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1999

ONSOZ
Sizleri en derin saygilarimla selamliyorum.

Tiirkiye Cumhuriyeti’mizin 100. yilina ulagsmanin gururunu ve coskusunu birlikte yasadigimiz bu
giinlerde 29 Ekim 1923°te bagimsizliga olan sarsilmaz inanglar1 ve kararliliklartyla Tiirkiye’yi cagdas
bir lilke olma yolunda ilk temelleri atan Gazi Mustafa Kemal Atatiirk ve silah arkadaslarini saygi ve
minnetle aniyoruz. Ruhlar1 sad olsun.

Cumbhuriyetimizin 100. y1l doniimiine erismek ve kutlamak bizler i¢in biiyiik bir mutluluk ve gurur-
dur. Cumhuriyet, sadece bir devlet sekli degil, ayn1 zamanda bir fikir, bir vizyon ve bir umuttur. Laik-
lik, egitimde firsat esitligi, kadin haklari, bilim ve sanatin tesvik edilmesi, demokrasi ve insan haklar1
gibi degerler, Cumhuriyetimizin temel taglaridir. Bizde dernegimiz olarak iizerimize diisenleri yapma
cabasi ve gayreti icinde kongre ve sempozyum programimizi hazirladik.

Bu y1l kongremizde davetimizi kabul ederek bizi onurlandiran iki 6zel konugumuz var. EFLM Bas-
kan1 ve IFCC Segilmis Baskan1 Sayin Prof. Dr. Tomris Ozben ve Azerbaycan Klinik Laboratuvar
Uzmanlar1 Dernegi Baskan1 Sayin Ramim Bayramli konferanslari ile bizimle birlikte olacaklar.

Laboratuvar siirecleri sempozyumunda akilci laboratuvar uygulamalari, serum indeksleri, biyolojik
varyasyon, analitik sorunlar ele alinacak olup vaka ornekleri ile toksikoloji, hematoloji ve kan gazi
sonuglarmin degerlendirilmesine iliskin uygulamaya yonelik bilgiler paylasilacaktir. Ayrica yuvarlak
masa toplantilarinda laboratuvar yonetimi ve toksikoloji ¢caligma gruplarinin bagkanlari sizlerle bir-
likte olacaktir.

Norodejenerasyon, ateroskleroz ve biyokimyanin teknoloji evrenindeki gelecegine iliskin konferans-
lar verilecek; panellerimizde yapay zeka ve makine 6grenimi, transplantasyon tibbi, hematoloji, yeni
dogan mitokondriyal hastaliklar, endokrinoloji, prenatal ve neonatal biyokimya, kanser ve molekiiler
biyokimya toksikoloji ve beslenme biyokimyasi konular1 ele alinacaktir.

Kan bankacilig1 ve transflizyon tibb1 kursu, yontem karsilastirma ve validasyon kursu ve kalite kont-
rol kurslarimiz ile bilgilerimizi giincelleme yani sira yeni kazanimlarda bulunmaniz amag¢lanmstir.

Programimizda yer alan 2 uydu sempozyumunda en 6nemli iki paydasimiz; Dijital Doniisiim ve
Verinin Kullanim1 ve laboratuvarlarda otomasyon konusunda bilgi, deneyim ve yenilikleri bizlerle
paylasacaklar.

Kongremizde aragtirmacilara sundugumuz 6nemli imkanlardan biri s6zlii ve poster bildirilerini suna-
rak paylagma ve tartigma becerilerinin gelisimine katkida bulunmaktir.

Sevgili dostlarimiz buradayiz ve sizlerle olmanin gururunu coskusunu ve heyecanini yasiyoruz.
Kongrenin hazirlanmasinda emegi olan yonetim kuruluma, diizenleme kuruluna, konusmalar ile bize
vakit ayiran konusmacilara, sponsor firmalarimizda ve kongre diizenleme firmamiza tesekkiir ederim.
Tekrar goriismek tizere, sevgi ile kalin.

Saygilarimla,
Saygilarimla,

Prof. Dr. Dildar Konukoglu
Baskan
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OTURUM-1

Oturum Baskani: Nevin ilhan
Norodejenerasyonda Mitofajinin Roll - Eser Yildirnm S6zmen

Soru-Cevap
KAHVE MOLASI

OTURUM-2: Yapay Zeka ve Makine Ogrenimi: Laboratuvar Uygulamalar -
Oturum Baskani: Banu isbilen Basok

Klinik Laboratuvarda Veri Bilimi ve Yapay Zeka Uygulamalari -Said incir
Saglk alaninda yapay zeka projesi hazirlamak icin yol haritasi - ipek Deveci Kocakog
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Dildar Konukoglu

Tubitak 1004 Mikemmeliyet Merkezi Destek Programi Kapsaminda Destek Kazanan
istanbul Universitesi-Cerrahpasa “Néron Hasarina Yol Acan Hastaliklarin Tani, Tedavi
ve izlemine Yénelik Biyobelirteg ve ileri Teknolojik Uyari Sistemlerinin Gelistirilmesi”’
Projesi - Dildar Konukoglu

KBUDEK Programinda Yenilikler: Toksikoloji ve Prenatal Tarama - E. Clineyt Canbulat
ACILIS
Acihs Seremonisi - Dildar Konukoglu (KBUD Baskani)

Prof. Dr. Kaya Emerk Kalite Odiilii Téreni: Development, Optimization And Validation
of LC-MS/MS Method For The Determination of DBS GALT Enzyme Activity
Muhammet Topbas

Azerbaycan’da Laboratuvar Tibbi, Laboratuvar Yapisi ve Standartlari; Tecribeler -
Ramin Bayraml

OTURUM-4: Agilis Konusmasi

Avrupa Klinik Kimya ve Tibbi Laboratuvarlar Federasyonunun Onemli Stratejik Projeleri
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OTURUM-5: Transplantasyon - Oturum Baskani: Mutay Aslan
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Karaciger ve Bébrek Transplantasyonu Sonrasinda Beyin inflamasyon Biyobelirtecleri
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Etkileri - Cuma Mertoglu
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KAHVE MOLASI
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Oturum Baskani: Ramin Bayramli

Ateroskleroz: Lipit ve Lipoprotein Roliine Giincel Bakis- Asim Orem
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Deniz Gmuer, Deniz ilhan Topgu

Soru-Cevap

OTURUM-7 Roche Uydu Sempozyum

Soru - Cevap
OGLE YEMEGI

OTURUM-8 Hematoloji - Oturum Baskani: Mustafa Serteser
Koaglilopati Tani Testleri - Sema Geng
Kanama Bozuklugu Olan Hastalara Laboratuvar Yaklasimi - Niliifer Bayraktar
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OTURUM-10: Endokrin - Oturum Baskani: Fatma Demet Arslan

Otoimmiin Tiroid Hastaliklar: Laboratuvar Tani ve izleminde Giincel Yaklasim
Ozlem Giilbahar

Hipotalamus-Hipofiz-Adrenal Aksinin Degerlendirilmesinde Kullanilan Laboratuvar
Testleri - Giilsen Yilmaz

Diyabet Takibinde Elektrokimyasal Uygulamalar ve Biyosensorler - Yunus Géren

Soru-Cevap
KAHVE MOLASI
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Prenatal Tarama Testlerinde Giincel Yaklasimlar - Kagan Huysal

istenmeyen Gebelik Sonuglari iliskili Maternal Serum Biyobelirtegleri -
Yasemin Ustiindag

Soru-Cevap
OGLE YEMEGI -~
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OTURUM-12 Beckman Coulter Uydu Sempozyum COULTER

Total Laboratory Automation Implementation and Beckman Coulter DxA 5000
System Experience at Alfa Laboratories Center - Lamia Ali Mansour

Soru-Cevap
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Tarama Analizlerinde Hangi Yontemi Tercih Edelim: immunoassay Mi LC-MS/MS Mi?
inci Saglam, Hacer Eroglu igli

Madde Analizinde Son Basamak: Dogrulama Sonuglarini Nasil Yorumlamaliyim?
Cigdem Karakiikcii

Soru-Cevap

OTURUM-15 - Oturum Baskani: Dildar Konukoglu
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Soru-Cevap
KAHVE MOLASI

OTURUM-17 - Oturum Baskani: Cigdem Karakiikcii

Biyokimya ve Metaverse: Biyokimyanin Teknoloji Evrenindeki Gelecegi - Uzay Gérmiis

Soru-Cevap
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$S-02 Covid 19’Ilu Hastalarin Serumunda Ferritin, Transferrin ve Notrofil/Lenfosit
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Ilham Suliaiman Haji, Nihayet Bayraktar, Veli Fahri Pehlivan, Elif Seyda Akar, Mehmet
Bayraktar

$S-03 Erken Cocukluk Cagi Dis Clirtikleri Olan Cocuklarin Serumunda 8-OHdG, CRP,
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SS-06 Retikiilosit Testi Olan Orneklerde Miikerrer Tam Kan Sayimi Ol¢ciimiiniin
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Afsana Mammadova, Khayala Musayeva, Valeh Huseynov
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Gelistirilmesi - Murat Emrah Mavis, Selma Giilnaz Oztok, Gokge Goksu Giirsu

$S-11 Vendz Kan Gazi ve Serum Orneklerinde Bikarbonat Seviyeleri Arasindaki iliskinin
Degerlendirilmesi - Muhammed Oguz Yildiz, Macit Koldag

$S-12 Nadir Hastalik Tedavisinde Devrim Yaratan: “Akilli” Nanopargaciklarla CRISPR-
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Ayra, Cansu Umran Tung, Esra Aydemir, Yasemin Yiiksel Durmaz, Omer Aydin
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$S-15 Farkh Marka Serum Ayirici Tiiplerin Test Sonucuna Etkisinin Degerlendirilmesi
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$S-21 Plevral Ve Peritoneal Sivilarda Otomatize Sistem Ve Optik Mikroskopi ile Yapilan
Lokosit Sayimlari Arasindaki Uyumun Degerlendirilmesi
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$S-27 Herediter Sferositoz Tanili Hastada Psddohiperkalemi Tablosu
Aysegiil Ozel, Niliifer Bayraktar, Ramazan Murat Koser, Esra Paydas Hataysal

$S-28 Erken Dogumun Ongériilmesinde Maternal Serum interlékin- 1B, FoxO1 ve
Sestrin2 Diizeyleri - Asuman Akkaya Firat, Aysegiil Ozel, Ebru Alici Davutoglu,
Zeynep Banu Giingor, Riza Madazl

§S-29 Stago-Compact Max3 Ve ACLTOP700 Analizorlerinin Koagtlasyon Parametreleri
Acisindan Performanslarinin Degerlendirilmesi - Kiibra S6nmez, Medeni Arpa,
Bayram Sen, Mehtap Atak

$S-30 Tam Otomatik idrar Analizérlerinin Karsilastirmasi - Fikret Akyiirek

$S-31 Diyabetik Bobrek Hastaligi Olan Tip 2 Diyabet Hastalarinda Serum LC3-l
Diizeylerinin Degerlendirilmesi - Koksal Deveci, Zeliha Cansel Ozmen, Figen Giizelgiil,
Shahab Ahmed Salih Gezh

$S-32 Elazig ilinde intihar Girisiminde Bulunan Bireylerde Spesifik Serum Faktérleri ve
Lipid Profili - Nevin ilhan, Omer Canpolat, Buket Berk, Necip ilhan

$S-33 DHEA ile indiiklenen PCOS Sican Modelinde Apigenin ve Chrysin’in Terapétik
Etkinligi - Buket Berk, Nevin ilhan, Oguzhan Tatar, Necip ilhan

10:24-10:50 KAHVE MOLASI




10:50-11:38
10:50-10:56

10:56-11:02

11:02-11:08

11:08-11:14

11:14-11:20

11:20-11:26

11:26-11:32

11:32-11:38

12:00-14:00

SOZLU SUNUMLAR

C SALONU

Sozlii Sunumlar-5

SS-34 Prediyabet ile HbA1c Arasindaki iliski
Havva Ucar, Sevilay Tungez, Aysegiil Ugur Kurtoglu

$S-35 Kontrollii Beslenme Durumu (CONUT) Skoru Kullanarak Hastanemizde Tedavisi
Yapilmis 1435 Akut iskemik inme Hastalarinin Sonuglarinin Degerlendirilmesi
Naile Misirlioglu, Giilenay Defne Ozen

$S-36 Pandemi Oncesi Dal Hastanesinde Preanalitik Hata Nedenleri ve Analizi
Sevim Kahraman Yaman

§S-37 Bakteriyel Enfeksiyonlarda Serbest Radikal Saliniminin Enfeksiyon Etkenine
Gore Degerlendirilmesi: Ex-vivo Tam Kan Modeli
Seyda ignak Tarlig, Ozlem Unay Demirel, Meral Yiiksel

$S-38 Trigliserit Degerlerine Gore Direkt Olciilen LDL-Kolesterol ile Hesaplanan
LDL-Kolesterol Degerlerinin Karsilastiriimasi
Canan Duvarcl, Simge Giirbiiz Hiirkan, Dildar Konukoglu

$S-39 Biochip Array Teknolojisinin idrar Madde Tarama Analizlerindeki Performansinin
LC-MS/MS ile Karsilastirilarak Degerlendirilmesi
Cigdem Karakiikcii, Hatice Saracoglu, Gamze Polat

$S-40 Urtikerli Hastalarda immiinoglobulin E ve Hemogram Parametreleri Arasindaki
iliskinin Arastirlmasi - Fatma $Sengiil, Bahadir Oztiirk, Fatma Tungez Akyiirek

$S-41 immun Fiksasyon Elektroforez ile Kapiller Elektroforez Yapilan Hastalarin
Sonuglarinin Birbirlerine Gére Korelasyonunun Degerlendirilmesi
Saadet ibis, Nesibe Polat, Turan Akdag

OGLE YEMEGI




15:00-15:48
15:00-15:06

15:06-15:12

15:12-15:18

15:18-15:24

15:24-15:30

15:30-15:36

15:36-15:42

15:42-15:48

SOZLU SUNUMLAR

C SALONU

Sozlii Sunumlar-6

$S-42 Heterofil Bloke Edici Tiiplerin iki Farkli immunoassay Cihazinda Performansinin
Degerlendirilmesi - Murat Aksit, Banu isbilen Basok, Mesut Fidan, inang Karakoyun,
Ayfer Colak

$S-43 Coklu Antikoagtilana Bagli Psodotrombositopeninin Céziimiinde Bir Alternatif
Olarak Heterofil Antikor Blokaiji
Hatice Bozkurt Yavuz, Hiiseyin Yaman, Derya Selim Batur, Asim Orem

S$S-44 Sistemik inflamasyon indekslerinin Behget Hastalarinda Atak ve Remisyon
Dénemlerindeki Rolli - Cansu Caneli, Erdem Atasever, Dildar Konukoglu

$S-45 Bir Klinik Konsiiltasyon Ornegi: Biotin interferans Vakasi
Elvin Malikov, Tuba Saadet Deveci Bulut, Ozlem Giilbahar

$S-46 Fibromiyalji On Tanili Hastalarda Refleks ve Reflektif Test Uygulamasi Farkindalig
ve Etkinligi - Merve Ates, Tugba Alisik

SS-47 intravenéz Sivi ile Kontamine Olmus Ornekte Hatali Laboratuvar Sonuglari
Nesibe Esra Yasar

$S-48 Vankomisinin Terapotik ilag izleminde Kullanilan Kinetik Mikropartikiil
immunoassay (KIMS) ve Sivi Kromatografisi-Tandem Kiitle Spektrometrisi
(LC-MS/MS) Temelli iki Metodun Karsilastiriimasi - Hatice Saragoglu, Shirin Kurbanova,
Derya Koger, Kasim Biiyiikbezirci, Hasan Memis, Cigdem Karakiikcii

$S-49 Akut Pankreatit Olgularinda Siddetin Belirlenmesinde Pro- Ve Anti-inflamatuar
Sitokinler ile Prognostik Cok Faktorlii Skorlamalarin iliskisi
Yasemin Erdogan Déventas, Esma Ozdemir, Hiilya Goker




PS-01

PS-02

PS-03

PS-04

PS-05

PS-06

PS-07

PS-08

PS-09

PS-10

PS-11

PS-12

PS-13

POSTER SUNUMLAR
21-22 Kasim 2023 - 09:00-16:00

POSTER ALANI

Turkiye Toplam izin Verilebilir Hata Kriterlerine ve Alti Sigma Metodolojisine Gére Bazi
Biyokimyasal Parametrelerin Analitik Performansinin Degerlendirilmesi
Dogukan Giimiiscan

imminfiksasyon Elektroforezinde Mevcut Monoklonal Bantlarin Gésterilmesinde
Anormal Kappa/Lambda Orani’nin Degeri
Nihan Cansel Sarkaya, Aysegiil Ugur Kurtoglu, Erdal Kurtoglu

“TGAP” Perspektifinde akilci laboratuvar uygulamasi: Hesaplanmig LDL kullanimi
Ferhat Demirci

Fertilite Fonksiyon Testlerinin Biyolojik Varyasyona Dayali Kalite Hedeflerine Gore
Analitik Performansinin Belirlenmesi - Levent Deniz

Transflizyonla bulasan enfeksiyonlarin ABO ve Rh Diile iliskisi Saglikli kan bagis¢ilarinda
kan grubu sistemi. - Khayala Musayeva, Hajar Pirzadayeva, Afsana Mammadova,
Valeh Huseynov

Stabil KOAH’ta Trombosit Parametreleri ve Eozinofillerin Hastalik Siddeti, CRP ve
Tedavi lle iliskisi - Zeynep Mine Yalginkaya Kara, Sema Yagci, Arzu Ozkarafakili,
iiteris Bardakgi

Astim Hastaliginin Siddetinin Degerlendirilmesinde IL-33, sST2 AKSI ve D Vitamini
Diizetlerinin Onemi - Mine Hiiryasar Eskici, Nilgiin Basaran, Mukaddes Goker,
Buse Akyol, Giilcan Giintas

Multipl Miyelom Primer Yaklasiminda Rutin Hemogram Parametrelerine Erken
ipuglari Olarak Farkli Bir Bakis - Batuhan Subasi, Nahide Ekici Giinay, Derya Koger

Eriskinlerde C-Reaktif Protein ve Eritrosit Sedimantasyon Hizi Uyumsuzlugunun
Sikhginin Belirlenmesi - Caner Yilmaz, Giray Bozkaya

Sedanter Bireylerde Yiiksek Siddetli interval Antrenmanin Aspartat Amino Transferaz,
Alanin Amino Transferaz ve Kreatin Kinaz Seviyeleri (izerine Akut Etkisi
Sedat Ozdemir, Musa Sahin

Cinsiyet, Yas ve Mevsimin D Vitamini Diizeyleri Uzerindeki Etkisi
Ertugrul Avci, Giray Bozkaya

Parkinson Hastalarinda MDA, TOS, TAS, IMA Belirteclerinin Tespiti ve Oksidatif Stres
Durumu - Mehmet Ozkan, Ali Akbas, Saliha Uysal, Zeynep Deniz, Figen Tokucoglu

Kiitahya ilinde Laboratuvar Verilerine Dayali idrarda Yasadisi Madde Sonuglarina
Gore Madde Kullanim Dagiliminin Retrospektif Olarak Belirlenmesi
Fatmagiil Can, F. Emel Kogak




PS-14

PS-15

PS-16

PS-17

PS-18

PS-19

PS-20

PS-21

PS-22

PS-23

POSTER SUNUMLAR
21-22 Kasim 2023 - 09:00-16:00

POSTER ALANI

Yasakli Madde Testlerinde Stabilite: Ka¢ Kez Dondurup Cozebilirim?
Tugce Aydeniz, Hatice Saragoglu, Cigdem Karakiikcii

Trombositozlu Hastada Serum Orneginde Yalanci Hiperkalemi
Zeynep Deniz, Saliha Uysal

Prokalsitonin Analizi Igin Aptamer Temelli Enzim Bagh Apta-Sorbent Ol¢iim Kitinin
Gelistirilmesi ve Karakterizasyonu - Omer Emecen, Murat Usta, Sembol Yildirmak

Gesitli formuller kullanilarak hesaplanan LDL-C’ln, Direkt LDL-C dlgimu ile
karsilastiriimasi - Alperen Halil ihtiyar, Giray Bozkaya

Kronik Obstriktif Akciger Hastalarinda Total Antioxidant Status ve Total Oxidant Status
Dizeylerinin Degerlendirilmesi - Musab Kazar, Ferhat Demirci, Sami Deniz,
Murat Aksit, inang Karakoyun, Ayfer Colak

Multipl Miyelom Hastaliginin Teshisinde Serum Beta - 2 Mikroglobulin Testi
Sabina Tahmazli, Tukazban Baghirova, Afsana Mammadova, Konul Nazarli,
Valeh Huseynov

Sistemik inflamasyon indekslerinin Atak veya Remisyon Déneminde Olan Ailesel
Akdeniz Atesi Hastalarinda Degerlendirilmesi
Erdem Atasever, Cansu Caneli, Dildar Konukoglu

Prolaktin Yiiksekligi Olan Kadinlarin Kardiyovaskuler Hastalik Riski Agisindan
Degerlendirilmesinde Serum HDL ve 25-OH Vitamin D Diizeyinin Onemi
Simge Giirbiiz Hiirkan, Canan Duvarci, Dildar Konukoglu

Hemoliz indeksi: Plazma Kantitatif Aminoasit Analizine Etkisi
Hafize Boyaci, Dildar Konukoglu

Laboratuvarda Gercek Zamanli Hasta Bazli Kalite Kontrol Programi (Normallerin
Ortalamasi) Deneyimi - Tugge Ozdemir, Selen Sezen, Ozlem Dogan,
Glilsiim Feyza Tiirkes




KONGRE OTURUMLARI




Norodejenerasyonda Mitofajinin Rolii

Eser Yildirim S6zmen

Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dali Bornova/lzmir
Dia4Me Egitim Arastirma ve Organizasyon Ltd. Sti, Bilimpark, Menderes/Izmir

Mitofaji, hasarli veya islevsiz mitokondrilerin molekiiler bir mekanizmayla hiicrelerden segici olarak
uzaklastirilmasi siirecidir. Hiicresel strese yanit olarak mitokondri membran potansiyelini kaybeder
ve bu da mitofajinin baglamasini aktive eder. Retikulosit farklilagmasinda veya yumurta déllenme-
sinde fizyolojik olarak goriilen programlanmis mitofajiden farkli olarak mitokondride olusan hasar
da mitofajiyi indiiklemektedir. Hasarlanan mitokondrinin mitofaji i¢in fizyona ugramasinda onerilen
mekanizmalar bu sunumda 6zetlenecektir.

Son yillarda norodejeneratif hastaliklarin patogenezinde mitokondrinin rolii izerine yogun ¢alismalar
yiiriitiilmekte olup bu hastalarda mitokondri disfonksiyon ve hasarli mitokondrinin hiicrede birikme-
si sonucu reaktif oksijen tiirleri artis1 ve hiicre hasar1 oldugu gosterilmistir. Ayrica bu ¢alismalarda,
bazi norodejeneratif hastaliklarda mitofajinin bozulmasina neden olan ¢esitli mutasyonlar oldugu da
gosterilmistir. Ornegin ALS hastalarinda Tank baglayici kinaz -1 mutasyonu, Parkinson hastaliginda
PINK1 geninde mutasyonlar gibi. Bu yeni bilgiler 1s18§1nda norodejeneratif hastaliklarda mitokondri-
yi hedef alan tedavi arayislar1 siirmektedir. Bu konusmada norodejeneratif hastaliklarda mitokondri
disfonksiyonu ve mitofaji ile ilgili yeni gelismelerin 6zeti sunulacaktir.




Klinik Laboratuvarda Veri Bilimi ve Yapay Zeka Uygulamalan

Said incir
Ko¢ Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dali, Istanbul

Laboratuvar tibbi, saglik hizmetlerinde gizli ve bazen ihmal edilen bir hazinedir; ¢ilinkii tan1 veya
tedaviyi etkileyen saglik hizmetleri kararlarinin %701 ve uygulama kilavuzlarinin yaklasik %401
biyomedikal testleri igerir. Bu sebeple, hastaliklarin teshisinde, tedavi takibinde ve hastalarin sag-
lik durumlarinin degerlendirilmesinde kritik bir rol oynamaktadir. Son yillarda yapilan arastirmalar,
klinik laboratuvarlardaki is yiikiinlin artis1 ve geleneksel yonetim araglarinin yetersiz kalmasiyla,
veri analitigi aracglarinin zorunlu hale geldigini gostermektedir. Biyomedikal testlerin ve laboratuvar
sonuglarinin igerdigi veriler, biiylik veri analizi ve yapay zeka algoritmalari ile incelenebilir. Bu ana-
lizler, hastaliklarin erken teshisini destekleyebilir, tedavi stratejilerini optimize edebilir ve hastalarin
saglik durumlarini daha etkili bir sekilde degerlendirebilir.

Veri bilimi ve yapay zeka, klinik laboratuvar kalite siireglerinde, hastalik tahmini ve tedavi stratejileri
gibi alanlarda biiyiik bir potansiyele sahiptir. Yiiksek hacimli verilere (elektronik tibbi kayitlar, labo-
ratuvar bilisim sistemleri, omik, dijital uygulamalar... araciligiyla) erigimin siirekli artmasi1 nedeniyle
biiylik veri ve yapay zeka alanlarina iliskin vaatler ve beklentiler katlanarak artmaktadir. Bu alanda-
ki gelismeler, laboratuvar siireglerinin optimize edilmesinde de kullanilabilir. Ornegin onay destek
sistemlerinin (ODS) kullanilmasi, test sonuglanma siiresini kisaltarak veya analitik faz hata oranini
azaltarak hasta memnuniyetini arttirabilir. Son yillarda kullanimi artan ara yazilimlar ve benzeri diji-
tal iirlinler biyokimya uzmanlarinin biiyiik verilere daha kolay ulasmasini kolaylastirarak, farkl ka-
lite indikatorlerinin kullanimina olanak saglamaktadir. Benzer sekilde klinik karar destek sistemleri
(KKDS), laboratuvar verileriyle birlikte hastalarin tibbi ge¢misi, ilag alerjileri ve gegmis ameliyatlar
gibi 6nemli klinik bilgileri entegre ederek, kanita dayali klinik algoritmalar ve yapay zeka kullana-
rak 0zgiin klinik tahminler sunar. Yapay zeka algoritmalari, laboratuvar tibbina sunduklar1 degerli
katkilarin yaninda ¢6ziilmesi gereken ¢esitli zorluklar1 da beraberinde getirmektedir. Bu baglamda,
tibbi biyokimya uzmanlariin rolii ve adaptasyon siiregleri 6zenle ele alinmalidir. Laboratuvarlarda
her gecen giin artan biiylik veri, glivenli bir sekilde depolanmasi ve yonetilmesi gereken énemli bir
konudur. Bu verilere erisim izni, siki bir sekilde kontrol edilmeli ve yetkilendirilmelidir. Ayrica, la-
boratuvarda kullanilan dijital iirtinlerin verifikasyonu 6nemli bir adimdir. Bu siirecte olusabilecek
hatalarin tespiti i¢in denetimler titizlikle yapilmalidir.

Sonug olarak, klinik laboratuvarlarda veri bilimi ve yapay zeka uygulamalari, saglik hizmetlerindeki
kaliteyi artirmak ve hasta memnuniyetini ylikseltmek i¢in giiclii bir ara¢ olarak 6ne ¢ikmaktadir. An-
cak, bu teknolojilerin etkin bir sekilde entegre edilmesi ve uygulanmasi i¢in kapsamli bir strateji ve
dikkatli bir planlama gerekmektedir. Bu nedenle, klinik laboratuvarlarda veri bilimi ve yapay zeka
uygulamalarinin gelistirilmesi, profesyonel bir yaklasimla ele alinmali ve gelecegin saglik hizmetle-
rindeki temel taglardan biri olarak degerlendirilmelidir.




1999

Saglik Alaninda Yapay Zeka Projesi Hazirlamak icin
Yol Haritasi

Ipek Deveci Kocakog
Dokuz Eyliil Universitesi, [IBF Ekonometri Boliimii, Izmir

Saglik projeleri, yiiksek diizeyde hassasiyet, etik diisiince ve veri yonetimi gerektiren 6zel bir alan-
dir. Bu nedenle bu projeleri yiiriitmek i¢in ayr1 bir dikkat ve uzmanlik gerekebilir. Saglik alanindaki
yapay zeka projeleri, diger yapay zeka projelerinden bazi temel farklara sahiptir. i1k olarak, saglik
verileri genellikle kisisel ve hassas bilgiler igerir, bu nedenle veri gizliligi ve glivenligi saglamak daha
da onemlidir. Ayrica, saglik sektorii siki diizenlemelere tabidir ve saglik projeleri bu diizenlemelere
uyum saglamak zorundadir. Bu projeler, klinik ortamlarda uygulanma ve doktorlar veya uzmanlar
tarafindan onaylanma gereksinimi tasiyabilir. Saglik verileri genellikle biiylik miktarlarda ve gesit-
lilikte bulunur, bu da projelerin bu verileri etkili bir sekilde isleyebilme yetenegi gerektirir. Saglik
projeleri, hastalarin saglik hizmetlerine daha etkili ve kisisellestirilmis bir erisimine odaklanirken,
ayn1 zamanda etik diisiince ve sorumluluklar1 da gozetirler. Klinik karar destek sistemleri olarak kul-
lanilabilen bu projeler, doktorlarin tani ve tedavi kararlarin1 desteklemeyi amaglar. Son olarak, saglik
projeleri siklikla maliyetli ve kaynak yogun olabilir, bu da ekstra kaynaklarin yonetilmesini gerekti-
rebilir. Bu nedenlerle saglik alanindaki yapay zeka projeleri, diger yapay zeka projelerinden énemli
farklara sahiptir ve dikkatle yonetilmesi gereken 6zel bir alandir.

Saglik alaninda bir yapay zeka projesi olustururken, adimlariniz1 sistematik bir sekilde belirlemek
oldukga kritik bir siirectir. 11k olarak, projenizin temel amacini ve sorunu net bir sekilde tanimlamaniz
gerekmektedir. Ardindan, gerekli verileri toplama ve diizenleme asamasina ge¢gmelisiniz. Bu verilerin
kalitesini ve giivenligini saglamak i¢in on isleme islemlerini belirlemeniz gerekecektir.

Projenizin temelini olusturacak olan algoritma ve model se¢imi asamasinda, saglik alanindaki spesi-
fik ihtiyaclariniza uygun yapay zeka algoritmalarini ve modellerini arastirmaniz 6nemlidir. Bu se¢im-
lerin ardindan, veri egitimi ve model gelistirme siire¢lerini planlamali ve uygulamalisiniz. Modelinizi
stirekli olarak giincellemek ve iyilestirmek i¢in bir strateji gelistirmeniz gerekecektir. Projenizin ba-
sarisini degerlendirmek i¢in uygun metrikleri segcmek ve projenizin etkisini izlemek kritik bir 6neme
sahiptir. Ayn1 zamanda, veri gizliligi ve etik sorumluluklar1 g6z 6niinde bulundurarak veri yonetimi
ve kullanim politikalariniz1 belirlemeniz gerekecektir. Projeyi gergek diinyada uygulamak icin bir
prototip gelistirme asamalarin1 planlamali, ekip i¢i is birligi stratejilerini kurmali ve projenin can-
I1 performansini izlemek ve bakimini yapmak icin bir yontem gelistirmelisiniz. Ayrica, gelecekteki
gelismelere uyum saglamak i¢in Ar-Ge ¢alismalarini ve ilerlemeleri planlamalisiniz. Bu yol harita-
s1, saglik alanindaki yapay zeka projelerinin adimlarin1 diizenlemek ve basar1 sansini artirmak igin
onemlidir.




Klinik Laboratuvar Ornegi Uzerinden Bir Veri Bilimi Projesi Uygulamasi

Banu isbilen Basok

Saglik Bilimleri Universitesi Izmir Tip Fakiiltesi, Dr. Behget Uz Cocuk Saghg ve Hastaliklar
Egitim ve Arastirma Hastanesi, Merkez Biyokimya Laboratuvari, Izmir

Klinik Laboratuvarlar, saglik hizmetlerinin temel bir pargasidir ve laboratuvar tibbi, hastaliklarin
teshis edilmesi, tedavi planlarinin olusturulmasi ve hastalarin izlenmesi gibi 6nemli tibbi siireglerde
kritik bir rol oynar. Toplanan verinin biiylikligii ve ¢esitliligi nedeniyle tibbi laboratuvarlar, veri bi-
limi ve yapay zeka uygulamalarinin merkezi olma potansiyeline sahiptir. Veri bilimi ve yapay zeka
uygulamalari, laboratuvar islemlerini iyilestirmek, sonuglart daha hizli ve dogru bir sekilde sunmak
ve hasta bakimi kalitesini artirmak amaciyla kullanilabilir. Bu konugmada, bir 6rnek tizerinden dene-
timli makine 6grenmesi uygulamasi gerceklestirilecektir. Uygulama su adimlar1 kapsayacaktir:

* Secilen 6rnegin detayl bir sekilde tanitilmasi,

« Kullanilan veri seti, toplama yontemleri ve analiz siire¢leri,
* Verinin 0n isleme ve temizleme siirecleri,

+ Kaullanilan makine 6grenmesi modellerinin belirlenmesi,

*  Model egitimi, test ve validasyon stiregleri,

» Elde edilen bulgularin ve analiz sonuglarinin sunumu.

Sonug olarak, bu uygulama 6rnegi laboratuvar tibb1 ve veri bilimi alanindaki uzmanlarin is birligi
yaparak daha iyi bir saglik hizmeti sunma hedefine nasil ulasabilecegimize dair bir baglangi¢ noktasi
olarak diisiiniilebilir.

Anahtar kelimeler: Klinik laboratuvar, veri bilimi, denetimli makine 6grenmesi, yapay zeka.




Tubitak 1004 Miikemmeliyet Merkezi Destek Programi kapsaminda
Destek Kazanan Istanbul Universitesi-Cerrahpasa “°Néron Hasarina Yol
Acan Hastaliklarin Tam, Tedavi ve izlemine Yonelik Biyobelirtec ve Tleri

Teknolojik Uyarn Sistemlerinin Gelistirilmesi” Projesi

Dildar Konukoglu '

!Istanbul Universitesi- Cerrahpasa, Klinik Arastirmalar Miikemmeliyet Uygulama ve Arastirma
Merkezi, Istanbul
*[stanbul Universitesi- Cerrahpasa, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Tibbi Biyokimya Anabilim Dali, Istanbul

Norolojik hastaliklar alaninda tan1 ve tedaviyi daha etkin hale getirmek i¢in tiim diinyada ¢alismalar
yapilmakta ve umut verici sonuglar alinmaktadir. Teknolojik gelismeler ndron hastaliklarinin tani ve
tedavisindeki gelismeleri hizlandirmis ve hem hastaligin yonetiminde hem de biyomedikal arastirma-
larda kritik rol oynayan biyobelirtegler i¢in genis bir aragtirma alanini olusturmustur. Biyobelirtegle-
rin yani sira yapay zeka uygulamalari ile teshis algoritmalarinin gelistirilmesi ve yeni niikleotit tedavi
ve tan1 yontemlerinin uygulanmasina yonelik ¢alismalar da yogunluk kazanmistir. Son yillarda ge-
netik tan1 yontemlerinin gelismesiyle birlikte genetik tedavi uygulamalar1 tedavi protokollerine dahil
edilmis ve hastalarin ilaglar1 daha etkin kullanmasini saglamaya yonelik girisimlerde artis olmustur.
Ancak tiim bu gelismelere ragmen basta demans olmak {izere ndron hasari ile iligkili bir¢ok hastalikta
tan1 ara¢ ve yontemleri halen sinirhdir.

Istanbul Universitesi- Cerrahpasa, Klinik Arastirmalar Miikkemmeliyet Uygulama ve Arastirma Mer-
kezi (IU-C KAMM) TUBITAK 1004 Miikemmeliyet Merkezi Destek Programi Yiiksek Teknoloji
Platformlar1 kapsaminda ‘’Néron Hasarina Neden Olan Hastaliklarin Tani, Izlem ve Tedavisine
Yonelik Biyobelirte¢ ve Ileri Teknolojik Uyari Sistemlerinin Gelistirilmesi” isimli arastirma progra-
mi ile destek aldi. Otuzun iistiinde 6zel ve kamu kurulusu, yaklasik 250 aragtirmaci ve bursiyerin yer
aldig1 arastirma programi 16 teknik ve bir toplumsal etkinlik projesinden olusmaktadir. Bu aragtirma
programi ile ndron hasarina yol acan hastaliklarin tani, izlem ve tedavisine yonelik toplamda ilag /
tedavi ajani, algilayici sistem, test kitleri ve klinik destek /karar sistemlerinin gelistirilmesine yonelik
ileri teknolojik iirtin gelistirilmesi hedeflenmistir.

Teknik projelerden biri nano—biyo teknoloji birimleri ile is birligi yaparak hazirladigimiz “Nérolojik
hastaliklarin tani ve metabolik izleminde hasta basi test cihazi teknolojilerinin ve erken uyari sis-
temlerinin gelistirilmesi” isimli projemizdir. 4 yil siirecek olan bu projede; optik temelli, hasta basi
test cihazi olarak kullanilabilecek bir biyokimya test cihazi olusturulacak; epilepsi hastalarinda me-
tabolik izleme ve epilepsi ataklar1 agisindan kigiye 6zel bir metabolik profil gelistirilecek ve invitro
tan1 cihazi bilesenleri gelistirilerek sonuglarin bir yazilim aracilig ile hekime ulasmasini saglaya-
cak bir sistemle entegrasyonu saglanacaktir. Hedeflenen parametreler glukoz, iire, kreatinin, keton,
bilirubin, laktat ve elekyrolit panelidir. Projemizde olusturacagimiz hasta basi test cihazlar ile gerek
epilepsi gerekse yataga bagimli yasl veya demansi olan hastalarin yerinde metabolik durumun takibi
kolaylasacak ve vendz kan alma problemleri veya sik ornekleme problemleri azaltabilecek; genis
bir hasta grubunun hastane i¢i ve dis1 tan1 ve takibine yonelik non-invaziv kullaniminda yarar sag-
lanacagina inantyoruz. Ayrica gelistirilecek biyosensor teknolojisinin diger analitlerin kandan tespiti
ve kan dis1 klinik 6rneklerden (basta tiikiiriik ve idrar olmak {izere) 6l¢iim yapabilecek hassasiyette
gelistirilmesi ve giyilebilir teknolojide kullanilmasi ¢alismalari baslatilacaktir.
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KBUDEK Dis Kalite Kontrol Programlarinda Yenilikler:
Toksikoloji ve Prenatal Tarama

E. Ciineyt Canbulat
KBUDEK Drs Kalite Kontrol Programlari, Istanbul

Uluslararas1 TS EN ISO 17043 akreditasyonuna sahip KBUDEK Dis Kalite Kontrol
Programlarimiza 2024 yilindan itibaren baslamak iizere 2 yeni program daha eklenerek
programlarimizin sayisi 22’ye yiikselmistir.

2024 yilinda baglayacak Dis Kalite Kontrol (DKK) Programlarimiz:

1- KBUDEK Prenatal Tarama DKK (aylik)- ikili test, iiclii test ve entegre test parametreleri ve
Down sendromu risklerinin kontrolii

2-KBUDEK Toksikoloji DKK (idrar)- 3 ayda bir 2 6rnek (Amfetamin/Metamfetamin, , Benzodia-
zepin, Buprenorfin, Cannabinoid (Delta-9-THC-COOH), Ekstazi (MDMA), Eroin (6-MAM), Koka-
in, Opiat)

KBUDEK Prenatal Tarama DKK Programi

KBUDEK Prenatal Tarama DKK programimizda 6 test (AFP, Serbest beta hCG, total hCG, Serbest
Estriol, PAPP-A ve Inhibin A) i¢in laboratuvarlar aras1 karsilastirma yapilacag: gibi laboratuvarlara
saglanacak verilerle her parametre i¢in elde edecekleri MoM ve risklerin de karsilastirmas: yapila-
caktir.

Down Sendromu i¢in Risk Hesaplamalarinin Kontrolii

Laboratuvarlar Down sendromu i¢in risk hesaplamasini kontrol etmelidir.

Giivenilir Down sendromu riskleri hesaplamak i¢in sunlar 6nemlidir:

* Anne yags1 ve gebelik yasi ile ilgili dogru bilgilerin elde edilmesi
*  Gerekli parametrelerin dogru bir sekilde dl¢lilmesi
* Uygun medyanlar1 kullanarak bu 6l¢timleri medyanin katlarina (MoM) doniistiiriilmesi

* Bu bilgilerin hastaya 6zgii bir Down sendromu riski elde etmek i¢in birlestirilmesi

Bu hesaplamay1 kontrol i¢in bir yaklasim, KBUDEK Prenatal Tarama DKK degerlendirme raporunda
yer alan verileri kullanmaktir. Laboratuvarlar her yeterlilik testi serum numunesi ile birlikte saglanan
hasta verilerini kullanarak hesaplayacaklar1 anne yas1 ve medyanin katlar1 (MoM) degerlerini (AFP/
uE3/hCG veya AFP/uE3/hCG/DIA) Down sendromu riskini hesaplamak i¢in kullanacaktir. Hesapla-
nan bu risk diger laboratuvarlarin bildirdigi risk ile karsilagtirtlacaktir.

Laboratuvarlar, yorumlama i¢in en giivenilir verileri kullanmak ve bildirilen Down sendromu riskle-
rinin hem laboratuvarlar iginde hem de laboratuvarlar arasinda daha uyumlu hale gelmesini saglamak
i¢in risk analizinde kullandiklar1 verileri kontrol etmelidir.
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Azerbaycan’da Laboratuvar Tibbi, Laboratuvar Yapisi ve Standartlari;
Tecrubeler

Ramin Bayramh

Azerbaycan Tip Universitesi, Tibbi Mikrobiyoloji ve Immiinoloji Anabilim Dali, Bakii, Azerbaycan

GIRIS.

Azerbaycan’da 2020 yilindan sonra iilke genelinde uygulanmaya baslanan Genel Saglik Sigortasi
Sistemi tilke niifusunun tamamini kapsiyor. Yeni sisteme uyum amaciyla Saglik Sisteminde yapilan
reformlar c¢ergevesinde olusturulan Saglik Kuruluslarinda Tibbi Laboratuvarlarin Standartizasyonu
Calisma Grubunun arastirmalari, tilkede mesleki, modern bilgi birikimine sahip tibbi biyokimya ve
tibbi mikrobiyoloji ve patoloji uzman sayisinin talebin ¢ok altinda oldugunu gdsterdi. Caligma grubu-
nun incelemeleri, lilkenin hemen hemen higbir saglik kurulusunda modern biyokimya, mikrobiyoloji
ve patoloji laboratuvarinin bulunmadigini géstermistir.

GELISME.

Yeni sistemin devreye girmesi dogal olarak tilkenin saglik sisteminde laboratuvar tibb1 da dahil olmak
iizere ciddi reformlari gerektirdi. Reformlar 6ncesinde olusturulan ¢alisma grubunun gergeklestirdigi
planli denetimler sonrasinda hazirlanan raporda, iilke genelindeki laboratuvarlarin durumu {ist yone-
time ayrintili olarak sunulmus, uluslararasi ileri deneyim ve standartlar baz alinarak yeni bir proje
hazirlanmistir. “Saglik kurumlarinda tibbi laboratuvarlarin standardizasyonu” isimli proje onaylan-
diktan sonra hayata gecirildi.

SONUCLAR.

DSO’niin ilgili belgelerine ve bu alanda énde gelen iilkelerin deneyimlerine dayanan proje gergeve-
sinde iilkenin saglik kurumlarindaki tibbi laboratuvarlar 5 seviyeye ayrilmistir:

Aile Saglig1 Merkezleri Laboratuvari- Seviye 1

Kiigtik olgekli teshis ve tedavi kurumlarinin laboratuvari (dal hastaneleri gibi)- Seviye 2
[lge Hastanesi Laboratuvar1 — Seviye 3

Bolge Hastanesi Laboratuvari — Seviye 4

A

Merkezi Referans Laboratuvari — Seviye 5

Klinik Biyokimya Laboratuvarlarinin standardizasyonunu da kapsayan proje kapsaminda Biyokiya
Laboratuvar1 hizmetleri 1. seviye laboratuvarlardan baglayarak verilecek. Bu laboratuvarlarda daha
fazla acil ve hizl testler yapilacaktir. 2. Seviyede ise ek olarak tam kan sayimi ve manuel tam idrar
tahlili yapilacak. Otomatize Biyokimya testleri 3. Seviye, buna ek olarak immunokimya testleri ise
4. Seviye laboratuvarlarda gergeklestirilecektir. Mikrobiyoloji laboratuvarlari ise ilk etapta 3. Sevi-
ye laboratuvarlarda, manuel sistemlerin kurulmasi ile baglayacak. Gerektiginde bu laboratuvarlara
otomatik kan kiiltiirii sistemleri kurulacaktir (niifus yogunlugu, klinisyenlerin test isteme becerileri
ve deneyimleri, hastanenin ihtiyaglar1 dikkate alinarak). Seviye 4 Mikrobiyoloji laboratuvarlarinda
manuel sistemlerin yani sira otomatik tanimlama + antibiyotik duyarlilik sistemleri, otomatik kan
kiiltiirti sistemleri, Molekiiler Mikrobiyoloji boliimii (PCR sistemleri) vb. bulunmaktadir. Gerekti-
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ginde alt diizey laboratuvarlarda yapilamayan test ve teknikler i¢in numune, kiiltiir vb. 4. basamak
Mikrobiyoloji laboratuvarlarina gonderilecektir.

Projede ayrica numunelerin iist seviye laboratuvarlara génderilmesini diizenleyen bir lojistik plani da
yer aliyor.

Sovyet doneminde iilkenin hemen hemen higbir saglik kurumunda mikrobiyoloji ve patoloji labora-
tuvarlar1 yoktu, biyokimya laboratuvarlari ise ¢ok yetersiz idi. 2011 yilinda baglayan tipta uzmanlik
sistemiyle iilkede ilk kez mikrobiyoloji uzmam yetistiriliyor. Ismi “hekim-laborant” olarak gegen
Biyokimya uzmanlig icin ise 2011 yilina kadar 6 yillik temel tip egitiminin ardindan sadece 1 yillik
“Internatura” egitimi veriliyordu. Bu egitim de yeni uzmanlik sistemine adapte edilmis oldu.

Azerbaycan’in modern standartlara uygun ilk Klinik Mikrobiyoloji Laboratuvar1 2011 yilinda Azer-
baycan Tip Universitesi Terapevtik (Dahiliyye) Hastanesinde kuruldu. Bu laboratuvarda iilke tari-
hinde ilk kez CLSI, 2014 yilindan sonra da ilk kez EUCAST standartlar1 uygulanmistir. Asistanlik
sistemiyle ilk kez bu laboratuvarda egitim alan biyokimya ve mikrobiyoloji uzmanlari, su anda tilke-
nin 6nde gelen saglik kuruluglarinda laboratuvarlarin kurulmasina ve gelistirilmesine dnciiliik ediyor.

Azerbaycan’da Klinik Biyokimya ve Klinik Mikrobiyoloji alaninda bilimsel arastirmalar agirlikli
olarak Azerbaycan Tip Universitesinde yiiriitiilmektedir. Azerbaycan Klinik Laboratuvar Uzmanlar1
Cemiyeti iilkenin Biyokimya ve Mikrobiyoloji uzmanlarini birlestiren en 6nemli bilimsel kurulustur.
Cemiyet ilk Milli Kongresini 2023 yilinda ger¢eklestirmistir (AZLTK2023).

Son 1 yildir uygulanan “Azerbaycan’in saglik kuruluslarindaki tibbi laboratuvarlarin standardizasyo-
nu” projesi kapsaminda 6nemli basarilar elde edildi. Su anda projenin uygulanmasi hizla ilerlemekte
olup, iilke niifusunun tibbi laboratuvar hizmetlerine yeterli erisimi bulunmaktadir. Boylece biyokim-
ya testlerinin de aralarinda bulundugu 1.000’den fazla laboratuvar hizmeti devlet saglik sigortasi
kurumu tarafindan karsilaniyor.

Azerbaycan’daki tiim tibbi laboratuvarlarin kisa siirede modern standartlara ulasacagina inaniyoruz.

Kaynaklar

1. https://tabib.gov.az/fealiyyet/tibb-erazi-bolmeleri

2. https://www.stat.gov.az/source/healthcare/

3. Guidance for Development of National Laboratory Strategic Plans

4. https://www.who.int/hiv/amds/amds_guide dev nat lab_strat.pdf

5. Laboratory Quality Standards and their Implementation. http://apps.who.int/medicinedocs/documents/s22409en/

$22409en.pdf?ua=1

6. WHO manual for organizing a national external quality assessment program for health laboratories and other testing
sites

7. https://apps.who.int/iris/bitstream/handle/10665/250117/9789241549677-eng.pdf;jsessionid=7130B4DC-
F848E1555FD489B7A193B431?sequence=1

8.  https://shgmtetkikdb.saglik.gov.tr/

9. https://azklmib.az/t%c9%99bib-t%c9%991im-06-mart-2020/

10. https://azItk2023.org/en/home/

11. https://amu.edu.az/page/211/tibbi-mikrobiologiya-ve-immunologiya-kafedrasi#
12. https://amu.edu.az/page/214/bioloji-kimya-kafedrasi#
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Avrupa Klinik Kimya ve Tibbi Laboratuvarlar Federasyonu ve Onemli
Stratejik Projeleri

Prof. Dr Tomris Ozben
EFLM Baskani, IFCC Secilmis Baskani

Avrupa Klinik Kimya ve Laboratuvar Tibbi Federasyonu (EFLM), Avrupa Klinik Kimya Topluluklar1
Forumu (FESCC) ve Avrupa Topluluklar1 Klinik Kimya Konfederasyonunun (EC4) birlesmesiyle
2007 yilinda kuruldu. EFLM, iiyesi olan Ulusal Klinik Kimya ve Tibbi Laboratuvar Derneklerini
birbirine baglar ve Avrupa’da bu alanda calisan tiim uzmanlar i¢in bir platform olusturur. EFLM nin
misyonu 1) hasta bakimini gelistirmek, 2) klinik kimya ve laboratuvar tibbinin bilimsel, profesyonel
ve klinik yonlerini gelistirmek 3) laboratuvar tibbinin hem Avrupa Birligi diizeyinde hem de Avrupa
disinda etkili bir sekilde temsil edilmesini saglamaktir. EFLM, IFCC’nin Avrupa Bolgesel temsilcisi-
dir. EFLM Genel Kurulu, EFLM’nin y&netim organidir ve EFLM Ulusal Dernek Uyelerinin temsil-
cilerinden olusur. EFLM’nin 41 tam iiyesi, 9 afiliye tiyesi bulunmaktadir. EFLM Genel Kurulu IVD
endiistrine bagli sirketlerin EFLM iiyesi olmalarin1 onaylamistir. EFLM nin operasyonel yapisi, Y06-
netim Kurulu (EB) ve ¢alismalarint Calisma Gruplari (WG), Gorev ve Bitis Gruplar (TFG), Gorev
Gruplar1 (TG) ve Gorev Giigleri araciligiyla yiiriiten bes Komiteden (C) olusmaktadir. EFLM nin ana
faaliyetleri egitim, arastirma, meslegin gelistirilmesi, yeterlilik gereklilikleri, laboratuvarlarin kalitesi
ve akreditasyonu, kongre organizasyonu ve yayinlarla ilgilidir. EFLM’nin bes Komitesi vardir: Bilim
(C-S), Kalite ve Diizenlemeler (C-QR), Meslek (C-P), Egitim ve Ogretim (C-ET) ve Iletisim (C-C).
EFLM’de giincel 6nem tasiyan belirli konularla ilgilenen Yonetim Kuruluna bagli ¢alisan Gorev
Gigleri (TF) bulunmaktadir: «Yesil ve Stirdiiriilebilir Laboratuvarlar» (TF-GSL), Avrupa Diizenleme
Isleri (TF-ERA), Acil Durumlar i¢in Laboratuvarlarin Hazirlanmasi (TF-PLE), Dogrudan Tiiketiciye
ulasan Testler (TF-DTCT), Devamli meslek Egitimi Kredi sistemi (CPECS). Avrupa Tibbi Uzmanlar
Kaydi’nin (EuSpLM) iiye sayisini artirmak ve diger kurulus amaglarini gergeklestirmek i¢in EFLM,
EFLM Akademisi’ni kurmustur. Resmi agiligi 1 Ocak 2020°de gerceklesen EFLM Akademi’sine ha-
lihazirda 7500°den fazla iiye katilmistir. EFLM, Laboratuvar Tibbi ve ilgili disiplinlerde ¢alisan bilim
insanlarina burslar, bagislar ve ayricalikli 6diller saglamaktadir. EFLM’in ¢ok sayida uluslararasi is
birligi vardir. EFLM, Laboratuvar ve saglik profesyonellerinin hem Avrupa hem de diinya ¢apindaki
bilimsel, egitimsel ve profesyonel aktivitelerini uyumlu hale getirmek ve is birliklerinin avantajla-
rindan yararlanmalar i¢in kardes Federasyonlarla daha genis is birlikleri kurmay1 amaglamaktadir.
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Bobrek Nakli Oncesi ve Sonras1 Immiinolojik Tetkikler

Caner Siisall2, Sebahat Akgiil’

'TIREX- Kog¢ Universitesi Organ Nakli Immiinoloji Arastirma Miikemmeliyet Merkezi, Istanbul
’Ko¢ Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyoloji Anabilim Dali, Istanbul

GIRIS

Bobrek nakli, bobrek yetmezligi olan hastalar i¢in diyalize kiyasla hayatta kalma avantaji ve iistiin
yasam kalitesi saglayan en uygun tedavi yontemidir (1). Nakillerin ¢ogunlugu genetik olarak farkli
canli veya beyin 6liimlii donodrlerden yapildigi i¢in en uygun alici/verici kombinasyonun se¢imi, nakil
sonrasi rejeksiyonun engellenmesi ve daha uzun allogreft ve hasta sagkalim siiresi ile dogrudan ilis-
kilidir (1, 2). Uygun verici, nakil dncesi insan 16kosit antijeni (HLA) tiplemesi, HLA antikor karak-
terizasyonu ve ¢apraz karsilastirma (crossmatch) testleri ile belirlenir. Nakil sonras1 allogreftin yap1
ve fonksiyonunun izlenmesi ise donor-spesifik anti-HLA antikor (DSA) monitdrizasyonu ile yapilir.

GELiISME

Asil fonksiyonu immiin cevapta antijen prezentasyonu olan ve anne ve babadan kodimant olarak ka-
lIitilan HLA molekiilleri yiiksek derecede polimorfik antijenlerdir. Bugiin itibariyle 20.000’den fazla
allel tanimlanmistir. Bu nedenle alic1 ve verici arasinda tam HLA uyumu ¢ok nadir olarak ger¢ek-
lesebilmektedir. HLA uyumu, alic1 ve vericinin HLA antijenlerini degisik tiplendirme seviyelerinde
karsilastirarak ve dizileme teknolojisindeki gelismelerle birlikte, HLA uyumsuzlugunu molekiiler
diizeyde de belirleyebilen algoritmalar yardimiyla yapilmaktadir (3-5).

Organ vericisinin HLA’lara kars1 organ alicisinda bulunan dondr-spesifik anti-HLA antikorlar
(DSA) ile allogreft reddi arasinda siki bir iligki bulunmaktadir (6). Anti-HLA antikor olusumu hami-
lelik, kan transfiizyonlar1 ve daha 6nceki organ nakilleri sirasinda gelisebilmekte ve HLA’lara kars1
genis Ol¢iide duyarli olan hipersensitize hastalar ancak desensitizasyon protokolleri ve ¢apraz nakil
gibi yenilikgi terapdtik stratejiler ile nakil sansi bulabilmektedir (7).

Allogreft fonksiyonunun nakil sonrasi monitorizasyonu serumda DSA takibi ve/veya endikasyon bi-
yopsisi gibi invaziv yontemlerle yapilir. De novo veya persistan DSA varhginin tespiti greft fonksi-
yon bozuklugu gelismeden erken uyari saglar ve antikora bagh rejeksiyonun patolojik tanisina
katki sunar (8,9).

SONUCLAR

Teknolojideki son geligsmeler sayesinde molekiiler HLA uyumsuzlugu ve nakil 6ncesi ya da sonrast
DSA takibinin Luminex gibi daha hassas teknikler kullanilarak yapilabiliyor olmasi, allogreft ve has-
ta sagkalimini olumlu etkilemistir. Ancak kronik allogreft disfonksiyonu ve ila¢ yan etkileri gibi
onemli sorunlar hala ¢6ziim beklemektedir. Bunun yaninda uzun vadeli immiinolojik toleransa
ulagmak, transplantasyonun kutsal kasesi olmay1 siirdiirmektedir.

Ulkemizde Saglik Bakanligi, Organ Nakil Ydénetmeligi ile organ nakli hizmetlerinin diizenlenmesi,
organ nakli merkezlerinin ve organ kaynagi merkezlerinin tesis, hizmet ve personel standartlarinin
belirlenmesi, bunlarin ac¢ilmasi, egitim vermeleri, denetlenmeleri, kapanmalar1 ve organ nakli ve ba-



gis1 ile ilgili diger biitlin faaliyetlerin yiiriitiilmesinde uyulmasi gereken usul ve esaslar1 diizenle-
mektir (10). Ayn1 sekilde solid organ nakillerinde; nakil dncesi ve nakil sonrasi monitorizasyonu da
kapsayacak sekilde tiim immiinolojik ve immiinogenetik testlerin yapilmasi Saglik Bakanligi tarafin-
dan ruhsatlandirilmis Doku Tipleme Laboratuvar’larinin sorumlulugundadir (11). Canli ya da beyin
Oliimlii dondrden bobrek nakli i¢in bagvuran hastanin nakil olurluluk karari; nefrolog, transplant cer-
rahi, doku tipleme laboratuvari sorumlu veya sorumlu yardimcisi ve anestezistten olusan bir ekip ta-
rafindan verilir. Nakil karar1 alinan hastanin ve vericisinin, klinik verileri ve HLA sonugclar1 nakilden
once Transplantasyon, Diyaliz ve izlem Sistemine (TDIS) girilir.

Kaynaklar
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Karaciger ve Bobrek Transplantasyonu Sonrasinda Beyin inflamasyon
Biyobelirtecleri

Mutay Aslan
Akdeniz Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dali, Antalya

GIRIS

Transplantasyon sonrasinda norolojik disfonksiyon ile bagvuran hastalarin hizli saptanmasi ve deger-
lendirilmesi klinik a¢idan 6nem tasimaktadir. Biyobelirtecler, hastalik siirecinin yeni baglangicinin,
ilerlemesinin veya tedavinin etkisinin bir gostergesi olarak kullanilabilen biyolojik molekiiller olarak
tanimlanmistir (1). Norolojik biyobelirtegler elektroensefalogram (EEG), duyusal veya motor uya-
rilmig potansiyel, transkraniyal doppler veya goriintiileme yontemleri gibi diger tan1 modalitelerini
desteklemek icin giderek daha 6nemli hale gelmistir. Klinik olarak kullanilan nérolojik inflamasyon
biyobelirtegleri arasinda S100B, noérona 6zgli enolaz (NSE), glial fibriller asidik protein (GFAP),
matriks metalloproteinaz 9 (MMM-9) ve ubikitin ¢ terminal hidroksilaz-L1 (UCH-L1) yer alir. Bu
biyobelirtegler kan ve/veya beyin-omurilik stvisinda (BOS) dlgiilebilir (1).

Karaciger nakli sonrasi sag kalim oranlar1 1 yilda %85’e ylikselmistir. Karaciger nakli sonrasi sagka-
limda artig norolojik sekeller hakkinda 6nemli sorular ortaya koyar. Norolojik komplikasyonlar KC
naklinden sonra hastalarin %30’unda ortaya ¢ikabilir (2). SI00B beyin hasarinin erken bir belirteci
olarak kullanilabilir. Astrositler, beyin hasarindan sonra S100f salgilar. Noron spesifik enolaz (NSE),
noronlarda ve néroendokrin dokularinda bulunan bir proteinidir. Noron hasar1 durumunda artan se-
rum seviyeleri rapor edilir. Arastirma grubumuz, karaciger transplantasyonunda plazma noron spe-
sifik enolaz (NSE) ve S100B seviyelerini degerlendirdi ve ¢alismadan elde edilen veriler bu sunum
kapsaminda tartisilacaktir (2).

Bobrek hasar1 erken asamada konsantrasyon eksikligi, depresyon, ilgisizlik ve kisa stireli hafiza kay-
b1 gibi biligsel islev bozukluklarina neden olur. Sonraki asamada haliisinasyonlar ve deliryum gibi
santral sinir sistemi bozukluklarinin belirtileri, belirgin olabilir. Patogenezde bir¢ok toksik endojen ve
eksojen maddenin artan serum seviyeleri sorumlu tutulmaktadir (3). Artan toksik maddeler sistemik
inflamasyona neden olur ve kan-beyin bariyerini bozar (3). Bobrek nakli alicilar1 ve dondrlerinde se-
rum NSE, GFAP ve S1008 seviyelerini degerlendirdik (3), elde ettigimiz sonug¢lar sunum igeriginde
paylasilacaktir. Glial fibriller asidik protein ¢ogunlukla astrositlerde bulunur ve nérolojik yaralanma-
larda tan1 ve prognostik amagla serum seviyeleri ol¢iiliir.

GELIiSME

Karaciger transplantasyonu uygulanan toplam 56 hasta ii¢ gruba ayrildi. 1. Saglikli donérler (D gru-
bu); 2. Son donem karaciger yetmezligi (ESLF) hastalar1 (alici-R grubu); 3. Hepatik ensefalopati
(HE) tanis1 alan ESLF hastalar1 (HE grubu). Katilimcilarda prognoz ve preoperatif rutin laboratuvar
bulgular1 degerlendirildi. Preoperatif, postoperatif birinci ve postoperatif altinci aylarda elde edi-
len serum o6rneklerinde NSE ve S100B seviyeleri analiz edildi. Calismaya alinan hastalarda kronik
karaciger hastaliginin ciddiyetini degerlendirmek i¢cin model of end-stage liver disease (MELD) ve
Cocuk Turcotte-Pugh (CTP) puanlama sistemi uygulandi (4, 5). MELD hesaplamasi, sagkalimi 6n-
goérmek i¢in hastanin serum bilirubin, serum kreatinin ve INR degerlerini kullanir. Original MELD
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score hesaplama formiilii= 10 * [(0.957 * In(Kreatinin) + (0.378 * In(Bilirubin) + (1.12 * In(INR)] +
6.43. Elde edilen puan 40 veya daha fazla ise % 71,3 mortalite; 30-39 arasinda ise % 52.6 mortalite;
20-29 arasinda ise %19.6 mortalite;10—19 arasinda ise % 6,0 mortalite ve <9 ise %1.9 mortalite ris-
kini belirtir. CTP puanlamasinda bes karaciger hastalig1 6l¢iisti kullanilmaktadir. Her bir 6l¢iim 1 ile
3 arasinda skorlanir, 3 en agir diizensizligi gosterir. CTP puani; A = 5-6 puan, B = 7-9 puan ve C =
10-15 puan olmak tizere ii¢ sinif belirlemektedir. Sinif A, B ve C hastalarinda sirastyla %10, %30 ve
%70-80 mortalite oranlar1 vardir. MELD ve CTP puani (ortalama + SD) alici1-R grubu olan hastalarda
strastyla, 15,90 £ 6,51 ve 6,80 £ 1,66 olarak hesaplandi. HE grubu hastalarda MELD ve CTP puani
sirastyla, 16,67 + 4,44 ve 8,60 = 1,50 olarak bulundu. Ameliyat 6ncesi rutin laboratuvar 6l¢timleri
yapildi. Serum NSE ve S100p seviyeleri ameliyat dncesi ve sonrasi birinci, altinci aylarda alinan
orneklerde Olgiildii.

Bobrek calismasina 56 hasta dahil edildi. Bunlardan 27’sine donér nefrektomi (grup D) ve kalan
29’una bobrek transplantasyonu (alici, grup R) uygulandi. Katilimcilara ameliyat 6ncesi ve sonra-
st donemde noropsikolojik degerlendirme yapildi. Bilissel bozuklugu belirlemek i¢in Mini-Mental
Durum Muayenesi (MMSE) ve Deliryum Derecelendirme Olgegi Revize-98 (T-DRS-98)’in Tiirkge
versiyonu kullanildi (6). Rutin laboratuvar ve néromarker 6lgiimleri ameliyat 6ncesi, ameliyat sonrasi
7. glin ve ameliyat sonrasi 1. ayda alinan 6rneklerde yapildi.

SONUCLAR

Karaciger transplantasyonu ¢alismasinda Serum NSE ve S100f diizeyleri ESLF hastalarinda 6zellik-
le preoperatif donemde saglikli vericilere gére anlamli olarak yiiksekti. ESLF hastalarinda postope-
ratif 6l¢iim donemlerinde serum NSE ve S1008°de preoperatif seviyelere gore anlamli azalma vard.
3 farkli zaman diliminde Ol¢iilen serum NSE ve S100B diizeyleri ESLF hastalar1 ile HE hastalar1
arasinda anlamli fark géstermedi. Bununla birlikte, MELD ve CTP skorlar1, HE tanisi alan ESLF
hastalarinda serum NSE ve S100p ile anlaml1 bir korelasyon gdstermistir. Saglikli donorlerde serum
NSE ve S100pB diizeyleri hepatektomiyi takip eden ilk ay icinde onemli dl¢lide artt1 ve ameliyattan
sonraki altinci ayda azaldi.

Calismamizda NSE ve S100p seviyelerini géz 6niinde bulundurarak, karaciger nakli uygulanan has-
talarda noron hasarinin varligin1 degerlendirdik. Karaciger nakli olan kronik karaciger hastalarinda
bu biyobelirte¢ seviyelerinin anlamli olarak azaldigini gozlemledik. Sag hepatektomi operasyonu
geciren karaciger dondrlerinde erken postoperatif donemde artan NSE ve S100B belirte¢ seviyeleri
ndrotoksisite varligina isaret etmektedir.

Canl1 donér nefrektomi yapilan hastalarda ameliyat 6ncesi seviyelerine gore ameliyat sonrasi bobrek
fonksiyonlart bozulmustu, ancak norobelirteglerinde anlamli bir fark gézlenmedi. Postoperatif delir-
yum derecelendirme skalas1 da preoperatif seviyelere kiyasla canli donor nefrektomi sonrasi bozul-
mustu. Bobrek nakli alicilarinda ameliyat sonrasi bobrek fonksiyonlari diizeldi ve ameliyat 6ncesi
seviyelerine kiyasla norobelirte¢ seviyelerinde ilerleyici bir diisiis gdzlendi. Lineer regresyon analizi,
alicilarda noron spesifik enolaz, glial fibriler asidik protein seviyeleri ve bobrek fonksiyonlar: arasin-
da 6nemli bir korelasyon gdosterdi.

Calismamiz, bobrek nakli alicilarinda NSE, S100p ve GFAP diizeylerinin azaldigini1 ve dondrlerde
degismedigini gostermistir. Bu sonug, bobrek transplantasyonunda hem alicilarda hem de dondrlerde
norotoksisite kanit1 bulunmadigini géstermistir.
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Transplant Sonras1 Kullamilan immiinsiipresif ilaclarin Biyokimyasal
Testlere Analitik Etkileri

Cuma Mertoglu
Inénii Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dali, Malatya

Solid organ naklinde, organ reddinin profilaksisi i¢in kullanilan immiinsiipresif ilaglarin bazilari-
nin terapdtik indeksi dar olmasi nedeniyle terapétik ilag izlemi (Til) gerektirir. Bunlar, kalsindrin
inhibitorleri siklosporin ve takrolimus ile mammalian target of rapamycin (mTOR) inhibitorleri si-
rolimus ve everolimus isimli ilaglardir. Bu ilaglarin kan konsantrasyonlarini 6nerilen hedef aralik-
larda tutmak hasta agisindan kritik 6neme sahiptir. Clinkii 6nerilen terapdtik araliklarin ¢ok {izerinde
immiinsiipresif ila¢ kullanimi; enfeksiyon, malignite, kardiyovaskiiler hastalik, diyabet, proteiniiri,
hiperlipidemi ve periferik 6dem gibi 6nemli yan etkilere neden olurken diger yandan diistik terapotik
konsantrasyonlar; greft kaybina, akut ve/veya kronik rejeksiyona yol agabilir. Bu nedenle seviyele-
rin etkili bir sekilde izlenmesi ve uygun doz ayarlamalarinin yapilmasi i¢in giivenilir, dogru ve ke-
sin test yontemleri gereklidir. Giinlimiizde immiinstipresif ilaglarin merkezi laboratuvarlarda dlgiimii
yiiksek performanslt sivi kromatografi tandem kiitle spektrometresi (HPLC-MS/MS), floresans bazli
immiinoassaylar ve elektrokemiliiminesans gibi analitik yontemlerle yapilmaktadir. HPLC-MS/MS,
diger mevcut teknolojilerle karsilastirildiginda yiiksek 6zgiilliigli ve duyarliligi nedeniyle daha 6ne
¢ikmaktadir. Bununla birlikte; internal standartlarin, kalibratorlerin, kolon eliisyonu i¢in kullanilan
¢oziiciilerin dikkatli secimi ve hazirlanmasi giivenilir test performansi igin dnemlidir. immunoassay-
lar ise otomatik cihazlara entegre edilerek giiniin her saati kolay, hizli ve ¢ogunlukla teknik hatalara
daha az egilimli standartlastirilmis bir sekilde 6lgiim gerceklestirirler. Ancak, immiinolojik testler
yapisal olarak benzer molekiillere kars1 capraz reaktivite, farkli lotlar arasinda uyum eksikligi, Hook
etkisi gibi dezavantajlara sahiptir.

Tii yapilan bu ilaglarin 8l¢iimii genellikle antikoagiilan igeren tiiplere alman tam kandan yapilmakla
beraber, kagida emdirilmis kuru kan 6rnekleri, volumetric absorptive microsampling, hiicre i¢i ilag
Olclimii gibi alternatif 6rnekleme yontemleri de gelistirilmektedir. Bu ilaglarin farmakokinetik izlemi
siklikla doz oncesi 6rnekleme ile yapilmakla beraber immiinsiipresyonun en aza indirildigi donemde
ya da transplantasyondan hemen sonrasi gibi 6zel popiilasyonlar ve spesifik klinik durumlar i¢in
konsantrasyon-zaman egrisi belirlenerek egri alt1 alaninin tayin edilmesi onerilmektedir. CYP3A4,
CYP3AS genotip tayini, T hiicre i¢i IFN-y tayini, cell-free DNA 6l¢limii gibi farmakogenomik, far-
makodinamik ve immiinolojik biyobelirteclerin analizi rutin uygulamada olmamakla beraber mini-
mal efektif immiinsiipresyon i¢in gelecek vaat etmektedir.




Aterosklerosis: Lipit ve Lipoproteinlere Giincel Bakis

Asim Orem
Karadeniz Teknik Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dali, Trabzon

OZET

Aterosklerotik kardiyovaskiiler hastaliklar giiniimiizde halen 6liim nedenleri arasinda birinci sirada
yer almaktadir. Aterosklerotik lezyonlar, biiylik ve orta 6lgekli arterlerde lipid birikimi ve kronik
inflamasyon ile karakterize plaklardir. Ateroskleroz teorileri arasinda giiniimiizde halen gecerliligini
koruyanlar1 “Lipit” ve “Hasara cevap” teorileridir. Bu nedenle kolesterolden zengin aterojenik li-
poproteinlerin kanda artis1, bunlarin artmis subendoteliyal alana gecisi, subendoteliyal alanda oksit-
lenmesi ve makrofajlarca fagositozu, kopiik hiicre olusumu ve sonunda kopiik hiicrelerin pargalanip
nekrotik merkezde bol miktarda serbest kolesterol kristalleri olugturmasi bu hipotezin temelinde yer
almaktadir. Aterojenik lipoproteinler deyince ilk akla gelen LDL’dir ve kandaki kolesteroliin yaklasik
% 50-60’11 tasimaktadir. Bu nedenle giiniimiimiizde LDL-k diizeylerini statin, ezetimib ve PCSK9
inhibitdrleri gibi ilaglarla diistirmek tedavide onde gelen ilk se¢eneklerdir. Ancak yapilan son calis-
malar aglik ve tokluk trigliserid diizeylerinin kardiyovaskiiler hastalik gelisimi iizerinde dnemli bir
risk faktorii olarak rol alabilecegini gostermektedir. Uzamis veya yiiksek postprandiyal lipemi done-
minde artmig remnant partikiiller; Yiiksek ester kolesterol igerigi, subendoteliyal alana gegebilme,
endoteli uyarabilme, oksidasyona yatkinliklar1 ve subendoteliyal alanda uzamis kalig siireleri gibi
bircok o6zelligi ile aterogenezde dnemli rollere sahiptirler. Aterosklerotik siire¢ bircok etmenin farkli
derecelerde rol aldig1 karmasik bir siirectir. Bu siirecte lipoproteinlerin ve lipidlerin rolii yapilan yeni
calismalarla farkli bakis agilar1 kazanmaktadir.

Anahtar kelimeler: Ateroskleroz, Dislipidemi, Remnant lipoprotein partikiilleri

GIRIS

Aterosklerotik kardiyovaskiiler hastaliklar glinlimiizde halen 6liim nedenleri arasinda birinci sirada
yer almaktadir. Ateroskleroz, hayatin ilk yillarindan itibaren gelismeye baslayan, gelisimi on yil-
lar alan kronik dejeneratif bir hastaliktir. Klinik bulgular1 genellikle kirkli yaslardan sonra goriiliir.
Aterosklerotik lezyonlar, biiyiik ve orta dlgekli arterlerde lipid birikimi ve kronik inflamasyon ile
karakterize plaklardir. Plagin ilerleyen durumlarinda lipit ve inflamasyon yiikii artarak plag: yirtabi-
lir, damarsal bu alanda p1ht1 gelisir ve tikayici vaskiiler hastaliklar (miyokard infarktiisii, stroke gibi)
goriiliir. Aterosklerotik lezyon erken ve ge¢ olmak {izere iki ana evrede incelenebilir. Erken ateroskle-
rotik donemde diffiiz intimal kalinlagsmay1 patolojik intimal kalinlagsma izler. Bu donemde subintimal
alanda intraselliiler ve ekstraselliiler lipit birikimi olur. Biriken lipidin biiytik bir kismi serbest koles-
teroldiir. Bu olusuma cevaben artmig ekstraselliiler matriks tabloya eslik eder. Ge¢ donem lezyonu
fibroaterom yapidir. Fibroateromat6z lezyon fibroz kapsiil ve nekrotik c¢ekirdek ile karakterizedir.
Nekrotik ¢ekirdek, lipit damlalarini fagosite edip kopiik hiicrelerine doniismiis makrofajlarin agregat-
larindan olusur. Inflamasyon yiikii yiiksek olan bu yap1 ekstraselliiler komponentlerle ¢evrelenip izole
edilmeye calisilir. Kollagenden zengin fibroz kapsiil nekrotik ¢ekirdegi subendoteliyal alanda diiz kas
hiicreleri ile cevrelemeye calisir. Ilerleyen aterosklerotik plagin biinyesinde neovaskiilarizasyon, plak
ici hemorajiler ve kalsiyumdan zengin kalsifikasyonlar1 bu gelisime eslik etmektedir.
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MATERYAL VE METOD

Pubmed tizerinden “atherosclerosis” ve “arteriosclerosis” anahtar kelimeleri ile yapilan taramalarda
sirastyla 174828 ve 205606 makale tespit edildi. Bunlarin icerisinden akademik degeri yiiksek olan
sistematik derleme ve meta analizler 6n planda tutularak bu konudaki ¢calismalarimizdan elde edilen
bulgularla birlikte degerlendirilip ateroskleroz patogenezinde lipid ve lipoproteinlerin muhtemel rol-
lerine giincel bakis saglamaya calisiimistir.

BULGULAR

Ateroskleroz teorileri arasinda giiniimiizde halen gecerliligini koruyanlar1 “Lipit” ve “Hasara cevap”
teorileridir. Aterosklerotik plagin yapisal iceriginin biiyiik bir kismi serbest kolesterolden olusmakta-
dir. Bu nedenle kolesterolden zengin aterojenik lipoproteinlerin kanda artisi, bunlarin artmis suben-
doteliyal alana gecisi, subendoteliyal alanda oksitlenmesi ve makrofajlarca fagositozu, kopiik hiicre
olusumu ve sonunda kopiik hiicrelerin parcalanip nekrotik merkezde bol miktarda serbest kolesterol
kristalleri olusturmasi bu hipotezin temelinde yer almaktadir. Hasara cevap teorisinin temelinde, su-
bendoteliyal alana geciste 0nemli bir bariyer olusturan saglikli endoteliyal hiicrelerin bir¢ok uyaranla
hasarma bagl olarak verdigi patolojik cevap ateroskleroz gelisiminin ilk baglangicindan ileriki asa-
malara kadar bir¢ok kademeye olumsuz anlamda katki saglamasidir.

