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Leder:
Hvem interesserer sig for analysepriser?
Linda Hilsted

Mit svar pa det har indtil for nogle
maneder siden veret, at det gor de
ledende overlager i klinikken pa
min arbejdsplads (Rigshospitalet)
i hoj grad. Hvorfor? Fordi de er
bevidste om ikke at spilde hospi-
talets ressourcer pa overflodige
anaysesvar...? Eller: Fordi vi har
intern afregning pa hospitalet, saledes at bestiller de
flere analysesvar end deres traekningsret (budget)
hos os giver dem lov til, skal de overfore budget til os
(vores Center). Og omvendt — bruger de mindre, skal
vores afdeling overfore budget til deres Center. Jeg
ville selvfolgelig helst tro pa den forste forklaring, om
den ressourcebevidste og ansvarsfulde kliniker, men
pilen peger mere i retning af den sidste forklaring,

at det skyldes, at vi har intern afregning. For nér vi
alle bliver palagt de arlige besparelser, kommer der
mange tilbagemeldinger til os om, at nu vil den og
den afdeling spare de og de analyser veek. Det giver
mere mening for dem end at skulle reducere staben
med fx en sygeplejerske. Der sidder ogsa gkonomer
i de enkelte centre og holder gje med analyseforbru-
get hos os.

Vihar i revis haft aktivitetsstyret gkonomi i form
afintern afregning, i evrigt som den eneste KB-afde-
ling p4 Sjeelland (i Danmark?). Og ikke mindst fordi
afdelingerne regelmeessigt bliver palagt besparelser,
har forbruget af analyser veeret under de ledende
kliniske overleeges granskning regelmeessigt, iseer pa
de store medicinske afdelinger. At Klinisk Biokemi
sa er "billig” i forhold til andre diagnostiske ydelser
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(skanninger m.v.) kommer man som klinisk bioke-
miker ikke langt med. Mine kolleger pa Sjelland, der
alle er rammestyrede, fortaeller om hvor svert det er
at begraense klinikernes forbrug af analyser. Bruger
klinikerne flere analyser end sidste ar er det Klinisk
Biokemi der stir med det gkonomiske problem.
Dvs. aktiviteten skal begranses ved dialog mellem
klinik og paraklinik. Diagnostiske pakker, der er
trimmede, og gensidigt accepterede er et stykke pa
vejen. Men alligevel stiger forbruget voldsomt hos
mange kollega-KBA-afdelinger. Men altsa ikke hos
os. Aktivitetsstyring har derfor - set med mine gjne
- en raekke fordele. Men hvis "pengene skal passe” er
det selvfolgelig en forudseetning, at analysepriserne
er retvisende og transparente. Og her dukker sé alle
problemerne op. Der har i arevis varet skrevet og

Hostens forsta isticke pa en liten skogsgol.
Foto: Henrik Alfthan.
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talt om hvilke beregningsmodeller, der er velvalgte
til dette formal. Ingen har kunne blive enige, for one
size doesn’t fit all. Og i ovrigt er det vel ikke noget
andre end dem, der har det gkonomiske ansvar, gider
interessere sig for? Sperger man efter analyseprislister
er de ikke nedvendigvis offentligt tilgaengelige, og det
kan der jo vaere mange grunde til.

Vi har haft vore analysepriser tilgeengelige internt og
eksternt i en arrakke. De har tidligere veeret beregnet
som en slags gennemsnitspris pr. analyse, der s& blev
afregnet med 50% ved storre eller mindre forbrug.
Men som altid nar tiderne bliver strammere, traeder
okonomerne ind, i vores tilfelde med kravet om et
“serviceeftersyn” pa vores takstberegninger. Det har
vi s& netop veret igennem. ALLE vores analysepri-
ser er blevet genberegnet som “marginalpriser”, som
fremover bliver afregnet med 100 %. Det lyder meget
nemt (om end besverligt), men modellen, for hvordan
marginalpriser beregnes, er selvfolgelig det springende
punkt. Det har veeret en lang, iterativ dialog iseer mel-
lem gkonomer og afdelingsbioanalytikere, og med
afdelingsledelsen ind over, men udkommet har veret
forstaeligt og meningsfyldt for alle. S& nu kan vi gere
rede for vores priser, ned til mindste detalje. Og der har
vaeret mange overraskelser for os inkl. en stor indsigt
i, hvad tingene reelt koster. Vi har haft bade for heje
og for lave priser. Det spaendende bliver selvfolgelig,
hvordan det kommer til at ga. Hvor stort et arbejde
bliver det at opdatere drligt? Afdelings budget hos os er
baseret pa forbruget antallet af de enkelte analyser, s&
det er kun ved endringer i forbruget, at de nye priser
far betydning. Hvordan kommer vores regnskab til at
se ud? Hvad med de prisstigninger, vi ved, der truer
pé forbrugsvarer, reagenser m.v.?

For at vende tilbage til indledningens spergsmal.
Tiderne har endret sig! Ved at kursus for kommende
specialleeger jeg for nylig underviste p4, der bl.a. hand-
lede om, hvad skal der tages stilling til ved indferelse
af en ny analyse, navnte jeg, at der ogsa skal tages stil-
ling til, hvad analysen koster. Det forte til rigtig mange
sporgsmal fra kursisterne, om hvordan man regner
analysepriser ud - s& det, vi andre ikke gad beskeeftige
os med, dengang vi var under uddannelse, er tydeligvis
vaesentlig mere interessant nu. De gkonomiske resurser
bliver knappere og knappere, fokus er mere og mere pa
driftsekonomi, og vi ber nok ogsa inddrage den nye
generation afkliniske biokemikere, uanset uddannelse,
i disse overvejelser og beregninger. It’s a dirty job, but
somebody’s gotta do it.



Ordforandespalten

Per Bjellerup
Ordforande i NFKK

Kdra KBN-lisare

Annus mirabilis

Ater har vi mojlighet att triffas
IRL (in real life) sa hdr postpan-
demiskt. Jag har haft formanen att
vara inbjuden talare till tre natio-
nella moten denna host. Forst
arsmotet i Klinisk kemi under tre soliga och varma
septemberdagar i Jonkoping. Laboratoriet pa Lans-
sjukhuset Ryhov, under ledning av Inga Zelvyté,
hade ordnat ett alldeles utmirkt mote pa Elmia.
Senast det begav sig var vi i Visteras 2019 da métet
i Umea 2021 var helt digitalt. Umedmotet fungerade
utmiérkt det ocksa, men att traffas pa plats tillfor
dimensioner som inte gir att fi till i den digitala
vérlden. Sedan var det Equalis endokrinologida-
gar som genomférdes som ett hybridmote, vilket
fungerar utmarkt, men kriver en duktig tekniker
pé plats. Aterstar att se om hybridméten blir en del
av var vardag. Och senast var jag pa Linusdagarna,
som fokuserar p4 PNA, i Knivsta. Jag har forstétt
att detsamma galler 6vriga nordiska linder, att vi
glidjande nog ater traffas utan hinder.

