi ad 6 pL af syni eru settir a
meeliskifuna og dreifist synid jafnt yfir dreifilagid adur en pad fer i énnur 18g skifunnar. | hvarfefnalagi
verda eftirfarandi efnahvorf:

., Kreatinin amidohydroélasi ,
Kreatinin + H,0 Kreatin

, Kreatin aminidohydrélasi .
Kreatin+ H,0 Sarkosine + urea

Sarkosine oxidasi

Sarkosine + 0, + H,0 ———— > (Glycine + formaldehyde + H,0,

Peroxidasi i
H,0, —— Leuco litur + 2H,0

Liturinn sem myndast er maeldur med endurkastsmaelingu vid 670 nm, tvisvar & meelitimanum og er

styrkur litarins i réttu hlutfalli vid styrk kreatinins i syninu (58).
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bekkt er ad Prolin, dobutamine, lidocaine, dipyrone og N-acetylcysteine geta valdid skekkju i
meelingu & kreatinin. Maelisvid teekisins er 4,4 — 1237,6 umol/L. Syni geymast i allt ad 5 daga vid 18° —
24°C, allt ad 30 daga vio 2°- 8°C og hugsanlega éendanlega vid < - 18°C (58).

3.4.4 Cobas 6000

Fjérdungssjukrahudsio & Akureyri tok nytt Cobas 6000 greiningartaeki i notkun i mai 2010. Taekid er ad
fullu sjalfvirkt og er hannad fyrir beedi magnbundnar og eiginleika meelingar (e. quantitative and
qualitative). Teekid getur gert meelingar a sermi/plasma, pvagi, meenuvokva, floti (e. supernatant) og
heilbl6di. Teekinu er skipt i tvennt og eru ljdsmaelingar og jonasérteekar elektr6du meelingar gerdar a
c501 hlutanum og rafefnaljomunaradferd (e. electrochemiluminescence) gerd a e601 hlutanum (59).

Meelingar i pessu verkefni eru gerdar a ¢501 hlutann og peim verdur lyst ytarlega i hér ad nedan.

Meelingar & Cobas greiningarteeki fara pannig fram ad synaglos i par til gerdoum bokkum eru sett |
taekid. Tolva stjornar teekinu pannig ad synin fari & réttan stad i taekinu. Adur en maeling hefst eru
hvarfefnastédvar prifnar og vatnsblankur meeldur. begar syni er komid i réttan vinnsluhluta tekur
sjalfvirk pipetta fyrirfram akvedid magn synis, énnur pipetta tekur rétt magn hvarfefna og efnin eru sett
i par til gerdar kavettur i hvarfefnadiskastddinni. Bléndun a syni og hvarfefnum fer fram med
hljéobléndun (e. ultrasonic mixing) eda med hristingi (e.vortex mixing) og efnahvarfid fer fram i
hitabadi. Ljésmeelingar eru gerdar i sérstokum skynjara og nidurstddurnar eru umreiknadar i styrk

efnisins sem verid er ad meela. begar maelingu likur fer fram hreinsun & hvarfefnadiskastédinni (59).

Teekjatolva sér um ad réttar meelingar séu gerdar & hverju syni fyrir sig samkveemt pvi sem bedid
hefur verido um i télvukerfi rannséknarstofunnar en einnig sér télvan um stjornun & hita- og rakastigi i
teekinu og sendir upplysingar um aflestur til mastertélvu. Master télvan sér um alla gagnavinnslu,
tengingu vid onnur taeki (prentara, skanna og beidnakerfi), sendir bod um ad hefja maelingu & synum,

reiknar Ut nidurstédur meelinga og gefur Gt nidurstédur (59).

3.4.5 Melingar a Cobas 6000
3.45.1 ASAT

ASAT meeling er 6fug hvarfhrada maeling sem byggir a eftirfarandi efnahvérfum:

ASAT
L — Aspartate + 2 — oxoglutarate — oxaloacetate + L — glutamate

MDH
Oxaloacetate + NADH + Ht — L — malate + NAD™

Styrkur ASAT er reiknadur Gtfra neikvaedum gleypnihrada NADH oxunarinnar. Ljdsmeeling fer fram
vid 340 nm og er maelisvidid & bilinu 5 — 700 U/L (47).
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3452 Bilirabin

Bilirabin maeling er tveggja punkta endamaeling sem byggir & eftirfarandi efnahvérfum:

. . I
Bilirtbin + diazonium jén — azobilirubin

Styrkur rauda azo litarins sem myndast er metinn med ljosmeeli, styrkurinn er i réttu hlutfalli vid

magn bilirdbins i syninu. Meelingin fer fram vido 546 nm og er meelisvidid 1,7 — 650 umal/L (60).
3.45.3 CRP

CRP meeling byggir & 6neemisfraedilegri gruggmeelingu. CRP i sermi kekkjast vid latex agnir sem eru
hudadar med einstofna anti — CRP moétefnum. Kekkjunin er svo metin med gruggmeelingu. Meaelingin er

tveggja punkta endameeling sem fer fram vid 570 nm og er maelisvidid a bilinu 0,3 — 350 mg/L (61).
3454 Glukési
Glukésameeling er ensimatisk meeling sem byggir a eftirffarandi efnahvorfum:

HK
Glukési + ATP — G—6—F + ADP
G—6—-FDH
G—6—F+NADP* —— Gluconat — 6 — fosfat + NADPH + H”

Hradi myndunar a NADPH er i réttu hlutfalli vid styrk glikésa i sermi og magn NADPH er meelt med
ljsmaelingu. Maelingin er tveggja punkta endamaeling sem fer fram vid 340 nm og er meelisvidio fra
0,11 — 41,6 mmdl/L (62).

3.455 Kalium

Meelingar a Cobas 6000 og Vitros byggja a sému rafefnafraedieiginleikum kalium jénarinnar. Elektréda
med sérheefda jonahimnu er baedi i snertingu vid synid og lausn med pekktum styrk jonarinnar
(vidmidunarlausn). Sérstakir eiginleikar himnunnar gera pad ad verkum ad jénir safnast ad himnunni

og vido pad myndast rafspenna. Rafspennan er i réttu hlutfalli vid péttni jona i syninu og

vidmidunarlausn og er spennan umreiknud i styrk kaliums. Meelisvidid er 1,5 mmal/L — 10 mmdl/L (56).
3.45.6 Kélesterdl

Kolesterdl maelingar eru litmeelingar sem byggja & ensimvirkni maeliefnisins og svipar adferdinni mjog
til peirrar adferdar sem notud er 4 Vitros taekinu. P6 er s& munur ad Cobas taekid er blautefnaadferd
og i stad pess ad lata vetnisperoxid hvarfast vid leuco lit er vetnisperoxid latid hvarfast vid phenol og
4-aminophenazone og raudur quinone-imine litur myndast. Styrkur rauda litarins er svo i réttu hlutfalli

vid styrk kolesterdls i syninu. Meeling er gerd vid 505 nm og er meelisvidid 0,1 — 20,0 mmdl/L (63).
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3457 Kreatinin

Kreatinmeelingar eru litmaelingar sem byggja & ensimvirkni meeliefnisins. Maelingin byggir & eftirfarandi
efnahvorfum:

L, Kreatininasi ,
Kreatinin + H,0 ——— Kreatin

, Kreatinasi i
Kreatin + H,0 ——— Sarkosine + urea

Sarkosine oxidase

Sarkosine + 0, + H,0 —— Glycine + HCHO + H,0,

peroxidasi
H,0, + 4 — aminophenazone + HTIB ———— quinone imine chromogen + H,0 + HI

Vetnisperoxidid sem myndast er meelt med Trinder efnahvarfi par sem styrkur quinone litarins er

metinn og umreiknadur i styrk kreatinins i syninu. Synid er meelt vid 546 nm og er maelisvidid 5 — 2700
pumal/L (64).
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4 Nidurstoour

Nidurstddum samanburdarmeelinga var radad nidur eftir meeliefnunum sjo, par sem hvert meeliefni fyrir
sig var skodad. Akvedid var ad taka medaltal hverrar meelingar og skoda svo allar meelingarnar Ut fra
pvi medaltali i stad pess ad velja eina rannséknarstofu sem vidmid (e. mentor). Med pvi ad nota
medaltalio sem viomid er ad einhverju leyti heegt ad minnka skekkjandi ahrif sem einstaka
rannsoknarstofur hafa. Upplysingar um fjélda syna, leegsta, haesta og midgildi hverrar meelingar ma sja
i toflu 2. Par ma sja yfirlit yfir peer meelingar sem gerdar voru i rannsékninni og hvernig spénn maelinga

var.

Tafla 2. Yfirlit yfir maelingar i rannsékninni.

119*

6 145 139 12 18 108
3 382 379 42 21 126
4,5 17,9 13,4 6,2 20 120
2,5 6 3,5 4,15 21 126
3 9,3 6,3 5,2 18 108
38 713 675 90 29 174
* Ein maeling utilokud Heildarfjoldi syna: 881

Nidurstddur meelinga voru teknar Ur FlexLab og feerdar yfir i Excel. Excel var notad til helstu
Utreikninga og vid gerd a gréfum og toflum. Gerd var linuleg adhvarfsgreining (e. regression) a

gognunum par sem hver maeling a hverri rannséknarstofu fyrir sig var metin Gtfra medaltali.

Fravik hverrar meelingar frA medaltali var reiknad Gt og sett upp i graf. Hvert meeliefni var med
mismunandi settum geedamoérkum (leyfd fravikamork i %) og eru pau taknud med svortum linum a
gréfunum. Sett gaedamork eru samsvarandi geedamorkum sem sett eru i ytra geedamati hja Labquality
(Helsinki, Finnland). Geedamorkin i pessu verkefni eru & bilinu 4 — 15%. Meelingar sem falla utan
pessara marka pykja vera of langt fra medaltali og getur pad bent til pess ad kliniskur munur sé a
nidurstddum meelinganna. beer meelingar sem falla innan settra geedamarka eru sampykktar og ekki
talio ad kliniskur munur sé & milli peirra meelinga og medaltals. Myndir 4 — 14 syna grof med fravikum
hverrar meelingar fra medaltali. Sumar meelingar i rannsokninni hafa haa spoénn og i peim tilvikum er
stor hluti meelinga a mjodg péttu bili. Til ad syna betur pser meelingar var dkvedio ad staekka upp pétta

bilio til ad audvelda myndraenan skilning & nidurstédum grafanna.