Aterojenik lipoproteinler deyince ilk akla gelen LDL’dir ve kandaki kolesteroliin yaklasik % 50-
60’11 tasimaktadir. Bu nedenle giinlimiimiizde LDL-k diizeylerini statin, ezetimib ve PCSK9 inhi-
bitorleri gibi ilaglarla diisiirmek tedavide 6nde gelen ilk se¢eneklerdir. Ancak yapilan son ¢aligmalar
aclik ve tokluk trigliserid diizeylerinin kardiyovaskiiler hastalik gelisimi iizerinde onemli bir risk
faktorli olarak rol alabilecegini gdstermektedir. Ayrica, kisilerin 24 saatlik gilinlin yaklagik 8 saatlik
kismini klasik aglik; geri kalan siirenin ise tokluk (postprandiyal, trigliseritten zengin) doneminde
gecirdiginin tespitiyle, 6zellikle bu donemde artmais trigliseritten zengin remnant partikiillerin (Silo-
mikron remnant ve IDL) aterogeneze 6nemli katkilar1 olabilecegi yapilan bir¢ok calisma ile goste-
rilmistir. Uzamis veya yiiksek postprandiyal lipemi doneminde artmis remnant partikiiller; Yiiksek
ester kolesterol igerigi, subendoteliyal alana gecebilme, endoteli uyarabilme, oksidasyona yatkinlik-
lar1 ve subendoteliyal alanda uzamis kalis stireleri gibi bir¢ok 6zelligi ile aterogenezde dnemli rollere
sahiptirler. Bu son caligmalarin bulgular1 1s1ginda kan trigliserid ve remnant partikiil diizeylerini
etkileyebilecek mekanizmalar iizerine odaklanilmistir. Bu mekanizmalar icerisinde en giincel olan1
Lipoprotein lipaz (LPL) ile trigliseritten zengin SM ve VLDL’nin remnantlara dontismesi kademesi-
dir. Apo CII tarafindan aktive olan LPL’1n apo CIII tarafindan inhibe olmasi, bu proteinlerin seviye-
lerini 6nemli hale getirmistir. Ayrica, son yillarda angiopoetin-like protein (ANGPTL) 3, 4, ve 8’in
LPL’in aktivitesinde dnemli rol oynadigi, 6zellikle ANGPTL3’{in endoteliyal yiizeyde LPL’1 inhibe
ettigi, ANGPTL 8 ile bunun artirildig1 gosterilmistir. Ayrica, yapilan son ¢calismalarda miRNA’larin
lipoprotein metabolizmasinda 6nemli diizenleyici etkileri olabilecekleri gosterilmistir. Ateroskleroz
patogenezinde onemli role sahip oldugu bilinen dislipidemi (hiperkolesterolemi ve hipertrigliseride-
mi gibi) durumlarinda, yukarida bahsi gecen molekiillerin diizeylerinin diizenlenmesi (kii¢liik mo-
lekiillerle, asilama, monoklonal antikor gelistirmeyle ve ASO tekniklerini kullanarak) giiniimiizde
yogun ¢aligmalara konu olmaktadirlar.

SONUCLAR

Aterosklerotik siire¢ birgok etmenin farkli derecelerde rol aldigi karmasik bir siirectir. Bu siirecte
lipoproteinlerin ve lipidlerin rolii yapilan yeni ¢aligmalarla farkli bakis agilari kazanmaktadir.
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Dijital Doniisiim ve Verinin Kullanimi ile Laboratuvarin Giiciiniin Ortaya
Cikarilmasi

Deniz Ilhan Topcu
SBU Izmir Tepecik Egitim ve Arastirma Hastanesi, Tibbi Biyokimya, Lzmir

Tiim saglik sektoriinde yasanan doniisiime benzer olarak klinik laboratuvar hizmetleri de bir dijital
doniisiim stirecinden ge¢mektedir. Bu doniisiim bilgisayar ve otomasyon teknolojilerindeki gelisme-
lere paralel olarak hiz kazanmaktadir. Otomasyon ¢oziimleri klinik laboratuvarlara daha fazla
ornegi daha az personel ile isleyebilme imkani saglarken biiyiik miktarda verinin ortaya ¢ikmasini
sagla-maktadir. Gergekten de klinik laboratuvarlar yogun veri iiretimi olan sektorlerin basinda
gelmektedir. Bu veriler sadece hasta sonuclari degil, bu sonugclar iiretilirken ortaya ¢ikan kalite
kontrol, sonug stireleri gibi siire¢ verilerini de kapsamaktadir. Klinik karar destek sistemleri
(CDS), saglik profes-yonellerine, hastalarin teshis ve tedavisinde rehberlik eden, bilgi tabanli
sistemlerdir. Bu sistemler, kapsam olarak genis bir yelpazeye sahiptir; bir hastanin tim saghk
stirecleri ile ilgili kapsamli bilgi-leri igerebilecegi gibi, daha spesifik olarak klinik laboratuvarin i¢
isleyisi i¢in de tasarlanabilir. Genis kapsamda bu sistemler radyoloji, klinik laboratuvar, klinisyen
notlar1 gibi hasta verilerinin, giincel kilavuz bilgilerinin ve diger veri kaynaklarinin birlikte
degerlendirilerek, klinisyenin daha kapsamli ve dogru bir hasta degerlendirmesi yapmasina olanak
saglar. Bu sistemler hastanin durumuna 6zgii, kanita dayali Oneriler sunarak teshis ve tedavi
stireclerinin iyilestirilmesine katkida bulunarak hasta bakim kalitesinin artirllmasina ve tedavi
hatalarinin azaltilmasina yardimci olur. Klinik laboratuvar kapsaminda ise bu sistemler dogru
istemi, test sonuglarinin onaylanmasi, test sonuglarina otomatik yorum eklenmesi gibi farkli
amaglarla kullanilabilmektedir. Gilinlimiizde kural tabanli CDS sistemleri daha yaygin olarak
kullanilmakla beraber, makine 6grenmesi ve diger yapay zeka araclarini kulla-nan CDS’ler de
yayginlagsmaktadir. Bu gelismeler sonucunda, laboratuvar uzmanlarinin bu yenilik¢i araglart etkin
bir sekilde kullanabilmeleri hem laboratuvar verimliligini artirmak hem de hasta bakim kalitesini
iyilestirmek acisindan oldukc¢a onemlidir. Bu nedenle, siirekli egitim ve teknolojik adaptas-yon,

laboratuvar uzmanlarinin bu dijital doniisiim siirecinde basarili olmalarinin anahtarlarindan biri

haline gelmektedir.
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Klinik Laboratuvarda Tam ve tedavi takibinde Koagiilasyon Testleri

Sema Geng¢
Maslak Acibadem Hastanesi, Istanbul

Organizmada yaralanmay1 takiben endotel hasarina bagli kanamanin olugmasi ve kanamay1 durdura-
cak pihtilasma mekanizmasinin tiimii hemostaz olarak tanimlanir.

Hemostaz, primer hemostaz, sekonder hemostaz ve fibrinoliz asamalar1 kapsar. Primer hemostaz,
endotel hasar1 olan bolgede kanamay1 azaltmak amaciyla vazokonstriiksiyon, damar duvarina trom-
bositlerin yapismasi (adhezyon) ve trombosit agregasyonu ile trombosit tikacinin olusumu asama-
larindan olusur. Sekonder hemostaz ise koagiilasyonla iligkili proteinlerin aktivasyonu gergeklesen
koagiilasyon kaskad1 sonucu stabil fibrin pihtinin olusumuna kadar olan siirectir. Fibrinoliz asamasi
ise olusan pihtinin kontroliinii saglar.

Koagiilasyon testlerinin yapilmasiin 4 temel nedeni; major veya yliksek-riskli cerrahi miidahale
oncesi hastanin hemostatik degerlendirilmesinin yapilmasi, kanama egilimi hikayesi olan hastanin
intrensek, ekstrensek ve ortak yol koagiilasyon asamalarinin arastirilmasi, daha 6nceden hemostatik
abnormalite saptanmis olan hastanin tanisi ve tedavi takibi, ayrica antihemorajik tedavi alan hastanin
takibidir. Koagiilasyon laboratuvar testleri 1. asama ve 2. asama koagiilasyon testlerinden olusur.
Kanama hikayesi olan hastada oncelikle yapilmasi1 gereken testler protrombin zamani (PT), aktive
parsiyel tromboplastin zamani, fibrinojen 6l¢iimiinden olusan 1.agama tarama testleridir. Protrombin
zamani (PT), sitrath hasta plazmasi tlizerine doku faktorii ve fosfolipitten olusan tromboplastin ve
kalsiyum ilavesini takiben piht1 olusumuna kadar gecen siirenin saniye olarak saptanmasidir. Koagii-
lasyon kaskadiin ekstrensek ve ortak yollarinin birlikte degerlendirilmesini saglar. Ekstrensek yol
ve ortak yol koagiilasyon faktor yetersizliklerinde (FVII, FX, FV, FII ve fibrinojen) PT zaman1 uzar.
Ancak, doku tromboplastinlerin farkli kaynaklardan elde edilmeleri, rekombinan yapim, manuel veya
otomatize cihazda mekanik, optik sistem, kuru sistem, kromojenik yontem gibi 6l¢iim yontemi fark-
liliklar1, kalibrasyon i¢in taze, donmus, liyofilize veya normal plazma poolu gibi farkli materyallerin
kullanimi, ayrica PT reaktiflerinin farkli koagiilasyon faktorlerine sensitiviteleri olmasi1 PT sonucla-
rinda farkliliklara sebep olabilir. Bu nedenle bu farkliliklar: ortadan kaldiracak sonuglar1 standardi-
ze edecek Uluslararasi normalizasyon oran1 (INR), 1985°te Uluslararasi Hematoloji Standardization
Komitesi (ISCH) ve Uluslararas1 Tromboz ve Hemostaz Standardizasyon Komitesi (ICTH) tarafin-
dan protrombin zamani raporlanmasinda bir metot olarak ortaya konmustur.

INR= (PT hasta/ PT normal)'s!

ISI degeri ise, saglikli bireyler ve stabilize warfarin alan hastalarda iiretici tromboplastinin uluslara-
rast tromboplastin standardina karsi calisilmasiyla elde edilir ve normal degeri 0.94- 1.1 arasindadir.

Konjenital faktor VII yetersizliginde, kumarin (warfarin) tedavisi, diyete bagl veya kolestatik sari-
likta absorbsiyonn bozukluguna bagli K vitamini yetersizligi ve karaciger hastalii olanlarda APTT
normal oldugu halde izole PT uzamasi goriiliir. Aktive parsiyel tromboplastin zamani (aPTT) ise,
intrensek ve ortak yolun birlikte degerlendirilmesi saglayan bir koagiilasyon testidir. Sitratli has-
ta plazmasimin kaolin, silika veya ellagik asit gibi ylizey kontakt faktdrleri uyarimini takiben doku
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faktorii icermeyen fosfolipitten olusan parsiyel tromboplastin ve CaCl2 ilavesini takiben piht1 olusu-
muna kadar gegen siire(s) APTT zamanini verir. Intrensek yol (HMWK, FXII, FXI, FIX, FVIII) ve
ortak yol (FV, FII ve fibrinojen faktor eksikliklerinde aPTT siiresi uzar. Heparin veya direkt trombin
inhibitorleri (DTIs) kullanimina bagli, intrinsik yol faktor eksikliklerinde, konjenital FVIII ve FIX
eksikligine bagli hemofili A veya B hastaliginda, von Willebrand hastalig1 olanlarda, ayrica HMWK
ve prekallikrein yetersizliginde PT normal bulunurken izole APTT uzamasi saptanir. ilk asama ko-
agiilasyon testleri icinde bir digeri yara iyilesmesi ve koagililasyonda onemli rolii olan bir plazma
proteini olan fibrinojen 6l¢iimiidiir. Fibrinojen 6l¢iimiinde yaygin olarak Clauss metodu, PT- kaynakli
Olctim yontemleri kullanilir. Ayrica kuru sistemle fibrinojen 6l¢iimii de yapilabilmektedir.

Ikinci asama koagiilasyon testleri ise, trombinin fibrinojenin fibrine déniisiimiinii degerlendirilmesini
saglayan trombin zamani (TT) ve reptilaz zamanidir. Trombin zamani ile ekstrensek ve intrensek yol
defektleri degerlendirilemez. Trombin zamani, trombozlu hastada, hiperkoagiilopatinin sebeplerinin
arastiritlmasi i¢in kullanilan panel testleri igerisindedir. Heparin kullanimi, trombine kars1 antikor
bulunmasi, afibrinojenemi ve bazi malignitelerde uzamis TT saptanabilir. Reptilaz zamani ise TT za-
maninin modifiye sekli olup, TT’den tek farkliligi, koagiilasyonun uyariminda snake venom enzimi
«Bothrops atrox»’un kullanilmasidir. Reptilaz zaman1 heparine ve diger trombin inhibitorii antiko-
agiilan ilaglara duyarl degildir, bu nedenle de fraksiyone olmayan heparin veya direkt trombin inhi-
bitorli kullanan hastalarda TT uzamis bulundugu halde, reptilaz zaman1 degismez. Reptilaz zamani
ve trombin zamani disfibrinojenemi tanisinda kullanilian 2. Asama koagiilasyon testleridir. Nadiren
cerrahi girisimler sirasinda sirkulatuvar voliim arttirict olarak kullanilan dekstran gibi kolloidal sivi-
lar TTkisalmasina sebep olabilir.

D-dimer trombozla iliskili klinik kosullarin tanisinda ve tedavi takibinde kullanilan bir testtir.

Fibrin pihtidan trombin, aktif FXIII ve plazmin enzimleri etkisiyle olusan spesifik bir fibrin yikim
iriintiidir. (MW 180 kDa). Aktif FXIII, etkisiyle olusan stabilize edici ¢apraz baglar ayn1 zamanda
komsu fibrin monomerlerinin dis tarafinda bulunan D ve santral E domainleri arasinda da olusur ki,
komsu dimerik D domainler D-dimer olarak tanimlanir. Dissemine intravaskular koagulasyon (DIC),
vendz tromboembolism (VTE), iskemik kardiopati, inme ve trombolitik tedavi D- Dimer diizeyinin
arttig1 baslica trombozla iliskili klinik kosullardir. Ancak D- Dimer yaslilikta, gebelikte ve infeksi-
yonlarda da nonspesifik olarak artis gosterir.

Yaralanma bolgesinde koagiilasyon sistemi ile ile olugan trombiisiin kontrolii, prokoagiilan ve an-
tikoagiilan mekanizmalar arasindaki hassas denge ile saglanir. Piht1 kontroliinii gerceklestiren en
onemli dogal antikoagiilanlar koagiilasyon yolunda etkili serin proteazlari inhibe eden serpinlerden
olan antitrombin ve koagiilasyon kofaktorlerini nétralize eden protein C’dir. Antitrombin III (AT
IIT), faktor Xa ve trombin aracilifiyla koagiilasyon enzimlerininin aktivitelerini diizenler. Heparin
AT III’lin aktivitesini belirgin olarak arttirir. Protein C ve S K vitaminine bagli ve karaciger tarafin-
dan sentezlenen bir proteinlerdir. Protein S ise Protein C’nin kofaktorii olarak etkilidir. Trombin ve
trombomodulin araciligiyla aktiflenen PC aktif protein C’ye (APC) doniisiir ve aktif FV ve aFVIII
inhibisyonunu saglar. Dogal antikoagiilanlar AT III, PC ve PS erken yasta veya tekrarlayan VTE
olaylar1 olan hastada koagiilasyon tarama testlerini (PT, APTT, DRVTT, TT ) takiben protrombin gen
mutasyoyonu G20210A , FaktorV Leiden mutasyonu ve antikardiyolipin antikorlari ile birlikte trom-
bofili paneli igerisinde yer alir.
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Anahtar kelimeler: (1) Hemostaz (2) Protrombin Zamani (2) Aktive parsiyel tromboplastin zamani
(3) Fibrinojen (4) D-Dimer (5) Dogal antikoagiilanlar
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Kanama Bozuklugu Olan Hastalara Laboratuvar Yaklasim

Niliifer Bayraktar
Géztepe Prof. Dr. Siileyman Yalcin Sehir Hastanesi, Tibbi Biyokimya, Istanbul

Hemostaz, organizmanin hasarli kan damarlarin1 kapatmasini, kani sivi halde tutmasini1 ve damar
biitiinliiglinlin yeniden saglanmasindan sonra kan pihtilarini gidermesini saglar. Bu siirecte rol alan
ii¢c ana yap1 olan damar duvari, trombositler ve koagiilasyon faktorlerine bagli anormallikler kanama
bozukluklarini olusturur. Kanama bozuklugu olan hastalarda kanama bulgular1 belirgin olabilecegi
gibi baz1 hastalar baslangigta bulgu vermeyebilir ve bu nedenle de tani kolaylikla gézden kacabilir.
Klinik incelemede ila¢ kullanimi, kanamanin kalitsal m1 edinsel mi oldugunun anlasilmasi i¢in aile
Oykiisii, kanamanin tiirli, kanamanin yeri, kanamanin siddeti ve kanama epizodunun zamanlamasi
sorgulanmal1 ve fiziksel inceleme yapilmalidir.

Kanama bozukluklar1 genel olarak primer ve sekonder hemostatik defektler olarak siniflandirilabilir.
Primer hemostatik defektler trombosit ve von Willebrand faktorii (vWT) bozukluklarini igerirken,
sekonder hemostatik defektler konjenital veya edinsel olabilen pihtilasma faktorii eksiklikleridir. Bir
hastada kisisel ve/veya ailede kanama Oykiisii ve/veya kalitsal ya da edinilmis kanamay1 diigiindiiren
laboratuvar anormallikleri mevcutsa kanama bozukluklarina yonelik arastirmalar yapilmasi gerekir.
Kanama bozukluklarinin incelenmesinde, olas1 anormalliklerin degerlendirilmesi ve izlenecek al-
goritm agisindan bir temel olusturmak tizere ilk olarak protrombin zamani (PZ) ve aktive parsiyel
tromboplastin zaman1 (APTT) ¢alisilmas1 yaygin bir uygulamadir. Hastalar1 uygun sekilde yonetmek
icin hekimlerin uzamis PZ, APTZ’ nin artifisyel mi, ilaca bagli m1 yoksa hemostatik bir anormallik
kaynakli m1 olup olmadigini belirlemesi gerekir. Trombin zamani (TZ) ve fibrinojen testi de bu ilk
asamadaki incelemeye eklenebilir. Fibrinojenle ilgili bir bozukluk diistiniiliirse, fibrinojen antijen dii-
zeyleri degerlendirilir ve hipo-, dis- ve afibrinojenemi ayrimi i¢in Reptilaz zamani (RZ) caligilabilir.

PZ, pthtilasmanin ekstrensek ve ortak yollarini degerlendiren doku faktdriine maruz kaldiginda plaz-
manin pthtilagsmasi i¢in gegen siireyi 6lger. Uzamis PZ’ nin yaygin nedenleri arasinda antikoagiilanlar,
K vitamini eksikligi, karaciger hastalig1 ve yaygin intravaskiiler pihtilagsma (DIC) yer alir. Bazi pihti-
lagsma faktorii eksiklikleri de PZ’yi uzatabilir. Uluslararasi normallestirilmis oran (INR), varfarin alan
hastalarin farkli zamanlarda ve farkli laboratuvarlardan elde edilen degerleri karsilastirmasina olanak
saglamak i¢in gelistirilmistir; ayn1 zamanda kanayan hastalarda PZ’nin yerine ge¢gmek ve son dénem
karaciger hastaligin1 degerlendirmek icin yaygin olarak kullanilir. APTZ, pihtilasmanin intrensek ve
ortak yollarini degerlendirir. Uzamig APTZ nin nedenleri arasinda antikoagiilanlar; karaciger hastali-
g1, DIC; von Willebrand hastaligi (VWD); faktor VIII (hemofili A), faktor IX (hemofili B), faktor X1
veya diger pithtilasma faktorlerinin kalitsal eksikligi; edinilmis faktor inhibitorleri, ve antifosfolipid
(aPL) antikorlar1 yer alir. Faktor seviyesinin yaklasik olarak normalin %30-50’sine diigmesi APTZ se-
viyelerini uzattig1 kabul edilse de degisik kitlerin faktorlere kars1 duyarliligi sonuglari etkilemektedir.

PZ ve/veya APTZ testlerinde aciklanamayan bir uzama olan hastada karigim testleri calismak uygun-

dur. TZ, RZ ve seyreltilmis Russell’in engerek zehri zamanin1 (ARVVT) igeren lupus antikoagiilan
analizleri, uzun pihtilasma siirelerinin degerlendirilmesinde antifosfolipid antikoru (aPL) ve anti-
fosfolipid sendromunun (APS) teshis edilmesi veya numunedeki heparinin tespit edilmesi agisindan
ozellikle yararli olabilir.
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Karigim testleri, faktor eksikligi nedeniyle anormal derecede uzun pihtilagsma siiresi ile faktor inhi-
bitorii arasinda ayrim yapilmasini saglarlar. Inhibitorler tipik olarak hastadaki (6rn. edinilmis fak-
tor VIII inhibitorii) veya laboratuvar testindeki (6rn. lupus antikoagiilan1) pihtilasma faktorii fonk-
siyonuna miidahale eden otoantikorlardir. inhibitdr olarak da gérev yapabilen diger miidahale edici
maddeler arasinda heparinler, fondaparinuks, dogrudan oral antikoagiilanlar (DOAC’ lar) ve yiiksek
C-reaktif protein yer alir.

Trombosit fonksiyon bozukluklari teshisi 6zellikle zor olan, klinik agidan 6nemli kanama bozuk-
luklaridir. Trombosit fonksiyon bozukluklarinin patogenezi ve belirtileri heterojen oldugu icin olast
tiim trombosit fonksiyon bozukluklarini saptayabilecek basit bir tanisal strateji veya test algoritmasi
mevcut degildir. Trombosit fonksiyon testleri i¢in laboratuvar testleri genellikle agiklanamayan mo-
rarma, agir adet kanamasi, kesiklerden kaynaklanan uzun siireli ve asir1 kanama ve burun kanamasi
gibi durumlari aragtirmak i¢in yapulir.

Faktor eksiklikleri, VWD ve trombosit bozukluklarindan ¢ok daha az yaygin oldugundan, bu pih-
tilagma testleri yiiksek 6zgiilliige sahiptir ancak yaygin kanama sorunlarina karsi sinirli hassasiyete
sahiptir. APTZ hafif bir faktor eksikligini (6rnegin hemofili veya VWD’den kaynaklanan) tespit ede-
meyebileceginden, VWD i¢in yapilacak testler (faktor VIII testi gibi) bu sinirlamayi telafi eder.

Preanalitik hatalar, hemostaz laboratuvarinda hatalarin ¢ogunlugunu olusturur. Sonuglarin yorumlan-
masinda, preanalitik faktorlerin testler tizerindeki potansiyel etkilerini iyi bilmek gerekir. Geleneksel
oral antikuagiilan tedavi monitorizasyonunda, hemorajik ve trombozisle giden hastaliklarin taramasi
ve tanisinda, hatali klinik degerlendirmelere neden olarak, hastalar i¢in son derece onemli riskler
olustururlar.

Kanama bozuklugu arastirmalarina yonelik standardize ve rasyonel bir inceleme paneli sunan merkez
sayist oldukca az oldugu i¢in klinisyeni yonlendirecek kilavuzlara ihtiyag¢ vardir. Bir laboratuvarin
optimum kullanim1 su sekilde saglanir: 1) Baslangic testlerinin takip edildigi bir profil yaklagimi 2)
[k bulgularin gerektirdigi durumlarda refleks testler. Siipheli bir kanama bozuklugunun arastirilmasi
pratik bir strateji gerektirir.
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Laboratuvardan Klinige Trombosit Fonksiyon Testlerinin Yorumlanmasi

Prof. Dr. Musa Karakiikcii'
! Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya Ana Bilim Dali, Kayseri

GIRIS:

Minimal travma sonrasi yeni veya asirt morarma veya burun kanamasi veya menoraji gibi mukozal
kanama bildiren herhangi bir hastada trombosit fonksiyon bozuklugundan siiphelenilmelidir. Kii¢iik
travmalar, ameliyat veya dis ¢ekimi sonrasinda uzun siireli kanama da meydana gelebilir, ancak derin
doku veya eklem kanamalar1 daha ¢ok edinilmis bir koagiilopatiyi diisiindiiriir. ilaglar edinilmis trom-
bosit defektlerinin en yaygin nedeni olmaya devam ettiginden, ilk degerlendirme hastanin ilaglar1 ve
diyetinin kapsamli bir incelemesi olmalidir. Fizik muayenede petesi dahil kutan6z ve mukozal kana-
ma bolgeleri ve splenomegali veya lenfadenopati gibi hematolojik bozukluk belirtileri aranmalidir.
[k laboratuvar degerlendirmesi, trombositopeniyi dislamak icin tam kan sayimi ve periferik yayma
ve alternatif bir kanama nedeni olarak bir koagiilopatiyi kontrol etmek i¢in temel pithtilagma tahlil-
lerini (protrombin zamani, aktive parsiyel tromboplastin zamani, kanama zamani, fibrinojen) iger-
melidir. Edinilmis bir VWF eksikligi, primer hemostazda benzer bir kusura neden olacagindan, von
Willebrand faktér (VWF) antijeni ve VWEF nin fonksiyonel tahlillerini dahil etmek yardimci olabilir.
Bozulmus hepatik ve/veya renal fonksiyon trombosit fonksiyon bozuklugu ile iliskili olabilecegin-
den, karaciger fonksiyon testleri ve bobrek fonksiyonlar1 da dlgiilmelidir.

Gelisme: Kalitsal ve akkiz trombosit fonksiyon bozukluklarini su sekilde siniflandirabiliriz:

1. Kalitsal trombosit fonksiyon bozukluklart

Adezyon bozukluklari: Damar yaralanmasi oldugunda endotel alt tabakasindan agiga ¢ikan VWF
(Von Willebrand Faktor), trombosit yilizeyindeki GPIb/IX reseptorlerine baglanarak trombosit adhez-
yonunu saglar.

Bernard-Soulier Sendromu (BSS), trombosit ylizeyinde GPIb/IX kompleksinin kalitatif veya kanti-
tatif defekti sonucunda ortaya ¢ikan trombosit adezyon bozuklugudur. Otozomal resesif gecis goste-
ren BSS; kanama zamaninda uzama, trombositopeni ve biiyiik trombositler ile karakterizedir. Trom-
bosit fonksiyon testlerinde ristosetin ile agregasyon azalmis veya kaybolmustur.

Von Willebrand Hastaligi (vWH), multimerik bir plazma protein olan von Willebrand faktoriin
(VWF) eksikligi veya fonksiyonunun bozuk olmasi nedeniyle ortaya ¢ikar. Tip I, II ve III olmak {izere
ti¢ farkli klinik tipi vardir. Hastalarda trombosit sayist normal olmakla birlikte kanama zaman1 uzun-
dur. FVIII ve vWF diizeyi ile ristosetin kofaktor aktivitesi diigiiktiir. Trombosit fonksiyon testlerinde
ristosetin ile agregasyon genellikle azalmistir. Ristosetin ile izlenen agregasyon kusuru, vWF iceren
saglikli plazma eklenmesi ile vVWH’da ortadan kalkarken, Bernard-Soulier sendromunda diizelme
izlenmez.

Primer graniil sekresyon bozukluklari: Adezyonu takiben trombositler, a-graniil (PF4, BTG ve
PDGF, fibrinojen, VWF) ve dense (delta) graniil (ADP, ATP, kalsiyum ve serotonin) igeriklerini sek-
rete ederler.
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Gri platelet sendromunda (GPS), o-graniillerin i¢eriginde eksiklik vardir. Kanama zamani genellikle
uzamistir. Trombosit sayisi normal veya orta derecede azalmistir. Trombosit agregasyon sonuglari
degiskenlik gosterir. Periferik yaymada trombositler alfa-graniillerinin olmamasi nedeniyle soluk gri
ve hipograniiler goriinlime sahiptir.

Hermansky-Pudlak sendromu (HPS) ve Chediak-Higashi sendromu (CHS), otozomal resesif gegis
gosteren, platelet delta graniil eksikligi ile karakterize sendromlardir. Delta graniil eksikligi; platelet
disfonsiyonu ile seyreder, hafif veya orta derecede kanama egilimi goriiliir, kanama zamani uzun-
dur. Trombosit say1 ve morfolojisi genellikle normaldir. Elektron mikroskobu ile trombositler iginde
delta-graniilleri saptanamaz. Bu hastalarda ADP, epinefrin ve kollajen ile diisiik agregasyon yaniti
izlenir, arasidonik asit ve ristosetine agregasyon yaniti ise normaldir.

Agregasyon bozukluklari: ADP salinimiyla aktive olan trombositler, fibrinojen kopriileri ve fibrino-
jen reseptorii GPIIb/II1a araciligiyla aggrege olurlar.

Glanzman trombastenisi, ylizeyindeki GPIIb/IIla reseptor eksikligi veya fonksiyon bozukluguna
bagli gelisen trombosit agregasyon bozuklugudur. Otozomal resesif gecislidir. Kanama zamani uzun-
dur, trombosit sayisinin normal olmasina ragmen periferik yaymada trombosit kiimelerinin gortile-
memesi ile tan1 konur. Trombosit fonksiyon testlerinde ADP, kollajen, epinefrin ve arasidonik asit ile
agregasyon izlenmez, sadece ristosetin ile indiiklenen agregasyon normaldir.

2. Akkiz trombosit bozukluklar:

Kalitsal olgularin tersine, akkiz olgular daha sik goriilmektedir. Edinilmis trombosit fonksiyon ku-
surlaria ¢ok cesitli ilaglar, vaskiiler miidahaleler ve hematolojik maligniteler, bobrek ve karaciger
yetmezligi dahil tibbi durumlar neden olabilir. Hastalarda trombosit fonksiyonunu etkiledigi bilinen
ilaclart degil, ayn1 zamanda yeni tedavilerin ve diyetin potansiyel etkilerini de dikkate almak gerekir.

Akut ve kronik bobrek yetmezliginde genellikle artan tiremik toksinler (guanidosuksinik asit ve fe-
noller gibi) akkiz trombosit kusurunun ana nedenidir.

Karaciger, pihtilasma faktorlerinin sentezini saglamasi nedeniyle hemostazda énemli role sahiptir.
Akut ve kronik karaciger hastaliklarinda kalitatif ve kantitatif trombosit bozukluklar1 goriilebilmek-
tedir.

Lenfoproliferatif malignite ve paraproteinemilerde kanamaya yatkinlik ve hiperkoagulabilite goriile-
bilir. Kanama ve diger hemostaz degisiklikleri trombosit membraninin paraproteinlerle kaplanmasina
ve koagulasyon faktorlerinin inhibisyonuna baglhdir.

Kardiyopulmoner by-pass cerrahisi sirasinda, fizyolojik olmayan yiizeylerle trombositlerin etkile-
sime girerek parcalanmalari, hipotermi, kompleman aktivasyonu, sitokin salinimi ve trombin olus-
masi, trombosit fonksiyon bozukluguna yol agan ana nedenlerdir. Cerrahi silire¢ uzadikca genellikle
trombosit fonksiyon bozuklugunun siddeti artmaktadir. Komplikasyonsuz bir cerrahiyi takiben 1 saat
sonra trombosit fonksiyonlar1 normale donerken, trombosit sayis1 ancak birkag giinde normal diizeye
ulagabilir.

Disfonksiyonel trombositlere bagli kanamanin yonetimi genel prensiplere dayanmaktadir; Trombosit
transflizyonu, antiplatelet ilag alan hastalarda acil cerrahi miidahaleye izin verebilirken, intrakraniyal
kanama gibi major kanamalarda etkili olmayabilir.



3. Trombosit Fonksiyon Bozukluklarinin Tanisi

Trombosit fonksiyonlar1 incelenirken dncelikle tam kan sayimai ile trombosit sayis1 ve hacmi, ardin-
dan periferik yayma ile trombosit biiyiikliigii ve morfolojisi degerlendirilmelidir. Normalde trom-
bosit sayis1 150.000- 400.000/uL, ortalama platelet hacmi (MPV) 7-11fL olmalidir. MPV, platelet
yapim-yikim hizinin bir gostergesidir, kemik iliginden salinan yeni plateletler daha biiytiktiir, yaslan-
dikea kiigiiliir. Yapim-yikim hizinin fazla oldugu durumlarda yeni iiretilen plateletler nedeniyle MPV
yiiksektir. Ozellikle trombosit say1s1 normal iken kanama zamaninin uzun oldugu durumlarda, trom-
bositlerde morfolojik degisiklikler izlendiginde trombosit fonksiyon testlerinin yapilmasi gereklidir.

Trombositopeni veya edinilmis bir koagiilopatiyi ekarte ettikten sonra, 6zel trombosit fonksiyon
testleri yapilmalidir. Isik iletim agregometrisi (LTA), anormal trombosit fonksiyonunu saptamak i¢in
tercih edilen altin standart yontemdir. LTA standartlara uygun olarak gergeklestirilmelidir. LTA’nin
dezavantajlar1 arasinda uzman laboratuvar personeli ihtiyaci, uzun test siireleri ve bireyler arasi yiik-
sek degiskenlik sayilabilir. LTA tipik olarak ayakta tedavi goren hastalardan alinan numuneler tize-
rinde gergeklestirilir ve kazanilmis trombosit fonksiyon kusurlarinin tipik olarak goriildiigii yatan
hastalarda uygun olmayabilir. Aspirin veya klopidogrel gibi standart antiplatelet ilaglarla trombosit
inhibisyonunun izlenmesi i¢in LTA’nin 6nerilmedigini belirtmek 6nemlidir. Bunun yerine, aspirin ve
klopidogrel tarafindan trombosit inhibisyonunu saptamak icin daha hizli ve yar1 otomatik testler ge-
listirilmistir. P2Y 12 antagonistlerine trombosit yanitinin izlenmesi rutin olarak 6nerilmez, ancak bazi
klinik durumlarda diistiniilebilir.

Diger trombosit fonksiyon testleri hizli ve uygulanmasi kolay olmasina ragmen yapilan iki ¢alisma,
yaygin olarak kullanilan iki hizli trombosit testinin (Multiplate® tam kan empedans agregometrisi ve
PFA trombosit fonksiyon analizorii) LTA tarafindan gdsterilen hafif trombosit fonksiyon kusurlarini
tespit edemedigini dogrulamustir. Uremik ve sirotik hastalarin bir alt grubunda uzamis PFA kapanma
stireleri kaydedilmistir, ancak bu test ayn1 zamanda plazma VWF seviyeleri ve hematokritten de et-
kilenir.

SONUCLAR:

Trombosit fonksiyon testleri yorumlanirken klinik ve laboratuvar bulgularinin iligkilendirilmesi, has-
taya ait faktorler ve laboratuvar tekniklerinden kaynaklanabilecek girisimlerin bilinerek test sonugla-
rinin yorumlanmasi hasta yonetimindeki etkinligi de artiracaktir.
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Mitokondriyal Hastaliklar Genel Perspektif

Ali Dursun

Hacettepe Universitesi Ihsan Dogramaci Cocuk Hastanesi, Cocuk Metabolizma Bilim Dali, Ankara

Mitokondri hiicre igerisinde 0.3-5 mikron boyutlarinda, evrimsel olarak prokaryotlardan miras kal-
dig1 disiiniilen bir orgnanel olup hiicrede ATP molekiiliiniin asil {iretim yeridir. ATP tiretimi
yaninda mitokondri pek ¢ok hiicre fonksiyonu i¢inde de gorev alir; demir, kalsiyum, glukoz, laktat,
lipid ve ROS hemeostazinda, mikrobiata, sirkadian ritim ve immiin system isleyisleri ile yakindan
ilgilidir. Mitokondriyal hastaliklar, oksidatif fosforilasyonun gerceklestirildigi mitokondri ig
membraninda bulunan solunum zincir komponentlerindeki fonksiyon bozuklugu sonucu olusur.
Solunum zincir kompleksine giren proteinlerin hem nDNA hem mitDNA tarafindan kodlanmasi
nedeniyle, mitDNA ve nDNA genlerindeki mutasyonlar mitokondriyal hastaliklarin ortaya
¢ikmasina neden olur. Bu ne-denle mitokondriyal hastaliklarin kalitmi tim Mendelyen kalitim
modelleri yaninda anneden gegisi gdsteren mitokondriyel kalittm modelini de gosterir. Simdiye
kadar 450’nin iizerinde mitokondriyal hastalik tanimlanmistir. Mitokondriyal hastaliklar genel
olarak enerji gereksinimi ¢cok olan organ ve sistem fonksiyonlarindaki bozukluklar ile kendini
gosterir. Bunun yaninda tek sistem tutulumu da goriilebilir. En ¢ok etkilenen organlar; santral sinir
sistemi, kalp kasi, ¢izgili kas tutulumu, karaciger, retina, duyu organlari, bobrek proksimal tiibiil
fonksiyon bozuklugudur. Mitokondriyal hastaliklar1 tedavisi glinimiizde daha ¢ok destekleyicidir.
Mitokondriyal kokteyl (CoenzimQ10, E vtimani, Kar-nitin, Riboflavin, Tiamin) baz1 vakalarda
faydali olabilir.
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Mitokondriyal Hastaliklarda Biyokimya Laboratuvan

Incilay Lay

Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dali ve Hacettepe Universitesi
Hastaneleri, Merkez Laboratuvarlari, Ankara

Mitokondriyal hastaliklar mitokondriyal ATP iiretiminde yer alan siire¢lerdeki bozukluklar sonucu
karsimiza ¢ikar. Iki genoma (mtDNA ve nDNA) dagilmis 400 farkli gende simdiye kadar tespit edil-
mis mutasyonlar, klinik spektrumu genis mitokondriyal hastaliklara neden olmaktadir. Tanisal bir
biyokimyasal test veya bir biyobelirte¢ heniliz tanimlanmamistir. Fakat mitokondriyal fonksiyon bo-
zuklugu gostergesi olabilecek laboratuvar testleri mevcuttur. Mitokondriyal hastaliklarin laboratu-
var tanisinda Ozellikle; 1- Kan-BOS-idrar metabolitleri, 2- Kas ve fibroblast biyokimyas1 (oksidatif
fosforilasyon enzimleri, mitokondri enerji lireten sistemin genel kapasitesinin degerlendirilmesi), 3-
Histolojik degerlendirme ve 4- mtDNA/nDNA genetik analizleri degerlidir. Laktat, piruvat, amon-
yak, kreatin kinaz (CK), iirik asit, HbAlc; plazma amino asit, karnitin, ag¢ilkarnitin profili; plazma
lipoprotein profili, klinik bulgulara gore tiroid fonksiyon testleri vb bazi hormonal testler yol goste-
ricidir. Diger metabolik hastaliklar1 dislamak i¢in biyotinidaz, agilkarnitinlerin, amino asitlerin, idrar
organik asitlerin, lizozomal depo hastaliklar1 i¢in lizozomal enzim aktiviterinin analizleri gerekir. Kas
dokusunda oksidatif fosforilasyon enzim aktivitelerini 6lgmek degerlidir. Fibroblast biiylime fakto-
ri-21 (FGF-21) ve serum biiylime diferansiyasyon faktor-15 (sGDF15) olast biyobelirteclerdir. Bi-
yokimyasal laboratuvar profili, genetik analiz i¢in aday genlerin se¢iminde klinik ve goriintiileme ile
birlikte bilgi verebilir. Genetik varyantlarin degerlendirilmesinde biyokimyasal laboratuvar bulgulari
ve biyokimyasal fonksiyonel analizler degerli olmaktadir.

Anahtar kelimeler: Mitokondriyal hastaliklar, laboratuvar testleri, biyokimyasal ipuglari, fonksiyo-
nel biyokimya analizleri, OXPHOS




Mitokondriyal Hastaliklarda Omiks Yaklasimlar

Basri Giilbakan

Hacettepe Universitesi Cocuk Saghg Enstitiisii Pediatrik Temel Bilimler AnaBilimdali,
Metabolizma Bilim Dali, Ankara

Mitokondri, islevi icin yaklasik 1500 proteinin rol aldig1 dinamik ve biyoenerjetik organellerdir. Mito-
kondriyal veya niikleer genomdaki mutasyonlar, ¢ok sayida hiicresel metabolik ve homeostatik islevi
bozabilir. Mitokondriyal hastaliklar, klinik, biyokimyasal ve genetik heterojenlik, tanisal belirtegler
ve hastalik modifiye edici kiiratif tedavilerin yoklugu ile karakterizedir ve ve ¢ogu hastada sorumlu
gen bilinmemektedir. Bu nedenle kalitsal genetik bozukluklarin en yaygin ve siddetli gruplarindan
birini temsil eder. Klinik heterojenlik dolayisiyla taniy1 desteklemek i¢in kullanilan biyokimyasal
belirtecler heniiz yeterince 6zgiil degildir. Bu nedenle ¢ogunlukla genetik analizlere ihtiya¢ duyulur.
Son 10 yilda yeni nesil dizilemenin (NGS) klinik pratikte yaygin olarak kullanilmasina ragmen, has-
talarin yartya yakini bu yontemle bile tan1 alamamaktadir ve hastaliga neden olan varyantlari (genetik
degisiklikler) tespit etmek i¢in genetik yontemler su anda yeterli olmamaktadir. Bu nedenle alterna-
tif yontemlere ve yaklasimlara ihtiya¢ duyulmaktadir. Bu nedenle biyolojik siireclerde gen-trans-
kript-protein-metabolit ekseninde iletilen bilgi trafigindeki her bir ara istasyonun karakterize edilmesi
ve bu katmanlarinin patofizyolojik baglamlarda nasil birlikte hareket ettigini anlamaya ihtiyag vardir.
Son zamanlarda, bu karmasik siireci agiklamak i¢in “omikler” olarak bilinen ¢oklu boyutlarda veri
iireten teknikler ortaya ¢ikmistir. Bu yaklagimlar numunedeki fizyopatolojik mekanizmalari ortaya
¢ikarip bunlarin ortak kullanimu, iliskili fenotipin anlasilmasinin anahtar gérevi gérmektedir. Bu yiik-
sek verimli omik teknolojilerinin yaygin kullanimi ile mitokondriyal hastaliklarda genetik olarak tani
konulamayan hastaliklara tan1 konulmaya baglanmis ve mitokondriyal islevler cok daha kapsamli
olarak anlasilmaya baglanmistir.

Bu konusmada mitokondriyal hastaliklarda kullanilan temel laboratuvar yontemlerinin genel pren-
sipleri irdelenecek ve klasik yontemlerle tan1 konulamayan mitokondriyal hastalikarda gotiiren omik
yontemler ve iligkili biyoinformatik veri analiz yontemleri tartisilacaktir. Daha sonra farkli mitokon-
diryal hastalik tiplerinde bu yontemlerin nasil yapildig1 vaka 6rnekleri iizerinden anlatilacaktir.
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Otoimmiin Tiroid Hastahklari: Laboratuvar Tam ve izleminde Giincel
Yaklasimlar

Ozlem Giilbahar
Gazi Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya AD, Ankara

Otoimmiin tiroid hastalig1 (AITD), Hashimoto tiroiditi ve Graves hastaligi olmak iizere iki ana hasta-
liktan olusur. Kronik otoimmiin tiroidit (Hashimoto tiroiditi), diinyanin iyot yeterli bolgelerinde hipoti-
roidizmin en yaygin nedenidir. Agirlikli olarak tiroide 6zgii B ve T hiicrelerini i¢eren tiroidin yogun ve
yaygin lenfositik infiltrasyonu vardir. Folikiiler yikim, tiroiditin karakteristik patolojik 6zelligidir. Ortak
patolojik 6zelligi lenfositik infiltrasyondur ve ortak serolojik 6zelligi tiroid peroksidaz (TPO) ve tirog-
lobuline kars1 yiiksek serum konsantrasyonlarinda antikorlarin varligidir. TPO otoantikorlarinin serum
konsantrasyonlar1 hastalarin yiizde 90’indan fazlasinda ytiksektir. Tiroid antikorlarinin varligs, tiroid be-
zinde lenfositik infiltrasyonun varligi ile iyi bir korelasyon gosterir. Graves hastaligi, hipertiroidizm, gu-
atr, tiroid g6z hastalig1 (Graves orbitopatisi) ve bazen de pretibial veya lokalize miksédem (PTM) olarak
adlandirilan bir dermopatiden olusabilen bir sendromdur. Graves hastalig1 ve hipertiroidizm terimleri
esanlamli degildir, ¢linkii baz1 hastalarda orbitopati olabilir ancak hipertiroidizm olmayabilir ve Graves
hastaligina ek olarak hipertiroidizmin baska nedenleri de vardir. Hipertiroidizm, Graves hastaliginin en
yaygin Ozelligidir ve hemen hemen tiim hastalari etkiler. Tirotropin reseptoriine (TRAb) kars1 olusan ve
reseptorii aktive eden otoantikorlardan kaynaklanir, bdylece tiroid hormonu sentezini, salgilanmasini ve
tiroid biliylimesini uyarir. Serumda TRADb varlig1 ve klinik muayenede orbitopati, bu bozuklugu diger
hipertiroidizm nedenlerinden ayirir. TSH reseptorlerine TSH baglaninca T4 salinimi uyarilir. Ancak, bu
reseptorler ayn1 zamanda TSH reseptor otoantikorlar1 (TRAD) ile de uyarilabilir veya bloke edilebilir.
TRAD isimlendirmeleri antikorun etkisine veya dl¢iim yontemine gore ya da LOD 6zelligini temel alan
jenerasyon isimlerine gore yapilabilmektedir. Orijinal TRAb analizleri, hasta serumundaki TRAb’yi
veya bununla yarisan radyo-isaretli TSH’1 yakalamak i¢in soluble TSHR preparatlarini kullanmistir. Bu
nedenle, bu analizlere ayn1 zamanda tiroid baglanmasini inhibe edici immiinglobulin analizleri (TBII)
ad1 verilmistir. Bu “birinci jenerasyon” analizlerin tespit limitleri 2IU/L civarindaydi. Tespit limitini
azaltmak ve analiz protokollerini basitlestirmek i¢in, immobilize TSHR ve kemiliiminesan isaretli TSH
kullanan «ikinci jenerasyon» analizler gelistirilmistir. Bu analizler sayesinde tespit limiti yariya indi ve
otomatize TRAb yéntemleri kullanilmaya baslanmis oldu. «Ucgiincii jenerasyon» analizlerde ise TSH
yerine yiiksek afiniteli monoklonal TRAb (M22) kullanilmaktadir ve tespit sinir1 yaklasik 0,4 TU/L’ye
diismiistlir. TRAb analizleri Graves hastaliginin tanisi i¢in son derece dnemlidir. Bununla birlikte, TRAb
analizleri tiroid stimiile antikorlar, tiroid bloke edici antikorlar ve “ndtr” TRAD tiirleri arasinda ayrim
yapamazlar. Uyarici ve bloke edici antikorlar1 ayirt etmek i¢in daha karmasik hiicre bazli analizler tasar-
lanmistir. Bunlar, TSH sinyali i¢in ikinci haberci olarak hiicresel siklik adenozin mono-fosfatin (cAMP)
iiretilmesine dayanmaktadir. Bu analizler karmasiktir ve rutin klinik kimya laboratuvarina uygun olma-
yan yontemlerdir. Bununla birlikte, son zamanlarda bir lusiferaz raportor yapisini igeren daha erisilebilir
hiicre bazli analizler gelistirilmistir. Heniiz yaygin olarak klinik laboratuvarlarda kullanim agisindan
uygun olmamakla birlikte, bu analizleri basitlestiren ve kisa stirede uygulanabilir hale getirebilen bazi
gelismeler oldugu dikkati ¢cekmektedir. Bu yontemlerin rutin analizler arasina girmesi basarilabilirse
kolaylikla antikor tiplerinin belirlenerek tani konulabilmesi ve tedavilerin yonlendirilmesi s6z konusu
olabilecektir.

Anahtar Sozciikler: Grave’s, TRADb
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HPA (Hipotalamus-Hipofiz-Adrenal Bez) Aks1 Laboratuvar Testleri

Giilsen Yilmaz

AYBU Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya ABD
S.B. Ankara Bilkent Sehir Hastanesi Tibbi Biyokimya Laboratuvari

GIRIS

HPA aks1, dinamik denge pozisyonu olan allostaz i¢in uygun fizyolojik arahk icindeki glukokorti-
koid hormon seviyelerini saglamak iizere ileriye ve geriye dogru geribildirim (feed-forward and
feed-back) dongiilerini kullanan bir ¢oklu sistem aks1 olup sadece i¢ uyaranlara degil dis uyaranlara
da yanit veren bir néroendokrin sistemdir. Kognisyon, iyilik hali, hafiza, 6grenme, davranis, istah, ca-
lisma kapasitesi, inflamasyon, glukoz metabolizmasi, yag dokusu, kas ve iskelet kiitlesi, kan basinci,
insiilin duyarliligi, bagisiklik tepkilerini ile su ve elektrolit dengesini diizenleyen hayati oneme sahip
bu néroendokrin sistemin patolojilerinin etkileri 6nemlidir ve hatta tedavi edilmediginde 6limciildiir.
Bu durum, HPA aksinin patolojilerinin dogru tanisina ulasmay1 cok 6énemli hale getirir. HPA aksinin
degerlendirilmesindeki testlerin kullanimi, metodolojisi ve yorumlanmasi ile ilgili olarak klinisyen-
ler arasinda biiyiik bir heterojenlik mevcut olmasi Tibbi Laboratuvar Uzmanlarinin bu konu ile ilgili
bilgi birikimine sahip olmalarin1 6nemli hale getirir.

GELISME

HPA aks1 degerlendirilmesinde kullanilan Tibbi Laboratuvar Testleri, statik ve dinamik testler olarak
2 sinifa ayrilabilir. Statik testlerde aksa herhangi bir stimiilasyon uygulanmazken dinamik testler ise
aks stimule veya suprese edilir ve es zamanli hormon 6l¢iimleri yapilarak problemin anatomik kay-
nagini belirlemek icin kullanilir. Statik testler uygulama ve 6l¢iim kolayligi nedeniyle tercih edilen
laboratuvar testleridir. Statik test grubunda Kortizol (Serum/plazma kortizol, idrarda serbest kortizol,
tiikriik kortizol) ve ACTH siklikla kullanilirken, Kortizol Baglayicit Globulin (CBG), 11-deoksikor-
tizol (Bilesik S), Anti-adrenal Antikorlar, Kortikotropin Salgilatict Hormon (CRH) ise daha nadir
kullanilir. Dinamik testler ise genellikle endokrinolojinin omurgasi olarak kabul edilen test grubudur.
Bu testler, bir endokrin bozuklugunun tanis1 ve karakterizasyonu icin viicudun hormonal ortamini
manipiile etmek i¢in ekzojen bir ajanin kullanilmasini igerir. Dinamik testlerden HPA ekseninin hi-
pofonksiyonunda kullanilan testler ile, HPA ekseninin strese yanit verme yetenegi degerlendirilirken
(ACTH stimiilasyon testi, Metirapon testi, insiilinle indiiklenmis hipoglisemi testi vb.), HPA ekseni-
nin hiperfonksiyonunda kullanilan testler ile; hiperkortizolizm etiyolojisini teshis etmek icin siklikla
tercih edilir (Deksametazon supresyon testi, CRH stimiilasyon testi vb.). Cushing sendromu tanisinda
dogrudan tiikriik ve idrar kortizol dl¢timlerinin faydasini agiklayan son literatiire ragmen, cogu klinis-
yen normal fizyolojik durumlarda kortizol ve ACTH sekresyonunun degisken dogasi nedeniyle dina-
mik testleri tercih etmektedir. Bu testlerin kullanimi, metodolojisi ve yorumlanmasi ile ilgili olarak
klinisyenler arasinda biiyiik bir heterojenlik mevcuttur.

SONUCLAR

HPA aksindaki anormallikler, hormonlarin dogrudan 6l¢iimlerin yani sira dinamik testlerin dikkatli
bir analizi ile tanimlanir. Dinamik testler, yiiksek seviyelerin oldugu durumlarda yiiksek seviyelerin
bastirilabilir olup olmadiginin, diisiik seviyelerin oldugu durumlarda ise uyarilar verilerek yeterli
hormon rezervi olup olmadiginin belirlenmesi i¢in yararlidir. Tiim bu analizlerin kombinasyonu, HPA
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aksinda normal fizyoloji ile klinik hastaligin sonuglari arasinda ayrim yapabilir. Hormonun anatomik
kaynaginin dogrulanmasi gereklidir. Yapilan testleri klinik siiphe yonlendirirken, laboratuvar testleri
ile dogru taniya ulagsmak hastanin iyilesmesi i¢in ¢ok énemlidir. Kortizol ve ACTH ile iliskili hor-
monlar ile baglayici proteinlerin dl¢iilmesinde kullanilan metodolojilerin bilinmesi, testlerin dogru
yorumlanmasi i¢in gereklidir. HPA aks1 bozuklugu tanisi bir laboratuvar tanisidir ve radyolojik go-
riintlileme bu endokrin hastaligin tanisinda son adimdir.
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Diyabet Takibinde Elektrokimyasal Uygulamalar Ve Biyosensorler

Yunus Goren

Gaziantep Sehir Hastanesi

Stirekli glukoz monitorizasyonu (CGM)cihazlar1 diyabet yonetimini kokten degistirmistir.
Diyabetin kiiresel yaygiliginin arttigi bir donemde, kan glukoz seviyelerini hizli ve dogru bir
sekilde izle-me yontemlerine olan ihtiyag da giderek artmaktadir. Siirekli glukoz
monitorizasyonunda, cilt altina yerlestirilen sensorler kullanilir ve bunlar, ger¢ek zamanli veri
izleme olanagi, kisisellestirilebilir alarmlar ve artirilmis hassasiyet sunma agisindan
gelistirilmistir. CGM sistemleri, diyabeti olan bi-reylerin daha iyi glisemik kontrol saglamalarina
yardimci olarak hipoglisemi ve hiper glisemi ris-kini azaltmada c¢ok degerlidir. Biyosensor
teknolojisindeki gelismeler, akilli saatler gibi giyilebilir cihazlarin gelistirilmesine imkan
tanimistir. Bu yenilikler, diyabeti olan bireylerin giinlik yasamlarini iyilestirme potansiyeline
sahiptir ve onlara durumlarin1 yonetme konusunda daha fazla 6zgiirliik ve esneklik sunar. CGM’in
veri analizi arayiizli ve akilli telefon uygulamalariyla entegrasyonu glukoz trendlerinin ve glisemik
dalgalanmalarin daha iyi izlenmesine yardimci olur ve insiilin tedavi rejimle-rinin ayarlanmasina
katkida bulunur. Ayrica, bu teknolojiler, saglik hizmeti sunucularinin hastalarin1 uzaktan
izlemelerine ve zamaninda miidahalede bulunmalarina olanak tanir. Sunumumuzda siirekli glukoz
monitorizasyonu ve biyosensorlerin diyabet takibinde kullanimi, analitik problemler, hasta bakim
kalitesine etkisi ve kisisellestirilmis tiptaki yeri iizerinde durulacaktir.
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Prenatal Tarama Testlerinde Giincel Yaklasimlar

Kagan Huysal

Saglik Bilimleri Universitesi Bursa Yiiksek Ihtisas Egitim ve Arastirma Hastanesi, Bursa

Gebeliklerin yaklasik %3 ila %5°1 dogum kusurlar1 veya genetik bozukluklarla komplike hale gelir.
Bu da prenatal tarama testlerinin kullanimini1 dogum oncesi gerekli kilmaktadir.

Tarama, popiilasyonda belirli bir bozukluk i¢in daha yiiksek risk tasiyan bireyleri tespit etmek ama-
cryla bir belirteci veya belirtecleri tanimlanmis tarama kesme seviyeleri kullanilarak arastirma siire-
cidir. Taramanin amaci, hastaliklar1 genellikle tedavinin daha basarili oldugu erken evrelerinde tespit
ederek hastaliktan kaynaklanan morbidite veya mortaliteyi azaltmaktir. Prenatal serum tarama testle-
rinin temel kullanim amaci gebeligin erken haftalarinda kromozomal anploidi agisindan ytiksek risk
tastyan gebelerin tespit edilmesi ve uygun zamanda tan1 testlerine yonlendirilmesidir. Iyi bir tarama
testi ucuz olmali, glivenilir olmali, emniyetli olmali, gegerli olmali ve hastaya minimum rahatsizlik
vermelidir. Taramanin faydali olabilmesi i¢in ciddi bir hastalig1 taramali, tespit edilebilir klinik 6ncesi
prevalansi yiiksek olmali ve erken teshis daha etkili bir tedaviye yol acabilmelidir.

Fetal hiicrelerin maternal dolasimdaki varlig1 ilk olarak Schmorl tarafindan 1893 de eklampsi kompli-
kasyonlar1 sebebi ile 6len kadinlarin akciger dokusunda plasental orijinli, cok ¢ekirdekli dev sinsityal
hiicrelerin varliginin tespiti ile ortaya konulmustur. 1966 yilinda Steele ve Breg, amniyotik sividan
alman kiiltiir yapilmis hiicreleri analiz etmis ve bir fetiisiin kromozom yapisini1 ortaya koymuslar-
dir. 1970’lerde maternal kanda alfa fetoprotein (AFP) diizeyinin ytiksekliginin noral tiip defekti ile
iliskilendirilmesiyle baslamistir. Ilk kez 1984°te Merkatz ve arkadaslar1 anne serumunda diisiik AFP
degerlerini Down Sendromu ile iligkilendirmistir.1990’larin basinda anne serumunda AFP, hCG ve
E3 kullanilarak bir tarama testi olusturulmustur. Bu ikinci trimester testi {i¢lii test olarak adlandiril-
mistir. 1991 yilinda birinci trimesterda PAPP-A diisiikligiintin DS ile iliskisi kuruldu. Erken prenatal
tan1 uygulamasina olanak veren ilk trimester tarama testleri 1995°ten itibaren uygulamaya ge¢mis
ve giderek yayginlasmaya baslamistir. Maternal serumda oOlgiilen gebelikle iligkili plazma protein A
(pregnancy-associated plasma protein A/PAPP-A) ve serbest beta hCG diizeyleri ile birlikte ultra-
sonografik bir belirte¢ olan fetal ense saydamliginin (NT) Down Sendromu ile iliskilendirilmesi ile
kombine testin kullanima girmesini saglamistir. 1997 yilinda Lo ve arkadaslari, maternal dolasimdaki
Y kromozom dizilerinin ortaya konulmasina bagl olarak, plazmada serbest fetal DNA nin varligini
aciklamis ve 2000 yilinda, Poon ve arkadaslar1 fetal mRNA’nin maternal plazmada sirkiile oldugunu
ortaya koymuslardir. 1999°da Wald ve arkadaslarinin gelistirdigi entegre test, ilk ve ikinci trimester
tarama testlerinde kullanilan belirteclerin degerlendirilmesine dayanir. Bu testte amag diisiik yanlis
pozitiflikle yiiksek duyarlilik elde etmek ve buna bagli normal gebeliklerin invaziv girisime bagl ge-
lisebilecek kayiplar1 daha da azaltmaya yoneliktir.2004 yilinda ardisik test kavrami olusturuldu. 2011
yilindan itibaren hiicresiz fetal DNA testi (cell free fetal DNA:cffDNA) klinik kullanima girmistir.

Dogum oncesi testlerin ¢ogu tarama amaglidir. Bu testlerin hedefi, kromozomal anormallikler veya
dogum kusurlar1 agisindan yiiksek risk tasiyan gebelikleri belirlemektir. A¢ik ndral tiip defekti du-
rumunda oldugu gibi ultrason tanisal olabilse de serum taramalar1 yalnizca kromozomal andploidi
acisindan yiiksek riskli gebelikleri olan kadinlar1 belirlemeyi amaglar.
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1980’lerden beri dogum 6ncesi prenatal serum taramasinin odak noktasi Trizomi 21’in (Down send-
romu) saptanmasi olmustur. Bu tiir bir tarama, diger yaygin trizomilerin, Trizomi 18 (Edwards send-
romu) ve Trizomi 13’iin (Patau sendromu) yam sira triploidi ve yaygin ancak klinik olarak daha
az 6nemli cinsiyet kromozomu anormallikleri gibi nadir 6liimciil anormalliklerin biiyilik bir kismi-
nin da teshisine yol agar. Kromozomal anormallikler arasinda andploidi (bir veya daha fazla ekstra
veya eksik kromozom olmast), translokasyonlar, duplikasyonlar ve delesyonlar bulunur. Kromozom
anormalliklerinin goriilme siklig1 yaklasik olarak 160 yenidoganda birdir. Trizomi 21 500-800 canli
dogumda 1 insidansla ensik goriilen kromzom anomalisidir. Mayoz boliinme sirasinda kromozom
ayrilamamasi ile ileri maternal yas arasindaki iliskiden dolay1r basta Down Sendromu olmak {ize-
re bazi1 kromozom diizensizlikleri ileri anne yasi ile arttig1 goriilmektedir. 1970’ler ve 1980’lerde
Trizomi 21 taramasi i¢in anne yasi baz alinarak, 35 yas ve lizeri kadinlara amniyosentez veya CVS
onerilmekteydi. O donemde gebe kadinlarin yaklasik % 5°1, 35 yas ve tizeri idi ve bu tarama politikas1
ile girisimsel tan1 test oran1 % 5, Trizomi 21 saptama oran1 %30 idi. Giiniimiizde ise prenatal serum
tarama testlerinin kullanimiyla hem invaziv girisim sayis1 azalmis hem de Trizomi 21 tespit oranlar1
artmistir. Kombine test %5 lik hatali pozitiflik orantyla Trizomi 21 tespitinde %82-87 lik bir basar1
saglamaktadir.Bu test hem ucuz maliyeti hem de ilk trimesterde sonu¢ vermesi nedeniylede maliyet
etkinlik analizi sonucu ilk tercih edilecek test olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Hiicresiz fetal DNA testi
se % 0,5 lik hatal1 pozitiflik % 99 luk Trizomi 21 tespit oraniyla basarili bir performans sergilemekle
beraber yiiksek maliyeti nedeniyle maliyet etkinlik analizi yapildiginda kombine testin gerisinde kal-
maktadir. Saglik Bakanligi da ilk tercih edilecek prenatal tarama testi olarak kombine testi onermekte
birinci trimesterde test yaptirmayan hastalara ikinci trimester testi onerilmektedir. Birinci trimesterde
kombine test yaptiran hastalara noral tiip defekti taranmasi amaciyla ikinci trimesterde sadece AFP
Olclimii yapilmasi 6nerilmektedir.

Sonug olarak gebelere fetal anomaliler ve kromozomal anoploidi tarama testleri ve USG incelemeleri
hakkinda bilgilendirilme yapilmasz. i1k trimesterde kombine test yapilmasi eger yapilamaz ise ikinci
trimester testlerinin yapilmasi. Her iki trimesterde biribirinden bagimsiz tarama testlerinin yapilmasi-
nin gereksiz invaziv girisime sebep olacagi bu yiizden de ikinci trimesterde sadece AFP bakilmasinin
uygun olacagi belirtilmektedir. Hiicresiz fetal DNA testi yliksek riskli gruplar secilerek kullanildigin-
da ¢ok daha faydali olacaktur.
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Istenmeyen Gebelik Sonuclar iliskili Maternal Serum Biyobelirtecleri

Yasemin Ustiindag

Saglik Bilimleri Universitesi, Bursa Yiiksek Ihtisas Egitim ve Arastirma Hastanessi,
Biyokimya, Bursa

Preeklampsi, gestasyonel diabetes mellitus (GDM), preterm dogum, intrauterin gelisme geriligi
(IUGG), diisiik ve 6lii dogum sik rastlanan olumsuz gebelik sonuglaridir. Dogru éngérii ve kapsamli
takipler, olumsuz gebelik sonug¢larinin azaltilmasina 6nemli 6l¢iide katkida bulunabilir.

Annenin demografik 6zellikleri, risk faktorleri, tibbi ge¢gmisi, biyokimyasal parametreler, biyofizik-
sel bulgular istenmeyen gebelik sonug¢larinin taranmasi amaci ile kullanilmaktadir.

Preeklampsinin tanisi gebeligin 20. haftasinda veya sonrasinda baglayan ani baslangi¢li hipertansiyo-
na proteiniiri ve/veya anne organ disfonksiyonu belirtilerinin eslik etmesi ile konmaktadir. Gebeli-
gin 16. haftasindan 6nce proflaktik aspirin kullanimi ile preeklampsinin 6nlenebilecegi ortaya koyan
caligmalar mevcuttur. Bu nedenle riskin erken donemde belirlenmesi 6nemlidir. Preeklampsi gelisen
gebelerde anjiogenik proteinler olan plasental biiylime faktorii (PIGF) ve vaskuler endotelyal biiylime
faktorii ile antianjiogenik etki gosteren soluble fms-like tyrosine kinase-1 (sFlt-1) ve soluble endog-
lin arasindaki denge, antianjiogenik faktorler lehine bozulmaktadir. Bu testler biyokimyasal belirte¢
olarak oOlg¢tilmektedir.

Preklampsi erken tani testinde anne klinigi, kan basinci, ortalama arteriyel kan basinci (MAP), dopp-
ler US ile degerlendirilen uterus pulsatilite indeksi (UtA-PI) ve serum biyokimyasal belirteclerini
birlikte kullanan algoritmalar mevcuttur. FMF (FMF, Fetal Medicine Foundation, ingiltere) algo-
ritmasinda 11-14. haftalarda preeklampsi risk analizi i¢in en iyi tarama performansi, anneye ait risk
faktorleri, MAP, Ut-A PI ve serum PIGF’ nin kombinasyonu ile elde edilmistir. 11 ve 14. cii gebelik
haftasinda taramanin amaci, preterm preeklampsi (<37 hafta) agisindan yiiksek riskli grubun belir-
lenmesi ve profilaktik aspirin kullanim1 (11-14 ile 36 hafta arasinda 150 mg/giin) yoluyla bu riskin
azaltilmasidir. FMF algoritmasi ile 19-25. gebelik haftalarinda yapilan taramada yiiksek riskli ¢ikan
gebelerin preeklampsi agisindan 24-31. haftalarda yakin takip edilmesi gerekmektedir. 30-35 gebelik
haftasinda taramada ise anneye ait faktorler UtA-PI, MAP, serum PIGF ve serum sFlt-1 diizeyleri
degerlendirmeye alinir.

IIk trimester kromozomal andploidi taramasinda dlciilen serum biyobelirteglerinin asir1 yiiksek veya
diisiik u¢ degerleri, olumsuz gebelik sonuglarina iliskin yiiksek risklerle iligkilendirilmistir. Andploidi
taramasi sirasinda karsimiza gelen sonuglar (diisiik PAPP-A, yiliksek hCG, AFP ve inhibin diizeyleri)
plasentasyon problemleri ve olumsuz gebelik sonuglari agisindan degerlendirilmelidir.

Preterm dogum, 37. gebelik haftasindan once canli dogan bebek olarak tanimlanir. Spontan erken
dogumu tahmin etmek i¢in anne servikal uzunluk 6l¢iimii ve servikovajinal fetal fibronektin diizeyi
birlikte degerlendirilmektedir. Tiikiiriik estriol diizeyininin artmasinin da erken dogumla iligkili
oldugu bildirilmistir. Giiniimiizde, spontan preterm dogumu 6ngordiigii kanitlanmis serum biyobelir-
tegleri bulunmamakla birlikte yogun caligsmalar timit vericidir.
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GDM gebeligin ikinci veya tiglincii trimesterinde teshis edilen ancak gebelik dncesinde agikga belir-
gin olmayan diyabet olarak tanimlamaktadir. T.C. Saglik Bakanlig1 riskli gebelik yonetim rehberinde
yiiksek risk grubuna girmeyen tiim gebelerde 24-28. haftalar arasinda 50 gr oral glukoz yiikleme
testi yapilmasi onerilmektedir. Calismalar GDM’ nin fetiis iizerindeki etkisinin gebeligin erken do-
neminden itibaren basladigini gostermektedir. Bu nedenle, GDM’ nin daha erken bir agsamada teshis
edilmesini saglayacak veya hastalik riskine iligkin daha kesin tahminler saglayacak biyobelirteclerin
bulunmasi 6nemli bir arastirma alan1 haline gelmistir.

IUGG, tiim gebeliklerin %3-10"unda goriiliir. IUGG olgularinin cogu primer ya da sekonder ute-
ro-plasental dolasim yetersizliginden kaynaklanir. Gebeligin erken doneminde diisiik doz aspirin kul-
lanim1 {UGG “nin ortaya ¢ikmasini dnleyebilmektedir. {UGG riski tasiyan gebelikleri belirlemek
icin,11-13. gebelik haftasinda anne risk faktorleri, Ut-A PI ve anne serum plasental fonksiyon bozuk-
lugu gostergelerini birlestiren algoritmalar mevcuttur.

Diisiik riskini 6ngdrmek i¢in 11-13. gebelik haftasinda anne risk faktorleri, ense kalinligi, Doppler ile
duktus venozus taramasi ve serum PAPP-A diizeyini birlestiren FMF tarama testi mevcuttur.

Olii dogum riskini gebeligin erken asamalarinda belirlemek i¢in calismalar halen devam etmektedir.




1999

Total Laboratory Automation implementation And Beckman CoultelDxA
5000 System Experience at Alfa Laboratories Center

Lamia Ali Mansour

Prof of Chemical Pathology, Faculty of Medicine, Cairo University
Head of Chemistry & Hormone Unit Alfa Laboratories

Alfa Laboratories is one of the leading Mega Labs in Egypt, with more than 200 branches. The
central lab serves around 10000 patients per day. The expansion plans and increase in workloads
together with a resolution for continuous improvement of delivered service necessitated relocation
of the cent-ral laboratory and implementation of a total laboratory automation (TLA) solution.

Such a major step required careful planning, collaboration of various teams, and close follow up all
through. The stakes were high. We aimed at a smooth transition without compromising our
standards of service. Our experience in implementing the DXA 5000 at our new central lab, starting
from the data collection/analysis and selection phase, through planning, installation, training,
verification, tes-ting and implementation will be shared. The challenges we met will be highlighted
including change management, workflow and workforce adjustments, as will our post go live gains
in the preanalytical, analytical, and postanalytical phases. Finally, our future plans for sustainability,
workflow optimiza-tion and continuous improvement will be touched upon.




Kanser Hiicresine Molekiiler Bakis

Engin Ulukaya
Istinye Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya A.D., Istanbul

Kanser ¢agimizin 6liimciil hastalig1 olarak bilinmektedir. Son yillarda yeni tedavi modalitelerinin
(genomik profilleme temelinde kisiye 6zgii yaklasimlar, CAR-T cell therapy vs) kullanima girmesi
mortalite oranlar1 lizerinde bir miktar olumlu etki yapmis olmasina ragmen, tedavi basarisi tatmin
edici olmaktan halen uzaktir. Daha 6nceki yillarda, fenotipik (patoloji temelli) degerlendirme esasti.
Fenotipik degerlendirme halen kullaniliyor olsa da kisiler arasi, hatta ayn1 timor dokusunda hiicreler
arasi, farkliliklarin net olarak anlasilmis olmasi, son yillarda molekiiler degerlendirmeyi esas kil-
mistir. Bu yiizden, hatta organ bazli (akciger kanseri, pankreas kanser gibi) tedavi yaklagimi yerini
molekiil bazli (EGFR mutant, Her2 asir1 ekprese, ALK flizyonu, timor mutasyon yiikii gibi) tedavi
yaklasimlarina birakmistir. Dolayisiyla yakin gelecekte onkoloji sadece molekiiller {izerinden konu-
san bir bilim dalina evrilecektir. Tedaviler patolojik bulunan molekiillerin dogrudan hedeflenmesi
seklinde yapilacaktir. Bu gelismeler, uzak gelecekte yeni nesil ilaglarin tamamen kisiye 6zgii olarak
yapilmasini da gerektireceginden, ilaclarin belki de eczane raflarinda satilan iiriinler olmasindan zi-
yade, anlik olarak ilag¢ endiistrisi tarafindan yapilan ve posta ile gonderilen tirlinlere doniismesini de
saglayacaktir. Bu konusmada, molekiiller tizerinden ilerleyen onkolojik arastirmalara ve klinik uygu-
lamalara 6rnekler verilerek konunun anlagilmasi saglanacaktir.




Otofaji ve Kanser Hiicrelerinin Metabolic Regiilasyonu

Devrim Goziiacik, MD PhD

Kog Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyoloji Béliimii ve Kog Universitesi Translasyonel Tip
Uygulama ve Arastirma Merkezi (KUTTAM), Istanbul

Otofaji, fizyolojik kosullar altinda diisiik bazal seviyelerde ¢alisan, protein birikimleri ve organel
(6rnegin mitokondri) islev bozukluklar1 gibi kosullarda aktivitesi artan biyolojik bir olaydir. A¢lik,
bazi ilaglar, toksinler, yabanci organizmalarla karsilasma gibi stres kosullarinda, uyarimi artar. Hiic-
relere stres sirasinda enerji iiretimi ve hayatta kalma i¢in gerekli olan hiicre i¢i yapi taslari ve bilesen-
lerin idame edilmesini saglar.

Otofaji diizensizlikleri veya anormallikleri, ndrodejeneratif bozukluklar, iltthaplanma ve kanser dahil
olmak tizere insan saglig ile ilgili birgok sorununun olusum ve ilerlemesinde kritik bir rol oynar.

Laboratuvarimizda son 20 yildir yeni otofaji diizenleyicilerinin kesfine odaklaniyoruz. Bulgularimi-
zin hastalik patogenezi ve tanisindaki etkilerini arastirtyoruz. Ayrica tedavi amaciyla otofajiyi diizen-
lemenin yollarini arastirtyoruz. Bu konusmada otofaji ve kanser lizerine yapti§imiz arastirmalardan
se¢ilmis sonuglar sunulacaktir.

Kaynaklar:

1. Unal O, Akkoc Y, Kocak M, Nalbat E, Dogan-Ekici Al, Yagci Acar H, Gozuacik D*. Treatment of breast cancer
with autophagy inhibitory microRNAs carried by AGO2-conjugated nanoparticles. J Nanobiotechnology, 2020 Apr
28;18(1): 65. doi: 10.1186/5s12951-020-00615-4.

2. Akkoc Y, Dalci K, Karakas HE, Erbil-Bilir S, Yalav O, Sakman G, Celik F, Arikan S, Zeybek U, Ergin M, Akkiz H,
Dilege E, Dengjel J, Dogan-Ekici Al, Gozuacik D*. Tumor-derived CTF1 (cardiotrophin 1) is a critical mediator of
stroma-assisted and autophagy-dependent breast cancer cell migration, invasion and metastasis. Autophagy 2023
Jan;19(1):306-323. doi: 10.1080/15548627.2022.2090693.

3. Ozturk DG, Kocak M, Akcay A, Kinoglu K, Kara E, Buyuk Y, Kazan H and Gezuacik D*. MITF/MIR211 axis is a
novel autophagy amplifier system during cellular stress. Autophagy, 2019, 15(3): 375-390.

4. Erbil-Bilir S, Gezuacik D, Kutlu O*. Autophagy as a physiological response of the body to starvation. In the book:
Handbook of Famine, Starvation, and Nutrient Deprivation: From Biology to Policy. Victor R. Preedy and Vinood
B. Patel (Eds.). Springer Publishing, 2017.

5. Erbil S, Oral O*, Mitou G*, Cenk Kig, Durmaz-Timucin E, Guven-Maiorov E, Gulacti F, Gokce G, Dengjel J,
Sezerman OU, Gozuacik D*. RACKI is an Interaction Partner of ATGS5 and a Novel Regulator of Autophagy. The
Journal of Biological Chemistry, 2016, 291(32):16753-65.




Madde Analizlerinde Preanalitik Evre ve idrar Biitiinliik Testleri

Hiiseyin Kurku
Konya Sehir Hastanesi, Tibbi Biyokimya Klinigi, Konya

Yasadis1 madde analizinde 6rnek alimi, tibbi bir miidahale olmanin yaninda ayni zamanda kanit top-
lama islemidir. Ulkemizde madde analizi laboratuvarlar1 Saglik Bakanlig1 tarafindan “Biyokimya
Laboratuvar1” olarak ruhsatlandirilmaktadir. Bu nedenle madde analizi laboratuvarlarinda tibbi labo-
ratuvarlara ait genel kurallar eksiksiz olarak uygulanmali ve ek olarak madde analizine yonelik 6zel
diizenlemeler de uygulanmalidir. Tiim laboratuvar testlerinde oldugu gibi madde analizlerinde de en
onemli hata kaynagi preanalitik faktorlerdir. Hatta madde kullanicilarinin bizzat kendileri de istemli
olarak preanalitik asamay1 bozmaya yani idrar 6rneginin sonucunu etkileyecek manipiilasyon yapma-
ya calisirlar. Insanlar adli ya da sosyal agidan olumsuzluk yasamamak i¢in uyusturucu test sonuglari-
nin negatif ¢ikmasini isterler. Bu durum preanalitik faktorlerin kontroliinii daha da zorlagtirmaktadir.

Idrar 6rnegi, baska maddelerle safliginin bozulmasi en kolay numune tipidir. Baslica yapilan ma-
nipiilasyon ydntemlerini: Seyreltme (Diliisyon), Ornegi Degistirme (Substitution) ve idrara madde
katma (Adulteration) olarak sayabiliriz. Bu manipiilasyonu 6nleme ya da tespit etmenin baslica yol-
larin1 ise: Gozetimli drnek alimi, Idrarin fiziksel incelemesi (sicaklik, gériiniim, miktar) ve Idrarin
kimyasal analizi / Idrar biitiinliik testleri olarak siralayabiliriz. idrar 6rneginde manipiilasyonu en
aza indirmek icin Oncelikle gdzetim uygulanmali, gozetim zinciri ile 6rnek c¢ok iyi takip edilmeli ve
tiim asamalar kayit altina alinmalidir. Ornegin sicaklig1 dlciilmeli, kaydedilmeli ve 6rnegin fiziksel
ozellikleri incelenmeli olagandisi bir goriiniim var ise kaydedilmelidir. Madde analizine gegmeden
once, idrar biitiinliik testleri yapilmalidir. Idrar biitiinliik testleri idrar érnegine dis miidahale veya
hile karigtirllma durumunun belirlenmesi amaci ile uygulanan testlerdir. Bu amagla bir¢ok test yapi-
labilir. Saglik Bakanlig1 glincel mevzuatinda; en az yapilmasi gereken idrar biitiinliik testleri olarak
kreatinin, dansite, pH ve nitrit analizini zorunlu tutmustur. Bunlara ek olarak gerekli hallerde oksidan
madde gibi baska testler eklenebilir. Idrar biitiinliik test sonuglar1 madde analizi test sonug raporunda
verilmelidir. Idrar biitiinliigii degerlendirilirken; ulusal Saglik Bakanlig1 giincel mevzuati ile birlikte
uluslararas1 The Substance Abuse and Mental Health Services Administration (SAMHSA), European
Workplace Drug Testing Society (EWDTS) ve Swiss Working Group for Drugs of Abuse Testing
Guidelines (AGSA) gibi kuruluslarin giincel rehberlerinden faydalanilmalidir. Bu konuda sahada ya-
sanan problemlerin ¢6ziimii i¢in uluslararasi rehberlerin 151¢1nda yeni 6neriler yapilmalidir.
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Idrarda Yasakli Madde Tarama Analizlerinde: Immunoassay mi? LC-M$S/
MS mi?