Annus horribilis

For ovrigt far man nog klassa 2022 som ett sddant
ar. Ett fruktansvirt, orattfardigt och helt obegripligt
krig paborjades och pagér ater i centrala Europa.
Skrimmande och sorligt. Dértill visar det sig att
klimatkrisen ar betydligt allvarligare dn vara exper-
ter tidigare har bedomt den som. Vara ledare verkar
dterigen inte inse detta till fullo och agera darefter.
Arets héga inflation och stora rintedkningar drabbar
ocksd méngas ekonomiska vardag. Det kan kdnnas
som “ur askan i elden”, fran pandemi till detta.

NFKK styrelsemote

Andra helgen i november hélls vart mote i Ulriksdal
strax norr om Stockholm. Glddjande vara att alla
kunde vara pa plats med tva representanter fran vare
land. Det var varmt, upp till 15 grader och soligt som

hosten i 6vrigt varit. Harligt men ocksa orovickande
med tanke pa klimatférandringarna.

Den viktigaste fragan som diskuterades var hur
NFKK kan bidra for att ytterligare stidrka det nord-
iska samarbetet och natverket som vi sa vél behéver.
Hir dterkommer vi med konkreta saker framéver.
De ekonomiska fragorna ar forstds ett bekymmer
aven for NFKK. Dels beroende pa kostnader f6r den
instdllda nordiska kongressen 2020, dels pa grund av
avsaknaden av inkomster for kongresserna 2020 och
2022, och dels pa grund av den allmidnna ekonomiska
situationen.

Styrelsen besokte Artipelag, en privat konsthall strax soder
om Stockholm, der Solar Egg kan beskddas och anvindas.
Till vad undrar man, kika pd https://artipelag.se/pressmed-
delande/varldskand-bastu-till-stockholm-och-artipelag/

Klinisk Biokemi i Norden - 4 2022 | 7



Vi diskuterade dven om vi kan hitta nagon form av
samarbete med de baltiska linderna som ju fér nér-
varande har minimala kontakter sterut. De baltiska
linderna har i host framgangsrikt genomfort sin 16:e
gemensamma konferens inom laboratoriemedicin i
Tallinn (se https://balm2022.ee/) och, glidjande nog,
med flera inbjudna talare fran de nordiska linderna.

Stort GRATTIS till Finland!

Trots avsaknad av kongress har ”The Astrup com-
petition and prize” genomforts och utdelats under
utmarkt ledning av Lars Melholt Rasmussen. Denna
gang tillfoll forsta priset pa 60 000 DKK for for-
sta gangen Finland, nidrmare bestimt doktoranden
Shruti Jain, verksam i Abo, med det spinnande
bidraget "Nanoparticle aided glycovariant assay for
cancer diagnostics”. Stort grattis! De tre pristagarnas
presentationer kan du se och lyssna till pA NFKK's
hemsida (under adressen https://www.dropbox.com/

s/8qvj36ynhlwg6n0/video1359431531.mp4?dl=0).
I nasta nummer av KBN kan vi ldsa mer om de tre
vinnarnas arbeten. NFKK:s styrelse vill rikta ett stort
tack till Siemens Healthineers som sedan 2010 varit
trogna sponsorer for denna fina tavling och priser till
vara unga nordiska forskare. Vi ser fram mot fortsatt
gott samarbete!

Nu ser vi fram mot lite lediga och vilsamma dagar
och med trevligt firande av Jul och Nyér. Vi hoppas
verkligen att 2023 blir ett &r med fred i Europa och
mycket mer av kreativt och framgangsrikt miljoar-
bete.

Vi ser ocksa fram mot urpremidren av det finska
kursbidraget Quality Hike for nordiska likare och
biokemister under utbildning som planeras till sep-
tember!

Jag vill 6nska dig God Jul och Gott Nytt Ar fran
NFKK's styrelse!

Post meeting! Efter fredagens styrelsemdte blev det lite utflykter pa l6rdagen. Efter besok i Stadshuset gick vi till

Riddarholmen i solgasset. Lite bldsigt och 15 grader. Fotografen haffade vi precis uppkommen frin ett dopp i Mdlaren. Frin
hogre Yngve Thomas Bliksrud, Bess Margrethe Froyshov, Leifur Franzson, Nikki Have Mitchell, Eeva-Riitta Savolainen,
Mads Nybo, Anna Linko-Parvinen, Isleifur Olafsson (stand-in for Olof Sigurdardottir), Mats Ohlson og Per Bjellerup.
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XXXIV Nordic Congress in Clinical Chemistry

Welcome to Stockholm

17-20 September 2024

We are proud to invite you to the XXXIV Nordic Congress in Clinical Chemistry, in Stockholm, Swe-
den, September 17 - 20, 2024. Take the chance to meet Nordic colleagues as well as international invited
lecturers to discuss all aspects of clinical chemistry. Get an update on the latest exciting advances in
biomarker research and laboratory automation and participate in the discussion on future development
of Clinical Chemistry.

The venue of the congress is Aula Medica, Solna, with good accessibility also for participants with disa-
bilities. The lecture hall has state-of-the-art technology to ensure enjoyable presentations. Take the time
to enjoy the beautiful city of Stockholm and participate in the social program.

We are looking forward to seeing you in Stockholm in 2024!
On behalf of the Scientific and Organizing Committees
Uwe Tietge and Carina Ritzmo
Clinical Chemistry, Medical Diagnostics, Karolinska University Hospital

Aula Medica, Karolinska Institutet. Pelle Sten from Stockholm, Sweden, CC BY 2.0 via Wikimedia Commons.




Experiences from the Nordic Course in specialist training 2022
— The Professional Role of a Clinical Biochemist /

Laboratory Doctor

Rie Harboe Nygaard', Ingrid Hokstad?, Laura Vainio®

Blodprever og Biokemi, Aarhus Universitetshospital, Danmark

2Avdeling for blodbank og medisinsk biokjemi, Sykehuset Innlandet, Norge

3Nordlab, Oulu, Finland

Nordiske kursus, ”The Professional Role of a Clini-
cal Biochemist / Laboratory Doctor”, blev afholdt
for tredje gang i oktober. Denne gang med 29 kur-
susdeltagere: 4 fra Norge, 3 fra Finland og 22 fra
Danmark. Desveerre deltog ingen fra Sverige, for
uheldigvis var der planlagt et samtidigt ST-kursus

for de svenske leeger i specialleegeuddannelse.

Dansk pespektiv

“Hvem er du? Og hvor kommer du fra?” var to af de
sporgsmal, som jeg og de andre kursister pa det tredje
Nordiske kursus i Klinisk Biokemi blev stillet i starten
af oktober, da vi var pa 3 dages kursus i Kebenhavn.
Kursets overordnede tema var den professionelle
rolle som lege i Klinisk Biokemi, og herunder blev
der fokuseret pd lederskab, kommunikation, “gold-
mining” af nye biomarkerer og optimering af labo-
ratoriedrift.