Oll lotunimer hvarfefna fyrir ol meeliefnin i rannsokninni voru mismunandi & &llum
rannsoknarstofunum sem toku patt i verkefninu ad undanskildum ASAT hvarfefnum & rannséknarstofu

A og E. bar voru sému lotunimerid notud.

Rannsoknarstofurnar sex sem toku pétt i verkefninu fengu dulnefni (Rannsdknarstofur A — F).

Tilviljun rédi pvi hvada rannsdknarstofa fékk hvada dulnefni.
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4.1 Linuleg adhvarfsgreining

Mynd 3 synir samanburd & ASAT meelingum med linulegri adhvarfsgreiningu. A x-a4s er medaltal
nidurstadna fyrir hvert syni og & y - as eru nidurstédur rannsoknarstofanna sex. Dregin var besta lina
(e. trendline) fyrir allar rannséknarstofurnar og eins og sést & myndinni falla allar meelingar mjog
naleegt bestu linu. Grof fyrir allar maelingar i rannsokninni eru mjog keimlik pessu svo ad akvedid var

ad syna adeins eitt graf. Skurdpunkt vid y-as, hallatélu og R fyrir allar maelingar ma sja f fylgiskjali 4.

Samanburdur a 6 rannséknarstofum vid medaltal hverrar maelingar - ASAT
1200

1000

800 =%

# Rannsdknarstofa A

M Rannsoknarstofa B
600

A Rannséknarstofa C
X Rannsoknarstofa D
X Rannsoknarstofa E
400

Rannsoknarstofa F

Raungildi rannséknarstofa, U/L

200

0 100 200 300 400 500 600 700 800 900 1000
Raungildi medaltals, U/L

Mynd 3. Linuleg adhvarfsgreining a ASAT maelingum.
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4.2 Athugun & fraviki, einstakar meaelingar

4.2.1 ASAT

Sett geedamork fyrir ASAT eru + 12%. Gerdar voru 20 ASAT melingar 4 oOllum sex
rannsoknarstofunum, ein ASAT meeling fra rannsoknarstofu B var utilokud. Eins og sja ma & myndum
4 og 5 pa eru nidurstédur fra rannsoknarstofum B og F aberandi lengst frA medaltali. Um 77%
meelinga eru innan settra geedamarka (sja téflu 3). Flestar maelingar sem eru fyrir utan sett gaedamork
liggja & bilinu 20 — 100 U/L en einnig er ein maeling > 800 U/L utan vid sett geedamadrk. Nidurstodur ma
sjd & myndum 4 og 5, en mynd 4 synir allar meelingar i rannsékninni og mynd 5 steekkar upp hluta af
mynd 4 til ad audvelda lesanda ad gléggva sig & nidurstdoum sem liggja pétt saman.

Fravik fra medaltali, U/L

150

100

50

-50

-100

-150

Samanburdur & fraviki sex rannséknarstofa fra medaltali - ASAT, 0 - 900 U/L

e

annséknarstofa A
= Rannsdknarstofa B

== Rannséknarstofa C

= Rannsdknarstofa D

0 400 500 6 800 900 1000 Rannscknarstofa E

~—Rannscknarstofa F

——12% sett geedaméork

——12% sett geedaméork

Raungildi medaltals, U/L

Mynd 4. ASAT. Samanburdur & fraviki. Allar maelingar i rannsékninni.

Frévik fra medaltali, U/L

20

15

10

-10

-15

Samanburdur a fraviki sex rannséknastofa fra medaltali - ASAT, 0 - 140 U/L

== Rannsoknarstofa A

== Rannsoknarstofa B

Rannséknarstofa C

Sknarstofa D

Rannséknarstofa E

Rannscknarstofa F

V v ——12% sett geedamork
——-12% sett gaedamork
a

-20

Raungildi medaltals, U/L

Mynd 5. ASAT. Samanburdur & fraviki, meelingar 4 bilinu 0 — 140 U/L.
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4.2.2 Bilirubin

Sett gaedamork fyrir bilirdbin eru £ 12%. Hver rannsdknarstofa sem tok patt i rannsékninni gerdi 18
bilirdbin maelingar. Nidurstédur ma sjd & myndum 6 og 7. Allar nidurstddur fr4 rannsdknarstofu F eru
leegri en medaltalid. Nidurstédur fra 6drum rannsoknarstofum dreifa sér i kringum medaltalid. Flestar
meelingar eru innan vid sett geedamork, eda um 70% meelinga. Allar meelingar utan vio sett geedamork
eru & a bilinu 5 — 25 umal/L.

Samanburdur a fraviki sex rannséknarstofa fra medaltali -Bilirabin,
0 - 150 umél/L

20

15

10

= Rannsoknarstofa A

Rannsé B
«==Rannsoknarstofa C

= Rannsoknarstofa D

=== Rannséknarstofa E

~=Rannsdknarstofa F

Fravik fra medaltali, pmél/L
o

——12% sett gedamork

——-12% sett geeGamork
-10

-15

-20

Medaltal, pmél/L

Mynd 6. Bilirabin. Samanburdur & fraviki. Allar meelingar i rannsékninni.

Samanburdur a fraviki sex rannséknarstofa fra medaltali -Biliribin,
0 - 40 umél/L

2 4 //\\ Sknarstofa A
N == Rannséknarstofa B

\ ﬂ === Rannséknarstofa C
— 6 stofa D

A

. 25 30 35 == Rannsoknarstofa E

E «= Rannsoknarstofa F
2 - £ ——12% sett gaedamork

——-12% sett geedamork

Frévik fra medaltali, pmél/L
o
-
G
e

-6

Medaltal, pmél/L

Mynd 7. Bilirabin. Samanburdur & fraviki, meelingar & bilinu 0 — 40umaol/L
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42.3 CRP

Sett gaedamork fyrir CRP eru £ 15%. Hver rannséknarstofa sem tok patt i rannsékninni gerdi 21
meelingu a CRP. Nidurstddour ma sjd & myndum 8 og 9. Talsverd dreifni er & meaelingunum en um 65%
meelinga eru innan settra geedamarka (tafla 3). Nidurstédur fra rannsoknarstofum C, D og F eru oftast
fyrir ofan medaltal en nidurstéour fra rannsoknarstofum A, B og E eru oftast fyrir nedan medaltal. baer
meelingar sem eru utan settra geedamarka eru a bilinu 0 — 350 mg/L.

Samanburdur a fraviki sex rannséknarstofa fra medaltali - CRP,
0-350 mg/L

80

60

= Rannséknarstofa A

== Rannscéknarstofa B
~=Rannsoknarstofa C

== Rannsoknarstofa D

== Rannsoknarstofa E

=== Rannsoknarstofa F

Fravik fra medaltali, mg/L

——15% sett geedamork
——-15% sett geedamork
-80
Medaltal, mg/L
Mynd 8. CRP. Samanburdur & fraviki. Allar meelingar i rannsékninni.
Samanburdur a fraviki sex rannsdéknarstofa fra medaltali - CRP,
0 - 80 mg/L
20
15
10
= = Rannsdéknarstofa A
lén == Rannséknarstofa B
:: «==Rannsoéknarstofa C
g stofaD
E 80— Rannséknarstofa £
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-20
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Mynd 9. CRP. Samanburdur & fraviki, maelingar a bilinu 0 — 80 mg/L.
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4.2.4 Glukosi

Sett geedamork fyrir glikdsa eru £ 6%. Hver rannséknarstofa sem tok patt i rannsokninni gerdi 20
glikésameelingar. Eins og sja m& & mynd 10 eru allar meelingar innan settra gaedamarka ad
undanskilinni einni maelingu (rannsdknarstofa F).

Samanburdur 3 fraviki sex rannséknarstofa fra medaltali - Glukési
1,50
1,00
= 0,50 ==Rannsoknarstofa A
&
E == Rannséknarstofa B
-_: === Rannscéknarstofa C
=
S 0,00 e Rannsoknarstofa D
@
£ 0,0 2,0 200 ———Rannsoknarstofa E
; == Rannséknarstofa F
s
= .
I 550 6% sett geedamork
——-6% sett geedamork
-1,00
1,50
Medaltal, mmél/L

Mynd 10. Glakési. Samanburdur a fraviki.
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425 Kalium

Sett gaedamork fyrir kalium eru + 4%. Hver rannsoknarstofa sem tok patt i rannsékninni gerdi 21
kaliummeelingu. Eins og sja mad & mynd 11 eru allar melingar innan settra geedamarka ad
undanskilinni einni maelingu (rannséknarstofa F).

Samanburdur a fraviki sex rannsdéknarstofa fra medaltali - Kalium
0,30

0,20

== Rannsoéknarstofa A

== Rannsoknarstofa B

/W ~=Rannscéknarstofa C
0,00 .

— stofa D

=== Rannsoknarstofa E

=== Rannsoknarstofa F

Fravik fra medaltali, mmoél/L

— 2y p

-0,10 ¥ 4% sett gedamérk
\l \/ ——-4% sett geedamork

-0,20

-0,30

Medaltal, mmél/L

Mynd 11. Kalium. Samanburdur & fraviki.
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4.2.6 Kolesterol

Sett vidmidunarmork fyrir kdlesterdl eru + 5%. Hver rannsdknarstofa sem tok pétt i rannsdkninni gerdi
18 kolester6imeelingar. Allar meaelingar fra rannsoknarstofu F eru fyrir ofan medaltal og allar maelingar
a rannsoknarstofum A og D eru fyrir nedan medaltal (mynd 12). Nidurstddur fr& rannséknarstofum B

og E eru allar innan settra gaedamarka. 93% meelinga eru innan settra geedamarka (tafla 3).