Hacer Eroglu Icli', inci Saglam?
'Bakirkoy Prof. Dr. Mazhar Osman Ruh Sagligi ve Sinir Hastaliklart Egitim ve Arastirma Hastanesi

Tibbi Biyokimya Anabilim Dali, Istanbul
’Manisa Ruh Sagligi ve Hastaliklart Hastanesi, Merkez Laboratuvari, Manisa

Diinyada ve iilkemizde yasal veya yasadis1t madde ve ilag suiistimali hizla artmaktadir. Klasik ba-
gimlilik yapan maddelerin yani sira son yirmi yilda yeni nesil psikoaktifler (NPS)’in de dahil oldugu
yasal ve yasadis1 maddelerle kombine olan veya olmayan bir dizi regeteli ve recetesiz madde piya-
sas1 olusmustur ve ¢esitlenerek artmaya devam etmektedir. Madde kullanimi, uzun stireli kullanima
bagl gelisen biyolojik, psikolojik ve sosyal bozukluklar nedeniyle ciddi bir toplum ve halk saglig
sorunudur ve bu nedenle yasadis1 veya suistimal edilen maddelerin laboratuvarda tesbiti son derece
onemlidir.

Degisik alanlarda madde analizleri; tibbi (Klinik Toksikoloji- AMATEM, CEMATEM), adli (Adli
Toksikoloji- Denetimli Serbestlik) ve sosyal (isyeri, siiriicii, sporcu, ergen taramalar1 vb.) olmak tize-
re li¢ amagla uygulanmaktadir.

Tirkiye’de onerilen minimum tarama test paneli; Amfetaminler, benzodiazepinler, esrar, kokain, opi-
atlar testlerini igermektedir. Bu panel ¢alisilan yonteme, kurumlara ve yapilan tarama programina
gore degismektedir. Rutin toksikolojik madde taramalarinda yaygin olarak immunokimyasal yontem-
ler (EMIT, CEDIA, CLIA vb.) kullanilmakla birlikte dogrulama analizleri i¢in altin standart kabul
edilen LC-MS/MS basta olmak iizere kromatografik yontemler ile de taramalar yayginlagmaktadir.
Ancak laboratuvarlar arasi bir standardizasyonun olmamas, “Immunassay mi? LC-MS/MS mi?” so-
rusunu sordurmaktadir. Her iki yontemin de avantajlar1 ve dezavantajlari olup tercih ederken deger-
lendirmemiz gereken baslica kriterleri s0yle siralayabiliriz:

Tibbi, sosyal, idari endikasyonlar agisindan yeterliligi
Cihaz/kit maliyet-etkinlik

Test verimliligi

Analitik hassasiyeti; sensitivite, spesifisite, interferans
Kullanim kolaylig1; hiz, otomasyon

Test paneli; tarama programlarina uygunlugu

S A

Sonuglarin degerlendirilmesi; yorumlama ve deneyim

Tiim toksikolojik analizler i¢in yeterli tek bir teknik yoktur. Immunoassay yontemler sonug verme sii-
resinin kisa olmasina ragmen, analitik spesifisite yetersizligi, ¢apraz reaksiyon riski vb dezavantajlara
sahiptir. Interferanslar nedeniyle tarama analizi degerlendirilirken sahsin kullandig1 ilaglar dikkate
alimmalidir. Kromatografik tekniklerin de genis panele sahip olmasi ve senstivitesinin yiiksek olmast
avantajken, sonuclarin 6zellikle esik deger, LOD (Tespit Limiti ) ve LOQ (Tayin Limiti) kavramlari
ile degerlendirilmesi, olasi interferanslar, rapora yazilmis olan ac¢iklamalar ve yorum 6nemlidir. Bu
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nedenle uygun donanima ve tecriibeye ihtiyag duyulmaktadir. Cogu laboratuvarda numune hazirlama
prosediiriiniin olmamas1 veya kolay olmasi, sensitivitesinin yliksek olmasi, ayrica farkli kimyasal
Ozelliklere sahip birden fazla ila¢ sinifin1 ayn1 anda tarayabilmesi, nispeten ucuz olmasi nedeniy-
le immiinokimyasal yontem kullanilir. Ancak bireylerin ilag anamnezlerinin ayrintili sorgulanmasi,
numune almirken ulusal ve uluslararasi rehberlere uyulmasi, numune biitiinliik testlerinin degerlen-
dirilmesi, adli ve klinik birimlerle iletisim halinde olunmasi, sonuglarin yorumlanmasi ve dogrulan-
mas1 biiylik 6nem arzetmektedir. Bununla birlikte kiitle spektroskopisi gibi daha spesifik teknoloji ve
enstriimantasyona erigim artmistir. On hazirlik gerektirmesi, analizin uzun siirmesi, nispeten yiiksek
maliyeti dezavantajlari; ylizlerce maddeyi tek enjeksiyonla test edebilmesi, sensitivite ve spesifite-
sinin yliksek olmasi, idari ve adli boyutu olan olgular diisiiniildiigiinde kromatografik yontemlerin
avantajlari olarak degerlendirilebilir.

Sonug olarak; idrarda yasakli madde tarama analizi yapacak olan her toksikoloji laboratuvarinin ken-
di calisma kosullarina gore tarama yontemini segmesi uygun olacaktir. Bu nedenle taranacak po-
ptilasyona ve kullanilan yonteme 6zgli algoritmalar gelistirilmeli ve siire¢ yasal diizenlemeler ile
desteklenmelidir.
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Madde Analizinde Son Basamak: Dogrulama Sonuclarini Nasil
Yorumlamaliyim?

Cigdem Karakiikcii'?

! Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya Ana Bilim Dali, Kayseri
? Erciyes Universitesi llac Uygulama ve Arastirma Merkezi, Kayseri

Laboratuvar sonuglarin dogru yorumlanabilmesi, madde analizi programlarinin énemli bir bileseni-
dir. Yasakli madde analizi teknolojisindeki ilerlemelere ragmen ilag¢ ve gida interferanslari, ilag-ilag
etkilesimleri, kullanilan yeni sentetik maddelerin sayisindaki artis hem laboratuvar uzmanlart hem de
klinisyenler i¢in yasakli madde analiz sonuglarini uygun sekilde yorumlamada zorluklar ortaya ¢ikar-
maktadir. Pozitif bir laboratuvar tarama test sonucu, bir kiginin her zaman madde kullanicis1 oldugu-
nu gostermez. Ayni sekilde dillie veya gegersiz bir idrar numunesi her zaman numunenin kurcalan-
digini1 veya hile yapildigini géstermeyebilir. Madde toksikolojik analizlerinde yorumlama yapilirken
olas1 alternatif tibbi aciklamalar hakkinda ayrintili inceleme yapildiktan sonra karar bildirilmelidir.
Likid kromatografi kiitle spektrometri (LC-MS/MS) gibi dogrulama yontemlerinin miikemmel per-
formansina ragmen hem teknolojilerin hem de biyolojik matrikslerin kompleksligi nedeniyle madde
analizlerinin son basamagi olan dogrulama analizlerinin yorumlanabilmesi iyi bir klinik laboratuvar
tecriibesi gerektirir.

Pozitif bir tarama test sonucu her zaman dogrulama testi ile birlikte degerlendirilmelidir. Ayrica,
kiside klinik olarak madde kullanim1 siiphesi varsa, negatif tarama test sonucu olsa dahi dogrulama
analizleri yapilmalidir. Dogrulama yontemleri, daha diisiik esik degere sahiptir ve ilaglar1 ve metabo-
litleri dogru bir sekilde ayirabilir. Hem mali sinirlamalar hem de degerlendirme zorluklar1 nedeniyle
her numuneyi her olast madde i¢in kromatografik yontemle test etmek pratik degildir. Madde analiz-
lerinin dogru yorumlanabilmesi i¢in 6ncelikle maddelerin veya ilaclarin metabolik 6zelliklerinin iyi
bilinmesi gerekir. Yar1 omrii ¢ok kisa olan maddeler (6rn. eroin ve kokain) diginda hem ana ila¢g hem
de metabolit(ler) ayni1 6rnekte izlenebilir ve bunlarin bir arada bulunmasi, ilacin kullanimimnin gii¢li
bir kanitidir. Opiatlar ve benzodiazepinler, tarama sonuglarini yorumlamay1 zorlastirabilen ortiisen
metabolik yollar1 olan birden fazla ilaci igerir.; bu nedenle sonuglarin dogru yorumlanmasi i¢in bu
alandaki uzman bilgisi vazgecilmezdir. Birden fazla esansiyel metabolit beklendiginde yalnizca bi-
rinin varligi, potansiyel sorunlara isaret eder. Bir 6rnekte morfinin bulunmasi, morfin, kodein veya
eroin kullanimini veya bunlarin herhangi bir kombinasyonunu gosterebilir. Ayrica, hidromorfon bu-
lunmast, hidromorfon, hidrokodon veya morfin kullanimini1 gdsterebilir. Benzer sekilde benzodiaze-
pinlerin de farkli ila¢ formlariin birbirine metabolize olmas1 yorumlamay1 zorlastirabilir. Bir meta-
bolit ana ilagtan daha uzun yar1 6mre veya daha iyi stabiliteye sahip oldugunda yalnizca o metabolitin
saptanmasi kabul edilebilir; aksine, yalnizca ana ilacin saptanmasi, ila¢ eklemesi yoluyla numunenin
tagsisi sorununu giindeme getirebilir. Ayrica madde/ilaca maruziyet zamani ile numune alinim zama-
n1 arasinda gecen siire analiz sonuglarint daha dikkatli yorumlamayz; gerekli hallerde esik degerler
yerine madde kantitasyon limitlerine gore degerlendirmeyi gerekebilir. Sonug olarak ytiksek teknolo-
jiler, metodolojiler, ilag metabolizmasi ve madde/ilag¢ kimyasal yapist konusundaki uzmanlik bilgisi,
madde analiz sonuglarinin dogru yorumlanmasi i¢in kritik dneme sahiptir.
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Magnezyum Diizeylerinin Laboratuvar ve Klinik Degerlendirmesi

Giiler Bugdayci

Acibadem Labmed Klinik Laboratuvarlar:, Hematoloji Laboratuvari, Istanbul

Magnezyum viicutta en ¢ok bulunan dordiincii katyon ve hiicre i¢i en yaygin ikinci katyondur. Top-
lam viicut magnezyum igerigi yaklasik %55°1 iskelette bulunur. Magnezyumun yaklasik %45°1 hiicre
icinde bulunur.

Hipomagnezemi

Hastanede yatan hastalarin yaklasik %12’sinde yogun bakim hastalarinin ise %60-65’sinde goriilen
yaygin bir sorundur. Semptomu olan magnezyum azalmasi ¢ogunlukla hipokalemi, hipokalsemi ve
metabolik alkaloz ile iliskilidir. Ornegin hipokalemi, hipomagnezemili hastalarda %40- 60’1nda mey-
dana gelen yaygin bir durumdur.

Hipermagnezemi

Magnezyum intoksikasyonu siklikla karsilasilan bir klinik problem degildir, bununla birlikte hasta-
neye yatirilan hastalarin %12’sinde serum magnezyum konsantrasyonunda hafif ila orta derecede bir
artis gorilebilir. Semptomatik hipermagnezemi neredeyse her zaman antasitler, lavmanlar ve mag-
nezyum igeren parenteral sivilarin uygulanmasindan kaynaklanan asir1 alimdan kaynaklanir.

Gastrointestinal ve renal kayiplar arasindaki ayrim

24 saatlik idrarla magnezyum atilimimin veya random bir idrar 6rneginde fraksiyonel magnezyum
atilimimin (FEMg) dl¢iimii yapilabilir. 24 saatlik idrarla magnezyum atiliminin veya fraksiyonel mag-
nezyum atiliminin 6l¢iimii, gastrointestinal ve renal magnezyum kayiplarini ayirt etmeye yardimci
olur.

FEMg= (Idrar Mg x Serum Kreatinin) / ( 0.7*Serum Mg x Idrar kreatinin ) x 100

Toplam magnezyum ol¢iimii

Fotometri, florometri, alev emisyon spektroskopisi ve AAS gibi ¢esitli tekniklerle Sl¢iilmiistiir.

Serbest (iyonize) magnezyum olciimii

Tam kan, plazma veya serumdaki serbest magnezyumun 6l¢limiine yonelik cihazlar 1990’larda gelis-
tirildi. Bu sistemlerde kalsiyum interferansina dikkat edilmesinin yani sira ve eszamanli pH 6l¢iimii
eslik eder. Total ve serbest magnezyum ol¢iimleri arasinda kardiyovaskiiler hastaliklar, diyabet, alko-
lizm, migren bas agrilari, astim, bobrek transplanti, kafa travmasi olanlar ve hamile kadinlar da dahil
olmak tizere secilmis hasta popiilasyonlarinda uyumsuzluklar rapor edilmistir. Literatiirde serbest
magnezyum tespitinin kritik hastalar i¢in ve kardiyopulmoner bypas, preeklampsi, neonatal hastalik-
lar ve gesitli ilaglarla tedavi sirasinda yararli oldugu gosterilmistir.
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Toplam ve serbest magnezyum i¢cin numune gereksinimleri

Serum ve heparinize plazma, serbest ve toplam magnezyumun 6l¢timii i¢in tercih edilen 6rneklerdir.
Cinko heparin, lityum-¢inko heparin ve serbest kalsiyum tayini i¢in gelistirilen bazi yeni heparin-
lerden kagmilmalidir bunun nedeni goriiniir serbest magnezyum konsantrasyonunu énemli olgiide
artirirlar. Sitrat, oksalat ve EDTA gibi diger antikoagiilanlar magnezyum ile kompleks olusturduklari
icin kabul edilemez. Serumun giinlerce 4 °C’de ve aylarca dondurularak saklanmasi, numunenin
buharlagmasinin 6nlenmesi kosuluyla, dl¢iilen toplam magnezyum konsantrasyonlarini etkilemez.
Hiicre icinden magnesyum sizintisini 6nlemek i¢in serum veya plazmanin pihtidan veya kirmizi kan
hiicrelerinden miimkiin olan en kisa siirede ayrilmasi gerekir. Eritrositlerin serum veya plazmadan
daha yiiksek konsantrasyonlarda magnezyum i¢ermesi nedeniyle hemolizli numuneler kabul edile-
memelidir. Tkter veya lipemiden kaynaklanan interferans, yonteme baglidir ve bikromatik analiz veya
EDTA ile korleme kullanilarak azaltilabilir. Lipemik numuneler ultrasantrifiij yapilir. Magnezyum
oncelikle hiicre i¢i bir iyondur. Bu nedenle magnezyum tiikenmesi, plazmadaki metal konsantras-
yonunun azalmasina mutlaka yansimaz. Bir bireyin magnezyum durumu, magnezyum tolerans testi
(parenteral magnezyum yiik testi) ile degerlendirilebilir.

Total ve serbest (iyonize) magnezyum icin referans araliklari

Yetiskinler i¢in toplam serum magnezyumu i¢in 1,7 ila 2,4 mg/dL (0,66 ila 1,07 mmol/L) referans
araliklar rapor edilmistir. Eritrositlerdeki magnezyum konsantrasyonlar1 plazmadakinin yaklasik ii¢
katidir.
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Diamin oksidaz (DAQO) ve Histamin intoleransi

Meltem Demir
Bilim Universitesi Saglik Hizmetleri Meslek Yiiksekokulu, Antalya

GIRIS;

Biyojenik aminler (BA’lar) (histamin, tirozin, putresin, kadaverin, agmatin, spermidin ve spermin),
bitki, mikrobiyal ve hayvansal hiicrelerde bulunan, diisiik molekiil agirlikli, organik, bazik, azotlu
bilesiklerdir ve ¢ig ve fermante edilmis gidalarda tespit edilebilirler. Kimyasal yapilarina gore iic
gruba ayrilabilirler: alifatik (putresin, kadaverin, spermin ve spermidin), aromatik (tirozin ve fenile-
tanolamin) ve heterosiklik (histamin ve triptamin). Amin grubu sayisina gore, monoaminler (tirozin
ve feniletanolamin) ve diaminler (histamin, putresin ve kadaverin) olarak siniflandirilabilirler.

GELISME;

Histamin intolerans1 (HIT), alinan histaminin barsakta inaktivasyonunun ve par¢alanmasinin azal-
mastyla olusur. Histamin, endojen ve egzojen kaynaklardan insan organizmasinda yaygin olarak bu-
lunan bir biyojenik amindir. Iki ana enzim tarafindan metabolize edilir: histamin-N-metil transferaz
(HNMT) ve diamin oksidaz (DAO). HNMT, endojen histaminin par¢alanmasindan sorumlu sitozolik
bir enzimdir. Egzogen histaminin par¢alanmasindaki ana enzim DAO’dur ve baslica ince barsak,
plasenta, bobrekler ve karacigerin epitelyal hiicrelerinde ifade edilir. Epitelyal hiicrelerde vezikiiler
yapilar i¢cinde depolanan ve uyar1 sinyali sonrasinda kana salgilanan salgilayici bir enzimdir. Normal
kosullarda, DAO diistik konsantrasyonlarda kanda bulunur; bazal konsantrasyonu barsak biitiinliigii
seviyesi ile koreledir. Normal serum DAO konsantrasyonlari 15 ile 50 U/mL arasindadir. DAO, sade-
ce histaminin parcalanmasinda degil, ayn1 zamanda diger biyojenik aminlerin metabolizmasinda da
yer alir ve bu aminlere daha biiyiik bir afinitesi vardir

DAO bakir igeren bir amin oksidaz (EC 1.4.3.22) enzimidir ve 140-200 kDa araliginda bir molekiiler
kiitleye sahip olan yaygin bir enzimdir. DAO, histaminin primer amino grubunun oksidatif deaminas-
yonunu gerceklestirir ve ayni anda kimyasal orantili (stokiyometrik) miktarda amonyak ve hidrojen
peroksit tiiketerek imidazol asetaldehide doniismesini katalizler.

DAO aktivitesindeki bir eksiklik, histamin intoleransinin gelisimine yol agabilir, bu klinik durum ise
diisiik histamin diyeti ve bagirsak histamin par¢alanmasini iyilestirmek i¢in oral DAO takviyesi ile
tedavi edilebilir.

Son on yilda, histamin intoleransinin etiyopatogenezine iligskin yeni kanitlar yayinlanmistir. Azalmis
histamin pargalanma kapasitesine sahip bir DAO enzimini kodlayan birkag tek niikleotid polimor-
fizmi, histamin intoleransinin potansiyel genetik nedenleri olarak tanimlanmistir. Dahasi, bozulmus
DAO aktivitesi gegici ve geri doniisiimlii olabilir, belirli gastrointestinal bozukluklarin ikincil bir
sonucu veya yaygin olarak kullanilan bazi farmakolojik ilaglarin yan etkisi olabilir.

Histamin intoleransiin genellikle diyetle yonetimi, diisiik histamin diyetinin takibidir. Bu diyetler,
histamin i¢eren gidalarin dislanmasina dayanir. Bu amin gidalarda ¢ogunlukla 6ncii amino asit histi-
dinin bakteriyel dekarboksilasyonuyla olustugundan, yiiksek histamin seviyeleri igerebilecek hassas
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gidalar, sirasiyla fermentasyon bakterilerinin veya bozulma bakterilerinin etkisiyle fermente veya
mikrobiyolojik olarak degistirilenlerdir. Bu nedenle kuru fermente sosisler, olgunlastirilmig peynirler
ve diger fermante triinler ile korunmus ve yar1 korunmus balik tiirevleri kolayca yiiksek histamin
seviyeleri biriktirebilir. Ayrica, histamin igermeyen ancak diger biyojenik aminleri (6rnegin, putresin
ve/veya kadaverin) igerebilecek narenciye meyveleri, ¢ilek, muz ve findik gibi belirli diger gidalar
da diisiik histamin diyetlerinde sik¢a dislanir. Bu diger aminlerin varligi, bu pargalanma sistemi i¢in
rekabetten dolay1, DAO enzimi tarafindan histaminin par¢calanmasinda inhibe edici bir etki yapabilir.
En siddetli belirtilerle birlikte, cogu hastada neredeyse her giin, diyete ve DAO takviyesine ek olarak,
bazi yazarlar tarafindan onerilen H1 antihistaminler (6rnegin, deksklorfeniramin) ve H2 antihista-
minler (6rnegin, ranitidin) veya mast hiicrelerinin degraniilasyonunu 6nleyen cromolyn tiirevi ilaglar
araciligiyla histamin aracili reaksiyonlari 6nlenmesi 6nerilir. HIT durumunda, bu ilaglar sadece daha
yiiksek dozlarda etkilidir ve siirekli olarak alinmalar1 gerekir.

SONUC;

Hastalar genellikle birkag giin i¢cinde diisiik histaminli bir diyete yanit verirler ve yanit verenlerde (ar-
tik semptomlar1 olmayan) bir ay boyunca bu diyet devam ettirilmelidir; geri ¢ekilen yiyecekler daha
sonra viicuda yavas yavas, tek tek tekrar tanmitilir. Genel olarak, taze gidalar 6nerilirken islenmis, ko-
runmus ve ¢ok islenmis gidalardan kaginilmalidir. Birgok hastada HIT geg¢icidir ve bu hastalar normal
bir diyetle devam edebilirler. Son olarak, histamin intoleransinin diyet tedavisi, bagirsakta histaminin
par¢alanmasini artirmak icin ekzojen DAO enzimi ile desteklenmesi gerekebilir.
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Biyokimya ve Metaverse: Biyokimyanin Teknoloji Evrenindeki Gelecegi

Uzay Gormiis DéGrigo

Clinical Laboratory Director, Revvity Omics Sweden

Biyokimya, canlilarin isleyisini derinine inceleyen bir bilim alani olarak insan sagligi konusunda
diger biitiin tibbi alanlarla direkt ya da dolayl1 olarak iliskilidir. Peki giliniimiizde artik teknoloji ev-
renleri kurma yolunda ilerlemeler kaydetmeye basladigimiza gore biyokimyanin gelecekteki yeri ne
olacak? Canlilar1 reaksiyon diizeyinde inceleyen bir bilim alani olarak, bilinen anlamda ‘canli’ kavra-
minin yer almayacagi yapay diinyalarda biyokimya nasil bir yer edinebilir?

Bu sunumda, 6nce ‘Klinik Biyokimya’ tanimina ulasana kadar tarihsel siirecte alinan yol boyunca
neler olduguna, sonra da bilimsel ve teknolojik ilerlemelerle beraber nelerin degistigine ve halen
degismekte olduguna deginecegiz. Biitlin bu degisimlerin meslegimize etkilerini ve bize yonelik bek-
lentileri tartisacagiz. Degisim siiregendir ve bilimsel gelismeler siiregiderken biz bu degisimlerin
neresindeyiz, gelecege nasil hazirlanmaliy1z sorusuna beraberce yanit arayacagiz. Sunumdan ¢ok
sohbet seklinde ilerleyecegiz ve hep beraber teknoloji diinyasindaki olas1 yerimizi tartisacagiz.

Sunuma 6zellikle bu baslikla davet edilmis olmamin temel nedeni yakin zamanda yazdigim ve su
ana kadar biiytik ilgi gérmiis olan bilim kurgu romanimdir. Dilerseniz sunuma kitabir okumus olarak
gelirseniz sdylesimiz daha farkli bilimsel boyutlar kazanabilir. Siiregiden bilimsel gelismelerin disi-
na ¢itkmadan heniiz kurgu diizeyinde olan adimlar1 da beraberce konusabiliriz. Ne de olsa bilimsel
geligsmelerin ¢ogu 6nce kurgulayarak baslar ve bu kitap bir biyokimya uzmaninin géziinden gelecege
bakarak yazildi, meslektaslarimin keyifle okumasini dilerim. Sunuma kitabr okumus olarak gelmek
isteyenler i¢in kitap bilgileri asagidadir; Tiirkiye’deki biitlin online kitap alisveris sitelerinden ve bii-
yik kitabevlerinden temin edilebilmektedir.

Kitap Adi: Megaverse

Yazar: Uzay Gormiis

Basimevi: Eksik Par¢a Yayinlar
Basim tarthi: 2023
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AKkiler Laboratuvar ve Test Istemi: Laboratuvar Uzmanlarinin Rolii

Murat Cihan

Ordu Universitesi Egitim Arastirma Hastanesi, Ordu

Modern tibbin temel taglarindan biri dogru tanidir. Dogru tani, uygun tedaviyi baslatmanin anahtari-
dir. Bu noktada laboratuvar testleri, kritik bir rol oynamaktadir. Ancak, laboratuvar testlerinin akilci
bir sekilde istenmesi ve yorumlanmasi, dogru tani ve etkili tedavi i¢in hayati bir 6neme sahiptir.

Laboratuvar uzmanlari, laboratuvar testlerinin taleplerini yonlendiren ve sonuglarini yorumlayan
pro-fesyonellerdir. Akilct laboratuvar ve test istemi, laboratuvar uzmanlarinin uzmanliklarin
kullanmala-rim1 gerektirir. iste laboratuvar uzmanlarinin roliiniin bazi1 temel y&nleri:

Test Secimi: Laboratuvar uzmanlari, hangi testlerin yapilacagina karar verir. Klinik semptomlara,
hastanin tibbi ge¢misine ve diger faktorlere dayanarak en uygun testleri secerler. Bu, gereksiz
testle-rin dnlenmesine yardimer1 olur ve kaynaklarin etkili kullanimini tesvik eder.

Sonuglarin  Yorumlanmasi: Laboratuvar uzmanlari, elde edilen sonuglart yorumlar ve klinik
anlamda degerli bilgiler sunar. Bu, hekimlere hastalarin durumu hakkinda daha fazla bilgi saglar ve
dogru tes-hislerin konulmasina yardimci olur.

Maliyet Tasarrufu: Akilci laboratuvar ve test istemi, saglik hizmetlerinin maliyetlerini diisiirmeye
yardimct olur. Gereksiz testlerin Onlenmesi, hastalar i¢cin daha ekonomik bir saghk hizmeti
sunulma-sin1 saglar.

Egitim ve Rehberlik: Laboratuvar uzmanlari, saglik profesyonellerini en iyi uygulamalar konusunda
egitir ve laboratuvar testlerinin etkili bir sekilde kullanilmasina rehberlik eder.

Bu nedenle, laboratuvar uzmanlari, akilci laboratuvar ve test istemi siirecinin temel aktorleridir.
Onla-rn bilgi ve uzmanliklari, dogru tani ve etkili tedavi saglamada kritik bir role sahiptir. Saglik
hizmeti sunumunda laboratuvar uzmanlarinin bu hayati katkisini takdir etmek ve desteklemek,
herkes icin daha i1yi saglik sonuclarina yol acacaktir.
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Laboratuvar Pratiginde Biyolojik Varyasyon

Fatma Demet Arslan
Balkir¢ay Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dali, Izmir

Klinik laboratuvar test sonuglarindaki belirsizlik kaynaklari arasinda preanalitik ve analitik varyas-
yondan bagimsiz olarak biyolojik varyasyon da (BV) yer almaktadir. BV, bireyin zaman i¢inde tanim-
lanmig kararli durum yani homeostatik ayar noktasindaki analit konsantrasyonunun fizyolojik dalga-
lanmalaridir (1). BV’ nun, birey i¢i (CV, within-subject) ve bireyler aras1 (CV ,, between-subject)
varyasyon olmak tizere iki bileseni vardir (2).

Yayinlardaki BV verilerinin standart bir degerlendirmesini yapabilmek i¢in Avrupa Klinik Kimya ve
Laboratuvar Tibb1 Federasyonu (EFLM)-Biyolojik Varyasyon Calisma Grubu (WG-BV) Biyolojik
Varyasyon Veri Raporlama Kontrol Listesi’ni (BiVarC) yayinlamistir (3). Bu kontrol listesi, BV veri-
lerinin saglik sistemine giivenli, dogru ve etkili bir sekilde aktarilmasini saglamak i¢in ¢aligmalarda
uyulmasi gereken temel unsurlari tanimlamaktadir. Ardindan, EFLM WG-BV ve Biyolojik Varyas-
yon Veritabani i¢in Gorev ve Sonlandirma Grubu (TFG-BVD) tarafindan yayilarin ilgili BV tahmin-
lerinin dogrulugunu etkileyebilecek tiim temel unsurlar icerip icermedigini degerlendiren Biyolojik
Varyasyon Verileri Kritik Degerlendirme Kontrol Listesini (BIVAC) hazirlanmistir. Bu kontrol listesi,
tasarim, metodoloji ve istatistiksel analiz ile ilgili 14 kalite gostergesine gore ¢aligmalar1 A, B, C ve D
olarak puanlandirmaktadir (4). Boylece BIVAC kriterlerine gore derlenen literatiirlerden elde edilen
BV tahminlerinin medyan ve giiven araliklarini i¢eren bir “meta hesaplama” raporlanarak veri tabani
olusturulmustur. Hali hazirda agik erigimli bu veri tabani, test sonuc¢larinin klinik yorumlanmasi ve
analitik performansin degerlendirilmesinde uygun hedefleri belirlemek amaciyla kullanilmaktadir.

BV verilerinin laboratuvar tibbinda bir¢ok farkli kullanim alani vardir. Bunlardan bazilari, birey i¢i
ve bireyler aras1 BV tahminlerini farkli formiillerde kullanarak belirsizlik (imprecision), bias ve top-
lam hata gibi analitik performans spesifikasyon (APS) hedeflerinin veya maksimum izin verilebilir
ol¢tim belirsizligi limitlerinin hesaplanmasidir. Geleneksel popiilasyona dayali referans araliklarinin
test sonuclarin1 degerlendirmede kullanimina, birey i¢i ve bireyler aras1 BV arasindaki oran olarak
hesaplanan bireysellik indeksi (I) ile karar verilir. Birey i¢i BV ile analitik varyasyon tahminleri refe-
rans degisim degerini (RCV) hesaplamak i¢in de kullanilabilmektedir. RCV, bir bireydeki ardisik iki
sonug arasindaki farkin, birey i¢i BV ve analitik varyasyon disinda klinik anlam ifade edip etmedigini
degerlendirir (5). Ayrica BV verilerine dayali olarak kisisellestirilmis referans araliklarinin (prRI)
hesaplanmasina yonelik yeni bir model yayinlanmistir (6). PrRI olusturmak i¢in kararli durumdaki
bir bireyin onceki test sonuglarinin ortalamasi ve ilgili popiilasyon veya birey icin elde edilen BV
tahminleri kullanmaktadir.

Her ne kadar son on yilda BV, laboratuvar tibb1 arastirmacilarinin dikkatini ¢ekmis olsa da, klinis-
yenler tarafindan kullanimi konusunda hala biiyilik bir bosluk vardir. Yapilan caligmalarda, birinci
basamak hekimlerinin BV’ na ve klinik uygulamadaki kullanimina asina olmadiklar1 (7) ve klinis-
yenlerin %60,4’ liniin preanalitik ve analitik varyasyonlar hakkinda bilgi sahibiyken, yalnizca %3.5’
inin BV ile ilgili bilgi sahibi olduklari (8) bildirilmistir. Bu nedenle BV’ nun tip fakiiltesi egitim miif-
redatina dahil edilmesi, laboratuvar uzmanlari ve klinisyenler arasindaki is birliginin gelistirilmesi,
laboratuvar uzmanlarinin konsiiltan olarak rol almasi, klinisyenlere laboratuvar ile ilgili konularda



rehberlik edilmesi ve egitim verilmesi 6nerilmektedir. Ayrica, BV dayal1 verilerin (RCV, prRI gibi)
hasta raporuna nasil entegre edilecegi de dnemli bir konudur. BV klinik uygulanabilirligi, klinisyen
farkindaliginin yani sira laboratuvar profesyonelleri ve yazilim miihendisleri arasinda siki1 bir is birli-
gi icinde olmay1 gerektirir (9).

Kaynaklar

1. Fraser, C. G. (2001). Biological variation: from principles to practice. Amer. Assoc. for Clinical Chemistry.

2. Simundic, A. M., Kackov, S., Miler, M., Fraser, C. G., & Petersen, P. H. (2015). Terms and symbols used in studies
on biological variation: the need for harmonization. Clinical chemistry, 61(2), 438-439.

3. Bartlett, W. A., Braga, F., Carobene, A., Coskun, A., Prusa, R., Fernandez-Calle, P., ... & Biological Variation Working
Group. (2015). A checklist for critical appraisal of studies of biological variation. Clinical Chemistry and Laboratory
Medicine (CCLM), 53(6), 879-885.

4. Aarsand, A. K., Reraas, T., Fernandez-Calle, P., Ricos, C., Diaz-Garzoén, J., Jonker, N., ... & Sandberg, S. (2018). The
biological variation data critical appraisal checklist: a standard for evaluating studies on biological variation. Clinical
chemistry, 64(3), 501-514.

5. Sandberg, S., Carobene, A., Bartlett, B., Coskun, A., Fernandez-Calle, P., Jonker, N., ... & Aarsand, A. K. (2023).
Biological variation: recent development and future challenges. Clinical Chemistry and Laboratory Medicine
(CCLM), 61(5), 741-750.

6. Coskun, A., Sandberg, S., Unsal, I., Cavusoglu, C., Serteser, M., Kilercik, M., & Aarsand, A. K. (2021). Personalized
reference intervals in laboratory medicine: a new model based on within-subject biological variation. Clinical
chemistry, 67(2), 374-384.

7. Thue, G., & Sandberg, S. (2015). Analytical performance specifications based on how clinicians use laboratory
tests. Experiences from a post-analytical external quality assessment programme. Clinical Chemistry and Laboratory
Medicine (CCLM), 53(6), 857-862.

8. Emre, H. O., Karpuzoglu, F. H., Coskun, C., Sezer, E. D., Ozturk, O. G., Ucar, F., ... & Coskun, A. (2021). Utilization
of biological variation data in the interpretation of laboratory test results—survey about clinicians’ opinion and
knowledge. Biochemia medica, 31(1), 93-102.

9. Carobene, A., Banfi, G., Locatelli, M., & Vidali, M. (2021). Personalized reference intervals: From the statistical
significance to the clinical usefulness. Clinica Chimica Acta; International Journal of Clinical Chemistry, 524, 203-
204.




Serum Indekslerinde Laboratuvar Uygulamalari

Asuman Akkaya Firat

Saglik Bilimleri Universitesi, Fatih Sultan Mehmet Egitim ve Arastirma Hastanesi, Tibbi
Biyokimya, Istanbul

Laboratuvar sonuglari ile ilgi hatalarin biiyiik bir oranda preanalitik fazdan kaynaklandigi bilinmekte-
dir. Analitik donemdeki laboratuvar hatalarinin 6nemli bir kismi ise hemoliz, lipemi ve ikterik (HIL)
indekslerle ile ilgili sorunlardan kaynaklanmaktadir. Kan hiicreleri ile damar endoteli hiicrelerinin
ozellikle eritrositlerin parcalanarak basta hemoglobin (Hb) olmak iizere diger sitoplazmik igerigin
hiicre disina tasinmasi durumu olarak tanimlanan ‘hemoliz’, vivo (hemolitik anemiler, uygunsuz kan
transflizyonlari, enfeksiyon, bakteri-hayvan toksinlerinin etkisi gibi) veya invitro (ozmotik parcalan-
ma, kompleman bagimli hiicre yikimi, kimyasal veya fiziksel etkiler ayrica kan alma ve transfer si-
rasindaki mekanik etkiler gibi) nedenlerle olusabilir. Hemoliz fotometrik etki, diliisyon, enzim etkisi
ve kimyasal yollarla interferans olusturarak klinik kimya, koagiilasyon, hemogram ile ilgili pek ¢ok
parametrede hatali sonuglara neden olabilir. Ikterus serum veya plazmada artmis bilirubin diizeyleri
ve renk degisikligi olarak tanimlanabilir. Ozellikle yenidogan sarilig, karaciger fonksiyon bozuklugu
gibi durumlarda 6nemli bir interferans nedenidir. Bazi ilaglar da benzer bir goriintiiye yol acabilir.
Lipemi ise silomikron diizeyinin asir1 yiiksekligine bagli olarak matrikste makroskopik bulaniklik
olmasi halidir. Silomikron etkisini azaltmak i¢in kan 6rneklerinin yaklasik 8 saatlik bir aglik sonunda
alinmasi yarar saglayabilir. Lipid metabolizma bozuklugu olan hastalarda veya acil laboratuvar ana-
lizi yapilmasi1 gerekli olan hastalarin kan 6rneklerindeki lipemi, laboratuvar sonuglarini etkileyerek
birgok testte yanlis sonuglara neden olabilir.

Serum endekslerinin otomatik dl¢iimiiniin, ¢iplak gozle yapilan incelemeden daha efektif oldugu bi-
linmektedir. Kimyasal analizorlerinde HIL indeksleri olarak da adlandirilan serum indeksleri, serbest
hemoglobin, bilirubin ve lipemiyi yar1 kantitatif veya kantitatif olarak 6lgebilmektedir. HIL indeksi-
nin hesaplanmasi kolay, uygun maliyetli, hizli ve giivenilirdir. Sonuglarin takibi, siirecin zaman kay-
betmeden degerlendirilip yonetilmesi, diizeltici ve dnleyici faaliyetlerin uygun sekilde yerine getirile-
bilmesi i¢in tiim laboratuvar sonuglarinin serum indeksleri dikkate alinarak degerlendirilmesi gerekir.
Artan standardizasyon gerekligi ve kalite iyilestirme siire¢leri goz oniine alindiginda 6zellikle turna-
round siiresini (TAT) optimize etmek i¢in kalite indikatdrlerinin (QI) dogru kullanilmasi gerekir. Bu
nedenle CLSI C56A kilavuzunda Klinik ve Laboratuvar Standartlar1 Enstitiisii tarafindan HIL indeks
parametrelerinin otomatik entegrasyonu tiim laboratuvarlara tavsiye edilmektedir.
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idrar Analizlerinde Preanalitik Sorunlar

Yaver Hacisoy

Azerbaycan Tip Universitesi, Tibbi Mikrobiyoloji ve Immunoloji Anabilim dali, Bakii, Azerbaycan
Inci Laboratuvarlari, Bakii, Azerbaycan

Idrar tahlili rutin laboratuvar calismasinin ayrilmaz bir parcasidir. Kalitatif idrar tahlili, idrarm gor-
sel muayenesini, kimyasal analizini ve idrar sedimentinin mikroskobik analizini i¢erir. Manuel idrar
sediment analizi, on yillar boyunca laboratuvar ¢alismalarinda altin standart olmustur. Cogu labora-
tuvarda, boyanmamis santrifiijlenmis dogal idrarin parlak alan mikroskopisi hala rutin ¢alismanin
bir parcasidir. Bununla birlikte, 6zellikle preanalitik asamadaki ayrintili protokoller laboratuvarlar
arasinda biraz farklilik gostermektedir. Son yillarda, otomasyon siirecin dogrulugunu ve verimliligini
artirmigtir. Karmasik analiz Oncesi siireg, test ihtiyaciyla baslar ve numunenin iglenmesiyle sona erer.
Idrar testinin preanalitik asamas1 birden fazla alt asamaya ayrilabilir: test ihtiyac1, numune toplama,
laboratuvara tagima, laboratuvarda numune alimi, numunenin test i¢in hazirlanmasi ve laboratuvarda
uygun bdliime tasinmasi, bunlarin hepsi bir hata kaynagi olabilir.

Laboratuvar, en iyl numune alma prosediirii ve en uygun hasta hazirlig: ile ilgili dogru bilgiden so-
rumludur. Ancak bu kosullar yerine getirildiginde sonuglarin yorumlanmasi miimkiin olur. Hastanin
bilgilendirilmesi, idrar numunesi almanin pratik yonlerinin a¢iklanmasindan daha fazlasini igerir.

Numune toplama, preanalitik degiskenligin dnemli bir kaynagidir. Numune alma kaplarinin tasarimi
kolay numune alinmasini, optimum tagimani, minimum patojen tespitini saglamali, emici olmayan
malzemelerden yapilmis olmalidir. Boyut, toplama hacmine gore, 1513a duyarl analitler i¢in amber
renkli idrar kaplar1 gereklidir.

Numune alma ve gergek analiz arasindaki siirenin artmasi, sicaklik kontroliiniin olmamas1 ve top-
landiktan sonraki 2 saat i¢inde analiz edilmeyecek korunmamis numunelerin kullanilmasi numune
kalitesini etkileyebilir. Ayrica, tam numune alma stiresi ve belirtilen limitleri agan gecikmeler belge-
lenmelidir. Kaplara eklenen stabilizatorler, genellikle idrar bilesenlerinin metabolik degisikliklerini
ve bakteriyel asir1 cogalmay1 onlese de partikiillerin gortiinlimiinii degistirebilir.

Numune isleme siirecindeki degiskenler sonuglarin kalitesini etkiler. Strib analizi ve mikrobiyolojik
kiiltiir, partikiil analizi i¢in mevcut olan farkli tekniklerin aksine herhangi bir numune hazirligina
ithtiya¢c duymaz. Siipernatantin ¢ikarilmasiyla santrifiijleme, numune konsantrasyonu i¢in 6nemlidir,
ancak ayni1 zamanda onemli bir hata kaynagidir. Santrifiij islemi eritrosit ve l6kositlerde degisken bir
kayba neden olur ve bu da dogru 6l¢iim yapilmasini imkansiz kilar. Standardizasyona ragmen bu pro-
sediir, element sayilarinda biiyiik bir belirsizlik ile karakterizedir. Bu sorun nedeniyle, bir sediment
yontemi asla kantitatif idrar partikiil sayimi i¢in referans olarak kabul edilemez.

Idrar partikiillerinin analizinde flow sitometrisinin uygulanmasi, temel idrar teshisinde ileriye dogru
bir adim olmustur. Cok sayida partikiil, yalnizca az miktarda dogal idrar kullanilarak (santriftij ol-
madan) kisa bir siire i¢inde degerlendirilebilir. Dahasi, otomasyon partikiil analizinin standardizas-
yonuna olanak saglamaktadir. Bir¢ok ¢alisma, flow sitometrik analizin manuel mikroskopiye kiyasla
eritrositler, 16kositler ve epitel hiicreleri i¢cin daha yiiksek sayilar verdigini gostermektedir.
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Bir idrar 6rnegi lizerinde yapilabilecek analizler ¢ok genistir. Analitik siire¢ ve global laboratuvar
kalitesi, biyolojik toplama, numunenin tanimlanmasi, depolanmasi ve taginmasi, santrifiijleme, don-
durma ve ¢6zme, alikotlama ve numune alma yoluyla numunenin analizlere hazirlanmasi dahil olmak
{izere analitik &ncesi asamadan etkilenir. Idrar numuneleri hastalarin kendileri tarafindan toplandigin-
dan, idrar tahlili preanalitik sorunlara en agik tetkiklerden biridir. Numune aliminda gosterilmesi ge-
reken 6zene ek olarak, laboratuvarin optimum bir tasima ve muhafaza politikas1 uygulamasi gerekir.
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Immunoassay Testlerinde Harmonizasyon

Nigar Afandiyeva
Yeni Klinika, Bakii, Azerbaycan

Immunoassay diger analitik yontemlerle kolayca &lgiilemeyen analitleri yiiksek spesifite ve sensi-
tiviteyle 6lgen analitik tekniktir. Genel olarak bir antijeni tespit etmek i¢in reaktiv olarak antikor
kullanilr.

Laboratuvar testlerinin harmonizasyonu, analizin ne zaman ve nerede yapildigindan bagimsiz olarak
karsilastirilabilir sonuglarin elde edildigini gosterir. Immunoassay yontemleri de dahil olmak iizere
tiim analitik yontemler, belirli bir analitin 6l¢glimii i¢in kullanilan farkli analizlerin ayni sonuglari
vermesini saglamak i¢in uygun standardizasyon gerektirir. Herhangi bir analitin rutin dl¢limiinde en
yliksek diizeyde dogrulugu saglamak icin bir referans 6l¢tim sistemi kurulmalidir. Uygun standardi-
zasyon, yalnizca referans materyalde ve biyolojik numunede mevcut olan, dl¢iilmesi amaglanan mo-
lekiillerin, yalnizca kimyasal konformasyon, 6zellikler ve heterojenite agisindan degil ayn1 zamanda
immiinolojik test reaktif antikorlar1 tarafindan taninan epitoplar agisindan da ayni olmasi durumunda
miimkiindiir.

Immiinoanaliz ile ¢ok cesitli analitler dl¢iilebildiginden, hem iyi tanimlanmus, diisiik molekiiler agir-
liklt molekiiller hem de birgok heterojen makromolekiil i¢in standardizasyon prosediirleri sirasinda
bir¢ok farkli analitik problemle karsilasilir. Referans yontemleri ve referans malzemeleri arasindaki
iliski, elektrolitler veya glukoz gibi kiiclik, kimyasal olarak karmagik olmayan molekiiller i¢in mii-
kemmel bir sekilde calisir, ancak karmagik molekiiller ve ayni zamanda ¢ok heterojen makromole-
kiiller i¢in basit standardizasyon prosediirlerinin immiinoanalizde uygulanmasi zorlayicidir ve her
zaman basarmak miimkiin degildir.

Referans materyal veya referans yonteminin olmamasina bakilmaksizin, hastanin herhangi bir 61-
c¢limden elde ettigi sonu¢ uluslararas1 kabul gérmiis referans materyale gore izlenebilir degilse,o
zaman hasta icin tiim tibbi sonuglar1 doguracak sekilde uygunsuz yorumlanma olasilig1 yiiksektir.
Immiinoassay ile 6lciilen birgok analit i¢in sonucun izlenebilirligi eksikligi, zayif standardizasyonun
ana nedenidir.

Immiinolojik testle dlciilen analitin standardizasyonu miimkiin degilse, yontemlerin karsilastirila-
bilirligini gelistirmek i¢in harmonizasyon kullanilabilir. Yontemlerin harmonizasyonunun yontem
standardizasyonuna esdeger olmadigi unutulmamalidir. Harmonizasyon siirecinin amaci, ayni ka-
libratorler kullanilarak kalibre edilmis farkli, «harmonize» immiinolojik testlerle dl¢iilen analit i¢in
benzer sonuglar elde etmektir.

Immiinolojik testlerin standardizasyonu ve harmonizasyonunun temel amaci, kullanilan immiinolojik
test veya immiinokimya platformundan bagimsiz olarak yalnizca ayni laboratuvarda kullanilan iki
immiinolojik test arasinda degil ayni1 zamanda diinya ¢apinda karsilastirilabilir sonuglar elde etmek-
tir. Bu, yalnizca tek bir kisi i¢in degil, aym1 zamanda farkl {ilkelerde ve farkli popiilasyonlar i¢in
gerceklestirilen klinik ve aragtirma ¢alismalart i¢in de sonuglarin zaman ve mekan icinde birbirinin
yerine gegebilmesini saglayacak ve her yerde hasta bakimini belirgin sekilde iyilestirecektir. Stan-
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dardizasyon bir laboratuvar i¢in miinferit bir sorun degildir. Daha ziyade bilim adamlari, laboratuvar
uzmanlar1 ve tahlil lireticileri tarafindan ¢oziilmesi gereken uluslararasi bir sorundur. Hastalarin so-
nuclarinin testler arasinda karsilastirilabilirligini ve aktarilabilirligini gelistirmek i¢in ¢ok fazla ca-
lisma yapilmalidir. Bu siki ¢alismanin faydalar1 hastalarin giivenligi ve saglik bakim masraflarinin
azalmasi olacaktir.
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Tam Kan Sayiminda Analitik Problemler

Aysegiil Ozgenc

Istanbul Fizik Tedavi ve Rehabilitasyon Egitim ve Arastirma Hastanesi, Biyokimya Laboratuvart,
Istanbul, T tirkiye

Laboratuvar testleri olduk¢a karmasik bir siirece sahiptir. Laboratuvar siireglerinde en fazla hata orani
preanalitik evrede (%46-68.2), daha sonra postanalitik evrede (%18,5-47), en az oranda da analitik
evrede (%7-13) goriilmektedir. Analitik evrede hata oraninin diisiik olmasinda kalite kontrol siiregle-
rinin s1ki takip edilmesi, otomatize sistemlerde ve teknolojide yasanan gelismeler, standardizasyonun
saglanmas1 6nemli etkenlerdir. Laboratuvar hizmetlerinin klinik karar vermede etkisi biiytiktiir. Tani,
tedavi ve yatis gibi klinik kararlarin %60-70°1 laboratuvar test sonuglarina dayanmaktadir. Bu yiiksek
oran nedeniyle test sonucu verilirken hata kaynaklarini ortadan kaldirarak kaliteli sonug¢ verebilmek
kiymetlidir. Otomatik kan sayimi analizorleri ile ilgili iiretici talimatlarima uygun kullanildiginda
(periyodik bakim, kalibrasyon, uygun numunenin uygun bir sekilde cihazda calisilmasi gibi), kalite
kontrol siirecleri yakindan takip edildiginde analitik hata goriilme ihtimali diisiiktiir. Ancak {iretici
talimatlarina uygun analizoriin dogru kullanilmas1 durumlarinda bile bir ya da daha fazla parametrede
hatal1 sonugla karsilagsma ihtimali s6z konusu olabilir. Hastanin tani ve tedavisini olumsuz etkileyebi-
lecek bu durum agisindan laboratuvar uzmaninin dikkatli olmasi gerekmektedir. Laboratuvar uzma-
ninin giivenilir olmayan sonuglar1 tanimasi, olas1 nedenleri belirleyip glivenilir sonuglar elde etmek
icin yapilmasi gerekenleri de bilmesi gerekir.

Tam kan sayiminda siipheli bir sonug ile karsilastigimizda bu durumun tek bir hasta numunesinde mi
yoksa birden fazla hasta numunesinde mi oldugu 6nemlidir. Tek bir hasta numunesinde siipheli bir
sonug ile karsilastigimizda cihazin verdigi uyarilar bizim i¢in 6nemli yol gostericidir. Ayn1 ve yeniden
alinan numunede test tekrar edildip ayn1 sonucla karsilastigimizda 6rnek kaynakli analitik problemle
kars1 karsiya olabiliriz. Tam kan sayiminda giivenilir olmayan sonuglarin tespitinde cihaz uyarilari,
histogramlar, delta kontrol hatalarinin gozden gegirilmesi, ti¢ler kuralinin kontrol edilmesi (hemoglo-
bin be hematokrit degerinin uyumu gibi), 6rnek tiipiiniin gorsel incelenmesi (eritrosit aglutinasyonu
gibi), periferik yayma ile hiicre morfolojilerinin degerlendirilmesi (dev trombosit, trombosit kiimesi,
eritrosit agliitinasyonu, eritrosit fragmentleri) gibi adimlar énemli yere sahiptir. Giivenilir olmayan
tam kan sayimmi sonuglarinin nedenleri bir ya da daha fazla tam kan sayimi parametresini interfere
eden numune 6zellikleri (eritrosit ve 16kosit agliitininleri, paraproteinemi/hiperproteinemi, kriyopro-
teinemi, hiperglisemi, IV sivi kontaminasyonu gibi), anormal hiicreler veya normal hiicrelere benze-
diginden dolay1 yanlis tanimlanan ya da sayilan hiicreler (agir1 mikrositik eritrositler, dev trombosit,
hiperlokositoz, eritrosit fragmentleri/sistosit, ¢cekirdekli eritrositler gibi) ya da bu iki nedenin beraber
goriilmesidir. Bu tip analitik probleme neden olabilecek durumlarla karsilagtigimizda giivenilir sonug
elde etmek i¢in gereken adimlar (dilusyon, 37°C’ de inkubasyon, plazma degistirme prosediirii, vor-
teksleme, periferik yayma gibi) yapilir. Gerektiginde yeni numune talep edilir. Ilgili durumla alakali
klinisyene bilgi verilir. Sonug verilirken yapilan islemler hakkinda bilgi, laboratuvar uzman yorumu
ve Oneriler rapora eklenir.

Anahtar Kelimeler: Analitik hata, interferans, tam kan sayimi1
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Birlikte Tartisalim: Vakalar Esliginde Etanol Analiz Sorunlari ve
Coziimleri

Turan Turhan

T.C. Saghk Bilimleri Universitesi Ankara Bilkent Sehir Saglik Uygulama ve Arastirma Merkezi
Tibbi Biyokimya Laboratuvart

Cok bilinen zararli etkileri olmasina ragmen yaygin kullanimi olan alkol eski ¢aglardan itibaren keyif
verici, yatistirict uyusturucu ve ilag olarak kullanilmaktadir. Alkol psikoaktif maddeler i¢inde bilinen
en eski maddelerden olup, kahveden sonra en ¢ok tiiketilen psikoaktif maddedir. Diinya saglik orgiitii
(DSO) diinyada iki milyar kisinin alkol kullandigmi ve 76 milyon kisinin alkol kullanim bozuklu-
gu gosterdigini belirtmektedir. Alkol kullanimina bagli ortaya ¢ikan problemler ¢cagimizin en biiytlik
problemlerinden birisidir. Alkol kullaniminin en 6nemli nedeni olan bedensel ve ruhsal sikintiy gi-
dermek zamanla sagligi tehdit eder ve bagimlilik olusturabilir. Alkol 60 ¢esitten fazla hastaligin ve
yaralanmalarin nedensel faktoriidiir. Alkole bagli bozukluklarin ABD toplumuna dogrudan veya do-
layli maliyeti yillik 166 milyar dolardir. Bu nedenle sagligin korunmasinda toplumu bilgilendirerek
ve bilinglendirerek asir1 alkol kullaniminin, bagimlilik ve kotiiye kullanimin gelismesinin oniine ge-
cilmesi ve Ozellikle on sekiz yas alt1 genglerde alkol kullaniminin 6nemli bir konudur. Diger taraftan
etanol yani sira toksik alkoller olarak tanimlanan bir grup alkol ile olan intoksikasyonlar acil tedavi
gerektirmekte olup toksik alkollerin saptanmasi da dnemlidir.

Alkol raporlar1 genellikle trafik kazalar1 sonrasi veya toplum diizenine aykir1 hareketlerde bulunan
sahislarin kan alkol diizeylerini belirlemek i¢in ve intoksikasyon vakalarinda istenmektedir. Bu ne-
denle etanol analizi de ¢ok dnem kazanmakta ve biyokimya uzmanlarinin en ¢ok sikinti yasadig test-
lerden biri olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Kan alkol konsantrasyonunun degerlendirilmesinde, alkol
eliminasyon hiz1 ile ilgili bilgi, adli tip ve hukuki ag¢idan 6nemlidir. Viicut bir saat i¢inde ortalama
olarak 15 mg/dL (10-34 mg/dL) etanolii metabolize edebilir. Adli tip uygulamalarinda 15 mg/dL/
saat eliminasyon oran1 kullanilmaktadir. Etanol analizlerinde preanalitik, analitik ve postanalitik asa-
malardaki degiskenlerin iyi bilinmesi bu konudaki sikintilar1 en aza indirmesi agisindan énemlidir.
Bakanligimizca 09/10/2013 tarih ve 28790 say1li Resmi Gazete’de yayimlanan Tibbi Laboratuvarlar
Yonetmeligi Tibbi laboratuvarlarin calisma esaslart baslikli 12 inci maddesinde (14) “Yasadisi ve ko-
tilye kullanilan ila¢ ve maddelerin analizini yapan tibbi laboratuvarlar ile alkol ve madde bagimliligi
tedavi merkezlerindeki tibbi laboratuvarlarin ¢alisma usul ve esaslar1 Bakanlik¢a belirlenir’ hiikkmii
geregince; kan numunelerinde etanol analizi yapan tibbi laboratuvarlar tarafindan, ilgili is ve islem-
leri belirten hiikiimler belirlenerek 11.07.2017 tarih ve 95966346 say1 ile yayinlanmis ve uygulamaya
girmistir. Tibbi biyokimya laboratuvarlarinda adli, sosyal ve saglik problemleri ¢6zmek i¢in etanol
analizi yapilmaktadir. Diger analitlerde oldugu gibi etanol analizi i¢in de hatalarin ¢ogunlugunu olus-
turan preanalitik siirecin etkin bir sekilde kontrol altina alinmasi énemlidir. Etanol analizi yapilacak
olan hastadan detayli bir klinik 6ykii alinmasi preanalitik hatalar1 ortadan kaldirmak agisindan 6nem-
lidir. Preanalitik problemler arasinda, kisisel bakim malzeme ve tedavilerin kullanilmasi, cinsiyet,
genetik Ozellikler, diyet ve endojen alkol {iretimi, gastrointestinal bozukluklar, kan 6rnegi alinma-
s1 sirasinda dezenfektan uygulanmasi, ornek tiiplerinin ve koruyucu maddelerin se¢imi postmortem
caligmalarda 6rnek tiirtiniin se¢imi ile ilgili sorunlar sayilabilir. Etanol tayin yontemleri arasinda;
ozmolal Gap, Widmark formiilleri ile Etanol konsantrasyonlarinin belirlenmesi, enzimatik yontem-



ler, gaz kromotografik yontemler ve transdermal alkol sensorleri genellikle kullanilan yontemlerdir.
Enzimatik yontemler, hizli sonug alinabilmesi, otomatize olmalari, Cesitli kuruluslarin izin verilebilir
toplam hata kriterleri bulunmakta olup bunlarin icerisinde CLIA 2019 cinsiyet, genetik 6zellikler,
kriterlerine gore kanda alkol analizi i¢in hedef degerler giincellenmis ve pozitif ve negatif yonde
ylizse yirmi farklilik kabul edilebilir sinirlar olarak tanimlanmistir. Ancak gerek analiz tekniklerinden
gerekse olayin adli boyutundan kaynaklanan ¢ok sayida problemin ¢oziilmesi biyokimya uzmanindan
beklenmekte olup sonuglarin degerlendirilmesi belli bir bilgi birikimi ve tecriibe gerektirmektedir.
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Onay Destek Sistemleri ve Uygulamalari

Deniz Ilhan Topcu
SBU Izmir Tepecik Egitim ve Arastirma Hastanesi, Tibbi Biyokimya, Izmir

Koruyucu tip uygulamalarindan baslayarak hastaliklarin tanisi, tedavi planlanmasi ve tedavi yanitinin
izlenmesi asamalarinda klinik laboratuvar uygulamalarinin 6énemi giderek artmaktadir. Test onayi,
postanalitik siirecte, total test stirecindeki tiim basamaklarin degerlendirildigi ve laboratuvarda tireti-
len test sonuglarmin klinisyenlere ulasmadan 6nceki son kontrolii islemidir. Onay islemi potansiyel
hatal1 sonuglarin tespiti i¢in laboratuvar uzmani tarafindan zihinsel algoritmalarla gerceklestirilir. Bu
nedenle zaman alan ve 6znellik gosterebilen bir islemdir. Son yillarda hem test sayisinin hem de test
cesitliliginin artmasina bagli olarak laboratuvarlar uzmanlari iizerinde 6nemli bir is yiikii olusturmak-
tadir [1].

Laboratuvar tibbi, giiniimiizde ortaya ¢ikan otomasyon ve bilgi teknolojilerindeki gelisme ile degisi-
me ugramaktadir. Bu teknolojiler sayesinde laboratuvarlar daha hizli ve giivenilir sonug iiretebilmek-
te ve operasyonel verimliligini arttirmaktadir. Bu teknolojiler toplam test siirecinin (TTP) preanalitik,
analitik ve postanalitik siire¢lerine katkida bulunmaktadir [1,2].

Onay destek sistemleri (ODS, autoverification, otomatik onam), laboratuvar sonuglarinin insan etki-
lesimi olmadan 6nceden tanimlanmis bilgisayar tabanli algoritmalar kullanilarak degerlendirilmesi
ve onaylanmasi islemini gergeklestiren yazilimsal ¢oziim aracidir [3]. Bu sistemler yaklasik 20 yildir,
klinik kimya, immiinoassay, idrar analizleri, hematoloji, koagiilasyon ve kan gazi testleri gibi farkli
birgok testin onaylanmasi i¢in kullanilabilmektedir [ 1, 4]. Giinlimiizde ODS gelistirilmesi i¢in cogun-
lukla kural tabanli sistemler kullanilmaktadir. Kurallar genellikle “eger..., o halde...” seklinde tanim-
lanmaktadir. Bu kurallar sayesinde, analitik evrede elde edilen test sonuglarinin preanalitik, analitik
ve postanalitik evrede elde edilen diger veriler ile birlikte degerlendirilmesi saglanmaktadir [3]. Bu
sistemler, tiim test sonu¢larinin ayni kurallar ile objektif olarak degerlendirilebilmesini saglamakta-
dir. Bu sayede test sonuglarinda ortaya ¢ikabilecek hatalarin hizli bir sekilde tespit edilebilmektedir.
Ayrica, laboratuvar uzmani basina diisen rapor sayis1 azalmaktadir. Bu sayede laboratuvar uzman-
larinin 6zel dikkat gerektiren sonuglar1 incelemeye daha fazla zaman ayirmasi miimkiin olmaktadir.
Ayrica gelisen otomasyon teknolojileri ile birlikte, refleks test, diliisyon ya da tekrarli calisma gibi is-
lemler ODS kullanimi sayesinde otomatik hale getirilebilmektedir. Gelistirilen sistemlerin bilgisayar
tabanli olmasi, karmasik kurallarin tanimlanmasini miimkiin kilarak kompleks degerlendirmelerin
yapilabilmesine olanak tanir [4,5].

Otomatik onay isleminin uygun bir sekilde ger¢eklesmesi i¢in sistemin en bastan dogru olarak tasar-
lanmasi biiylik 6nem tagimaktadir. ODS gelistirilmesine yonelik yayinlanan CLSI AUTO-10A ve
CLSI AUTO-15 kilavuzlar: yan sira farkli test panelleri ve laboratuvar kapsamalari i¢in yayinlanan
cesitli arastirma makaleleri bulunmaktadir [3]. Ayrica lilkemizde Saglik Bakanlig1 Tetkik ve Teshis
Hizmetleri Dairesi Bagkanligi tarafindan yayinlanan kilavuzda bulunan kurallarin olusturulmasi si-
rasinda dahil edilmesi gereken kriterler, sistemin validasyonu ve kontrol listesi bulunmaktadir [6].

ODS i¢in kural belirlerken TTP fazlarinda yer alan fazlara iliskin miimkiin olan tiim bilgilerin kul-
lanilmas1 énemlidir. Ornegin, preanalitik evre ile iliskili hastaya ait yas, cinsiyet ve tan1 gibi bilgiler
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kullanilarak hasta ve hastalik duruma 6zel degerlendirme yapilmasi miimkiin olacaktir [1,4,5]. Ben-
zer olarak analitik fazda yer alan klasik kalite kontrol degerlendirmeleri ve hasta temelli kalite kontrol
uygulamalar1 sonuglarin analitik glivenirliginin teyit edilmesi i¢in 6nemli bilgiler saglamaktadir [4].
Postanalitik sathayla ilgili olarak 6zellikle yatan hastalarda etkin otomatik onay oranlarina ulasila-
bilmek ve 6rnek karisikligi dahil farkli preanalitik hatalarin yakalanmasi i¢in hasta sonuglarinin bir
onceki sonu ile karsilastirilmas1 anlamina gelen delta check uygulamasinin kullanimi gerekmektedir
[7, 8]. Ayrica farkli test panellerinin farkli kural ihtiyaci gosterebilecegi géz 6niinde bulundurulma-
lidir. Tlave olarak laboratuvar ve hastane 6zelliklerine gore kural sayis1 ve kapsaminin farkli olmasi
nedeniyle laboratuvar uzmanlari1 kurallar1 olustururken bu 6zellikleri dikkate almalidir. Sistem aktif
calismaya alinmadan 6nce kurallarin beklendigi sekilde calistiginin gosterilmesi ve bu validasyona
ait kayit tutulmasi gerekmektedir [3, 6].

Onay destek sistemlerine ait kurallar LBY'S ya da middleware iizerinde ¢alisabilmektedir. Bununla
birlikte ODS etkinliginin artmasi i¢in middleware yazilimlarinin stirece dahil edilmesinin gerekliligi
cesitli yayinlarda bildirilmektedir. Kurallarin hem LBYS hem de middleware iizerinde yer almasi
yoniinde goriisler bulunmakla birlikte, kurallarin sadece LBY'S ya da sadece middleware lizerinde yer
almasini Oneren ¢aligmalar da bulunmaktadir [1,8].

Giiniimtizde klasik kural temelli yaklasima ilave olarak, naive bayes, yapay sinir aglar1 gibi farkli
makine 6grenmesi algoritmalarin da kullanildig1 ¢calismalar mevcuttur. Bu sistemlerin avantaji zaman
ve tecriibe gerektiren kural olusturma siirecini azaltmasidir. Bu sistemler kural tabanli sistemlere
benzer onay performansi sergileyebilmekle beraber karar asamalarindaki belirsizlik bu yaklagimlarin
dezavantajidir [9,10].

Onay destek sistemleri, klinik laboratuvarin daha hizli, kesin ve giivenilir sonuglar elde etmesine
saglamaktadir. Bu nedenle ihtiya¢ duyan laboratuvarlarin sistematik bir yaklasim icinde kurallar
belirleyerek bu sistemlerin kullanmasi hasta giivenligi ve saglik yonetimine katki saglayacaktir.
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Vakalarla Toksikolojik Analizler

Hatice Saracoglu
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Dogrulama Laboratuvari, Kayseri

Tiim diinya tilkelerinde oldugu gibi Tiirkiye’de de yasadisi madde kullanimi, yogun miicadeleye rag-
men artis gdstermeye devam etmektedir (Tiirkiye Uyusturucu ve Uyusturucu Bagimliligi izleme Mer-
kezi (TUBIM), 2023). Laboratuvar analizleri, kanit diizeylerinin yiiksekligi nedeniyle yasakli madde
kullanimini tespit etmek icin yaygin olarak kullanilmaya devam etmektedir. Madde analizlerinde
temel olarak iki basamakli strateji uygulanir: (1) Tarama analizleri, (2) Dogrulama analizleri. Tarama
analizlerinde en fazla tercih edilen yontem, immiinoassay yontemleridir. Ucuz, kolay, otomasyona
uyumlu ve hizli olmalar1 en biiylik avantajlaridir. Ayrica, negatif numuneleri pozitiflerden ayirmada
olduk¢a yararlidir (negatif prediktif degerleri yiiksek). Bununla birlikte, immiinoassay yontemler,
interferanslara oldukga aciktir. Kullanilan ilaglar (6rn. kinolonlar, rifampin, verapamil, difenhidra-
min), alinan yiyecekler (6rn. haghas tohumlar1), mevcut tibbi durum ve hastaliklar (6rn. otoimmiin
hastaliklar, paraproteinemiler) yanlis pozitifliklere veya yanlis negatifliklere neden olabilir. Yanlis
pozitif test sonuclari, sosyal ve hukuki magduriyetleri beraberinde getirebilir. Bu nedenle, tarama test
sonuclarina gore kisiler yargilanmamali ve dogrulama analizleri ile pozitif sonuglar teyit edilmelidir.
Dogrulama analizlerinde altin standart yontem, kiitle spektrometri teknikleridir (gaz kromatografi-
si-kiitle spektrometresi, GC-MS ve sivi kromatografisi-tandem kiitle spektrometresi, LC-MS/MS).

Adli/sosyal sonuglar1 nedeniyle, madde analiz sonug¢larinin yorumlanmasina daha fazla énem veril-
mesi gerekmektedir. Madde analizi teknolojilerinde 6nemli iyilestirmeler ve degisiklikler devam etse
de, madde etkilerinin karmagiklig1 o kadar biiyiiktiir ki, test sonu¢larinin yorumlanmasinda dikkate
alinmas1 gereken birgok faktdr mevcuttur. Maddelerin metabolizmasi, metabolitleri, kan ve idrar yari
omiirleri, yanlig pozitif ve yanlis negatiflerin nedenleri ve oranlari, testlerin ne zaman yinelenebile-
cegi veya ne zaman dogrulama analizlerine yonlendirilebilecegi iyi bilinmelidir. Ayrica, baz1 madde-
ler i¢in (6rn. morfin, kodein, pregabalin), yasal/receteli ve yasadisi/kotiiye kullanimi arasinda ayrim
yapmak gerekebilir.

Bu sunumda, madde analizlerinde sik karsilagilan durumlar, bunlarin yorumlanmasi ve uygun yak-
lagimlar ile birlikte, daha az siklikla karsilasilabilecek ancak akilda bulundurulmasi gereken bazi
durumlar vakalarla somutlastirilarak, tibbi biyokimya hekimlerinin madde analizlerindeki farkindali-
gin1 artirmak hedeflenmektedir.
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Vakalarla Hematolojik Yaklasim

Sezen Tutar
TC. Saghk Bakanhgi Ankara Bilkent Sehir Hastanesi, Tibbi Biyokimya Klinigi, Ankara,

Giiniimiizde hastaliklarin teshisinde ¢cok gelismis laboratuvar teknikleri kullanilmakta ve bunlara her
giin yenileri eklenmektedir. Her ne kadar hematoloji laboratuvari denilince kullanim yayginlig1 sebe-
biyle akla ilk tam kan sayimi, eritrosit sedimantasyon hizi, koagiilasyon testleri ve periferik yayma
gelse de teknolojinin ilerlemesiyle elektroforez ve akis sitometrisi gibi teknikler de test panellerimize
dahil olmustur.

Tam kan sayimi (TKS), kan1 olusturan hiicrelerin sayisi, yapist ve morfolojisi hakkinda bilgi veren
olduke¢a 6nemli bir laboratuvar testidir. Cogu laboratuvar testinde oldugu gibi tam kan sayiminda da ta-
mamiyla otomatize sistemlere gecilmesi ve bu sistemlerde karsimiza ¢ikan uyari isaretleri ile tekrarla-
nabilir ve olduk¢a dogru sonuglar elde edilebilmektedir. Otomatize sistemlerde yer alan uyar1 mesajla-
11, bir veya daha fazla degiskenin belirtilen sinirlarin (+/- 2SD) disinda olmasi durumunda analiz edilen
ornekte bir sorun olabilecegini gosterir ve boyle bir durumda periferik yayma ile kontrol onerilir. Boy-
le sonuglara, TKS parametrelerinin 6l¢iimiinii etkileyen spesifik durumlar, preanalitik sebepler (nu-
mune alimi, transportu, hasta oykiisii vs), personel, cihaz, ¢evre kosullari, diger anormal veya normal
hiicreleri taklit eden ve bu nedenle yanlig sayima neden olan hiicre, partikiil, parazit gibi interferanlar
sebep olabilir. Koagiilasyon, damar endotel hasari ile trombositlerin baslattig1 ve stabil fibrin olusu-
muyla son bulan, birtakim enzim ve aktivatorlerin yer aldigi karmasik fizyolojik bir siirectir. Koagii-
lasyon testleri viicutta gerceklesen bu siirecin laboratuvar ortaminda taklit edilmesiyle dl¢tilmektedir.
Laboratuvarlarda manuel, yar1 otomatize, tam otomatize sistemler bulunabilmektedir. Endpoint veya
kinetik ol¢timler yapilabilir, optik, nefelometrik, mekanik, kromojenik, immiinojenik teknikler gibi
bir¢ok teknigin kombinasyonunu kullanan cihazlar mevcuttur. PT, aPTT, INR, Fibrinojen, DDimer
testleri sik kullanilan parametrelerin iginde yer almaktadir. Bunlar diginda trombosit fonksiyon testleri
ve faktor analizleri de laboratuvarlarda yapilmaktadir. Burada da siklikla preanalitik hatalar (6zellikle
koagtilasyon tiipiiniin yetersiz doldurulmasi ve HIL) goriilmektedir. Ek olarak elektroforetik ve akim
sitometrik teknikler de hematoloji laboratuvarinda yerini almistir. Elektroforez yiiklii molekiillerin
bir destek ortami1 veya bir kapiller bir borunun igerisinde hareket ettirilerek ayrimi prensibine dayanan
bir tekniktir. Elektroforezin temel bilesenleri optimal pH’1 saglamak i¢in bir tampon ¢ozeltisi, elektrik
akimi i¢in bir gii¢ kaynagi, ayrimi yapilan yiikli molekiilleri yiiriitebilmek icin bir destek ortami, olu-
san bantlar1 goriiniir hale getirebilmek i¢in boya ve bu bantlarin konsantrasyonlarini 6l¢ebilmek i¢in
bir dansitometreden olusur. Boyle ¢cok komponenti olan bir testin analitik asamasinda da birgok prob-
lem ortaya ¢ikabilmektedir. Akimsitometrik tekniklerde ise bir lazerin 6niinden tek sira halinde gegen
hiicreler fiziksel (biiyiikliik, graniilarite) ve kimyasal (antijenik) ozelliklerine gore ayrilirlar. En sik
kullanim alan1 ise hematoloji malignitelerdir. Hematoloji laboratuvarinda kullanilan tekniklere gore
farkl1 hatalar (preanalitik, analitik, postanalitik) bulunabilmektedir. Bu hatalarin biiyilik bir ¢cogunlu-
gunu yine preanalitik hatalar olusturmaktadir ancak laboratuvar uzmanlari her iic agamadaki hatalara,
analitik asamada interferans olusturabilecek durumlara hakim olmalidir. Gerek literatiirde gerekse kit
prospektiislerinde bu interferanslara ve ¢oziimlerine sikca yer verilmektedir.

Anahtar kelimeler: Interferans, hemogram, koagiilasyon, hematoloji
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Kan Gazi1 Sonuclarimin Sistematik Degerlendirilmesi
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Istanbul Universitesi-Cerrahpasa, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Tibbi Biyokimya ve Fikret Biyal Tibbi
Biyokimya Laboratuvar, Istanbul

GIRIS

Kan gaz1 analizi, kandaki kismi gaz basinglarini ve asit-baz icerigini degerlendirmek i¢in yaygin
olarak kullanilan bir tan1 aracidir. Bu analiz ile hastanin oksijenasyonu kismi oksijen (pO,) ile venti-
lasyon durumu karbondioksit (pCO,, basinci ile degerlendirilir. Sonuglarin dogru yorumlanmasinda
preanalitik (heparin miktari, kan 6rneginin alinma zamani, laboratuvara transfer siiresi), analitik (kan
gaz1 analizorlerinin kalibrasyonu, 6l¢lim dogrulugu) ve hastanin kinik 6zellikleri (hiperventilasyon,
16kositoz, hipotermi gibi) gibi faktorler dikkate alinmalidir.

Temel asit-baz metabolizma bozukluklari

Kan pH seviyesinin normal araligi 7,35- 7,45 olarak kabul edilmektedir. Kan pH seviyesinin 7,35’in
altina diismesi asidoz, kan pH degerinin 7,45 istiine ¢ikmasi ise alkaloz olarak tanimlanir.Temel
olarak hidrojen iyonlarinin yapiminda artig veya kullaniminda ve organizmadan atiliminda azalma
bulundugu durumlarda metaboliz asidoz gelisir. Endojen asit yapiminda artis, bikarbonat atiliminda
artis ve bobrek hastaliklarina bagli endojen asitlerin viicuttan atilamamasi temel metabolik asidoz
nedenleridir. Metabolik alkaloz, temel olarak hidrojen iyonlarinin viicuttan atiliminda artis veya ya-
piminda azalma oldugu durumlarda ve disaridan alkali verildiginde gelisir. Plazma bikarbonat dii-
zeylerindeki artis ile karakterizedir ve bobrek hastaligi, elektrolit dengesizlikleri, uzun siireli kusma,
hipovolemi, diiiretik kullanim1 ve hipokalemi gibi durumlardan kaynaklanir. Solunumsal asidozda
ise karbondioksitin viicuttan atilamay1p, tutulmasi s6z konusu olup yetersiz alveolar ventilasyondan
kaynaklanir. Karbondioksitin organizmadan atilim hizinin, yapim hizin1 astig1 durumlarda solunum-
sal alkaloz gelisir. Bu duruma asir1 alveoler ventilasyon neden olur ve bu da normalden daha fazla
karbondioksitin atilimina neden olur. pH degeri 7,45 tizerinde ve pCO, degeri 35 mmHg nin altinda-
dir. Solunumsal ve metabolik komponentler bir arada goriiliiyor ise miks tip asit-baz bozuklugu s6z
konusudur. Altta yatan bir nedene bagli olarak basit asit-baz dengesi bozukluklari ortaya ¢ikarken, iki
veya daha fazla birbirinden bagimsiz nedenlere bagl olarak mikst tipte asit baz denge bozukluklari
goriilebilir.

Kan gaz1 parametrelerinin yorumlanmasi

Asit-baz durumunu belirlemek igin temel olarak pH, pCO, ve HCO, parametreleri kullanilir. Kan
gaz1 analizorleri pH, pCO, ve pO, dogrudan dlger; bu dlgtimlerden HCO, ve oksijen satiirasyonu
hesaplanir. Yorum, anormalliklerin derecesini, bozuklugun akut veya kronik olup olmadigina ve bi-
rincil bozuklugun metabolik veya solunumsal olup olmadiginia isaret eder. pH ile, asidoz ve alkaloz
durumu belirlenir. pH < 7.35 ise asidoz; pH > 7.45 ise alkaloz vardir. Solunum veya metabolik bir
sorun (6ncelikle bir bobrek sorunu) veya her ikisi de kan pH’inda degisikliklere yol agabilir. pCO,
akcigerler tarafindan diizenlenir. Normal aralik 35-45 mmHg dir. pH ve pCO, ‘deki degisikler zit
yonlii ise primer sorun solunum sistemindedir. HCO, diizeyi 22-26 mEq/L’dir. pH ve HCO,- diisiik-
liigii metabolik asidozu; HCO,- ve pH yliksekligi metabolik alkalozu igaret eder. Solunum problemi
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oldugunda bikarbonat, metabolik problem oldugunda CO,, kompansasyonda kritik rol oynar. Solu-
numsal asidoza HCO;, artis1 ile solunumsal alkaloza ise HCO," azalmasi ile yanit verilir. Metabolik
olaylarda ise, asidoza CO, miktarini azaltarak; alkaloza ise CO, miktarini artirarak yanit verir. Tam
kompansasyonda HCO," veya CO, diizeyileri referans araliklariin digindadir. Metabolik asidoz var
ise anyon gap hesaplanir. Artmis bir anyon a¢1g1 mevcutsa, birincil metabolik asidozun varligini kuv-
vetle destekler ve siklikla metabolik asidozun nedeni i¢in laktat veya keto-asitlerin artigini isaret eder.