Det var et fantastisk kursus med inspirerende
undervisere og masser af dialog. Et af de temaer, som
vi brugte tid pa at diskutere, var netop det forste af
de to indledende spergsmal, dog i hgjere grad set fra
specialets vinkel, end ud fra et personligt synspunkt
- nemlig: Hvem er vi som laeger i Klinisk Biokemi?
Hvad er vores felles identitet?

Jeg har selv svaert ved kortfattet at beskrive, hvad
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en leege i Klinisk Biokemi laver. Da jeg spurgte en af
underviserne, gav han denne korte definition af det:
”Vi har ansvaret for at give det rigtige svar, pa det
rigtige tidspunkt, med den rigtige kvalitet”. Jeg kan
egentlig rigtig godt lide det svar, men jeg tror alligevel
heller ikke, at jeg var den eneste, der sad og teenkte,
at vi da ogsd kan meget mere end det. Mdske er en
af de fantastiske ved vores speciale netop, at vi i hoj
grad selv kan preege vores karrierevej.

Jeg har ikke svaret pa, precis hvad vores felles
identitet i Klinisk Biokemi er, men min personlige
holdning er, at vi skal vaere mere synlige og bevidste
om dette i specialet. Dels for at drage de rigtige nye
kollegaer ind i specialet, dels for at gare vores kliniske
kollegaer klart, hvad de kan bruge os til - men, ogsa
for vores egen skyld - og for vores speciales — skyld.

Rie
Norsk perspektiv
Vi var fire norske deltakere pa kurset i Kebenhavn,
og vi kan anbefale norske kolleger & melde seg pa
dette kurset i fremtiden. Kursprogrammet var en
fin blanding av faglige, faktaorienterte tema, ispedd
praktiske tips, og kilder til refleksjon. Vi fikk here
mange inspirerende erfaringer og innfallsvinkler til
hvilken rolle en laboratorielege kan ha, og fikk nyt-
tig kunnskap om ledelse, "goldmining” av biomarke-
rer, og forskningsarbeide. Det var ogsa interessant &
hore om felles utfordringer pa tvers av landegrenser,
sa vel som ulikheter i hvordan laboratorieleger job-
ber i ulike land og regioner. Kurset bidro til & dpne
blikket for at vi er en spesialitet med mange mulig-
heter, og en jobb & gjore i forhold til en medisinsk-
faglig verden i rivende utvikling. Gruppearbeid og
en veldig hyggelig fellesmiddag ga gode muligheter
til & bli kjent med hyggelige skandinaviske kolleger,



og Linda (Hilsted) og Nete (Hornung) gjorde en
stralende jobb med & lose oss gjennom tre utbyt-
terike dager. Takk for oss!

Ingrid

Finnish perspective
First of all, in “The professional role of a Clinical
Biochemist / Laboratory Doctor” -course, we spent
a lot of time going deep into to the actual role of a
clinical biochemist in the laboratory in the present,
and also in the future. This included lectures and
groupwork on leadership, communication both in
and outside of the laboratory, teaching, artificial intel-
ligence and working in different types of laboratory
environments. Secondly, we learned valuable facts
about pre- and postanalytical factors and also how to
develop the academic part of our work; why research
is important, and how it could be implemented in our
careers. Thirdly, the course was full of great rendez-
vous with colleagues from the other Nordic countries
and we also heard many inspiring stories about dif-
ferent kinds of career paths from other experienced
colleagues. In my opinion, that was one of the most
important aspects of this training.

Laura
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Foto: Henrik Alfthan.
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Den 15. danske kongres i klinisk biokemi narmer sig

Hvis du ikke allerede har gjort det, sd scet kryds i
kalenderen den 6.-8. juni 2023, hvor den 15. Dan-
ske Kongres i Klinisk Biokemi bliver holdt i Esbjerg
Musikhus. Det er Klinisk Biokemisk Afsnit ved
Klinisk Diagnostisk Afdeling, Sydvestjysk Sygehus,
der denne gang har forngjelsen af at arrangere
kongressen. Kongressens faglige program udarbej-
des i samarbejde med de klinisk biokemiske kol-
leger i Region Syddanmark.

Smugkig pa programmet

Arbejdet med at fA sammensat et spaendende program

med den nyeste viden er allerede godt i gang:

o Fokus pa kontaktaktivering
Esbjerg er hjemsted for bade basal og klinisk forsk-
ning om “kontaktaktivering” inden for koagulati-
onsomradet. Derfor vil emnet ogsd vere at finde
pa programmet med indleg fra internationalt
anerkendte forskere.

o Nye teknologiske muligheder
Til kongressen vil der vare en del om nye tekno-
logiske muligheder. P4 programmet vil der derfor
veere oplaeg om ”big data” og “kunstig intelligens”.
Fx kan det fremheves, at der kommer en session
arrangeret af Biokemi og Immunologi ved Sygehus
Lillebeelt om, hvordan kunstig intelligens vil foran-
dre klinisk biokemi.

o Proteomanalyser

I Odense er der en del forskningsaktivitet om cli-
nical proteomics”. Derfor vil proteomanalyser ogsé
veere en del af programmet.
Inflammationsmarkerer samt samarbejde med
almen praksis

Blodprever, Biokemisk og Immunologi ved Syge-
hus Senderjylland arrangerer en session om “nyere
inflammationsmarkerer”, mens Klinisk Bioke-
misk Afdeling i Svendborg star for en session om
”Rationel brug af klinisk biokemiske undersogelser
i almen praksis”, hvor der laegges vaegt pa samar-
bejdet med de praktiserende leeger.

Udover de fremhaevede eksempler vil der via posters
og en foredragskonkurrence veere fokus pa at give
yngre kolleger i alle faggrupper gode muligheder for
at praesentere deres forsknings- og udviklingsprojekter.

Musikhuset Esbjerg danner rammen

Til sidst vil vi gerne fremhaeve, at vi er serligt stolte
over, at vi kan invitere jer til kongressen i Musikhuset
Esbjerg. Det er en smuk og funktionel bygning, som
vil blive brugt til selve kongressen, til udstillinger og
til de sociale arrangementer den 6. og 7. juni, sa det
hele vil vaere samlet ét sted.

Vi gleeder os til at byde velkommen i Esbjerg.
Pa kongreskomiteens vegne
Vakur Bor

Nord for Esbjerg finder du Mennesket ved Havet, en skulptur af Svend Wiig Hansen.
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Abbott ;

IT'S MORE
THAN A TEST.

IT"S THE FIRST LAB-BASED MILD
TRAUMATIC BRAIN INJURY (mTBI)
BIOMARKER ASSAY OF ITS KIND.

It’s confidence—an objective result with high sensitivity to detect blood-based biomarkers
of mild brain injury within 12 hours of head trauma—giving clinicians the power to predict the
absence of intracranial lesions in adult patients with suspected mild traumatic brain injury.’