Samanburdur a fraviki sex rannsdknarstofa fra medaltali - Kélesterol

= Rannsoknarstofa A

.
/\;:’/,;;MZL’,@: , \ 7 —— Rannscknarstofa B

Rannséknarstofa C

== Rannsoknarstofa D

10,0

Rannsoknarstofa E

) ,0 9,0
Rannséknarstofa F
! L \— —— 5% sett gaedamork
——-5% sett geedamork
0,40 \,F

-0,60

Fravik fra medaltali, mmél/L
S =}
°
3

-0,80

Medaltal, mmél/L

Mynd 12. Kélesterdl. Samanburdur a fraviki.
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427 Kreatinin

Sett geedamork fyrir kreatinin eru + 8%. Hver rannséknarstofa sem tok patt i rannsékninni gerdi 29
meelingar a kreatinini og sjd ma nidurstddur & myndum 13 og 14. Flestar maelingarnar eru innan settra
gaedamarka eda um 95% meelinga (tafla 3). Allar meelingar sem liggja utan vid sett gaedamork eru a
bilinu 40 — 80 pmol/L.

Samanburdur a fraviki sex rannsoknarstofa fra medaltali - Kreatinin, 0 - 700
umol/L

60

40

tofa A
= Rannséknarstofa B

=== Rannsoknarstofa C

stofa D

400 500 600 00 800 Rannsoknarstofa E

«==Rannsdknarstofa F

Fravik fra medaltali, pmél/L

—— 8% vidmidunarmaérk

——-8% vidmidunarmork

-40

-60

Medaltal, pumél/L

Mynd 13. Kreatinin. Samanburdur a fraviki. Allar maelingar i rannsékninni

Samanburdur a fraviki sex rannsoknarstofa fra medaltali - Kreatinin, 30 -
120 umél/L

20

===Rannsoknarstofa A

= Rannscknarstofa B

~——Rannsoknarstofa C

=== Rannsoknarstofa D
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Fravik fra medaltali, pmél/L

—— 8% sett geeGamork

——-8% sett gaedamork
-10

-15
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Medaltal, umél/L

Mynd 14. Kreatinin. Samanburdur & fraviki, meelingar & bilinu 30 — 120 umal/L
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4.3 Samantekt a meelingum innan settra geedamarka

Tafla 3 synir hlutfallslega hversu margar meelingar voru innan vid sett geedamoérk & hverri
rannsoknarstofu fyrir sig. Einnig ma sja medaltal meelinga innan settra geedamarka & hverri
rannsoknarstofu fyrir sig og medaltal meelinga innan settra geedamarka fyrir hverja meelingu.
Nidurstédurnar syna ad mismunandi fjéldi maelinga er innan settra geedamarka. Um 21% meelinga eru
innan settra geedamarka fyrir ASAT meelingu & rannsoknarstofu B. Neestum allar glukdsa og
kaliummeelingar eru innan settra geedamarka (rim 99% meelinga). Teep 96% meelinga a
rannsoknarstofu C eru innan settra geedamarka en rim 70% meelinga & rannsoknarstofu B eru innan

settra geedamarka.

Tafla 3. Yfirlit yfir meelingar innan settra geedamarka.

100,0 66,7 762 1000  100,0 94,4
21,1 38,9 42,9 1000 1000 100,0 89,7 70,4
100,0 94,4 81,0 1000 100, 94,4 100,0 95,7
100,0 77,8 71,4 1000  100,0 94,4 86,2 90,0
100,0 77,8 81,0 1000 100, 100,0 96,6 93,6
40,0 66,7 38,1 95,0 95,2 72,2 100,0 72,5
76,8 70,4 65,1 99,2 99,2 92,6 94,8

4.4 Samantekt a innra geedaeftirliti rannséknarstofanna

Skodadar voru nidurstddur innra geedaeftirlits & rannséknarstofunum sem téku patt i rannsokninni a
timabilinu 1. febrdar til 30. mars 2012. Hver rannséknarstofa fyrir sig akvedur hversu oft kontrél eru
maeld. Nidurstédurnar ma sja i toflu 4. I téflunni ma sja medaltalsgildi kontréls, breytileikastudulsl (e.
cv%) og fjolda maelinga sem er & bakvid Utreikninga breytileikastuduls. Tvé kontrél eru meeld fyrir hvert
meeliefni sem skodad var i rannsékninni. Fjoldi meelinga sem gefinn er upp, er fjéldi maelinga sem

notadur var til Gtreikninga.
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Tafla 4. Yfirlit yfir nidurstédur i innra geedaeftirliti

Leyfd cv% | Medaltal cv% Fjoldi Medaltal cv% Fjoldi
mork maelinga malinga
~ 8%

34,00 0,95 20 178,50 2,19 20
61,57 3,26 9 132,90 3,24 9
35,29 4,94 59 168,50 7,62 59
39,96 3,72 57 163,70 2,32 57
36,00 2,27 13 192,30 2,02 6
34,78 2,53 18 184,60 2,19 24
~8%
24,19 4,84 19 236,30 3,57 26
17,42 2,74 49 57,99 2,53 50
22,70 3,81 25 255,90 1,41 25
22,92 2,65 49 254,60 1,98 56
26,46 3,66 13 245,40 1,22 7
26,50 4,53 18 237,00 1,80 15
~10%
18,80 10,87 10 63,73 3,15 11
9,04 4,98 50 52,80 2,97 49
20,96 6,85 38 63,89 4,19 38
19,18 7,25 56 64,86 3,39 57
18,00 8,40 8 63,63 4,20 8
20,20 7,26 13 64,50 3,04 10
~3%
4,58 1,28 22 15,81 1,83 27
5,11 2,19 59 14,02 2,26 57
4,44 0,80 31 16,03 0,82 35
4,60 0,87 57 15,83 0,94 57
4,68 1,35 10 16,18 0,78 4
4,73 1,75 18 15,75 1,40 15
~3%
3,02 1,69 29 5,35 1,66 31
3,51 1,49 63 6,73 1,47 66
2,95 0,62 35 5,22 0,93 36
3,16 1,56 58 5,50 0,99 58
2,98 1,88 15 5,36 1,39 8
2,92 2,94 18 5,22 2,53 15
~3%
3,87 1,77 18 6,09 2,34 20
2,85 2,63 43 4,97 1,69 43
3,97 1,64 35 6,33 2,09 35
3,83 1,32 35 6,30 1,36 35
3,55 1,86 13 5,99 3,11 7
3,74 2,08 18 6,13 1,47 20
~5%
84,07 1,19 14 491,00 3,08 14
91,92 2,41 53 332,60 1,86 55
84,74 1,91 37 492,20 1,27 37
80,95 1,81 57 510,00 1,72 56
85,31 2,76 16 485,00 2,23 9
84,06 2,90 18 486,70 1,32 15
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4.5 Samantekt a ytra gaedamati

Allar rannséknarstofurnar sem téku patt i rannsokninni toku péatt i ytra geedamati a Ollum
meeliefnunum, nema rannsoéknarstofan & Akranes er ekki med CRP i ytra gaedamat. Nidurstddur ma
sja i toflu 5.

Tafla 5. Yfirlit yfir nidurstéour i ytra geedamati

-6,10 0,37 X -0,52 0,87 0,76 -1,68
2,30 0,10 -7,65 5,50 1,20 1,00 1,80
-2,77 -3,59 0,88 -0,10 -0,90 1,35 -1,03
-0,13 -4,43 1,97 -0,67 -0,28 -1,29 0,66
2,18 11,40 -4,65 2,43 2,30 -0,53 2,23
-4,34 2,14 -9,94 -0,08 -1,54 -3,62 -1,70
12,00 12,00 15,00 6,00 4,00 5,00 8,00

1) Sidasta meeling, 2) Medaltal sidustu 9 skipta, 3) Medaltal sidustu 12 manada, 4) Medaltal
sidustu 10 manada, * Sett geedamork fra Labquality (Helsinki, Finnlandi)

4.6 Tolfreedilegur samanburdur a medaltélum rannséknarstofa

SAS Enterprice Guide var notad til ad reikna ut hvort ad markteekur munur (p= <0,05) veeri milli
rannsoknarstofa. Hvert meeliefni var skodad og medaltal hverrar rannséknarstofu tekid. Logaripmi
medaltala rannséknarstofanna var svo borinn saman til ad kanna hvort markteekur munur veeri a milli
medaltala. Marktaekur munur reyndist vera & milli rannsoéknarstofa i mjég mérgum tilfellum. Helstu
nidurstodur ma sja i fylgiskjali 5. Par ma sja ad markteekur munur er a rannsoknarstofu B i 27
samanburdum (af 35 i heildinni). Munurinn sem er & samanburdi & hinum medaltélunum sjo er talinn
stafa af tilviljun (p= >0,05). Marktaekur munur & hinum rannséknarstofunum reyndist vera minni, allt

nidur i ad markteekur munur er & medaltélum rannsoknarstofu A i 14 samanburdum (af 35 i heild).
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5 Umreeda

Undanfarin ar hefur mikil alpj6dleg vinna verid gerd til ad stadla og samreema adferdir vio meelingar i
kliniskri lifefnafreedi. Helstu adferdir vio ad samreema gaedi og nakveemni a meelingum milli
rannsoknarstofa er ad nota innra geedaeftirlit og ytra geedamat. Buist var vid pvi ad nidurstdodur
meelinga i rannsokninni veeru sambeerilegar milli rannséknarstofanna sem toku patt i verkefninu. Allar
rannsoknarstofurnar, nema rannsoknarstofan & Akureyri, maela synin a sambeerileg teeki med
purrefnaadferd. Meelingar a Akureyri eru gerdar med blautefnaadferd, en pratt fyrir pad var talid ad
meelingarnar aettu ad vera nokkud sambeerilegar. Allar ranns6knarstofurnar notudu innra geedaeftirlit
auk pess ad taka patt i ytra geedamati og nidurstdédur a peim meelingum bentu ekki til annars en ad
meelingar veeru nakveemar og réttar og pvi sambeerilegar milli ranns6knarstofanna. Vid greiningu &

e

nidurstédum rannséknarinnar kom i ljos ad talsverdur munur er a sumum maelingum milli
rannsoknarstofa. Tolfraedilegar markteekur munur var & stérum hluta meelinga milli rannsoknarstofa.
Tolfreedilega marktaekur munur milli meaelinga parf pé ekki ad pyda ad um kliniskan marktaeekan mun sé

ao raeda.