SONUC:

Kan gazi sonuglarinin yorumlanmasinda sistematik yaklasim, laboratuvar stireglerinin kontrol altina
alinmasi i¢in 6nemlidir.
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Kan Bankacilig: ve Transfiizyon Tibb1 Kursu
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Ulkemizde kan bankacilig1 egitimi sertifika programu ile saglanmaktadir ve alana 6zel ayr1 bir uzman-
lik dali bulunmamaktadir. Kan bankacilig1 laboratuvar temelli bir egitimi gerektirse de 6ziinde kan
dokusunun transplantasyonu olmasi nedeniyle klinik bilginin yogun sekilde kullanildigi, disiplinler
arasi etkin iletisimin zorunlu oldugu bir alandir.

Kan ve kan tiriinlerinin giivenli sekilde transfiizyonu, alicidaki immiin sistem yanitinin transfiizyon
oncesi yapilan testler ile degerlendirmesi sayesinde ger¢eklesmektedir. Kan ve kan iirlinlerine karsi
geligebilecek immiin yanit, alici ile vericinin antijenik yapisinin ve mevcut antikorlarinin belirlenerek
transflizyon dncesi in-vitro ortamda karsilastirilmasi ile degerlendirilir. Bilinen antijen ve antikorlar
kullanilarak ger¢eklestiren bu testler ve immiinohematolojik testler olarak adlandirilir.

Immiinohematolojik testler kan gruplandirma, cross match testi, antikor tarama ve tanimlama testle-
rini kapsamaktadir.

Kan grubu belirlenmesi

Uluslararasi kan transfiizyonu derneginin (ISBT) Temmuz 2023 verilerine gore 360 farkl eritrosit
antijeni 45 farkli kan grubu sisteminde gruplandirilmistir. 45 kan grubu sistemi 50 farkli gende kod-
lanmistir. Bu kan grubu sistemlerinin tamaminin ayni anda belirlenmesi miimkiin olmadig1 gibi ge-
rekli de degildir. Bunun nedeni immiin yanit ile iligkilidir. 45 kan grubu sistemi i¢inde en fazla antikor
yanit1 olusturan ABO ve Rh kan grubu sistemleri transfiizyon dncesi rutin olarak belirlenmektedir.
Diger kan gruplari ¢ogunlukla sik transflizyon yapilan hastalarda 6nem kazanmaktadir.

ABO kan grubu sistemi karbonhidrat yapilidir ve bu antijenik yap: glikozil transferaz enzimleri ile
gerceklestirilir. ABO kan gruplama, eritrosit yiizeyindeki antijenlerinin belirlenmesi (forward/diiz
tiplendirme) ve plazmada ABO antijenlerine kars1 mevcut antikorlarinin belirlenmesi (revers/ters tip-
lendirme) ile gergeklestirilir. Iki farkli kan grubu tiplendirme yonteminin birbirini dogrulamasi ge-
rekmektedir. Birbiriyle uyumsuz sonuclar olmast durumunda test tekrar1 yaninda hastanin klinik du-
rumunun degerlendirilmesi de gerekir. ABO kan grubu alt tiplerinin mevcut olmasi, sik transfiizyon
veya kullanilan ilaglar, immiin kdkenli hastaliklar veya malignensi vb.durumlarda forward/revers
uyumsuzluguna sik rastlanir ve her iki sonucun degerlendirilmesi ile verilecek kan iirlinii belirlenir.
Transfiizyon Oncesi antijenik yapiy1 belirlemek amaciyla sadece forward/diiz tiplendirme higbir se-
kilde tek basina yapilmamali mutlaka revers/ters tiplendirme ile birlikte gergeklestirilmelidir.

Rh kan grubu ise protein yapili bir kan grubudur ve iki farkli gen bolgesinde (RhCE ve Rh D) antijen-
leri kodlanmistir. D, C, E, ¢ ve e antijenleri bulunmaktadir. Genetik yapidaki varyasyonlar nedeniyle
kan transfiizyonu merkezleri pratiginde ¢ok sayida Rh kan grubu fenotipi ile karsilagilmaktadir ve
tiplendirmede zorluklar yasanmaktadir. Farkli Rh fenotipleri varyant D olarak adlandirilmaktadir.
Varyant D fenotipleri serolojik olarak yapilan bir adlandirmadir. Anti D ile diisiik diizeyde reaksiyon
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veren D antijeni, zayif D olarak adlandirilmaktadir. Baz1 epitop bolgelerinin eksik D antijeninin var-
liginda ise kismi D (parsiyel) olarak adlandirilmaktadir. Varyant D fenotipleri Rh(+) olarak islem gor-
mesi durumunda anti D {iretme potansiyeline sahip olmalar1 nedeniyle dogru sekilde tiplendirilmeleri
onemlidir. Anti-D iiretme potansiyeli bulunan en 6nemli varyant D tipleri tip DIV, DV, DVI’dir.
Kisinin hasta ya da verici olmasi durumuna gore Rh tiplendirmesi degisebilmektedir ve bu durumun
ortaya ¢ikaracagi klinik durumlarin 6nemi nedeniyle Varyant D’nin tespit edilmesi ve dogru kan gru-
bu notasyonun kullanilmasi i¢in transflizyon merkezleri alic1 ve verici olma durumununa gore Rh kan
grubu tiplendirme stratejilerine sahip olmalidir. Eger kisi, hasta ve kismi (parsiyel) D ise; bu kisinin
Rh (-) olarak kaydedilmesi gerekir ve Rh (-) kan transfiize edilebilir. Bu kisinin baz1 epitoplart mev-
cut olmasi nedeniyle Rh (+) olarak tiplendirmesi durumunda ise Rh (+) kan transflizyonu yapilarak
kendisinde bulunmayan antijenik bolgelere kars1 antikor gelistirecektir. Dolayisiyla kan transfiizyonu
pratiginde yanlislikla Rh (+) olarak tiplendirilmesini 6nlemek amaciyla, hastalarin Rh kan grubu
belirlenmesi i¢in, en 6nemli varyant D’leri (DVI) tespit edebilecek kan grubu antikorlar1 kullanilma-
masi Onerilmektedir. Yani hasta kan grubu reaktifleri DVI+ icermemelidir. Kismi D (parsiyel) tastyan
kisi, donor olarak kan grubu tiplendirmesi i¢in bagvurdugunda varolmayan bazi epitoplar nedeniyle
zayif reaksiyon gostererek Rh(-) olarak tiplendirilme riski bulunmaktadir. Bu durumda Rh(-) olarak
tiplendirilen donor kani, Rh(-) bir hastaya transfiize edildiginde, D antijeninin mevcut olan kisimlari-
na kars1 hastanin immunize olarak anti-D iiretmesine neden olacaktir. Dolayisiyla varyant D tasiyan
kisilerin tespiti icin DVI (+) iceren reaktifler kullanilmali ve varyant D varliginda donorler Rh(+)
olarak tiplendirilmelidir.

Direk antiglobiilin testi-DAT (Direk Coombs testi)

Eritrosit ylizeyine in-vivo ortamda baglanmis haldeki antikorlar1 veya kompleman C3’ii tespit et-
mek amaciyla yapilmaktadir. Bu amagla Coombs reaktifi kullanilmaktadir. Coombs reaktifi insan
immunoglobiilinine ve kompleman C3’e baglanan antikor karisimidir. in vivo ortamda agliitinasyona
yol agmayan inkomplet antikorlarin varliginda, AHG (anti human globulin) olarak da adlandirilan
coombs reaktifi sayesinde agliitinasyon gozle bile gozlenebilir hale gelmektedir. Agliitinasyonun gos-
terilmesi eritrosit ylizeyinde antikorlarin varligin1 gostermektedir ve DAT pozitif olarak belirtilir.

Antikor tarama testleri

A ve B antijenleri disindaki diger antijenlerin varligin1 gostermeyi amaglayan testler, antikor tarama
testleri olarak adlandirilmaktadir. Antikor tarama testleri indirek antiglobiilin testini (IAT- Indirek
Coombs testi) temel almaktadir.

IAT, hastanin plazmasi ile ¢esitli kan grubu antijenleri iceren reaktif eritrositler ile inkiibe edilir. Bu
antijenlere kars1 plazmada antikor bulunmasi durumunda, antijene baglanan antikorlar AHG’li ortam-
da agliitinasyon gozlenecektir. Kullanilan eritrosit reaktiflerinin pozitiflik durumu reaktif iireticisinin
ilgili reaktif tablosu kullanilarak muhtemel antikorlar belirlenebilmektedir. Daha ileri asamada ise
muhtemel reaktif eritrositler yine hasta plazmasi ile inkiibe edilerek AHG ‘li ortamda agliitinasyon
varligina gore antikor tanimlama testleri yapilabilmektedir.

Bir diger antikor tarama testi ise ¢apraz karsilagtirma testidir (Cross-match testi). Transfiizyon 6ncesi
beklenmeyen antikorlarin varligi, AHG’li ortamda hasta plazmasi ile donor eritorsitleri laboratuvar
ortaminda inkiibe edilerek reaksiyon/agliitinasyon varligi gozlenmektedir. Cross-Match testi, kan
grubu uyumu olsa bile tiplendirilmeyen minor kan gruplarina bagli antikor varligini géstermeye ya-
ramaktadir. Agliitinasyon durumunda Cross-Match testi pozitif ya da uyumsuz olarak belirtilmekte
ve bu donor kani hasta i¢in kullanilmamaktadir.
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Kan transfiizyon merkezlerinde gergeklestirilen immiinohematolojik testler, calisanin hata yapmasini
onleyecek bir sekilde diizenlenmis bir sistem i¢ermelidir. Ancak transfiizyon 6ncesi kan grubu, Rh
tiplendirme ¢alismalar1 ve/veya crossmatch testi asamalarinda sik¢a uyumsuzluk sorunlari ile karsi-
lasilmaktadir. Uyumsuzluk durumlarinda yoruma dayali kararlarin verilmesi gerekmektedir.
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Kan Bankacilig: ve Transfiizyon Tibb1 Kursu

Transfiizyonun Riskleri ve Yonetimi

Burc¢in Erdem

Kayseri Devlet Hastanesi, Kayseri

Kan ve kan bilesenleri transfiizyonu saglik hizmetlerinde sik¢a kullanilan tedavi yontemlerindendir.
Transfiizyon ihtiyac halinde hayat kurtaran, ancak hayati tehdit eden yan etkileri de beraberinde bu-
lunduran bir tedavi yontemidir. Bu riskler kanin kendisi ile ve/veya transflizyon islemi ile de iliskili
olabilir. Transfiizyon kararinda yarar/zarar orani iyi degerlendirilmelidir.

Transflizyon reaksiyonlari, transfiizyon sirasinda veya transfiizyonu takiben olusan istenmeyen
olay-lara verilen isimdir. iImmiinolojik ve immiinolojik olmayan transfiizyon reaksiyonlari olarak
siniflan-dirilir. Ayrica reaksiyonlarin ortaya ¢ikis zamanina gore ise transflizyon sirasinda veya
sonrasindaki saatlerde agiga cikan yan etkiler erken donem reaksiyonlar olarak tanimlanirken,
transfiizyondan giinler, haftalar sonra agiga ¢ikan yan etkiler ise ge¢ donem reaksiyonlar olarak
adlandirilir.

Hemovijilans, kanin alinmasindan bilesenlerinin aliciya verilmesi ve sonrasinda izlenmesini kapsa-
yan tiim transfiizyon zincirin kapsayan degerlendirme siirecidir. Saglik bakanligi Kan ve Kan tirtini
yontmeligine gore hemovijilans; Kan bagis¢is1 veya alicilarda ortaya ¢ikan beklenmedik veya
siddetli yan etki ya da olaylar ile kan bagis¢ilarinin epidemiyolojik takibinin saglandigi prosediir
biitlinli ola-rak tanimlanmaktadir. Hemovijilansin amaci, kullanilan kan komponentleri sonrasinda
ortaya ¢ikan istenmeyen ve beklenmeyen etkilerle ilgili bilgilerin toplanmasi, degerlendirilmesi ve
tekrar olusu-munun 6nlenmesidir.




Kan Bankacilig: ve Transfiizyon Tibb1 Kursu

E. Ciineyt Canbulat
KBUDEK D1 Kalite Kontrol Programlart, Istanbul

Transfiizyon icin giivenli, uygun ve uyumlu kan ve kan iriinlerinin saglanmasi kan bagis¢ilarinin
se-¢cimi, bagislanan kanin toplanmasi, islenmesi ve test edilmesinden hasta Orneklerinin test
edilmesine, uyumlu kanin hazirlanmasina ve hastaya verilmesine kadar bir dizi siireci igerir. Kan
Transflizyon Merkezleri bu “transfiizyon zincirinde” kilit bir rol oynar.

Dondr ve hastanin kan grubu serolojisi testleri ve uyumluluk testleri ile dondrde enfeksiyon hasta-
liklarin taranmasi i¢in yapilacak testlerde dogru sonuglar esastir. Dogru ve giivenilir sonuclar i¢in
test materyallerinin, test yontemlerinin, ¢calisma prosediirlerinin ve cihazlarin diizenli olarak kontrol
edilmesi gerekir.

Transfiizyon i¢in uygun ve uyumlu kan iiriinlerinin verilebilmesi i¢in sonuglarin dogru sekilde akta-
rilmast ve yorumlanmasi da ayni derecede Onemlidir. Testlerde veya diger laboratuvar
prosediirlerin-de olusacak hatalar kan ve kan {iriinleri alicilar1 i¢in ciddi sonuglar dogurabilir.

Laboratuvarda bir kalite sisteminin uygulanmasi hatalar1 en aza indirir. D1s kalite Kontrol (DKK),
kan grubu ve enfeksiyon hastaliklar1 serolojik testleri yapilan bir laboratuvarda genel kalite sistemi-
nin degerlendirilmesinin ayrilmaz bir pargasini olusturur.

DKK’nin katilime1 laboratuvarlara faydasi:

* Laboratuvarin performansinin degerlendirilmesi ve siirekliliginin gézlemlenmesi

* Kendi performanslarinin diger katilimci laboratuvarlarin performansi ile karsilagtiriimasi

* Laboratuvar yontemlerinin etkinligi ve karsilastirilabilirliginin saglanmasi

» Laboratuvar siiregleri, dl¢iim teknikleri, reaktifler ve kalibrasyonla ile ilgili sorunlarin tanimlan-
masi

* Performansi artirmak icin personel bilgi ve egitiminin saglanmasi

* En iyi uygulamalarin tesvik edilmesi

» Laboratuvarin giivenilirligini artirarak kendisine (laboratuvar i¢inde), miisterilerine ve 3. kurulus-
lara (6rnegin akreditasyon kurumu) yeterliligini gosterme

» Bilgi aligverisi i¢in bir laboratuvar agina erigim

DKK’nin Saglik ve Diizenleyici Makamlara sagladig: faydalar:

» Standartlarin belirlenmesi

» Test stratejilerinin ve teknolojilerinin gézden gecirilmesi

+ Kaynaklarin etkin kullanimi1

* Kan transfiizyonu hizmetine yonelik kamu giiveninin artirilmast
» Akreditasyon sistemlerinin desteklenmesi.

DKK programi tarafindan tiretilen bilgiler, kan transfiizyonu laboratuvarinin genel kalitesini ve trans-
fiizyon i¢in verdigi kan ve kan iriinlerinin giivenligini artirmaya yardimci olur. Belirli bir kalite
sistemi mevcut olmasa bile, DKK stirekli kalite gelistirme siirecinin bir pargasi olarak laboratuvar
uygulamasina dahil edilebilir.
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Yontem Karsilastirma ve Validasyon

Ozgiir Mehmet Yis
Bolu Abant Izzet Baysal Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dali, Bolu

Laboratuvarda yeni Ol¢iim testlerinin rutin kullanima sunulmasi 6ncesinde bu testlerin dikkatli-
ce secilmesi, analitik ve klinik performansinin degerlendirilmesi anahtar siireglerdir. Testlerin ru-
tin kullanima girmeden 6nce bir¢ok analitik ve teknik degerlendirilmesi yapilmis olur. Bu yontem
degerlendirmeleri klinik laboratuvarda karmasiktir ve ¢cogu tilkede en iyi laboratuvar uygulamalari
hakkinda ¢esitli mesleki Onerilere ve kalite standartlarina dayanarak diizenlenen bir siirectir. Klinik
ve Laboratuvar Standartlar1 Enstitlisti (CLSI), klinik laboratuvarlara ve iireticilere yontem degerlen-
dirirken validasyon ve verifikasyon gereksinimlerini takip etmeleri icin, bir dizi uzlasma protokolii
yaymlamistir. Klinik laboratuvarlar; standart dis1 yontemleri, laboratuvar tarafindan tasarlanan veya
gelistirilen yontemleri, valide edilmis yontemleri amaci disinda ve valide edilmis yontemde degisik-
lik yaparak kullanirken validasyona ihtiya¢ duyar. Klinik laboratuvarlar i¢in yontem degerlendirilme-
sinde; kesinlik (presizyon, %CV), dogruluk (trueness) / yontem karsilastirma, analitik aralik, tespit
limitleri ve analitik hassasiyet en biiylik 6neme sahip analitik performans asamalar1 olup validasyon
ve verifikasyon ¢alismalari i¢in kullanilir. Bu asamalar CLSI degerlendirme protokollerinde ayrintili
incelenmistir. Kesinlik performans 6zelliklerini belirlemek amaciyla; CLSI EP05-A3 degerlendir-
me protokolii, klinik laboratuvarlarda kullanilan kantitatif 6l¢iim yontemleri i¢in rehberlik saglar.
CLSI EP05-A3; birden fazla dengeli deneysel protokol tanimlar, ‘tekrarlanabilirlik (repeatability)’,
‘laboratuvar-ici kesinlik (within-laboratory precision)’, ‘tekrar iiretilebilirlik (reproducibility)’ teknik
terimlerini agiklar ve bunlarin nasil uygulanacagini ve degerlendirilecegini inceler. Kesinligi %CV
ve standart sapma olarak ifade eder. Dogruluk / yontem karsilagtirma performans 6zelliklerini belir-
lemek amaciyla; CLSI EP09-A3 degerlendirme protokolii, hasta drneklerini karsilastirarak 6l¢tim
yontemleri arasindaki sistematik 6l¢lim hatasini (bias veya fark) belirlemek i¢in deney tasarlama ve
yontem se¢cme konusunda rehberlik saglar. Yontem karsilastirma ¢aligmasinda yontemler arasindaki
fark, Bland-Altman analizi ve Passing-Bablok veya Deming regresyon analizleri kullanilir. Dogru-
luk; Bland-Altman ve regresyon grafikleri, fark (bias) veya yiizde fark, farklarin giiven araligi, reg-
resyon egimi, regresyon kesim noktasi (intercept) gibi degerler kullanilarak gosterilir. Anatilik aralik
performans o6zelliklerini belirlemek amaciyla, CLSI EP06 degerlendirme protokolii, kantitatif bir 61-
¢lim yonteminin dogrusalligini (linearite) belirlemek, dogrulamak ve/veya gostermek i¢in rehberlik
saglar. Dogrusallik ¢aligmalari, uygun dogruluk ve kesinlik kosullar1 altinda ve kantitasyon sinirlari
gozetilerek gergeklestirilir. Tespit limitleri ve analitik hassasiyet performans 6zelliklerini belirlemek
amaciyla; CLSI EP17-A2 degerlendirme protokolii, klinik laboratuvar 6l¢iim prosediirlerinin kor li-
miti (LoB), tespit limiti (LoD) ve/veya kantitasyon limiti (LoQ) degerlerinin belirlenmesi, dogrulan-
mast ve degerlendirilmesi i¢in rehberlik saglar.

Bu kursumuzda anlatilacak olan validasyon ¢alismalarindan (1) CLSI EP05-A3 rehberliginde ke-
sinlik caligmasi ile tekrarlanabilirlik, laboratuvar-i¢i kesinlik, tekrar {iretilebilirlik parametrelerinin
standart sapmalar1 ve %CV’lerinin hesaplanmasi; (2) CLSI EP0O9A3 rehberliginde dogruluk/yontem
karsilagtirma ¢alismasi ile Bland-Altman analizi ve grafigi ¢izimi, Passing-Bablok regresyon analizi
ve grafigi ¢izimi, fark (bias) veya yiizde fark, regresyon egimi, regresyon kesim noktasi (intercept)
gibi degerlerin hesaplanmasi uygulamalar1 yapilacaktir.
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Kalite Kontrol Kursu
Dis Kalite Degerlendirme

Dilek Cimrin

Lzmir Dokuz Eyliil Universitesi, Izmir

Dis kalite degerlendirme (Eksternal Kalite kontrol/Yeterlilik Testi) Laboratuvar sonuglarinin kalite-
sinin tarafsiz bir dis kurulus tarafindan dogrulanmasi islemidir. D1s kalite kontrol programinda labo-
ratuvarlara degeri bilinmeyen 6rnekler gonderilmekte ve bu ornekler hasta 6rnekleri ile birlikte, bir
hasta 6rnegi gibi ¢alisilmaktadir.

Dis kalite degerlendirme: Laboratuvarlarin test sonuglarmin giivenilirligini saglamak veya yiikselt-
mek amaciyla laboratuvarin disindaki bir sistem/kurum/kurulus tarafindan diizenlenen igerigi veya
konsantrasyonu bilinen ya da bilinmeyen Orneklerle yapilan izleme ve degerlendirme ¢alismasini
ifade eder. Dis kalite degerlendirme programi ile laboratuvarlarin analitik performanslari
uluslararasi 6l¢ekte diger laboratuvarlarin performanslari ile karsilastirilarak degerlendirilir.

Di1s kalite degerlendirmeye Yeterlilik testi (laboratuvarlar arasi karsilastirma) de denir. Bu terimin
de ima ettigi gibi, yeterlilik testleri farkli laboratuvarlar tarafindan elde edilen 6l¢iim sonuglarini
karsi-lastirir.

Dis kalite kontrol uygulamalari, laboratuvar kiyaslanabilirligi ve harmonizasyonu arasinda giivenilir
analizler icin giivence saglamaktadir.

I¢ ve dis kalite kontrol birbirini tamamlar. internal kalite kontrol analitik yontemin dogruluk ve ke-
sinliginin giinliik izlenmesini saglarken dis kalite analitik yontemlerin dogruluklarinin uzun dénem
stirdiiriilmesini saglar.

Tibbi Laboratuvar Yonetmeliginde; “Laboratuvar, Bakanlik tarafindan belirlenen testler i¢in dis
kali-te degerlendirme programlaria katilir ve bu katilim belgelenerek sonuglari kayit altina alinir”
ibaresi mevcuttur.

Eksternal Kalite Kontrol Programi’nin (EQA) hedefi daha dogru laboratuvar sonuglarinin elde edil-
mesidir. Medikal hatalarin azaltilmas1 ve hasta giivenliginin arttirilmasi saglik-bakim sektoriinde ve
saglik organizasyonlarinda calisan tiim profesyoneller i¢in hedef haline gelmistir.

Eksternal kalite kontrol (Yeterlilik Testleri) uygulamalarinda, icerigi bilinmeyen, degisik konsant-
rasyonlardaki numuneler degisik laboratuvarlara gonderilir. Laboratuvarlar bu numuneleri hasta
gibi calisarak ilgili merkezlere gonderirler. Bu merkezlerde biitiin katilimer laboratuvarlarin
sonuclardan faydalanarak ortalama deger ve standart sapma belirlenir. Sonuglar gruptan anlaml
derecede farkli ise laboratuvar uygulamasi gozden gegirilerek hata kaynagi bulunabilir.

Eksternal kalite kontrol programlari; sistemin i¢sel kalitesini ve dl¢limsel dogrulugunu degerlendir-
menin yanisira yontemlerin ve cihazlarin birbiri ile olan farklarini gosterdigi ig¢in bir anlamda daha
iyi 0l¢iim yapabilen cihazlar1 ve yontemleri de gosterebilir.
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Eksternal kalite kontrol degerlendirmesinde hedef degerler su sekillerde belirlenebilir:

1-Referans yontemler ile,
2-Referans yontemlere yakin, belirgin biasi olmayan yontemler ile,
3-Katilimc1 sonuglari ortalamasi ile,

Eksternal kalite kontrol, dogrulugu 6l¢tiigii gibi tekrarlanabilirligi de 6l¢er. Bunun i¢in farkli aylarda
calisilan Orneklerden bazilar1 ayni1 konsantrasyonda olur ve ayni konsantrasyonlardaki érneklerde
elde edilen sonuglar, laboratuvarin tekrarlanabilirligi hakkinda bilgi verir. Bu tekrarlanabilirlik diisiik,
orta ve yliksek seviyede ayr1 ayri incelenebilir.

Eksternal kalite kontrol degerlendirilmesinde en gecerli yontem hedef deger ile laboratuvarin ortala-
mas1 arasindaki farkin Standart Deviasyon Indeksi (SDI) olarak ifade edilmesidir. Baz1 programlarda

Z skoru olarak da verilmektedir. Her ikisinde de degerlendirme hemen hemen aynidir.

SDI= Laboratuvarin sonucu-Hedef deger

Grup SD
Grup SD: Denk grubun standart sapmasi alinir
Hedef deger: Denk grubun ortalamasi

SDI parametresinde -3 ile +3 arasinda, pozitif ya da negatif yonde sapmalar belirtilir. Pozitif yonde
sapma hedef degerden daha yiiksek, negatif yonde sapma ise daha diisiik degerlerin bulunduguna
isaret eder. Buna gore basit¢e sonuglar,

a. Kabul edilebilir,
b. iyilestirilmesi gerekli,
c. kabul edilemez olarak rapor edilir.

ISO 17025 ve ISO 15189 standartlar1’ na gore Laboratuvarlarin katilim sagladigi yeterlilik deneyleri
ve laboratuvarlar arasi karsilastirma programlar1 ISO/IEC 17043 standardi sartlarini karsilamalidir.
ISO/IEC 17043 standardi EK- B bolimiinde Yeterlilik deneyleri ve/veya karsilastirma programlari
sonucu verilecek performans istatistikleri verilmistir. Bunlar Z skor, Zeta skor ve En sayilar1 olarak
tanimlanmustir.

Eksternal kalite kontrol programi saglayicilari, degerlendirme yaparken oncelikle tiim katilimci so-
nuglarini, her bir test i¢in ayr1 ayr1 gruplandirir. Amag her katilimeiy1 kendi denk grubunda degerlen-
dirilecek hale getirmektir. Bu gruplamalar sonucunda 3 ana baslik olusur:

1-Tum katilimcilar
2-Yontemler
3-Yontem ve cihazlar

Tiim katilimcilar grubu istisnasiz programa katilan tiim katilimeilarin olusturdugu gruptur. Her labo-
ratuvarin, “tim katilimcilar” igindeki sonucu aylik raporlarda sunulur. Bu ayn1 zamanda sonuglara
genel bir bakistir.
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Eger en az 5 laboratuvar ayn1 yontemi kullaniyorsa, bu laboratuvarlar “tiim katilimcilar” degerlendir-
mesinden sonra “ayni yontemi” kullanan laboratuvarlar arasinda da degerlendirilir.

Ayni yontemi kullanan en az 5 laboratuvar ayni cihazi kullaniyorsa bu laboratuvarlar “tiim katilim-
cilar” ve “yontem” grubundan sonra “yontem ve cihaz” grubunda da degerlendirilir. En kiymetli
degerlendirme big¢imi “yontem ve cihaz” grubunda olan degerlendirmedir ¢iinkii karsilastirilan grup
tamamen ayni sartlarda sonug veren laboratuvarlardir.

Gruplama isleminden sonraki adim dagilimin genel goriintiisiine bakmaktir. Tiim katilimcilarin tek
tek SDI“lar1 hesaplanir. Bu hesaplama sonucunda 3 SDI“dan biiyiik degerler dislanir ve diglanan
degerden sonra tekrar bu hesaplar yapilir. Amag sonucu ¢ok yanlis olan katilimcilarin ortalamayi ve
dolayist ile standart sapmay1 etkileyip diger katilimeilart etkilemesini 6nlemektir.

DKK programini organize eden kurulusun nihai raporu alindiginda, laboratuvar yoneticisi laboratu-
varin iirettigi sonuglarin dogru olup olmadigini kontrol etmelidir. Laboratuvar yoneticisi sonuglari en
azindan analizi yapmada gorev alan personel iiyeleri ile herkesi laboratuvarin performansi konusunda
bilgilendirmelidir. Sapma gosteren/hatali sonuglar {iretilmisse sorunu ve sebebini/sebeplerini tespit
etmek icin bir analiz yapilmalidir. Biitiin sebepler tespit edildiginde, laboratuvar sorunu ¢ézmek i¢in
diizeltici onlemler almali ve sorun yeniden meydana geldiginde bunun tespit edilmesi i¢in kontroller
yapilmalidir. Miimkiinse laboratuvar ayni sorunlarin tekrar meydana gelmesini dnleyecek onleyici
eylemler tasarlamali ve uygulamalidir.

Laboratuvar, sonraki DKK degerlendirmesinde sonuglarin dogru oldugunu ve sorunun ortadan kaldi-
rildigini dogrulamalidir.

Gilinimiiz modern eksternal kalite kontrol programlarinin hemen hepsinde laboratuvara verilen rapor-
larda en az su bilgiler bulunmaktadir:

1-Laboratuvarin buldugu sonug

2-Calisilan analit i¢in tiim katilimcilarin sonuglarinin ortalamasi

3-Calisilan analit i¢in ayn1 yontemi kullanan katilimcilarin sonuglarinin ortalamasi

4-Calisilan analit i¢in ayn1 yontemi- ayni cihazi kullanan katilimeilarin sonuglariin ortalamasi
5-Tiim katilimcilara gore kag SDI*“da bulundugu

6-Ayn1 yontemi kullanan laboratuvarlara gore kag SDI* da bulundugu

7- Ayn1 yontemi- ayni cihazi kullanan laboratuvarlara gére kag SDI* da bulundugu

8-Dagilimlarin %CV degerleri.

Sonug raporlarinda, bar grafiklerle dagilimdaki yer gorsellestirilir. Levey- Jennings grafiklerinde
SDI“lar isaretlenip degerlendirmeye yardimei olunur. iki farkli diizey serumla degerlendirme yapili-
yorsa “Youden Grafikleri” ile sonuglar raporlanir.

Bu grafikleri degerlendirebilmek ¢esitli kurallar belirlenmistir. Bunlar:

1-Cembrowski Kurallari
2-Shewhart Kurallari
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Kontroller kabul edilemez ¢ikarsa Kok sebep analizi yapilarak hatanin ortaya ¢ikarilmasi ve tekrar-
lamamasi saglanmalidir.

1-Dogru birim se¢ildi mi?

2-Sonug dogru girildi mi?

3-Herhangi bir ¢evirme faktoriine ihtiyac var m1?

4-Cihaz ve yontem se¢imi dogru mu?

5-Kalite kontrol serumu uygun bir sekilde ¢oziildi mii?

6-Dogru aya ait kontrol materyali kullanildi m1?

7-Herhangi bir sistematik veya rastgele hata kaynagi mevcut mu?

Sonug olarak; Laboratuvar, dogru performans 6l¢iimii yapmadan verdigi hizmetin kalitesini iyilesti-
remez. Hem dis hem de i¢ degerlendirme, mevcut hedeflerle karsilastirilmig laboratuvar performan-
sinin tarafsiz kanitini sunar.
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Kalite Kontrol Kursu
I¢ Kalite Kontrol

Fatih Bakir
Ozel Alab Laboratuvari, Ankara

ISO/IEC 15189 standardina gore: Laboratuvar, yapilan deneylerin ve kalibrasyonlarin gegerliligini
izlemek icin kalite kontrol prosediirlerine sahip olmalidir. Miimkiin oldugunda, sonuglarin gézden
gecirilmesinde istatistiksel teknikler uygulanmalidir. Bu izleme, planlanmali ve gozden geg¢irilmeli-
dir. I¢ kalite kontroliin diizenli olarak kullanilmasini da igerebilir. Kalite kontrol verileri analiz edil-
meli ve Onceden belirlenmis kriterlerin disinda oldugu tespit edildiginde, sorunu diizeltmek ve
yanlis sonuclarin raporlanmasini 6nlemek i¢in planl aksiyonlar alinmalidir.

Laboratuvarda uygulanan i¢ kalite kontrol prosediirleri laboratuvarin kendi analitik metotlarinin ve
caligma rutinlerinin degerlendirmesini igermektedir. Kontrol prosediirii numunenin laboratuvara
giri-si ile baglayip analitik raporlama ile biten analitik siireci kapsamaktadir.

Kalite kontroldeki en 6nemli ara¢ kontrol grafiklerinin kullanimidir. Laboratuvarin rutin analiz nu-

muneleriyle birlikte kontrol numunelerini de analiz etmesi temeline dayanmaktadir. Kontrol
degerleri bir kontrol grafigine islenir. Bu sekilde 6l¢lim prosediiriiniin belirlenen sinirlar i¢erisinde
gercekles-tirildigi gosterilebilmektedir. Eger kontrol degeri sinirlarin disinda ise analitik sonuglar
raporlanmaz ve hata kaynaginin belirlenmesi ve giderilmesine yonelik diizeltici faaliyetler
yapilmalidir

Bir kalite kontrol (KK) programi olusturuldugunda, analitik sonuglarin gerekliliginin ve hangi
amag-la {iiretildiginin yani amaca uygunluk kavraminin goéz oniinde bulundurulmasi onemlidir.
Analitik sonuglarin gerekliligine gore kontrol programini olusturulur.

» Kalite Kontrol numunesinin ¢esidi
+ Kalite Kontrol grafiginin ¢esidi
* Kontrol sinirlari

* Kontrol siklig1

Kontrol programi numunenin laboratuvara girisinden analitik rapora kadar tiim analitik prosediirii
kapsadiginda kontrol sonuglar1 laboratuvar-i¢i tekrarlanabilirligi gosterecektir. Laboratuvar-igi tek-
rarlanabilirlik laboratuvarda ayni numunenin farkli zamanlarda analiz edilmesi durumunda analitik
sonuglardaki degisimi gosterir.

Kontrol programinin sonuglari ¢esitli sekillerde kullanilabilir: analizi yapan giinliik ¢alismalarinda
kullanabilecegi 6nemli bir kalite aracina sahip olacak, Miisteri laboratuvarin kalitesi hakkinda bir
izlenim sahibi olabilecek ve laboratuvar kontrol programi sonuglarini 6l¢iim belirsizligi hesaplama-
sinda kullanabilecektir. Kalite Kontrol 6rnegi kalite sisteminin bir pargasi olmali ve diizenli olarak
gozden gecirilmelidir. Kalite kontrol ¢aligmalar1 ile numunelerin analizleri arasinda iyi bir denge
kurulmasi kritik 6neme sahiptir.

103



SOZLU SUNUMLAR

104




uzm,
WA BEMay
%,

*’_\
S %
o o
X 3
0 E
2 /5
2 &

SS-01 Plazma Aminoasit Profiline Diyalizin Etkisi

Nihayet Bayraktar!, Amer Alkadrou', Ece irem Aslan’,
Mehmet Bayraktar?*

Harran Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya Ana Bilim Dali, Sanlurfa
’Harran Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji Ana Bilim Dali, Sanlurfa

AMAC:

Kronik bobrek yetmezligi olan hastalarda diyaliz 6ncesi ve sonrasinda plazma serbest aminoasit pro-
fillerini incelemek ve saglikli kontrol grubuyla kiyaslayarak tani ve tedavide kullanilma potansiyelini
arastirmaktir.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Harran Universitesi Hastanesine basvuran toplam 46 saglikli (22 kadin 25 erkek; yas ortalamasi
44,47+15,74) ve 46 Diyaliz hastasindan (19 kadin, 27 erkek; yas ortalamasi1 46,32+14,23) plazma 6r-
nekleri alindi. Kontrol ve KBY hastalarinda diyaliz 6ncesi ve sonrast plazmada amino asit profilinin
diizeyleri LC-MS/MS yontemiyle 6l¢iildii.

BULGULAR:

Hemodiyaliz hastalarinda plazma alanin, arginin, aspartik asit, sitrulin, histidin, metionin,tirozin, hid-
roksiprolin, glisin, 16sin, izoldsin, lizin, ornitin, fenilalanin, prolin, serin, glutamik asit, glutamin,
valin, taurin, alloizoldsin, alfa aminoadipik asit, anserin, gamaaminobiitirik asit, 1-metilhistidin, 3-
metilhistidin, 5-oh-trp amino asit diizeyleri kontrol grubu ile karsilastirildiginda istatiksel olarak an-
laml1 yiiksek; Fosfoetanolamin, sistin, alfaaminobiitirik asit, betaaminobiitirikasit ve triptofan amino
asitleri KBY hastalarinda kontrol grubuna gore anlamli diisiik bulunmustur (p<0.001). Diyaliz sonra-
sinda diyaliz Oncesine gore striilin, histidin, alanin, arginin, aspartik asit, glutamik asit, glisin, sistin,
1zolosin, prolin, fosfoetanolamin, taurin, alloizoldsin, alfaaminodipik asit, anserin, alfaaminobiitirik
asit, betaaminobiitirik asit, betaalanin, 1-metilhistidin, 5-oh-trp diizeyinde artis goriiliirken; glutamin,
16sin, lizin, ornitin, fenilalanin, serin, valin, asparagin, metiyonin, triptofan, tirozin, hidroksiprolin,
gamaaminobiitirik asit, 3-metilhistidin diizeyinde azalma goriilmistiir. Gruplarin aritmetik ortala-
malar1 arasindaki farkin anlamliligini sinamak amaciyla kullanilan Paired T testinde striilin, glisin,
lizin, anserin, alfaaminobiitirik asit, gamaaminobiitirik asit, fosfoetanolamin ve taurin diizeyi anlaml
bulunmustur (p<0,05).

SONUC: Amino asitlerin viicudumuzda bir¢ok dokuda bulunmasi farkli hastaliklarda benzer sonug-
larin ¢ikmasina neden olsa da amino asitlerin bir biitiin olarak degerlendirilmesi daha faydali olabi-
lir. KBY hastalarinda doku harabiyetinin artmasi aminoasit konsantrasyonlarinin artisina ve bundan
tiireyen diger maddelerin serotonin gibi artisina sebep olabilir. Bu ¢alismadan elde edilen verilerin
tespitinde amino asitlerin de rolii olabilecegi tezi hakkinda gelecekteki arastirmacilarin ¢alismalarina
katki saglayabilecegi ve KBY nin arastirildig1 ¢alismalar icin yeni fikirlerin ortaya atilmasinda bir
biyobelirte¢ olabilecegi goriisiindeyiz.

Anahtar Kelimeler:Kronik Bobrek Yetmeligi, Aminoasit, LC/MS, Diyaliz
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SS-02 Covid 19’lu Hastalarin Serumunda Ferritin, Transferrin ve Notrofil/
Lenfosit Orani ve Ortalama Trombosit Hacmi/Trombosit Sayis1 Orani
Degerlerinin incelenmesi

Ilham Suliaiman Haji', Nihayet Bayraktar', Veli Fahri Pehlivan?, Elif
Seyda Akar!’,
Mehmet Bayraktar?

"Harran Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibb1 Biyokimya Anabilim Dali, Sanlwrfa’Harran Universitesi
Tip Fakiiltesi, Anesteziyoloji ve Reanimasyon Ana Bilim Dali, Sanlwrfa’Harran Universitesi Tip
Fakiiltesi, Tibb1 Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Sanlwurfa

AMAC:

Covid-19’un bazi hastalarda ciddi yaygin damar i¢i pihtilasmaya ve trombozla iliskili koagiilopatiye
neden oldugu, yiiksek transferrin diizeylerinin hiicresel demir alimini kolaylastirdig1 ve bu hastalarda
pihtilagsmayi tetikleyerek hemorajik inmelere ve beyin hasarina neden olabildigi 6ne siirtilmiistiir. Ca-
lismamizda bu konuya 151k tutmak i¢in kritik Covid-19 hastalarinda transferrin ve ferritin diizeyleri
ve hematolojik parametreler tizerine etkileri saglikli kontrol bireylere gore hastalik siirecine paralel
olarak (hastaneye yatisin 1.10. 14. ve 30. giinleri) izlenip degerlendirilmesi amaglanmistir.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Calismamiza hasta grubu olarak Harran Universitesi Hastanesi’ne bagvuran Covid-19 PCR (+) olan
100 erkek hasta dahil edildi. Yas ortalamasi 57,00 = 13,39 (min:46, maks: 75) idi. Kontrol grubu
olarak Covid-19 PCR (-)100 saglikli erkek birey dahil edildi. Yas ortalamasi 59,67+15,67(min:45,
maks:74) idi. Saglikli kontrol ve hasta gruplarindan hastaneye yatis sonrasi1 1. 10. 14. ve 30. giin-
lerde kan ornekleri alinarak transferrin ve ferritin diizeyleri, notrofil, lenfosit ve trombosit sayisi
belirlendi. Elde edilen hematolojik verilerden nétrofil/lenfosit ve ortalama trombosit hacmi/trombosit
sayis1 oranlar1 hesaplandi. Transferrin ve ferritin diizeyleri, Atellica cihazinda immiinotiirbidimetri
yontemiyle 6lciildii. Hematolojik analizler Alinity (Abbot firmasi) cihazinda yapilds. Istatistikler ana-
lizlerden elde edilen p degerleri 0.05°ten kiigiikse veriler anlaml1 kabul edildi. Istatistiksel analizler
SPSS17 analiz programi kullanilarak yapildi.

BULGULAR:

Covid-19 hasta grubunda transferrin ileri seviyede olmak iizere, ferritin, notrofil sayilari ve ortalama
platelet hacimleri istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek bulunurken, lenfosit ve trombosit sayi-
lar1 anlamli olarak diistik bulundu ve saglikli bireylerde notrofil/lenfosit orani ve ortalama trombosit
hacmi/trombosit sayis1 orani, Covid-19 hasta grubuna goére anlamli olarak yiiksek bulundu(P<0.001).
Transferrin ve ferritin seviyeleri arasinda ayrica transferrin ve trombosit hacmi arasinda pozitif; fer-
ritin diizeyi ile ortalama trombosit hacmi/trombosit sayis1 orani arasinda negatif korelasyon bulundu.
Transferrin ve trombosit sayisi arasinda da negatif korelasyon gozlendi.

SONUC:

Giiniimilizde diinyanin en biiyiik saglik sorunu haline gelen Covid19 enfeksiyonunun prognozu hak-
kinda bilgi verebilmek i¢in biyokimyasal ve hematolojik test sonuglarinin iyi bir sekilde degerlen-
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dirilmesine ihtiya¢ duyulmaktadir. Yiiksek transferrin ve ferritin diizeyi, ortalama trombosit hacmi,
ndtrofili ve lenfopeni, Covid-19 hastaliginin ciddiyeti ile yakindan iliskilidir ve kotii prognozla ilis-
kilidir.

Anahtar Kelimeler: Covid-19, Transferrin, Ferritin, Notrofil, Lenfosit, Trombosit
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SS-03 Erken Cocukluk Cagi Dis Ciiriikleri Olan Cocuklarin Serumunda
8-OHdG, CRP, IL-21 ve Oksidatif Stres Seviyelerinin Incelenmesi

Nihayet Bayraktar', Enes ElImuhammed', Mehmet Sinan Dogan?, Emine
Kiibra Kahraman', Mehmet Bayraktar’

'Harran Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dal, Sanlurfa’ Harran Universitesi
Dis Hekimligi Fakiiltesi, Cocuk Dis Hekimligi Anabilim Dal, Sanlwrfa *Harran Universitesi Tip
Fakiiltesi, Tibb1 Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Sanlurfa

AMAC:

Erken c¢ocukluk cag ciirtikleri (ECC), 71 aylik veya daha kiiciik cocuklarda siit dislerinin dis ¢irii-
mesini tanimlamak i¢in kullanilan terimdir. Cocuklarda dis ciiriiklerinin erken teshisi i¢in daha etkili
ve daha az invaziv yontemlerin arastirilmasi gerekmektedir. Bu nedenle, ¢calismamiz erken ¢ocukluk
¢ag1 clriigii olan ¢ocuklarin serumunda TAS (total antioksidan kapasite), TOS (toplam oksidatif ka-
pasite), OSI (oksidatif stres indeksi), 8-hidroksideoksiguanozin (8-OHdG), IL-21 ve C-reaktif protein
(CRP) diizeylerini 6lgmeyi amacglamaktadir.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Bu calisma Harran Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Cocuk Dis Hekimligi Anabilim Dali’na ge-
len erken ¢ocukluk ¢agi ¢iiriigii olan 45 ¢ocugun tedaviye baglamadan dnceki serumlarinda ve saglikl
kontrol grubu olarak da dis ¢iiriigii, periodontal enfeksiyon veya sistemik hastalig1 olmayan 45 ¢ocuk-
ta yapilmistir. Serum 8-OHdAG ve IL-21 seviyeleri ELISA yontemi kullanilarak 6l¢iildii. TOS, TAS
ve CRP seviyeleri spektrofotometrik olarak belirlendi. Daha sonra oksidatif stres indeksi hesaplanda.

BULGULAR:

Calisma sonucunda erken ¢ocukluk cagi ¢iiriigii olan hastalarin serumunda TOS, CRP, 8-OHdG, IL-
21 ve OSI diizeyleri saglikli kontrol grubuna gore yiiksek iken erken ¢ocukluk ¢agi ¢iiriigii olan
cocuklarin serumunda TAS diizeyi saglikli kontrol grubuna gore diisiikk bulundu (p<0.001). Erken
cocukluk c¢agi ciiriik hastalarinda, serum 8-OHdG diizeyleri ile TAS arasinda orta diizeyde pozitif
korelasyonlar gozlendi (p<0.05). Ek olarak, TOS ve OSI serum seviyeleri arasinda anlamli ve giiclii
pozitif korelasyonlar vardi (p<0.01).

SONUC: Sonuglarimiz, dis ¢liriigliniin mekanizmasini daha iyi anlamaya ve dis ¢iiriigiiniin agiz
boslugu disindaki yolunu tahmin etmeye yardimei olabilir. Biyobelirteglerin dental prosediirler de
yaygin kullanimi ¢ok ¢esitli bulgular ve analizler tiretebilir. Erken ¢ocukluk ¢agi ciiriikleri ile serum
biyokimyasal gostergeleri arasindaki iligskiyi daha iyi agiklamak i¢in daha fazla arastirma yapilmasini
Oneririz.

Anahtar Kelimeler: ECC,8-OHdG, IL-21, Oksidatif Stres, CRP
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SS-04 Deneysel Pentilentetrazol-Epilepside 4-Fenil Butirik Asitin
Endoplazmik Retikulum Stres ve Apoptoz Uzerine Etkisi

Emil Rzayev', Ramazan Amanvermez!, Seda Giin?>, Emre Soner Tiryaki’,
Gokhan Arslan®

'Ondokuz Mays Universitesi, Tibbi Biyokimya Ana Bilim Dali, Samsun *Ondokuz Mayis
Universitesi, Patoloj Ana Bilim Dali, Samsun *Ondokuz Mayis Universitesi, Fizyoloji Ana Bilim
Dali, Samsun

AMAC:

Epilepsi spontan tekrarlayan nobetlerle karakterize nérolojik bir bozukluktur. Epileptik nobetler hiic-
reler lizerinde potansiyel bir stres kaynagi olup, katlanmamis protein birikimine neden oldugundan
endoplazmik retikulum (ER) strese yol acabilir. ER stres alakali ndronal apoptozis ndbetlerle indiik-
lenen temel patolojik bulgulardan biridir; bu durum epileptogeneze ve biligsel bozulmaya katkida bu-
lunabilir. Bu tez caligmasinda, pentilentetrazol (PTZ) model akut epilepside ER stres inhibitorii olan
4-fenil butirik asit (4-FBA), valproik asit (VA) ve 4-FBA+VA uygulanmasinin epileptik nobetlere
kars1 noroprotektif etkileri degerlendirilmistir.

MATERYAL VE YONTEMLER:

40 adet erkek sigan rastgele esit 5 gruba (Sham, PTZ-Epilepsi, VA (200 mg/kg)-PTZ, 4-FBA (100
mg/kg)-PTZ ve VA (200 mg/kg) + 4-FBA (100 mg/kg)-PTZ) ayrildi. VA, 4-FBA ve VA+4-FBA
7 glin boyunca (i.p) uygulandi. Sekizinci glin sham grubu hari¢ tiim hayvanlara PTZ uygulanarak
ECoG kayaitlar1 elde edildi. PTZ enjeksiyonundan 24 saat sonra hayvanlar anesteziye alindi. Kalpten
kan alindiktan sonra hayvanlar dekapite edilerek sag ve sol hipokampiisleri ¢ikartildi. Homojenize
hipokampiis ve 16kosit lizatlarinda ER stres markirlar1 GRP78, CHOP; Apoptoz markirlar1 kaspaz-3
ve kaspaz-12; oksidatif stres markirt TBARS diizeyleri 6l¢iildii. Ayrica, hipokampus histopatolojik
incelemeye tabi tutuldu.

BULGULAR:

Sham grubuna kiyasla hipokampus GRP78, CHOP, kaspaz-12 ve TBARS diizeyleri akut PTZ-e-
pilepside yiiksek bulundu. PTZ-epilepsi gruba kiyasla CHOP, kaspaz-3, kaspaz-12 ve TBARS dii-
zeyleri VA grubunda diisiik bulundu. GRP78, CHOP ve kaspaz-12 diizeyleri 4-FBA grubunda da
diisiik bulundu. Ayrica, PTZ-epilepsi gruba kiyasla CHOP, kaspaz-3, kaspaz-12 ve TBARS diizeyleri
VA+4-FBA grubunda anlamli olarak diisiik bulundu. PTZ-epilepsi gruba kiyasla hipokampus total
histopatolojik hasar skor VA, 4-FBA ve VA+4-FBA grubunda anlamli olarak diisiik bulundu. PTZ-e-
pilepsi gruba kiyasla ndbet evresi, ilk myoklonik jerk latansi, iktal ndbet siiresi ve toplam spike sayisi
VA+4-FBA grubunda anlamli olarak diisiik bulundu.

SONUC: 4-FBA noronal dokuda ER stresi inhibe edebildigi, VA+4-FBA ise ER stresi ve epileptik
nobet siddetini azaltabildigi, hem de hipokampiisde total histopatolojik hasar skoru azaltarak antiepi-
leptik etki gosterebilecegi sonucuna varilmistir.

Anahtar Kelimeler: Apoptoz, Epilepsi, ER Stres, UPR, VA, 4-PBA
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SS-05 Noroinflamasyon Modelinde L-Karnitin Uygulamasinin Bilissel
Islevler Uzerine Etkisi

Sonmez Sevik

Siileyman Demirel Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dali, Isparta

AMAC:

Gilinimiizde ndrodejeneratif hastaliklar ciddi morbidite ve mortalite nedenidir. Bu hastaliklarin etyo-
patogenezine ve tedavisinde kullanilabilecek ajanlara yonelik arastirmalar halen devam etmektedir.
Calismamizda, siganlara lipopolisakkarit (LPS) uygulanarak néroinflamasyon modeli olusturulmus-
tur. Karnitin uygulamasi sonrasi kognitif fonksiyonlar1 degerlendirmek amaciyla siganlara, Morris su
labirenti deneyi ve zorlanmis yiizme testi yapilmigtir. Amacimiz LPS ile olusturulan néroinflamasyon
modelinde L-karnitinin kognitif fonksiyonlar tizerindeki etkilerinin degerlendirilmesidir.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Wistar Albino cinsi 4-6 aylik 200-300 gram olan 32 erkek si¢an; kontrol (K), LPS, LPS + Karnitin
(KarLPS) ve Karnitin (Kar) grubu olmak {izere 4 gruba ayrilmistir. LPS grubuna, ilk giin 3 mg/kg
ve sonrasinda 250 pg/kg/hafta dozunda 3 kez daha intraperitoneal (ip) LPS enjeksiyonu yapilmis-
tir. LPS + Karnitin grubuna, ilk giin 3 mg/kg LPS enjekte edildikten 1 giin sonra, karnitin, 4 hafta
boyunca 300 mg/kg dozunda ip enjekte edilmistir. LPS enjeksiyonu ise 250 pg/kg/hafta 3 kez daha
idame yapilmistir. Kontrol grubuna, deney stiresince diger gruplarla es deger hacimde ip salin enjekte
edilmistir. Karnitin grubuna, 4 hafta boyunca 300 mg/kg dozunda ip karnitin enjeksiyonu yapilmaistir.
[lag uygulamalarinin sonunda siganlar grenme laboratuvarina tasinarak 3 giin adapte olmalari i¢in
beklenmistir. Sicanlara adaptasyon siirecinin sonunda 5 giin Morris su labirenti deneyi ve 1 giin zor-
lanmig ylizme testi yapilmistir.

BULGULAR:

Morris su labirenti egitim donemi verilerini degerlendirdigimizde hedef platformu bulma siiresi
[HPBS (sn)] acisindan 3. egitim giiniinde LPS grubu ile K, KarLPS ve Kar grubu arasinda anlaml
farklilik saptanmis olup, LPS grubunda diger gruplara gére HPBS anlamli olarak daha uzun bu-
lunmustur (sirastyla p<0.001, p=0.001, p<0.001). Hedef kadranda gegirilen siire LPS grubunda K,
KarLPS, Kar gruplarina gore anlamh diizeyde diistik saptanmistir (p=0.001, p=0.021, p=0.002). He-
def kadranda gegirilen siire agisindan KarLPS grubunda LPS grubuna gdre anlamli bir iyilesme s6z
konusudur (p=0.021). KarLPS grubunda LPS grubuna goére hedef kadranda katedilen mesafe daha
fazla olmasina ragmen istatistiksel olarak anlamli olmadig1 goriilmiistiir (p=0.320). Zorlanmis ylizme
testi verilerini degerlendirdigimizde K ile LPS (p=0.13, p=0.16), K ile Kar (p=0.44, p=0,44), K ile
KarLPS (p=0.13, p=0.13) arasinda anlamli farklilik saptanmamuistir. Ancak LPS ile KarLPS gruplari
arasinda hareketlilik siiresi ve hareketsiz kalinan siire a¢isindan anlamli farklilik oldugu goriilmistiir
(p=0.028, p=0.028). KarLLPS grubunda LPS grubuna gore hareketsiz kalinan siirenin daha az oldugu
tespit edilmistir.

SONUC:

Karnitinin, néroinflamasyon iizerine etkisini 6grenme deneyleri ile degerlendirdigimizde, L-karnitin
uygulamasi ile siganlarin performanslarinda anlamli bir iyilesme goriilmiistiir. Calismamiz noéroinf-
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lamasyonla seyreden SSS hastaliklarinda L-karnitinin kognitif fonksiyonlar iizerinde destekleyici bir
ajan olabilecegini diislindlirmiistiir. Ancak L-karnitinin hangi doz ve siirede noroinflamasyon tiizerine
olumlu etkiler sagladigina dair net verileri ortaya koyabilecek ileri ¢aligmalara ihtiya¢ vardir.

Anahtar Kelimeler: Karnitin, Lipopolisakkarit, Morris Su Labirenti, Noroinflamasyon
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SS-06 Retikiilosit Testi Olan Orneklerde Miikerrer Tam Kan Sayim
Ol¢iimiiniin Onlenmesi

Omer Faruk Saz, Hiiseyin Yaman, Asim Orem, Siimeyye Aytekin Garip

Karadeniz Teknik Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya Ana Bilim Dali, Trabzon

AMAC:

Toplam test siireci preanalitik, analitik ve postanalitik asamalardan olusmakta olup hatalarin ¢ogun-
lugu preanalitik asamada meydana gelmektedir. Testlerin miikerrer ¢alisilmasinin gereksiz olmasi bu
hatalardan bir tanesidir. Bu ¢alismada retikiilosit istemi yapilan 6rneklerde tam kan sayiminin (CBC)
miikerrer ¢alisilmasinin azaltilmasi amaglandi.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Merkezi tibbi biyokimya laboratuvarimizda dort adet Sysmex XN-1000 otoanalizorleri ile CBC 6l-
climleri yapilmakta olup bunlardan sadece bir tanesinde retikiilosit analizi sisteme yliklenmis ve ¢ali-
silmaktadir. Retikiilosit tek basina ¢alisilmamakta CBC ile beraber 6l¢iilmektedir. CBC calisildiktan
sonra pre-analitik ve personel tarafindan retikiilosit testi olan 6rnekler ayrilmakta ve retikiilosit ayrica
analiz edilmektedir. Bu nedenle retikiilosit ¢calisirken CBC gereksiz olarak tekrarlanmaktadir. Diizel-
tici onleyici faaliyet (DOF) kapsaminda retikiilosit ve CBC istemi birlikte olan &rnekler i¢in manuel
kabul edilenlerde uyar1 konuldu, tiip tasnifleme cihazi ile yapilan kabullerde retikiilosit istemi olan
numunelerin farkli bélmeye aktarimi programlandi. Retikiilosit istemi olan &rneklerde DOF &ncesi
ve sonrasi bir yil gereksiz tekrarlanan CBC say1 ve oranlart ile retikiilosit ve CBC testlerinin labora-
tuvar i¢i sonug verme siireleri (TAT) ayr1 olarak belirlendi. DOF 6ncesi ve sonras1 miikerrer ¢alisilan
CBC oranlar1 ki-kare testiyle, TAT degerleri Mann-Whitney U testi ile analiz edildi.

BULGULAR:

DOF 6ncesi dénemde toplam 6573 retikiilosit isteminin 1181 tanesi manuel olarak personel tarafin-
dan, 5392 tanesi tiip tasnifleme cihazi tarafindan laboratuvara kabul edilmistir. Bunlardan miikerrer
calisilan CBC sayilar1 ve oranlart sirasiyla 774 (%65,5) ve 4587 (%85,1) olarak saptandi. Toplam
miikerrer ¢alisilan CBC sayilar1 ve oranlar1 5361 (%81,6) olarak bulundu. TAT degerleri sirasiyla
CBC igin 49 dakika, retikiilosit i¢in 79 dakika olarak hesaplandi. DOF sonras1 dénemde toplam 8467
retikiilosit isteminin 1736 tanesi manuel olarak personel tarafindan, 6731 tanesi tiip tasnifleme ci-
hazi tarafindan laboratuvara kabul edilmistir. Bunlardan miikerrer ¢alisilan CBC sayilar1 ve oranlari
sirastyla 823 (%47,4) ve 1084 (%16,1) olarak saptandi. Toplam miikerrer ¢alisilan CBC sayilar1 ve
oranlar1 1907 (%22,5) olarak bulundu. TAT degerleri CBC ve retikiilosit i¢in 25 dakika olarak hesap-
land1. DOF 6ncesi ve sonrasi miikerrer ¢alisilan CBC oranlari ile retikiilosit ve CBC istemi birlikte
olan ornekler i¢in TAT degerleri istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.01).

SONUC:

Bu calisma ile DOF sonras1 miikerrer CBC ¢alisiima orani ile retikiilosit ve CBC istemi birlikte olan
ornekler i¢in sonug verme siirelerinde anlamli azalma oldugu gozlendi. Boylece maliyet etkinlik, hiz-
11 sonug siiresi ile klinik degerlendirmenin kolaylastirilmasi, personel ve cihaz is yiikiiniin azalmasi
saglandi. Laboratuvarlarin yapis1 ve is akis plant goz oniine alinarak benzer ¢alismalarin yapilabile-
cegini diisiinmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: Diizeltici Onleyici Faaliyet, Gereksiz Test istemi, Kalite
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SS-07 Akut Romatizmal Ates (ARA) Geg¢iren Cocuk Hastalarda Notrofil/
Lenfosit Oram1 (NLO) min Enflamasyonu ve Kardit Olusumunu
Ongoriisiindeki Yeri

Eyiip Aslan', Saadet Han Aslan’

!Denizli Devlet Hastanesi, Cocuk Kardiyolojisi, Denizli, Tiirkiye. *Denizli Devlet Hastanesi, Tibbi
Biyokimya, Denizli

GIRIS:

Akut romatizmal ates (ARA), A grubu beta hemolitik streptokoklara bagli gelisen {ist solunum yolu
enfeksiyonunun siipiiratif olmayan ge¢ bir komplikasyonudur. Kalp, eklemler, merkezi sinir sistemi,
cilt ve cilt alt1 dokuyu etkileyen inflamatuvar bir bag dokusu hastaligidir. ARA az gelismis ve gelis-
mekte olan iilkelerde ¢ocuk ve geng eriskinlerdeki edinilmis kalp hastaliklarinin en 6nemli nedenidir.
Kardiyak tutulum hastaligin morbidite ve mortalitesinde etkilidir (1).

Lokositler inflamasyonun esas aracilaridir ve bagisiklik sisteminin sistemik inflamasyona verdigi
yanit1 gosterirler (2). Notrofiller viicuttaki her tiirlii inflamasyonun bir belirteciyken, lenfositler ba-
gisiklik diizenleyici yanitin bir belirteci olarak kabul edilirler (3). Notrofil/lenfosit orant (NLO) inf-
lamasyon ile bagisiklik regiilasyonu arasindaki dengeyi yansitir. NLO’nun akut koroner sendromda
mortaliteyi, major advers kardiyak olaylar1 (4), dejeneratif aort darligini (5), kalp nakli sonras1 akut
rejeksiyonu (6) tahmin ettigi gosterilmistir. ARA’nin kalic1 olabilen ve prognozu etkileyen tek bulgu-
su kardittir ve sik goriilen bir bulgudur. Bu nedenle ARA’l1 hastalarin hangisinde kardit gelisebilece-
gini ongodren ¢aligmalar dnem kazanmistir. ARA tanili hastalarda karditi olan ve olmayanlarda NLO
degerlerindeki degisimi arastiran calismalar sinirlidir (7, 8).

AMAC:
Bu ¢aligmanin amaci, poliklinigimizde akut romatizmal ates (ARA) tanisi ile takip ettigimiz ¢ocuk

hastalarda notrofil/lenfosit oran1 (NLO) degerlerinin degisimini belirlemek ve kardit gelisimini tah-
min etmede bir dneminin olup olmadigini aragtirmaktir.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Nisan 2015- Subat 2020 tarihleri arasinda Denizli Devlet Hastanesi Cocuk Kardiyoloji Polikliniginde
ARA tanis1 konulan 39 hastanin tam kan parametreleri, klinik ve ekokardiyografik bulgular1 hastane
bilgi yonetim sisteminden retrospektif olarak tarandi. Tani sirasinda alinmis olan tam kan sayimindan
notrofil sayisi, lenfosit sayis1 degerleri alindi1 ve notrofil/lenfosit oran1 hesaplandi. Kontrol grubunun
(n:39) tam kan parametreleri ile kiyaslandi. Biyokimyasal testlerden C-reaktif protein (CRP) diizey-
leri tarandi.

SONUCLAR:

Hasta ve kontrol grubu yas ve cinsiyet acisindan benzerdi. ARA tanisi alip karditi olan 34 hasta ve
olmayan 5 hastanin tam kan parametreleri birbirleri ve kontrol grubu ile karsilastirildi. Calismamizda
akut hastalik sirasinda hasta grubundaki ortalama nétrofil sayilari ve ortalama NLO degerleri, kontrol
grubuna gore anlamli derecede yiiksekti (sirastyla p=0,03, p=0,04), ortalama lenfosit sayilar1 ise ben-
zer bulundu (p=0,08). Karditi olan ve olmayan ARA hastalarinin ortalama nétrofil, lenfosit ve NLO
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degerleri de benzer bulundu. Calismamizda CRP ile nétrofil, lenfosit ve NLO diizeyleri arasinda
belirgin bir korelasyon saptanmadi.

TARTISMA:

ARA tanis1 konulmasinda spesifik bir klinik bulgu veya laboratuvar testi bulunmamaktadir. Ik atak
ARA tanis1 Jones kriterleri yardimiyla konulur (1). Jones kriterleri son olarak 2015 yilinda giincel-
lenmis ve ARA’nin orta-yiiksek riskli goriildiigii toplumlarda kardit, kore, subkutan nodiiller, eritema
marginatum, poliartrit ile poliartralji ve monoartrit major bulgular; ates (=38°C), akut faz reaktanla-
rinda yiikselme, monoartralji ve EKG’de PR araliginda uzama mindr bulgular olarak belirlenmistir.
Gegirilmis A grubu beta hemolitik streptokok enfeksiyonunun gosterilmesi sart1 ile iki major bulgu-
nun varlig1 veya bir major + iki mindr bulgunun bulunmasi1 ARA tanisini yiiksek olasilikla diisiindii-
riir (1, 9).

Hastaligin kalic1 olabilen ve prognozu etkileyen tek bulgusu kardittir ve hastalarin %50-75’inde go-
riilmektedir (10, 11, 12). izole veya diger bulgularla birlikte olmak iizere olgularimizin %87’sinde
kardit mevcuttu.

ARA’I1 hastalardan hangisinde kardit gelisebilecegini ve bu karditin siddeti konusunda bilgi verecek
kesin belirtegler heniiz yoktur. Ilk atakta yas kiigiildiikce kardit gelisme olasiligmin arttig1 bildirilmis-
tir (13). Son yillarda nétrofil, lenfosit ve NLO degerleri kardiyovaskiiler riskin prediktorleri olarak
goriilmektedir. Birgok ¢alisma, bu parametrelerdeki ytliksek oranlarin bazi kardiyovaskiiler hastalik-
larda artmig enflamasyon ile iliskili oldugunu gostermistir (14).

ARA’I1 hastalarda nétrofil/lenfosit oraninin degisimini arastiran ¢aligmalara bakildiginda; Celik ve
ark. (14) akut romatizmal karditli hastalarda kontrollere gore nétrofil sayisi ve NLO’yu anlamli de-
rece yiiksek bulmus ve bu hastalarda artmis NLO diizeylerinin kapak tutulumunun siddeti ile pozitif
korelasyon gosterdigini bildirmiglerdir. Ayrica, ARA sirasinda NLO degerleri ile beyaz kiire sayi-
s1, eritrosit sedimentasyon hizi (ESH) ve CRP arasinda pozitif korelasyon bulunuyormus. Asik ve
ark.’nin (7) calismalarinda da noétrofil sayist ve NLO anlamli derecede yiiksek, lenfosit sayisi ise
diisiik bulunmustur. Karditli hastalarla karditi olmayanlar karsilastirildiginda ise karditlilerde lenfosit
sayisinin anlamli derecede diisiik oldugu gosterilmistir. Giray ve Hallioglu ¢alismalarinda (8) ARA’T1
hastalarda kontrollere gére notrofil sayisi ve NLO’yu anlamli derecede yiiksek bulurken lenfosit sa-
yisini diisiik bulmuslardir. Bu ¢alismada karditi olanlarda lenfosit sayisi anlamli derecede diisiikken,
NLO anlamli derecede yiiksek saptanmistir. NLO ile ESH ve CRP arasinda da pozitif bir korelasyon
saptanmistir. Calismamizda ndtrofil sayist ve NLO hasta grubunda kontrol grubuna gore anlaml
derecede yiiksek bulunurken, lenfosit sayilar1 benzer bulundu. Bulgularimiz nétrofil sayist ve NLO
acisindan literatiir ile uyumludur. Calismamizda Giray ve Hallioglu’nun ¢alismasina zit olarak karditi
olanlar ve olmayanlar arasinda nétrofil, lenfosit sayilar1 ve NLO agisindan fark bulunmamistir. Her
iki grup ayr1 ayr1 kontrol grubu ile karsilastirildiginda ise nétrofil sayist ve NLO anlamli derecede
daha yiiksek bulunmustur. Bu bulgu nétrofil ve NLO diizeylerindeki yiiksekligin karditten bagimsiz
olarak ARA’daki enflamasyonun bir sonucu olarak ortaya ¢iktigina isaret etmektedir.

SONUC:

Calisma sonuglarimiz nétrofil ve NLO degerlerinin hastaliktaki enflamasyonu gosterebilecegini, an-
cak karditi tahmin etmede yeterli olmayacagin1 gosterdi. Bu konuda daha ¢ok veri elde etmek igin,
daha fazla hasta sayisi iceren ve daha genis kapsamli randomize kontrollii ¢aligmalar yapilmasi ge-
rekmektedir.
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SS-08 Gestasyonel Diyabet ve gebelerde yas faktori

Afsana Mammadova', Khayala Musayeva?, Valeh Huseynov!

IMilli Hematoloji ve Transfuzyon Merkezi, Bakii, Azerbaycan *Baku Medical Plaza, Bakii,
Azerbaycan

AMAC:

Gestasyonel diyabet (GDM) veya gebelik diyabeti, hamilelik dncesi diyabeti olmadigi bilinen hamile
kadinlarda ikinci veya ii¢lincii trimesterde ortaya ¢ikan, karbohidrat intoleransinin ardindan dalga-
lanan hiperglisemidir. GDM tanili gebelerde dogum travmalari, artmis sezaryen orani, preeklampsi,
ileride tip 2 diyabetes mellitus (DM) gelismesi, makrosomi, 6lii dogum gibi fetal ve maternal risklerin
arttig1 bilinmektedir. Bu nedenle erken tani konulmasi ve risk faktorii bulunan hastalarin dogru teda-
visi onemlidir. GDM acisindan bilinen risk faktorleri arasinda, ileri anne yast, aile dykiisii, sedanter
yasam ve yiiksek viicut kitle indeksi (VKI) bulunmaktadir. Gebelerde yas ve viicut kitle indeksi
(VKI) —nin gestasyonel diyabet ile iliskisinin incelenmesi amaglanmustir.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Buretrospektif ¢aligma, Baku Medical Plaza Hastanesinin Ginekoloji boliimiine 01.09.2022-15.03.2023
tarihleri arasinda bas vuran ve Oral Glukoza Tolerans Testi (OGTT) yapilmis olan 193 gebe dahil edi-
lerek yapilmistir. En az 8 en ¢ok 14 saatlik gece a¢ligindan sonra 75 gr OGTT uygulanmis olan hastalar
degerlendirilmistir. Hastalar yaslarina gore 25 yas ve alti, >25-<35 yas ve 35 yas iizeri olmak iizere 3
gruba ayrilmistir. VKI hesaplamasi kilo (kg)/boy? (metre) formiiliiyle hsaplanmistir. Glukoz seviyeleri
AU 480 (Beckman Coulter, ABS ) biyokimya analizorii yardimiyla arastirilmistir.

BULGULAR:

Calismaya alian 193 hastanin 29-unda (%15) 75 gr OGTT sonucuna gore gestasyonel diyabet test
tespit edilmistir. Gestasyonel diyabet saptanan 29 hastanin yas dagilimi incelendiginde; hastalarin
%301 35 yas lizeri, %12,2"s1 25-35 yas arasinda ve %7,9°1 25 yas alt1 olarak bulunmustur. Yas grup-
larina gore dagilimdaki bu farklilik istatistiksel bakimdan anlamli olarak degerlendirilmistir. Hastalar
viiciit kitle indeksine gore incelendiginde, tiim gebelerde VKI >25 olan toplam 51 (%26,4) hasta
bulunmustur. Viicut kitle indeksi 25 ve iizeri olan 51 hastanin da 21’ine gestasyonel diyabet tanisi
konulmustur. Viicut kitle indeksi 25’in altinda olan 142 hastadan gestasyonel diyabet tanist konulan
olmamustir. Viicut kitle indeksi yliksek olan kadinlarda goriilen artmis gestasyonel diyabet sikligi
istatistiksel olarak anlamli bulunmustur.

SONUC:

GDM Kklinik olarak taninmasi ¢ok 6nemlidir. Gebe kadinlar i¢in 6nemli bir tehdit olusturmaktadir.
Beslenme degisikligi, yasam tarzi modifikasyonu ve gerekli durumlarda insulin tedavisi ile dogum
oncesi perinatal morbidite ve mortalite azaltila bilir. Hasta egitimi ve bilgilendirme, GDM yonetimin-
de en dnemli vasitadir. Calismamizin sonucunda ileri maternal yas ve yiiksek VKI’nin artmis GDM
prevelansi ile iliskili oldugunu sdyleyebiliriz. Artmis VKI’li gebe kadinlarda, beslenme ve yasam
tarz1 degisikligi ile GDM’nin olusturabileceg1 komplikasyonlar azaltilabilir.

Anahtar Kelimeler: Gestasyonel Diyabet, Diyabet, Viicut Kitle indeksi
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SS-09 Koagiilasyon Bozuklugu Olan Cocuk Hastalarin
Tromboelostrogramla Degerlendirilmesi

Gozde Ulfer
Istanbul Medipol Universitesi Tip Fakiiltesi, Biyokimya Anabilim Dali, Istanbul

AMAC:

Tromboelastografi, hemostatik fonksiyonun global degerlendirilmesini, ayn1 anda trombosit fibrin
etkilesimi, trombosit agregasyonu, pthtinin giiclenmesi, fibrin arasinda ¢apraz baglarin olugmasi, fib-
rinolizi bir biitlin olarak degerlendirme olanagi saglayan bir yontemdir. Calismanin amaci kanama si-
kayetiyle hastaneye gelen cocuk hastalarin Biyokimya laboratuvarinda ¢alisilan Tromboelostrogram
sonuglarinin retrospektif incelenerek bu yontemin tanidaki degerini arastirmaktir.

MATARYEL VE YONTEMLER:

Calismada Medipol Mega Hastanesi Biyokimya laboratuvarinda 2022-2023 yillar1 arasinda gelen ¢o-
cuk hastalarin tromboelestogram sonuglari retsospektif incelendi. Tromboelastografi yontemi, cihazin
bagli oldugu bilgisayar sistemiyle ortaya ¢ikarilan trase yardimiyla trombosit fonksiyonu, koagiilasyon
proteaz ve inhbitorleri ve fibrinolitik sistem hakkinda 30 dakika i¢inde bilgi edinilmesini saglar. Ca-
lismada kirk cocuk hasta ve kirk kontrol grubu tromboelastograf diiz kap testi kullanilarak reaksiyon
zamani (R), piht1 olusum zamani (K), maksimum amplitud (MA), alfa agis1 (o) ve koagulasyon indeksi
CI ve 30.dk maksimum lizis LY 30 degerleri bakimindan karsilastirildi.

BULGULAR:

Calismaya katilan olgularin yaglari 1 ile 17 arasinda degismekte olup, ortalama 8,34 & 5,17 yas olarak
saptanmistir. Gruplara gore olgularin yas ve cinsiyet dagilimlari, istatistiksel olarak anlamli farklilik
gostermemektedir (p>0,05).Hasta grubu olgularin R siiresi, K siiresi ve alfa dereceleri kontrol grubu
olgulara gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek saptanmistir (p=0,040, p=0,024, p=0.007)
Gruplara gore olgularin MA uzunluklar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmamistir
(p>0.05).Hasta grubu olgularin CI indeksinin, kontrol grubu olgulardan diisiik olmasi istatistiksel
olarak anlamli olmamakla birlikte dikkat ¢ekicidir (p=0.059; p>0.05).Gruplara goére olgularin LY30
ylizdeleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmamuistir (p>0.05).Yapilan ROC analiz
sonuglarma gore: Gruplara gore R siireleri i¢in cut off noktasi 5,3 ve iizeri olarak saptanmistir. R
stiresinin 5,3 kesme degeri i¢in; duyarhilik % 41,46 olarak; 6zgiillikk % 85,37 olarak; pozitif kestirim
degeri % 73,90 ve negatif kestirim degeri % 59,30 olarak saptanmistir. Elde edilen ROC egrisinde
altta kalan alan % 62,3 standart hatas1 % 6,2 olarak saptanmistir. Gruplara gore K siireleri i¢in cut off
noktasi 1,9 ve {izeri olarak saptanmistir. K siiresinin 1,9 kesme degeri i¢in; duyarlilik %60,98 olarak;
ozgiilliik %78,05 olarak; pozitif kestirim degeri 73,50 ve negatif kestirim degeri 66,70 olarak saptan-
migstir. Elde edilen ROC egrisinde altta kalan alan % 64,4 standart hatas1 % 6,3 olarak saptanmaistir.
Gruplara gore alfa dereceleri i¢in cut off noktas1 65,4 ve alt1 olarak saptanmistir. Alfa derecesinin 65,4
kesme degeri i¢in; duyarlilik % 68,29 olarak; 6zgiilliik %73,17 olarak; pozitif kestirim degeri 71,80
ve negatif kestirim degeri 69,80 olarak saptanmistir.Elde edilen ROC egrisinde altta kalan alan %
67,2 standart hatas1 % 6,2 olarak saptanmaigstir.
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SONUC:

Koagiilasyon bozuklugu olup kanama sikayetiyle Tromboelostrogram bakilan ¢ocuk hastalarin nor-
mal gruba gore reaksiyon zamani (R), piht1 olusum zamani (K), alfa agis1 (o) anlamlr yiiksek bulun-
mus olup, cut off degerleri tespit edilmistir. Yapilan ¢alisma kanama egilimi olan ¢ocuk hastalarin

tromboelostrogram ile tanisinda yarar saglayacaktir.