It’s optimizing care and resources—with the potential to reduce unnecessary CT scans by
up to 40%."? Protect patients from a costly procedure that exposes them unnecessarily
to radiation."3"

It’s a more efficient ER and a better experience for patients and their families. When
physicians are empowered to accurately assess the absence of intracranial lesions without
a CT scan, it may help them discharge patients faster from the emergency room—

increasing patient throughput and reducing length of stay."

Add Alinity i TBI to clinical evaluation.*

So patients can get back to what matters most to them.

*Alinity i TBI is used in conjunction with other clinical information.
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Alkoholtester - vilka bor anvandas, hur, och vad

sdger testresultatet?
Anders Helander

Karolinska Institutet och Karolinska Universitetslaboratoriet, Stockholm

anders.helander@ki.se

Overkonsumtion av alkohol ér ett
vanligt problem i samhaillet och
ofta associerat med olika former av
ﬂ h fysisk och psykisk ohélsa. Tyvarr

Famr, kan det vara svart att fa tillforlit-
- lig information om alkoholinta-
m gets omfattning. Férnekande och

underrapportering ar vanligt och
mitning av alkohol (etanol) ger endast en Ggon-
blicksbild pa grund av kort detektionstid. Dérfor
har sjukvarden efterfrigat kansliga biomarkérer som
objektiva och kvantitativa métt pa alkoholintag, bade
for tidig identifiering av personer med en skadligt
hog konsumtionsniva (riskbruk) och for att kunna
bekréfta nykterhet under lingre tid 4n vad som ar
mojligt genom etanolmitning.

De forsta laboratorietester som borjade utnyttjas
rutinmdssigt som alkoholmarkoérer var leverfunk-
tionstester, frimst gamma-glutamyltransferas (GT).
Ett f6rh6jt GT-virde i serum eller plasma dr dock
relativt okdnsligt som tidig riskmarkoér, eftersom det
indikerar en organskada som vanligen uppstar forst
efter mycket langvarig 6verkonsumtion. GT ar dven
ospecifik som alkoholmarkoér, eftersom matvardet
kan vara forhojt av flera andra orsaker (till exempel
olika likemedel). GT, liksom andra “traditionella”
alkoholmarkorer som ASAT, ALAT och MCYV, bor
dérfor inte langre rekommenderas som forsta linjens
alkoholtester, men kan vara virdefulla komplement
vid uppf6ljning av riskbruk.

Forutom etanolmatning finns det idag en panel av
kénsliga och specifika alkoholmarkérer som i stillet
bor utnyttjas. Hir foljer en genomgang av dessa tester,
deras respektive anvindningsomraden, samt viktiga
faktorer att beakta vid tolkningen av métresultat.

Etanol i utandningsluft eller blod
Maitning av etanol i utandningsluft eller blod ar ett
sakert satt for att pavisa eller utesluta alkoholpéver-
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kan, men en nackdel ar den korta detektionstiden.
Etanolen elimineras genom oxidering via alkohol-
dehydrogenas (ADH; ~0,1 g etanol/kg kroppsvikt/
timme) vilket leder till en sinkning av blodalkohol-
halten med ~0,15-0,20 promille/timme men med
individuell variation [1]. Foljaktligen kan etanol
detekteras i maximalt ~10-15 timmar dven efter ett
mycket stort alkoholintag och betydligt kortare tid
efter mattlig konsumtion.

Etanolmitning i utandningsluft sker med hand-
héllna instrument (alkometer). Inom sjukvarden
ska endast sikra utandningsinstrument baserade pa
branslecells- eller IR-teknik anvidndas [2]. Instru-
menten anger en berdknad blodetanolkoncentration
(enligt Henrys lag) men vanligen erhalls inget skrift-
ligt provsvar. Darfor kan ett positivt utandningsprov
ibland beho6va bekraftas genom laboratorieanalys av
ett blodprov, men med tanke pa den snabba etano-
leliminationen ar det d& viktigt att provtagningen
inte drojer alltfor linge. P4 sjukhuslaboratoriet sker
etanolmitning i serum eller plasma med gaskroma-
tografisk (GC) eller enzymatisk (ADH) metodik,
medan trafiknykterhetskontroller baseras pd matning
av etanolkoncentrationen i helblod [3].

Att beakta vid tolkning av etanolresultat
o Den uppmatta etanolhalten paverkas av flera fakto-

rer. Av storst betydelse dr intagets storlek och tiden
sedan intaget, men dven kroppsvikt (etanolens
distributionsvolym), om intaget skett i fastande till-
stand eller tillsammans med f6da, samt genetiska
skillnader i ADH-aktiviteten péverkar.

« Ett positivt alkoholutandningsprov kan bero pa
forekomst i munnen av etanol som hirstammar
fran fododmnen, mediciner eller munskoljpro-
dukter, om dessa anvénts strax innan testningen.
Munalkohol har dock kort halveringstid, sa for att
sikerstalla orsaken till ett positivt utandningstest
som fornekas, kan testet upprepas ~10 minuter


mailto:anders.helander@ki.se

efter att personen fatt skolja munnen med vatten.
Ett alternativ ér att ta ett blodprov.

Etanol kan bildas i biologiska prov efter provtag-
ningen genom jasning. Det forutsatter dels att pro-
vet dr infekterat med bakterier eller jastsvampar,
attlampligt substrat finns narvarande (till exempel
glukos som &r vanligt hos diabetiker), samt att det
har lagrats vid rumstemperatur eller hogre under
minst ndgot dygn. Provtagning i fluoridrér (anti-
bakteriellt) eller férvaring av provet i kyla/frys
férhindrar sadan bildning.

Vid blodprovstagning fér alkoholanalys bor huden
inte tvéttas med etanol, dven fast detta inte resul-
terar i mitbara (kliniskt falskt positiva) etanolre-
sultat [4]. I stallet bor ett annat desinfektionsmedel
anvéndas.

Etanolhalten varierar mellan olika kroppsvitskor
beroende pd deras vatteninnehall (~99% vatten i
urin, ~90% i serum/plasma och ~80% i helblod)
varfér uppmitta koncentrationer inte dr direkt
jamforbara [3]. I rdttsliga ssmmanhang anvinds

promillehalten i helblod (mg/g) medan sjukvarden
miter etanolhalten i serum eller plasma (mmol/L);
1 promille etanol i helblod motsvarar ~27 mmol/L
i serum/plasma.

Etylglukuronid (EtG) och etylsulfat (EtS) i urin
En mycket liten andel (<0,1%) av den konsumerade
etanolen konjugeras i kroppen med glukuronsyra
eller sulfat och utséndras i urinen som metaboliterna
etylglukuronid (EtG) och etylsulfat (EtS) [5]. EtG och
EtS utsondras langsammare dn etanol och de kan
dérfor pavisas i manga timmar upp till maximalt
ett par dygn lingre 4n etanol [6], ddr detektionsti-
den beror pa intagets storlek. EtG och EtS ar darfor
anvandbara som kénsliga och specifika biomarkérer
for alkoholintag som ligger néra i tiden (de senaste
dygnen), eller for att bekrafta nykterhet under samma
tidsperiod. EtG ar den kvantitativt viktigaste av de tva
och koncentrationen i urin ar vanligen minst dubbelt
sd hog jamfort med EtS.