5.1 Linuleg adhvarfsgreining

Linuleg adhvarfsgreining synir ad mjog géd fylgni er & nidurstédum meelinga. Fylgnistudullinn (R?) er
alltaf haerri en 0,98 og verdur pad ad teljast gott (fylgiskjali 4). Eins og sést & mynd 3 liggja flestir
punktar mjog nélaegt bestu linu. Pessar nidurstédur takna pad ad yfir 98% breytileika (dreifni) annarrar
breytunnar ma Utskyra med breytileika i hinni breytunni, nanast allur breytileiki sem er & maelingum
hverrar rannséknarstofu ma Utskyra med breytileika i medaltalinu. Hins vegar verdur ad fara varlega i
talkun a pessum nidurstédum. Maelingarnar sem gerdar voru i pessu verkefni hafa mikla dreifni og pad
Utskyrir ad stérum hluta hversu har fylgnistudullinn er. Einnig verdur ad taka tillit til pess ad breytan a
y—as (rannséknarstofurnar) eru hluti af x—as (medaltali). Pad getur skekkt nidurstédur og leitt til pess

aod fylgni gagnanna verour betri.

5.2 Athugun & fraviki og marktaeekum mun

Meelingarnar sjo sem voru skodadar i verkefninu eru Olikar auk pess sem maeliefnin sjalf eru 6élik.
Meeliefnin hafa mismunandi efnafreedilega eiginleika og kliniskt mikilveegi. bess vegna var akvedid ad

skoda hvert meeliefni fyrir sig med tilliti til fravika.

5.2.1 ASAT

Pegar myndir 4 og 5 eru skodadar sést ad nokkrar maelingar falla utan vio sett geedamoérk sem eru
+12% fyrir ASAT. Samkveemt toflu 3 eru allar meelingar & rannséknarstofum A, C, D og E innan settra
gaedamarka. Teeplega 25 % ASAT meelinga er utan vid sett geedamork. Um 21% ASAT meelinga eru
innan settra geedamarka hja rannsoknarstofu B og 40% meelinga & rannsoknarstofu F. Badar pessar
rannsoknarstofurnar komu vel Gt i innra geedaeftirliti og ytra geedamati. Ad undanskilinni einni meelingu
eru allar meelingarnar utan settra geedamarka & bilinu 20 — 100 U/L. Séu peaer meelingar sem falla utan

settra geedamarka skodadar eru fdar maelinganidurstodur svo langt frA medaltali ad pad myndi breyta
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miklu fyrir kliniska tdlkun nidurstadna. Ha gildi & ASAT hoféu meiri raundreifni en laegri gildi, en prétt
fyrir pad var adeins ein meeling fyrir utan sett gaeedamork (rannséknarstofa F). bessar nidurstédur
benda til pess ad ekki sé kliniskur munur & milli hau meelinganna, nema hvad ad rannsoknarstofa F

meelir &berandi haerra en hinar rannséknarstofurnar.

Lotunimer hvarfefna fyrir ASAT meelingar voru skodud til ad athuga hvort notud hefou verid
mismunandi lotundmer a rannsoknarstofunum. Einungis tveer rannséknarstofur nota sama lotunimer
hvarfefna fyrir ASAT meelingar (rannsoknarstofur A og E). Hugsanlega er haegt ad skyra pann
breytileika sem er & milli ranns6knarstofa med pvi ad mismunandi lotundmer hvarfefna hafi veriod i

notkun.

Pegar rannsoknarstofurnar eru skodadar med filliti til pess hvort tolfraeedilega marktaekur munur sé a
milli nidurstadna a ASAT meelingum kemur i ljds ad tolfreedilega markteekur munur er a medaltali
meelinga a rannséknarstofu B, D og F og 6llum 88rum rannsoknarstofum. betta er i samraemi vid pad
sem sagt var hér ad ofan um ad markteekur munur er a nidurstddum & ASAT a rannsoknarstofum B og
F og & hinum rannsoéknarstofunum. Munur milli nidurstadna & ASAT meelingum & rannsoknarstofum
A, C og E er tolfreedilega 6markteekur (p > 0,05) og er talinn stafa af tilviljun eda hugsanlega skekkju

innan meeliteekisins eda annarra utanadkomandi patta.

Munur milli ASAT meelinga & peim rannsoknarstofum sem toku patt i verkefninu er talsverdur, pratt

fyrir ad allt geedaeftirlit sé i réttum skordum.

5.2.2 Bilirabin

Nidurstddur bilirabin maelinga ma sja a myndum 6 og 7. Teep 30% meelinga liggja utan vid sett
gaedamork sem eru +12%. Teep 40% meelinga & rannsoknarstofu B eru innan settra geedamarka (tafla
3). Um 67% meelinga & rannsGknarstofum A og F eru innan settra geedamarka. Teep 95% meelinga &
rannsoknarstofu C eru innan settra geedamarka. Allar biliribin maelingar utan settra geedamarka eru
undir 25 umal/L sem bendir til haerri breytileika vid lagt meeligildi. Bilirabin maelingar eru gefnar Gt sem
heil tala (an aukastafs) og pvi er hugsanlegt ad litill raunverulegur munur sé a lagum gildum sem falla
utan vio sett geedamork og peim maelingum sem eru innan peirra marka. Sem deemi ma taka bilirabin
gildi 7 umal/L. Medaltal meelinga er 6 umal/L og par med er 7 umdél/L maeling utan vid sett geedamork.
Enginn kliniskur munur er & nidurstédum sem meelast 6 eda 7 umaol/L. Viomidunarmork bilirabins fyrir
fulloréna er 5 — 25 umol/L Allar paer maelingar sem falla utan vid sett geedamork eru & bilinu 5 — 25

UmOl/L svo ad klinisk pyding er litil og hefur litil eda engin ahrif & medferd sjiklings.

Pegar skodad er hvort télfreedilega marktaekur munur sé & milli rannséknarstofa kemur i ljos ad oft
er tolfreedilega markverdur munur milli medaltala rannsdknarstofanna (fylgiskjal 5). bar sem pessi
munur er adeins a lagum gildum innan vidmidunarmarka hefur pessi tolfraedilega markteeki munur ekki

kliniska pydingu.

5.2.3 CRP
Sett geedamork fyrir CRP eru £ 15% og samkveemt toflu 3 er ramur prigjungur CRP meelinga utan
settra geedamarka. Um 81% nidurstadna fra rannsdknarstofum C og E eru innan settra geedamarka en

43% nidurstadna fra rannsoknarstofu B og 38% nidurstadna fr& rannséknarstofu F. baer meaelingar
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sem eru utan settra geedamarka dreifast jafnt yfir meelisvidid (myndir 8 og 9). Vidmidunarmork fyrir
CRP eru <10 mg/L og pvi méa sja ad stér hluti fravika er utan vid viomidunarmork. Fyrir einstakar
meelingar var munurinn allt ad 56 mg/L. bessi mikli munur geeti haft kliniska pydingu, t. d. hja
sjuklingum med alvarlegar sykingar, sem eru medhondladir med syklalyfjum. Mikill munur &
nidurstdoum meelinga getur breytt akvordunum um medferd sjuklinga og pvi er mikilveegt ad meelingar

séu sambeerilegar & milli ranns6knarstofa til ad tryggja sjuklingi rétta medferd.

Lotunimer hvarfefna fyrir CRP meelingu voru skodud til ad athuga hvort notud heféu verid
mismunandi lotundmer & rannsoéknarstofunum. Engar rannsoknarstofur nota sama lotundmer
hvarfefna fyrir CRP meelingar. Hugsanlega er hsegt ad skyra pann breytileika sem er & milli
rannsoknarstofa med pvi ad mismunandi lotundmer hvarfefna hafi verid i notkunbegar munur milli
medaltala meelinga er skodadur sést ad tolfreedilega marktaekur munur (eda mjog néleegt pvi

markteekur munur) er & maelingum rannséknarstofa B og F og hinna rannséknarstofanna.

5.2.4 Glukosi

Maelingar a glukdsa voru a bilinu 4, 5 — 17,9 mmol/L og er pad talsvert prengri spénn en i maelingunum
sem list var hér ad ofan. bPad skyrist af pvi ad glukdsi er efni sem hefur liffreedilega takmarkada dreifni.
Sett gaedamork fyrir glukdsa eru + 6%. Um 99% nidurstadna fyrir glikdsa eru innan settra geedamarka
(tafla 3 og mynd 10). Adeins ein meeling (af 120 i heild) var utan vid sett gaeedamork (rannsdknarstofa

F). Glukésameelingar eru pvi mjég sambeaerilegar milli rannséknarstofanna sem toku patt i verkefninu.

5.2.5 Kalium

Meelingar a kalium voru a bilinu 2,5 — 6,0 mmdél/L og pvi er sponn meelinganna litil. Liffreedilegur
breytileiki & kalium er litill og sveiflur & kalium i bl6di eru mjog litlar. Maelingar a kalium purfa pess
vegna ad vera mjog stddugar og nakveemar og pess vegna eru sett gaedamork fyrir kalium adeins +
4%. brétt fyrir pessi prongu moérk eru 99% meelinga innan settra geedamarka og adeins ein meeling (af

126 i heild) var utan vid sett gaedamork (rannséknarstofa F).

Kaliummaelingarnar eru nanast allar innan settra geedamarka (mynd 11) og eru pvi kliniskt mjég
sambeerilegar. begar athugad var hvort tolfreedilega markteekur munur veeri & milli medaltala
rannsOknarstofanna kom i lj6s ad um markteekan mun var ad reeda i nokkrum tilvikum (fylgiskjal 5). P6
tolfreedilega markteekur munur sé @ milli rannséknarstofa pydir pad ekki ad pad sé kliniskur munur a

rannsOknarstofunum. Maelingarnar falla nanast allar innan settra geedamarka.