Anahtar Kelimeler: Tromboelostrogram, Koagiilasyon Bozuklugu, Kanama
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SS-10 S-Adenozil Metiyonin (SAM), S-Adenozil Homosistein (SAH),
Metiyonin ve Sistatyonin Metabolitlerinin Serumda Es Zamanh Olciimii
Icin LC-MS/MS Metodunun Gelistirilmesi

Murat Emrah Mavis, Selma Giilnaz Oztok, Gokce Goksu Giirsu
Altium International Lab. Cih. A.S., Ar-Ge Merkezi, Istanbul

AMAC:

Calismanin asil amact; metilasyon yolaginin ara basamaklarindan biri olan metiyonin dongiisii siire-
cinde aktif rol oynayan S-Adenozil Metiyonin (SAM), S-Adenozil Homosistein (SAH), Metiyonin
ve Sistatyonin metabolitlerinin serum numunelerinde tayini i¢in LC-MS/MS temelli bir analiz meto-
dunun gelistirilmesidir.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Ar-Ge Merkezi projesi kapsaminda biyoanalitik metot gelistirme faaliyetleri (optimum MS/MS ve
LC kromatografik kosullarin belirlenmesi, numune hazirligin protokollesmesi ve metodun uluslara-
rast kilavuzlar uyarinca gegerli kilinmasi) tamamlandi. Buna gore, 50 uL serum numunesi ve 25 pL.
internal standart (i¢ standart) ¢ozeltisi mikrosantrifiij tlipiine pipetlenip ilizerine belirlenen reaktiften
325 pL eklenerek karigtirildi ve 10000 rpm’de 10 dakika santrifiij edildi. Santrifiij islemini takiben,
stipernatant HPLC vialine aktarildi. Analizler, Agilent 6465B (Ultivo) “triple quadrupole” ile dona-
tilmis Agilent HPLC sistemi (pompa-G7104A, analitik kolon iinitesi-G7116B ve otomatik 6rnekle-
me-G7129C) kullanilarak gergeklestirildi.

BULGULAR:

Toplam analiz siiresi 9,5 dakika olarak belirlendi. Metodun dogrusalligi ve dogrulugu, fetal bovine
serum matrisinde hazirlanan bes seviyeli kalibrator ve iki seviyeli i¢ kalite kontrolii kullanilarak
degerlendirildi. Metodun tespit sinirlar1 (LOD), SAM ve SAH igin sirastyla 1,35 ve 2,15 nmol/L;
Metiyonin ve Sistatyonin i¢in ise 1,44 ile 1,07 umol/L. Tayin edilebilirlik siirlar1 (LOQ) ise SAM
ve SAH icin 4,50 ve 7,18 nmol/L; Metiyonin ve Sistatyonin i¢in 3,58 ile 4,81 umol/L. Gelistirilen
metodun % geri kazanim degerleri diisiik seviyelerde % 97,8-120,3, yiiksek seviyelerde ise % 94.,4-
114,1 arasinda goriildii. Gelistirilen metodun giin i¢i tekrarlanabilirlik degerleri diisiik seviyelerde <
4,6, orta seviyelerde < 5,09, yiiksek seviyelerde < 2,8 olarak; giinler arasi tekrarlanabilirlik degerleri
ise diislik seviyelerde < 9,2, orta degerlerde < 9,9, yiiksek degerlerde ise <9,2 olarak hesaplanda.

SONUC:

Bu calisma; genetik degisiklikler, beslenme eksiklikleri veya zararli kimyasallara maruz kalma sebe-
biyle olusabilen ve diyabet, dolasim sistemi rahatsizliklari, kusurlu dogumlar, nérodejeneratif rahat-
sizliklar ve kanser gibi birgok patolojik rahatsizligin gelismesinde destekleyici sebep olarak rol ala-
bilen metil yolagi anomalisinin incelenmesine yardimci olur. Gelistirilen LC-MS/MS temelli metot
hizli numune hazirliina (tiirevlendirme, ekstraksiyon ve konsantre etme olmadan) odaklanmis olup
giivenilir sonuglar sunmaya katkida bulunur.

Anahtar Kelimeler: Metilasyon, LC-MS/MS, Biyoanalitik Metot, Biyobelirteg
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SS-11 Venoz Kan Gaz1 ve Serum Orneklerinde Bikarbonat Seviyeleri
Arasindaki iliskinin Degerlendirilmesi

Muhammed Oguz Yildiz, Macit Koldas
Shii Haseki Egitim ve Arastirma Hastanesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dali, Istanbul

AMAC:
Venoz kan gazi ve serum Orneklerinden elde edilen bikarbonat degerleri arasindaki iligkiyi gozlem-
lemektir.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Calismamizda 6 aylik siire icinde (Mart-Eyliil 2023) 255 adet 6rnek toplanmistir. Tamami nefroloji
servisinde yatmakta olan hastalarin es zamanli olarak alinmis kan ven6z kan gazi ve serum kan 6rnek-
lerinde Olciilen serum bikarbonat ve kan gazi bikarbonat degerleri arasindaki iliski retrospektif olarak
degerlendirildi. Venoz kan gazi bikarbonat diizeyi Siemens Rapidlab 1265 kan gazi cihazinda, serum
bikarbonat diizeyi ise Roche cobas c-501 otoanalizériinde calisildi.

BULGULAR:

Venoz kan gazi drneklerinin bikarbonat diizeyi ortalama 25+5,6 mmol/L olmak {izere minimum ve
maksimum degerleri ise sirasiyla 12,1 mmol/L ve 41,5 mmol/L olarak 6l¢iilmiistiir. Varyans degeri
ise 31,7 mmol/L olarak hesaplanmistir. Serum Orneklerinin bikarbonat diizeyi ise ortalama 2145,1
mmol/L olmak iizere minimum ve maksimum degerleri ise sirasiyla 8 mmol/L ve 39 mmol/L olarak
dl¢iilmiistiir. Varyans degeri ise 26,5 mmol/L olarak hesaplanmistir. Iki method arasinda Pearson
Korelasyon katsay1s1,950 (n <0,00)olarak hesaplanmistir. Ayni sekide Spearman’s ve Kendall’s kore-
lasyon katsayilar ise sirasiyla, 937 (n <0.00) ve 815 (n <0.00) olarak hesaplanmistir.

SONUC:

Iki metot arasindaki karsilastirma sonucunda metotlarin birbiriyle korele oldugu goriilmiistiir. Her iki
metodun bikarbonat dl¢iim degerleri karsilastirildiginda ven6z kan gazi degerlerinin serum bikarbo-
nat degerlerinden daha biiyiik oldugu goézlenmistir. Vendz kan gazi 6rneklerinin bikarbonat degerleri
serum Orneklerine oranla %19 daha yliksek dl¢tilmistiir. Klinik a¢idan degerlendirme yapilirken bu
hususa dikkat edilmelidir.

Anahtar Kelimeler: Bikarbonat, Metot, Venoz Kan Gazi




SS-12 Nadir Hastalik Tedavisinde Devrim Yaratan: “Akillh”
Nanoparcaciklarla CRISPR-Cas9 Plazmitinin Dagitimi

Gizem Kursunluoglu', Aybuke Ulku Kutlu?, Merve Ercan Ayra®, Cansu
Umran Tunc?, Esra Aydemir’, Yasemin Yuksel Durmaz®, Omer Aydin®

'NanoThera Lab, ERFARMA-Ila¢ Uygulama ve Arastirma Merkezi, Erciyes Universitesi, Kayseri,
Tiirkiye *NanoTheraLab, ERFARMA-Ila¢ Uygulama ve Arastirma Merkezi, Erciyes Universitesi,
Kayseri, Tiirkiye
Biyomedikal Miihendisligi, Erciyes Universitesi, Kayseri, Tiirkiye
3Biyomedikal Miihendisligi, Istanbul Medipol Universitesi, Istanbul, Tiirkiye
“Utah Center for Nanomedicine, University of Utah, Salt Lake City, UT, USA,
’Biyomedikal Miihendisligi, Biruni Universitesi, Istanbul, Ti tirkiye
SNanoTheraLab, ERFARMA-Ila¢ Uygulama ve Arastirma Merkezi, Erciyes Universitesi, Kayseri,
Tiirkiye, Biyomedikal Miihendisligi, Erciyes Universitesi, Kayseri, Tiirkiye, ERKAM-Klinik
Miihendisligi Arastirma ve Uygulama Merkezi, Erciyes Universitesi, Kayseri, Tiirkiye, ERNAM-
Nanoteknoloji Arastirma ve Uygulama Merkezi, Erciyes Universitesi, Kayseri, Tiirkiye.

AMAC:

Gen terapisi, genetik hastaliklar1 tedavi etmek veya 6nlemek i¢in kisinin hiicrelerindeki kusurlu gen-
leri degistirmeyi amaglayan tibbi bir yaklasimdir. Kanser, kistik fibroz, orak hiicreli anemi ve kas
distrofisi gibi ¢ok cesitli genetik bozukluklarin tedavisinde gen terapisi umut vaat etmektedir. Gen
terapisinde 6zellikle CRISPR-Cas9 plazmid sistemi devrim niteligindeki tedavi yaklasimlarindan bi-
risi olmustur. CRISPR-Cas9 sistemi, DNA dizilerini yiiksek oranda hedefleyerek hassas bir sekilde
diizenlenmesine olanak tanimaktadir. CRISPR-Cas9 plazmitleri hassas ve hedefe yonelik genetik
modifikasyonlar i¢in oldukc¢a giiclii bir aragtir. Plazmidler hedef hiicrelere yerlestirilerek ve burada
CRISPR-Cas9 sistemi tarafindan hedef genin diizenlenmesine olanak saglamaktadir, ancak CRISPR-
Cas9 teknolojisinin giiciinden terapdtik amagclarla yiiksek verimlilikte yararlanabilmek i¢in bir dagi-
tim sistemine ihtiya¢ duyulmaktadir. Bu dagitim sisteminin, CRISPR bilesenlerinin hedef hiicre veya
dokulara kesin ve etkili bir sekilde iletilmesine yonelik zorluklari, engelleri agsmak i¢in belirli kabili-
yetlere sahip olmasi gerekmektedir. Bu engeller arasinda plazmadaki DNaz’lara kars1 stabilite, uzun
dolagim stiresi, hiicre ve doku 6zgiilliigii, bagisiklik yanitlarindan kaginma, hiicrede endozomal kagis,
yiksek verimliligin saglanmasi yer alir. Yukaridaki tiim bu sorunlar1 ele almak i¢in, azid-alkin, “klik
kimyas1” araciligiyla kopolimer P(HMA-co-DMAEMA-co-TMAEMA) ve PEG ile asilanacak bir
platform olarak B-CD igeren yeni polimerik “akilli” nanopartikiiller gelistirdik ve MUC-1 CRISPR-
Cas9 plazmidinin kordoma hiicrelerindeki terapdtik etkinligini degerlendirdik. Pargacik sistemimiz-
deki sentezlenen her blogun benzersiz 6zelligi bulunmaktadir; 1) CRISPR/Cas9 pDNA, pozitif yiikli
TMAME monomerleri ile komplekslenmekte, i1) hidrofobik HMA monomerleri, proton-siinger etkisi
icin pH’a duyarli DMAEMA’nin ek katkisiyla endozomal membranin yirtilmasini saglamakta, 1ii)
PEG, dagitim sisteminin biyouyumlulugunu arttirmaktadir. Ayrica, CRISPR/Cas9 pDNA’nin bir niik-
leer lokalizasyon sinyali (NLS) peptidi ile CRISPR/Cas9 pDNA’nin ¢ekirdege tasinmasini giivenli
bir sekilde hedeflemektedir.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Parcacik sistemimizdeki her blok TMAME monomerleri, hidrofobik HMA monomerleri, pH’a du-
yarlt DMAEMA ayr1 ayr sentezlenmistir. Jel elektroforezi ile CRISPR/Cas9 plazmidinin akilli nano-
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parcacigimiz ile kompleks olusturma etkinligi ve oranlar1 degerlendirildi. Hiicre i¢i alim, plazmitte
kodlanan GFP ekspresyonu aracilifiyla 72 saat boyunca her 24 saatte bir floresan mikroskobu ile
degerlendirildi ayn1 zamanda akis sitometresi ile de kantitatif olarak hiicresel i¢e alimlar belirlendi.
MUCI1 CRISPR/Cas9 plazmidinin kordoma hiicrelerindeki terapotik aktiviteleride MUCI protein
ekspresyon seviyeleri ile degerlendirildi.

BULGULAR:

CRISPR/Cas9 plazmidinin akilli nanoparcacik kompleksinin hiicresel aliminin 24 — 48 ve 72. sa-
atlerde basarili bir sekilde gergeklestigi ve 72.saatte ise en yiiksek GFP ekspresyonun gerceklestigi
gbzlenmistir. Tedavinin gerceklesebilmesi i¢in hiicresel alim en dnemli adimi olusturmaktadir. Ca-
lismamiz sonucunda hiicresel alimin basarili olarak gerceklestirildigi hem floresesans hem de akis
sitometrisi deneyleri ile gozlenmistir. Western blot analizine gore de tedavi sonrasinda MUCI1 protein
seviyesinin kontrol gruplarina gore azaldig: belirlenmistir. Ayrica ticari bir ila¢ olan imatinib’e ek
olarak imatinib ile birlikte MUC1 CRISPR/Cas9 plazmid iletiminin sinerjik etkiside arastirilmistir.

SONUC:

Calismamiz, miihendislik “akill’” nanopartikiillerimiz ile CRISPR/Cas9 gen aktarimi ile kordomanin
tedavisinde, hiicresel alim ve terapotik yaklagimlar acisindan umut verici sonuglar gostermektedir.

Anahtar Kelimeler: CRISPR/Cas9, “Akilli” Nanoparc¢acik, Kordoma Kanseri
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SS-13 Ilk Trimester Tarama Testi Biyokimyasal Parametrelerinin iki Ayr
Immunoassay Sistemi ile Karsilastirilmasi

Yasemin Ustiindag', Elif Yalcin Arikan', Sevim Esmedere Eren?, Nihal
Ocak', Kagan Huysal'

'Saghk Bilimleri Universitesi, Bursa Yiiksek Ihtisas Egitim ve Arastirma Hastanesi,
Tibbi Biyokimya Anabilim Dali, Bursa
’Cekirge Devlet Hastanesi, Tibbi Biyokimya, Bursa

AMAC:

Ikili tarama testinde, anne serumunda birinci trimesterde Olgiilen PAPP-A (pregnancy associ-
ated plasma protein-A) ve serbest B-hCG (free beta-human chorionic gonadotropin) diizeyle-
rine, ultrasonografik bir belirte¢ olan fetal NT (nuchal translucency) degeri ve anne yasi ris-
ki kombine edilerek Down Sendromu acgisindan bu gebelige spesifik bir risk hesaplamasi yapilir.
Bu ¢alismanin amaci, ikili tarama testi i¢in laboratuvarimiza yeni kurulan Maglumi X3 analizorii
(Snibe Company, Shenzhen, Cin) ve Preaccu 1.17.9.2 programi kullanilarak elde edilen MoM (Mul-
tiple of Median) degerlerini ve bu programla hesaplanan risk oranlarini, laboratuvarimizda kurulu
bulunan Immulite 2000 XP1 analizorii (Siemens Eschborn, Almanya) ve Prisca 5.1.0.17 programiyla
elde edilen MoM degerleri ve risk oranlari ile karsilastirmaktir.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Bu retrospektif calismada 19-23 Aralik 2022 tarihlerinde 11 hafta 1 giin- 13 hafta 5 giin gebelik
haftalar1 arasinda 17-43 yas araligindaki ardigik 40 gebenin her iki platformda ayni anda g¢alisilarak
hesaplanan MoM degerleri ve risk oranlar1 degerlendirmeye alindi. Passing-Bablok ve Bland-Altman
analizi MedCalc (version 20.218, MedCalc Software, Ostend, Belgium) istatistik paket programi kul-
lamilarak yapildi. Iki degisken arasindaki korelasyonlarin hesaplanmasinda ise nonparametrik Spear-
man korelasyon testi kullanildi.

BULGULAR:

Cihazlarda i¢ kalite kontrol giinler-aras1 % CV (varyasyon katsayisi) degerleri serbest B-hCG i¢in
1,61-6,51 ve PAPP-A icin 6,01-9,94 araliginda idi. Iki ydntem igin hesaplanan Spearman korelas-
yon katsayist PAPP-A MoM ve serbest B-hCG MoM degerleri i¢in sirast ile rho=0,828, p<0.01; ve
rho=0,955, p<0.01 bulundu. Maglumi X3 ve Immulite 2000 XPi, serbest B-hCG MoM ve PAPP-A
MoM degerleri Passing-Bablok regresyon c¢izgilerinin egimleriyle (slope); sirastyla 0,93 (%95 CI
(giiven aralig); 0,81-1,05) ve 0,86 (%95 CI; 0,71-1,06) olarak tespit edildi. Bland-Atman grafikle-
rinde tarama popiilasyonunda B-hCG MoM ve PAPP-A MoM degerlerinin ortalama farkliliklar1 sifira
yakin ve sirasi ile 0,03 (%95 CI; 0,39- 0,46) ve 0,09 (%95 CI; 0,68-0,48) bulundu. Grafiklerde her iki
cihaza ait yontemlerin sonuglarinin + 2 standart sapma araliginda oldugu, rastgele ya da sistematik
bir hataya rastlanmadig1 saptandi. Her iki platformda da Trizomi 21 risk oranlar1 benzer bulunurken,
yalnizca bir hastada bu oran Immulite 2000 XPi -Prisca ile 1:401 iken, Maglumi X3-Preaccu ile
1:4179 olarak tespit edildi.
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SONUC:

Maglumi X3 analizorii ile ilk trimesterde serum PAPP-A MoM ve 3-hCG MoM degerleri hesaplanabi-
lir ve risk degerlendirmeleri yapilabilir. Down Sendromu tarama testi yapilmadan 6nce laboratuvarin
kendi MoM degerlerinin olusabilmesi i¢in prospektif bir ¢alisma ile yeterli sayida test yapilmalidir.

Anahtar Kelimeler: Gebelikle iliskili plazma proteini-A (PAPP-A), Maternal tarama, Serbest -in-
san koryonik gonadotropin (serbest f-hCG)




SS-14 Diisiik Yogunluklu Lipoprotein Kolesteroliinii Tahmin Etmek I¢in
Makine Ogrenmesi Yontemi ve Cesitli Denklemlerin Direkt Olciim Sonucu
ile Karsilastirilmasi

Yasemin Ustiindag, Meryem Riimeysa Yesil, Alp Dora Ang, Kagan Huysal

Saglik Bilimleri Universitesi, Bursa Yiiksek Ihtisas Egitim ve Aragtirma Hastanesi,
Tibbi Biyokimya Anabilim Dali, Bursa

AMAC:

Diistik yogunluklu lipoprotein kolesterol (LDL-K) tayini i¢in referans yontem olarak kabul edilen
B-kantitatif 6l¢lim yontemi, manuel asamalar icerir ve rutin kullanima uygun degildir. LDL-K sevi-
yeleri, direkt 6l¢iim kitleri ile numune 6n islemi gerektirmeden segici olarak otomatik analizdrlerle
oOlciilebilmektedir. Laboratuvarlarda LDL-K seviyelerini hesaplamak i¢in birgok farkli formiil kul-
lanilmaktadir. Yaygin olarak kullanilan Friedewald formiilli, yalnizca trigliserid seviyeleri 400 mg/
dL’den diisiik olan serum 6rneklerinde kullanilabilmektedir. LDL-K seviyelerini tahmin etmek i¢in
makine dgrenmesi modelleri de kullanilabilir. Amacimiz, standart yontemlerle dl¢iilen lipid para-
metrelerinden LDL-K degerini XGBoost makine 6grenmesi modeli ile tahmin etmek; bu tahminleri
direkt LDL-K kiti ile 6l¢iilen degerlerle ve Friedewald, extended Martin Hopkins ve Sampson for-
miilleri ile hesaplanan sonuglarla karsilastirmaktir.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Calismamiza Nisan 2021 ile Temmuz 2023 tarihleri arasinda laboratuvar arsivinde lipid paneli ile bir-
likte dogrudan o6lgiilen LDL-K seviyeleri bulunan, trigliserid seviyeleri 400 mg/dL ve {izerinde olan
6841 hastay1 dahil ettik. Lipid paneli parametreleri, Architect c16000 (Abbott Diagnostics, ABD)
analizoriinde Archem kitleri (Archem, Tiirkiye) kullanilarak 6l¢iildii. LDL-K degerleri, Friedewald
[TK- (HDL-K+(TG/S))], extended Martin Hopkins [TK- (HDL-K+ (TG/degisken faktor))] ve Samp-
son [TK/0,948- HDL-K/0,971 - [TG/8,56 + (TG x non-HDL-K)/2140 - TG*16100] — 9,44 ] formiil-
leri kullanilarak hesaplandi. Python SciKit Learn kiitiiphanesi kullanilarak bir makine 6grenmesi mo-
deli olusturuldu. Tim veri seti, egitim seti (%70) ve test seti (%30) olarak rastgele iki gruba ayrildi.
Hiperparametre ayarlamasi, grid search yontemi kullanarak gerceklestirildi. Model performansi, test
veri seti kullanilarak degerlendirildi. Bagimsiz degiskenler olarak TK, HDL-K, TG; hedef degisken
olarak LDL-K seviyeleri kullanildi. Direkt LDL ile makine 6grenmesi ve formiiller aras iliski Pas-
sing Bablok, Bland-Altman grafikleri ve Spearman testleri ile incelendi.

BULGULAR:

Katilimcilarin yas ortalamasi 53,68 + 12,54 yil, direkt LDL-K degeri 139,79 + 42,39 mg/dl, trigli-
serid seviyesi ise 579,43+ 239,85 mg/dl bulundu. Friedewald, extended Martin Hopkins, Sampson
formiilleri ve makine 6grenmesi modelinde LDL seviyelerinin ortalamasi sirasiyla 89,12+ 74,66 mg/
dl, 126,44 + 53,20 mg/dl,109,64 + 49,49 mg/dl ve 138,92 + 33,26 mg/dl olarak hesaplandi. LDL
hesaplama yontemlerinin direkt 6l¢iimlerle karsilastirilmasinda, Sampson denklemi, Extended Mar-
tin Hopkins denklemi, Friedewald denklemi ve XGBoost makine dgrenmesi algoritmasi i¢in sapma
degerleri sirasiyla -30,15 (-28,3 ile -31,9); -13,35 (-15,3 ile -11,3); -50.67 (-53,4 ile -47,8) ve -0,87
(-2,0 ile -0,2) olarak belirlendi. XGBoost makine 6grenmesi LDL sonucu ile direkt LDL 6l¢iim sonu-
cu arasindaki Spearman korelasyon katsayisi rho: 0,775 (0,757-0,792), p<0.0001 olarak hesaplandi.
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Passing-Bablok regresyon analizinde, regresyon denklemi Y (Direkt LDL) =-33,5 + 1,27 X (Makine
ogrenmesi LDL) olarak bulundu.

SONUC:

Makine 6grenmesi modelini kullanilan tiim formiillere gére direkt LDL degeri tahmininde daha basa-
ril1 bulduk. Trigliserid degeri 400 mg/dl ve iizerinde oldugunda, Friedewald ve Martin-Hopkins denk-
lemleri kullanim sinirliligina ulasir. Biiytik veri miktarlar1 s6z konusu oldugunda, direkt LDL kiti ma-
liyetinin yiiksek olmasi nedeniyle makine 6grenmesi algoritmalarinin kullanilmasi tercih edilebilir.

Anahtar Kelimeler: Diisiik Yogunluklu Lipoprotein Kolesterol, Makine Ogrenmesi Trigliserid
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SS-15 Farkh Marka Serum Ayirici Tiiplerin Test Sonucuna Etkisinin
Degerlendirilmesi

Kenan Yorik, Ayca Tuzcu
Adnan Menderes Universitesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dali, Aydin

AMAC:

Uretim kisithiliklari, ekonomik durum gibi sebeplerle serum ayirici tiiplerinde farkli markalarla ¢a-
ligmak durumunda kalinmaktadir. Bu tiipler, laboratuvar testlerinde potansiyel bir analiz 6ncesi hata
kaynagi olabilir. Serum ayiricr jelli tiiplerdeki kauguk kapak, kapak yaglayict malzeme, tiip cidari,
piht1 aktivatori, siirfaktan, ayirici jel gibi bilesenler numunelere sizabilir ve/veya bir numuneden ana-
litleri absorbe edebilir. Calismamizda {i¢ ayr1 firmaya ait tiiplerin 6n degerlendirmeleri amaglanmistir.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Hastanemizde bulunan {i¢ ayr1 firmaya ait serum seperator jelli tiipler ¢alismamizda kullanilmistir.
Bu tiipler: 1-BD-Vacutainer (Plymouth, Ingiltere) 2-Pirmax (Silvassa, Hindistan), 3-Vacusera (Izmir,
Tiirkiye). Bu tiiplerde laboratuvarimizda sik c¢alisilan ii¢ immunoassay parametresi (TSH, beta-hcg,
Ferritin), Abbott Alinity i1 analizoriinde ii¢ seviye i¢ kalite kontrol numunesinde CLSI-EP15A3 ki-
lavuzuna gore art arda 5 glin boyunca her giin 5 tekrar ¢alisilarak tiiplere ait ¢alisma igi varyasyon
katsayis1 (within-run CV) ve laboratuvar i¢i CV (within-laboratory CV) elde edildi. CV’ler, iiretici-
nin beyan ettigi degerlerle karsilastirildi. Uretici firma tarafindan verilen degerlerden yiiksek ¢ikmasi
durumunda iist dogrulama smirin1 (UVL) asip asmadigt kontrol edildi. Bu amagla iiretici firma ta-
rafindan verilen CV’lerin UVL’sini hesaplamak i¢in serbestlik dereceleri belirlendi. Bu degerlerden
elde edilen veriler tiretici firma CV’leri ile ¢arpilarak UVL’ler bulunmustur. Es zamanl olarak dis
kalite kontrol numunesi de bu ii¢ tiipte 5 giin boyunca ¢alisilarak biaslar elde edildi. Her marka tiipte
yapilan ol¢limlerin soncunda total impresizyon (CVwl), bias ve toplam hata (TE) degerlerinin; siirek-
li glincellenen literatiirdeki biyolojik varyasyon veritabanindaki birey i¢i degiskenlik (CVi) ve grup
ici degiskenlikten (CVg) tiiretilen arzu edilen spesifikasyon limitleri dahilinde olup olmadiklar: her
bir analit i¢in ayr1 ayr1 kontrol edildi.

BULGULAR:

Ferritin i¢in arzu edilen bias olarak %5,2’yi belirleyen Westgard’in bu kriterini higbir tiip(BD:%8,
Vacusera: %38, Pirmax:%9,6) karsilayamadi. D1s kalite kontrol sonu¢ raporundaki standart sapma ve
mean degerinden tiiplerin her birinin Z skorunu hesapladigimizda hepsinin [Z skoru] <1,0 oldugu-
nu (iyi performans) ve dolayisiyla tiiplerin hedef degerden ¢ok az sapma gosterdigini gordiik. Arzu
edilen diger spesifikasyonlar (CV ve TE), TSH ve beta-hCG i¢in tiim tiiplerde karsilandi. BD-Vacu-
tainer markali1 tiipte impresizyon degerlerinden CVr, beta-hCG parametresinde ve CVwl, TSH pa-
rametresinde lireticinin beyan ettifinden daha yiiksek bulundu. Pirmax markali tiipte impresizyon
degerlerinden CVr ve CVwI, TSH parametresinde lireticinin beyan ettiginden daha yiiksek bulundu.
Vacusera markali tlipte ise impresizyon degerlerinden sadece CVr, TSH parametresinde iireticinin
beyan ettiginden daha yiiksek bulundu.
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SONUC:

Tiipler arasinda arzu edilen CV, bias ve toplam hata acisindan belirgin fark bulunamamaistir. Pre-
sizyon ¢alismamizda digerlerine gore daha fazla parametrede kit {ireticisinin beyan ettigi degerleri
karsilayan Vacusera marka tiip idi. D1s kalite kontrol sonucuna gore iyi performans gosteren tiiplerin
hesaplanan bias degerlerinin Westgard’in biyolojik varyasyon veri tabanindaki arzu edilen bias dege-
rinden oldukga yiiksek ¢ikmasinin sebebi olarak veri tabanindaki bireyler arasi biyolojik varyasyonun
literatiire gore oldukga diisiik tutuldugunu dolayisiyla bundan tiiretilen arzu edilen bias degerinin
diisiik tutuldugunu diisiindiik. Calismamizda tiim testler degerlendirilmemesi ve hasta drnekleri ¢ali-
silmamast tiiplerin rutin kullanim karar1 agisindan kisithiliklar1 olusturmaktadir.

Anahtar Kelimeler: CLSI EP15-A3, kan alma tiipleri, preanalitik hata kaynagi
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SS-16 Laboratuvarimizda HPLC Yontemi ile Hemoglobin D Varyanti
Tespit Edilen Hasta Sonuclarinin DNA Analizi ile Dogrulanmasi: 3 Olgu

Ayse Aktas, Latife Yilmazsaml, Belkiz Ongen Ipek, Okan Dikker

Saglik Bilimleri Universitesi, Istanbul Prof. Dr. Cemil Tagcioglu Sehir Hastanesi, Tibbi Biyokimya,
Istanbul

AMAC:

Hemoglobinopatiler, hemoglobin molekiiliiniin polipeptid zincirlerindeki yapisal degisiklikler veya
sentez bozukluklarindan kaynaklanir. Hemoglobinopatiler, anormal hemoglobinler ve talasemiler
olarak iki ana grupta simniflandirilmaktadir. Hemoglobinopatilerin taranmasinda elektroforez, yiiksek
basingli s1ivi kromatografisi (HPLC) vb. yontemler kullanilmaktadir. Ancak kesin tanilar1 genetik
yontemler ile konulmaktadir. Bu ¢alismada laboratuvarimizda HPLC ile totale yakin Hemoglobin D
varyanti tespit edilerek homozigot Hemoglobin DD olarak degerlendirilen ii¢ olgunun sonuglarini
DNA dizi analizi sonuglar ile karsilagtirmay1 amagladik.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Laboratuvarimizda ti¢ erkek hastanin EDTA’ I tiipe alinmis, tam kan numunesinden HPLC cihazi ile
(Adams A1C HA8180T, Arkray, Inc., Kyoto Japan) hemoglobin varyant analizi yapildi. Sonrasinda
bu numunelerden, hastalarin bilgilendirilmis onami alindiktan sonra, kesin tan1 i¢in PCR-DNA dizi
analizi yapild.

BULGULAR:

3 erkek hastanin HPLC yontemi ile totale yakin Hemoglobin D varyantina sahip oldugu-
nu tespit ettik. 3 hastada da HPLC sonucunda Hemoglobin A2 diizeyleri tespit edilememistir.
Yapilan PCR-DNA dizi analizi sonuglarina gore 3 hastanin da p.Glul122Gln(c.364G>C) mutasyonu
ile karakterize heterozigot Hemoglobin D’ ye sahip olduklarini tespit ettik. Ayrica, hastalar ¢.92+-
5G>C, IVS2-1G>A (c.315+1G>A) ve p.Lys9Valfs*14(c.25 26del) mutasyonlarindan birine sahipti
ve bu mutasyonlar heterozigot, Beta talasemi tasiyiciligi ile uyumlu idi.

SONUC:

HPLC yontemi ile yapilan hemoglobin varyant analizinde totale yakin Hemoglobin D saptadigimiz
ve homozigot Hemoglobin DD’ ye sahip oldugunu diisiindiigiimiiz 3 erkek hastanin, PCR-DNA dizi
analizi ile heterozigot Hemoglobin D tasiyicist oldugunu tespit ettik. Bu sebeple, HPLC sonucuna
gore totale yakin Hemoglobin D diizeylerinin her zaman homozigot Hemoglobin DD’ yi g6sterme-
yebilecegi unutulmamalidir. Ayrica ¢calismamizda 3 hastada da heterozigot hemoglobin D tastyiciligi
ile birlikte heterozigot Beta talasemi tasiyiciligi tespit ettik. Bu 3 hasta sonucundan elde ettigimiz
bulgulara gore, artmamis Hemoglobin A2 diizeylerine sahip Hemoglobin D varyanti tasiyicisi olan
olgularda, Beta talasemi tasiyiciligi laboratuvar sonuclarindan atlanabilir. Bu sebeple totale yakin
hemoglobin D’ ye sahip olgularin hemoglobin A2 diizeyleri yiiksek olmasa bile genetik yontemlerle
beta talasemi tasiyicisi olup olmadigi incelenmelidir.

Anahtar Kelimeler: DNA Analizi, Hemoglobin D, Hemoglobin Varyant Analizi, HPLC
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SS-17 STAGO STA-R ve SYSMEX CN6000 Koagiilasyon Cihazlarinin
Analitik Performanslarimin Karsilastirilmasi

Seren Orhan!', Elif isbilen?

'Kahramanmarag Necip Fazil Sehir Hastanesi
’Gaziantep Universitesi Tibbi Biyokimya Anadali

AMAC:

Hemostaz testlerinin analizinde yaygin olarak kullanilan STAGO STA-R elektromekanik bir 6l¢iim
yontemi kullanmaktayken SYSMEX CN-6000 optik bir teknik ile 6l¢iim yapmaktadir. Bu calismanin
amact STAGO STA-R ve SYSMEX CN-6000 cihazlarinin PT(INR), APTT ve Fibrinojen ve D-Di-
mer testleri acisindan analitik performanslarini karsilastirmak, hemoliz ile lipeminin testler lizerinde-
ki etkisini belirlemektir.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Calisma Gaziantep Universitesi Sahinbey Arastirma ve Uygulama Hastanesi hastalarindan alinan kan
ornekleri kullanilarak yapildi. Karsilastirma ve kesinlik ¢alismasi Klinik ve Laboratuvar Standartlari
Enstitiisii (CLSI) kilavuzuna gore yapildi. Iki seviyeli kontrol materyali kullanilarak giinler-aras1 ve
giin-i¢i tekrarlanabilirlik calismasi yapildi. Yontem karsilagtirmasi korelasyon analizi, paired t testi
ve Passing-Bablok regresyon analizi ve Bland-Altman yontemleri kullanilarak yapilda.

BULGULAR:

Glin-ici kesinlik ¢caligmasinda STA-R APTT (N%2,20), D-Dimer (N%#4,8-P%4,98), giinler-arasi ke-
sinlik ¢aligmasinda ise CN-6000 D-Dimer(P%4,6), STA-R APTT (N%?2,14, P%2,20) ve D-Dimer
(N%?7,21) haricindeki degerler iiretici firmalar tarafindan hesaplanan %CV degerlerine uygun bulun-
du. Ayrica STA-R APTT(N%?2,20) haricinde tim %CV’ler GRAAL (GRoupe d’Aide a I’ Accrédita-
tion des Laboratoires) kriterlerine uygun olarak gelmistir. Karsilastirma c¢aligmasi i¢in APTT, INR,
D-Dimer, Fibrinojen testleri i¢in sirasiyla 90,98,88 ve 91 numune kullanilmistir. Cihazlar arasinda-
ki korelasyon katsayilar1 PT, APTT, Fibrinojen, D-Dimer i¢in sirasiyla 0,982, 0,872, 0,945, 0,981
(p>0,01) olarak bulunmustur. Passing Bablok analizinde INR testinin regresyon denklemi y= -0,040
+ 1,125x (95% CIl: intercept -0,1279 to 0,06262 and slope 1,0291 to 1,2083) (p=0.67) APTT testinin
regresyon denklemi y= -6,443 + 1,067x (95% CI: intercept -10,3400 to -2,4807 and slope 0,9298 to
1,2000) (P=0,36), D-Dimer testinin regresyon denklemi y = -0,110 + 1,153x (95% Cl: -0,1788 to
-0,06513and slope 1,1067 to 1,2394) (p=0.01) ve, Fibrinojen testinin regresyon denklemi y =-5,916
+ 0,919 x (95%Cl: intercept -30,5575 to 16,2000 and slope 0,8604 to 0,9843) (p=0.29) olarak bulun-
mustur. Bland-Altman analizin de iki yontem arasindaki ortalama bias INR i¢in 0,1, APTT i¢in -4,9
s, D-Dimer icin 0,2 mg/L, Fibrinojen i¢in -41,7 mg/dl olarak bulunmustur. CN-6000 APTT sonugla-
rindan 10 tanesi referans araligi (22-28s) disindayken STA-R’da referans araligi (26-37.2s) igerisinde
bulunmustur. in vitro hemoliz interferans1 ¢alismasinda 0 ve 400 mg/dl hemoglobin konsantrasyonu
arasinda testlerin % sapma degerleri iki yontemde de tiim testler igin <%3 olarak hesaplandu. In vitro
lipemi caligmasinda CN-6000 cihazi 1286mg/dl trigliserit konsantrasyonda PT(INR) testi, 2480 mg/
dl konsantrasyonda APTT ve Fibrinojen testleri i¢in sonug¢ veremedi.
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SONUC:

Kesinlik ¢alismasinda iki cihaz da iyi performans gostermistir. Karsilagtirma ¢aligmasinda PT(INR),
Fibrinojen, D-Dimer testleri i¢in cihazlar arasinda yiiksek bir korelasyon olup APTT korelasyonu
daha zayif diizeyde bulunmugstur. APTT testi i¢cin Passing Bablok regresyon egrisinde sistematik bir
sapma gozlemlendi. Ayrica bazi degerlerin referans araliginin disinda kalmasi nedeniyle CN-6000
APTT (Tromborel S) i¢in daha genis bir referans aralig1 belirlenmesi faydali olabilir. Interferans ca-
ligmasinda hemoliz interferansi agisindan iki cihaz da yiiksek bir performans gostermistir. Ancak CN-
6000 yiiksek derecede lipemik numunelerde sonu¢ verememistir. Sonug olarak, Sysmex CN-6000’in
rutin pihtilagsma testleri i¢in giivenilir bir hemostaz analizérii oldugunu diisiinmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: Koagiilasyon, Mekanik yontem, Optik yontem
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SS-18 Laboratuvar Verilerine Dayalh Madde Kullanimin Sikhgi ve Yillara
Gore Degisimi

Hasan Basri Yildirnim', Hatice Karaoglan?, Yavuz Turgut Gederet’, Hiiseyin
Kurku'

'SBU, Konya Sehir Hastanesi, Tibbi Biyokimya Klinigi, Konya
2SBU, Konya Beyhekim Egitim ve Arastirma Hastanesi, Tibbi Biyokimya, Konya
‘Meram Devlet Hastanesi, Tibbi Biyokimya, Konya

AMAC:

Madde kotiiye kullanimu, tilkemizde ve diinyada giderek artan, sosyal, tibbi ve adli bir¢cok boyutu ile
onemli bir halk saglig1 sorunudur. Bu durum ¢esitli viicut sivilarindan gergeklestirilen yasakli madde
analizlerinin 6nemini giin gegtik¢ce daha da arttirmaktadir. Biz ¢calismamizda AMATEM laboratuva-
rinda madde tarama testi istenilen idrar 6rneklerindeki pozitiflik orani ve idrar biitlinliik uygunluk test
sonuclarinin yillara gore degisimini degerlendirmeyi amagladik.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Ocak 2014-Agustos 2023 yillar1 arasinda AMATEM laboratuvarinda madde analizi yapilan idrar 6r-
neklerine ait sonuglar, laboratuvar bilgi yonetimi sistemi (LBYS) verileri taranarak geriye doniik ola-
rak degerlendirildi. Madde analizi kapsaminda tarama amacgli Immunoassay yontemi ile amfetamin,
benzodiyazepin, esrar, kokain ve opiyat grubu testler ¢alisildi. Biitiinliik testleri olarak ph, dansite,
nitrit ve kreatinin testleri ¢alisildi. Yillara gore pozitiflik oranlari, yas-cinsiyet dagilimlar1 ve red
oranlar1 analiz edildi.

BULGULAR:

Toplam 156.746 idrar 6rnegi laboratuvara kabul edildi. Orneklerin %96,1 (150.476 &rnek)’i erkek
(yas ort; 27,2+7,9) ve %3,9 (6270 drnek)’u kadim (yas ort; 26,0+10,2) drnegiydi. Orneklerden toplam
852833 test yapild1. Orneklerin idrar biitiinliik testine gore toplam red oran1 %2,4 (3.786 6rnek)’tiir.
Red nedenlerinin dagilimi incelendiginde kreatinin %50,1(1,896), dansite %49,6(1,878), nitrit %0,2
(10) ve ph %0,05 (2) seklinde oldugu goriilmiistiir. Laboratuvarda tarama amagli madde analizi so-
nucu incelendiginde; erkeklerde pozitiflik oran1 %9,0, kadinlarda %11,2 ve laboratuvara kabul edilen
tiim orneklerde pozitiflik oran1 %9,1 bulunmustur. Testlere gore incelendiginde; en yiiksek test po-
zitiflik oran opiyat (%20,8) ve en diisiik test pozitiflik oran1 kokain (%1,6) testinde tespit edilmistir.
Diger testler i¢in test pozitiflik orani; amfetamin %10,1, benzodiazepin % 4,4 ve esrar % 8,4 bulun-
mustur. Yillara gore toplam pozitiflik orani incelendiginde; toplam pozitiflik orani yillar arasinda en
yiiksek 2014(%11,3) ve 2022(%10,7) yil1, en diisiik 2018(%7,4) y1l1 olarak bulunmustur.

SONUC:

Idrarda madde analizi, toplumda yaygin olarak kullanilan maddelerin tespitini ve takibini sagladig
icin madde kullanimi ile miicadele de 6nemli yer tutmaktadir. Ayrica yil bazinda yapilan karsilastir-
malar ile madde kullaniminin toplumdaki yayginligin1 zamana gore degerlendirme imkanida ver-
mektedir. Bu sebepler gbz oniine alindiginda idrarda tarama amacli madde analizi ¢alismalar diizenli
araliklarla gerceklestirilmeli ve bu alanda yeni ¢alismalar yapilmasi gerekmektedir.

Anahtar Kelimeler: AMATEM laboratuvari, Idrar Biitiinliik Uygunluk Testleri, Idrar Madde Analizi
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SS-19 Valproik Asit Kullanan Hastalarin izleminde Bazi Hematolojik
Oranlarin Degerlendirilmesi

Esin Avci', Beste Kipcak Yiizbasr?

!Pamukkale Universitesi, Tibbi Biyokimya Ana Bilim Dali, Denizli
?Pamukkale Universitesi, Cocuk Saghgi ve Hastaliklart Ana Bilim Dali, Cocuk Nérolojisi Bilim
Dali, Denizli

AMAC:

Genis spektrumlu bir antiepileptik olan valproik asit, absans tip basta olmak iizere bir¢ok epilepsi
tiirtinde kullanilan potent bir ilactir. Terapotik araligi 50-100 mg/L olan bu ilacin yiiksek dozlarda
karaciger ve tiroid fonksiyon testleri ile hemogramda degisiklikler yaptigini literatiir desteklemekte-
dir. Hastanemizde valproik asit kullanan pediyatrik hasta grubunda, son yillarda siklikla kullanilan
hematolojik parametre ve bu parametrelerden elde edilen oranlarin tani, tedavi ve izleminde yararlt
gostergeler olup olmayacagini arastirmay1 amagladik.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Pamukkale Universitesi Saglik Uygulama Arastirma Hastanesine(PAU-SARUM) 01.01.2022-
31.08.2023 tarihleri arasinda bagvuran, ayaktan ve/veya yatarak tedavi goren 0-18 yags aras1 pediatrik
hasta grubundan geriye doniik olarak bakilan valproik asit diizeyleri Probel hastane bilgi sisteminden
ve laboratuvar bilgi sisteminden ( LBS) alinmistir. Valproik asit diizeyi ile as zamanli alinan he-
mogram analizlerinin sonuglar1 da yine Probel Pau dan geriye doniik olarak ¢ekilmistir. Hemogram
parametreleri ve hemogram parametrelerinden oranlayarak elde edilen NLR, PLR, MPV/PLR, MPV/
NLR, NLR/PLR hesaplanmis ve SPSS 25 paket programi kullanilarak istatistiksel olarak degerlen-
dirilmistir.

BULGULAR:

Elde edilen 548 hasta kaydinin 12 tanesi pihtili 6rnek oldugu i¢in ¢alisma dis1 birakilmistir. 536 6rnek
valproik asit diizeyleri 0-49,9 (a), 50-99,9(b) ve >100 mg/L (c) olacak sekilde ii¢ gruba ayrilmistir. Ug
grup arasinda plateletlerde, a ve b gruplarinda ise PLR, MPV/PLR, NLR/PLR oranlarinda istatistiksel
anlamli fark saptanmistir. MPV/NLR ve NLR oranlar1 arasinda higbir grupta fark saptanmamustir.

SONUC:

Calismamizda 6zelikle iki/ iclincii basamak hastane hizmetlerine kolaylikla ulagamayan ve valproik
asit kullanan hastalarin hemogram izlemleri, doz asimi1 ya da doz yetersizligine destek olabilecegini
one siirdiik. Calismanin biiyiik popiilasyonlarda yapilarak literatiire daha ¢ok katkida bulunacagini
diistinmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: Hematolojik oranlar, valproik asit, epilepsi
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SS-20 HbAlc Testinin Akilcr Test Istem Prosediirii ve Saghk Uygulama
Tebligine Gore Maliyet Analizi

Giilsiim Feyza Tiirkes

Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dali, Ankara
Ankara Atatiirk Sanatoryum Egitim ve Arastirma Hastanesi, Tibbi Biyokimya, Ankara

GIRIS:

Glikolize hemoglobin (HbAlc) monosakkaritlerin nonenzimatik olarak hemoglobine baglanmasi
ile olusur (1). HbAlc testi diyabet tanisi ve takibinde kullanilir. HbAlc testinin eritrosit 6mrii ka-
dar seker durumunu yansittig1 bilinmektedir. Yapilan bir ¢alismada ortalama eritrosit dmriiniin 60
giin ve 95 giin arasinda degisebilecegi hesaplanmistir (2). Bu yiizden Saglik Uygulama Tebliginde
(SUT) “sadece diyabetik hastalarda, li¢iincii basamak saglik hizmeti sunuculari tarafindan ve ii¢ ayda
bir adet faturalandirilir.” seklinde not diisiilmiistiir. Ancak Saglik Bakanliginin “Akilct Laboratuvar
Uygulamalar” kapsaminda yer alan “Akilci Test Istem Prosediirii’nde HbA Ic testi i¢in bu siire 60
giin olarak diizenlenmistir (3). Akilcr test kullanim prosediiriine gore gereksiz laboratuvar kullani-
m1 kriteri; testlerin optimal fayda verebilecegi, iki test aras1t minimum zaman kriteridir. Gereksizlik
durumuna; ayni kisiye uygulanmis olan ayni testin, kendi 6zelligine gore belirlenmis olan zamana
uygunluk durumu incelenerek karar verilmektedir (4). Bu prosediiriin amaci saglik hizmet sunucu-
larinda, hastaya dogru tant konulmasini saglamak ve test sonuglarinin klinik yararliligini arttirmak
amaci ile tibbi laboratuvarlardan gereksiz istenen test sayisini azaltici faaliyetleri diizenlemektir. Bu
calismanin amaci kamu hastaneleri igin “Akilc1 Test Istem Prosediirii”ne gére HbAlc testinin SUT a
gore ne kadar maliyet etkin olabilecegini gostermektir.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Retrospektif olarak tasarlanan ¢calismamizda 2023 yilinin ilk 6 ayinda Ankara Atatiirk Sanatoryum ve
Egitim Arastirma Hastanesine basvuran ICD tan1 koduna gore diyabet tanisi olan ayaktan ve yatan
hastalarin HbA 1c diizeyleri laboratuvar bilgi sisteminden alinarak Excel uygulamasina aktarildi. Mii-
kerrer hasta sonuglar1 incelendi. Ayn1 hastadan ertesi giin istemi bulunan HbA 1¢ test tekrar1 dahi goz-
lendi. Test istemleri, 60 gilinliik ve 90 giinliik periyod i¢inde tekrar istenenler seklinde iki gruba ayril-
di. Her ne kadar Hastane Bilgi Yonetim Sisteminde (HBYS) uyari sistemi de olsa 60 giin ve 90 giin
icinde test tekrarlar1 mevcuttu. 90 giinliik periyodda oldugu gibi 60 giinliik periyodda da hastanenin
Sosyal Giivenlik Kurumundan (SGK) fatura edemedigi test sayisi diisiiniilerek ¢alismanin bulgulari
elde edildi. Biitiin hesaplamalar yapilirken 24 Mart 2023 tarihinde SUT puaninin giincellenmesi de
hesaba katildi. Thalemiz sonug karsil1ig1 puan ihalesi oldugu i¢in firmaya 6denen tutar; toplam istenen
test sayist x SUT puani x birim fiyat olacak sekilde hesaplandi. Test tekrar1 olmadig1 diisiiniilerek
toplam gelir su sekilde hesaplandi: Toplam test sayis1 x SUT puani x SGK ¢arpani. Her iki grup i¢in
fatura edilmeyen test sayisinin SGK’dan fatura edilemedigi tutar hesaplandi. Daha sonra net kar marji
su sekilde hesaplandi: Net kar / Net Gelir x 100 (5).

BULGULAR:

Calismamizda 7513 erkek, 17724 kadin olmak {izere toplamda 25237 HbA Ic test istemi incelendi.
1527 adet test istemi 18 yas altindaydi. Hem 60 giinliik hem 90 giinliik periyodda 2 ile 6 arasinda de-
gisen sayida tekrar test istemi gézlendi. 2 ve 6 arasindaki tekrar test sayilari sirasiyla 1819, 114, 9, 2
ve 1 kisi olarak saptandi. 6 ay i¢inde toplam 1945 hastanin istem tekrar1 gozlenirken tekrar edilen test
say1s1 4032 olarak hesaplandi. 60 giinliik periyodda fatura edilemeyen test sayis1 630 olarak saptandi
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(1 Ocak- 23 Mart 2023 adet: 358, 24 Mart — 30 Haziran 2023: 272 adet). Hastanenin SGK’ya fatura
edemedigi tutar; 21329,52 TL olarak gozlendi. Tiip, igne ucu ve elektrik maliyeti de eklendiginde net
kar marj1, %10,17 ile orta diizeyde saptandi. 90 giinliik periyodda ise fatura edilemeyen test sayisi
1201 (1 Ocak- 23 Mart 2023 adet: 829, 24 Mart — 30 Haziran 2023: 372 adet), hastanenin SGK’ya fa-
tura edemedigi tutar 38457,11 TL olarak saptandi. Tiip, igne ucu ve elektrik maliyeti de eklendiginde
net kar marj1 %38,02 ile diistik diizeyde hesaplandi. 90 giinliik periyodda fatura edilemeyen test sayisi
60 giinliik periyodda fatura edilemeyen test sayisinin 1,9 katiydi.

TARTISMA:

Yapilan bir ¢alismada Tiirkiye’deki Kamu Hastanelerinde Laboratuvar Testlerinin Kullanilmasi ve
Gider Analizi yapilarak “Akilct Test Istem Prosediiriiniin” 6énemine vurgu yapilmistir. Bu ¢alisma-
da 2015-2019 yillar arasinda laboratuvar giderlerinin yildan yila arttig1 agiklanmistir (6)test istem
oranlari, laboratuvar giderleri ve tibbi hizmet verileri Saglik Bakanligi’ndan temin edilmistir. Saglik
Bakanligi’nin ¢esitli veri tabanlarindan elde edilen veriler, sentezlenerek analiz edilmistir.\r Bulgular:
2019 yilinda 2,7 milyar liraya yiikselen laboratuvar giderlerinin, kamu hastanelerinin toplam gideri
icindeki oran1 %5,67 diizeyindedir. Voliim ve gelir olarak ilk 25 teste bakildiginda; testlerin genellikle
benzer oldugu, farkliliklarin ise geri 6deme fiyatlarinin yiiksekliginden kaynaklandigi goriilmektedir.
Dal egitim ve arastirma hastanelerinde test istem orani ile test basi giderin fazla oldugu bulunmustur.
Yasli niifusun ve ortanca yasin yiiksek oldugu illerde ayn1 zamanda test istem oraninin da fazla olma-
s1, kronik hastalik takibinin test istemini artiran bir etken oldugu kanit1 niteligindedir. Gereksiz test
istemleri (D vitamini gibi. Biz de calismamizda Akiler Test Istem Prosediirii uygulanmasina ragmen
maliyetlerin istenen diizeyde olmadigini diisiiniiyoruz. Caligmamizda HbAlc testinde SUT a gore
yapilan maliyet analizinde net kar marjin1 akilci test istem prosediiriine gére yapilan maliyet analizin-
deki kar marjia gore daha diisiik saptadik. Ciinkii 90 giinliik periyod icerisinde tekrar edilen test sa-
yisin1 ve dolayisiyla fatura edilemeyen test sayisin1 60 giinliik periyoda gore daha fazla gozlemledik.
Ancak net kar marjini her iki grupta da iyi diizeyde saptamadigimiz i¢in uyar1 sistemine sahip olsak
da gereksiz test isteminin oniline gecemedigimizi diisliniiyoruz.

SONUC:

90 giinliik periyodda fatura edilemeyen test sayis1 60 giinliik periyodda fatura edilemeyen test sayisi-
nin 1,9 kat1 olarak hesaplandi. HbA lc¢ testi acil bir test olmadigi i¢in genigletilmis akilct test prosedii-
rliinde yer alan Anti-TPO, Anti tiroglobulin antikor, Anti-GAD antikoru, Anti insiilin antikor testleri
gibi 60 giinliik periyodda tekrar istendiginde uyari sistemi yerine engelleme sistemi olabilir. Ayrica
kamu hastanelerinin daha fazla kar edebilmesi i¢cin SUT ta “sadece diyabetik hastalarda, {i¢iincii ba-
samak saglik hizmeti sunucular tarafindan ve ii¢ ayda bir adet faturalandirilir.”” notu yerine “sadece
diyabetik hastalarda, ticlincli basamak saglik hizmeti sunucular1 tarafindan ve iki ayda bir adet fatu-
ralandirilir.” notu ile degistirilebilir.

Kaynaklar:

Little RR, Rohlfing CL. The long and winding road to optimal HbA 1¢ measurement. Clin Chim Acta. 2013;418:63—-71.

2. Beltran Del Rio M, Tiwari M, Amodu LI, et al. Glycated Hemoglobin, Plasma Glucose, and Erythrocyte Aging. J
Diabetes Sci Technol. 2016

3. Akile1 Laboratuvar Kullanimi “Genisletilmis Akilci TesIstemi Prosediirii”. 2020

4. Aydogdu A, Bir iniversite hastanesinde gereksiz laboratuvar test istemlerinin incelenmesi. 2021; Hacettepe
Universitesi Sosyal Bilimleri Enstitiisii

5. Eilon S. Key ratios for corporate performance. Omega. 1992;20(3):337-43.

6. Kiiglik A. Tiirkiye’de kamu hastanelerinde laboratuvar testlerinin kullanim1 ve gider analizi. Turkish J Clin Lab.
2021;12(3):315-23.
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SS-21 Plevral ve Peritoneal Sivilarda Otomatize Sistem Ve Optik
Mikroskopi ile Yapilan Lokosit Sayimlar1 Arasindaki Uyumun
Degerlendirilmesi

Esra Yilmaz', Medeni Arpa', Bayram Sen”

'Recep Tayyip Erdogan Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Biyokimya Ana Bilim Dali, Rize
’Recep Tayyip Erdogan Universitesi Egitim ve Arastirma Hastanesi Biyokimya Laboratuvari, Rize

AMAC:

Viicut sivilarinda hiicresel analiz tanida biiyiik 6nem tasir. Hiicresel sayim, standart optik mikroskopi
ve otomatize hiicre sayimi ile gerceklestirilebilmektedir. Hiicresel sayimda altin standart optik mik-
roskopidir. Ancak optik mikroskopi tecriibe gerektirmesi, kullanict bagimli olmasi, tekrarlanabilirli-
ginin diisiik olmasi, uzun geri doniis siiresi gibi dezavantajlar1 vardir. Klinik pratikte numune sayilari-
nin artig1, otomatize sistemlere ihtiyaci artirmaktadir. Bu ¢aligmada otoanalizoriin optik mikroskopiye
gore tan1 performansini degerlendirerek klinik pratikte uygulanabilirligini ortaya koymay1 amagladik.

MATERYAL VE YONTEMLER:

2019-2023 yillar1 arasinda hem otomatik analiz hem de optik mikroskopi ile 16kosit sayimi1 yapilmis 6r-
neklerin sonuglar1 veri tabanindan elde edildi. Calismada 465 plevral sivi ve 59 periton sivist 6rneginde
WBC, PMNL ve MNL parametrelerine ait sonuglar kullanildi. Rutin hiicre sayimlari, optik mikroskopi
ile Thoma laminda metilen mavisi ilavesi ile X100 biiylitmede gergeklestirilmisti. Otomatize sistem ile
sayimlar ise es zamanli viicut sivist modunda (Mindray BC-6200) gerceklestirilmisti. Degerlendirme
icin su karar siirlart kullanildi: Plevral 6rneklerde WBC sayist 1000/mm3, WBC %50 (PMNL ve
MNL) igin karar sinirlar1 ve peritoneal sivilarda WBC 500/mm3 ve PMNL 250/mm?® karar sinirlari. Bu
karar sinirlarma gore veriler dikotomize edildi. 1ki yontem arasindaki uyum, kappa analizi ile degerlen-
dirildi. Optik mikroskopiye gore otoanalizoriin tan1 performansi i¢in sensitivite ve spesifite degerleri
hesaplandi. Istatistiksel analiz IBM SPSS Statistics 22.0 ve MedCalc programlart kullamlarak yapildi.
Karsilastirma CLSI H20-A2 kilavuzu baz alinarak yapildi. Anlamlilik sinir1 olarak p <0.05 kabul edildi.

BULGULAR:

Plevral 6rneklerin kappa analizi sonuglari; WBC 1000/mm?® i¢in k=0.682 (p<0.001), %50 PMNL i¢in
k=0.287 (p<0.001), %50 MNL i¢in k=0.278 (p<0.001) idi. Peritoneal 6rneklerde kappa analizi sonug-
lart; WBC 500/mm? i¢in k=0.626(p<0.001), PMNL 250/mm? igin k=0.471(p<0.001) idi. Tan1 perfor-
mansini degerlendirmek i¢in hesaplanan % sensitivite-% spesifite degerleri plevral 6rneklerde WBC
1000/mm?3, %50 PMNL ve %50 MNL karar sinirlar i¢in sirasiyla 92.9-78.2; 31.9-93.2; 93.17-31.4
(p<0.001) idi. Bu degerler peritoneal 6rneklerde WBC 500/mm3 ve PMNL 250/mm3 karar sinirlart
icin sirastyla 88.2-80.9; 50-92.6 (p<0.001) idi.

SONUC:

Elde edilen verilere gore, otoanalizorlerin optik mikroskopiye alternatif olacak performansta olmadi-
g1 goriildii. WBC 1000/mm?® sinir1 i¢in; hizli sonug elde edilebilmesi, personel bagimli olmamasi gibi
avantajlar1 nedeniyle acil durumlarda otoanalizorle hiicre sayiminin faydali olabilecegi diisiiniilmek-
tedir. Alternatif olarak otoanalizorlere olan ihtiya¢ barizdir. Bu konuda iyilestirmeler klinik taniya
katki saglayacaktir.

Anahtar Kelimeler: Hematoloji analizorii, [6kosit sayimi, optik mikroskopi
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SS-22 Akut Promiyelositik Loseminin Flow Sitometrik Tanisi: Olgu
Sunumu

Alpaslan Oztiirk, Mine Biisra Pehlivan
Etlik Sehir Hastanesi, Klinik Biyokimya, Ankara

AMAC:

Akut promiyelositik 16semi (APL), akut miyeloid 16seminin (AML) bir alt tipidir ve yeni tani alan
tim AML hastalariin yaklasik %10-15°1 bu grupta yer alir. Bu hastalik siklikla tam kan sayiminda
anormallikler, kanama bozukluklar1 (yaygin damarici pihtilagsma) ve sik enfeksiyon ile belirti verir.
APL’nin diger AML tiplerinden en 6nemli farki HLA-DR negatif olmasidir. Bu vaka sunumunda
APL tanisinda flow sitometrinin dneminin gdsterilmesi ve bu alt tipe acil tan1 konmasi gerektiginin
vurgulanmasi amaglanmuistir.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Otuz iki yasinda kadin hasta Etlik Sehir Hastanesi Hematoloji Poliklinigi’ne asir1 halsizlik, viicudun-
da morarmalar ve sik enfeksiyon gecirme sikayetleri ile bagvurmustur. Hastanin laboratuvar tetkikle-
rinde anemi (9,6 g/dl), 16kopeni (3700/uL), trombositopeni (93000/uL) ve C-reaktif protein yiiksek-
ligi (14,2 mg/L) saptanmistir. Akut [6semi 6n tanistyla flow sitometri istemi yapilan hastanin kemik
iligi numunesi laboratuvarimiza gelmis ve bu 6rnekten 6n islemler sonrasinda ALOT (akut 16semi
oryantasyon tlipli) paneli ¢alisilmigtir.

BULGULAR:

Flow sitometride noktasal grafiklerin analizi sonrasinda CD45/SSC grafiginde %3 lenfosit, %1 mo-
nosit ve %86 oraninda graniilositik bolgeye uzanan atipik hiicre popiilasyonu izlenmistir. Bu atipik
hiicrelerde MPO, CD33, CD34, CD13, CD117, CD38, CD45RA, CD99, CD123 ve CD66¢ immiin
belirtecleri pozitif olarak, CD34, HLA-DR, CDl1lc ve CDI11b immiin belirtecleri ise negatif ola-
rak saptanmistir. Neoplastik hiicrelerin immiinfenotipi nedeniye hastaya akut promiyelositik 16semi
(AML-M3) (hipograniiler varyant) 6n tanis1 konulmustur.

SONUC:

Bu olgunun ve akut promiyeloisitik 16semi ile ilgili literatiiriin analizi flow sitometrinin tan1 ve tedavi
icin dnemini ortaya koymustur. Yaygin damari¢i pihtilasma riski en yiiksek AML tipi olan APL’nin
acil tan1 almasi gerektigi bir kez daha vurgulanmistir. Sonug olarak tiim hematolojik hastalik tiplerin-
de flow sitometri hizli, pratik ve énemli bir tan1 yontemidir.

Anahtar Kelimeler: Flow sitometri, Losemi, Akut Promiyelositik Losemi, HLA-DR
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SS-23 Yiiksek Yagh Diyetle Beslenen Farelerde Probiyotik Kullaniminin
Adipokin Hormonlar Uzerine Etkileri

Seren Orhan', Hiilya Cicek?, Mustafa Orkmez>

'Kahramanmaras Necip Fazil Sehir Hastanesi, Kahramanmaras
’Gaziantep Universitesi Tibbi Biyokimya Anadali, Gaziantep

AMAC:

Beyaz yag dokusunun genislemesi ile salgilanan pro-inflamatuvar ve anti-inflamatuvar adipokinlerin
dengesizliginin obezite ile baglantili metabolik bozukluklar ile iligkili oldugu tespit edilmistir. Ke-
fir, stitiin fermantasyonu ile olusan igilebilir bir probiyotik tiiriidiir. Kefir kullanim1 son zamanlarda
obezite ile miicadelede dikkat cekmektedir. Bu ¢alismada, yiiksek yagli diyetle (YYD) beslenen fare
modelinde kefir tiiketiminin lipid profili ve Adiponektin, Leptin, Resistin ve Irisin/ENDCS5 iizerinde-
ki etkilerini inceleyerek kefirin olasi terapdtik etkisinin nedenlerini aragtirmay1 ve bu konuya yonelik
literatiire katk1 saglamay1 amaglandi.

MATERYAL VE YONTEMLER:

BALB/c susu erkek fareler; kontrol grubu (n=10), Yiiksek yagh diyet (YYD) (n=10) ve YYD+Kefir
(n=10) olmak iizere 3 gruba ayrildilar. Kontrol grubuna standart pelet yem, YYD grubuna %60 yag
icerigine sahip yiksek yagh diyet, diger gruba da yiiksek yagl yeme ilaveten oral gavajla 15ml/kg
kefir verilerek 8 hafta siiresince beslenmislerdir. Lipid profili otoanalizérde ticari kitler kullanilarak
olciildii. Adipokin hormonlar ve Irisin/ENDCS5 diizeyleri ticari olarak temin edilen kitler kullanilarak
enzim bagli immunosorbent 6l¢iim (ELISA) yontemi ile 6l¢iildii.

BULGULAR:

Deneyin sonucunda gruplarin viicut agirlik kazanimlari arasinda anlamli bir fark bulunmadi. YYD ve
Y YD-+Kefir grubu epididimal yag agirliklar kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli derece-
de ytiksek bulundu(p=0.001). YYD ve YYD+Kefir grubu epididimal yag agirliklar1 arasinda anlamli
bir fark bulunmadi. YYD ve YYD+Kefir grubunda Total kolesterol, HDL-K, LDL-K degerleri Kont-
rol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulundu(p=0.001). YYD+Kefir grubu
ve YYD grubu arasinda ise Total kolesterol, HDL-K, LDL-K degerleri agisindan istatistiksel olarak
anlaml fark bulunmadi(p>0,05). Trigliserid degerlerinde gruplar arasi fark bulunmadi. YYD+Kefir
grubunun Adiponektin ve Irisin/FNDCS5 degerleri Kontrol grubu ve YYD grubuna gore istatistiksel
olarak anlamli derecede diisiik bulundu (p=0.001). Kontrol grubu ve YYD grubu arasinda Adipo-
nektin ve Irisin/FNDC5 degerleri icin istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi(p>0,05). Leptin,
Resistin degerlerinde gruplar arasinda anlamli bir fark bulunmadi.

SONUC:

Bir probiyotik olan kefirin obezitenin dnlenmesinde bazi adipokinler iizerinden etkili olabilecegi hi-
potezi daha kapsamli caligmalarla arastirilmasinin faydali olabilecegi diistiniildi.

Anahtar Kelimeler: Yiiksek yagli diyet, Kefir, Adipokinler
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SS-24 Hemogram Kaynakl Yeni inflamatuar Belirtecler ile Geleneksel
Inflamasyon Belirteclerinin Karsilastiriimasi

Almila Senat

Taksim Egitim ve Arastirma Hastanes, Istanbul

AMAC:

Inflamasyon varligmin tespit edilmesinde prokalsitonin, C- reaktif protein ve eritrosit sedimentasyon
hiz1 gibi pek ¢ok biyo-belirte¢ yaygin sekilde kullanilmaktadir. Son yillarda inflamasyonun tespitinde
hemogram kaynakl1 olan yeni inflamasyon belirtecleri kapsamli sekilde degerlendirilmektedir. Bu kap-
samda, mevcut ¢aligmada, yatarak tedavi alan hastalarda geleneksel inflamasyon belirtegleri ile yeni
inflamatuar belirtecleri olan sistemik immiin inflamatuar indeks (SII) [(n6trofil x platelet) / lenfosit)] sis-
temik inflamatuar cevap indeksi (SIRI) [(nStrofil x monosit/ lenfosit)] ve sistemik inflamasyon toplam
indeksi (AISI) [(n6trofil x platelet x monosit / lenfosit)] diizeylerinin karsilagtirilmasi amaglanmustir.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Bu ¢alisma Kasim 2020-Eyliil 2023 tarihleri arasinda Taksim Egitim ve Arastirma Hastanesinde tedavi
edilen toplam 711 hastanin tibbi kayitlarinin retrospektif olarak incelenmesi ile yiiriitilmiistiir. Hasta
kayitlarinda prokalsitonin, C-reaktif protein (CRP), eritrosit sedimentasyon hizi ve tam kan sayim so-
nuglari olan hastalar ¢alismaya dahil edilmistir. SII, SIRI ve AISI degerleri, hastalarin tam kan sonugla-
rindaki mutlak nétrofil, lenfosit, platelet ve monosit hiicre sayim sonuglar1 kullanilarak hesaplanmustir.

BULGULAR:

Prokalsitonin degerlerine gore gruplara ayrilan hastalarda, prokalsitonin normal (PN) (<0.5 pg/L)
olan grupta 303 kadin/ 266 erkek dahil edilirken, prokalsitonin yiiksek (PY’) olan grup (>0,5 ug/L) 68
kadin /74 erkek hasta ¢alismaya dahil edilmistir. PN grubunun yas ortalamas1 71,6+16,4 iken, PY gru-
bunun yas ortalamasi1 70,24+16,8 olarak belirlenmistir (p>0.05). Hemogram kaynakli yeni inflamatuar
belirteglerden SII (2748 £165), SIRI (7,69+2,36) ve AISI (2169+378) degerleri PN grubu hastalarla
karsilastirildiginda PY grubunda yiiksek bulunmustur (p<0.001). Diger taraftan geleneksel inflamas-
yon belirteclerinden PY grubunun CRP (121£90) ortalamasi PN grubuna gore yiiksek bulunurken,
eritrosit sedimantasyon hizi degerleri i¢in iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulu-
namamistir (p<0.001; p>0.05, sirasiyla). Korelasyon analiz sonuglaria gore SII, SIRI ve AISI deger-
leri CRP seviyeleri ile pozitif korelasyon gosterirken (r=0.127; p=0.001, r=0.278; p<0.001, r=0.213;
p<0.001), sirasiyla), prokalsitonin diizeyleri ile anlamli bir korelasyon iliskisi gézlemlenmemistir
(r=0.007; p=0,852, r=0.045; p=0.229 ve r=0.022; p=0.552, sirastyla). Sepsis varligini tayin etmek
icin yapilan ROC analiz sonuglarma gore SII (AUC: 0,539; p=0.153), SIRI (AUC: 0.624; p<0.001)
ve AISI (AUC=0.578; p=0.004) olarak belirlenmistir.

SONUC:

Calismamizda, hemogram kaynakli inflamatuar belirteclerin prokalsitonin diizeyleri ile dogrusal bir
iligkisi bulunamamuistir. Bununla birlikte, sepsis varligini tayin etme gii¢lerinin incelendigi ROC ana-
liz sonuglarina gore yeni inflamatuar belirtecler arasinda, SIRI diger belirteclere gére daha giiglii bir
inflamasyon belirteci oldugu belirlenmistir.

Anahtar Kelimeler: inflamasyon, Prokalsitonin, C-reaktif protein, Inflamatuar indeksler, Sepsis
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SS-25 Olgu Sunumu: Post-viral CK Yiiksekliginin Nedenlerinden Biri
Olarak RYR-1 Mutasyonu

Seyyide Nur Savran, Niliifer Bayraktar, Esra Paydas Hataysal

Istanbul Medeniyet Universitesi Géztepe Prof. Dr. Siileyman Yal¢in Sehir Hastanesi, Tibbi
Biyokimya, Istanbul

AMAC:

Ryanodine receptor 1 (RYR-1) geni, iskelet kaslarinda bulunan ryanodin reseptoriinii kodlar. Kodla-
nan protein, sarkoplazmik retikulumda kalsiyum salinim kanali olarak islev goriir. RYR-1 gen mu-
tasyonu konjenital miyopatilerin en sik nedenidir. Malign Hipertermi Duyarliligit (MHS) ile iligkili
RYR-1 mutasyonlari, saglikli bireylerde goriilen egzersizle tetiklenen rabdomiyoliz vakalarinin yay-
gin bir nedenidir ve rabdomiyoliz vakalarinin %30’unu olusturur. Yaygin tetikleyiciler egzersiz ve si-
caklikken, viral enfeksiyonlarla tetiklenen rabdomiyoliz vakalar1 sinirlidir. Bu olgu sunumunda ama-
cimiz, post-viral kreatin kinaz (CK) enzim yiiksekligi ve rabdomiyoliz ile gelen hastalarda altta yatan
sebeplerden biri olarak RYR-1 mutasyonunun géz 6niinde bulundurulmasi gerektigini vurgulamaktir.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Viral enfeksiyon sonrasinda CK yiiksekliginin ilk atagini1 14 sene dnce yasayan 55 yas hasta araliklar-
la toplamda 4 kez, biri COVID19 sonras1 olmak iizere post-enfeksiydz CK yiiksekligi atag: gecirerek
akut bobrek yetmezligine girmis ve 4 kez hemodiyaliz ihtiyaci olmustur. Hastanemiz acil servisine
ates, siddetli burun akintisi, siddetli halsizlik, kas-eklem agris1 ve koyu renkli idrar sikayetleri ile
basvuran hastadan Roche Diagnostics Cobas c501 otoanalizoriinde CK, kreatinin, AST, ALT, LDH,
total bilirubin, direkt bilirubin, indirekt bilirubin ¢alisilmistir. FUS-200/H-800 tam otomatik idrar
cihazinda tam idrar tetkiki, Roche Cobas 6000 analizoriinde idrarda protein/kreatinin ¢alisilmstir.

BULGULAR:

Olgunun biyokimya 6l¢iimlerinde CK: 54963 U/L, Kre: 0,79 mg/dl, AST: 1334 U/L, ALT: 252 U/L,
LDH: 753 U/L, T.Bil: 1,11mg/dl, D.Bil: 0,33mg/dl, ind.Bil: 0,78 mg/dl olmas1 iizerine post-enfeksiydz
CK yiiksekligi 6n tanisi ile yatist yapildi. Spot idrarda pro/kre orani 1,04 bulunmustur. Tam idrar tahlili
sonuglari; Dansite: 1.015, Protein idrar: 2+, Hemoglobin: 3+, Eritrosit: 7 hiicre/HPF, Keton: -+, Loko-
sit Esteraz: -+, Lokosit: 5 hiicre/HPF seklinde dlcililmiistiir. Hidrasyon tedavisi ile giinliik CK 6l¢iimii
ve idrar ¢ikisi takip edilen hastada CK enzimi yatiginin 7. gliniinde 632 U/L Slgiilmiistiir. Vitalleri sta-
bil olan, atesi ve aktif sikayeti olmayan hasta taburcu edilmistir. Ataktan 15 giin sonra kontrol randevu-
suna gelen hastadan ¢aligilan kan 6rneginde CK: 72 U/L (0-190) normal sinirlar igerisinde 6l¢iilmiistiir.

SONUC:

Viral enfeksiyonlarla tetiklenen rabdomiyoliz ataklar1 gegiren hastalarda RYR-1 mutasyonu olabile-
cegi gdz onilinde bulundurulmali ve hastalar genetik arastirmaya yonlendirilmelidir. Kesin tani, has-
talarin anesteziyle ilgili malign hipertermi riski tasimalar1 nedeniyle kritiktir. Bu olgu sunumu ile
biyokimya laboratuvar sonuglarinin klinik bulgular ve genetik analizler ile yorumlanmasinin, klinik
laboratuvar is birliginin tan1 ve takipteki dnemini vurgulamaktay1z.

Anahtar Kelimeler: Kreatin Kinaz, Rabdomiyoliz, RYR-1 mutasyonu
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SS-26 Alt1 Sigma Metodolojisi ile Hbalc Testinin Degerlendirilmesi

Kiibra Nazmiye Oztiirk, Veysel Uzen, Batuhan Subasi, Nahide Ekici
Giinay, Derya Kocer

Kayseri Sehir Egitim ve Arastirma Hastanesi Tibbi Biyokimya Klinigi, Kayseri

AMAC:

Klinik laboratuvarlarda kullanilan Alt1 Sigma metodolojisi; istatistiksel hesaplamalara dayanan, siire¢
degiskenlerine odakls, siire¢ performansi hakkinda bilgi saglayan bir kalite yonetim aracidir. Analitik
performansin kalitesi “siire¢ sigma degeri” olarak adlandirilan tek bir say1 ile degerlendirilebilmekte-
dir. Bu calismada; laboratuvarimizda sik kullanilan testlerden biri olan HbA1c¢ testinin, analitik kalite
performansin1 degerlendirebilmek icin sigmametrik hesab1 yapmay1 amagladik.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Kayseri Sehir Egitim ve Arastirma Hastanesi Merkez Biyokimya Laboratuvarinda HbAlc testinin
performanst HLC-723 G11 Variant Mode (G11vr;Tosoh Bioscience, Inc.,Tokyo,Japan) cihazi ile
%bias i¢cin Temmuz 2023-Eyliil 2023 tarihlerine ait 3 aylik dis kalite kontrol verilerinden (DKK),
%CV degerleri i¢in ise %CV1-%CV2 olmak iizere ayn1 doneme ait 2 seviye i¢ kalite kontrol verile-
rinden (IKK) yararlanilarak; yine ADAMs A1C HA-8180V(Arkray Diagnostics, Kyoto, Japan) ciha-
z1 ile %bias i¢in Subat 2023-Nisan 2023 tarihlerine ait 3 aylik dis kalite kontrol verilerinden (DKK),
%CYV degerleri icin ise %CV1-%CV2 olmak iizere ayn1 doneme ait 2 seviye i¢ kalite kontrol verile-
rinden (IKK) yararlanilarak degerlendirilmistir. Toplam izin verilebilir hata (TEa) oran1 icin NGSP:
National Glycohemoglobin Standardization Program (NGSP)’ in belirledigi %6 temel alinmistir.

BULGULAR:

Siire¢ sigma seviyesi seviyel ve seviye2 sigma degeri olmak iizere Tosoh cihazi i¢in aylara gore sira-
styla; Temmuz (3,7-6,0), Agustos (3,8-5,0), Eyliil (3,7-3,0); Adams cihazi i¢in Subat (2,0-2,3), Mart
(2,7-2,1), Nisan (3,2-3,7) olarak belirlenmistir.

SONUC:

Bu calismada HbA ¢ testi sigma metodolojisi ile degerlendirildiginde bazi diizey ve aylarda ¢ok iyi
performans gosterdigi gibi genellikle orta diizeyde performans sergilemistir. Kotii performans goster-
digi aylarda dis kaliteden kaynakl1 %bias degerleri yiiksek oldugundan sigma diizeylerinin diigsmesine
sebep olmustur. Ayrica Adams cihazimiz bahsedilen aylarda laboratuvarimizdaki émriinii tamamla-
maktaydi. Sonug olarak analitik performansi artirmak i¢in uygun kalite kontrol prosediirleri uygu-
lanmalidir. Dogru ve giivenilir bir hasta sonucu verebilmek amaciyla diizenli araliklarla 1yilestirme
caligmalar1 yapilmasi onerilir.