EtG och EtS mits med vitskekromatografi-mass-
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spektrometri (LC-MS) som mojliggor samtidig ana-
lys av bada metaboliterna. Fér EtG-mitning finns
aven en immunkemisk screeningmetod [7].

Att beakta vid tolkning av EtG- och EtS-resultat

o Det dr stor individuell variation i EtG- och EtS-
nivderna efter intag av samma alkoholdos eller
vid samma etanolkoncentration i blodet [8]. Det
gar darfor inte att avgéra hur mycket alkohol som
har konsumerats, eller nir, baserat pé ett enstaka
matvirde.

« Intag av alkoholdrycker med lag etanolhalt kan
resultera i métbara urinnivaer av EtG och EtS i upp
till ett dygn efterat [9].

o EtG- och EtS-koncentrationen sianks vid utspad-
ning av urinen. Intag av stora mangder vitska
innan provlamning, eller avsiktlig utspadning av
urinprovet, kan dirmed resultera i ett falskt lagt/
negativt provsvar [8]. Darfor bor analysen komplet-
teras med matning av kreatinin, vilket anvinds
rutinmissigt vid narkotikatestning i urin. Urin-
prov med en ldgre kreatininkoncentration 4n 2,0
mmol/L anses utspatt och ett negativt testresultat
far da anses osakert [10].

o Det finns risk for ett falskt negativt EtG-resultat
pé grund av bakteriell hydrolys, om ett infekterat
urinprov (till exempel med E. coli) lagras felaktigt
innan analys [11]. Om provet innehaller limpligt
substrat for jasning (till exempel glukos) kan EtG
dessutom bildas under felaktiga lagringsbetingel-
ser, vilket da resulterar i ett falskt positivt resul-
tat. Ddaremot verkar dessa faktorer inte paverka
EtS-halten [11]. Férekomst av EtS bor darfor ingé i
verifieringsanalys avimmunkemiska (preliminért
positiva) EtG-resultat.

Fosfatidyletanol (PEth) i helblod

Fosfatidyletanol (PEth, eng. phosphatidylethanol) ar
ett samlingsnamn for en grupp membranmolekyler
(fosfolipider) som bildas vid nedbrytning av fosfa-
tidylkolin i ndrvaro av etanol. PEth férekommer i
manga olika former beroende pa fettsyrasammansitt-
ningen dir formen som innehéller en palmitinsyra
(kallas 16:0) och en oljesyra (18:1) 4r vanligast. PEth
16:0/18:1 4r den form som mdts rutinméssigt som
alkoholmarkér [12]. Bildningen katalyseras av enzy-
met fosfolipas D och sker efter varje alkoholintag men
hoga PEth-nivaer nas forst efter langvarig 6verkon-
sumtion (riskbruk). PEth-bildningen dr dosberoende
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med individuell variation [13] och dven halveringsti-
den varierar mellan individer men 4r i genomsnitt ~6
dygn [14]. Som biomarkér fér alkoholéverkonsumtion
avspeglar testet de senaste veckornas till manadens
konsumtion.

PEth-métning utfors i helblod med LC-MS-meto-
dik. Eftersom PEth férekommer i blodcellernas
membran far blodet inte koagulera (vanligen anvands
EDTA-plasmarér) eller centrifugeras. Innan analy-
sen forbehandlas blodprovet for att 16sa ut PEth ur
membranen.

Att beakta vid tolkning av PEth-resultat

« PEth-mitningen 4r harmoniserad i Sverige sedan
2013. Samtidigt rekommenderades anvindning
av tvd kliniska gransvdrden; <0,05 pmol/L (~35
pg/L) for att indikera ingen eller sporadisk alkohol-
konsumtion och >0,30 pmol/L (~210 pg/L) for att
indikera 6verkonsumtion (riskbruk) [12]. Resultat
iintervallet 0,05-0,30 pmol/L avspeglar alkoholin-
tag frén lag till hog niva.

« Vid nykterhet kan PEth inte pavisas. For nykter-
hetskontroll, till exempel hos kandidater for lever-
transplantation, kan ett dnnu lagre gransvirde dn
<0,05 pmol/L anvéndas, vilket de flesta laboratorier
klarar av att mata.

o Enviktig nackdel ar att PEth kan bildas i provroret
efter provtagning, om blodet innehaller etanol och
lagras felaktigt. For att férhindra detta far blod-
provet inte lagras langre tid vid rumstemperatur
och inte frysas vid -20°C. Ett alternativ kan vara
att gora ett alkoholutandningstest i samband med
blodprovstagningen. Prover som inte innehéller
etanol kan diaremot forvaras flera dygn vid rums-
temperatur, i veckor i kyl, eller mycket lange vid
-80°C, utan att PEth-vardet paverkas.

o PEth kan dven miétas i blodprov som samlats pé
filterpapper (DBS, dried blood spots) vilket kan
minska risken for aktefaktbildning [15].

Kolhydratfattigt transferrin (CDT) i serum

Kolhydratfattigt transferrin (CDT, eng. carbohydrate-
deficient transferrin) dr en glykoform av proteinet
transferrin som transporterar jarn i blodet. Den
vanligaste transferringlykoformen i serum (~70-80%)
har tva kolhydratkedjor med vardera tvé sidogrenar
vilka avslutas med en sialinsyra och kallas tetrasia-
lotransferrin. Vid langvarig alkoholéverkonsumtion
férandras glykosyleringsmonstret varvid andelen



transferrin som saknar en kolhydratkedja (disia-
lotransferrin), eller badda tva (asialotransferrin), okar.
Dessa tva glykoformer bendmndes ursprungligen
gemensamt CDT men efter en internationell IFCC-
standardisering madts numera endast den relativa
andelen av disialotransferrin som CDTipcc [16].
CDT dr en specifik biomarkor for alkoholéverkon-
sumtion (riskbruk) med liten risk for falskt positiva
resultat. Halveringstiden ar i genomsnitt ~10 dygn
med individuell variation och vid nykterhet atergar
ett forhojt matvérde till inom referensintervallet efter
~3-5 veckor.

CDT-matning utférs i serumprov med kromato-
grafi (HPLC), kapillarelektrofores eller immunkemi.
Alla CDT-metoder kan kalibreras mot en internatio-
nell HPLC-referensmetod vilket méjliggér anvind-
ning av samma gransvirde.

Att beakta vid tolkning av CDT-resultat

« Aven utan alkoholintag finns det alltid lite disia-
lotransferrin i serum. Internationellt standardiserat

och rekommenderat gransvirde for att indikera
alkoholoverkonsumtion ar 2,0% [17].