5.2.6 Kolesteral

Meelingar & kolesterdli voru a bilinu 3,0 — 9,3 mmol/L. Sett gaedamork fyrir kdlesterdl eru + 5%. Allar
kélesterdl nidurstddur & rannséknarstofum B og E voru innan settra geedamarka, sja mynd 12. Um
72% meelinga & rannsoknarstofu F voru innan settra geedamarka. | heildina voru um 93% meelinga
innan settra geedamarka (tafla 3). Mestur munur er & heestu kolesterélmeelingunni (medaltal 8,7
mmol/L), leegsta meelingin & pvi syni var 8,1 mmdl/L og haesta meelingin var 9,3 mmal/L. bessi munur
geeti haft kliniska pydingu pegar t. d. er metinn kliniskur arangur fitulaekkandi lyfja.
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Athyglisvert er ad tolfreedilega marktsekur munur er & milli  rannséknarstofanna pratt fyrir ad
steerstur hluti meelinga sé innan settra geedamarka. Marktsekur munur er & milli medaltals meelinga &

nanast 6llum rannséknarstofunum.

5.2.7 Kreatinin

Sett geedamork fyrir kreatinin eru £ 8% og taep 95% kreatinin meelinga reyndust vera innan peirra
marka (tafla 3). Allar kreatinin maelingar a rannséknarstofum C og F eru innan settra geedamarka.
86% kreatinin meaelinga & rannsoknarstofu D eru innan settra geedamarka. Spodnn kreatininmaelinga
var 38 — 713 pumdl/L, en allar meelingar sem voru utan vid sett geedamork voru a bilinu 35 — 90 umal/L.
Vidmidunarmork fyrir kreatininmeelingar hja kérlum og konum eru adeins mismunandi en flestar
meelingar sem falla utan vid sett gaeedamork eru innan vidmidunarmarka og hafa fravikin pvi litla

kliniska merkingu.

Meelingar & kreatinin eru mjog sambeerilegar milli rannsoknarstofanna sem téku patt i verkefninu
(myndir 13 og 14). begar munur milli medaltala meelinga er skodadur sést ad tolfreedilega marktaekur

munur er & maelingum rannsoknarstofa B og D og hinna rannsoknarstofanna.

5.3 Geaedaeftirlit

5.3.1 Innra gaedaeftirlit
Allar rannséknarstofurnar sem toku patt i verkefninu maela kontrdl reglulega. Rannséknarstofurnar eru
mismunandi stérar og yfirlit yfir fijolda meaelinga & hverri rannséknarstofu ma sja i téflu 1. Hver
rannsoknarstofa akvedur hversu oft kontrél og hvada kontrdl eru maeld. Minni rannséknarstofurnar
meela kontrél sjaldnar en storu rannséknarstofurnar. Tvo kontrdl eru maeld fyrir hvert maeliefni i pessari
rannsokn, kontrélin eru ymist lag, edlileg eda ha. Leyfdur breytileikastuoull er mismunandi fyrir
meeliefnin og fer akvérdun hans eftir klinisku mikilveegi efnisins, liffreedilegum breytileika og naemni
meeliadferdarinnar. Innra gaedaeftirliti rannsdknarstofanna sex var skodad a timabilinu 1. febrdar til 1.
april og nidurstédurnar ma sja i toéflu 4. bar ma sja ad breytileikastudullinn er yfirleitt innan settra
marka & 6llum stédum eda mjog néleegt settum moérkum. Breytileikastudullinn er notadur sem vidmid
og er akvedinn af hverri rannséknarstofu. P6 ad einstaka maelingar hja nokkrum rannséknarstofum
falli utan vio sett mork pydir pad ekki ad meelingunum eigi ad hafna. Flest allar meelingarnar hafa
g6dan asaettanlegan breytileikastudul og nidurstddur innra geedaeftirlits gefa ekki annad til kynna en
ao vel sé stadid ad maelingum & innra gaedaeftirliti a 6llum rannséknarstofunum.

Innra geedaeftirlit fylgist med stodugleika meelinga a hverjum stad fyrir sig. Samkvaemt
nidurstdoum innra gaedaeftirlits & peim stédum sem toku patt i verkefninu aettu allar maelingarnar sjo
ad vera stodugar. Nidurstddur innra geedaeftirlits skyra ekki Gt pann mun sem er a milli

rannsoknarstofa i pessu verkefni.

5.3.2 Ytra gedamat
Talid er aseskilegt ad rannsoknarstofur taki patt i ytra geedamati, en ytra geedamat fylgist med

nakveemni (e. accuracy) meelinga. Allar rannsoknarstofurnar sem toku patt i verkefninu taka patt i ytra
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gaedamati 4 6llum meeliefnunum sem meeld voru (tafla 5). P6 er ein undantekning, CRP er ekki i ytra
gaedamati & rannsoknarstofunni & Akranesi. Vegna pess ad rannsOknarstofurnar sex taka patt i ytra
gaedamati fra premur mismunandi fyrirteekjum er erfitt ad bera saman nidurstédur ytra geedamats a
rannsoknarstofunum. Einnig verdur ad hafa i huga ad & Akureyri er 6nnur meelitseekni notud vid

meelingar en & hinum rannsoéknarstofunum.

Skodad var hlutfallslegt fravik i ytra geedamati frA medaltali innan hdpa med sambeerilega
meeliadferd. Pad er sambeerilegt vido pad sem er gert i rannsékninni. Nidurstdour ytra geedamats a
peim maelingum sem gerdar voru i rannsokninni voru allar innan settra gaedamarka. begar nidurstéour
ytra geedamats eru skodadar er ekkert ad sja sem geeti hugsanlega skyrt pann mun sem var a vissum

meelingum milli rannsoknarstofanna sex i verkefninu.

5.3.3 Samanburdur & medaltélum

Samanburdur var gerdur & medaltélum (logaripma) hverrar rannséknarstofu fyrir allar maelingar i
rannsokninni. Nidurstédur ma sjé i fylgiskjali 5. Athyglisvert ad er ad sja hversu oft er tolfreedilega
marktaekur munur milli rannsoknarstofa. Marktaekur munur er oftast milli rannséknarstofa B, D og F og
hinna rannséknarstofanna. Eins og adur hefur verid sagt er ekki vist ad tolfraedilega marktaekur munur
a milli rannsoknarstofa pydi kliniskt mikilvaeegan mun. Sett geedamork hafa verid akvedin og peer
meelingar sem falla innan peirra marka teljast vera klinskt réttar pratt fyrir télfraedilega marktaekan mun

milli meelinga.

5.3.4 Stada pekkingar og framtidarhorfur

Notkun sjuklingasyna i ytra geedamati er ekki algeng og margar asteedur eru fyrir pvi. Ef nota a
sjuklingasyni i ytra geedamati er erfitt ad safna naegilegu magni af heppilegum sjuklingasynum. Sex
rannsOknarstofur téku péatt i pessu verkefni og tiltélulega audvelt var ad finna sjuklingasyni &

rannsoknarstofunum til ad bua til syni til ad bera saman meelingar milli rannséknarstofanna.

Fyrri rannsOknir benda & ymis atridi sem gera sjuklingasyni ad akjosanlegum efnivid til notkunar i
ytra gaedamati. Sjuklingasyni hafa mikinn vixlanleika, pad er, pau likjast mest peim synum sem meeld
eru a rannsoknarstofum. Bent hefur verid 4 ad heegt sé ad baeta medferd & sjuklingasynum an pess
pad hafi ahrif & vixlanleika. Sem deemi ma nefna frostpurrkun eda geymslu vid -80°C og flutning syna i
keeli, haegt er ad auka styrk meaeliefnis med pvi ad baeta hreinsudu maeliefni i lausnina eda pynna synio
med vatnslausn. Einnig hafa verid umraedur um ad baeta syklalyfjum i synin til ad hindra ahrif bakteria.
Petta eru ahugaverd atridi sem verdugt er ad skoda. | pessu verkefni var hinsvegar ekkert gert vid

synin annad en ad geyma pau vid -22°C pangad til pau voru send til maelinga & rannsoknarstofunum.

Vio séfnun syna i pessu verkefni voru notud syni sem voru mest tveggja daga gémul. Eftir ad syni
hafa verid meeld eru pau sett i par til gerdan bakka sem fer i keeli pegar bakkinn fyllist. Sa timi sem
lidur fra pvi ad syni er maelt og pangad til bakkinn fer i keeli er mismunandi, allt frA nokkrum minatum
upp i einhverja klukkutima. Pad er talinn vera takmarkandi pattur i pessari rannsékn. Betra veeri ef syni
feeru strax i keeli eftir ad pau eru meeld til pess ad minnka skekkjandi ahrif vegna geymslu synanna vid

stofuhita.
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Neestu skref i pessu verkefni geetu verid ad nota fleiri safnsyni fyrir hverja meelingu. Einnig er
naudsynlegt ad skoda fleiri maeliefni en gert var hér til ad fa betri yfirsyn yfir meelingar & kliniskum
rannsoknarstofum & islandi. i pessu verkefni hafa nanast 6ll hvarfefnin mismunandi lotundmer og geeti
pad hugsanlega skyrt pann mun sem er a milli meelinga i rannsokninni. Frodlegt geeti verid ad haga
rannsokninni pannig ad allar rannsoknarstofurnar notudu sému lotundmer hvarfefna, til ad minnka ahrif

mismunandi lotundmera hvarfefna a meaelingar.