Anahtar Kelimeler: Alt1 sigma metodolojisi, Analitik siire¢ performansi, HbAlc¢ testi, Kalite yone-
timi, Toplam Izin Verilebilir Hata
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SS-27 Olgu: Herediter Sferositoz Tanihh Hastada Psodohiperkalemi Tablosu

Aysegiil Ozel, Niliifer Bayraktar, Ramazan Murat Koser, Esra Paydas
Hataysal

Istanbul Medeniyet Universitesi Géztepe Prof. Dr. Siileyman Yalcin Sehir Hastanesi, Tibbi
Biyokimya, Istanbul

AMAC:

Psodohiperkalemi elektrolit imbalansin1 gosteren klinik gdsterge yokken, normal plazma potasyum
konsantrasyonuyla karsilastirildiginda serum potasyum konsantrasyonun belirgin sekilde ytiksekligi
(>0,4 mmol/L) olarak tanimlanir. Bu durum kan alimi1 ve piht1 olusumu siiregleri sirasinda hiicre-
lerden potasyum salinmasindan kaynaklanmaktadir. Herediter sferositoz (HS) eritrositlerin artmis
ozmotik frajilitesi ile karakterize dogumsal hemolitik anemilerin sik goériilen bir formudur. Bu olgu
sunumunun amaci potasyum seviyesinde anlaml yiikseklik tespit edilen Herediter Sferositozlu has-
talarda, psodohiperkaleminin taninmasi ve uygun sekilde yorumlanmasina iliskin klinik farkindaligi
artirmak, yanlis tan1 ve gereksiz tibbi miidahaleyi 6nlemektir.

MATERYAL VE YONTEMLER:

51 yasinda, 6zge¢misinde herediter sferositoz tanisi ve splenektomi bulunan kadin hasta, Istanbul
Medeniyet Universitesi Prof. Dr. Siileyman Yalgin Sehir Hastanesi Anestezi Poliklinigi'ne Kadin
Hastaliklar1 ve Dogum Klinigi tarafindan planlanan Total Abdominal Histerektomi + Bilateral Sal-
pingooferektomi (TAH+BSO) ameliyatinin preoperatif hazirliklar i¢in bagvurdu. Hastaya bu asa-
mada yapilan ilk biyokimya tetkiklerinde serum potasyum seviyesi yiiksek olarak tespit edildi. Bu
potasyum degerinin gercek olup olmadigini degerlendirmek amaciyla hastadan turnike kullanarak ve
turnike kullanmadan iki kan 6rnegi daha alindi. Serum potasyum seviyeleri Roche Cobas 8000 ve
Roche Cobas 6000 analizorlerinde indirekt ISE yontemi ile ¢aligildi.

BULGULAR:

Hastanemize bagvuran hastanin yapilan laboratuvar tetkiklerinde hemoglobin:11.1 g/dl, hematokrit:
%32, MCV: 107.4 fL, MCH: 37.3 pg, kreatinin: 0.96 mg/dl, potasyum: 9 mmol/L, hemoliz(indeks):
11 mg/dl olarak tespit edildi. Preoperatif hazirlik siirecinde alinan anamnezde hastadan potasyum
yiiksekligini aciklayacak sikayet, anlamli klinik bulgu ve ¢ekilen EKG’de herhangi bir patoloji sap-
tanmadi. Hastanin laboratuvarda turnike kullanilarak alinan 6rnegi koagiilasyon i¢in gerekli slirenin
ardindan hemen santrifiij edilerek calisildiginda potasyum: 6.2 mmol/L olarak 6lgiildii. Son olarak
hastanin turnike kullanilmadan alinan 6rneginden ¢alisilan potasyum: 5.5 mmol/L olarak elde edildi.

SONUC:

Herediter Sferositoz hastalarinda gozlenen artmus eritrosit frajilitesi, preanalitik evrede uygulamamiz
gereken hassasiyeti artirmaktadir. Turnike kullanmadan kan 6rneginin alinmasi, transfer siireci ve
santrifiij asamalarinin miimkiin olan en kisa slirede tamamlanmasi 6nemlidir. Bu hastalarda klinik
semptom ve EKG degisikliklerinin olmadigi, potasyum diisiiriicii tedaviye biyokimyasal yanit alina-
mayan durumlarda psddohiperkalemi mutlaka diigiiniilmelidir. Psodohiperkalemiyi dislamak ama-
ctyla heparinize plazma tiiplerinden elde edilen plazmadan ve/veya heparin igeren kan gazi enjektor-
lerinden elde edilen tam kandan potasyum ¢alisilmasi, serum seperator tiiplerden elde edilen serum
potasyum degerleri ile kiyaslanmasi dnerilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Herediter Sferositoz, Potasyum, Psddohiperkalemi
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SS-28 Erken Dogumun Ongériilmesinde Maternal Serum Interlékin-1p,
Foxol ve Sestrin2 Diizeyleri

Asuman Akkaya Firat', Aysegiil Ozel?, Ebru Alic1 Davutoglu?, Zeynep Banu
Giingor', Riza Madazly?

!Istanbul Universitesi, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dali, Istanbul, Tiirkiye
?[stanbul Universitesi, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Kadin Dogum Anabilim Dali, Perinatoloji Klinigi
Istanbul

GIRIS

Erken dogum, neonatal ve anne morbidite ve mortalitesinin baslica nedenlerindendir. Tiim gebelik-
lerin yaklasik %10-12’sini etkilemektedir (1). Yenidogan dliimlerinin %70’1 prematiire kaynaklidir
(2,-5). Erken dogumda membranlarda, gobek kordonunda ve plasentada IL-1, IL-6, IL-8 gibi sitokin-
lerinve metaloproteinazlarin birikimini tetikleyen bir inflamatuar yanitin veya oksidatif stresin oldu-
gu kanitlanmistir. Erken dogumun baslangici bu kemokinlerle baslayabilir, boylece uterus kasilmalari
ve servikal olgunlagma artar [1-4]. Forkhead box O1 (FoxO1) bir proinflamatuar modiilatordiir. Term
ve preterm dogum yapan kadinlardan alinan miyometrial biyopsilerde ekspresyonunun arttig1 rapor
edilmistir (5). Ek olarak, insan miyometrial hiicrelerinde FoxOD>in silinmesi, IL-1B>nin inflamatuar
gen ekspresyonunu indiikleme kapasitesini azaltir [6]. Spesifik olarak FoxO1 yikiminin, IL-13’dan
IL-6, IL-8 ve prostaglandinlerin (PGE2 ve PGF2a) salinimin1 6nemli 6l¢lide azalttigi rapor edilmistir
[6,7]. Stresin tetikledigi metabolik proteinler olan sestrinlerin (Sesns), hiicreleri DNA hasari, oksi-
datif stres, aclik, endoplazmik retikulum (ER) stresi ve hipoksi gibi ¢esitli zararli uyaranlara karsi
korudugu bilinmektedir. Sesnler temel olarak anahtar enerji sensorit AMP’ye bagimli protein kinazin
(AMPK) aktivasyonu ve rapamisin kompleksi 1’in (mTORC1) inhibisyonu yoluyla diizenlenir [8].
p53’iin transkripsiyonel hedefi olan Sesns2’nin, 6zellikle fare ve insan desidual hiicrelerinde AMPK
aktivasyonunu tetikledigine ve mTORCI sinyalini azalttigina dair kanitlar vardir [8,9]. Fare model-
lerini ve insan desidual hiicrelerini kullanan klinik 6ncesi ¢aligmalar, preterm dogumlarin tedavisinde
su anda kullanilan terapétikler i¢in bir temel saglayabilecegi bildirildmistir [8-10]. Erken dogum riski
tanisiyla hastaneye yatirilan gebelerde ger¢ek erken dogum vakalar ile zamaninda dogum yapan
yalanci erken dogum vakalarmin ayriminin yapilmast 6nemlidir. Dogru bir ayrim hastanede kalis
siiresini kisaltir, hamileleri ve yenidoganlari tedavinin yan etkilerinden korur. Inflamatuar yanitta
onemli olan IL-1B ve FoxOl ile hiicresel adaptasyon molekiilii sestrinin saglikli gebelerde ve erken
dogum gruplarinda farkli bilesimlerde bulunabilecegini varsaydik. Bu nedenle bu ¢aligmanin amact
erken dogum tehdidi olan hastalarda serum Foxol, IL-18 ve Sesns2 diizeylerini belirlemektir. Boy-
lece yiiksek riskli gebelikler ile yalanci erken dogum arasinda ayrim yapmak miimkiin olmaktadir.
Bildigimiz kadariyla bu calisma, preterm ve term dogum yapan gebeliklerde annenin serum FoxO1
ve Sesn2 diizeylerini arastiran ilk ¢aligmadir.

MATERYAL VE METOD

Bu vaka-kontrol ¢aligmasi iniversitemiz Etik Kurulu onay1 alinarak (tarih: sayi: 83045809-604.0102-
A26) gerceklestirildi. Cerrahpasa Tip Fakiiltesi’nde 2840 ile 35+6 gebelik haftasi arasinda olan 26°s1
normal gebelik ve 54’1 “erken dogum tehdidi” (EDT) tanis1 alan hastalar olmak tlizere 26 saglikli
gebe toplam 80 gebe calismaya dahil edildi. EDT olgular1 hastaneye yatirildiktan sonra 48-72 saat
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icnde dogum yapan pretem dogum (PD) ve 37. haftadans sonra dogum yapan term dogum (TD) has-
talar olarak iki alt gruba ayrildi. Olgularin demografik ve klinik 6zellikleri kaydedildi.

Interleukin-1p, FoxO1 and Sestrin2 serum seviyelerini belirlemek i¢in enzime bagl immiinosorbent
testi (ELISA) kullanildi (Sunred Bioteknoloji Co., Aviscera Bioscience Inc.,). Calismamizda tiim 61-
¢limler iiretici FoxO1 ve Sesn2 i¢in serum seviyeleri ng/mL olarak, IL-1B serum seviyesi ise pg/mL
olarak ifade edildi.

SONUCLAR

Kontrol ve caligma gruplarinin ortalama anne yasi, gravida, parite, kan alma sirasindaki gebelik haf-
tas1 ve hemoglobin (Hb g/dL) degerlerinde istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktu. WBC, CRP,
trombositler (x10 9 /L) ED, TD ve kontrol gruplar1 arasinda (p>.05) anlamli fark gostermedi.

Dogum sirasindaki ortalama gebelik yasi, ortalama dogum agirlig1 ve ortalama trombosit hacmi
(MPV), preterm grupta TD ve kontrol gruba gore anlamh derecede diisiiktii (p<.001). Viicut kit-
le indeksleri PD ve TD gruplarinda kontrol grubuna gore anlamli derecede yiiksekti (p<.001) PD
grubunda ortalama anne serum FoxO1 ve IL-1B diizeyleri sirasiyla TD ve kontrol gruplarina gore
anlamli derecede yiiksekti (29,076,233 ng/mL; 12,91£5,45ng/mL, 3,2342,95 ng/mL, p< .000);
95,64+12,75; 47,36+£16,55 pg/mL, 20,24+3,04 pg/mL, p<0,000); PD grubunun ortalama anne serum
Sesn2 diizeyi TD ve kontrol gruplarina gore anlamli derecede diistiktii (1,98+0,7 ng/mL; 5,9 + 1,51
ng/mL, 22,82+3,1 ng/mLp<.000). Foxol ve IL-1B’nin serum konsantrasyonlar1 ile gebelik dogum
haftasi, dogum agirligi, MPYV, servikal uzunluk ve kan numunesindeki viicut kitle indeksi (kg/m2)
arasinda orta derecede negatif korelasyon bulundu.

ROC egrileri de degerlendirildiginde, maternal serum FoxO1’in 48-72 saat i¢inde dogumu 6ngor-
medeki esik degeri > 27,23 ng/mL ve AUC= 0,855 %95 giiven aralig1 (CI) 0,82—-0,93, 0,853 p>.001
%72,6 duyarlilik ve 76,5 6zgiilliikte olarak hesaplandi. Maternal serumu IL-1B’nin esik degeri >82,23
pg/mL olarak hesaplandi ve egri altindaki alan AUC=0,861 (%95) giiven aralig1 (CI) 0,85-0,97,
0,853 p>0,001, %81,6 duyarlilik ve %79,5 6zgiilliik ile; maternal serum Sesn2’nin 48-72 saat i¢cinde
dogumu 6ngdrmedeki esik degeri <1,67 ng/mL olarak hesapland1 ve alan egri altt AUC= 0,905 (%95
giiven aralig1 (CI) 0,86-0,92, 0,883 p>0,001, %87,6 duyarlilik ve 77,6 6zgiilliik ile hesaplandi.

TARTISMA

Calismamizda anne serum IL-1 diizeyleri TPL alt gruplar1 (PD ve TD) ile saglikli kontrol gruplar
arasinda karsilastirildi. Donem ve kontrol gruplarinda da anlamli derecede ytiksekti. Ek olarak, anne-
nin serum IL-1f konsantrasyonu dogum sirasindaki gebelik yasi, dogum agirlig1 ve servikal uzunluk
ile negatif korelasyon gdstermistir. Sonuglar, PD grubunda serum FoxO1 ve IL-1p diizeylerinin term
ve kontrol gruplarina gore anlamli derecede yiiksek oldugunu gosterdi. Buna karsilik, Sesn2 diizey-
leri PD grubunda terim ve kontrol gruplarina gore anlamli derecede diisiiktii. Son ¢aligmalar, artan
anne inflamatuar yanitinin preeklampsi, erken dogum ve fetal biiylime kisitlamasi gibi ¢esitli gebelik
patolojileriyle iliskili oldugunu gostermistir. Erken dogumda etiyolojik sebeplersen olan artmis inf-
lamtuar yanit1 gostermektedir (11-13).

Sonug olarak, erken dogmus vakalarin baskin 6zelligi, saglikli gebeliklere gore yiiksek IL1-f ve
FoxOl1 diizeyleri ve diisiik Sesn2 diizeyleri ile patofizyolojik degisikliklerin sonucu veya nedeni ola-
bilecek inflamatuar bir siire¢ gibi goriinmektedir. TPL ve PH benzer semptomlara ancak farkli pa-
togenezlere sahip olabilir. Bu, TPL’li hastalarda IL-1B, FoxO1 ve Sesn 2’nin serum seviyelerindeki
degisikliklere odaklanan ilk ¢alismadir. Bulgularimiz maternal serum IL-1p ve FoxO1 diizeylerindeki



artisin, erken dogumun baskin 6zelligi olan inflamatuar siiregle iliskili olabilecegini diisdiirmektedir.
Diistik sestrin seviyeleri, artan inflamatuar performansi dengeleyecek hiicresel homeostazin bozul-
dugunu gosterir. Bu bulgular, IL-1p, FoxO1 ve Sesn 2’nin, erken dogum tehdidi ve benzer servikal
uzunluk 6lctimleri olan hastalarda erken dogum i¢in yiiksek riskli bir grubu tanimlamak i¢in yararlt
bir belirteg olabilecegini ve bunun artan gdzetim ve zamaninda uygulamadan fayda saglayabilecegini
diisiindiirmektedir. Caligmamizin ¢esitli sinirlamalart vardi. Calismamizin en 6nemli kisitlilig calis-
ma gruplarinin 6rneklem biiyiikliigiiniin kii¢lik olmastydi. Farkli tedaviler gerektiren ortlisen vakala-
rin yol acacagi karisiklig1 onlemek i¢in vaka grubumuzu sinirli tutmak zorunda kaldik. Bu bulgulari
dogrulamak i¢in daha ileri caligmalara ihtiyag vardir.
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SS-29 Stago-Compact Max3 Ve ACL TOP700 Analizorlerinin Koagiilasyon
Parametreleri Acisindan Performanslarinin Degerlendirilmesi

Kiibra Sonmez', Medeni Arpa’, Bayram Sen?, Mehtap Atak’

'Recep Tayyip Erdogan Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dali, Rize,
’Rize Egitim Arastirma Hastanesi, Biyokimya Laboratuvari, Rize,

AMAC:

Koagiilasyon testleri koagiilopatilerin taranmasi, tanisi, degerlendirilmesi ve antikoagiilan tedavi ta-
kibi gibi bircok amag i¢in kullanilmaktadir. Kullanilan 6l¢iim yontemlerinin farkliligi, farkli ticari
kitler ve cihazlar, preanalitik bir¢cok faktor bu testlerde standardizasyonu zorlastirmaktadir. Bu ¢alig-
mada Stago Compact Max3 ve ACL TOP700 cihazlar1 kullanilarak APTT, PT ve Fibrinojen sonugcla-
rinin kiyaslanmasi ve cihaz performanslariin degerlendirilmesi amaglanmaistir.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Calismada laboratuvarimiza kabul edilen koagiilasyon testleri olan hasta plazmalari rastgele secilmis
olup, 10 giin boyunca APTT, PT ve Fibrinojen i¢in sirasiyla toplam 263, 277 ve 232 plazma numu-
nesi giinlere boliinerek, en fazla 4 saat iginde Stago Compact Max3 ve ACL TOP700 ile ¢aligilmis-
tir. Miktar1 yetersiz, bulanik goriiniimlii, lipemik, ikterik veya hemolizli numuneler ¢aligmaya dahil
edilmemistir. Her iki cihazda kesinlik, dogruluk degerlendirilmesi ve metot karsilastirma ¢alismasi
yapilmustir. Kesinlik degerlendirilmesi i¢in i¢ kalite kontrol materyalleri, dogruluk degerlendirilmesi
icin dis kalite kontrol 6rnekleri kullanilmistir. CLST EP 09- A3 kilavuzu ve Saglik Bakanligi 2016/18
Genelgesi baz aliarak %CV, % Bias ve Toplam analitik hata hesaplanarak cihaz performanslari tes-
pit edilmistir. Cihaz karsilastirma ¢alismasinda Bland — Altman, Passing — Bablok regresyon analizi
ve korelasyon analizleri kullanilmustir. Istatiksel analizler Medcalc programi kullanilarak yapilmistir.
P<0.05 anlamli kabul edilmistir.

BULGULAR:

Stago Compact Max3 ve ACL TOP700 cihazinin giinler-aras1 %CV diizey 1 degerleri sirastyla APTT
icin 1,84/ 3,23; PT i¢in 3,48/ 2,4; Fibrinojen icin 3,76/ 5,03; diizey 2 seviyelerinin %CV leri APTT
icin 2,89/ 3,9; PT i¢in 3,61/ 3,5 ve Fibrinojen i¢in 4,19/ 5,46 olarak bulundu. Her iki cihazda da APTT,
PT ic¢in hesaplanan %CV degerleri CLSI Onerisi olan %5’in altinda bulunmustur. Sonuglar firmala-
rin kit prospektiislerinde belirtilen %CV degerlerini de karsilamaktadir. Stago Compact Max3 ve ACL
TOP700 cihazlar1 sirasiyla APTT i¢in %Bias 0,21/ 1,05; Fibrinojen i¢in 0,8/ 5,36; INR i¢in 0,68/ 2,35
tir (D1s kalite raporlarinda PT sonucu olmadigi i¢in INR olarak hesaplanmistir). %TAH APTT i¢in 9.4;
Fibrinojen icin 17,6 olarak hesaplanmistir. APTT, PT ve Fibrinojen i¢in regresyon denklemleri sirasiyla
y =3,88 +1,228x, y =0,355 + 0,820x, y =-18,411+ 0,943x seklinde ve korelasyon analizi sonucu r deger-
leri sirastyla 0,759; 0,943 ve 0,962 bulunmustur. Yapilan Bland — Altman analiz sonucuna gére APTT
icin cihazlar arasi ortalama fark 3,3 sn; PT i¢in 2,9 sn; Fibrinojen i¢in 40,6 mg/dL dir.
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SONUC:

CLSI kriterleri baz alindiginda Stago Compact Max3 ve ACL TOP700 cihazlar yeterli dogruluk ve
kesinlikte 6l¢iim yapmaktadir. Farkli 6l¢tim yontemleri ve farkli reaktiflerin kullanilmasi nedeniyle
APTT ve PT, Fibrinojen parametre sonuglart arasinda fark saptanmistir. Firmalarin kit prospektiis-
lerinde referans araliklar1 bu farkla uyumlu olacak sekilde diizenlendigi gozlenmistir. Sonug olarak
foto-optik 6l¢iim yontemi kullanan ACL TOP700 ve mekanik pihtt 6l¢lim yontemi kullanan Stago
Compact Max3 laboratuvarda birbiri yerine kullanilabilir.

Anahtar Kelimeler: Koagiilasyon, cihaz performansi, %CV, %bias
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SS-30 Tam Otomatik Idrar Analizérlerinin Karsilastirmasi

Fikret Akyiirek
Selcuk Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dali, Konya

AMAC:

Idrar analizleri, hasta 6rneklerinin kolay alinmasi, non invaziv olmasi, maliyetinin diisiik olmas1 ve bir-
cok hastalik ve / veya organ (Diyabetes mellitus, asit- baz metabolizma bozukluklari karaciger ve bob-
rek gibi) hastaliklar1 hakkinda hizli bilgi saglamasi nedeniyle klinik laboratuvarlarin en yaygin kullan-
dig1 cihazlardan biridir. Diinya niifusundaki artiga paralel olarak, saglik biling diizeyinin artis1 ve saglk
hizmetlerine erigimin yayginlagsmasi da klinik laboratuvarlarin is yiikiinii artirmaktadir. Artan is ylikiini
azalmak i¢in alternatif ¢6zlim arayislar1 da artmistir. Sonug olarak bugiin klinik laboratuvarlarda analiz
yapan cihazlarin cogu otomatik sistemlere doniismiistiir. Idrar tetkik analizorleri de bu akima ¢ok hizli
bir sekilde ayak uydurmus ve bugiin bir¢cok firmanin tam otomatik cihazi, sahada yerini almistir. Yeni
yeni idrar analiz sistemleri de sahaya girmeye hazirlanmaktadur. Idrar analizérleri kimyasal ve sediment
analizi olarak iki kisimdan olusur. Kimyasal ve sediment analiz sonug¢larinin birlikte degerlendirilmesi
ile ¢esitli hastaliklar hakkinda erken farkindalik saglanabilir. Bu calismada iilkemizde ve diinyada yay-
gin olarak kullanilan bir idrar analizorii ile yeni gelistirilen yeni bir sistemin karsilagtirmasini yaparak,
yeni gelistirilen sistemin klinik olarak kullanilabilirligini arastirmay1 amagladik.

MATERYAL VE YONTEM:

Calismada hastanemizde rutin hizmet veren Diru1 FUS2000 cihazi ile TRION tam otomatik idrar
cihazlan karsilastirildi. Her iki cihazda kimyasal degerlendirmeler kendi orijinal stripleri ile yapildi.
Sediment analizleri ise her iki cihazda da flowcell araciligr ile yapildi. Calismaya rutin idrar tetkiki
yapilan 200 hasta sonucu alindi. Hastalarin idrar analizleri her iki cihazda es zamanli olarak yapildi.

BULGULAR:
Glukoz (k=0.77), bilirubin (k=0,85), nitrit (k=1,00), iirobilinojen (k=0,67), keton (k=0,73), protein (
«=0,73), pH(x=0,87), eritrosit ( k=0,82) ve l6kosit ( k=0,66) parametreleri i¢in Kappa degerleri elde
edilmistir. Idrar dansitesi refraktometrik olarak 6lciildii ve her iki yontemin korelasyon katsayis1 0.94
olarak bulundu.

SONUC:

Kimyasal degerlendirmelerdeki uyumluluk daha yiiksek iken mikroskobik degerlendirmelerde-
ki uyumluluk daha diisiik olarak bulundu. Uyumluluk diizeyini kapa degerine gore degerlendirdik.
Kappa degeri 1’e ne kadar yakin ise uyumluluk o kadar yiiksek olarak degerlendirildi. Mikrosko-
bik degerlendirme de farkliliklar, hiicreler, silendirler, mukus ve artefakt gibi olusumlarin standart
olmamasi ve bu yapilarin akilli yazilim tabanli sistemlere tanimlanmasindaki degisikliklere bagli
olarak olustugunu diistinmekteyiz. Sonug¢ olarak mikroskobik uyum beklenenden az olabilmektedir.
Bu farkliliklar1 minimalize etmek icin akilli yazilimlar iizerine daha fazla yogunlagsmak ve goriintii
alanlarinin ayrintili olarak degerlendirilmesinin yarali olacagini diistinmekteyiz. Gorlintli sahalarinin
taramasi yapilsa da manuel mikroskobige olan ihtiya¢ oldukca azalmistir. Ayrica manuel mikrosko-
bideki 6n islemler nedeniyle olusan is yiikii ¢ok azalmistir. Yapilan degerlendirmeler sonucunda iki
sistemin birbiri ile uyumlu oldugu sonucuna varilmistir. Elde edilen veriler 1s181inda yeni gelistirilen
sistemin rutin laboratuvarlarda kullanilabilecegi diisiinmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: idrar, Kimyasal, Mikroskobi
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SS-31 Diyabetik Bobrek Hastaligi Olan Tip 2 Diyabet Hastalarinda Serum
LC3-II Diizeylerinin Degerlendirilmesi

Koksal Deveci, Zeliha Cansel Ozmen, Figen Giizelgiil, Shahab Ahmed
Salih Gezh

Tokat Gaziosmanpasa Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dali, Tokat

AMAC:

Diyabet uluslararasi alanda, 6zellikle gelismekte olan iilkelerde daha yaygin hale geliyor. diabetik
nefropatinin (DN) ortaya ¢ikisi ve ilerlemesi ile birgok risk faktorii baglantilidir. Bir lizozomal bo-
zunma sistemi olan otofaji, protein agregatlarin1 ve mitokondri dahil hasarli veya fazla organelleri
ortadan kaldirarak hiicre i¢i homeostazi korumak i¢in gereklidir. Her ne kadar Tip 2 Diyabetes Mel-
lituslu (T2DM) bir¢ok hastada DN olmayan albiimintiri geligsse de bu giivenilir biyobelirtecin kulla-
nimi1 Ozellikle gereklidir. Bu ¢alismanin amaci, diyabetik bobrek hastaligi (DKD) olan tip 2 diyabet
(DM) hastalarinda otofaji biyobelirte¢ serum LC3-II diizeylerini, bobrek fonksiyonlartyla iligkilerini
ve tanisal performansi kesitsel olarak degerlendirmektir.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Calismaya 26°s1 saglikli ve 150°si tip 2 DM’li olmak iizere toplam 176 birey dahil edildi. Hasta-
lar idrar alblimin kreatinin oranina (Albumin-creatinin ratio: ACR) gore siniflandirildi: 88 hastada
makroalbumintiri (ACR> 300 mg/g), 20 hastada mikroalbuminiiri (ACR 30 ile 300 mg/g arasinda)
ve 42 hastada normoalbuminiiri (ACR < 30 mg/g) vardi. DM hastalar1 proteiniiri + eGFR evrelerine
gore de li¢c gruba ayrildi. Kolmogorov-Smirnov testi ile veri dagilim modelleri incelendi. Normal
dagilima sahip parametreler, tek yonlii varyans analizi (ANOVA) ve ardindan Tukey HSD post-hoc
testi ile karsilastirildi. Normal dagilima sahip olmayan parametreler Mann-Whitney U testi kullani-
larak karsilastirildi. Parametreler arasi iliski Spearman korelasyon analizi ile analiz edildi. Kategorik
degiskenler Ki-kare testi ile karsilastirildi. LC3-1I"nin klinik yararliligini belirlemek i¢in ROC analizi
kullanild. Istatistiksel analizler icin SPSS siiriim 18 (SPSS Inc., Chicago, ABD) kullanildi. BCL-2,
LC-3, Podocin, GRP-78, Sistatin C, IL-1 ve TGF-B1 konsantrasyonlari, Bioassay Teknoloji Labo-
ratuvarinda lretilen bir sandvi¢ enzim baglantili immiinosorbent (ELISA) testleri yoluyla manuel
olarak olguldii.

BULGULAR:

Lc-3 ve Grp-78 diizeyleri makroalbuminiiri ve mikroalbuminiiri gruplarinda normoalbuminiiri ve
saglikli gruplara gore anlamli derecede yiiksekti. Aynt zamanda evre 3 ve evre 2 DKD gruplarinin
serum LC3-II diizeylerinin evre 1 DKD grubuna gore anlamli derecede yiiksek oldugu goriildii. Tim
gruplarda LC3-II diizeyleri ile sistatin-C, BCL-2, podosin, Grp-78, IL-1 ve TGF-B1 arasinda pozitif
korelasyon mevcuttu. Ancak proteintirinin siddeti arttikca LC3-II ile bu parametreler arasindaki kore-
lasyonun giicii azald1. Lc3-11"nin makroproteiniirisi olan DM hastalarinin normoproteiniirisi olan DM
hastalarindan ayirici tanisinda tanisal bir biyobelirteg olarak etkinligi %73,6 idi.
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SONUC:

Diabetik bobrek hastaligi olan tip 2 DM hastalarinda serum LC3-II diizeylerinde artis oldugu ancak
hastaligin ileri evrelerinde bu artisin diger parametrelerden bagimsiz olma egiliminde oldugu diisii-
niilmektedir. Ayrica serum LC3-II, diabetik bobrek hastalikli tip 2 DM hastalarinin tan1 ve takibinde
ek bir biyobelirte¢ olarak degerlendirilebilir.

Anahtar Kelimeler: Otofaji, BCL-2, Diabetes mellitus, LC3-II, Podosin, Proteiniiri
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SS-32 Elazig Ilinde Intihar Girisiminde Bulunan Bireylerde Spesifik Serum
Faktorleri Ve Lipid Profili

Nevin ilhan', Omer Canpolat?, Buket Berk', Necip Ilhan’

!Firat Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Biyokimya AD, Elazig
?Fethi Sekin Sehir Hastanesi Ilk ve Acil Tip Klinigi, Elazig

AMAC:

Diinya Saglik Orgiitii verilerine gore her y1l 800.000’e yakin kisi intihar ederek yasamina son ver-
mekte, bu da her 40 saniyede bir kisinin hayatin1 kaybettigi anlamina gelmektedir. Intihar davrani-
sinin nedenleri tam olarak anlagilamasa da dogumda, laktasyonda, stresin diizenlenmesinde, sosyal
baglarin gelistirilmesinde ve stirdiiriilmesinde ve duygusal olarak baglanmada rol oynayan oksitosin
(OXT) noropeptidi, intihar diisiincesi ve davranisi nedenleri tizerine yapilan arastirmalarda da ilgi
odag1 olmay1 basarmistir. Beyin kaynakli norotrofik faktor (BDNF) ana reseptorii olan Tirozin Ki-
naz Reseptorii B (TRKB), noronal sagkalim, plastisite, nérogenez ve sinaptik baglantiy1 aktive eder.
BDNF major depresif ataklarla iliskilidir ve BDNF/TRKB yolunun intihar ile iligskisi muhtemeldir.
Beyindeki Makrofaj migrasyon inhibitor faktor (MIF)’iin korteks ndronlarinda, hipotalamus, serebel-
lum ve hipokampiisiin subgraniiler bolgesinde eksprese oldugu ve kemirgen modellerinde MIF deles-
yonunun artan depresif davraniglarla sonuclandigi bildirilmistir. Serum kolesterol, trigliserid, HDL-,
LDL-kolesterol diizeyleri ile depresyon ve intihar davranisi arasindaki iligki arastirilmis ve ¢eligkili
sonuclar rapor edilmistir. Risk alma ve karar verme gibi psikolojik faktorler diger 6liim (6rnegin
kalp hastalig1 ve kanser) nedenlerini etkileyebilse de intihar vakalarinda kisi bilingli bir sekilde karar
verdiginden bu faktorlerden en fazla etkilenen 6liim nedeni olarak kabul edilir. Bu ¢alismada; intihar
girisiminde bulunan kisilerin serum lipid profili, oksitosin, serotonin, MIF ve TRKB diizeylerindeki
degisim arastirilmistr.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Intihar tesebbiisiinde bulunan vaka (71) ve kontrol (32) grubunu olusturan bireylerden alinan kan 6r-
nekleri 4500 rpm’de 10 dakika santrifiij edilerek elde edilen serum 6rneklerinde oksitosin, serotonin,
MIF ve TRKB diizeyleri Enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA) metodu ile kit prosediirle-
rine uygun olarak calisildi. Serum trigliserid, total kolesterol, HDL ve LDL diizeyleri kolorimetrik
assay kitler kullanilarak spektrofotometrik olarak 6l¢iildii.

BULGULAR:

Intihar tesebbiisiinde bulunan vakalarin serum oksitosin, serotonin ve TRKB diizeylerinde kontrol
grubuna gore istatistiksel anlamli azalis, MIF diizeylerinde ise artis vardi. Kontrol grubuna gore in-
tihar tesebbiisiinde bulunan kisilerin trigliserid, total kolesterol ve LDL diizeylerinde artis, HDL dii-
zeyinde anlamli azalis tespit ettik. Ancak serum trigliserid diizeylerindeki artis istatistiksel olarak
anlamli degildi.

SONUC:

Intihar girisimi ile iliskili olabilecek bazi spesifik serum faktérleri ve lipid profili arasindaki iliskiyi
degerlendirdigimiz bu ¢alismada proinflamatuvar bir sitokin olan MIF diizeylerinin vaka grubunda
artis1 inflamasyonun intihar davraniginda rol oynadigini géstermistir. Ayrica, TRKB, oksitosin ve se-
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rotonin serum diizeylerinin azaldigina iliskin bulgularimiz intihar davraniginin patofizyolojik yonle-
rinde 6nemli bir rol oynayabilecegini diisiindiirmiistiir. Dislipidemi ile intihar girisimlerinin ciddiyeti
arasindaki iliskinin arastirilmasi, intihar gibi riskli davraniglarin altinda yatan karmasik belirleyici-
lerin ortaya ¢ikarilmasina katkida bulunabilir, bdylece bu olasi durumun 6nlenmesinde énemli bir
rol oynayabilir. Ancak, bu 6n sonuglar1 dogrulamak ve intihar davraniglarinin altinda yatan karmasik
norobiyolojik mekanizmalara 151k tutmak i¢in yapilacak ileri caligmalar hem intiharin biyomolekiiler
temelinin anlagilmasinda hem de bu yollar1 hedef alan tedavi modellerinin tasarlanmasinda faydali
olabilir.

Anahtar Kelimeler: Intihar, oksitosin, serotonin, MIF, TRKB, lipid profili




SS-33 DHEA ile Indiiklenen PCOS Sican Modelinde Apigenin ve
Chrysin’in Terapotik Etkinligi

Buket Berk, Nevin ilhan, Oguzhan Tatar, Necip ilhan
Firat Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Biyokimya AD, Elazig

AMAC:

Polikistik over sendromu (PCOS) iireme c¢agindaki kadinlarda basta overler, hipofiz olmak iizere
merkezi sinir sistemi, bobrek listii bezleri arasindaki defektler sonucu ortaya ¢ikan ve yasam kalite-
sini olumsuz yonde etkileyen endokrin bir bozukluktur. Hirsutizm basta olmak iizere insiilin direnci,
obezite, amenore ya da oligomenore, infertilite, akne akantozis nigrikans gibi bir¢ok semptom go-
rlilmektedir. Deneysel PCOS modeli olusturmak i¢in dstrodiol valerat, letrozol, dihidrotestosteron
ve dihidroepiandosteron (DHEA) gibi kimyasallar kullanilmaktadir. DHEA, uygulama kolayligi,
finansal uygunluk ve insanlardaki PCOS’a benzer diizensiz dongiiler olusturmasi sebebiyle tercih
edilmektedir. Dogal flavonoidler (Apigenin, Chrysin, Luteolin, Naringenin, Kuersetin, Tangeritin
vb.) antioksidan, antikanser, antidiyabetik, antiinflamatuvar ve antitiimor 6zellikleri gostermektedir.
Calismamizda DHEA ile indiiklenen PCOS sican modelinde Apigenin (AGN) ve Chrysin (CH)’in tek
basina veya kombine kullanilmasinin tedavi edici etkisi aragtirilmastir.

MATERYAL VE YONTEMLER:

21 giinliik 48 adet Wistar Albino tiiri disi si¢an 5 farkli gruba (SHAM, PCOS, PCOS+AGN, PCOS+-
CH, PCOS+KOMBINE) ayrildi. PCOS grubuna, 28 giin boyunca DHEA (6mg/100g) subkutan ola-
rak uygulandi. Tedavi gruplarina, DHEA uygulamasi sonrast 1 ay boyunca haftada 2 kez (Sali ve
Cuma giinleri) 50 mg/kg dozajinda AGN veya CH tek basina ya da kombine edilerek 0,5 ml DMSO
icerisinde oral gavaj yoluyla verildi. Deney periyodu sonunda alinan over dokusu ve plazma 6rnek-
lerinde FSH ve LH diizeyleri ELISA yontemiyle, SOD, CAT, GSH-Px aktiviteleri ile GSH, MDA ve
Protein Karbonil (PC) diizeyleri spekrofotometrik yontemle analiz edildi.

BULGULAR:

Plazma ve siipernatant FSH ve LH diizeylerinde PCOS grubunda SHAM grubuna gore artmisti. Te-
davi gruplarinda ise PCOS grubuna gore azalma goriildii fakat plazma diizeylerindeki anlamli aza-
lis PCOS+AGN ve PCOS+KOMBINE gruplarinda, siipernatant FSH diizeyinde istatistiksel anlamli
olmayan azalma, siipernatant LH diizeylerinde ise anlaml diisiis PCOS+KOMBINE grubundaydi.
SHAM grubuna gore PCOS grubunda plazma SOD, CAT, GSH-Px aktiviteleri azalmis, plazma MDA
diizeyini artmis olarak tespit ettik. Tedavi gruplarinda SOD ve GSH-Px aktivitesinde PCOS’a gore
anlamli artig, plazma CAT aktivitesinde istatistiksel olmayan artis ve MDA diizeylerinde azalis vardi.
SHAM grubuna kiyasla PCOS grubunda siipernatant SOD, CAT ve GSH-Px aktivitelerinde ista-
tistiksel azalis, MDA diizeyinde ise artis vardi. PCOS grubuna gore siipernatant SOD ve GSH-Px
aktiviteleri tiim tedavi gruplarinda, CAT aktivitesi ise PCOS+AGN, PCOS+CH gruplarinda artmas,
MDA diizeyi PCOS+CH grubunda anlamli azalmisti. Plazma ve siipernatant GSH diizeyleri PCOS
grubunda SHAM grubuna gore azalmig fakat istatistiksel olarak anlamli degildi. Tiim tedavi grupla-
rinda PCOS grubuna gore istatistiksel olarak anlamli artis goriildii. Plazma ve slipernatant PC diizey-
leri SHAM’a gore PCOS’da anlamli yiiksekti. PCOS’la kiyaslandiginda plazma PC seviyeleri tim
tedavi gruplarinda, siipernatant PC seviyeleri ise sadece PCOS+KOMBINE grubunda istatistiksel
anlamli azalmaist.
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SONUC:

DHEA ile indiiklenen PCOS sican modelinde natural flavonoidlerin tedavi ajan1 olarak kullaniminin,
hormonal dengesizligi diizelttigi, oksidatif stresi azalttig1 ve antioksidan kapasitenin artmasinda etkili
olabilecegini tespit ettik. PCOS tedavisindeki mevcut tedavi ajanlarina Apigenin ve Chrysin’in eklen-
mesi ile yeni tedavi modalitelerinin gelistirilebilecegi diisiiniilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Dehidroepiandrosteron, Polikistik Over Sendromu, Apigenin, Chrysin, Oksi-
dan, Antioksidan
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SS-34 Prediyabet ile HbA1c Arasindaki Iliski

Havva Ucar', Sevilay Tuncez?, Aysegiil Ugur Kurtoglu'

!Antalya Egitim ve Arastirma Hastanesi, Tibbi Biyokimya Béliimii, Antalya
“Antalya Egitim ve Arastirma Hastanesi, I¢ Hastaliklar: Béliimii, Antalya

AMAC:

Calismamizda, diyabet hastas1 olmayan, hastanemize genel muayene i¢in basvuran hastalarda, cinsiyet
ve yasa gore HbAlc degerlerinin nasil degistigini, prediyabet riskini belirlemeyi ve diyabetes mellitus
komplikasyonlarinin azaltilmasinda HbA l¢ diizeylerinin 6nemini vurgulamay1 amagladik.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Bu ¢aligmada hastanemizde I¢ Hastaliklar1 polikliniklerine son bir yilda genel muayene icin ayaktan
bagvuran 18 yas ve iistii 6407 kisi retrospektif olarak degerlendirildi. Hastalarin, yas, cinsiyet ve
HbAlc degerleri kaydedildi. Hastalar yaslarina gore 18-29, 30-39, 40-49, 50-59, 60-69, 70 yas ve
tizeri olacak sekilde 6 gruba ayrildi. Verilerin istatistiksel degerlendirilmesi i¢in SPSS for Windows
24.00 paket programi kullanildi. Veriler ortalama + standart sapma olarak gdsterildi. HbAlc dlgiim
yontemi olarak HPLC (High Performance Liquid Chromatography) kullanilmiitir. Hastalardan alinan
EDTA’1 vendz kan 6rnekleri HPLC metodu ile TOSOH G8 (TosohBioscience, Japan) cihazinda 61-
¢lim yapildi.

BULGULAR:

Calismaya alinan kisilerin tiimii (n=6407) incelendiginde hasta sayis1 en ¢ok 40-49 yas arasinda 1554
kisi, en az hasta sayis1 da 70 yas ve iizeri olan grupta 495 kisi idi. Calismaya katilan hastalarin yas
ortalamasi1 45+16 olarak bulundu. Toplam hasta da dahil tiim gruplarda kadin (%59,26) say1s1 erkek-
lere (%40,74) oranla daha yiiksek bulundu. Cinsiyete gére HbA 1c diizeyleri incelendiginde kadinlar-
da (birinci ve besinci grup harig) erkek hastalara gore daha diisiik oldugu tespit edildi. Birinci grup
HbA Ic diizeyleri kadinlarda erkeklerden daha yiiksek olmasina ragmen istatiksel olarak anlamli bir
farklilik yoktu (kadinlarda %5,30+0,72, erkeklerde %35,27+0,72)(p= 0.550). Ikinci grup (30-39 yas)
( p=0,001), tigiincii grup( 40-49 yas)( p=0.001), dordiincii grup ( 50-59 yas)( p=0.001), altinc1 grup(
70 yas ve iizeri)( p=0.049) ve toplam hastada (p=0.001) istatiksel olarak kadin hastalarda anlaml1 dii-
zeyde HbAlc diizeylerinin diisiik oldugu tespit edildi. Besinci grupta (60-69 yas) (p=0.231) HbAlc
diizeylerinde anlamli bir farklilik yoktu. Gruplar arast HbAlc ortalamalar1 karsilastirildiginda, dor-
diincii grup (50-59 yas) ile altinct grup (70 yas ve tizeri)( p=0.791) ve besinci grup( 60-69 yas) ile
altinci grup( 70 yas ve iizeri)( p=0.126) arasinda istatiksel olarak anlamli bir fark bulunmazken diger
gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark vardi (p< 0.05). En diisiik HbAlc diizeyi ortalamasi
% 5,28 +0,72 birinci grupta (18-29 yas) iken, en yiiksek HbAlc diizeyi ortalamas1 % 6,38+1,33 ola-
rak besinci grupta (60-69 yas) gozlendi.

SONUC:

Diyabet hastas1 olmayan saglikli kisilerde kan HbA 1c diizeyinin %4,7 ile %5,6 arasinda olmasi gere-
kirken, bizim ¢alismamizda 40 yas ve listlinde HbA 1¢ diizeylerinin gittikge arttig1 goriilmiistiir. Yasla
birlikte artmasi beklense de prediyabet riskini dislayamayiz. Prediyabet, artan diyabet riski, kardi-
yovaskiiler olaylar ve mortalite ile iliskilidir. Prediyabet i¢in birinci basamak tedavi, saglikli bes-
lenmek, diizenli egzersiz yapmak, kilo kontrolii saglamak gibi yasam tarz1 degisikligi ve metformin
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kullanmaktir. Yasam tarzi degisikliginin Metformin kullanmaktan daha fazla yarar sagladig1 pek ¢ok
aragtirmada gosterilmistir. Her yasta HbAlc diizeyleri siki kontrole tabi tutulmali, yasa ve bireysel
ozelliklere gore kisisel hedefler belirlenmelidir.

Anahtar Kelimeler: Prediyabet, HbAlc, Yas, Cinsiyet, Yagam Tarzi
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SS-35 Kontrollii Beslenme Durumu (CONUT) Skoru Kullanarak
Hastanemizde Tedavisi Yapilmis 1435 Akut iskemik inme Hastalariin
Sonuc¢larinin Degerlendirilmesi

Naile Misirlioglu', Giilenay Defne Ozen?

1Saglik Bilimleri Universitesi, Biyokimya Anabili Dali, Istanbul
’McGill Universitesi, Psikoloji Anabilim Dali, Montreal

AMAC:

Malniitrisyon, akut iskemik inme (AII) hastalarinda olumsuz sonuglarla iligkilendirilmistir. Ancak,
geleneksel beslenme degerlendirme araglar1 genellikle ndrologlar {izerinde agir bir is yiikii olusturur
ve glinlik klinik kullanim i¢in pratik degildir. Amacimiz, kolayca erisilebilen kontrollii beslenme
durumu (CONUT) skoru ile AIl hastalarinin sonuglari arasindaki iliskiyi arastirmaktir.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Bu retrospektif ¢calisma, 1355 hastay1 icermektedir. CONUT skoru, serum albiimin seviyelerini, top-
lam lenfosit sayisin1 ve toplam kolesterol seviyelerini hesaba katan asagidaki formiil kullanilarak
hesaplandi (0 ile 12 arasinda bir aralikta, daha yiiksek skorlar daha kotii beslenme durumunu goster-
mektedir): Serum albiimin > 3.5 g/dL: 0 puan, 3.49-3.0: 2 puan, 2.99-2.5: 4 puan, <2.5: 6 puan. Len-
fositler> 1600/uL: 0 puan, 1200-1599: 1 puan, 800-1199: 2 puan, <800: 3 puan. Toplam kolesterol>
180 mg/dL: 0 puan, 140-179: 1 puan, 100-139: 2 puan, <100: 3 puan lyi bir prognoz, Ol¢egi skoru
0 ile 3 arasinda tanimlandi. Analiz, CONUT ile klinik parametreler arasindaki iliskiyi degerlendirdi.
Ayrica, hastalarin sonuglarinin bagimsiz belirleyicilerini tanimlamak i¢in ¢oklu lojistik regresyon
modeli uygulandi.

BULGULAR:

Analizlerimiz, ¢calismamiza kattigimiz 1435 hastadan yliksek CONUT skoruna sahip hastalarda ane-
mi prevalansinin anlaml derecede yiiksek oldugunu gosterdi (12,9% vs. 2,3%, p <0.001). Ayrica,
CONUT skoru ile serum albiimin seviyeleri (r = 0,208, p = 0.001), toplam lenfosit sayis1 (r =-0.329,
p < 0.001), toplam kolesterol seviyeleri (r = 0,268, p < 0.001) ve hemoglobin konsantrasyonu (r =
0,328, p <0.001) dahil olmak tizere ¢esitli beslenme ile ilgili faktorler arasinda anlamli iliskiler bul-
duk. Ozellikle yiiksek CONUT skoru, diizeltilmis odds oran1 2,250, (giiven aralig1: 1,192-4,249, p =
0.012) ile kotii sonuglarin giiclii ve bagimsiz bir belirleyeni olarak tanimlandi. Bu, beslenme durumu
ile sonuglar arasindaki bagimsiz iliskiyi vurgulamaktadir.

SONUC:

CONUT skoru AII hastalarinin prognozunu degerlendirmek icin kullanislt bir arag olabilecektir ve
geleneksel beslenme degerlendirme araclarina gore daha pratik ve erisilebilir bir secenek olarak vur-
gulanabilir. Beslenme durumu, AIl hastalarinin sonuglar1 iizerinde 6nemli bir etki yapabilen bir de-
giskendir ve bu alandaki daha fazla arastirma, beslenme miidahalelerinin hastalarin klinik sonuglarini
tyilestirmeye yonelik potansiyel etkilerini daha iyi anlamamiza yardimei olacaktir.

Anahtar Kelimeler: Iskemik inme, Malniitrisyon, CONUT Beslenme Endeksi
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SS-36 Pandemi Oncesi Dal Hastanesinde Preanalitik Hata Nedenleri ve
Analizi

Sevim Kahraman Yaman

Saglhik Bilimleri Universitesi, Ahi Evren Gogiis Kalp ve Damar Cerrahisi Egitim ve Arastirma
Hastanesi, Klinik Biyokimya Laboratuvari, Trabzon

AMAC:

Toplam test siireci preanalitik, analitik ve postanalitik evreden olugsmaktadir. Klinik laboratuvarlar-
daki hatalar hasta giivenligi iizerinde ¢ok dnemli bir rol oynar. Bu hatalar toplam test slirecinde ¢o-
gunlukla preanalitik evrede olmaktadir. Kaliteli ve giivenli sonuglar elde edebilmek i¢in bu hatalar
tanimlanmali gerekli durumlarda 6rnekler reddedilmeli ve neden analizleri yapilmalidir. Bu calis-
manin amaci pandemi oncesi normal kosullarda gogiis ve kardiyoloji iizerine bir dal hastanesi olan
hastanemizde numune reddi yapilan 6rnekleri siniflandirarak red sayilarini ve oranlarini belirlemek,
birimlere gére dagilimini degerlendirmektir.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Bu retrospektif ¢alismada Saglik Bilimleri Universitesi Trabzon Ahi Evren Gogiis Kalp ve Damar
Cerrahisi Egitim ve Arastirma Hastanesi Merkez Laboratuvarinda Laboratuvar Bilgi Yonetim Siste-
minde (LBYS) 01.01.2019-31.12.2019 tarihleri arasinda kabul edilen ve daha sonra ¢esitli nedenlerle
reddi yapilan hasta 6rnekleri degerlendirildi.

BULGULAR:

Laboratuvarimiza 2019 y1ili boyunca bir yillik siire i¢inde toplam 339659 numune kabul edilmis olup
1140 tanesinde numune reddi yapildi. Reddedilen numune orani %0,34 olarak hesaplandi. Red oran-
lar1 sebeplere gore degerlendirildiginde % 26,2 orani ile pihtili numunenin en yiiksek orana sahip
oldugu saptandi. Bundan sonra sirasiyla hemoliz (9%26,1) ve yetersiz numune (%23,4) nedenlerinin
yiiksek oranda oldugu gozlendi. Reddedilen 6rnekler laboratuvardaki tinitelere gore degerlendiril-
diginde en yiiksek oran biyokimya {initesinde (%30,7), sonra sirastyla hemogram (%19,5), kan gazi
(%15,7) ve koagiilasyon (%14,6) tlinitelerinde saptandi. Hastane i¢indeki birimlere gore reddedilen
ornekler degerlendirildiginde en yiiksek oranin acil serviste (%30,4) oldugu bunu sirayla yogun ba-
kim tniteleri (%29,6) ve yatakli servislerin (%29,3) izledigi gorildii.

SONUC:

Calismamizda en sik goriilen numune red nedenleri sirasiyla pihtili numune, hemolizli numune ve
yetersiz numune olarak saptandi. Kan alma {initesine gore diger kliniklerde daha fazla hata olmasi
numune alimi esnasindaki islemlerin standardize edilmesi gerektirdigini diisiindiirmektedir. Klinik-
teki hekimlerle preanalitik hatalar konusunda toplantilar diizenlenmeli, hatalarin diizeltilmesi igin
karsilikli fikir aligverisi yapilmali ve toplam test stireci ile ilgili tiim personele egitim planlanmalidir.
Boylece laboratuvar kaynaklarinin daha dogru kullanilmasi, maliyetin diisiiriilmesi ve hasta glivenli-
ginin artirilmasi saglanacaktir.

Anahtar Kelimeler: Preanalitik Hatalar, Numune Reddi, Pihtili Ornek, Hemoliz
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SS-37 Bakteriyel Enfeksiyonlarda Serbest Radikal Salinnminin Enfeksiyon
Etkenine Gore Degerlendirilmesi: Ex-vivo Tam Kan Modeli

Seyda Ignak Tarhg', Ozlem Unay Demirel’, Meral Yiiksel®

Bahcesehir Universitesi, Ti 1p Fakiiltesi, Tibbi Biyoloji Anabilim Dali, Istanbul
?Bahgesehir Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dali, Géztepe Medical Park
Hastanesi Merkez Laboratuvari, Istanbul
SMarmara Universitesi, Saglik Hizmetleri Meslek Yiiksekokulu, Tibbi Laboratuvar Teknikleri
Boliimii, Istanbul

GIRIS

Reaktif oksijen tiirleri (ROT); siiperoksit anyonlar1 (O,-, hidrojen peroksit (H,O,) ile hidroksil ra-
dikalleri (OH") gibi reaktif tiirleri iceren genis bir gruptur. Bu metabolitler aerobik metabolizmanin
dogal yan iiriinleridir. Patojenlere kars1 savunma, stres adaptasyonu ve sinyal yolaklarinda gorev
alma gibi 6nemli islevleri bulunmaktadir (1). N6trofil ve makrofaj gibi dogal bagisiklik hiicrelerin-
den salinan ROT enfeksiyonlara kars1 viicut savunmasinda ilk sirada yer alir. Lokositlerin ROT’a
bagli olarak mikroorganizmalar1 fagosite ederek, lokal etki gostermelerinin yani sira inflamatuvar ve
immun sinyal yolaklarinda birincil ve ikincil haberci molekiil gorevi iistlenerek, tiim viicutta yaygin
bagisiklik sistemi reaksiyonlar: tetikledikleri bilinmektedir. ROT iiretiminin mikroorganizma tiirii-
ne gore degisebilecegi, mikroorganizmalarin ROT iiretimini sinirlayict mekanizmalarla viriilansini
arttirdigini gosteren ¢alismalar mevcuttur (2,3). Kan dolasimi enfeksiyonu tiim diinyada 6nemli bir
saglik sorunudur ve bu enfeksiyonlarin % 90’1 bakteri kaynaklidir. En sik goriilen Gram pozitif
etkenler Staphylococcus aureus, koagiilaz negatif statilokoklar (CoNS), Enterococcus spp., Strepto-
coccus pneumoniae ve Gram negatif etkenler ise Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa ve Kleb-
siella pneumoniae’dir (4). Tam1 ve tedaviye yonelik genel yaklasim, ampirik antibiyotik tedavinin
baslanmasi, enfeksiyona neden olan mikroorganizmanin kanda tanimlanmasina yonelik kan kiiltiirti
istenmesi ve organ fonksiyon destegini saglanmasidir. Tanida altin standart olma 6zelligini koruyan
kan kiiltiirii testleri otomatize sistemlerin varligia ragmen 2-7 giinde sonuglanmaktadir. Ozellikle
spesifik antimikrobiyal tedavinin zamaninda baslatilmasindaki gecikmeler nedeni ile kan dolasimi
enfeksiyonlar1 yiiksek morbidite ve mortaliteyle seyredebilmektedir. Semptomlar: olan hastalardan
kan kiiltiirii sonuclar1 beklenmeden genis spektrumlu antimikrobiyal ajanlarla ampirik tedavi baslan-
masi ¢oklu ila¢ direngli ajanlarin varligi nedeniyle tedavi basarisizligi, genis spektrumlu antimikro-
biyallerin istenmeyen yan etkilerinin gézlenmesi ve hastanede kalis siiresinin uzamasina bagli olarak
maliyetin artis1 gibi sorunlar1 beraberinde getirmektedir (5). Ozellikle sepsis gibi yasamu tehdit eden
ciddi durumlarda erken tani ve hizli tedavi ¢cok 6nem kazanmaktadir.

AMAC

Calismanin amaci Staphylococcus aureus ve Escherichia coli kaynakli kan dolasimi enfeksiyonla-
rinda potansiyel erken belirte¢ olarak serbest radikal salimininin ex vivo tam kan modeli kullanarak
arastirmaktir.

MATARYEL VE YONTEMLER

Staphylococcus aureus ve Escherichia coli standart suslarin stok siispansiyonlari (10® CFU/mL) steril
fosfat tamponu (pH=7.4) kullanilarak hazirlanmistir. Saglikli goniillillerden (n=10; 8K/2E) topla-
nan kan ornekleri son bakteri konsantrasyonu 107 CFU/mL olacak sekilde Staphylococcus aureus

159



160

1999

(ATCC 29213) ve Escherichia coli (ATCC 25922) standart suslar1 ile 37°C etiivde 4 saat siireyle
inkiibe edilmis ve her saatin sonunda ROT 6l¢iimii Alkan ve Ark. ¢alismalarinda belirttigi yontemle
yapilmistir (6). Kontrol grubu i¢in bakteri ile muamele edilmeyen kan 6rnekleri kullanilmis ve bu
tiiplerden goniilliilerin bazal ROT sonuglarini belirlemek i¢in 6l¢giim alinmistir. Serbest radikal salini-
min1 6lgmek i¢in kontrol tiipleri ile bakterilerle muamele edilen kan 6rnekleri PBS+HEPES (pH=7.2)
iceren tiiplere esit bir sekilde dagitilmis, ardindan luminol ve lusigenin aracili kemiliiminesans (KL)
yontemi (Junior LB 9509, EG&G Berthold, Germany) kullanilarak ROT tayini yapilmistir. Lumi-
nol (5-amino-2,3-dihydro-1,4-phthalazinedione) aracili KL ile hidroksil radikali, hidrojen peroksit
ve hipoklorik asit radikalleri tayin edilirken, lusigenin (bis-N-methylacridiniumnitrate) aracili KL ile
siiperoksit radikalleri 6l¢iilmiistiir. Olgiimler inkiibasyon siirelerini tamamlayan tiim kontrol ve deney
tiiplerinde luminol ve lusigenin aracili KL olacak sekilde 5 dakika siireyle takip edilmistir. Olgiimler
birim zamanda egri alt1 alan olacak sekilde hesaplanmis ve RLU (relative light unit) olarak birimlen-
dirilmistir. Sonuglar ortalama + SD olarak ifade edilmis, elde edilen veriler Kolmogorov- Smirnov
testinin ardindan tek yonlii ANOVA (GraphPad InStat 3.1) ile degerlendirilmis, p<0.05 degeri anlamli
olarak kabul edilmistir.

SONUCLAR

Escherichia coli ile indiiklenen tam kan 6rneklerinde luminol probu ile yapilan dl¢limlerde bazal
degerler (1269+60.4 RLU) ile 1. saat (2104+185.4 RLU) ve 4. saat (3657+£628.7 RLU) degerleri
karsilagtirildiginda yiikselisin anlamli oldugu (sirastyla p<0.001 ve p<0.01) gozlenmistir. Ayrica 1.
(2104+185.4 RLU) ve 3. saat (4248+738.4 RLU) degerleri karsilastirilmasinda da anlamlilik tes-
pit edilmistir (p<0.05). Staphylococcus aureus ile indiiklenen kan 6rneklerinde ise yalnizca bazal
(1269+60 RLU) ve 2. saat (2448+375 RLU) degerlerinin karsilagtirilmasinda anlamli (p<0.05) yiik-
selis saptanmigtir. Lusigenin probuyla yapilan analizlerde sonuglar arasinda istatistiksel anlamlilik
bulunmamaistir (p>0.05).

TARTISMA

Bir enfeksiyon modeli olarak uyguladigimiz ex vivo ¢alismamizda Escherichia coli ve Staphylococ-
cus aureus inkiibasyonu sonucunda luminol aracili KL sonuglarinin anlamli derecede ytiksek oldugu
gosterilmistir. Luminol aracili KL ile ROT tiirlerinden hidroksil radikali, hidrojen peroksit ve hipok-
lorik asit radikallerinin tespiti miimkiin olmustur. Oysa siiperoksit radikalinin 6l¢iildiigli lusigenin
aracili KL yontemi sonuglar1 anlamli bulunmamuistir. Santos ve Ark. sepsis hastalar1 ve saglikli goniil-
lillerden aldiklar1 tam kan orneklerinde Staphylococcus aureus ve Pseudomonas aeruginosa suslari
ile 30 dakika indiiksiyon sonra ROT diizeylerini dlgmiislerdir. Sepsis hastalarindaki ROT diizeyle-
rinin hem bazal hem de indiiksiyon sonrasi degerlerinin saglikli goniilliilerdeki dl¢timlerden yiiksek
oldugunu gostermislerdir (7). ROT saliniminin beklenildigi lizere, ndtrofil ve monositlerden kaynak-
landig1 belirlenmistir. Bu ¢alisma bizim ¢alismamizla paralellik gostermekte, luminol aracili dlgiilen
hipoklorik asit bakterilerle karsilasan notrofil ve monositlerde miyeloperoksidaz aktivitesi sonucu
artmaktadir. Benzer sekilde Bime ve Ark. ROT iligkili degisik genlerin ekspresyon panelinin sepsiste
sag kalim tahmininde kullanilabilecegini ve kisiye 6zel tedavi yaklagimlarinda rol oynayabilecegini
gostermistir (8). Bu enzimler arasinda spesifik ROT metabolizmasi enzimlerinden peroksiredoksin 2
ve 5, glutamat-sistein ligaz, glutatyon-S transferaz, notrofil sitozilik faktor, glutatyon rediiktaz, stipe-
roksit dismutaz 2 ile ¢esitli 1s1 ok proteinleri yer almaktadir. Literatiirde ROT iiretiminin mikroorga-
nizma tiiriine gore degisebilecegini gdsteren ¢aligmalar bulunsa da dolagim sistemi enfeksiyonlarinin
en yaygin gézlenen Gram pozitif etkeni Staphylococcus aureus ile Gram negatif etkeni Escherichia
coli’nin ROT f{iretimini arttirma konusunun degerlendirildigi bir ¢alisma bulunmamaktadir. Gram
pozitif ve Gram negatif etkenlere bagl enfeksiyonlarin ayirici tanisinda kullanilacak erken donem
bir biyobelirte¢ bulunmamaktadir. Maliyet acisindan etkin bir biyobelirte¢ kullanarak ampirik anti-



mikrobiyal tedavinin yonlendirilmesi, akilci antibiyotik kullanimin saglanmasi, mortalite oranlarinin
diistiriilmesi ve hastane kalim siiresinin azaltilmasi gibi konularda 6nem tagimaktadar.

SONUC

Uyguladigimiz ex vivo deney modelinde kan 6rneklerinin Staphylococcus aureus ve Escherichia coli
standart suslart ile inkiibasyonu sonucunda ROT 6l¢iimiiniin etkin bir sonug verdigi gosterilmistir. Bir
On ¢alisma olarak baglanan bu arastirma modelinin farkli parametreler ile karsilastirilarak 6zgiilliik ve
hassasiyet analizlerinin yapilmasi planlanmaktadir.
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SS-38 Trigliserit Degerlerine Gore Direkt Olciilen LDL-Kolesterol ile
Hesaplanan LDL-Kolesterol Degerlerinin Karsilastirilmasi
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AMAC:

Diisiik dansiteli lipoprotein kolesterol (LDL-C) yaygin olarak kullanilan kardiyovaskiiler risk belir-
tecidir. Calismalar LDL-C diizeyinin diisiliriilmesinin koroner kalp hastaligi insidansini azalttigin
ortaya koymustur. LDL-C ‘nin formiil kullanilarak ytiksek dansiteli lipoprotein kolesterol (HDL-C),
total kolesterol (TC) ve trigliserit (TG) degerleri ile hesaplanmasi tercih edilen bir yontem olup farkl
formiiller 6nerilmektedir. Ancak Tiirk popiilasyonunda ve TG diizeylerine gore bu formiiller dogru-
lanmamustir. Bu ¢alismanin amaci, direkt dlgiilen LDL-C ile farkli formiiller ile hesaplanan LDL-C
degerlerini ¢esitli TG araliklarinda Tiirk popiilasyonunda karsilastirmaktir.

MATERYAL VE YONTEMLER:

LDL analizi i¢in hastanemize 2022-2023 yillar1 arasinda basvuran toplam 404 hasta dahil edildi.
Hastalarin serum LDL-C, HDL-C, TC ve TG diizeyleri Roche Cobas C-702 analizériinde enzimatik
yontem ile ol¢ilildii. Hastalar TG diizeyi <100 mg/dl; 100-250 mg/dl; 250-400 mg/dl; 400-800 mg/dl
ve 800-2025 mg/dl olmak tizere 5 gruba ayrildi. LDL-C’yi hesaplamak i¢in Friedewald [TC- (HDL-
C+(TG/5)], Martin [TC- (HDL-C+ (TG/degisken faktor)], Sampson [TC/0.948 — HDL-C/0.971 —
(TG/8.56 + [TG x N-HDL-C] /2140 — TG,2 /16100) — 9.44], Puavilai [TC — HDL-C — (TG/6)], Vujo-
vic [TC — HDL-C — (TG/6.85)], Anandaraja [(0.9 x TC) — (0. 9 x [TG/5]) — 28], Chen [(0.9 x TC)
—(0.9 x HDL-C) — (0.1 x TG)], Cordova [0.7516 x (TC — HDL-C)], Choi [TC-0.87xHDL-0.13xTG],
Delong [TC — HDL-C — (0.16 x TG)], formiilleri kullanildi. Hesaplanan LDL-C degerleri dogrudan
oOlgiilen LDL-C degerleri ile SPSS programu ile paired-t testi kullanilarak karsilastirildi ve pearson
korelasyon testi yapildi.

BULGULAR:

0-100 mg/dl TG araliginda Friedewald ve Sampson formiilleri ile hesaplanan LDL-C degerleri ile di-
rekt 6l¢iilen LDL-C degeri arasinda anlamli fark bulunmadi ve iki formiil de direkt 6l¢lilen LDL-C ile
korelasyon gosterdi (r=0,983, p<0.001) (r=0,983, p<0.001). 100-250 mg/dl TG araliginda Vujovic,
Puavilai, Delong formiilleri ile hesaplanan LDL-C degerleri ile direkt 6l¢iilen LDL-C degeri arasinda
anlaml fark saptanmadi ve en yliksek korelasyonu Vujovic formiilii gosterdi (r = 0,905, p<0.001).
250-400 mg/dl TG araliginda Martin, Vujovic, Cordova ve Chen formiilleri ile hesaplanan LDL-C
degerleri ile direkt olgiilen LDL-C degeri arasinda anlamli fark bulunmadi ve en yiiksek korelasyon
Vujovic formiilii ile bulundu (r = 0,890, p<0.001). 400-800 mg/dl TG araliginda ise Puavilai, Delong,
Vujovic formiilleri ile hesaplanan LDL-C degerleri ile direkt 6l¢lilen LDL-C degeri arasinda anlamli
fark bulunmadi ve LDL-C ile en iyi korelasyonu Puavilai formiilii gosterdi (r = 0,770, p<0.001).
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800-2025 mg/dl TG diizeylerinde ise formiiller ile hesaplanan LDL-C degeri direkt dlgiilen LDL-C
degerinden anlamli derecede farkliydi. (p<0.05).

SONUC:

LDL-C formiillerinin dogrulugunun, TG konsantrasyonlarindaki farkliliklardan énemli dlgiide etki-
lendigi saptandi. LDL-C hesaplamak i¢in TG diizeyi 0-100 araliginda Friedewald ve Sampson for-
milleri, 100-250 mg/dl TG araliginda ve 250-400 mg/dl TG araliginda Vujovic formiilii, 400-800 mg/
dl TG araliginda Puavilai formiilii kullanilabilir. Direkt 6l¢iimiin yapilamadigi durumlarda LDL-C’yi
Olcmek i¢in formiiller alternatif, uygun maliyetli bir arag¢ olabilir. TG diizeyi 800 mg/dI’nin iizerinde
oldugu durumlarda LDL-C’nin direkt 6l¢timii 6nerilir.

Anahtar Kelimeler: LDL kolesterol, kolesterol, trigliserit
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SS-39 Biochip Array Teknolojisinin Idrar Madde Tarama Analizlerindeki
Performansinin LC-MS/MS ile Karsilastirilarak Degerlendirilmesi
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GIRIS

Madde tarama analizleri i¢in yiiksek verimlilik ve etkinlige sahip bir analitik platform hem klinik
hem adli agidan kritik 6neme sahiptir. Bu amagla en ¢ok tercih edilen yontemler, hizli, otomasyona
uyumlu ve yiiksek sensitif olmalar1 nedeniyle immunoassaylerdir (1).

Yeni bir immunoassay teknik olan biochip array teknolojisi (BAT), tek bir numuneden birden fazla
analitin ayn1 anda tespit edilmesini saglamaktadir. Dolayisiyla, madde tarama analizleri i¢in uygun
bir metodolojidir. BAT tabanli Evidence MultiSTAT (Randox®), kan, idrar ve tiikiiriikte madde tarama
analizi imkan1 sunmakta ve semikantitatif sonuglar vermektedir. Test edilecek her bir maddeye spesi-
fik antikorlar, biyocip yiizeyindeki ayr1 test bolgelerine immobilize edilmistir. Numunedeki madde ve
kitte bulunan horseradish peroksidaz igaretli madde, ilgili bolgedeki antikora baglanmak i¢in yarigir
(kompetitif kemiliiminesan yontem). Biyogip lizerindeki test bolgelerinin her birinden tretilen 151k
sinyali, dijital goriintiileme teknolojisi kullanilarak tespit edilir. Sinyal yogunlugu, numunedeki mad-
de konsantrasyonu ile ters orantilidir (2-3). Uretici tarafindan, dogrulama ydntemleriyle %98 uyumlu
ve CV<%10 oldugu belirtilmektedir (3).

Bu caligmada, iilkemizde heniiz ¢ok yaygin kullanilmayan BAT 1n adli ve klinik vakalardan alinan
idrar numunelerinde madde tarama performansi, LC-MS/MS dogrulama sonuglar ile karsilastirilarak
degerlendirilmistir.

MATERYAL VE YONTEMLER

Erciyes Universitesi Ilag Uygulama ve Arastirma Merkezi Tibbi Biyokimya ve Yasakli Madde Dog-
rulama Laboratuvari’na adli veya klinik amac¢li madde analizi i¢in kabul edilen ve SCIEX Q-TRAP
4500 LC-MS/MS ile analizleri tamamlanmis 41 idrar numunesi ¢alismaya dahil edildi. Numuneler,
MultiSTAT DOA ToxPlex Urine kartuslari ile Evidence MultiSTAT (Randox®) analizoriinde iiretici-
nin talimatlarina uygun olarak yeniden analiz edildi.

Degerlendirmeye alinan maddeler ve BAT/LC-MS/MS cut-off degerleri;

* Amfetamin grubu: Metamfetamin, amfetamin ve MDMA), 500 / 250 ng/mL

» Opiat grubu: Morfin ve kodein, 2000/300 ng/mL; 6-MAM, 10/10 ng/mL; oksikodon, 100/100 ng/
mL; metadon, 300/300 ng/mL; tramadol, 300/300 ng/mL; fentanil, 2/2 ng/mL; buprenortfin, 5/5
ng/mL

* Benzodiazepin grubu: 300/300 ng/mL

+ Kannabinoid grubu: THC-COOH, 50/15 ng/mL

* Kokain grubu: BEG, 150/100 ng/mL

* Pregabalin, 1000/1000 ng/mL.
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LC-MS/MS dogrulama sonuglarina gore, BAT tarama sonuglarindaki gercek pozitif (GP), gergek
negatif (GN), yanlis pozitif (YP) ve yanlis negatif (YN) test sayilar1 belirlendi. Sensitivite, spesifite
ve etkinlik degerleri hesaplandi:

Sensitivite = (GP) / (GP + YN)
Spesifite = (GN) / (GN + YP)
Etkinlik = (GP + GN) / (GP + GN + YP + YN)

BULGULAR

Tiim maddeler icin BAT 1n genel sensitivitesi %93.3, spesifitesi %95.5, etkinligi %95.2 olarak bu-
lundu.

Idrar numunelerinde LC-MS/MS’e gére amfetamin grubunda 15 test pozitifligi mevcuttu (metam-
fetamin=8, amfetamin=7). BAT, iic YP (metamfetamin=1, MDMA=2) ve bir YN (amfetamin) so-
nu¢ verdi. Opiat grubunda 11 test pozitifligi mevcuttu (morfin=6, kodein=2, 6-MAM=3). Bes YP
(opiat=1, 6-MAM=1, oksikodon=2, buprenorfin=1) sonug¢ saptanirken, hi¢ YN’lik bulunmadi. TH-
C-COOH pozitif olan yedi numuneden ikisi BAT ile negatif saptanirken (YN=2), bir YP sonug vardu.
Numunelerin hig¢birinde benzodiazepin pozitifligi yoktu, ancak dort numunede YP benzodiazepin
tespit edildi. BEG pozitif olan bir numune, BAT ile de pozitif bulundu. Pregabalin pozitif olan 11
numunenin tamami, BAT ile de pozitif bulunurken, bir numunede YP pregabalin tespit edildi.

TARTISMA

BAT, idrarda madde tarama analizi i¢in iyi bir sensitivite, spesifite ve etkinlik degeri ile hizli ve
kolay kullanim imkan1 sunmustur. Castaneto ve ark, daha biiytlik bir 6rneklemle gercektestirdikleri
calismada, onerilen cut-off degerlerinde BAT 1n %98 sensitivite, %96.9 spesifite ve %97.5 etkinlik
gosterdigini bildirmistir (2).

Idrarda amfetamin grubu icin saptanan {i¢ YP’ligin muhtemel nedeninin, ikisinde yiiksek diizeyde
psodoefedrin (>10000 ng/mL), birinde ise yiiksek diizeyde metamfetamin (>10000 ng/mL) varligina
bagli ¢apraz reaktivite oldugu diisliniilmiistiir. Amfetamin YN’1igi tespit edilen bir numune i¢in, LC-
MS/MS’te cut-off degere cok yakin pozitiflik saptanirken (260 ng/mL, cut-off=250 ng/mL); BAT da,
kantitasyon limiti (LOQ)’nin {istiinde ancak cut-off degerin altinda bir amfetamin sonucu vermistir
(201 ng/mL, cut-off=500 ng/mL).

Opiat grubu i¢in, opiat ve oksikodon YP’likleri ayn1 numunede bulunan cut-off deger altinda morfin,
kodein ve metabolitlerinin ¢apraz reaktivitesine baglanmistir. 6-MAM YP’ligi saptanan numunede,
LC-MS/MS’te LOQ tistiinde ancak cut-off altinda 6-MAM tespit edilmistir.

THC-COOH’da tespit edilen iki YN i¢in, BAT LOQ iistiinde ama cut-off altinda degerler sunmustur.
YP bir numunede ise LC-MS/MS’te LOQ iistiinde THC-COOH saptanmustir.

Benzodiazepinler i¢in YP bulunan dort numunenin ikisinde LC-MS/MS’te cut-off deger altinda di-
azepam tespit edilmistir. Diger iki numune i¢in ise, numunede dogrulama panelinde bulunmayan
benzodiazepinlerin varlig1 bir ihtimal olarak diislintilebilir.
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SONUC

BAT, son yillarda kdtiiye kullanim1 yayginlasan pregabalini de iceren genis bir panel ve iyi sensitivite
ve spesifite degerleri ile idrarda madde analizine olanak tantyan umut verici bir tarama yaklasimidir.
Ozellikle yalanci negatiflik saptanan testler i¢in sinirlamalar ele alinmali ve gelistirilmelidir. Bununla
birlikte, calismamizda sinirl sayida pozitif numune ile ¢alisilabilmistir. Bulgularimizin, daha fazla
pozitiflik iceren daha biiyiik bir numune 6rnekleminde yapilacak calismalarla dogrulanmasi gerek-
mektedir.

Kaynaklar

1. Schiitz, H., Paine, A., Erdmann, F., Weiler, G., & Verhoff, M. A. (2006). Immunoassays for drug screening in urine
: Chances, challenges, and pitfalls. Forensic science, medicine, and pathology, 2(2), 75-83. https://doi.org/10.1385/
FSMP:2:2:75

2. Castaneto, M. S., Huang, C., Capps, D., Ke, P, VanZile, M., & Calero, E. (2022). Evaluation of a Highly
Efficient Multidrug Biochip Array Technology for a Simultaneous and High-Throughput Urine Drug Screening
in Clinical and Toxicological Settings. Therapeutic drug monitoring, 44(5), 683—695. https://doi.org/10.1097/
FTD.0000000000000981

3. https://www.randoxtoxicology.com/biochip/
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SS-40 Urtikerli Hastalarda immiinoglobulin E ve Hemogram
Parametreleri Arasindaki Iliskinin Arastirilmasi

Fatma Sengiil', Bahadir Oztiirk?, Fatma Tuncez AKyiirek®

'Adiyaman Universitesi, Eczacilik Fakiiltesi, Biyokimya Anabilim Dali, Adiyaman
Selcuk Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dali, Konya
3Selcuk Universitesi, Tip Fakiiltesi, Deri ve Ziihrevi Hastaliklar: Anabilim Dali, Konya

AMAC:

Urtiker, cilt ve mukozalar1 tutan eritematdz, ddemli, kasintili ve gegici plaklarla karakterize, olduk-
¢a yaygin bir hastaliktir. Her yas ve cinsiyette goriilebilmekle birlikte geng eriskinlerde biraz daha
stk goriilmekte ve toplumdaki bireylerin %8,8-20’si yasamlar1 boyunca en az bir kez iirtiker atagi
yasamaktadir. Tedavide antihistaminikler, kisa siireli sistemik kortikosteroidler, anti-IgE gibi ajanlar
tercih edilmektedir. Iimmiinoglobulin E (IgE) alerjik hastaliklarla iliskili bir parametre olup iirtiker
patofizyolojisinde de rol alan bir proteindir. Bu ¢alismada iirtikerli hastalardaki IgE diizeyleri ile he-
mogram parametreleri arasindaki iliskinin incelenmesi amaglanmistir.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Bu calismaya deri ve ziihrevi hastaliklar1 klinigine bagvurmus, tirtiker tanis1 almis, IgE ve hemogram
analizleri yapilmis hastalar dahil edildi. Hastalarin demografik ve laboratuvar verileri laboratuvar
bilgi sisteminden alindi. Tiim istatistiksel analizler R istatistiksel hesaplama dili yardimiyla gercek-
lestirildi. Anlamlilik diizeyi p<0,05 olarak kabul edildi.