Ett forhojt CDT-vdarde noteras vanligen, men inte
alltid, hos personer som regelbundet 6verkonsume-
rar alkohol. Ett CDT-vdrde inom referensinterval-
let utesluter déarfor inte ett pdgaende riskbruk av
alkohol.

Genetiska transferrinvarianter vilka forekommer
i lag frekvens (nagra procent) i populationen kan
forsvara tolkningen av CDT-resultat. Varianterna
identifieras med HPLC- och kapilldrelektrofo-
resmetoder och orsakar inte falskt positiva CDT-
resultat [18].

CDT-viardet stiger latt under graviditeten och kan
under tredje trimestern hamna i niarheten av refe-
rensintervallets 6vre grans [19].

Sallsynta medfodda dmnesomsittningssjukdomar
(CDG-syndrom) kan ge hoga, ibland extremt hoga,
CDT-virden. CDG-screening med CDT-mitning
gor att dessa tillstind vanligen uppticks tidigt i
barndomen, men inte alltid [20].

Tabell 1. Olika alkoholtester och deras anvindningsomrdden.

dygnen?

Relativt enkel provtagning

Fragestillning Limpligt test Fordelar Nackdelar
Ar personen nykter eller Mitning av etanoli | Relativt specifikt alkoholtest | Kort tidsfonster
pevetsailayalomll S T Enkel patientnara matning | Inget skriftligt provsvar
Mitning av etanol i | Specifikt alkoholtest Kort tidsfonster
Il sy Provtagning kraver
sjukvardspersonal
Har personen druckit Mitning av EtG och | Kiénsligt och specifikt Utspadning av urinprovet
alkohol de senaste 1-2 EtS i urinprov alkoholtest kan orsaka falskt lagt/

negativt testresultat

Har personen varit nykter | Métning av PEth i Specifikt alkoholtest Provtagning kraver
de senaste veckorna? helblodprov sjukvardspersonal
Har personen Mitning av PEth i Specifikt alkoholtest Individuella skillnader i
6verkonsumerat alkohol helblodprov testrespons
(riskbruk) de senaste p . ..
. rovtagning kraver
veckorna till manaden? G g
sjukvardspersonal
Mitning av CDT i Specifikt alkoholtest Individuella skillnader i
serumprov testrespons

Vissa personer svarar daligt
pa CDT

Provtagning kraver
sjukvardspersonal
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Konklusion

Biologiska alkoholmarkérer dr virdefulla som kans-
liga och specifika objektiva matt och kan i viss man ge
kvantitativ information. Dagens direkta (etanolmeta-
boliter) och indirekta alkoholmarkérer kan utnyttjas
for att fa en god uppfattning om konsumtionsméingd
och konsumtionsménster under de senaste dygnen,
veckorna eller manaden. Vilket eller vilka alkohol-
tester som rekommenderas beror pa om syftet ar att
identifiera ett enstaka intag, dverkonsumtion eller
bekréfta nykterhet, till exempel for att identifiera
personer med skadlig alkoholkonsumtion (riskbruk)
eller 6vervaka effekten av behandlingsinsatser. Upp-
repade kontakter med patienten fér kontinuerlig
provtagning och aterkoppling av resultaten (biofeed-
back) kan vara effektivt i en behandlingssituation.

Generellt relaterar férh6jda matvérden till hogre
alkoholkonsumtion och storre problem, men det
finns ibland en &vertro till hur detaljerad informa-
tion testresultat av alkoholmarkérer kan erbjuda och
hur exakt ett gransvirde ér for att skilja mellan olika
konsumtionsmangder pa individniva. Precisa svar pa
alkoholintagets omfattning 4r ofta inte mojliga att
ge, pa grund av biologisk variation i bade alkohol-
dos-testrespons och halveringstid. Ritt anvinda och
ratt tolkade kan de dock var for sig erbjuda virdefull
objektiv information och ge en ungefarlig uppskatt-
ning av hur mycket alkohol som har konsumerats och
nér. Genom att kombinera langtids- och korttidsmar-
korer och upprepa testningen kan informationen bli
annu mer rattvisande och kliniskt vardefull.

Tallbit (Pinicola enucleator) som kalasar pd ronnbdr. Foto: Anders Helander.
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HbAIc:

Oftast en bra markor, men ibland kan HbA1lc ge en
felaktig bild av patientens glukosnivaer

Anders Larsson

Klinisk Kemi och Farmakologi, Akademiska Sjukhuset, Uppsala

anders.larsson@akademiska.se

HbAIc har en central roll i diabe-
tesvarden bade for bedémningen
av den enskilda patientens glukos-
niva och risk for diabeteskompli-
kationer, men ocksa pa enhetsniva
fér bedémning av vardkvaliteten
(1). Malet for diabetesvarden ar
ett sd bra hbAlc virde som mojligt
utan att patienten far allvarliga hypoglykemiattacker
(2). Det dr mojligt att kontinuerlig glukosmitning
kommer att ersitta en del av HbAlc analyserna
framfor allt hos yngre patienter med typ I diabetes.
En del firmor och likare verkar tro att kontinuerlig
glukosovervakning helt kommer ersitta HbAlc. Det
ar mojligt att de har ratt nar det géller patienter som
fatt sin diagnos, men det forefaller mindre sanno-
likt att kontinuerlig glukosévervakning kommer att
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anvindas for att diagnosticera nya diabetespatienter.
Det gor att vi med storsta sannolikhet kommer att
fortsdtta anvanda HbAlc under méanga &r framover.
Skandinavien har varit mycket aktiva i kvalitetsut-
vecklingen och kvalitetsuppfoljning av HbAlc meto-
der och de forsta svenska nationella kvalitetsmélen
faststilldes 1997.

Generellt kan man sdga att HbAlc virdet dr en
mycket stabil markor men att det givetvis finns en
viss analysvariation inom och mellan metoder. Man
brukar rikna med att skillnader mindre &4n 5 mmol/
mol troligen ligger inom metodvariationen och darfor
inte bor leda till aktiva dtgarder.

Ett problem nir HbAlc anvinds for bedomning
av vardkvaliteten dr att man da har mycket stora
statistiska underlag vilket i sin tur leder till att aven
mycket sma skillnader blir statistiskt signifikanta.
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Hemoglobinmolekylerina glykeras och HbAIc bildas under hela erytrocytens livslingd. Det innebdr att erytrocytens livslingd
direkt paverkar HbAIc nivderna i forhdllande till glukosnivierna. Hos patienter med kortare erytrocytlivslingd sd kommer
HbAIc nivderna bli ldgre dn vad som kan forvintas utifran glukosnivderna.
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Tabell 1. Typer av HbAlc metoder som anvinds i Skandinavien.