Sa adferd var valin i pessu verkefni ad taka medaltal meelinga og hver rannsdknarstofa borin
saman vido medaltalid. Ef einhver rannsoknarstofa er med skekktar nidurstédur hefur su
rannsoknarstofa mikil ahrif & medaltalid ef adeins sex rannséknarstofur taka patt. I pessu verkefni var
medaltal meelinga notad i stad pess ad nota eina rannséknarstofuna sem mentor. Ef eitt teeki vaeri
notad sem vidmidunarteeki (mentor) veeri aeskilegt ad fylgst veeri med sliku teeki i ytra geedamati par
sem gildi fyrir meelingar er fengid med vidmidunaradferd (e. reference method). bPad er verdugt

verkefni sem haegt er ad gera i framtidinni.
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6 Alyktanir

Helstu alyktanir sem haegt er ad draga af pessu verkefni eru peer ad haegt er ad nota sjuklingasyni til
samanburdar a milli rannséknarstofa. Synin hafa mikinn vixlanleika vid venjuleg syni sem eru meeld a
rannsoknarstofunum. Synin gefa pvi géda mynd af peim breytileika sem er & milli ranns6knarstofa.
HIuti fravika i meelingum & ASAT og CRP reyndist vera kliniskt mikilvaegur en fravik annara meelinga
(bilirdbin, glukési, kalium, kolesterdl og kreatinin) reyndist ekki vera kliniskt markteekur. Mikilvaegt er
ad nidurstéour milli rannsdknarstofa séu sambeerilegar og ef markteekur munur er a milli

rannsoknarstofa getur slikt jafnvel haft ahrif & medferd sjuklinga.

Allar rannsoknarstofurnar téku patt i innra geedaetftirliti og ytra geedamati. Innra gaedaeftirlit og ytra

gaedamat var innan settra gaeedamarkmida rannsoknarstofanna.
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Fylgiskjal 1. Leyfi fra Visindasidanefnd

VIiSINDASIDANEFND

- rip x . Hafnarhusid, Tryggvagata 17
In'gunn' Porsteinsdottir, abyrgdarmadur rannséknar 101 Reyigavik,
Ljéarskogum 23

109 Reykjavik " Simi: 551 7100, Bréfsimi: 551 1444

netfang: visindasidanefnd@uvsn.stjr.is

Reykjavik 10. jantar 2012
Tilv.: VSNb2012010008/03.7

Efni: Vardar: 12-006-afg Notkun sjuklingasyna i stad gezdamatssyna fyrir samanburdarmat &
nidurstddum lifefnarannsdkna a kliniskum lifefnafraedideildum.

A fundi sinum 10.01.2012 fjalladi Visindasidanefnd um umsokn pina, vegna ofangreindrar
rannsOknaraztlunar. Medrannsakendur pinir eru Sigrin H. Pétursdéttir, Pérunn Drifa Deaton og J6na
Gudjonsdottir.

Eftir ad hafa farid vandlega yfir umsdkn pina og innsend gégn gerir Visindasidanefnd ekki athugasemdir
vid framkvamd rannséknarinnar, en aréttar ad ranns6knargégnum verdi eytt innan fimm éra fra
‘rannsOknarlokum. Rannsdknaraztlunin er endanlega sampykkt med framangreindri aréttingu.

Visindasidanefnd bendir rannsakendum vinsamlegast 4 ad birta VSN tilvisunarnimer rannséknarinnar
par sem vitnad er i leyfi nefndarinnar i birtum greinum um rannséknina. Jafnframt fer Visindasidanefnd
fram 4 ad fa send afrit af, eda tilvisun i, birtar greinar um rannséknina. Rannsakendur eru minntir 4 ad
tilkynna rannsoknarlok til nefndarinnar.

Med kvedju,
f.h. Visindasidzne 5
e,

W W8/

dr. med., Bjom Runar Ladviksson, leknir, formadur
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Fylgiskjal 2. Leyfi frd Persénuvernd.

Ingunn Porsteinsdottir
Ljarskégum 23
109 Reykjavik

1

Personuvernd

Ravdardrstig 10 105 Reykjavik
simi: 5109600 bréfasimi: 510 9606
netfang: postur(@personuvernd.is

veffang: personuvernd.is

Reykjavik, 31.jantar 2012
Tilvisun: 2012010003HGK /-

Heimild skv. 3. mgr. 15. gr. laga nr. 74/1997 og 4. mgz. 9. gr. laga nr. 110/2000 til adgangs
a0 pjonustusynasafni

I

Umsiken

Persénuvernd hefur borist umsékn fra Ingunni Porsteinsdéttur, lekni 4 LSH, dags., um leyfi il
adgangs a0 pjonustusynasafni vegna rannsdknar sem ber yfirskriftina ,,Notkun sjiklingasyna i
stad gazOdamatssyna fyrir samanburdarmat 4 nidurstodum lifefnarannsékna 4 kliniskum
lifefnafraedideilldum®.

[ umsékninni er tilgangi vinnslunnar Ijst 4 eftirfarandi hatt:

»Markmid verkefnis er ad kanna annars vegar hvernig ytra og innra gmdaeftirlit er hittad
rannséknarstofum { kliniske lifefnafradi, p.e. 4 rannséknarstofum i kliniskrd lifefnafredi (KL)
LSH-Hb. og LSH-Fv., a Fjordungssjikrahusinu 4 Akureyri og rannséknarstofunum
Heilbrigdisstofnun Vesturlands, Heilbrigdisstofnun Sudurlands og Heilbrigdisstofnoun Sudurnesja.
Hins vegar hvort hagt vari ad einhverju leyti ad nota sjiklingasyni i stad ytri gedamatssyna a
rannséknarstofunum sem taka pitt i verkefninu. Kosturinn vid a0 nota sjaklingasyni vid samanburd
4 melingum milli rannsoknarstofa er ad um er ad reda eins syni og daglega er verid ad nota vid
malingar 4 rannsdknarstofunum. Syni sem eru notud i ytra og innra gadaeftirliti er oftast bwid ad
medhondla 4 einhvern hatt, slikt getur haft ahrif 4 nidurstédur malinga.“

DN

Samkvzemt umsékninni verdur trtakid valid med eftirfarandi haetti:

»Buin verda til 40 safnsyni til malinga 4 sjé mismunandi lifefnum. Mikilvagt er ad styrkur lifefnanna
sé mismunandi til 20 samanburdur fiist 4 mismunandi maligildum fyrir hvert lifefni. Fundin verda
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syni med mismunandi gildi i tSlvukerfi kliniskrar lifefnafredideildar 4 Landspitala og biin til
ofangreind 40 safnsyni. Ranns6knarpydi er pvi valid m.t.t. ad fi mismunandi gildi fyrir lifefnin.«

Samkvemt umsékninni er fyrithugad 20 fi adgang ad pjénustulifsynasafni kliniskrar
lifefnafredideildar 4 Landspitala-Haskélasjikrahasi. Eftirfarandi upplysingum verdur safnad i
pagu rannséknarinnar:

»leitad verdur eftir sjuklingasynu.m 4 kliniskri lifefnafradideild 4 LSH med mismunandi gildi 4
akvednum lifefoum { télvu- og upplysmgakcrﬁ (Laboratory Information System, LIS) kliniskrar
lifefnafredideildar, FlexLab. Ur pessum synum verda ttbtin 40 safnsyni med mismunandi péttni
lifefna (lagur (L), edlilegur (N) og har (H)). Magn sermis i hverju safnsyni verdur um 6 ml
Safnsynum verdur skipt nidur, 1 ml { hvert synaglas og synaglés merkt med radnimeri. Mzlingar
verda gerdar 4 sjo lifefnum (kreatinin, kalfum, ALAT, bilirdbin, CRP, kélesterdl og glikési) i
safnsynunum 4 peim rannséknastofum sem taka patt i rannsékninni.

Vardandi skriningu persénuaudkenna og vardveislu rannséknargagna { tengslum vid
ranns6knina segir eftirfarandi:

»Pad verdur aldrei skrad fra hvada einstaklingum safnsynin koma og pvi 4 engan hatt hagt ad rekja
hvada pau eru. Ekkert verdur skrid ur sjukraskrim, né tolvukerfi rannséknarstofu i kliniskri
lifefnafradi 4 Landspitala. Engin persénuaudkenni verda skrd.«

Af ofangreindu er ljost ad til stendur a9 afla upplysinga um patttakendur Gr pjénustusynasafni
Kliniskrar lifefnafredideildar 4 Landspitala. Samkvemt 2. mgr. 2. gr. lifsynalaga, nr. 110/2000,
falla pjonustusynasofn og timabundin vardveisla lifsyna vegna afmarkadrar visindarannséknar
utan gildissvids laganna. Um adgang a0 slikum pjénustuséfnum fer pvi eftir sému reglum og
almennt eiga vid um adgang a0 sjukraskrim. Samkvemt 3. mgr. 15. gr. laga nr. 74/1997, um
réttindi sjiklinga, er Persénuvernd heimilt a0 veita adgang ad upplysingum 1r sjikraskram, par
med toldum lifsynum, vegna visindarannsokna, enda uppfylli rannsékn  skilyrdi
visindarannséknar. DParf leyfi Persénuverndar - til adgangs ad sjikraskram { pagu
visindarannsékna. Getur stofnunin bundid slikt leyfi peim skilyrdum sem hin telur naudsynleg
hverju sinni.

I
Leyfi og leyfisskilmalar

Persénuvernd hefur nt 4kvedid, m.a. ad virtum akvadum 29., 33. og 34. gr. i formalsordum
persénuverndartilskipunarinnar nr. 95/46/EB, 9. tolul. 1. mgr. 9. gr. laga nr. 77/2000 um
persénuvernd og medferd persénuupplysinga og ad veita ydur umbedid leyfi il adgangs ad
sjukraskrim vegna rannsOknarinnar: ,Notkun sjiklingasjna i stad gzdamatssyna fyrir
samanburdarmat 4 nidurstédum lifefnarannsékna 4 kliniskum lifefnafredideildum® samkvaemt 3.
megr. 15. gt. laga nr. 74/1997.

Leyfi petta gildir til 1. febriiar 2013 og er bundid eftitfarandi skilyrdum:

1. Abyrgdaradilar ai vinnslu persimunpplisinga

Ingunn DPorsteinsdéttir, sérfredileknir 4 Landspitala haskolasjikrahdsi (sem hér eftir kallast
leyfishafi), telst vera abyrgdaradili vinnslunnar i skilningi 4. tolul. 2. gr. laga nr. 77/2000. Fer
leyfishafi med allt fyrirsvar gagnvart Persénuvernd um alla bztt er varda betta leyfi, p.4 m.

alitaefni, er upp kunna ad risa, um pad hvort vinnsla persénuupplysinga hafi verid { samrazmi vid
16g, reglur og akvadi pessa leyfis.