BULGULAR:

Calismaya kontrol (n=188) ve hasta (n=70) grubu olmak {izere toplam 258 birey dahil edildi. Gruplar
icin hemogram parametreleri ile IgE arasindaki korelasyon degerlendirildi. Buna gore, IgE diizeyi ile
notrofil (Spearman’s rho=0.140, p=0.022), monosit (Spearman’s rho=0.144, p=0.018) ve eozinofil
(Spearman’s tho=0.162, p=0.007) arasinda istatistiksel olarak anlamli ve pozitif bir iliski saptandi.
Diger hemogram parametrelerinde anlamli bir farklilik bulunmadi.

SONUC:

IgE diizeyleri ile pozitif korelasyon gosteren notrofil, monosit ve eozinofil parametreleri ayni za-
manda inflamatuvar siireclerde de de aktif rol oynadigindan lirtiker tedavisinde mevcut tedavilere ek
olarak anti-inflamatuvar ajanlarin da tedavi siirecine destek olabilecegini diisiinmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: Eozinofil, Hemogram, Inflamasyon, Monosit, Nétrofil, Urtiker
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SS-41 immun Fiksasyon Elektroforez ile Kapiller Elektroforez
Yapilan Hastalarin Sonu¢larinin Birbirlerine Gore Korelasyonunun
Degerlendirilmesi

Saadet ibis', Nesibe Polat?, Turan Akdag’

129 Mayis Devlet Hastanesi Ankara
20zel AVC Merkezi Laboratuvari, Ankara

3SMeram Yiiksekokulu, Necmettin Erbakan Universitesi, Konya

AMAC:

Elektroforez, yiiklii molekiillerin bir elektriksel alandaki hareketlerinin izlendigi bir tekniktir. C6ziin-
mils durumdaki molekiillerin elektrik yiiklerinin kiitlelerine oraniyla belirlenen hizlarda elektriksel
alanda hareket etmeleri prensibine dayanir. Klinik laboratuvarlarda elektroforez tekniklerinin kulla-
nim1 bir ara azalmis gibi olsa da, otomatik sistemlerin, bilgi teknolojisinin ve kapiller elektroforez
gibi nispeten yeni tekniklerin laboratuvar ortamina girisi ve senteziyle biiyilik bir sigrama yapmastir.
Calismamizda immun fiksasyon elektroforez ile kapiller Elektroforez uygulanan hastalarin sonugla-
rinin birbirlerine gore korelasyonunun degerlendirilmesini amagladik.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Bu caligmada, AVC laboratuvarinda yapilan ve tanist olan toplam 41 serum immun fiksasyon elekt-
roforez (IFE) yontemiyle ve 41 serum kapiller elektroforez yontemiyle analiz edilerek sonuglar birbi-
riyle karsilastirilarak degerlendirildi. Degiskenler arasindaki iligki ve iligskinin derecesini 6lgmek igin
Spearman’s korelasyon testi kullanildi ve anlamlilik sinir1 olarak P<0.05 kabul edildi.

BULGULAR:

Calismamiz 18 kadin hasta ve 23 erkek hastadan olugmaktadir. Her iki yontem i¢in IgG, IgA, IgM
lambda ve kappa parametrelerine ait degerler arasinda pozitif korelasyon mevcuttu. Serum IgG bandi
her iki yontem ile karsilagtirildiginda IFE 8 hastada bant yok, 31 hastada bant var derken; kapiller
elektroforez 7 hastada bant yok; 30 hastada bant var olarak tanimlanmis ve p>0.843 olarak bulunmus-
tur. Serum IGA band1 i¢in IFE 30 hastada bant yok, 9 hastada bant var; kapiller elektroforez 29 hastada
bant yok, 8 hastada bant tespit etmis; p>0.856 olarak bulunmustur. Kappa bandi i¢in IFE 28 hastada
var; 11 hastada yok; kapiller elektroforez 11 hastada yok; 27 hastada var olarak tanimlamis ve p=0.949
olarak hesaplanmistir. Lambda bandi i¢in IFE 27 hastada bant yok; 12 hastada bant var; kapiller elekt-
roforez ayni sekilde 27 hastada bant yok; 12 hastada bant tespit etmis ve p=1 olarak bulunmustur.

SONUC:

Monoklonal gammopatilerin tespitinde altin standart yontemler, serum protein elektroforezi ile bir-
likte serum ve idrarda IFE analizi yapilmasidir. Multipl miyelom, amiloidoz ya da diger monoklonal
gammopatilerden siiphelenilen hastalarda serum protein elektroforezi (SPE) yaninda serum ve idrar
IFE’nin birlikte yapilmasi tavsiye edilir. Bu yontemler olduk¢a duyarli ve giivenilirdir. Calismamiz-
da kullanilan iki yontem arasinda istatistiksel anlamli bir fark bulunmadi p>0.05. Her iki yontemde
klinik biyokimya laboratuvarlarinda yaygin olarak kullanilmaya uygun metotlardir. Her ikisinin de
teknik olanaklar ve uygulamalar agisindan kolaylik ve zorluklar1 vardir. Bu nedenle laboratuvarlarin
kendi olanaklart i¢in elverisli olan metodu kullanmalar1 uygun olur.

Anahtar Kelimeler: Elektroforez, Immiinfiksasyon Elektroforezi, Kapiller Elektroforez
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SS-42 Heterofil Bloke Edici Tiiplerin iki Farklh Immunoassay Cihazinda
Performansinin Degerlendirilmesi

Murat Aksit', Banu isbilen Basok?, Mesut Fidan', inan¢ Karakoyun', Ayfer
Colak'

1Saglik Bilimleri Universitesi Tepecik Egitim ve Arastirma Hastanesi, Tibbi Biyokimya Departmani, Izmir
2Saglik Bilimleri Universitesi Izmir Tip Fakiiltesi, Dr. Beh¢et Uz Cocuk Saghigi ve Hastaliklar:
Egitim ve Arastirma Hastanesi, Tibbi Biyokimya Departmant, Izmir

AMAC:

Heterofil antikorlar, hayvan ve hayvan serum iirlinlerine maruz kalma nedeniyle ya da tani veya te-
davi amagli fare monoklonal antikor preparatlar1 alan insanlarda olusabilen anti-hayvan immunoglo-
bulinleridir ve immunoassay testlerinde interferans yaparak immunassay metodolojisine gore yanlis
diisiik ya da yiiksek test sonuclarina yol agabildigi bilinmektedir. Bu interferansin varligi, analizden
once numunelere bloke edici kimyasallarin eklenmesiyle belirlenir. Klinik laboratuvarlarda hete-
rofil antikor interferansinin tespitinde heterofil bloke edici tlipler (HBT) kullanilir. Calismamizda
HBT nin prolaktin testi tizerinden iki farkli analizordeki tekrarlanabilirliklerinin (%CV) degerlendi-
rilmesi amaglandi.

MATERYAL VE YONTEMLER:

HBT’nin (Scantibodies Laboratory Inc., ABD) geri kazanim tekrarlanabilirliklerini degerlendirmek
lizere referans araliklarina gore normal ve yiiksek prolaktin diizeyine sahip iki serum havuzu olustu-
ruldu. Prolaktin diizeyleri, Cobas6000 (e601) (Roche Diagnostics Inc., ABD) ve DxI800 (Beckman
Coulter Inc., ABD) analizorlerinde 6l¢iildii. Her bir tiip ¢aligsmast i¢in 500 uL serum, HBT ye pipet-
lendi ve 5 kez alt tist edildi. Oda sicakligindaki 1 saat inkiibasyonun ardindan prolaktin analizi yapildi.
Her bir serum havuzunda her bir analizor i¢in 5 giin siiresince giinde 3 tekrar olmak tizere toplam 15
ornekte bu calismalar gergeklestirildi. Her bir HBT igleminin geri kazanimi belirlenerek geri kazanim-
larin %CV’s1 hesaplandi ve cihazlar arasinda karsilastirma amaciyla kullanildi. %CV diizeyleri EFLM
veri tabanindaki prolaktin i¢in “arzu edilen” tekrarlanabilirlik hedefine gore degerlendirildi (%14.8).

BULGULAR:

Prolaktin testinin HBT geri-kazanim CV (%) diizeyleri Cobas6000 ve DxI800 analizdrlerinde normal
diizeyler i¢in sirasiyla 1,15 ve 14,93, yiiksek diizeyler i¢in ise sirasiyla 0,91 ve 7,68 olup, DxI800 nor-
mal diizey geri-kazanim %CV diizeyi hari¢ arzu edilen tekrarlanabilirlik degerinin altinda bulundu.

SONUC:

Prolaktin testi Cobas 6000 ve DxI 800 sistemlerinde sirasiyla elektrokemiliiminesans ve kemiltiimi-
nesans yontemleri ile ¢alisilsa da testin prensibi aynidir: Sandwich immunoassay. Heterofil antikor
varlig1 bu prensip ile ¢aligilan prolaktin testinde yanlis yiiksek sonuglarla karsimiza ¢ikabilir. Ayni
test prensibini kullanan immunoassay yontemlerinde geri kazanim tekrarlanabilirligi degisebilir.
Referans araligindaki bir prolaktin diizeyinde gerek metodolojik gerekse geri kazanim tekrarlana-
bilirliginin diisiikliigi nedeniyle 6zellikle kemiliiminesans yontemde HBT ¢alisilmamasi uygundur.
Klinikle uyumsuz bir prolaktin yiiksekliginde sadece analizin degil, HBT c¢alismasinin da farkl bir
immunoassay platformunda tekrarlanmasi onerilir.

Anahtar Kelimeler: Geri kazanim, Heterofil bloke edici tiip, Interferans, Prolaktin, Tekrarlanabilirlik
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SS-43 Coklu Antikoagiilana Bagh Psodotrombositopeninin Coziimiinde Bir
Alternatif Olarak Heterofil Antikor Blokaj1

Hatice Bozkurt Yavuz', Hiiseyin Yaman?, Derya Selim Batur?, Asim Orem?

'Usak Egitim ve Aragtirma Hastanesi, Tibbi Biyokimya Laboratuvari, Usak
’Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Biyokimya Ana Bilim Dali, Trabzon
STrabzon Kanuni Egitim ve Arastrma Hastanesi, Hematoloji Bilim Dali, Trabzon

AMAC:

Psddotrombositopeni, trombosit degerinin ¢esitli sebeplerle oldugundan diisiik 6l¢lilmesidir. Dev
trombositler, antikoagiilan kaynakli psédotrombositopeni, trombosit satellitizmi ve soguk agliitinin
kaynakli trombosit agliitinasyonu gibi nedenlere bagli olabilir. Olgu sunumumuzda 5 yas erkek hasta
ishal sikayeti ile hastanemize bagvurusunda, hemogram sonucunda trombosit degeri 8x10°%/L olarak
ol¢iildii, hastanin kanama Oykiisii olmamasi nedeniyle klinik hekimi laboratuvarimizla iletisime gegti.
Numunede piht1 yoktu ve analizor uyarilarina bakildiginda ‘dev trombosit’ uyarisi oldugu gorildii.
Bu nedenle antikoagiilana bagli psédotrombositopeni olabilecegi diisliniildii. Calismada farkli anti-
koagiilanlarin ve genellikle immunassay yontemlerdeki heterofil antikor interferansi i¢in kullanilan
heterofil antikor bloke edici tiipiin etkinliginin arastirilmasi amaglandi.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Tam kan sayimi Ol¢timleri Beckman Coulter DXH-800 otoanalizoriinde gergeklestirildi. EDTA’ya
bagli psddotrombositopeni olabilecegi diisiiniilen hastadan lityum heparin, sodyum sitrat, sodyum
florid potasyum oksalat iceren hazir tiiplere ve laboratuvarimizda hazirlanan magnezyum siilfat ve
sodyum oksalat iceren tiiplere kan alindi. Ayrica, Scantibodies heterofil antikor blokan tiip muhtevi-
yat1 1 mL SF ile sulandirilarak potasyum EDTA’l1 tiipe aktarildi ve lizerine 2mL kan alinarak analiz
edildi.

BULGULAR:

Hastanin yapilan periferik yaymasinda trombositlerin kiimelenmis oldugu ve degerinin yaklagik
110x10"9/L oldugu goriildii. Numunelerin hi¢birinde gozle goriiliir pitht1 yoktu. Lityum heparin, sod-
yum sitrat, sodyum florid potasyum oksalat igeren tiiplerde sonuglar sirasiyla 18x10°/L, 14x10°/L,
14x10%/L olarak bulundu. Magnezyum siilfat ve sodyum oksalat eklenerek elde edilen tiiplerde trom-
bosit sonuglari sirastyla 22x10°/L ve 45x10°/L olarak 6l¢iildii. Heterofil antikor bloke edici tiip i¢erigi
eklenerek elde edilen potasyum EDTA’l1 tiipte ise sonug diliisyon faktori ile ¢arpildiginda 90x10%/L
olarak bulundu.

SONUC:

Antikoagiilanin neden oldugu psddotrombositopeni, genellikle EDTA ile iliskilendirilmistir. Ancak
heparin, sitrat ve oksalat gibi antikoagiilanlarla olusan psdédotrombositopeni olgular1 mevcuttur. ED-
TA’nin neden oldugu psddotrombositopeniye, glikoprotein IIb lizerindeki bir epitopa yonelik 1gG,
IgM ve IgA alt siniflarinin otoantikorlar1 aracilik eder. Heterofil antikor bloke edici tiipiin diger tiip-
lere oranla gercege daha yakin sonug¢ vermesi, antikorlar1 baglayarak agliitinasyonu engellemesi ola-
bilir. Immunolojik yontemlerde yaygin olarak kullanilan bu tiip tam kan sayimi gibi farkli alanlarda
da dogru sonuca ulagmaya yardimci olabilir.

Anahtar Kelimeler: EDTA, Heparin, Heterofil Antikor Bloke Edici Tiip, Psodotrombositopeni
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SS-44 Sistemik Inflamasyon indekslerinin Behcet Hastalarinda Atak ve
Remisyon Donemlerindeki Rolii

Cansu Caneli', Erdem Atasever’, Dildar Konukoglu®

!Istanbul Universitesi-Cerrahpasa, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dall,
Istanbul
*[stanbul Universitesi-Cerrahpasa, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dal,
Istanbul; Istanbul Universitesi-Cerrahpasa, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Fikret Biyal Tibbi
Biyokimya Laboratuvari, Istanbul

AMAC:

Sistemik Immiin-inflamasyon Indeksi (SII), Sistemik Inflamasyon Yanit indeksi (SIRI), Pan-immiin
Inflamasyon degeri (PIV), Monosit Lenfosit Oran1 (MLR) ve Nétrofil Lenfosit Orani (NLR); sis-
temik infalamtuvar yanit1 degerlendirmede kullanilan indekslerdir. Bu indekslerin kardiyovaskiiler
hastaliklar, otoimmiin hastaliklar ve kanser gibi ¢esitli hastalik gruplarinda etkinlikleri arastirilmis
ve yararli bir biyobelirte¢ olabilecegi rapor edilmistir. Behget Sendromunun klinik ve takibinde de
yararl bir gosterge olabilecegi diisiiniilerek atak ve remisyon donemlerindeki hastalarda indekslerin
rolii arastirildi.

MATERYAL VE YONTEM:

Hastanemizin romatoloji polikliniginde Behget Sendromu tanisiyla takip edilen 55 hastanin klinik
durumu retrospektif olarak incelendi ve bagvurulari sirasinda semptomlar1 Behget Hastaligi Giincel
Aktivite Formu (BDCAF) degerlendirilerek atak veya remisyon doneminde olmalar1 agisindan sinif-
landirildi. Bagvuru sirasinda yapilan hemogram testi parametrelerinden SII, SIRI, PIV, MLR, NLR
degerleri hesaplandi. Indeksler atak ve remisyon donemindeki hastalarda istatistiksel olarak karsi-
lastirildi. Veriler normal dagilim gostermedigi i¢cin Mann-Whitney U testi kullanild1 ve ROC egrisi
analizi kullanilarak her indeks i¢in cut-off degerleri hesaplandi.

BULGULAR:

Calismada hastalarin yag ortalamasi 37,5+9,2 olmakla birlikte 18-65 yas aras1 hastalarin verileri dahil
edildi. Kanser 6ykiisii, kardiyovaskiiler hastaliklar, diabetes mellitus, eslik eden otoimmiin hastalik,
akut enfeksiyon ve karaciger fonksiyon testlerinin yiiksek olmasi diglama kriterleri olarak alindi.
Hastalarin %32’si (18 hasta) aktitken %68’i (37 hasta) remisyondaydi. 11 hastada mukokutan6z tutu-
lum, 4 hastada mukokutan6z ve damar tutulumu, 1 hastada mukokutandz tutulum ve artrit, 2 hastada
sadece artrit bulunmaktaydi. Remisyondaki hastalar i¢in ortalama SII, SIRI, PIV, MLR, NLR de-
gerleri sirasiyla 381+£181,24; 0,81+0,34; 203,07+95,86; 0,31+0,13; 3,37+3,11 olarak bulundu. Aktif
donemdeki hastalar i¢in ortalama SII, SIRI, PIV, MLR, NLR degerleri sirastyla 1170,29+1521,21;
1,97+1,81; 625+613,48; 0,31+0,13; 3,37+3,11 olarak bulundu. Atakta olan hastalarin SII, PIV, SIRI
ve NLR indeks degerleri remisyonda olan hastalara gore anlamli derecede yiiksek bulundu (SII:
p<0.001; PIV: p<0.001; SIRI: p<0.001; NLR: p<0.001). MLR indeks degerleri arasinda ise anlamli
bir fark bulunamadi (p:0.166). ROC egrisi analizi yapilarak cut-off degerleri hesaplandiginda SIRI
icin 1,1 (AUC: 0,840,063 sensivite (%): 61 spesifite (%): 89); PIV icin 268+51 (AUC: 0,841+0,56
sensivite (%): 77 spesifite (%): 78); SII i¢in 511,66 (AUC: 0,896+0,045 sensivite(%): 77 spesifite
(%): 89); NLR i¢in 2,45 (AUC: 0,829+0,059 sensivite (%): 55 spesifite (%): 94) olarak bulundu.
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SONUC:

Yaptigimiz ¢aligma Behget Sendromlu hastalarda SIRI, PIV, SII, NLR inflamatuvar indekslerinin atak
ve remisyon durumlarini ayirt etmede faydali bir belirte¢ olarak kullanilabilecegini gostermektedir.
Behget Sendromunun klinik seyri ve takibi agisindan inflamasyon indeksleri 6nem tasimakla birlikte
bu indekslerin yalnizca hemogram parametreleri kullanilarak hesaplanmasi yaygin kullanilabilmesi
acisindan énemlidir.

Anahtar Kelimeler: Behget Sendromu, monosit lenfosit orani, notrofil lenfosit orani, pan-immiin
inflamasyon degeri, sistemik immiin-inflamasyon indeksi, sistemik inflamasyon yanit indeksi
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SS-45 Bir Klinik Konsiiltasyon Ornegi: Biotin Interferans Vakasi

Elvin Malikov, Tuba Saadet Deveci Bulut, Ozlem Giilbahar
Gazi Universitesi Tibbi Biyokimya Anabilim Dali, Ankara

AMAC:

Tiroid hormonlar1 neredeyse tiim organlarin fizyolojik fonksiyonlarmi yerine getirmesi i¢in ¢ok
onemlidir. Saglikli veya hastalikl tiroid fonksiyon durumunu rutin degerlendirmek i¢in kullanilan
testler TSH, serbest T3 (sT3), ve serbest T4 (sT4”) diir. Tiroid fonksiyon testleri (TFT) birincil ve
ikincil basamak testler olarak en yaygin kullanilan testlerdendir. Bir¢ok TFT sonuglarinin yorum-
lanmas1 ve dogrulanmasi kolaydir. Fakat bazi durumlarda klinik tablo ve TFT sonuglarinda uyum-
suzluklar olabilmektedir [tutarsiz TFT]. Bu gibi durumlarda klinik durumu tekrar gézden gegirmek,
bazi fizyolojik durumlari (hamilelik gibi), beraberinde giden tiroid dis1 hastalik, ila¢ kullanim1 gibi
farkli durumlar arastirmak gerekmektedir. Bazen ¢ok nadir goriilen tiroid hastaliklar1 da buna neden
olabilmektedir. Uyumsuzluga nadiren de olsa sebep olan durumlardan bir tanesi de interferanslardir.
Interferanslar tanimlanmis bir analit i¢in laboratuvar test sonuglarinin yanlhis yiiksek veya diisiik ol-
masina neden olan mekanizmalar ve faktorler olarak tanimlaniyor. Etkileri yontem bagimlidir ve bu
ylizden daha spesifik veya farkli yontem segilerek, ya da ek islemlerle (6rnegin diliisyonlu ¢alisma)
etkisi azaltilabilir veya ortadan kaldirilabilir. Hasta klinigi ile korele olmayan TFT sonuglarinin ay-
dinlatilmasi agisindan biotin veya diger interferans nedenlerini agiklayabilmek i¢in Klinik Biyokimya
laboratuvarlarina konsiiltasyon ihtiyact duyulmaktadir.

MATERYAL VE YONTEMLER:

7 aylik kiz bebek, metabolik hastalik siiphesiyle Gazi Universitesi Hastanesi Cocuk Metabolizma Has-
taliklar1 Bilim Dalinda takip edilmektedir. Hipotonisite, Karaciger Fonksiyon Testlerinde (KCFT) yiik-
seklik ve laktik asidozu mevcut olan hastaya 4x5 mg Biotin, Vitamin B2 ve Vitamin B12 tedavisi bas-
lanmis. Serumda bakilan sT3:11,6 pg/ml (2,6-6,5 pg/ml), sT4:6,05 ng/dl (0,64-1,71 ng/dl), TSH:2,45
pulU/mL(0,79-5,85ulU/ml ) seklinde sonuglanmis olup, agiklanamayan sT3 ve sT4 yiiksekligi nedeniyle
Tibbi Biyokimya laboratuvarina konsiilte edilmistir. Laboratuvar ile klinik arasinda gozlenen uyumsuz-
lugun olasi1 sebebi olarak biotin interferansi diisiiniiliip metot karsilastirma ¢alismasi yapilmistir. Biotin
icerigi acisindan farklilik gosteren 3 farkli immiin yontemde (Beckman Coulter, Roche Cobas Elecsys,
Abbott ARCHITECT) Serum sT3 ve sT4 diizeyleri analiz edilmistir.

BULGULAR:

Metodolojisinde biotin kullanan (Beckman Coulter, Roche Elecsys) yontemlerde serum sT3 ve sT4
diizeyleri yiiksek, biotin kullanmayan (Abbott ARCHITECT) yontemde serum sT3 ve sT4 diizeyleri
diisiik olcililmiistiir. Elde edilen karsilastirma sonuglart ile biotinin sebep oldugu interferans diisiiniil-
muistiir.

SONUC:

Biotin, Yenidoganlarda biotinidaz eksikligi gibi metabolik hastaliklarda tedavi protokollerinde ol-
dugu gibi, takviye edici gidalarda da ¢ok sik kullanilan bir vitamindir. Vakamizda biotin kullanan
bebek hastada TFT iizerinde interferans tespit edilmistir. Metodolojisinde biyotin bulunan immiin
yontemlerde, kullanilan biyotin dozuna bagli olarak interferans goriilebilmektedir. 20 mg ve iizeri
kullanimlarda serum biotin diizeyleri 300 ng/mL kadar ¢ikabilir. Biotin-Streptovidin yontemiyle ¢ali-
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san cihazlarda serum biotin diizeyi >10 ng/mL oldugunda TFT interferans1 goriilebiliyor. Bu yiizden
TFT sonuglarinda karsilasilabilen klinik-laboratuvar uyumsuzluklarinda biotin maruziyeti sorgulan-
mali, hastanin tan1 ve tedavi protokoliiniin dogru olusturulmasi i¢in Klinik Biyokimya laboratuvari
ile is birligine ge¢ilmelidir.

Anahtar Kelimeler: Tiroid Fonksiyon Testi, Biotin, Interferans, T3/T4 Yalanc1 Yiiksekligi
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SS-46 Fibromiyalji On Tamih Hastalarda Refleks ve Reflektif Test
Uygulamasi Farkindahgi ve Etkinligi

Merve Ates', Tugba Alisik?

'Bolu Abant Izzet Baysal Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dali, Bolu
’Bolu Abant Izzet Baysal Universitesi, Tip Fakiiltesi, Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon Anabilim Dal,
Bolu,

AMAC:

Laboratuvar tibbinda postanalitik siirecte karsimiza ¢ikan refleks ve reflektif test uygulamalart akil-
c1 laboratuvar kullaniminin 6énemli siire¢lerinden biridir. Fibromiyalji sendromu (FMS), yaygin kas
iskelet agrisi, yorgunluk, uyku bozuklugu, gastrointestinal bozukluklar, kognitif ve emosyonel semp-
tomlarla karakterize kronik bir hastaliktir. FMS tanisinin konulmasinda hipotiroidi, anemi, kanser,
agriya sebep olan romatolojik hastaliklar, kemik tiimdr veya metastazlari vb. durumlarin ekarte edil-
mesi onem tagimaktadir. Amerikan Tiroid Dernegi ve Amerikan Klinik Endokrinologlar Dernegi,
tiroit fonksiyonlarinin degerlendirmesinde sadece TSH istemi yapilmasini, TSH degerlerinin referans
araliklar igerisinde olmasi durumunda ek istem yapilmamasini, referans degerler disinda oldugunda
FT4 eklenmesini ve 0,1 mIU/L’nin altinda olmasi durumunda ise FT4 ve FT3 eklenmesini kilavuz-
laria eklemislerdir. Bu ¢alismada, 6zellikle hipotiroidinin ekarte edilmesinin 6énemli oldugu ve bu
nedenle tiroidi fonksiyon taramasi yapilan FMS hastalarinda, refleks ve reflektif test uygulamasi far-
kindaliginin ve etkinliginin arastirilmas1 amaglandi.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Calismamiza 1.1.2023 ile 1.6.2023 tarihleri arasinda FMS 06n tanisi ile laboratuvar tetkiki yapilan
hastalar dahil edildi ve hastalarin verileri retrospektif olarak taranarak not edildi. Calismaya dahil edi-
len hastalarin test istemlerinde yer alan TSH, FT4 ve FT3 degerleri tiroid fonksiyonu degerlendirme
algoritmasina gore siniflandirildi ve algoritmaya uyulmasi durumunda istemine gerek olmayan testler
uygunsuz test istemi olarak degerlendirildi. Klinisyenlerin tiroid fonksiyonunu degerlendirmek i¢in
kullandiklar test/testler, bu test/testleri segerken en 6nemli motivasyonlar1 ve refleks ve reflektif test
istem uygulamas1 hakkinda bilgilerinin olup olmadig1 anket ile degerlendirildi.

BULGULAR:

Toplam 230 FMS hastasinin 216 (%93,6)’s1 kadind1 ve hastalarin yas ortalamalar1 53,27+11,86 yildi.
Bu hastalardan toplam 2876 biyokimya+hormon testi ve 211 tam kan sayimi c¢alisilmisti. Hasta-
larin tiroid fonksiyonu degerlendirmesinde 230 hastanin 112 (%48,7)’inde TSH testi istemi vardi,
diger hastalarda ise yakin tarihte baska bir klinikte tiroit fonksiyonlarinin degerlendirilmis olmasi
nedeniyle tekrar istem yapilmadig goriildii. TSH istenen 112 hastanin 79 (%70,5)’unda FT4 ve 27
(%24,1)’sinde FT3 testi istenmisti. TSH’s1 referans degerler disinda olan, dolayisiyla FT4 testinin de
degerlendirilmesi gereken hasta sayisi 12 (%10,7) idi. Bu 12 hastanin 10’unda test istemi mevcut iken
2’sine refleks olarak FT4 testi eklenmisti. FT4 istenen 79 hastanin 69 (%87,3)’unda FT4 istemleri uy-
gunsuz test istemi olarak siniflandirildi. Bir hasta disinda, istenmis olan FT3’lerin 26 (%96,3)’s1 uy-
gunsuz test istemi olarak degerlendirildi. Test istemi ile ilgili yapilan ankette katilimcilarin %35,7’s1
TSH istedigini belirtirken, %64,3’ti TSH+FT4+FT3 istedigini belirtmistir. Yapilan ankete gore test
istemi se¢imi sirasinda en sik “hastadan tekrar kan alinmasi ve silirecin uzamasi ile ilgili endise”nin
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etkili oldugu goriildii. Tiim katilimcilar, refleks ve reflektif test uygulamasi hakkinda herhangi bir
bilgilerinin olmadigin1 belirtti.

SONUC:

Akilcr laboratuvar kullanimi kapsaminda refleks ve reflektif test uygulamasinin FMS tanisini kesin-
lestirmede ayiric1 tanilardan sadece biri olan hipotiroidi ekartasyonunda bile uygunsuz test sayisin-
da azalma saglayabilecegi gosterilmistir. Klinisyenlere refleks ve reflektif test uygulamasi hakkinda
etkili bilgilendirme yapilmasi ile hastadan tekrar kan almaya ihtiya¢ olmasi endisesinin giderilmesi
sonucu uygunsuz test istemi sayisinin azalacagi diisiiniilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Akilci Laboratuvar Kullanimi, Fibromiyalji, Refleks Test, Reflektif Test
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SS-47 Intravenoz Sivi ile Kontamine Olmus Ornekte Hatali Laboratuvar
Sonuclar

Nesibe Esra Yasar
T.C. Saglik Bakanhigi Banaz Devlet Hastanesi, Tibbi Biyokimya, Usak

AMAC:

Gilintimiizde laboratuvar testleri hastaliklarin tan1 ve tedavisinde 6nemli bir yere sahiptir. Bu ylizden
laboratuvar hatalar1; yanls tanilar, uygun olmayan tedaviler, tanida gecikmeler, hasta giivenligine
yonelik artan riskler, artan maliyetler ve zaman kaybi gibi olumsuz sonuglar olusturabilir.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Primer gonartroz tanisi ile total diz protezi operasyonu yapilan 65 yasinda kadin hasta, operasyon
sonrasinda bag donmesi sikayeti olmasi lizerine, tam kan sayimi 6rnegi laboratuvara gonderildi. Has-
tada operasyon sirasinda kanama da gelistigi belirtilerek 6rnegin acil kosullarda ¢alisilmasi istendi.

BULGULAR:

Hastanin tam kan sayimi sonuglarinda RBC: 1,92 hemoglobin: 5,9 hematokrit:17,7 olarak saptandi
(Medonic M-series). Tekrarl ¢aligilan sonuglar klinisyene bildirildi. Bunun iizerine 1 {inite eritrosit
stispansiyonu hazirlanarak acil kosullarda hastaya transfiize edildi. Transfiizyon sonrasi alinan kont-
rol hemogram 6rneginde RBC: 4,09 hemoglobin: 12,3 hematokrit: 38,2 saptandi. Kontrol érneginin
transflizyon kateterinden alinip alinmadigi sorgulandiginda, 6rnegin karsi koldan alindig1 6grenildi.
Operasyonu gergeklestiren cerrah ile tekrar goriisiildiigiinde, hastanin operasyon dncesinde anemik
olmadig1 (Hb:13.4), operasyon sirasinda da 2 iiniteden fazla kanamadigi, postoperatif ilk ornekteki
minasyonu olabilecegi diisliniilerek, numune alimini1 yapan ameliyathane hemsiresi ile goriistldii.
Hastaya operasyon esnasinda el sirt1 venlerinden intravendz sivi inflizyonu yapilirken, ayni kol ante-
kiibital venden postoperatif ilk 6rnegin alindig1 6grenildi.

SONUC:

Laboratuvar hatalarinm biiyiik bir kism1 preanalitik fazda olugmaktadir. Ornekleme hatalari, yanlis
laboratuvar sonuglarinin ana nedenidir ve kolaylikla hastalarin yanlis teshis ve tedavisine yol agabilir.
Ayrica bu siireg genellikle laboratuvar disinda gerceklestigi ve laboratuvar disi birimlerin de katilimi-
n1 gerektirdiginden izlenmesi ve kontrol edilmesi daha zordur. Bu olguda preanalitik bir hata kaynagi
sebebiyle hatali bir laboratuvar sonucu elde edilmis ve bu durum uygun olmayan bir tibbi girisime
sebep olmustur. Iyi laboratuvar uygulamalar1 geregi, hasta ve tetkik giivenliginin saglanabilmesi ag1-
sindan tibbi laboratuvarlar ve bu laboratuvarlardan hizmet alan birimler arasindaki iletisim oldukca
onemlidir.

Anahtar Kelimeler: Toplam Test Siireci, Preanalitik Hata, Diliie Ornek, intravenz Sivi Kontami-
nasyonu
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SS-48 Vankomisinin Terapotik ila¢ izleminde Kullamlan Kinetik
Mikropartikiil immunoassay (KIMS) ve Sivi Kromatografisi-Tandem
Kiitle Spektrometrisi (LC-MS/MS) Temelli iki Metodun Karsilastiriimasi

Hatice Saracoglu', Shirin Kurbanova', Derya Koc¢er?, Kasim
Biiyiikbezirci’, Hasan Memis*, Cigdem Karakiikcii'

!Erciyes Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dali, Kayseri
’Kayseri Sehir Hastanesi, Tibbi Biyokimya Klinigi, Kayseri
3Erciyes Universitesi, Ilag Uygulama ve Arastirma Merkezi, Tibbi Biyokimya ve Yasakli Madde
Dogrulama Laboratuvari, Kayseri
‘Inonii Universitesi Eczacilik Fakiiltesi, Malatya

GIRIS

Vankomisin, glikopeptit yapili bir antibiyotik ajan olup, metisiline direngli Staphylococcus aureus
kaynakli enfeksiyonlarin tedavisinde yaygin olarak kullanilmaktadir (1). Hidrofilik yapida olmasi
nedeniyle, genellikle intravendz olarak uygulanir. Renal yolla elimine edildiginden yar1 6mrii, bob-
rek fonksiyonlari ve yas gibi faktorlere bagli olarak bireyler arasinda degiskenlik gostermektedir (2).
Terapotik araligl oldukg¢a dardir (15-25 pg/mL) ve toksik konsantrasyonlarda en 6nemli yan etkisi
nefrotoksisitedir. Ayrica, ¢ukur diizeyleri ile klinik sonuclar arasinda gii¢lii bir korelasyon vardir.
Dolayistyla, vankomisinin terapdtik ilag izlemi ve kan konsantrasyonlarina gore doz ayarlanmasi
oldukca dnemlidir (3).

Immunoassay metodlar, kolay ve hizli analiz imkani sunduklarindan, ilag diizeyi takibinde yaygin
olarak kullanilmaktadir. Ancak, analit-antikor baglanmasini etkileyen interferanslara agik olmalari,
dogruluklarini sinirlandirabilmektedir (4). Vankomisin degredasyon iiriinleri basta olmak iizere im-
miinoassay antikorlariyla etkilesime giren interferanlarin 6nemli 6l¢iim farkliliklarina neden olabi-
lecegi gosterilmistir (5,6,7). Bu durum, kromatografik metodolojilere gecisi destekleyen dnemli bir
klinik argliman olmasina ragmen, klinisyenlerin bu husustaki farkindaliklar1 oldukga yetersizdir.

Bu ¢alismada, vankomisin diizey dl¢iimii icin kolay-uygulanabilir, maliyet-etkin ve giivenilir bir
LC-MS/MS yontemi gelistirmek ve rutin kullanimda olan Kinetik mikropartikiil immunoassay
(KIMS) 6l¢iimlerini LC-MS/MS ile karsilagtirarak degerlendirmek amaglandi.

MATERYAL VE YONTEMLER

1 Eyliil-1 Ekim 2023 arasinda vankomisin test istemiyle Kayseri Sehir Hastanesi Tibbi Biyokimya
Klinigi’ne kabul edilen ve Cobas ¢702 (Roche Diagnostics)’de KIMS ile analizi tamamlanan 52 se-
rum numunesi ¢alismaya dahil edildi.

LC-MS/MS analizleri, Shimadzu® Nexera XR LC-20AD HPLC ve LCMS-8040 Tandem Mass Spe-
ctrometer’da gerceklestirildi. Standart referans materyal olarak vankomisin hidrokloriir (Sigma-Ald-
rich®), internal standart olarak teikoplanin (Tekosit®) kullanildi. Raptor® C18 3.0 x 50.0 mm x 2.7
um analitik kolon ile ¢calisildi. Mobil faz A, 9%0.1 formik asitli su; mobil faz B, %0.1 formik asitli 9:1
asetonitril:su idi. Kolon sicakligi 40°C, akis hiz1 0.3 mL/dk, enjeksiyon hacmi 5 pL idi.
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MS’te elektrospray ionization (ESI), pozitif multiple reaction monitoring (MRM) modunda ¢alisild1.
MRM ve alikonma zamanlari sirasiyla; vankomisin i¢in 724.60>144,00 m/z ve 2.003 dk, teikoplanin
i¢in 940.40>315.80 m/z ve 2.578 dk olarak belirlendi.

Temiz plazma i¢inde 100, 50, 25, 12.5, 6.25 pg/mL ve 0 pg/mL olmak {izere alt1 seviye kalibrator ha-
zirlandi. 100 pL kalibratér/numune, 35 pL internal standart (50 pg/mL teikoplanin) ve 500 pL aseto-
nitril ependorf tiipe alinarak vortekslendi, 10000 rpm’de 5 dakika santrifiij edildi. 100 pL siipernatan
ve 200 pL mobil faz A viale alinarak vortekslendi ve LC-MS/MS’te analiz edildi.

Metodun lineer araligi 6.25-100 pg/mL (r*=0.9957), saptama limiti (LOD) 0.59 pg/mL, kantitasyon
limiti (LOQ) 6.25 pg/mL olarak belirlendi. Ug farkli seviye (6.25 pg/mL, 25 ng/mL ve 100 pg/mL)
icin giin-i¢i ve glinler-aras1 tekrarlanabilirlik (RSD%) ve dogruluk (bias%) calismalari gergeklestiril-
di ve tamami kabul edilebilir kriterleri karsilad1 (8).

Analizler tamamlandiktan sonra, iki metoddan elde edilen dlgiimler, Passing Bablok ve Bland-Alt-
man analizleri ile karsilastirildi. Ayrica, vankomisin degredasyon iirlinlerinin birikiminin immuno-
assay interferansini degerlendirmek amaciyla, hastalar tahmini glomeruler filtrasyon hizi (eGFR)
degerlerine gore 30 mL/dk’nin alt1 (ciddi renal yetmezlik ve son donem bobrek yetmezligi olanlar) ve
iistii olmak tizere iki gruba ayrildi ve iki metodun 6l¢iimleri istatistiksel olarak yeniden karsilastirildi.

BULGULAR

LC-MS/MS olgtimlerinin %42.3’1 (n=22) terapotik (15-25 pg/mL), %40.4°1 (n=21) subterapotik
(<15 pg/mL), %.17.3’1 (n=9) ise supraterapotik (>25 pg/mL) diizeylerdeydi. KIMS 6l¢limlerinin
%32.7’s1 (n=17) terapdtik araliktayken, %51.9’u (n=27) subterapdtik, %15.4 (n=8)’1i supraterapotik
diizeylerdeydi. %36.5 (n=19)’inde iki metodun rolatif farki %20’nin iistiindeydi. Terapotik aralikta
bulunma durumuna gore degerlendirildiginde, numunelerin %21.1 (n=11)’inde iki metoddan elde
edilen sonuclar, uyumsuz klinik yorum riski tasimaktaydi (subterapétik, terapdtik veya toksik).

Passing-Bablok regresyon analizinde (regresyon denklemi, y=-0.349 + 0.903 x), sabitin %95 giiven
aralig1 -2.507— 1.414; egimin %95 giiven aralig1 0.770 — 1.058 olup, sistematik veya orantisal hata
saptanmadi ve korelasyon katsayis1 0.879 (iyi uyum >0.800) olarak tespit edildi. Bland-Altman gra-
figinde, KIMS’in LC-MS/MS’ten anlamli daha diisiik 6l¢timler verdigi tespit edildi (ortalama rolatif
fark-1.996; p=0.003).

eGFR<30 mL/dk olan hasta grubunda (n=27), ortalama rolatif fark-1.013 (p=0.321) olup sistema-
tik veya orantisal hata bulunmazken; eGFR>30 mL/dk olan hasta grubunda (n=25) ortalama rolatif
fark-3.057 (p<0.001) idi ve KIMS metodunda LC-MS/MS’e gore orantisal hata (egimin %95 giiven
arali$1=0.678-0.921) tespit edildi.

TARTISMA

Bu calismada, serum vankomisin diizeylerinin tayini i¢in yeni valide bir LC-MS/MS yontemi gelis-
tirildi. Metod, yogun emek gerektiren numune onislemlerinden ve uzun ¢alisma stirelerinden kagini-
larak, “kolay uygulanabilir” sekilde tasarlandi. Basit bir protein presipitasyon prosediiriinii igeren tek
bir dniglem uygulandi, toplam analiz stiresi 5 dakikaydi.

Vankomisin diizeyi 6l¢imii i¢in rutin kullanimda olan KIMS 6l¢limlerini, yeni gelistirdigimiz LC-
MS/MS 6lciimleriyle karsilastirarak degerlendirdik. Istatistiksel analizler, iki metod dl¢iimlerinin iyi
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korele olmakla birlikte, KIMS’in LC-MS/MS’e gore daha diisiik sonuclar verdigini ortaya koydu.
Ayrica, sonuglarin %21.1°1 (n=11), uyumsuz klinik yorum riski tagimaktaydi.

Literatiirde, vankomisin dl¢iimiinde kullanilan diger immunoassay teknikler icin metod karsilastirma
caligmalar1 bulunmakla birlikte, bildigimiz kadariyla, ¢calismamiz KIMS metodunun analitik perfor-
mansini LC-MS/MS ile karsilastiran ilk ¢alismadir. Bununla birlikte, Chen ve ark., eksternal kalite
kontrol degerlendirme sonuglarindan yola ¢ikarak farkli immunoassay 6l¢iim tekniklerinin vankomi-
sin diizey tayinindeki performansini degerlendirdiler. Floresan polarizasyon immunoassay (FPIA) en
yiiksek hassasiyete sahipken, KIMS’in kesinligini diger yontemlere gore anlamli derecede diisiik ol-
dugunu gosterdiler. Dogruluk agisindan ise, FPIA disindaki tiim metodlarin negatif bias gosterdigini
tespit ettiler (9). Chen ve ark.’nin ¢aligmasinin sonuglari, bizim sonuglarimizla uyumludur.

eGFR gruplarina gore gergeklestirilen analizlerde, eGFR<30 mL/dk olan grupta ortalama rolatif fark
total ve eGFR>30 mL/dk grubuna gore daha diisiiktii ve iki metod Ol¢timleri arasindaki fark anlam-
sizd1. Bunun muhtemel nedeninin, ciddi renal fonksiyon kaybi1 olan bu hastalarda vankomisin degre-
dasyon {irlinlerinin birikiminin, immunoassay antikorlariyla ¢apraz reaktivitesi sonucu daha yiiksek
Olctimler elde edilmesi ve diizeylerin LC-MS/MS o6l¢limlerine yaklagmasi oldugu diistiniilmiistiir.
Bobrek yetmezligi olan hastalarin viicutlarinda vankomisinin kristalin degredasyon {iriinii CDP-1
birikmektedir. CDP-1, antibiyotik aktiviteye sahip degildir ancak poliklonal immiinolojik testlerle
capraz reaksiyona girerek hatali yliksek sonuglara neden olabilmektedir (7).

SONUC

KIMS o6lgiimleri, vankomisinin serum konsantrasyonlarini oldugundan diisiik tahmin etme egilimin-
dedir. Bu durum, doz artirma gibi hatal1 klinik kararlar alinmasi1 ve olas1 toksisite riskini beraberinde
getirebilir. Mevcut calismanin verileri, daha biiyiik bir 6rneklem ile dogrulanmalidir.
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SS-49 Akut Pankreatit Olgularinda Siddetin Belirlenmesinde Pro- ve Anti-
Enflamatuvar Sitokinler ile Prognostik Cok Faktorlii Skorlamalarin Iliskisi

Yasemin Erdogan Déventas', Esma Ozdemir!, Hiilya Goker?

'Haseki Egitim ve Arastirma Hastanesi, Klinik Biyokimya, Istanbul
’Haseki Egitim ve Arastirma Hastanesi, Ic Hastaliklar, Istanbul

AMAC:

Akut siddetli pankreatit sirasinda pro- ve antienflamatuvar sitokin yanitini tanimlamak ve bunun
hastane mortalitesi lizerindeki ongorii degerini degerlendirmektir. Akut pankreatit (AP); pankreasin
kendi enzimlerinin parankim igerisine sizmasi ve aktive olmasi ile bezin sindirimi sonucu gelisen,
klinik ve histolojik olarak gerileyebilen bakteriyel olmayan akut enflamasyonudur. Akut pankreatit
(AP), mortalitesi diisiik olan hafif vakalardan, mortalitesi yiiksek olan ciddi vakalara kadar degisen
siddette oldukca degisken enflamatuvar bir hastaliktir. Bu hastaligin siddetinin potansiyel erken be-
lirleyicileri olarak ¢ok sayida biyobelirte¢ incelenmistir. Klinik olarak anlamli olmasi i¢in, AP’deki
bir prognostik biyobelirtecin, erken salinim ve hastaligin en baslangic asamasinda artig dahil olmak
iizere belirli 6zelliklere sahip olmasi gerekir. Onceki ¢alismalar, tiimor nekroz faktdrii-alfa (TNF-a))
ve interlokin-1Bnin (IL-1p), asiner hiicre hasarina reaksiyonu baslatarak AP»>deki pro-enflamatuvar
yanitin ana diizenleyicileri oldugunu gostermistir. Her ikisi de digerlerinin yani sira interlokin-6’nin
(IL-6) iiretimi ve saliniminda aracilardir. Ancak TNF-a, karaciger tarafindan kandan hizla temizlen-
diginden kararsiz bir ongoriicii belirtectir. IL-6, akut faz proteinlerinin sentezini indiikleyerek sis-
temik bir reaksiyona geciste merkezi 6neme sahiptir, oysa interlokin-10 (IL-10) seviyeleri immiin
baskilayici faz1 temsil eder. Akut pankreatitin gidisat1 hakkinda fikir sahibi olabilmek i¢in skorlama
sistemleri kullanilmaktadir. Hastaligin siddetinin ¢esitli metotlarla tahmin edilmesi hastaligin uygun
ve yeterli tedavisini saglamada kilit onem tasir.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Prospektif bir klinik ¢alismada, proenflamatuvar sitokinler 6 sitokinin (interlokin [IL]-1a, IL-1, IL-
6, IL-10, interferon [IFN]-y ve timdr nekroz faktorii [TNF]-a) 6l¢timii multipleks ELISA bazli Q- ile
gerceklestirdik. Bulgularimizi akut pankreatitte organ ve sistemik komplikasyonlar1 gosteren skor-
lama sistemleriyle iliskilendirdik. Semptomlarin baglamasindan sonraki 72 saat icinde basvuran 89
akut pankreatit hastasinda bu parametreler olciildii. Hastalar1 hafif ve siddetli pankreatit olarak ayir-
mak i¢cin Ranson skoru >3, Apache II skoru > 8 ve Balthazar klinik kriterleri kullanildi ve belirteglerin
serum konsantrasyonlarinin duyarliligi, 6zgilliigii ve tanisal dogrulugu karsilastirildi.

BULGULAR:

Bu gruptan 2 hasta ¢oklu organ yetmezligi nedeniyle kaybedildi. Agir akut pankreatit grubu ile hafif
pankreatit, grubu arasinda IL-6 diizeyleri agisindan anlamli fark vardi. (p<0.05) IL-10 seviyeleri ile
siddetli pankreatit ve hafif ve siddetli pankreatit arasinda anlamli derecede farkliydi. (p<0.05) TNF-a
agir ve hafif pankreatit arasinda anlamli bir fark yoktu. TNF-alfaya yonelik sonuglar, IFN]-y e iliskin
bulgulara benzerdi.IL-1a ve IL-1 agir pankreatit vakalarinda artmakla birlikte istatistiksel anlamlilik
bulamadik. Delta degerleri, egrinin altindaki bir alan1 ve her biyobelirte¢ igin karsilik gelen hassasi-
yet, 6zgllliik, pozitif ve negatif tahmin degeri ile kesme seviyesini sunan ROC egrileri araciligiyla
daha da analiz edildi. Bu analizde en iyi 6ngorii kapasitesi, 81,8 ve 91,3)liikk duyarlilik ve duyarlilikla
0,882>lik egri altinda bir alan veren 2,26>lik bir kesme delta degeriyle 1L-6 i¢in bulundu.
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SONUC:

Hastaligin ciddiyetini gdsteren yeni belirteclerin giinliik rutinde kullanilmamasinin ¢esitli nedenleri
arasinda diistik dogruluk ve yiiksek maliyet yer almaktadir. Bu zorluklara ragmen, AP nin ciddiyetini
ongdrmek icin yeni belirte¢ler bulma konusunda arastirmalar olduk¢a yogundur.

Anahtar Kelimeler: Akut Pankreatit; Organ Yetmezligi, Sitokin
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PS-01 Tiirkiye Toplam izin Verilebilir Hata Kriterlerine ve Alt1 Sigma
Metodolojisine Gore Bazi Biyokimyasal Parametrelerin Analitik
Performansinin Degerlendirilmesi

Dogukan Giimiiscan
Siileyman Demirel Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dali, Isparta

AMAC:

Toplam analitik hata (TAH) bir test sonucunu etkileyen rastlantisal hata ve sistematik hatanin topla-
midir. Toplam analitik hatanin izin verilebilir toplam hata (TEa) sinirii1 asmamasi gerekir. Ulkemizde
Analitik Standardizasyon ve Harmonizasyon ¢aligma grubu tarafindan 15 biyokimya testi (albumin,
ALT, ALP, AST, Cl, total kolesterol, kreatinin, glukoz, HDL kolesterol, LDH, potasyum, total prote-
in, sodyum, trigliserit, {ire) i¢in izin verilebilir toplam hata ve varyasyon katsayis1 (% CV) degerleri
belirlenmis olup, bu degerlerin tilkemiz laboratuvarlari tarafindan hedef degerler olarak kullanilmas1
icin Saglik Bakanlig1 Saglik Hizmetleri Genel Miidiirliigii genelge yayimlamistir. Bu ¢alismada ama-
cimiz, bazi1 biyokimyasal parametrelerin belirlenen izin verilebilir toplam hata ve sigma degerlerine
gore, 6 aylik performansinin degerlendirilmesidir.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Beckman Coulter AU 5800 analizériinde calisilan 15 testigin 01.11.2022- 01.05.2023 tarihleri arasin-
da elde edilen i¢ kalite kontrol ve bu testlere ait dis kalite kontrol verileri kullanilmigtir. Her bir test
icin 6 aylik % toplam analitik hata, % CV, % bias ve sigma degerleri hesaplanmistir. % Bias degerleri:
[(Laboratuvar sonucu- Es grup ortalamasi) / Es grup ortalamasi] x 100 formiilii ile elde edilmistir. %
CV degerleri: Her bir testin iki diizey i¢ kalite kontrol i¢in hesaplanan % CV degerleri Total % CV=
\ (Diizey 1) 2 + (Diizey 2) ? formiilii ile tek bir % CV degerine doniistiiriilmiistiir. % Toplam analitik
hata= % bias + (1.65 x % CV) formiilii ile, sigma degeri ise (% izin verilebilir toplam hata- % bias) /
% CV formiilii ile her ay her bir test i¢cin hesaplanmistir. Testlerin analitik performansi; sigma degeri
<3 yetersiz, 3-3,99 orta, 4-4,99 1yi, 5-5,99 ¢ok iyi, > 6 diinya standartlarinda seklinde degerlendiril-
mistir.

BULGULAR:

Tiim testlerin total % CV degerleri, Saglik Bakanlig tarafindan olusturulan ¢alisma grubunun be-
lirledigi izin verilebilir % CV degerlerinden diisiik bulunmustur. Ancak performanslar aylik olarak
incelendiginde; toplam analitik hata degerleri ALP, total kolesterol ve trigliserit testlerinde 1 ay, AST
testinde 2 ay Saglik Bakanlig: tarafindan belirlenen izin verilen toplam hata degerlerinden yiiksek
bulunmustur. Sigma degerleri ise glukoz, iire, ALP, LDH, total protein, albiimin, total kolesterol test-
lerinde 1 ay, AST testinde 4 ay, trigliserit testinde 5 ay diisiik (<3) oldugu goriilmiistiir.

SONUC:

Tibbi kararlarin % 70’ i laboratuvar sonuglarina gore verilmektedir. Laboratuvar uzmanlarinin klinis-
yenlere kaliteli, dogru ve tekrarlanabilir sonuclari iletmesi gerekmektedir. Analitik siirecin degerlen-
dirilmesinde her laboratuvarin TAH degerlerini hesaplayip TEa ile kiyaslamasi ve sigma degerlerini
kullanmasi laboratuvarlara yol gosterici olacaktir.

Anahtar Kelimeler: Analitik Performans, Sigma, Toplam Analitik Hata, Toplam Izin Verilebilir Hata
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PS-02 Immiinfiksasyon Elektroforezinde Mevcut Monoklonal Bantlarin
Gosterilmesinde Anormal Kappa/Lambda Orani’nin Degeri

Nihan Cansel Sarkaya', Aysegiil Ugur Kurtoglu', Erdal Kurtoglu®

!Antalya SUAM, Antalya Egitim ve Arastirma Hastanesi; Tibbi Biyokimya
“Antalya SUAM, Antalya Egitim ve Arastirma Hastanesi; Hematoloji

AMAC:

Immiinfiksasyon elektroforezi (IFE), monoklonal bantlar1 (M-) gdstermede en hassas yontemlerden
biridir. Basta plazma hiicre diskrazileri olmak iizere bir¢cok hastalikta goriilen M-bantlarinin varli-
ginda serum kappa/lambda oraninda normalden sapmalar goriilmektedir. Bu ¢aligmada serum kappa/
lambda oranlariin ¢esitli hastaliklardaki IFE bulgularini yansitmadaki duyarlilig1 arastirildi.

MATERYAL VE YONTEMLER:

120 hastaya, 27 plazma hiicre diskrazisine, 50 lenfoproliferatif hastali§a, 16 16semi ve/veya miyelo-
displastik sendroma, 14 miyeloproliferatif hastaliga ve 13 malign olmayan hematolojik hastaliga ait
170 serum Orneginin Kappa ve lambda degerleri nefelometrik yontemle (Beckman Array(E), ABD)
ol¢iildi. 1,2-2,9 aralig1 disindaki Kappa lambda oranlarit anormal kabul edildi ve IFE bulgular1 (IFE
Beckman, ABD ve Hydrasus, Sebia, Fransa) ile karsilastirildi.

BULGULAR:

55 ornekte M-bandi mevcuttu. IFE nin M-bandin1 géstermede gdsterdigi kappa/lambda oraninin du-
yarlilig1 ve 6zgiilliigii sirastyla %92, yanlhs negatiflik ve yanlis pozitiflik sirasiyla %35 ve %8 idi.
Plazma hiicre diskrazilerinde %74 duyarlilik, %83 6zgiilliik, %26 yanlis negatiflik ve %17 yanlis
pozitiflik saptandi. Yanlis pozitif 6rneklerin ¢ogunda mini M bantlar1 vardi. Mini M-bandina sahip
12 ornekte yanlis negatiflik %75, yanlis pozitiflik ise %25 olarak belirlendi. Mini M-bandina sahip
ornekler cikarildiginda duyarlilik %77’ye yiikseldi, 6zgiilliik ise %23’e diistii. Diger hastaliklarda da
benzer degisiklikler goriildi.

SONUC:

Bu bulgular, anormal kappa/lambda oraninin IFE’de gdsterilen M-bantlarin1 gostermede yeterli du-
yarliliga sahip olmadigini, 6zellikle mini M-bantlarinin saptanmasinda yetersiz oldugunu ortaya koy-
maktadir.

Anahtar Kelimeler: Iimmiinfiksasyon Elektroforezi, Monoklonal Bant, Kappa/Lambda Orani
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PS-03 “TGAP” Perspektifinde Akilc1 Laboratuvar Uygulamasi:
Hesaplanmis LDL Kullanimi

Ferhat Demirci
Saglik Bilimleri Universitesi, Tepecik Egitim Arastirma Hastanesi, Tibbi Biyokimya, [zmir

AMAC:

Saglik harcamalarinin verimli kullanilmasi, devlet politikasi olarak hedeflenmistir. Akilci laboratuvar
uygulamalari ile hastane giderlerinde 6nemli kazang saglanabilir. Hiperkolesterolemi taramasi yapi-
lan risk grubundaki bir hastanin lipit parametreleri dl¢limiinde maliyet etkin bir hesaplama yontemi
olarak son yillarda Friedewald formiiliiniin kullanim1 kabul gérmiistiir. TG < 400 mg/dl olan hasta-
larda bu formiil yerine direkt-LDL kiti kullanilarak yapilan dl¢timlerin laboratuvarlara gereksiz test
maliyeti getirdigi sOylenebilir.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Calismamizda 01.01.2022-31.12.2022 tarihleri arasinda kayitli poliklinik hastalarinin test istemleri
incelenmis olup, Total Kolesterol (TK), HDL, Trigliserit (TG) ve direkt LDL veya bunlardan en az
birisinin 6l¢timii olan 112.649 hasta sonucu elde edildi. TK, TG, HDL ve direkt LDL testleri beraber
istenmeyen hasta sonuglart; TG degeri >400 mg/dl olan sonuglar ve test sonuglar1 numerik olmayan
sonuclar ¢alisma dis1 birakildiginda 720 hasta sonucu calismaya dahil edildi. Gereksiz test istem
maliyetinin, SUT paket (poliklinik) geri 6deme bedeli ve muayene ticreti dig1 paket {icretine orant
hesaplandi.

BULGULAR:

Calismaya dahil edilen 720 hasta sonucundan en ¢ok gereksiz direkt LDL istemi, 261 (%36.25) adet
ile dahiliye poliklinigine aitken en az istem birer adet (% 0,14) ile dermatoloji, goégiis hastaliklari,
hematoloji ve psikiyatri polikliniklerine aittir. Direkt LDL testinin birim test basina ihale bedeli 4,75
TL ve sabit oldugundan gereksiz test maliyet oran1 meblag olarak istem sayisiyla orantili ve sirasiyla
% 36,25 ve % 0,14’tir.

SONUC:

Bu caligma ile risk faktorii bulunan ve ilk kez karsilanan bireylerde lipid profili istenirken direkt LDL
test istemi yerine hesaplamali LDL (Friedewald, Mart’in-Hopkins, Sampson vb. formiilleri) testinin
kullanilmasinin, daha sonra ise hedefe yonelik test isteminin yapilmasinin kurumlar ve iilke ekono-
misi agisindan daha maliyet etkin oldugu sdylenebilir.

Anahtar Kelimeler: Diisiik Dansiteli Lipoprotein, Klinik Laboratuvar Teknikleri, Maliyet Etkinlik.
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PS-04 Fertilite Fonksiyon Testlerinin Biyolojik Varyasyona Dayal Kalite
Hedeflerine Gore Analitik Performansinin Belirlenmesi

Levent Deniz

Saglik Bilimleri Universitesi, Bagcilar Egitim ve Arastirma Hastanesi, Tibbi Biyokimya, Istanbul

AMAC:

Total izin verilebilir hata (TEa) bir analit i¢in tolere edilebilecek en biiyiik hata miktarini ifade eder.
Calismamizda fertilite fonksiyon [6stradiol (E2), folikiil stimiilan hormon (FSH), luteinizan hormon
(LH), prolaktin (PRL), total testosteron] testleri icin total analitik hata (TAH) degerlerinin hesaplan-
mas1 ve biyolojik varyasyona dayali kalite spesifikasyon (minimum, desirable, optimum) hedeflerini
karsilayip karsilamadiginin belirlenmesi amaglanmustir.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Sorgun Devlet Hastanesi biyokimya laboratuvarinda 1 Nisan 2023-30 Haziran 2023 tarihleri ara-
sinda Snibe Maglumi X8 cihazinda calisilan E2, FSH, LH, PRL, total testosteron testlerine ait TAH
degerleri hesaplandi. Varyasyon katsayisi (% CV) degerleri, Serocon immunassay kontrol seviye 1
(Lot No: 4012201) ve seviye 2 (Lot No: 4022201) i¢ kalite kontrol verileri kullanilarak hesaplandi. %
Bias hesabi i¢in veriler dis kalite degerlendirme programindan alinarak, 3 aylik % Bias degerlerinin
ortalamasit TAH hesabinda kullanildi. Her iki seviye i¢ kalite kontrol materyali icin TAH ayr1 olarak
hesaplandi. TAH hesaplamasi i¢in (%bias+1,65 X %CV) formiilii kullanildi. Elde edilen degerler
EFLM biyolojik varyasyon veri tabanindaki giincel TEa kriterleriyle karsilastirildi.

BULGULAR:

E2’nin TAH degerleri seviye 1 ve seviye 2 i¢in sirastyla 13,5 ve 13,9; FSH 1in TAH degerleri sirasiyla
12,9 ve 9,53; LH’1n TAH degerleri sirasiyla 8,19 ve 7,95; PRL’nin TAH degerleri sirasiyla 11,1 ve
10,2; total testosteron icin TAH degerleri ise sirasiyla 8,77 ve 11,4 olarak hesaplandi.

SONUC:

Her iki kontrol seviyesi i¢in E2, FSH, total testosteron testlerinin desirable TEa degerlerini karsiladigi
gbzlenmistir. Optimum hedef ise her iki seviye i¢in PRL ve LH testlerinde karsilanmaistir.

Anahtar Kelimeler: Analitik Performans, Total Analitik Hata, Biyolojik Varyasyon
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PS-05 Transfiizyonla Bulasan Enfeksiyonlarin ABO ve Rh D ile iliskisi
Saghkh Kan Bagiscilarinda Kan Grubu Sistemi

Khayala Musayeva', Hajar Pirzadayeva', Afsana Mammadova?, Valeh
Huseynov?

'Akademik M.Mirqasimov adina Respublika Klinik Hastane
’Milli Hematoloji ve Transfuzyon Merkezi, Bakii, Azerbaycan

AMAC:

Kan; hayati tehlikeye neden olan bir¢ok hastalik ve travmalarda tedavi amacl kullanilan, tek kaynagi
insan olan, bulunmasi zor, kullanim siiresi kisa ve olduk¢a pahali bir tirtindiir. Kan nakli giinliik hasta
yonetiminde hayat kurtarici bir tedavidir. Kan ve kan iiriinleri transflizyonu sonrasinda en sik karsi-
lagilan komplikasyon kullanilan tiriinlerden bulasan enfeksiyonlardir. Kan ve kan iiriinleri transfiiz-
yonu sonrasinda hepatit B virlisii, hepatit C viriisii ve insan immiin yetmezlik viriisiiniin (HIV) neden
oldugu enfeksiyonlar halen en 6nemli saglik problemi olmaya davam etmektedir. Bu nedenle HbsAg,
anti—-HCV, anti-HIV ve Treponema pallidum’a gibi tarama testleri kan transfiizyonlarindan hemen
once bakilmasi zorunlu olan testlerdir. ABO kan gruplarinin ¢esitli kan gruplari ile baz1 baglantilari
vardir. Caligmanin amaci transfiizyonla bulasan enfeksiyonlarin ABO ve Rh D kan grubu sistemleri
arasinda anlamli bir iliski bulmaktir.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Bu retrospektif ¢alisma, 01.01.2023-31.08.2023 tarihleri arasinda Respublika Klinik Hastanesinin
Kan merkezine bagvuran toplam 2521 bagis¢inin tam kan ve serum Ornegi retrospektif olarak ince-
lendi.

BULGULAR:

Toplam 2521 (%100) kan bagiscisinin kan grubu dagilimi incelendiginde: bagis¢ilarin 940 (%37,3)
A, 471 (%18,7) B, 976 (38,7) O, 134 (%5,3) AB kan grubuna ait oldugu tespit edilmistir. Bagisci-
larin serum 6rnegi sonuglari incelendiginde toplam 100 (%3.7) seropozitif bagis¢inin uygun olarak:
HBsAg 42 (% 1,7), anti —-HCV 24 (%1,0), HIV 2 (%0,1), VDRL 32 (%1,3) pozitifligi belirlendi. Kan
gruplari ile karsilastirildiginda O *- HbsAg 19 (%0,8) en ¢ok rastlandig1 goriildii.

SONUC:

Transflizyonla bulasan enfeksiyonlar ve ABO ve Rh D kan grubu antijenleri arasinda arasinda anlam-
I1 bir iligki bulunmadi. Bununla birlikte, enfekte donérlerin en ytiksek sikligr ‘O’ kan grubunda, HBV
virlisu goriildii. Giivenli kan, ancak giivenli bagis¢idan saglanabilir. Transfiizyonla bulasan enfeksi-
yonlarin bolgesel yayginliginin bilinmesi, kan merkezlerinde bagisci sorgulama formunun etkin kul-
lanimi, gelistirilmis serolojik tarama protokolleri, HBV asilama programlari, toplumu bilin¢lendirme
calismalar1 yontemler ile bu risk azaltabilir.

Anahtar Kelimeler: Transflizyon, Donor, Kan Grubu, Enfeksiyonlar



PS-06 Stabil KOAH’ta Trombosit Parametreleri ve Eozinofillerin Hastalik
Siddeti, CRP ve Tedavi ile Iliskisi

Zeynep Mine Yal¢cinkaya Kara, Sema Yagci, Arzu Ozkarafakih, ilteris
Bardake¢i

Seyrantepe Hamidiye Etfal Egitim Arastirma Hastanesi, Istanbul

GIRIS:

Kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH), yaygin kronik hava yolu inflamatuar yaniti, kalic1 solu-
num semptomlar1 ve hava akimi kisitliligi ile karakterize, yiiksek prevalansi nedeniyle agir sosyal ve
ekonomik yiike neden olan bir hastaliktir. Bu ¢calismada amacimiz stabil KOAH’ta trombosit para-
metreleri ile eozinofil diizeyleri ve hastalik siddeti arasindaki iliskiyi degerlendirmek ve bu hastalar-
da trombosit parametrelerinin bir belirteg olarak kullanilabilirligini aragtirmaktir. Trombosit paramet-
relerinin hastalarin tedavisi ile iliskisini ve CRP ile korelasyonunu gostermeyi ve stabil KOAHta kan
eozinofil sayis1 ve yiizdesi ile hastalik siddeti arasindaki iliskiyi incelemeyi amagladik.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Bu calisma, kurumsal etik kurulun tarafindan onaylandiktan sonra (Tarih: 02.03.2021, Say1: 3181)
Istanbul Sisli Hamidiye Etfal Egitim ve Arastirma Hastanesi Saglik Bilimleri Universitesi’nde ger-
ceklestirildi. Caligmaya Subat 2021 ile Temmuz 2021 tarihleri arasinda Sisli Hamidiye Etfal Egitim
ve Arastirma Hastanesi G6glis Hastaliklar1 poliklinigine bagvuran 124 stabil KOAH hastas1 ve 25
saglikli kontrol dahil edildi.

BULGULAR:

Caligmada 124 stabil KOAH hastas1 ve 25 saglikli goniillii olmak iizere 149 bireyin verileri analiz
edildi. GOLD kriterlerine gore hastalar GOLD A-B 55 kisi ve GOLD C-D 69 kisi olmak iizere 2 gru-
ba, GOLD 1-2 ve GOLD 3-4 olmak tizere 2 gruba ayrildi. Hasta gruplar1 arasinda hem yas ortalamasi
(p=0,6) hem de cinsiyet dagilimi (p=0.63) agisindan anlamli fark yoktu. Hasta gruplar1 arasinda hastalik
siddetine gore aktif sigara kullanim1 agisindan anlamli fark bulunmazken (p=0.26), icilen sigara mik-
tart GOLD C-D grubunda (p=0.007) anlamli derecede yiiksekti. Uzun etkili solunum beta-agonistleri
(LABA) kullanim1 ve inhale kortikosteroid kullanimi (ICS) iki grup arasinda anlaml farklilik gdster-
mezken (p>0,99), uzun etkili antikolinerjik (LAMA) kullanimi GOLD C-D grubunda anlamli olarak
daha yiiksekti (p>0.99). p=0.99). 0,002). Hipertansiyon (HT) ve diyabet (DM) siklig1 acisindan iki grup
arasinda anlamli fark yoktu (p=0,14, p=0,3). Beyaz kan hiicrelerinin (WBC) ortalamalar1 karsilagtirildi-
ginda GOLD A-B, GOLD C-D ve kontrol gruplar1 arasinda anlaml fark gézlendi (p=0,017). Trombosit
parametreleri (Plt, Pct, PDW, MPV, PDW/Pct, MPV/Pct, PLR) a¢isindan gruplar arasinda anlamli fark
yoktu (p=0.24; p=0.20; p=0.14; p=0.10; p=0.28);p=0.74). WBC; GOLD 3-4 grubunda kontrol grubu-
na gore anlamli olarak yiiksek bulundu (p=0.039). LAMA kullanan hastalar ile LAMA kullanmayan
hastalar trombosit parametrelerinde anlamli fark yoktu. GOLD 1-2 ve 3-4 gruplar1 ile GOLD A-B ve
GOLD C-D gruplar arasinda eozinofil parametreleri agisindan anlamli fark yoktu. CRP ile eozinofil
degiskenleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski bulunamadi (p>0.05).

SONUC:

Calismamizda trombosit parametreleri ve eozinofil; stabil KOAH’ta hastalik evresi veya inflamatu-
ar yiik i¢cin uygun bir biyobelirte¢ gibi goriinmemektedir. Ancak gelecekte trombosit parametreleri,
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eozinofiller ve KOAH arasindaki iligkinin daha fazla arastirilmasi i¢in genis 6lcekli ¢alismalarin
yapilmasi gerekmektedir. Calismamizda stabil KOAH vakalarinda WBC ve CRP gibi inflamatuar
belirteglerin yiiksek olmasi sistemik inflamasyonun devam ettigini géstermektedir.

Anahtar kelimeler: Kronik Obstriiktif Akciger Hastaligi, CRP, Trombosit, Eozinofil
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PS-07 Astim Hastaliginin Siddetinin Degerlendirilmesinde 11-33, Sst2 Aks1
Ve D Vitamini Diizeylerinin Onemi

Mine Hiiryasar Eskici', Nilgiin Basaran', Mukaddes Goker?, Buse

Akyol', Giilcan Giintas®

'Prof. Dr. Cemil Tascioglu Sehir Hastanesi Tibbi Biyokimya, Istanbul
’Prof. Dr. Cemil Tascioglu Sehir Hastanesi Gégiis Hastaluklar, Istanbul
3Atlas Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Biyokimya Anabilim Dali, Istanbul

AMAC:

Astiml1 hastalarda, atak ve remisyon dénemlerinde serum IL (Interldkin)-33, IL-1 reseptdr benze-
ri-1’a (sST2) ve 25-hidroksivitamin D (25(OH)D) diizeylerinin astim hastaliginin siddetiyle iliskisini
degerlendirmeyi amagladik.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Prof. Dr. Cemil Tascioglu Sehir Hastanesi gogiis hastaliklari poliklinigine 01/09/20-31/12/20 tarihleri
arasinda bagvuran, 20-65 yas aras1 27°si atak, 25’1 ise remisyon doneminde olan toplam 52 astim has-
tas1 ve 28 saglikli goniillii kontrol grubu olarak dahil edildi. Katilimcilarin immiinoglobulin E (IgE),
hemogram, solunum fonksiyon testi (SFT), IL-33, sST2 ve 25(0OH)D diizeyleri karsilastirildi.

BULGULAR:

Astim hastalarinda, kontrol grubuna gore sST2 diizeyleri yiiksek, 25(OH)D diizeyleri diisiik bulundu,
IL-33 diizeyleri arasinda ise fark bulunmadi (Sirastyla p=0.000, p=0.000, p=0.324). Hasta grubun-
da, kontrol grubuna gore IgE diizeyleri ve beyaz kiire sayilar1 (WBC) yliksek bulunurken, eozinofil
sayilar1 ve yilizdelerinde ise fark bulunmadi (Sirasiyla p=0.001, p=0.010, p=0.053, p=0.226). Atak
grubunda, remisyon gurubuna gore sST2 diizeyleri yiiksek, 25(OH)D diizeyleri diisiik olarak bulu-
nurken, IL-33 diizeyleri arasinda ise fark bulunmadi (Sirasiyla; p=0.000, p=0.038, p=0.569). Atak
grubundaki astim hastalarinda remisyon grubuna goére, WBC diizeyleri yiiksek bulunurken, IgE dii-
zeyleri, eozinofil sayilar1 ve yiizdeleri arasinda ise fark bulunamadi. (Sirasiyla p=0.012, p=0.087,
p=0.742, p=0.576). Astim i¢in sST2 ve 25(OH)D diizeylerinin cut-off degerleri sirasiyla>2446,1 pg/
ml ve <19 ng/ml iken, atak i¢in bu degerler sirasiyla >3733 pg/ml ve <12,6 ng/ml olarak bulundu.

SONUC:

Hasta ve atak gruplarinda, kontrol grubuna gore, sST2’yi yiiksek, 25(OH)D’yi ise diisiik bulduk.
Sonuglarimiz, sST2 ve D vitamini diizeylerinin astimin siddeti ile iliskili olabilecegini diistindiirmek-
tedir.

Anahtar Kelimeler: Astim, sST2, IL-33, 25(OH)D
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PS-08 Multipl Miyelom Primer Yaklasiminda Rutin Hemogram
Parametrelerine Erken ipu(;larl Olarak Farkh Bir Bakis

Batuhan Subasi, Nahide Ekici Giinay, Derya Kocer
Kayseri Sehir Egitim ve Arastirma Hastanesi, Tibbi Biyokimya Ana Bilim Dali, Kayseri

AMAC:

Multipl miyelom (MM), kemik iligindeki plazma hiicrelerinin klonal proliferasyonu ile karakterize
tiim kanserlerin %1 ini ve hematolojik olanlarinin ise %10’unu olusturan bir malinitedir. MM, go6-
riilme yasi, spesifik olmayan semptomlar1 ve laboratuvar sonuglar1 bakimindan farkli hastaliklarla
karigsabilmekte ve bulgular klinisyen tarafindan ileri yasa atfedilebilmektedir. Calismamizda, MM
hastalariin bazi biyokimyasal ve rutin hemogram parametreleri incelenerek, saglikli kontrol gru-
bundan farkli bulunan parametrelerin MM un diagnostik ve prognostik belirteci olan M-protein ve
B2mikroglobulinle iliskisini degerlendirmeyi ve hastalik farkindaligina erken katkisini belirlemeyi
amagladik.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Calismamiza Kayseri Sehir Egitim ve Arastirma Hastanesi’ne 01.07.2022 —31.12.2022 tarihleri ara-
sinda basvuran yas ve cinsiyet eslestirilmis hematoloji klinigi tarafindan takip edilen 94 MM hastas1
(40 kadin, 54 erkek) ve geleneksel/tamamlayict tip klinigine basvuran 51 kontrol hastasi (29 kadin,
22 erkek) olmak iizere toplamda 145 hasta dahil edildi. Istatistiksel analiz igin veriler SPSS 22.0
programiyla degerlendirildi. Orneklem dagilimlarmni incelemede Shapiro-Wilk normalite testi, para-
metrik verileri karsilastirmak i¢in Independent samples t- testi, non-parametrik verileri karsilagtirmak
icin Mann-Whitney U testi; korelasyon analizlerinde ise homojenite durumlarina gére Pearson ve
Spearman’s korelasyon testleri kullanildi.

BULGULAR:

Calismamizda hasta ve kontrol grubu arasinda WBC, monosit(%), bazofil(% ve #), nétrofil(#), len-
fosit(#), RBC, HGB, HCT, MCV, MCH, PLT, PCT, RDW-SD, RDW-CV, immatiir graniilosit(IG)(%
ve #), NRBC(% ve #), BUN, kreatinin, eGFR, alkalen fosfataz (ALP), alanin transaminaz, magnez-
yum, kalsiyum, sodyum, potasyum ve C-reaktif protein(CRP) parametrelerinde anlamli farklar bu-
lundu(p<0.05). M-protein ile RBC, HGB, HCT, PLT ve bazofil (%) negatif yonde; RDW-SD, 1G(#),
NRBC(% ve #) pozitif yonde anlamli korelasyon gosterdi(p<0.05). f2mikroglobulin RBC, HGB,
HCT ve eGFR ile negatif yonde; RDW-SD, RDW-CV, IG (% ve #), BUN, CRP ve ALP ile pozitif
yonde anlamli korelasyon gosterdi(p<0.05). RBC ve HCT diizeyleri, M-proteinin diisiik miktarlariyla
(<3g/dL) anlamli negatif iligkili iken yiiksek miktarlariyla iliskisi saptanmadi.

SONUC:

MM’un ileri yasta goriilmesi, primer tani karigikliklarina sebebiyet vererek teshis ve tedavinin gecik-
mesine neden olup, artmis mortalite, morbidite ve saglik harcamalar1 meydana getirmektedir. MM’da
hastanin erken tani, tedavi ve rehabilitasyon hizmeti almasi saglanarak semptomlarin dnlenmesi, komp-
likasyonlarin engellenmesi, yasam kalitelerinin ve sag kalimlarinin artirilmasi ve saglik rehabilitasyo-
nu harcamalarinin zamaninda miidahale ile azaltilmasi hastalar ve saglik sistemi a¢isindan énemlidir.
Tiim hastaliklarda oldugu gibi MM stiphesinde de kolay/hizli erisilebilir laboratuvar parametreleri
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degerlidir. Calismamizda MM hastalarinda farkli bulunan parametrelerin hastalik spesifik M-protein
ve B2mikroglobulinle korele olmasi dikkate degerdir. Calismamizda gosterdigimiz, yiiksek diizeyler-
de degil, ozellikle diisiik diizeylerdeki M-proteinin RBC ve HCT hemogram parametreleri ile anlamli
korelasyonu, hemogram analizini 6zellikle hastaligin baslangicinda énemli kilmaktadir. Saglik kuru-
luslarina muayene i¢in bagvuran orta-ileri yas grubunda hemogram tizerinden bozulmus klinigi ve la-
boratuvar degerlerini agiklayacak, beslenme sorunlari, ek hastalik, ilag kullanimi, yas gibi etyolojiler
bulunamadiginda MM agisindan uyar1 kabul edilebilmesi i¢in esas iligkiyi gosterebilen daha biiyiik
orneklem grubuyla regresyon analizlerinin yapilarak sonug ¢ikarilmasi ileri galismamizin planlanidir.