Metodtyper Representant
Enzymatiska metoder Abbott Alinity
Immunologiska metoder Roche Tina-quant
Boronataffinitestskromatografi Abbott Afinion
Kapilldrelektrofores Sebia capillarys
Jonbyteskromatografi Bio-Rad, Tosoh

I det svenska diabetesregistret registrerades under
2019 ca 450 000 personer med nagon form av dia-
betes. Om vi jaimfér HbAlc nivaerna for 2018 med
2019 sa kommer nivéskillnader p& gruppnivé under
1 mmol/mol bli héggradigt signifikanta. Aven om
det dr signifikanta skillnader sa bor resultaten tolkas
med forsiktighet, for det kan tex orsakas avlot till lot
skillnader hos ndgon av véra vanligaste metoder eller
att nigra landsting bytt analysmetod.

Aven om HbAlc fungerar mycket bra som glu-
kosmarkor sa finns det enstaka individer som kan fa
HbAlc virden som ej korrekt avspeglar patientens
verkliga glukosnivder. Den storsta risken med detta
ar om HbAlc vérdet blir for lagt och man dérigenom
inte sitter in adekvat diabetesbehandling eller att
behandlingen férsenas och patienten under mellan-
tiden hinner utveckla diabeteskomplikationer.

Det idr viktigt att komma ihag att HbAlc vdrdet
bestims av glukosnivaerna under erytrocyternas hela
livslangd, d4ven om glukosnivaerna under den senaste
manaden péverkar HbAlc virdet mest. En erytrocyt
har normalt en livslingd av 120 dagar. Om medel-
livslangden &r kortare s kommer HbAlc bli lagre i
forhallande till glukosnivéerna in vivo (3).

Det typiska tillstindet med forkortad erytrocyt-
livslangd ar hemolytisk anemi med kompensatorisk
retikulocytos. Aven med s pass lindrig hemolytisk
anemi att patienten har Hb vdrden inom referensin-
tervallet s& kommer den férkortade erytrocytlivslang-
den leda till sainkta HbAlc nivaer.

Om man boérjar substituera en anemipatient med
jarn/B12 eller folat sa kommer benmirgen att svara
med en 6kad produktion av nya réda blodkroppar.
Vi kommer da att ha en hogre andel av unga erytro-
cyter under en period. Eftersom de dr nybildade har
de inte hunnit exponeras for glukos under lika ling
tid, vilket gor att HbAlc vérdet blir lagre. Teoretiskt
skulle man tdnka sig att denna population kommer
aldras i kroppen och efter drygt 100 dagar kommer

Metodik
enzymdegradation
antikroppsdetektion
boronataffinitetseparation
laddningsseparation

laddningsseparation

vi ha en forhallandevis gammal population som da
skulle kunna ge lite hogre HbAlc virden. I praktiken
verkar det som att denna hojning ér relativt liten da
det sillan uppmirksammas. Andra tillstdnd som
ocksa kan leda till en period av 6kad erytrocytpro-
duktion ar tex stora blddningar med kompensatorisk
nybildning av erytrocyter, graviditet eller behand-
ling med erytropoietin. En annan patientgrupp som
ocksé verkar kunna drabbas av 1aga HbAlc nivéer ar
patienter som genomgatt gastric bypass operationer.
Det ar oklart vilken mekanism som ligger bakom de
sinkta HbAlc virdena i denna patientgrupp, men det
ar inte ovanligt med HbAlc varden under 25 mmol/
mol i denna patientgrupp.

Far man ett HbAlc vdrde som ar lagre 4n forvantat
bor man Overvidga om patienten har en fordndrad
erytrocytomsittning och tex mita haptoglobin som
hemolysmarkoér och retikulocytantal som markorer
pa okad erytrocytsyntes/unga erytrocyter (4).

En annan orsak till felaktiga HbA1c resultat ar
hemoglobinvarianter

Leverantorerna av HbAlc metoder har under ett antal
ar arbetat med att ta fram metoder som ej paverkas
av de vanliga hemoglobinvarianterna (tex HbS och
HbE). Problemet ér att det finns ldngt 6ver 1000 olika
hemoglobinvarianter, varav ca 130 har patréffats i
Sverige, och det dr svart att ticka alla dessa varianter.
Firmorna har varit relativt framgangsrika i att mini-
mera effekterna av de vanliga hemoglobinvarianterna
isjdlva analysen (metodrelaterad interferens). Tyvarr
ar det bara en del av problemet for i manga fall sa
ar hemoglobinvarianter associerat med en kortare
erytrocytlivslingd. Vi far da sinkta HbAlc virden
som dr oberoende av sjilva analysmetoden (5).

En hemoglobinopati som minskar erytrocytmedel-
livslangden fran 120 till 90 dagar 4r si pass mild att
patienten oftast inte utvecklar en klar anemi enligt
WHO kriterierna. Samtidigt s& minskar erytrocyt-
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livslingden med 25% vilket i sin tur skulle kunna
innebdra att aven HbAlc vardet blir 25% for lagt.
En sddan sinkning kommer innebéra att vi missar
patienter med en tidig/mild diabetes.

Andelen hemoglobinvarianter i en traditionell
svensk population ar i regel 1ag och uppskattas till ca
1:100-1:200 av de prover som analyseras for HbAlc i
Uppsala-Stockholmsomradet. Det skall jamforas med
att Skdne uppger att de har upp mot 5% Hb varianter
i sina HbAlc analyser, dvs betydligt hogre. Samti-
digt sa finns det regioner i tex Nordafrika dar upp
mot 20-25% av befolkningen har Hb varianter. HbS
(Sicklecellshemoglobin) ér vanligast forekommande
i Afrika, HbE &r vanligast i Sydostasien och thalas-
semier runt medelhavet. Vi har ocksa glukos-6-fosfat-
dehydrogenasbrist som inte dr en hemoglobinvariant
utan en enzymbrist som ger upphov till hemolys
bland annat vid intag av bondbonor. Aven denna
form ar vanlig kring medelhavet, delar av Afrika och
mellanéstern. Ménga av de invandrare som kommit
till Skandinavien under de senaste &rtiondena kom-
mer fran omrdden dér frekvensen av Hb varianter ar

betydligt hogre 4n i den traditionella svenska/skan-
dinaviska populationen. Det gor att Hb varianter dr

ett 6kande problem vid HbAlc diagnostik. De hir
férandringarna i populationen gor att vi behover se
over hur vianviander HbAlc (6). Det dr bade ett etiskt
dilemma och ett hdlsoekonomiskt problem om vi har
metoder som gor att vi diagnosticerar diabetes senare
i forloppet hos personer som kommer fran Afrika,
Mellanostern eller Asien.

Det ar bara laddningsseparerande HbAlc metoder
som kan varna om det férekommer en hemoglobin-
variant i provet. D4 HbAlc metoderna introducerades
sd var det enbart laddningsseparerande metoder som
anvéandes, men i dag har vi bade immunologiska och
enzymatiska metoder som inte varnar f6r Hb vari-
anter. Det varierar ocksa vilka hemoglobinvarianter
som uppticks med de olika laddningsseparerande
metoderna.