2. Ligbundnir leyfisskilmalar
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Degar leyfishafi fer pess 4 leit vi® 4byrgdarmenn sjikraskraa, sbr. 12. t6lul. 3. gr. laga nr.
55/2009 um sjikraskrir, ad fi adgang ad vidkomandi sjikraskrim, ber honum 2d
framvisa leyfi pessu.

Leyfi petta er bundid pvi skilyrdi ad abyrgdarmenn umraeddra sjdkraskria hafi lst pvi
yfir ad peir séu pvi sampykkir fyrir sitt leyti a0 leyfishafi fai adgang ad peim.

Leyfi petta er bundid pvi skilyrdi ad sidanefnd, eda eftir atvikum visindasidanefnd, hafi
lagt mat 4 rannséknina og 14tid i té skriflegt alit sitt pess efnis a0 hvorki visindaleg né
sidfredileg sjonarmi® mzli gegn framkvaemd hennar, sbr. 3. mgr. 15. gr. laga nr.
74/1997, sbr. 4. mgt. 2. gr. sdmu laga.

Degar leyfishafi skodar sjikraskrd 4 grundvelli leyfis pessa ber honum ad skrd pad {
sjikraskrana, sbr. 4. mgr. 15. gr. laga nr. 74/1997.

3. Ligmet vinnsla persinunpplyisinga og pagnarskylda

a.

b.

Leyfishafar bera dbyrgd 4 pvi 20 vinnsla persénuupplysinga vegna rannsdknarinnar
fullnaegi dvallt kréfum 1. mgr. 7. gr. laga nr. 77/2000.

Farid skal med upplysingar dr sjikraskrim, sem skradar eru vegna rannséknarinnar,
samremi vid 16g nr. 77/2000, 16g nr. 74/1997 um réttindi sjiklinga, leknalég nr.
53/1988 og 16g ar. 55/2009 um sjikraskrar. Hvilir bagnarskylda 4 leyfish6fum og 6drum
peim sem koma ad rannsékninni um heilsufarsupplysingar sem unnid er med, sbr. 15. gr.
laga nr. 53/1988. Pagnarskylda helst pott 1atid sé af storfum vid rannséknina.

Taki héskélanemar eda adrir, sem ekki teljast til loggiltra heilbrigdisstétta, patt {
framkvaemd rannséknarinnar skulu peir undirrita sérstaka pagnarskylduyfirlysingu, par
sem peir m.a. dbyrgjast ad tilkynna leyfish6fum ef i rannséknargégnum eru vidkvaemar
persénuupplysingar um pa sem eru eda hafa veri® maki vidkomandi, skyldir eda magdir
honum i beinan legg eda 28 68rum 1id til hlidar eda tengdir honum med sama hetti
vegna ttleidingar. Er vidkomandi pa Sheimilt 2d kynna sér gdgn um ba einstaklinga.
Leyfishofum eda fulltra peirra ber ad votta rétta undirskrift hlutadeigandi og
dagsetningu slikrar yfirlysingar og koma henni til Persénuverndar innan tveggja vikna fra
utgafu leyfis pessa eda fra pvi vidkomandi hefur storf vid rannsoknina. Persénuvernd
hefur borist slik yfirljsing fri Jénu Gudjénsdéttur, nema vid Haskéla fslands.
Pagnarskyldan er byggd 4 3. mgr. 35. gr. laga nr. 77/2000. A heimasidu Persénuverndar
er 20 finna stadlad eydublad fyrir pagnarskylduyfirlysingu. Ef pagnarskylduyfirlysingum
er ekki skilad innan tilskilins frests getur Persénuvernd afturkallad leyfi petta.

Leyfi bpetta heimilar einvordungu a0 safnad verdi ur sjikraskrim  beim
heilsufarsupplysingum sem gildi hafa fyrir rannsokn leyfishafa og samrymast markmidum
hennar. Hafi sjikraskrarupplysingar i sjukraskra veri® merktar sérstaklega vidkvaemar {
samremi vid 2. mgr. 13. gr. laga nr. 55/2009 heimilar leyfi petta eingéngu ad slikum
upplysingum verdi safnad hafi par augljost vaegi fyrir gzdi rannséknar og nidurstédur.
Leyfi petta heimilar ekki rannsakendum adgang ad sjukraskrarupplysingum hafi
vidkomandi sjiklingur eda umbodsmadur hans lagt bann vid pvi ad rannsakandi, eda
annars tiltekinn adili sem starfar 4 hans vegum, hafi slikan adgang ad sjikraskra
vidkomandi skv. 4. mgr. 13. gr. sjikraskrirlaga nr. 55/2009.

4. Audkenning rannsoknargagna

a.

b.

I rannséknargdgn ma skri upplysingar um fedingarminud, fadingarir og kyn hvers
Oheimilt er ad skra { rannséknargdgn upplysingar um néfn sjiklinga, nafantmer,
heimilisfong, simantmer, fax-nimer, télvupostfong eda annad sambzrilegt.

i leyfisumsdkn segir a0 safnsynunum verda gefin radnimer sem eru algjotlega 6rekjanleg.
I lj6si pessa er heimilt vid framkvaemd rannséknar bessarar ad skri og vardveita
timabundid sérstaka skri, greiningarlykil, sem tengir saman upplysingar um kennitélur
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einstaklinga og rannséknarnimer 4 medan veri® er ad undirbia rannséknargogn. Slika
skra/ greiningarlykil skal avallt vardveita adskilda fra 6drum rannséknargbognum. Pegar
ranns6kn er lokid, og eigi sidar en vid lok gildistima leyfis pessa, skal greiningarlykli eytt.
Pegar bzr heilbrigdisupplysingar, sem leyfi bpetta tekur ti, hafa veri® skradar i
rannsGknargben, og eftir atvikum verid stadreynt ad par séu réttar, og gbgnin 20 6dru
leyti verid fullgerd, skal tryggja ad bar liggi ekki fyrir audkenning 4 pvi fri hvada
einstaklingi upplysingarnar stafa, s.s. med eydingu kennitalna.

5. Oryggi vid vinnslu persinunpplysinga
Leyfishafa ber a0 gera videigandi tzzknilegar og skipulagslegar 6ryggisradstafanir til 20 vernda
persénuupplysingar gegn Sleyfilegum adgangi 1 samraemi vid 11. og 12. gr. laga nr. 77/2000.
Par er medal annars askilid a0:

a.

beita skuli ridstofunum sem tryggja nzgilegt 6ryggi midad vid shattu af vinnslunni og
edli peirra gagna sem verja 4, med hlidsjon af nyjustu tekni og kostnadi vid framkvemd
peirra, og

tryggja skuli a0 ahzttumat og Oryggisradstafanir vid vinnslu persénuupplysinga séu i
samremi vi0 16g, reglur og fyrirmali Persénuverndar um hvernig tryggja skal oryggi
upplysinga, b.m.t. pa stadla sem hin akvedur ad skuli fylgt.

Leyfishafi ber abyrgd 4 bvi ad hver si er starfar i umbodi hans og hefur adgang ad
persénuupplysingum vinni adeins med par { samremi vid skyr fyrirmali sem hann gefur og
20 pvi marki a0 falli innan skilyrda leyfis pessa, nema 16g meli fyrir 4 annan veg, sbr. 3. mgr.
13. gr. laga nr. 77/2000.

6. Almennir skilmalar

a.

b.

Avallt skal tryggt ad rannséknargdgn séu vardveitt 4 tryggum stad og adeins par sem
l6gum samkvzemt er heimilt 20 vardveita pau.

Leyfishafi ber abyrgd 4 ad farid sé med oll persénuaudkennd gégn sem sjikragogn i
samremi vid 16g, reglur og akvadi pessa leyfis.

Leyfishafi skal abyrgjast ad engir adtir en hann fii { hendur persénugreinanleg gégn sem
sérstaklega verdur aflad { pagu pessarar rannséknar.

Oski leyfishafi pess ad hatta rannsékn ber honum ad leggja petta leyfi inn il
Persénuverndar 4 skriflegan og sannanlegan hatt. Skal bi tlgreina hvort peim
persénuupplysingum, sem unnar voru 4 grundvelli pessa leyfis, hafi verid eytt. Ad 6drum
kosti trskurdar Persénuvernd um hvort persénuupplysingunum skuli eytt eda par
vardveittar med akvednum skilyrdum.

Leyfishafa ber a0 veita Personuvernd, starfsménnum og tilsjonarménnum hennar allar
umbednar upplysingar um vinnslu persénuupplysinga sé eftir pvi leitad i pagu eftirlits.
Brot 4 akvadi pessu getur vardad afturkéllun 4 leyfinu.

Persénuvernd getur 1atid gera uttekt 4 pvi hvort leyfishafi fullnzegi skilyrdum laga nr.
77/2000 og reglna sem settar eru samkvemt peim eda einstdkum fyrirmazlum. Getur
Persénuvernd akvedid ad hann skuli greida pann kostnad sem af pvi hlyst. Persénuvernd
getur einnig akvedid ad leyfishafi greidi kostnad vid tuttekt 4 starfsemi, vid undirbuning
utgafu vinnsluleyfis og annarrar afgreidshu. Persénuvernd skal pa gzta pess ad s
sérfredingur, sem framkvamir umredda attekt, undirriti yfirlysingu um 28 hann lofi ad
gzeta pagmzlsku um bad sem hann far vitneskju um 1 starfsemi sinni og leynt ber ad fara
eftir 16gum eda edli mals. Brot 4 slikri pagnarskyldu vardar refsingu samkvemt 136. gr.
almennra hegningarlaga. Pagnarskyldan helst p6tt 1atd sé af starfi.

Leyfi betta er had pvi skilyrdi ad einungis verdi safnad peim upplysingum sem
naundsynlegar eru vegna rannsOknarinnar.