Anahtar Kelimeler: Biyokimya, f2mikroglobulin, Hemogram, Multipl Miyelom, M-Protein

193




194

1999

PS-09 Eriskinlerde C-Reaktif Protein ve Eritrosit Sedimantasyon Hizi
Uyumsuzlugunun Sikhiginin Belirlenmesi

Caner Yilmaz', Giray Bozkaya®

1Saghk Bilimleri Universitesi Izmir Bozyaka Egitim ve Arastirma Hastanesi, Tibbi Biyokimya
Laboratuvari, lzmir
2Saglik Bilimleri Universitesi Izmir Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dali; Saglik Bilimleri
Universitesi Izmir Bozyaka Egitim ve Arastirma Hastanesi, Tibbi Biyokimya Laboratuvart, Izmir

AMAC:

C-reaktif protein (CRP) diizeyi ve eritrosit sedimantasyon hizi (ESR) inflamasyon ve ¢esitli klinik
durumlarda siklikla kullanilan testlerdir. Genellikle pozitif korelasyon gosterdikleri diisiiniilse de bazi
durumlarda CRP ve ESR sonuglarindaki pozitif korelasyon bozulmaktadir. Bu iki test uyumsuz sonug
verdiginde, sonuglar bazi klinisyenler tarafindan siipheyle karsilanmaktadir. Bu ¢alismadaki amaci-
miz uyumsuz CRP ve ESR sonuglar1 arasindaki uyumsuzlugun sikligini belirlemekti.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Mayis- Haziran 2023 tarihleri arasinda CRP ve ESR testleri es zamanli olarak calisilan 4924 hasta-
nin retrospektif aragtirmasi yapildi. Caligsmaya yetiskin ve gebe olmayan kisiler se¢ildi. CRP diizeyi
Roche firmasinin CRP4 kiti kullanilarak Cobas 8000 otoanalizériinde (Roche Diagnostics, Mann-
heim, Almanya) immiinoturbidimetrik yontemle 6lciildii. ESR diizeyleri ise Westergren yontemi ile
ol¢iildi. CRP > 0.5 mg/dL, ESR > 25 mm/saat olan degerler anormal olarak kabul edildi. CRP ve
ESR sonuclar1 Laboratuvar Bilgi Yonetim Sistemi’nden alinarak Excel’e aktarildi. Aktarilan veriler
istenen poliklinik / servise gore siralanarak siklig1 belirlendi.

BULGULAR:

Toplamda 1419 (%28,8) uyumsuz sonug¢ elde edildi ve bunlar su sekilde siralandi: Romatoloji
(%29,3), hematoloji (%23,5), endokrin (%9,9), néroloji ve norosiriirji (%8,2), kulak burun bogaz (%
8), genel dahiliye (% 6), enfeksiyon hastaliklar1 (% 5,1), dermatoloji (%3,4), diger (% 6,6).

SONUC:

Diger poliklinik / servislere gore Romatoloji ve Hematoloji boliimlerinde pozitif korelasyon goster-
meyen ESR ve CRP sonuglarinin daha fazla oldugu tespit edildi. Yapilan diger ¢aligmalarin aksine
calismamizda pozitif korele olmayan sonuglarin yiiksek (%28,8) olmasinin sebebinin hastanemizde
Romatoloji ve Hematoloji kliniklerinin daha yogun ¢aligmasi olabilecegi diistiniildii. CRP’ nin sadece
bir enflamatuvar belirte¢ olmay1p ayni1 zamanda bir akut faz reaktani oldugu ve her zaman sedimen-
tasyon test sonucu ile pozitif korelasyon gostermeyebilecegi unutulmamalidir.

Anahtar Kelimeler: C-Reaktif Protein, Eritrosit Sedimantasyon Hizi, Inflamasyon
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PS-10 Sedanter Bireylerde Yiiksek Siddetli interval Antrenmanin Aspartat
Amino Transferaz, Alanin Amino Transferaz ve Kreatin Kinaz Seviyeleri
uizerine Akut Etkisi

Sedat Ozdemir', Musa Sahin?

! Ankara Atatiirk Sanatoryum Egitim ve Arastirma Hastanesi, Tibbi Biyokimya, Ankara
’Karabiik Universitesi, Hasan Dogan Beden Egitimi ve Spor Yiiksek Okulu, Antrenérliik Egitimi
Boliimii, Karabiik

AMAC:

Aspartat transferaz (AST), karacigerinizde, kalbinizde, pankreasinizda, kaslarinizda ve viicudunuz-
daki diger dokularda bulunan bir enzimdir. Bu enzim viicudumuzun hemen her yerinde bulunmasina
ragmen yaygin olarak karaciger sagligi ile iligkilidir. Alanin Aminotransferaz (ALT), bir enzim tiirii-
diir. Viicudumuzun farkli béliimlerinde de bu enzimden bulunur ancak agirlikli olarak karacigerimiz-
de yer alir. Insan bedeni tiikettigi besinleri enerjiye ¢evirmek icin ALT enziminden yararlanir. ALT
yliksekligi ¢ikmasi karaciger sorunu yasadiginiza isaret ediyor olabilir. Kreatin kinaz (CK) kalp ve
iskelet kasinda yiiksek oranda bulunurken beyin dokusunda daha diisiik konsantrasyonlarda bulunan
bir enzimdir. Iskelet kasi ile kalp kas1 hasarinin belirlenmesinde kullanilmaktadir. Bu ¢alismanin
amaci sedanter erkeklerde yiiksek siddetli interval antrenmanin AST, ALT ve CK diizeyleri lizerine
etkisi incelenecektir. Boylelikle giincel antrenman metotlarindan yiiksek siddetli interval antrenma-
nin karaciger ve kas hasari iizerine etkisi belirlenmesi amaclanmistir.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Bu ¢alismaya karabiik {iniversitesi, Hasan DOGAN beden egitimi ve spor yiiksekokulunda okuyan 8
sedanter (yas ortalamalar1 20,85+1,57) birey goniillii olarak katilmistir. Deneklerin yas, boy ve kilo
oOl¢timleri alindiktan sonra 10 dakikalik genel bir 1sinma uygulandiktan sonra yiiksek siddetli interval
antrenman icin 4 dakikalik dinlenme periyodu olusturularak 30 saniye siireli wingate testi 4 kez uy-
guland1. Venoz kan 6rnekleri egzersizden once ve egzersizden sonra alinmistir. AST, ALT ve CK dii-
zeyleri Roche Cobas 6000 (C-50) cihazinda (Roche Diagnostics®Mannheim, Germany) 6l¢iilmiistiir.
Verilerin istatistiksel analizi i¢in SPSS 27.0 paket programindan yararlanilmistir. Grup i¢i 6n test ve
son testler arasinda farklilik olup olmadigini tespit etmek i¢in Willcoxon T testi uygulandi. Istatiksel
olarak anlamlilik diizeyi p<0.05 olarak kabul edilmistir.

BULGULAR:

Calismaya katilan deneklerin viicut agirligi ortalamasi 73,65+8,21 (kg), boy ortalamas1 176,71 +£3,95
(cm) olarak tespit edilmistir. Deneklerin egzersiz dncesi ortalama AST degeri 20.87+3.18 egzersiz
sonrasinda ortalama AST degeri 23.7543.49 olarak bulunmustur. Bu verilere gore egzersiz sonrasinda
AST seviyesinde istatistiksel olarak anlamli diizeyde artis gozlemlenmistir (p<0,05). Deneklerin eg-
zersiz Oncesi ortalama ALT degeri 15.50+5.04 egzersiz sonrasinda ortalama ALT degeri 18.00+£5.87
olarak bulunmustur. Bu verilere gore egzersiz sonrasinda ALT seviyesinde istatistiksel olarak anlaml
diizeyde artis gozlemlenmistir (p<<0,05). Deneklerin egzersiz oncesi ortalama CK degeri 183.87+80.21
egzersiz sonrasinda ortalama CK degeri 210.87+£86.11 olarak bulunmustur. Bu verilere gore egzersiz
sonrasinda CK seviyesinde istatistiksel olarak anlamli diizeyde artis gézlemlenmistir (p<0,05).
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SONUC:

Yapmis oldugumuz c¢aligmada elde edilen sonuglara gore yiiksek siddetli interval antrenmanin AST,
ALT ve CK eviyesini artirarak karaciger ve kas hasar1 gostergesini artirdig1 belirlenmistir. Giincel
antrenman metotlarinin farkli kan parametreleri iizerine etkisinin incelenmesiyle hem saglik hem de
performans tizerine etkileri hakkinda 6nemli bilgiler saglayabilecegi diisiiniilmektedir.

Anahtar Kelimeler: ALT, AST, CK, Yiiksek Siddetli Interval Antrenman
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PS-11 Cinsiyet, Yas ve Mevsimin D Vitamini Diizeyleri Uzerindeki Etkisi

Ertugrul Aver', Giray Bozkaya®

1Saglik Bilimleri Universitesi Izmir Bozyaka Egitim ve Arastirma Hastanesi, Tibbi Biyokimya
Laboratuvari, Izmir
2Saghik Bilimleri Universitesi Izmir Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dali; Saglik Bilimleri
Universitesi Izmir Bozyaka Egitim ve Arastirma Hastanesi, Tibbi Biyokimya Laboratuvari, lzmir

AMAC:

D vitamini (25 OH-D) giines 1sinlarinin etkisiyle deride sentezlenebilen ve besinlerle alinan steroid
yapida bir hormondur. D vitaminin temel islevleri; kemik ve kalsiyum metabolizmasini anabolik yon-
de aktive etmektir. Son yillarda vitamin D eksikliginin diyabet, enfeksiyonlar, otoimmun hastaliklar,
kanser ve kardiyovaskiiler hastaliklar gibi pek ¢ok saglik sorunu ile iligkili oldugu yoniinde dnemli
kanitlar elde edilmistir. Vitamin D alimi, giinese maruziyet, adipoz doku, fiziksel aktivite ve yas gibi
faktorlerin D vitamini diizeylerini etkiledigi tespit edilmistir. Calismamizin amaci; hastanemize her-
hangi bir nedenle basvuran eriskin kadin ve erkeklerin yasa, cinsiyete ve mevsimlere gore D vitamini
diizeyleri arasinda fark olup olmadigin1 tespit etmektir.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Calisma Bozyaka Egitim Arastirma Hastanesine 1 Agustos 2022-1 Agustos 2023 tarihleri arasinda
bagvuran ve D vitamini ¢alisilmasi istenilen 18 yas ve lizeri yetiskin 51601 hastanin 25 OH-D vitamin
diizeyleri ile yapildi. Vitamin D diizeyleri laboratuvarimizda Roche Cobas E602 immiinoloji anali-
zorii ile elektrokemiliiminesans yontemi ile dlgiildii. Calismada 13673 erkek hasta ve 37928 kadin
hastanin verileri kullanildi. Hastalar yaslarina gore 4 gruba ayirildi. 18-34 yas aras1 geng, 35-50 yas
aras1 geng-orta yas, 51-65 yas arasi orta yas, 65 yas lizeri ileri yas olarak siniflandirildi. Calismamizda
hastalarin verileri IBM SPSS Statistics 21.0.1.0 programu ile analiz edildi. Nicel verilerin normalligi
Kolmogorov-Smirnov testi ile degerlendirildi. Analiz edilen tiim veriler non-parametrik dagilim gos-
terdiginden degiskenlerin gruplar arasi karsilastirilmasi i¢in Kruskal Wallis H ve Mann-Whitney U
testleri yapildi. Anlamlilik diizeyi p<0.05 olarak belirlendi.

BULGULAR:

Ortanca D vitamini diizeyi erkeklerde 20,81 pg/L iken kadinlarda 19,70 pg/L saptandi ve cinsiyetin
D vitamin degerleri lizerinde istatiksel olarak anlamli farklilik olusturdugu goriildii (p<0.05). Ortanca
D vitamin diizeyi genglerde 17,22 pg/L, geng-orta yasta 19.28 pg/L, orta yasta 21,58 pg/L, ileri yasta
22,09 ng/L olarak belirlendi ve yasin D vitamini degerleri iizerinde istatiksel olarak anlamli fark olus-
turdugu tespit edildi (p<0.05). Ortanca D vitamin diizeyi yaz mevsiminde 22,62 nug/L, sonbaharda
21,35 pg/L, kis aylarinda 17,33 pg/L, ilkbaharda 19,04 pg/L olarak bulundu ve D vitamini diizeyleri
ile mevsimler arasinda istatiksel olarak anlamli farklilik saptandi (p<0.05). Calismamizdan aldigimiz
sonuglara dayanarak D vitamin diizeylerinin giineslenmenin arttig1 mevsimlerde artip, giineslenme-
nin azaldig1 mevsimlerde, 6zellikle kisin diistiigiinii belirlendi. D vitamini diizeyi erkeklerde kadin-
lara gore daha yiiksek saptandi. Yas ilerledik¢e D vitamini diizeylerinde diizenli bir artis oldugunu
tespit edildi.
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SONUC:

Calismamiz sonucu ortaya ¢ikan veriler degerlendirildiginde, yas ilerledik¢e artan D vitamini diizeyleri-
nin son donemlerde medyada sik¢a vurgulanan D vitamini ve besin takviyesi alimiyla ilgili olabilecegi
diistintildii. Giineslenme siiresinin artirilmasi yoniinde verilen bilgilendirmeler artirilabilir ve kadinlarin
D vitamini konusunda bilgilendirilip verilen tavsiyelere daha ¢ok uymasi 6nerilebilir.

Anahtar Kelimeler: Gida takviyeleri, Giines 15181, 25-hidroksivitamin D
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PS-12 Parkinson Hastalarimda MDA, TOS, TAS, IMA Belirteclerinin
Tespiti ve Oksidatif Stres Durumu

Mehmet Ozkan!, Ali Akbas?, Saliha Uysal, Zeynep Deniz?, Figen Tokucoglu?®

'Balikesir Universitesi, Saglik Bilimler Enstitiisii, Tibbi Biyokimya, Balikesir
’Balikesir Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dali, Balikesir
’Balikesir Universitesi, Tip Fakiiltesi, Néroloji Anabilim Dali, Balikesir

AMAC:
Calismamizda Tedavi alan Parkinson hastalari ile yeni tan1 konmus Parkinson hastalar1 arasindaki
oksidatif stres varlig1 arastirildi.

MATERYAL VE YONTEMLER: Y

eni Parkinson tanis1 konmus hastalardan, Parkinson ilag¢ tedavisi uygulanmis hastalardan ve kontrol
grubundan alinan kanlardan serumda total antioksidan seviye (TAS), total oksidan seviye (TOS) pa-
rametrelerini fotometrik ve iskemi modifiye albumin (IMA), malondialdehit (MDA), diizeylerinin,
ELISA (Enzyme-Linked Immuno Sorbent Assay) yontemi ile Olciilerek ii¢ grup arasindaki seviye
degisimleri incelendi.

BULGULAR:

Balikesir Universitesi Arastirma ve Uygulama Hastanesi Noroloji polikliniklerine basvuran hastalar
arasindan yaslar1 45-90 arasinda 30°u Parkinson hastasi, 19’1 yeni tan1 Parkinson hastas1 25°1 kontrol
grubunda olmak iizere toplam 74 kisi katilmistir. Gruplar arasinda cinsiyetler acgisindan istatistiksel
olarak anlamli1 fark gozlenmedi (p:0,243). Calismaya katilan gruplardan Parkinson grubu yas ortala-
mast = SS degeri 67,4+9,8 iken yeni tan1 alan Parkinson hastalarinda 64,2 + 8,7 ve kontrol grubun-
da 68,1£11,9 olup aralarinda istatiksel olarak anlamli fark gézlenmedi (p:0.436). Calismaya katilan
gruplar arasinda TAS ortalama + SS degeri kontrol grubunda 2,0 + 0,3 Parkinson grubunda 1,9 + 0,2
ve yeni tam1 Parkinson grubunda 2,0+0,4 olup aralarinda istatiksel agidan anlamli fark bulunmadi
(p:0.252). Calismaya katilan gruplar arasinda kontrol grubu katilimcilarinin TOS ortanca (minimum
—maksimum) degerleri 8,0 (4,5-25,9) umol/L iken Parkinson grubunda 6,8 (4,0-16,7) umol/L ve yeni
tan1 Parkinson hastalarinda 8,3 (5,4- 43,7) umol/L olarak bulundu. 3 grup arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark gdzlenmedi (p: 0.432). Calismaya katilan gruplar arasinda IMA ortanca (minimum-mak-
simum) degeri 60,1 (33,4-264,1) ng/ml iken Parkinson ve yeni tan1 Parkinson hastalarinda bu deger
sirastyla 56,9 (37,4-131,8) ng/ml ve 59,8 (28,9-210,2) ng/ml olarak belirlendi 3 grup arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p:0.92 (10,3-64,7). Calismaya katilan gruplar arasinda kontrol
grubu MDA diizeyi ortanca (minimum-maksimum) degerleri 12,2 (5,2-104,5) nmol/ml, Parkinson
grubu MDA diizeyi 11,3 (6,9-17,2) nmol/ml ve yeni tan1 Parkinson grubu MDA diizeyleri 14,0 (10,3-
64,7) nmol/ml olarak bulundu. 3 grup MDA diizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark goz-
lendi (p:0.016). Yapilan 2°1i karsilastirmalarda Parkinson grubu-kontrol grubu (p:0.368) ve kontrol
grubu-yeni tan1 Parkinson grubu (p:0,496) arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli olmadig1 goz-
lenmisken Parkinson grubu-yeni tan1 Parkinson grubu arasinda (p:0.014) istatistiksel olarak anlamli
fark oldugu gozlendi.

SONUC:
Yaptigimiz ¢alismada, Tedavi alan Parkinson hastalarinda oksidatif yikim {iriinii olan MDA degerle-
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rinin tedavi almayan, yeni tani1 alan Parkinson grubuna goére diisiik olmasi, beyin dokusunda lipit pe-
roksidasyonu nedeniyle oksidatif hasarin énemli 6l¢iide artmasina ve oksidan-antioksidan savunma
mekanizmasinin hastalik patogenezinde rolii olabilecegini diisiindiirmektedir.

Anahtar Kelimeler: Parkinson, MDA, IMA, TAS, TOS
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PS-13 Kiitahya Ilinde Laboratuvar Verilerine Dayal idrarda Yasadisi
Madde Sonuclarina Gore Madde Kullanim Dagiliminin Retrospektif
Olarak Belirlenmesi

Fatmagiil Can, F. Emel Kocak

KSBU Tip Fakiiltesi Evliya Celebi Egitim Arastirma Hastanesi Tibbi Biyokimya Anabilim Dall,
Kiitahya; Ankara Universitesi Saglik Bilimleri Enstitiisii, Ankara

AMAC:

Madde bagimliligi, madde kullanan kisilerin beyinlerinde organik ve nérokimyasal degisiklere bagli
olarak zaman i¢inde ortaya ¢ikan ruhsal bir bozukluk durumudur. Madde kullanimi tiim diinyada
oldugu gibi iilkemizde de her gegen giin artan bir problem olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Madde kul-
lanimu ile ilgili olarak toplumun hangi gruplarinda, hangi siklikla ne tiir maddelerin kullanildiginin
tespit edilmesi hem bagimlilik tedavisinde hem de madde kullaniminin 6nlenmesi i¢in yapilacak ca-
ligmalara 151k tutabilir. Calismamizda Kiitahya ilinde denetimli serbestlik ve AMATEM birimlerinden
alkol dis1 yasadist ve/veya bagimlilik yapict madde istegi yapilan kisilerin laboratuvar analizlerine
dayali madde kullanim profillerinin yas ve cinsiyete gore arastirilmasi ve pozitiflik-negatiflik oran-
larmin belirlenmesi amaglandi.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Geriye doniik olarak yapilan bu ¢alismada KSBU Tip Fakiiltesi Evliya Celebi Egitim Arastirma
Hastanesi Biyokimya Laboratuvarma gelen 18.09.2023-13.10.2023 tarihleri arasinda AMETEM ve
denetimli serbestlik kapsaminda test istemi yapilmis idrar 6rneklerine ait veriler laboratuvar bilgi
sisteminden (LBS) almarak kullanildi. Tarama ¢alismasi LC-MS/MS (SCIEX QTRAP 5500 PLUS,
USA) cihazi ile 93 maddenin taramasi seklinde gerceklestirildi. Yapilan alkol dis1 yasadis1 ve/veya
bagimlilik yapict madde analizlerinin pozitiflik-negatiflik oranlari, yas ve cinsiyete gére dagilimlari
ve tekli-coklu madde kullanim analizleri gerceklestirildi.

BULGULAR:

18.09.2023-13.10.2023 tarihleri arasinda KSBU Tip Fakiiltesi Evliya Celebi Egitim Arastirma Has-
tanesi Biyokimya Laboratuvarina idrarda madde analizi istegi ile 141 idrar numunesi kabul edildi
ve calisildi. 141 6rnekten 95’inde yasakli ve/veya kotiiye kullanilan madde tespit edildi. Pozitiflik
orani % 67,4 olarak bulundu. Pozitif 6rneklerin Yas ortalamasi 29.3+7.5 yil idi. Pozitif 95 6rnegin
781 erkek (%82,1), 17’si kadin (%17,9) olarak tespit edildi. Pozitiflik oraninin yas gruplarina gore
dagilimi <20 yas 4 kisi (%4,2), 20-29 yas 56 kisi (%58,9), 30-39 yas 26 kisi (%27,4), 40-49 yas 9
kisi (%24,2) olarak bulundu. Tek testi pozitif numune sayis1 23 (%24,2), iki testi pozitif numune sa-
yis1 25 (%26,3), li¢ testi pozitif numune sayist 19(%20), dort ve tizeri testi pozitif numune sayisi ise
28(%29,5)id1. Pozitif 6rneklerin cinsiyet ve analit arasindaki iliskisine bakildi. Cinsiyet ve kullanilan
madde arasinda anlaml1 bir iligki tespit edilemedi. Ayrica yas gruplar: ve kullanilan madde arasindaki
iliski de incelendi. Benzodiazepin kullanimi ile yas gruplar1 arasinda anlamli bir fark bulundu. (p:
0.019) Hidrokodon kullanimu ile yas gruplar: arasinda analmali bir fark tespit edildi.(p:0.020). Diger
maddeler ile yas gruplari arasinda anlamli bir fark bulunmadi. Tespit edilen analitler amfetamin, me-
tamfetamin, kodein/norkodein, efedrin/psddoefedrin/norpsddoefedrin, pregabalin, morfin/normorfin/
etilmorfin, ketapin, hidrokodon, Alfa-pirolidinopentiofenon (Alfa PVP), metkatinon, tebain, gama
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hidroksi biitirat(GHB), buprenorfin, A9-tetrahydrocannabinol (THC-COOH), benzodiazepinler( flu-
razepam, klobozam, klonazepam, aminoklonazepam)dir.

SONUC:

Tiirkiye’de uyusturucu kullanim yayginligi azimsanamayacak diizeylerdedir. Bagimlilikla miicadele
kapsaminda laboratuvar verilerine dayali ¢alismalar ile madde kullanim yayginli1 ve profili hak-
kinda bilgiler elde etmek koruyucu ¢alismalar i¢in yol gosterici olacaktir. Laboratuvar verilerinin en
onemli avantaji kanita dayali, dogru ve somut bilgi saglamasidir. Daha uzun donemi igeren ve daha
fazla ornek sayisi ile ¢aligmalarin yapilmasi ve bolgesel madde profillerinin ¢ikarilmasi Tiirkiye’de
madde bagimlilig1 ve kétiiye kullanimai ile ilgili ¢ok yararl bilgiler saglayacaktir.

Anahtar Kelimeler: Madde Bagimlilig1, idrar, LC-MS/MS , Madde Analizi




PS-14 Yasakli Madde Testlerinde Stabilite: Ka¢c Kez Dondurup
Cozebilirim?

Tugce Aydeniz, Hatice Saracoglu, Cigdem Karakiikcii
Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Biyokimya Anabilim Dali, Kayseri

AMAC:

Yasakli madde analizi i¢in laboratuvara gonderilen idrar numunelerinin farkli analiz prosediirleri ve
transfer kurallar1 geregi birkag¢ kez “dondur-¢6z” prosediiriine maruz kalarak analizi gerekebilmek-
tedir. “Dondur-¢6z” islemlerinin analit kaybina neden olabilecegi ve 6zellikle spektrometrik analiz-
lerde daha diisiik sonuglarin elde edilmesine neden olabilecegi cesitli calismalarda gosterilmistir. Bu
caligmada, genellikle ti¢ kez tekrarlayan dondurma-¢6zme siklusunun degerlendirildigi ¢aligmalar-
dan farkl olarak, ¢oklu dondur-¢6z isleminin 12 farkli yasakli maddenin diizeyleri lizerine etkisini
degerlendirmek amaglanmistir.

MATERYAL VE YONTEMLER:

SCIEX Triple Quad 5500+ QTRAP sivi kromatografisi-kiitle spektrometresi (LC-MS/MS) ciha-
zinda valide bir metod ile madde analizleri gerceklestirildi. Opiyat grubundan 6-monoasetilmorfin
(6-MAM), kodein, morfin, norkodein ve normorfin; amfetaminler grubundan amfetamin ve me-
tamfetamin; kokain metaboliti benzoilekgonin (BEG); esrar metaboliti 11-hidroksi-A9-tetrahidro-
kannabinoik asit (THC-COOH) ve sentetik ecza grubundan efedrin, gabapentin, pregabalin olmak
iizere 12 analiti iceren bir kalite kontrol numunesine tekrarlayan en az 5 saatlik dondurma ve 1 saatlik
oda sicakliginda ¢6zme islemi uygulandi. Toplamda 8 giin boyunca test edildi. Tiim analitler igin tek
bir konsantrasyonda ilk enjeksiyonlarindaki konsantrasyonlarina gore, sekiz dondurma-¢ézme siklu-
su sonrasinda delta degisim degerleri, kesinlik (coefficient of variation, CV) ve dogruluk (mean rela-
tive error, MRE) (%) degerleri hesaplandi. Stabilite degerlendirmeleri “To the GTFCh Guidelines for
Quality Assurance in Forensic-Toxicological Analyses, Requirements for the Validation of Analytical
Methods” kilavuzuna gore yapildi. Stabilite caligmalari i¢in bias %80-120 giin i¢i ve giinler aras, tek-
rarlanabilirlik <%20, MRE ve CV degerleri <%20 “kabul edilebilir” kriterler olarak degerlendirildi.

BULGULAR:

Hazirlanan kontrol numunesindeki analitlerin ortalama konsantrasyonlart 6-MAM 6.98 ng/ml, ko-
dein 46,7 ng/ml, morfin 110 ng/ml, norkodein 46,14 ng/mL, normorfin 8,19 ng/ml, amfetamin 327
ng/ml, metamfetamin 1377 ng/ml, efedrin 148 ng/ml, gabapentin 16,56 ng/ml, pregabalin 18229
ng/mL, benzoilekgonin 409 ng/ml, THC-COOH 194 ng/ml idi. Bunlardan 6-MAM (cut-oft:10 ng/
ml), kodein (cut-off:300 ng/ml) ve morfin (cut-off:300 ng/ml) cut-off degerinin altinda iken amfe-
tamin (cut-off:250 ng/ml), metamfetamin (cut-off:250 ng/ml), benzoilekgonin (cut-off:100 ng/ml)
ve THC-COOH (cut-off:15 ng/ml) cut-off degerinin iistiindeydi. Metamfetamin (ortalama 1075 ng/
ml) ve pregabalin (ortalama 14662 ng/ml) haricindeki tiim analitlerin konsantrasyonlar1 5-500 ng/
mlaraligindaydi. Sekiz dondurma-¢6zme siklusu icin, diger 11 analitin %CV degerleri <%20 iken,
THC-COOH ig¢in CV %23,6 bulundu. Delta degisim degeri ise metamfetamin i¢in 3.dondurma-¢oz-
me prosediiriinden sonra %20 sinirini1 ast. Diger metabolitlerin i¢in ise 5.dondurma-¢6zme prosedii-
riine kadar stabil seyretti. Ilk bes siklusta, MRE degerleri tiim analitler i¢in %20 nin altinda bulundu.
Altinc siklusta, THC-COOH MRE degeri %20.3 ile kabul edilebilir sinir1 ast1. Sekizinci siklusta,
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metamfetamin %24.6, pregabalin %22 ve THC-COOH %28’lik MRE degerlerine sahiptiler. Bunun
disindaki analitler MRE degerlerine gore stabil kald.

SONUC:
Sonug olarak, metamfetamin disindaki analitler bes tekrarlayan dondurma-¢6zme islemine kadar sta-

bil seyretmistir. Metamfetamin, ilk ti¢ dondurma-¢6zme islemi i¢in stabil kalirken, dordiincii siklus-
tan itibaren kabul edilebilir sinirlart asan bir analit kayb1 olmustur.

Anahtar Kelimeler: Dondurma-Cézme, Idrarda Madde Analizi, Stabilite, Yasaklit Madde
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PS-15 Trombositozlu Hastada Serum Orneginde Yalanc1 Hiperkalemi

Zeynep Deniz, Saliha Uysal
Balikesir Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Bivokimya ABD, Balikesir

AMAC:

Konjestif kalp yetmezIligi tanili, ila¢ raporlarinin yenilenmesi i¢in kardiyoloji poliklinigine bagvu-
ran ve ek sikayet tariflemeyen 72 yasinda erkek hastanin arteriyel kan basinci 140/100 mmHg idi.
Elektrokardiyografide atriyal fibrilasyon ritmi bulunan, ekokardiyografide sol ventrikiil ejeksiyon
fraksiyonu %40 olarak saptanan vakanin Edoksaban 60 mg, Bisoprolol fumarat 5 mg, Spironolakton
25 mg, Ramipril 2.5 mg kullanim1 mevcuttu.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Hastanin tam kan sayimi1 DXH800 (Beckman Coulter,USA) cihazinda yapild1 ve rutin biyokimya pa-
neline ait testleri AU680 (Beckman Coulter,USA) cihazinda analiz edildi. Potasyum 6l¢timt, indirekt
iyon selektif elektrot yontemi (ISE) ile yapildi. Olgiim sirasinda cihazlarla ayn1 marka reaktifler kul-
lamld1. Olgiimler yapilirken tam kan sayimi icin K2 EDTA’1 (Vacusera, Disera, Tiirkiye), biyokimya
paneli i¢in ise jelli, piht1 aktivatorlii serum tiipii (Vacusera, Disera, Tiirkiye) kullanildi. Plazma Tro-
ponin I diizeyi, lityum heparinli (Becton Dickinson, CA, USA) tiipten ¢alisildi. Yapilan dl¢timlerde
preanalitik ve analitik agidan sorun izlenmedi.

BULGULAR:

Hastanin sonugclar1 su sekildeydi: Eritrosit 6,4x106/ul, hemoglobin 16,4 g/dl, hematokrit %51,8, 16-
kosit sayis1 11 x103/uL, trombosit sayist 1562x103/ul, ortalama trombosit hacmi 8,8 fl, plateletkrit
%1,38, serum kreatinin 0,85 mg/dl, eGFR (CKD-EPI) 92,25 ml/dk/1,73 m?, iire 40 mg/dl, potasyum
5,9 mmol/L. Trombosit diizeyi panik kritik seviyede yiiksek izlenen hastanin ayn1 zamanda potasyum
degeri de dikkat ¢ekici olarak artmisti. Hastanin kullandig1 ilaglar arasinda potasyum yiiksekligine
yol agabilecek potasyum tutucu ditiretik ve ACE inhibitorii de bulunuyordu. Hastadan serum 6rnegiy-
le es zamanl1 lityum heparinli tiipe alinan 6rnekten elde edilen plazma numunesinin potasyum sonucu
4,2 mmol/L olarak saptandi. Potasyum analitine ait kullanim talimatinda serum ve plazma 6rnekleri
icin belirtilen potasyum referans araligi sirasiyla 3,5-5,1 ve 3,4-4,5 mmol/L idi.

SONUC:

Pihtilagma sirasinda hiicre i¢i bilesenler trombositlerden salinabildiginden, serum ile plazma ara-
sindaki potasyum konsantrasyonunda belirgin bir fark olusur ve nadiren de olsa serumda referans
araligin tistiinde potasyum seviyeleri goriilebilir. Serum ve plazmada potasyum konsantrasyonundaki
ortalama fark 0,36 +0,18 mmol/L’dir ve bu fark trombosit sayisi ile pozitif iligkilidir. Bir hastanin
trombosit sayis1 ne kadar yiiksekse, serum ve plazma potasyum sonuglar1 arasindaki fark o kadar
biiyiik olur. Bu vakada da plaletet yiiksekligine bagli olarak serum 6rneginde yalanci hiperkalemi
gozlenmistir. Plazma 6rneginde ise potasyum diizeyi referans aralik i¢inde bulunmustur. Bu nedenle
ozellikle trombosit sayis1t 1000x103/uL’ nin {lizerinde olan hastalarda plazma orneklerinin kullanil-
maslt, potasyum sonuglariin giivenilirligi agisindan oldukc¢a 6dnemlidir. Plazma 6rnegi alinmasinda
lityum heparinli tiipler onerilir. Heparin, antitrombin III’iin etkisini hizlandirarak trombini nétralize
eder ve fibrin olusumunu 6nler. Heparinize plazma, kan pihtilastik¢a trombositlerden potasyum sa-
linimina bagli yiikselmeyi 6nledigi i¢in potasyum Sl¢iimlerinde serum ornekleri yerine tercih edilir.

Anahtar Kelimeler: lityum heparin, trombositoz, yalanci hiperkalemi
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PS-16 Prokalsitonin Analizi icin Aptamer Temelli Enzim Bagh Apta-
Sorbent Ol¢iim Kitinin Gelistirilmesi Ve Karakterizasyonu

Omer Emecen’', Murat Usta2, Sembol Yildirmak?

!Giresun Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Biyokimya Ana Bilim Dali, Giresun; Ondokuz May1s
Universitesi Lisansiistii Egitim Enstitiisii Molekiiler Tip Ana Bilim Dali, Samsun
2Giresun Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Biyokimya Ana Bilim Dali, Giresun
SMersin Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Biyokimya Ana Bilim Dali, Mersin

AMAC:
Calismamizda antikor ve niikleik asit yapili aptamerlerin birlikte kullanildig1 hibrit ELISA temelli
prokalsitonin 6l¢lim kiti gelistirmeyi amacladik.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Prokalsitonine (PCT) spesifik aptamer ve antikorlar ile 2 farkli ELONA (enzim-bagl oligoniikleotit
assay) hibrit modeli ve antikorlarin kullanildig1 bir ELISA modeli olusturuldu. Mikroplaka yiizeyi
yakalama antikoru ile kaplanarak farkli konsantrasyonlardaki PCT ile inkiibe edildi. Tespit i¢in biyo-
tinli aptamer ve kontrol olarak PCT antikoru kullanildi (1. deney diizenegi). Streptavidin ile kaplan-
mis mikroplaka yiizeyi biyotinli aptamer ile kaplanarak farkli konsantrasyonlardaki PCT ile inkiibe
edildi. Tespit i¢cin PCT antikoru kullanildi (2. deney diizenegi). Aptamer molekiiliiniin farkli konsant-
rasyonlari ile PCT standart ¢ozeltisi farkli konsantrasyonlarda serbest ortamda inkiibe edilerek PCT/
aptamer baglanmasi agaroz jel elektroforezi ile degerlendirildi. Projemiz Giresun Universitesi BAP
birimi tarafindan desteklenmistir (SAG-BAP-A-250620-67).

BULGULAR:

Ik deney diizenegimizde yakalama/tespit antikorlar1 kullandigimiz kuyucuklarda absorbans degisimi
gozlendi. Ancak antikor/aptamer kullanilan kuyucuklarda herhangi bir absorbans degisimi gozlen-
medi. Bunun olas1 nedenlerini ortaya koymak i¢in yikama sayisi/siiresi, inkiibasyon stiresi/sicakli-
g1, aptamer/MgCl, konsantrasyonlar1 degistirilerek farkli deney diizenekleri gergeklestirildi. Ancak
herhangi bir deney diizenegi icin absorbans degisimi gdzlenmedi. Ikinci deney diizeneginde strep-
tavidin kapli kuyucuklar biyotinli aptamer ile kaplandi. Farkli inkiibasyon siireleri/ sicakliklar1 ve
farkli aptamer konsantrasyonlar1 denendi. PCT ilavesi ile aptamer-prokalsitonin kompleksi olugsmast
ve antikor ilavesi ile absorbans degisimi gézlenmesi beklenmekte idi ancak herhangi bir absorbans
degisimi gézlenmedi. Calisma dizayni aptamer prokalsitonin baglanmasini etkileyebilecek faktorleri
azaltilacak sekilde yeniden gozden gegirildi ve sandivig¢ yontem yerine direk yontem denendi. Ku-
yucuk ylizeyleri prokalsitonin kaplanmasini takiben aptamer ve kontrol amacli olarak PCT antikoru
tespit molekiilii olarak kullanildi. Antikor kullanilan kuyucuklardan sinyal olusumu konsantrasyona
orantili sekilde gozlenmesine ragmen aptamer kullanilan kuyucuklarda sinyal olusumu gozlenmedi.
Aptamer prokalsitonin baglanmasini serbest ortamda denemek amaciyla gerceklestirilen agaroz jel
elektroforezinde serbest aptamerlerin jel boyunca ilerledigi, aptamer/PCT ¢ozeltisinde baglanma ger-
cekleserek olusan PCT/aptamer kompleksinin protein tarafindan ilerlemesinin yavaglatilarak, serbest
aptamerin ulagtig1 bolgeden geride konumlandig1 gozlendi. Bu bulgu bize aptamer prokalsitonin bag-
lanmasinin gergeklestigini gosterdi.
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SONUC:

Mikroplak iizerinde gerceklestirilen deneylerde baglanmanin olmamasi, kuyucuk ylizeyine baglan-
mas1 sonucu prokalsitoninin, 3 boyutlu konfarmosyonel yapisinda degisimlerin olabilecegini ve/veya
aptamerin baglanabilecegi epitop bolgelerinin kapanmasi neticesinde aptamer/protein etkilesiminin
bozulabilecegine isaret etmektedir. Baglanmanin tam olarak gosterilmesi i¢in surface plasmon re-
zonans gibi yontemlerin kullanilmasi ¢aligmanin tasarim asamasinda planlanmamasi ¢alismamizin
kisithligidir ve calismanin bu agsamasinda gergeklestirilememistir. Aptamer/hedef molekiil baglanma-
sin1 etkileyen bir¢ok faktor bulunmaktadir. Aptamerin SELEX yontemiyle segilimi esnasinda kullani-
lan tampon sistemleri, sicaklik, hedef molekiiliin saflig1 gibi parametreler farkli bir deney kurgusunda
onemli olabilmektedir. Ayrica aptamerlerin biyotin yada farkli molekiiller ile konjugasyonu asamasi
sonrasi aptamerlerin hedef molekiillere afinitesi degisebilmektedir. Calismamizda, sicaklik, inkiibas-
yon siiresi, yikama asamalarinda kullanilan tamponlar gibi parametrelerin degistirilmesine ilave ola-
rak farkli deney diizenekleri kullanim1 da denenmis ancak olumlu sonug alinamamasi ve fakat serbest
halde iken baglanmanin gerceklesmesi, 3 boyutlu yapilardaki degisimlerin siireci etkileyen dnemli
bir faktor olabilecegini gostermektedir. Bu faktorlerin aydinlatilmasi i¢in bir¢ok degiskenin goz onii-
ne alindig1 iyi planlanmis kapsamli farkli ¢aligmalara ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: Aptamer, ELISA, ELONA, Prokalsitonin
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PS-17 Cesitli Formiiller Kullanmilarak Hesaplanan LDL-C’iin, Direkt
LDL-C Ol¢iimii ile Karsilastirilmasi

Alperen Halil ihtivar', Giray Bozkaya?

'Bafra Devlet Hastanesi, Biyokimya Laboratuvari, Samsun
2SBU Izmir Tip Fakiiltesi Tibbi Biyokimya Anabilim Dali, Izmir Sehir Hastanesi, Izmir

AMAC:

Kardiyovaskiiler hastalik riskini belirlemede kullanilan en 6nemli risk faktorlerinden biri LDL-ko-
lesterol (LDL-C) diizeyleridir. LDL-C diizeyi otoanalizorlerde enzimatik reaksiyonla direkt olarak
Olciilebilmekle beraber, yiiksek maliyet nedeniyle lilkemizdeki laboratuvarlarda daha ¢ok hesaplana-
rak sonug verilmektedir. LDL-C diizeyini hesaplamak i¢in, Friedewald denklemi (yiiksek trigliserid
diizeyinden etkilendigi i¢in trigliserid> 400 mg/dl olan hastalarda kullanilmasi 6nerilmemektedir)
daha yaygin olarak kullanilmakla birlikte gelistirilen baska formiiller de vardir. Bu ¢aligmada direkt
olarak caligilan LDL-C diizeyi ile Friedewald, Anandaraja, Puavilai ve Chen’i formiilleriyle hesapla-
nan LDL-C diizeyini karsilastirmay1 amacladik.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Ocak-Haziran 2014 tarihleri arasinda Izmir Bozyaka Egitim ve Arastirma Hastanesi’ne gelen ve lipid
profili ¢’ total kolesterol (TC), HDL kolesterol (HDL-C), trigliserid (TG) ve LDL kolesterol (LDL-C)”
istenen 10397 hastanin lipid parametreleri Olympus-2700 otoanalizoriinde enzimatik metodla calisil-
di. LDL-kolesterol hesaplamak i¢in Friedewald metodu (LDL-C = TC — HDL-C —TG/5), Anandaraja
metodu (LDL-C= 0.9* Total C — 0.9*TG/5 — 28), Puavilai metodu (LDL-C =TC — HDL-C -TG/6) ve
Chen metodu (LDL-C = 0.9*Total C — 0.9*HDL-C - 0.1*TG) kullanild. Istatistiksel analiz i¢cin SPSS
21.0 paket programu ile yapildi. Hesaplanan LDL-kolesterol diizeyleri ile direkt-LDL diizeylerini kar-
silastirmak icin Wilcoxon testi ve aralarindaki iligkiyi incelemek i¢in Sperman korelasyon testi kul-
lanildi. Degerler median (25 persentil-75 persentil) olarak verildi ve p<0.05 degeri istatistiksel olarak
anlamlilik smir1 kabul edildi. Ayrica TG<400 mg/dl ve TG>400 mg/dl olan hastalarda ayr1 ayr1 %
Bias [(hesaplanmis LDL-C) — (direk LDL-C) / (direk LDL-C)] hesaplanarak Westgard’in sitesindeki
total izin verilebilir hataya(TEa) gore (%11.9) gore degerlendirildi.

BULGULAR:

Calismaya dahil edilen hastalarin 6295’1 kadin (%60,5), 3952°si (%39,5) erkekti. Otoanalizérde dlgii-
len Direk LDL-C diizeyleri [136.0 (108.,0-166,0) mg/dl], Friedewald, Anandaraja, Puavilai ve Chen
formiilleriyle hesaplanan LDL-C diizeylerinden [sirastyla 119.8 (92,2-148,5) mg/dl, 125.3 (96,3-154,9)
mg/dl, 124.0 (96,7-153,7) mg/dl ve 119.4 (93,2-146,3) mg/dl] istatistiksel olarak anlamli yiiksek ¢ik-
mustir (p<0.01). Aralarindaki korelasyon incelendiginde 4 formuliin de direkt-LDL yontemiyle kuvvetli
pozitif korelasyon (r degerleri sirastyla 0.944, 0.904, 0.958 ve 0.972) gosterdigi goriilmiisken Chen testi
digerlerinden daha basariliydi. TG<400 mg/dl olan hastalarin her 4 formiile gore hesaplanan %bias’lar
TEa’nin (sirastyla %-11.7, %-8,4, %-8,1 ve-%11,8) altinda kalmisken, TG>400 mg/dl olan hastalarda
ise Y%bias’lar1 (sirastyla %-37,4, %-37,4, %-26,3 ve-%17,2) TEa’nin lizerinde hesaplanmistir.

SONUC:

LDL-C hesaplamak i¢in kullanilan bu 4 formiil arasindan Chen formiiliinii (6zellikle trigliserid diize-
yi yiiksek hastalarda) daha basarili bulduk. Bu nedenle LDL-C hesaplamada Chen formiiliiniin tercih
edilmesi gerektigini diislinliyoruz.

Anahtar Kelimeler: Friedewald formulii, LDL-kolesterol, Trigliserid
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PS-18 Kronik Obstriiktif Akciger Hastalarinda Total Antioxidant Status ve
Total Oxidant Status Diizeylerinin Degerlendirilmesi

Musab Kazar!, Ferhat Demirci', Sami Deniz?, Murat AKksit', Inan¢
Karakoyun', Ayfer Colak'

ISaghik Bilimleri Universitesi Tepecik Egitim ve Arastirma Hastanesi, Tibbi Biyokimya Klinigi, Izmir
2Saglik Bilimleri Universitesi Dr.Suat Seren Gogiis Hastaliklar: ve Cerrahisi Egitim ve Arastirma
Hastanesi, Izmir

AMAC:

Kronik obstriiktif akciger hastaligit (KOAH) diinya ¢apinda prevalansi, morbiditesi ve mortalitesi
giderek artan 6nemli bir saglik sorunudur. Oksidatif stres ve enflamasyon KOAH’1n patogenezinde
onemli bir rol oynar. Yapilan arastirmalar KOAH hastalarinin antioksidan seviyelerinin diisiik,oksi-
dan durumlarinin ytiksek oldugunu gostermektedir. Oksidatif stres hem parankim hem de hava yolu
duvarlarinda geri doniisii olmayan hasara katkida bulunur. Akciger ve sistemik enflamasyonu baglatan
molekiiler mekanizmalari aktive eder. Total Antioxidant Status (TAS), Total Oxidant Status(TOS) ok-
sidatif stresi arastirmak i¢in kullanilan biyobelirteclerdendir. Biz bu calismamizda TAS-TOS seviye-
lerinin KOAH hastalarinda diger biyokimyasal parametreler ile iliskisini degerlendirmeyi amagladik.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Gogiis Hastaliklar1 yogun bakiminda farkli zamanlarda yatan 75 hastadan alinan kanlar Glukoz, iire,
kreatinin, total protein, alblimin, AST, ALT, kalsiyum,CRP, sodyum, potasyum ve klor diizeyleri
AUS5800 otoanalizorii (Beckman Coulter Inc., CA, ABD) kullanilarak 6lgiildii. Hastalarin sonuglari,
hasta bilgileri Excel programinda veri seti haline getirildi. Verilerin normal dagilimini test etmek igin
Kolmogorov-Smirnov testi kullanildi. TAS-TOS sonuglari ile rutin biyokimsayal parametler arasinda-
ki iliskiyi degerlendirmek i¢in Pearson/Spearman korelasyon testi kullanildi.Kadin ve erkekler arasin-
daki TAS-TOS seviyeleri arasinda istatistiksel olarak fark i¢in Independent Sample T testini uygulandi.

BULGULAR:

Calismaya 13’1 kadin (%17), 62°si erkek (%83) olmak iizere toplam 75 hasta dahil edildi. Kadinla-
rin yas1 67+6,59, Erkeklerin yas1 67+9,12 idi. Kolmogrov-Smirnov testine gore glukoz, AST, sodyum
disindaki veriler normal dagilima uyuyordu (p>0.05). Korelasyon testi yapilarak KOAH hastalarinda
TAS sonuglari; Ure, kreatinin, AST ve ALT (sirastyla r:0,449 p<0.01; r:0,532 p<0.01; 1:0,286 p:0.02;
1:0,250 p:0.038), TOS sonuglar1: Ure, kreatinin, AST ve ALT (sirastyla r:0,294 p:0.014; 1:0,449 p<0.01;
r:0,558 p<0.01; r:0,619 p<0.01) ile istatistiksel olarak anlaml1 korelasyon goriildii. Ayrica Kadin ve er-
kek hastalar arasindaki TAS-TOS seviyeleri arasinda anlamli bir fark gézlenmedi. (p>0.05).

SONUC:

Calismamizda TAS-TOS seviyelerine baktigimiz KOAH hastalarinin, sistemik enflamasyon ve oksi-
datif stres ile iligkili oldugunu diisiindiigimiiz iire kreatinin,AST, ALT seviyeleri ile iligkili oldugunu
gozlemledik. KOAH’ ta oksidatif stresi azaltmaya yonelik c¢esitli farkli arastirilmis olsa da klinik
calismalar sinirli kalmisti. KOAH hastalarinda bu biyobelirteglerin diizeyinin, tedavi takibinde ve
oksidatif stres durumu hakkinda fikir verebilecegini diisiinmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: KOAH, Oksidatif Stres, TAS, TOS
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PS-19 Multipl Miyelom Hastaliginin Teshisinde Serum Beta - 2
Mikroglobulin Testi

Sabina Tahmazli, Tukazban Baghirova, Afsana Mammadova, Konul
Nazarli, Valeh Huseynov

Klinik laboratuvar, Milli Hematoloji ve Transfuzyon Merkezi, Bakii, Azerbaycan

AMAC:

Multipl miyelom kemik iliginde anormal klonal plazma hiicrelerinin varligi ile karakterize edilen,
yikict kemik lezyonlarina, bobrek hasarina, anemiye ve hiperkalsemiye, yol agan diizensiz biliyiime
potansiyeli bulunan hematolojik bir malignitedir. Multipl miyelom tim kanserlerin %]1’ini ve he-
matolojik kanserlerin %10 ’unu olusturur ve hastalarda yiiksek serum beta -2 mikroglobulin (B2M)
diizeyleri kot prognoz ile iliskilidir. Beta 2 mikroglobulin tiim ¢ekirdekli hiicrelerin yilizeyinde bulu-
nan diislik molekiiler agirlikli bir proteindir. Amacimiz primer multipl miyelom tanis1 alan hastalarda
serum B2M incelemesinin yapilmasinin énemini aragtirmaktir.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Serum B2M testi 01.01.2022 — 31.12.2022 dénemindeki anlamlilig1 retrospektif degerlendirilmesi
amaciyla incelemeler Cobas ¢ 311 ve Cobas 8000 (Roche, Isvicre) cihazlarinda fotometrik yéntemle
gerceklestirildi. Multipl miyelom yetigkinlerde ikinci en sik goriilen hematolojik malignitedir, primer
teshisi konulmus 17 hastadan 9-u erkek, 8-1 kadin olmakla en genci 40, en yaslis1 72 yasindadir.

BULGULAR:

Primer multipl miyelom tanis1 alan 17 hastanin histolojik incelemesi — sirasinda kemik iligi yapi-
sindaki degisiklikler; immiinhistokimyasal incelemede- CD20 (Dako), - CD138 (Termoscientific)
pozitifligi sonucu belirlendi. Histolojik inceleme sonucunda multipl miyelom tanisi alan hastalarin
her birine kemik iligi morfolojik incelemesi yapildi ve bunun sonucunda en diisiik gostergesi bulunan
hastada plazma hiicrelerinin ylizdesi %6,8, en yiiksek degeri bulunan hastada ise %79 (referans %0, 1-
1,8) oldu, atipik 2 ve 3 ¢ekirdekli hiicreler, Russell cisimcikleri tespit edildi ve serum B2M diizeyi
belirlendi. Yapilan inceleme sonucunda 4 kiside (%23,5) serum B2M >20mg/L, 7 kiside (%41,1)
serum B2M >5,5mg/L, 6 kiside (%35,2) <3,5mg/L tespit edildi.

SONUC:

Multipl miyelom tanisi alan ve serum B2M diizeyi Olciilen 17 hastanin %64,7’sinde referans araligi-
nin lizerinde sonug elde edildigi, bu retrospektif incelemenin sonucunun multipl miyelom tanisinda
serum B2M’nin 6nemini gosteriyor ve daha fazla hasta iizerinde muayene yapilmasi tavsiye ediliyor.
Serum B2M diizeyinin belirlenmesi, bagimsiz bir prognostik gosterge olarak multipl miyelomun ta-
nisinda ve ayrica hastaligin agresifliginin belirlenmesinde rol oynuyor.

Anahtar Kelimeler: Beta 2 Mikroglobulin, Multipl Miyelom, Histolojik Inceleme
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PS-20 Sistemik inflamasyon Indekslerinin Atak veya Remisyon Doneminde
Olan Ailesel Akdeniz Atesi Hastalarinda Degerlendirilmesi

Erdem Atasever', Cansu Caneli', Dildar Konukoglu'?

'Istanbul Universitesi-Cerrahpasa, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dali, Istanbul
2[stanbul Universitesi-Cerrahpasa, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Fikret Biyal Tibbi Biyokimya
Laboratuvari, Istanbul

AMAC:

Sistemik immiin-inflamasyon indeksi (SII), sistemik inflamatuar yanit indeksi (SIRI) ve pan-immiin
inflamasyon degeri (PIV); viicudun inflamatuvar yanitin1 gosteren ve inflamasyonun 6nde oldugu
hastaliklarda prognozun degerlendirilmesi i¢in gelistirilmis yeni indekslerdir. Ozellikle kanser hasta-
larinda kullanilan nétrofil lenfosit oran1 (NLR), monosit lenfosit orani (MLR) gibi dngoriisii yiiksek
ancak tiim inflamatuvar yanit1 gormede yeterince kapsayict olmayan oranlamalar yerine kullanilma-
lar1 yakin zamanda yapilmis bir¢ok ¢alismanin konusu olmustur. Damar hastaliklari, otoimmiin hasta-
liklar ve kanser gibi ¢esitli hastalik gruplarinda etkinlikleri arastirilan bu indekslerin otoinflamatuvar
bir hastalik olan Ailesel Akdeniz Atesi hastaliginin takibinde de kullanigh bir gosterge olabilecegini
diistintilerek, atak ve remisyon donemlerindeki hastalarin hemogram sonuglarinin kullanilmastyla bu
indeksleri hesaplanmasi ve istatistiksel olarak incelenmesi amaglandi.

MATERYAL VE YONTEM:

Hastanemizin ¢ocuk romatoloji polikliniginde Ailesel Akdeniz Atesi tanisiyla takip edilen 58 has-
tanin klinik durumu dosyalarindan retrospektif olarak incelenerek bagvurular sirasinda atak veya
remisyon doneminde olmalar1 agisindan smiflandi. Bagvuru sirasinda yapilan hemogram testi so-
nuglarindan SII, SIRI ve PIV degerleri hesaplandi. indekslerin hasta klinigi ile uyumlulugu (atak-re-
misyon ayirimi) agisindan diizeyleri incelendi. Istatistiksel karsilastirmalarda veriler normal dagilim
gostermedigi icin Mann-Whitney U testi kullanildi ve ROC egrisi analizi kullanilarak her indeks i¢in
cut-off degerleri hesaplandi.

BULGULAR:

Calismaya dahil edilen hastalarin yas ortalamasi 19,96+1,68, cinsiyet dagilimi olarak %55,1°1 kadin,
%44,9°u da erkekti. Hastalar1 41°1 (%70,7) remisyonda, 17’s1 (%29,3) ise atak halindeydi. Remisyon-
daki hastalar i¢in ortalama SII, PIV ve SIRI degerleri sirasiyla 539,4+220,3; 354,4+289,1; 1,4+1,2
olarak bulundu. Atak donemindeki hastalar i¢in ise ortalama SII, PIV ve SIRI degerleri sirasiyla
937,8+407; 624,3+354.8; 2,2+1,3 olarak bulundu. Atakta olan hastalarin indeks degerleri remisyon-
da olan hastalara gore anlamli derecede yiiksek bulundu (SII: p:0.001; PIV: p:0.003; SIRI: p:0.005).
ROC egrisi analizi yapilarak cut-off degerleri hesaplandiginda SII i¢in 820,25 (AUC: 0,788+0.075,
sensitivite (%): 64,7, spesifite (%): 90,2). PIV i¢in 338,18 (AUC: 0,752+0,070, sensitivite (%): 76,5,
spesifite (%): 70,7). SIRI i¢in ise 1,27 (AUC: 0,734+0,071, sensitivite (%): 76,5, spesifite (%): 65,9)
olarak bulundu.

SONUC:

Ailesel Akdeniz Atesi hastalarinda inflamatuvar indekslerin atak ve remisyon durumlarin1 ayirmada
faydali bir gosterge olarak kullanilabilecegini desteklemektedir. indekslerin hemogram parametrele-
rinden tiretilebiliyor olmasi, inflamasyon indekslerinin hastaligin klinik takibinde diisiik maliyetli ve
kolay erisilebilir testler olmas1 agisindan 6nem tasimaktadir. Bu indekslerin inflamatuvar hastalikla-
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rin prognozlarinda daha 6ngoriilii indeksler olmasi yoniinde daha genis bir popiilasyonda ¢alismalar
planlanmalidur.

Anahtar Kelimeler: Ailesel Akdeniz Atesi, Pan-immiin inflamasyon Degeri, Sistemik Immiin-Infla-
masyon Indeksi, Sistemik Inflamasyon Yanit Indeksi
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PS-21 Prolaktin Yiiksekligi Olan Kadinlarin Kardiyovaskiiler Hastalik
Riski Ac¢isindan Degerlendirilmesinde Serum HDL ve 25-OH Vitamin D
Diizeyinin Onemi

Simge Giirbiiz Hiirkan', Canan Duvarct', Dildar Konukoglu'>

Istanbul Universitesi-Cerrahpasa, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dall,
Istanbul
2[stanbul Universitesi-Cerrahpasa, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Fikret Biyal Tibbi Biyokimya
Laboratuvar, Istanbul

AMAC:

Hiperprolaktinemi, kadinlarda sik gozlenen bir hipotalamo-hipofizer-gonadal aks bozuklugudur.
Prolaktin yiiksekligi, oligomenore, galaktore, infertilite gibi durumlara yol agmaktadir. Prolaktinin
metabolik etkileri ise potansiyel olarak artmis kardiyovaskiiler hastalik riskini isaret etmektedir. 25-
OH vitamin D eksikligi de kardiyovaskiiler hastaliklarla iligkili bulunmustur. Bu ¢aligmanin amaci,
prolaktin yiiksekligi olan kadinlarin kardiyovaskiiler hastalik riski agisindan degerlendirilmesinde
serumdaki metabolik belirteglerin ve 25-OH vitamin D diizeyinin 6nemini aragtirmaktir.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Hastanemize bagvuran hastalarin yas, cinsiyet, ek hastalik, kullanilan ilag bilgileri ve laboratuvar so-
nuclar elektronik bilgi sistemi lizerinden retrospektif olarak tarandi. 18-44 yas arasi reprodiiktif ¢ag-
daki serum prolaktin diizeyi referans araligin iistiinde saptanmis kadinlar prolaktin yiiksekligi olan
grup olarak caligmaya alindi. Benzer yas grubunda hastaneye rutin tetkik i¢in bagvurmus ve serum
prolaktin diizeyi referans aralik i¢inde olan kadinlar kontrol grubu olarak alindi. Gebelik ve laktasyon
doneminde olanlar, psikiyatrik ilag, oral kontraseptif ve hormon kullanimi olanlar, makroprolakti-
nemisi olanlar, polikistik over sendromu, diyabet, hipertansiyon, kronik bobrek hastaligi, karaciger
hastalig1 ve tiroid disfonksiyonu bulunanlar ile antilipid ila¢ kullanim1 olanlar ¢aligmaya dahil edil-
medi. Elektrokemiliiminesans immiinoassay yontemiyle dlgiilen prolaktin, 25-OH vitamin D, insiilin
(Roche Cobas e 801); enzimatik yontemle Olciilen glukoz, trigliserid, HDL, LDL, total kolesterol
(Roche Cobas ¢ 702) ve hesaplanan HOMA-IR sonuglar1 kaydedildi. Istatistiksel analiz i¢in SPSS
programi kullanildi. Veriler ortalama + standart sapma olarak ifade edildi. Normal dagilim analizi i¢in
Shapiro-Wilk testi kullanild1. Ikili grup karsilastirmasinda normal dagilim gdsteren veriler Indepen-
dent Samples T testi, normal dagilim gdstermeyen veriler Mann-Whitney U testi ile degerlendirildi.
Veriler aras1 korelasyon analizi i¢in Spearman korelasyon testi kullanildi. P<0.05 degeri istatistiksel
olarak anlamli kabul edildi.

BULGULAR:

Calismaya 32 prolaktin yiiksekligi olan ve 15 saglikli kontrol olmak iizere toplam 47 kadin dahil
edildi. Prolaktin yiiksekligi olan grubun ortalama serum prolaktin diizeyi 71,02 £+ 46,60 ng/ml iken
kontrol grubunun 15,26 + 4,52 ng/ml idi (p<0.001). Ortalama serum glukoz, insiilin, HOMA-IR,
trigliserid, LDL ve total kolesterol diizeyleri prolaktin-yiiksek grupta kontrollere gére daha yiiksekti.
Fakat gruplar arasi fark istatistiksel agidan anlamli degildi. Prolaktin yiiksekligi olanlarda serum 25-
OH vitamin D (22,20 + 10,39 pg/L vs. 33,22 = 15,97 pg/L, p<0.05) ve HDL diizeyi (57,28 + 14,25
mg/dl vs. 67,4 = 10,09 mg/dl, p<0.05) kontrol grubuna gore anlamli olarak daha diisiiktii. Ayrica HDL
ile prolaktin arasinda anlamli negatif korelasyon saptandi (r=-0.379, p<0.01).
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SONUC:

Prolaktin yiiksekligi olanlarda ortalama serum HDL ve 25-OH vitamin D diizeyleri saglikli kontrol-
lere gore daha diisiik bulunmustur. Prolaktinin metabolik etkileri, HDL diisiikliigiine neden olarak
kardiyovaskiiler hastalik riskindeki artigtan sorumlu olabilir. Eksikligi kardiyovaskiiler hastaliklarla
iliskilendirilen 25-OH vitamin D’nin prolaktin yiiksekligi olanlarda diisiik saptanmasi ise artmis kar-
diyovaskiiler hastalik riski hipotezini giliglendirici niteliktedir. Prolaktin yiiksekligi olan hastalarda
semptomatik tedavi planinin yaninda serum HDL ve 25-OH vitamin D diizeyinin degerlendirilmesi
kardiyovaskiiler hastalik risk yonetiminde énemli olabilir.

Anahtar Kelimeler: HDL, Hiperprolaktinemi, Kardiyovaskiiler Hastalik Riski, Prolaktin, 25-OH
vitamin D
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PS-22 Hemoliz indeksi: Plazma Kantitatif Aminoasit Analizine EtKisi

Hafize Boyaci', Dildar Konukoglu'?

Istanbul Universitesi-Cerrahpasa, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Fikret Biyal Tibbi Biyokimya
Laboratuvari, Istanbul
2[stanbul Universitesi-Cerrahpasa, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Tibbi Biyokimya Anabilim Dals,
Istanbul

AMAC:

Klinik laboratuvar tanisinda preanalitik evre, analitik ve postanalitik evreleri kadar hatta daha fazla
onemlidir. Serum veya plazma orneklerinin hemolizli olmasi, test sonucunun kalitesi ve glivenilir-
ligini etkileyen en 6nemli preanalitik hata kaynagidir. Arastirmamizda kantitafif aminoasit analiz
parametrelerine farkli diizeylerdeki hemolizin etkisi ve etkilenen amino asitlere ait hemoliz kesim
degerinin belirlenmesi amaglandi.

MATERYAL VE YONTEM:

Calismamizda laboratuvarimiza kantitatif amino asit analizi i¢in bagvuran hastalarin EDTA’l1 (Eti-
lendiamintetraasetik asit) tiipe alinan kan 6rnekleri kullanilmistir. Gozle goriiliir hemolizi olmayan
18 numune calismaya almmustir. iki asamali olarak planladigimiz calismamizin ilk asamasinda has-
ta numunelerinden elde edilen plazma 6rneklerinde hemoliz indeksi belirlendi ve kantitatif amino
asit (aspartik asit, glutamik asit, valin, alanin, glisin, triptofan, taurin, alfa-aminoadipikasit, feni-
lalanin, tirozin, l6sin, isoldsin, metiyonin, etanolamin, alloisoldsin, treonin, serin, prolin, asparjin,
glutamin, sitrulin, sistin, arjinin, histidin, ornitin, lizin, karnozin, 1-metilhistidin, 3-metilhistidin )
analizi yapildi. indeksi tm plazma 6rneklerinde <15 olarak bulundu. 2. Asamada buzdolabinda -40
°C’ de 20 dakika dondurulup ¢oziilerek hemoliz edilen hasta 6rnekleri santrifiij edildi ve plazma he-
moliz indeksleri belirlendi. Hemoliz indeksi degerleri 25-700 araliginda olacak sekilde her hastaya
ait plazma 6rnegi dilue edildi ve tekrar hemoliz indeksleri 6l¢iildii. Plazma 6rnekleri hemoliz indeks
degerleri:25-50,50-200,200-300,300-500 ve 500-700 olmak tizere tanimlandi. Hemoliz indeks deger-
leri Roche Diagnostic Cobas 8000 analizoriinde; kantitatif amino asit analizleri LC-MSMS Thermo
Scienntific Ultimate 3000 cihazinda kantitatif amino asit kiti kullanilarak (Recipient LC-MS/MS
Complete Kits/Germany) tespit edildi. Her bir numune icin 3 ‘er kere olmak iizere kantitatif amino-
asit tayini yapildi ve bu ii¢ degerin ortalamasi alindi. Her bir hemoliz grubundaki sonuglar hemoliz
islemi Oncesindeki degerler ile karsilastirildi. Degerlendirmede SPSS. 20 paket programi kullanildi.
Karsilastirmalarda paired- student-T testi yapildi. Hemolizden etkilen amino asitler i¢in hemoliz ke-
sim degerleri (%95 giiven araliginda) belirlendi.

BULGULAR:

Calismamizda glutamik asit, taurin, serin, sistin, histidin ve ornitin degerlerinin hemolizden anlamli
sekilde etkilendigi (her biri i¢in p<0.05, %95 giiven araliginda) saptandi. Diger amino asit degerle-
rinde hemoliz indeksi 700 ‘e kadar anlamli bir degisiklik bulunmadi. Sistin amino asidi hemolizden
negatif yonde etkilenirken diger bes amino asit pozitif yonde etkilendi. Hemoliz indeksinin kesim
degeri glutamik asit, taurin, sistin, serin, histidin ve ornitin i¢in sirastyla 80, 160, 50, 250, 80 ve 200
olarak tespit edildi.

SONUC:

Sonuglarimiz kantitatif aminoasit analizi 6ncesi numunelerin hemoliz indeks degerlerinin belirlen-
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mesinin analitik dogruluk ve degerlendirme agisindan 6nemli oldugunu gostermektedir. Genel olarak
hemoliz indeksi 75-80 ve iizerinde hemoliz dikkatli baki ile gozle fark edilebilir. Ancak 6zellikle glu-
tamik asit, sistin ve histidin amino asitlerin nispeten diisiik hemoliz durumlarindan etkileniyor olmasi
analiz sonuglarin degerlendirilmesi agisindan dnem tagimaktadir.

Anahtar Kelimeler: Aminoasit, Hemoliz indeksi,Kromatografi, Aminoasit Analizi
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PS-23 Laboratuvarda Gerc¢ek Zamanli Hasta Bazh Kalite Kontrol
Programi (Normallerin Ortalamasi) Deneyimi

Tugce Ozdemir, Selen Sezen, Ozlem Dogan, Giilsiim Feyza Tiirkes
Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Bivokimya Anabilim Dali, Ankara

AMAC:

Geleneksel kalite kontroliiniin aralikli olarak gergeklestirilmesi nedeniyle, iki kontrol Sl¢iimii ara-
sinda gecen stirede olusan analitik yanliligin tespit edilememesi bu donemde hatali sonuglarin ortaya
cikma riskine sebep olmaktadir. Bu ¢alismanin amaci hasta bazli ger¢ek zamanl laboratuvar sonug
izlemi ile kaliteyi arttirmak ve bu riski azaltmaktir.

MATERYAL VE YONTEMLER:

Ankara Universitesi Cebeci Merkez Laboratuvarinda Nisan 2022°de ¢alismalara baslandi. Laboratu-
var test slire¢ performansi ve hasta popiilasyonu géz 6niinde bulundurularak fosfor, kalsiyum, sod-
yum, potasyum, klor, AST, ALT, kreatinin ve TSH testleri se¢ildi. Bu testler i¢in dahil etme kriterleri,
hesaplama formiilii ve kontrol limitleri tanimlandi. Her bir test i¢in cinsiyet ve yas ayrimi yapilarak
normal referans degerine sahip yiiz hasta sonucunun ortalamasi ve standart sapmasi hesaplanip; hedef
ortalama + 3 x (popiilasyon standart sapmasi/\blok biiyiikliigii) formiiliiyle kontrol limitleri olustu-
ruldu. Laboratuvarimizda bulunan Roche ¢702, ¢503 ve €801 cihazlar1 i¢in hareketli ortalama prose-
diirii tanimlanda.

BULGULAR:

Bu uygulama ile i¢ kalite kontrolleri arasinda gegen siirecte belirledigimiz testler i¢in cihazlarin test
kalite performansi gozlemlendi. Ozellikle kalsiyum testi icin dikkat ¢ekici olarak yas ayrim dikkate
alinmadan tanimlanan kalsiyum protokollerinde ortalamanin, cihazlarimizda uyari esigi olan 2SD
sinirlarina yaklastigi goriildii. Bunun laboratuvarimizda ¢ocuk hasta popiilasyonunun fazlaligi nede-
niyle oldugu tespit edildi. Cocuk hasta popiilasyonu géz 6niinde bulundurularak fosfor ve kalsiyum
icin yaga gore ayrim yapilarak yeniden protokoller hazirlandi.

SONUC:

I¢ kalite kontrol programlari laboratuvar kalite yonetimi i¢in oldukga kritiktir. Her laboratuvar kendi
hasta popiilasyonuna gore protokollerini hazirlamalidir. Hareketli ortalama ile kalite kontrol kavrami
dikkat ¢ekicidir ¢iinkii hasta numunelerinin analizi ile es zamanl olarak laboratuvar ¢alismalarinin
stirekli kalite kontroliinii saglar. Bu yontem geleneksel kalite kontrol uygulamalarina ek olarak labo-
ratuvarlarda kullanilabilir.

Anahtar Kelimeler: Normallerin Ortalamasi, I¢c Kalite Kontrol, Hasta Bazli Kalite Kontrol
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Afandiyeva
Akar
Akbasg
Akdag
Akgiil
Akkaya
Aksit
Aktas
Akyol
Akytirek
Akytirek
Alisik
Alkadrou
Amanvermez
Ang
Arikan
Arpa
Arslan
Arslan
Aslan
Aslan
Aslan
Aslan
Atak
Atasever
Ates
Avci
Avci
Aydemir
Aydeniz
Aydin
Ayra

Baghirova
Bakir
Bardaket
Basaran
Basok
Bayraktar
Bayraktar
Bayraktar
Bayramli
Basok
Batur
Berk
Boyaci
Bozkaya
Bugdayci
Bulut

Biiyiikbezirci

Nigar

Elif Seyda
Ali

Turan
Sebahat
Firat Asuman
Murat

Ayse

Buse

Fatma Tuncez
Fikret

Tugba

Amer
Ramazan
Alp Dora
Elif Yal¢in
Medeni
Fatma Demet
Gokhan

Ece frem
Eytip

Mutay
Saadet Han
Mehtap
Erdem
Merve
Ertugrul
Esin

Esra

Tugge

Omer

Merve Ercan

Tukazban
Fatih

[lteris
Nilgiin
Banu Isbilen
Mehmet
Nihayet
Niliifer
Ramin
Banu isbilen
Derya Selim
Buket
Hafize
Giray

Giler

Tuba Saadet
Deveci

Kasim

79
106
199
168
30
76
169,209
129
191
167
148
175
105
109
125
123
136,146
74
109
105
113
32
113
146
171,211
175
197
133
121
203
121
121

210

103

189

191

169

105,108
105,106,108
43,140,142
25

24

170

151,153

215
194,197,208
67

173
178

Fatmagiil
E. Ciineyt
Cansu
Omer
Murat
Dilek
Hiilya
Ayfer

201
26,97
171,211
151
73,91
99

138
169,209

Ebru Alict 143
Uzay Gormiis 71
Meltem 69
Ferhat 186,209
Ozlem Unay 159
Levent 187
Sami 209
Zeynep 199,205
Koksal 149
Okan 129
Mehmet Sinan 108
Ozlem 217
Yasemin

Erdogan 181
Yasemin Yuksel 121

Ali 48
Canan 162,213

Elmuhammed Enes

Omer
Burgin

108
93,206
96

Sevim Esmedere 123

Mine Hiiryasar

191

Asuman Akkaya 143

Mesut

169

Stimeyye Aytekin 112

Yavuz Turgut
Sema

Shahab Ahmed
Salih

Hiilya
Mukaddes
Yunus

Devrim

132
40

149
181
191
54
61
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Giilbahar
Giilbakan
Giimiiscan
Giin
Giinay
Glingor
Giintas
Giirsu
Giizelgtil

Hacisoy
Haj1
Hataysal
Huseynov
Huysal
Hiirkan
Ibis

Icli
[Than
[Than
Ihtiyar
Incir
Ipek
Isbilen

Kahraman
Kara

Karakoyun
Karakiikcii
Karakiikcii
Karaoglan
Kazar
Kocakog
Kocak
Kocer
Koser
Koldag
Konukoglu

Kurbanova
Kurku
Kursunluoglu
Kurtoglu
Kurtoglu
Kutlu

Lay
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Ozlem 51,173
Basri 50
Dogukan 184
Seda 109
Nahide Ekici 141,192
Zeynep Banu 143
Giilcan 191
Gokee GOoksu 119
Figen 149

Yaver 77

ITham Suliaiman 106

Esra Paydas 140,142
Valeh 116,188,210
Kagan 55,123,125
Simge Giirbiiz 162,213
Saadet 168

Hacer Eroglu 63

Necip 151,153
Nevin 151,153
Alperen Halil 208

Said 22

Belkiz Ongen 129

Elif 130

Emine Kiibra 108

Zeynep Mine

Yalcinkaya 189

Inang 169,209

Cigdem 65,164,178,203

Prof. Dr. Musa 45

Hatice 132

Musab 209

Ipek Deveci 23

F. Emel 201

Derya 141, 178, 192

Ramazan Murat 142

Macit 120

Dildar 25,89,162,17,211,
213,215

Shirin 178

Hiiseyin 62, 132

Gizem 121

Aysegiil Ugur 155,185

Erdal 185

Aybuke Ulku 121

Incilay 49

Madazh
Malikov
Mammadova
Mansour
Mavis
Memis
Mertoglu
Misirlioglu
Musayeva
Nazarli
Nur

Ocak
Orhan
Orem
Ozben
Ozdemir
Ozdemir
Ozdemir
Ozel
Ozen
Ozgeng
Ozkan
Ozkarafakilt
Ozmen
Oztok
Ozturk
Oztirk
Oztiirk
Pehlivan
Pehlivan
Pirzadayeva
Polat
Polat
Rzayev
Saglam
Saracoglu
Sarkaya
Saz
Sezen
Sonmez
S6zmen
Subast
Siisal
Sahin
Sen
Senat
Sengiil
Sevik

Riza

Elvin

Afsana 1
Lamia Ali
Murat Emrah
Hasan

Cuma

Naile
Khayala
Konul

143

173
16,188,210
59

119

178

35

157
116,188
210

Savran Seyyide 149
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Nihal 123
Seren 130,138
Asim 36,112,170
Prof. Dr Tomris 29
Esma 181
Sedat 195
Tugce 217
Aysegiil 142,143
Gilenay Defne 157
Aysegiil 81
Mehmet 199
Arzu 189
Zeliha Cansel 149
Selma Giilnaz 119
Alpaslan 137
Bahadir 167
Kiibra Nazmiye 141
Mine Biisra 137

Veli Fahri 106
Hajar 188
Gamze 164
Nesibe 168
Emil 109

Inci 63
Hatice 87,164,178,203
Nihan Cansel 185
Omer Faruk 112
Selen 217
Kiibra 146
Eser Yildinnm 21
Batuhan 141 192
Caner 30
Musa 195
Bayram 136,146
Almila 139
Fatma 167
Sénmez 110



Tahmazli
Tatar
Tarlig
Tiryaki
Tokucoglu
Topgu
Tunc
Tungez
Turhan
Tutar
Tuzcu
Tiirkes
Ugar
Ulukaya
Usta
Uysal
Ulfer
Ustiindag
Uzen

Sabina
Oguzhan
Seyda Ignak
Emre Soner
Figen

Deniz ilhan
Cansu Umran
Sevilay
Turan

Sezen

Ayca

Giilstim Feyza
Havva

Engin

Murat

Saliha

Gozde
Yasemin
Veysel

210

153

159

109

199
39,84
121

155

82

88

127
134,217
155

60

206
199,205
117
57,123,125
141

Yagci
Yaman
Yaman

Yasar
Yavuz
Yesil
Riimeysa
Yildirirm
Yildirmak
Yildiz

Yilmaz
Yilmaz
Yilmaz
Yilmazsaml
Yis

Yorik
Yiksel
Yiizbasi

Sema

Hiiseyin
Sevim
Kahraman
Nesibe Esra
Hatice Bozkurt
Meryem

125

Hasan Basri
Sembol
Muhammed
Oguz

Caner

Esra

Giilsen

Latife

Ozgiir Mehmet
Kenan

Meral

Beste Kipgak

189
112,170

158
177
170

132
206

120
194
136
52

129
98

127
159
133

1999
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