Virdingarfyllst
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Fylgiskjal 3. Spurningalisti sem sendur var til patttakenda i verkefninu.
Stofnun:
Meling @ synum nr:

Dagsetning malinga:

=

Klukkan hvad komu synin a rannséknarstofuna?
2. Hvernig var pad geymt par til mezeling fér fram?
3. [hvernig astandi var synid pegar pad kom,
a. Frosid/ofrosia?
b. Hefur glasio lekid?
4. Hver framkvaemdi maelinguna? Vanur adili/ dvanur adili.
5. Annad sem pu vilt koma a framfaeri?

6. Hvenaer var taekid sidast stadlad (e. calibrated)?'
AST:
BIL:
CHOL:
CREA:
CRP:
GLU:
K:

7. LotunGmer stadals'
AST:
BIL:
CHOL:
CREA:
CRP:
GLU:
K:

8. LotunUmer hvarefna (e. reagent)'
AST:
BIL:
CHOL:
CREA:
CRP:
GLU:
K:

i Leyfilegt er ad skirfa ,,sama og sidast”
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Fylgiskjal 4. Hallatolustudull milli einstakra rannsoknastofa og medaltals meaelinga, skurdpunktur vid y-

as og R’
Hallatolus | Skurdur Hallatolus | Skurdur
ASAT tudull vid Y-4s | R’ Bilirdbin tudull vid Y-3s | R’
Rannséknarstofa A 0,9536 | 2,4094 0,9993 | | Rannsodknarstofa A 0,9835| 1,6079 0,9988
Rannséknarstofa B 0,9187 | -2,4954 0,9997 | | Rannsdknarstofa B 1,08 | -3,2419 0,9992
Rannsdknarstofa C 0,9908 | 0,0304 0,9994 | | Rannsdknarstofa C 1,0252 | -0,8478 0,9988
Rannséknarstofa D 1,0351| 0,9189 0,9999 | | Rannsdknarstofa D 0,9629 | 2,2172 0,9988
Rannséknarstofa E 0,9696| 2,5129 0,9975 | | Rannsodknarstofa E 0,9705| 1,6579 0,9997
Rannsoknarstofa F 1,1338 | -3,0212 0,9976 | | Rannsoknarstofa F 0,9779| -1,3939 0,9996
Hallatolus | Skurdur Hallatolus | Skurdur
CRP tudull vid Y-4s | R’ Glukdsi tudull vid Y-3s | R’
Rannséknarstofa A 0,9114| 2,1346 0,9958 | | Rannsdknarstofa A 0,9813 0,097 0,9996
Rannsdknarstofa B 0,9335| -3,3618 0,9951 | | Rannsdknarstofa B 0,995 0,1009 0,999
Rannsodknarstofa C 1,0718 | -1,2312 0,9878 | | Rannsdknarstofa C 0,9889 0,162 0,9997
Rannsodknarstofa D 1,1044 | -1,5909 0,9973 Rannsdknarstofa D 1,0306 -0,146 0,9991
Rannsoéknarstofa E 0,8362| 2,9527 0,9896 | | Rannsoknarstofa E 1,0257 | -0,1003 0,9998
Rannsodknarstofa F 1,1427 | 1,1236 0,9981 | | Rannsdknarstofa F 0,9785| 0,0322 0,9977
Hallatolus | Skurdur Hallatolus | Skurdur
Kalium tudull vid Y-4s | R’ Kdlesterdl tudull vid Y-4s | R’
Rannsodknarstofa A 0,9902| 0,0521 0,9986 | | Rannsdknarstofa A 0,9698 | 0,0027 0,9973
Rannsodknarstofa B 1,0035 | -0,0657 0,9966 | | Rannsdknarstofa B 1,0164 | -0,0318 0,9979
Rannsodknarstofa C 0,9754| 0,0856 0,9954 | | Rannsdknarstofa C 0,9722| 0,2059 0,9872
Rannsodknarstofa D 1,0284 | -0,0652 0,9978 | | Rannsdknarstofa D 0,9794 | -0,0057 0,9954
Rannsoknarstofa E 0,9862 | 0,0545 0,9952 Rannséknarstofa E 1,0176 | -0,1664 0,9952
Rannséknarstofa F 1,0162 | -0,0613 0,9942 | | Rannsoknarstofa F 1,0447 | -0,0046 0,9958
Hallatolus | Skurdur
Kreatinin tudull vid Y-as |R’
Rannséknarstofa A 0,9992 | 0,6548 0,9998
Rannséknarstofa B 0,993 | 12,7057 0,9992
Rannséknarstofa C 0,9753| 0,2563 0,9998
Rannséknarstofa D 1,0177 | 1,2996 0,9997
Rannséknarstofa E 1,0047 | -1,5295 0,9996
Rannséknarstofa F 1,0101 -2,071 0,999
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Fylgiskjal 5. Toflur med samanburdi a medaltdlum meelinga (logaripmi), nidurstddur Gr SAS
tolfreediforritinu. Fyrir hvert meeliefni ma sja tveer toflur. | efri téflunni er medaltal meelinga & hverri
rannsoknastofu (buid er ad taka logaripma af nidurstodunum). | efri toflunni er ndmer hverrar
rannsoknarstofu. | nedri toflunni er samanburdur & milli rannséknarstofa. P = <0,05 er metinn sem

markteekur munur & samanburdi medaltala.

stadur Ci ion LSMEAN| LSMEAN Number| stadur Calculation LSMEAN| LSMEAN Number|
0 A 175108010 1 R: A 0.71333628 1
R: ak fa B 1.69137518 2 R: B 0.73092087 2
R: ok fa C 3 R: ok fa C 073108642 3
Rannséknarstofa D 4 Rannséknarstofa D 0.71706382 4
R: ok fa E 5 Rannséknarstofa E 0.72023936] 5
F 1.80996738 [ o 0.74524224] [
Least Squares Means for effect stadur Least Squares Means for effect stadur
Pr > [t] for HO: LSMean(i)=L SMean(j) Pr > |t] for HO: LSMean(i)=L SMean(j)
Dx Variable: C: i Dy Variable: C i
1 2 3 2 5 3 ifj 1 2 3[4 5 6
1] <.0001] 0.9987| < 0001/ 0.9202] <.0001 [ <.0001]|<.0001] 0.7324] 0.1146] < 0001
2 | <.0001 <.0001]«.0001] «.0001] <.0001 2 | <0001 1.0000]<.0001] 0.0018] < 0001
I 0.9987] <.0001 <.0001] 0.9913] <.0001 [3[<.0001] 1.0000 <.0001] 0.0015[ <0001
4 | <.0001] <.0001] <.0001 0.0007] <.0001 |4 ] 0.7324{<.0001) < 0001 0.8429] <.0001
|5 | 0.9202| <.0001] 0.9913] 0.0007| <.0001 , , [5 ] 0.1146( 0.0019] 0.0015] 0.8429 <.0001
ASAT 6 | <.0001| <.0001| <.0001 | <.0001| <0001 Kdlesterol © | <.0001] <.0001] <.0001] <.0001] <0001
- SMEAN| LSMEAN Namber| stadur G ion LSMEAN| LSMEAN Number|
stadur Ci LSMEAN| LSMEAN Number| R = A 0 04618738 1
R : A 1.32009563 1 R: o B 506133080 ]
Rannsoknarstofa B 1.21880513 2 R: B faC 3
¢ 1.26576817] 3 Rannsoknarstofa D 4
R D 1.31937704 4] 3 fat 5
R: ok fa E 1314834@ 3 R o faF 3
Rannsoknarstofa F 1.22247348 [
Least Squares Means for effect stadur
Least Squares Means fur_ effect s|ad!1r Pr > [{] for HO: L SMean(i}-L SMean(j)
Pr> |t for Hﬂ‘:ILS.Mbﬁiang):LSMf_ranu) Dependent Variable: Calculation
“ ariable: ifj 1 2] 3
m_dL__aL__3J__c [ 0.0061| 09392
o] o ot i
=l — 3109392 0001
[3 [0.0047] G006 T =
|4 | 1.0000] < 0001 &
5 [ 0.9969(<.0001] 0.0155] 0.9995 7 7 =
6
flivihi 6 [<.0001 0.9998] 0.0146] <.0001] <.0001 Kreatinin
Bilirubin ' : '
stadur G ion LSMEAN| LSMEAN Number|
R: ok fa A 1.55517999 1
Rannsoknarstofa B 1.50057471 2
R: 6 1.60072479 3
Ri ok fa D 1.63118227| 4]
R: E 1.55821490 5
R: F 1.68555687] 3
Least Squares Means for effect stadur
Pr > [t| for HO: LSMean(i)=L SMean(j)
D dent Variable: C i
il 1] 2 3| 4 5] 6|
[1] 0.0530] 0.1644{ 0.0016] 1.0000] <.0001
2 <.0001] <.0001] 0.0344] <.0001
[3 | 0.1644| <.0001 0.5950| 0.2270] 0.0003
|4 | 0.0016| <.0001
(5| 1.0000] 0.0344|
CRP 6 | <0001] < 0001] 0.0003| 0.0547| <.0001
stadur Calculation LSMEAN| L SMEAN Number|
Rannsoknarstofa A 626265 1
R 0 B 0.84230067 2
R C 0.83370640 3
R: ok fa D 0.84072617| 4]
Rannsoknarstofa E 0.84215775 5
6 0.83097175 [

Least Squares Means for effect stadur

Pr > [t] for HO: LSMean(i)=L SMean(j)
s :

Variable; Ci

1] 2 3

4]

| 0.0643[ 0.8405

0.3075

0.9773

5 6
0.0758] 0.1457|
1.0000[ <.0001

0.0643 0.0017]
0.8405] 0.0017]

0.0183

0.0021] 0.7987]

0.3075] 0.9773] 0.0183

0.9852] 0.0002

=.0001

mu«‘h wlNl—‘

0.0759] 1.0000] 0.0021] 0.9852
0 1457‘ <.0001| 0.7987| 0.0002| < 0001
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