Hemoglobinvarianterna gér att HbAlc diagnosti-
ken numera blivit lite mer komplicerad och fragan ér
hur man hanterar detta. Det forsta ar att informera
svarsmottagarna om ovanstiende felkillor och san-
nolikt modifiera diagnostiken av diabetespatienter
och da i forsta hand for de patienter som kommer
fran omraden med hogre frekvens av hemoglobinva-
rianter. Sikerheten skulle sannolikt 6ka om diagnos-
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tiken av diabetes byggde pa 2 olika metoder. Man kan
da tinka sig HbAlc (valfri metod) kombinerat med
faste-glukos eller glukosbelastning. Har laboratoriet
immunologiska eller enzymatiska metoder sa skulle
man komplettera med antingen en kromatografisk
HbAlc metod eller Hb elektrofores vid diagnostill-
fallet. Ytterligare en variant skulle kunna vara att
kombinera HbAlc analysen med tex fruktosamin.
De tva forsta alternativen &r enkla att applicera di
alla landsting utfor glukosanalyser och det 4r manga
laboratorier som har kromatografiska HbAlc meto-
der. Eftersom den kompletterande analysen inte ar
av akutkaraktir och HbAlc ér stabilt sa ar det inget
storre problem att skicka dessa analyser till ett annat
laboratorium. Det kommer sannolikt rora sig om en
relativt liten andel av det totala antalet HbAlc prover.
Problemet med frukosaminalternativet ar att det ar
mindre én ett laboratorium per land som har satt upp
metoder for att analysera fruktosamin. Ett 6nskemal
skulle vara att det var dtminstone ett par laboratorier
per land som hade fruktosamin som en rutinmetod.

Annan typ av interferens

Aven andra forindringar av hemoglobinmolekylen
utéver genetiska kan paverka analysresultaten. Ett
exempel dr karbamylering av hemoglobinmolekylen
hos patienter med uremi (7). Karbamyleringen beror
pa att hoga koncentrationer av urea reagerar med
hemoglobinmolekylen. Det var framst de dldre meto-
derna som hade problem med karbamyleringsinterfe-
rens. Det dr svart att bedoma hur stort problemet dr
med dagens metoder, men det skulle kunna vara en
bidragande forklaring till att Bomholt et al (8) fann
att fruktosamin uppvisade en bittre Gverensstimmelse
med kontinuerlig glukosmitning 4n vad HbA1c gjorde.
Gravt njursjuka patienter behandlas med dialys och
erytropoietin vilket ocksa gor att HbAlc resultaten
ar svartolkade och da kanske karbamyleringen &r ett
underordnat problem. Eventuellt kan intag av acetyl-
salicylsyra kunna skapa problem med kromatografiska
HbAlc metoder da intag av ASA kan orsaka acetyle-
ring av hemoglobin (9).

Sammanfattningsvis kan vi konstatera att HbAlc 4r
fortsatt en viktig diabetesmark6r men att den 6kande
andelen hemoglobinvarianter i populationen innebéir
att vi beh6ver vara mer observanta och att vi bor 6ver-
viga att bygga diabetesdiagnostiken pa tva olika meto-
der, framfor allt nér vi har patienter med rotter fran
Medelhavsomradet, Afrika, Mellandstern eller Asien.
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Faldende lipid niveau i en statin-fri kohorte

fra 2001 til 2018

Anna E. Engell

Klinisk Biokemisk Afdeling, Amager og Hvidovre Hospital

anna.elise.engell@regionh.dk

Som led i min ph.d. har jeg, ved

at analysere blodpreveresultater
fra over 600.000 danskere, som
ikke var i kolesterolseenkende
behandling, fundet at der er sket
et fald i danskernes gennemsnitlige
kolesterolniveau (1). Et forhejet
kolesterolniveau i blodet, serligt
grundet LDL, oger risikoen for aterosklerose og

hjertekarsygdom.

mmal/L Total kolesterol

5.7
5.6
55 =) -]
5.4
5.3

5.2

ﬂ@.no

5.1
2000 2002 2004 2006 2008 2010 2012 2014 2016 2018

mmaolfL
1.60

155
1.50
1.45
1.40
1.35
130

Triglycerid

e9g
o @

L] a
a'@

1.25

® s

e e

L0

Ar

2000 2002 2004 2006 2008 2010 2012 2014 2016 2018

Ar

Tilstanden er udbredt i Danmark med over 600.000
danskere i kolesterolnedsattende behandling med
statiner (HMG-coA-reductase inhibitorer). Interna-
tionale studier baseret pa vestlige populationer, uden
hensyntagen til eventuel statinbehandling, har fundet
et fald i kolesterol niveauet gennem de seneste artier
(2). Den ogede brug af statiner gennem éarerne forkla-
rer en del af dette fald, men ikke det hele. Det er derfor
sandsynligt, at der ogsé er sket en positiv endring i de
modificerbare risikofaktorer s som kost, motion og
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Figur 1. Arlig udvikling i gennemsnitlige lipidniveauer (mmol/L) fra 2001 til 2018 for total kolesterol (a), LDL-C (b), HDL-C

(c) og triglycerid (median) (d).
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rygning. Denne interessante udvikling i lipidniveauet
onskede vi derfor ogsa at undersege i en statin-fri
almen praksis population fra 2001 til 2018.

Studiepopulationen inkluderede alle patienter i
Storkgbenhavn, som var henvist af deres prakti-
serende laege til blodprevetagning af total koleste-
rol i perioden 2001 til 2018. Blodpreveresultaterne
stammer fra to databaser: CopLab databasen (3)
(2000-2015) og Labka (2016-2018). Patienter med
diagnoser eller i medicinsk behandling, som kunne
pavirke lipidniveauet, blev ekskluderet, sa den reelle
udvikling i lipidniveau kunne estimeres. Kun forste
blodpreve pr. ar blev inkluderet, hvis patienten havde
faet taget flere mélinger samme ar. I alt blev 634.119
patienter, som alle har faet malt total kolesterol
(1.574.339 prover), inkluderet i studiet.

Arlig udvikling i lipidniveau fra 2001 til 2018
Det gennemsnitlige total kolesterol niveau faldt
fra 5,64 mmol/L (95% CI: 5,63-5,65) i 2001 til 5,17
mmol/L (95% CI: 5,16-5,17) i 2018, svarende til et
fald pa 8% over den 18 arige periode (figur 1). LDL
niveauet faldet med 17% fra 3,67 mmol/L (95% CI:
3,66-3,68) til 3,04 mmol/L (95% CI: 3,03-3,04). For
HDL fandt vi ingen specifik tendens i observationspe-
rioden, mens triglycerid niveauet faldt fra 2001 indtil
2008 med 0,35 mmol/L, hvorefter niveauet viste en
stigende tendens.

Zndringer i lipid niveau i lobet af livet hos
mend og kvinder i 2001 og 2018
Kvinder har lavere total kolesterol niveau frem til
menopausen, hvorefter deres niveau overstiger men-
denes (figur 2). For begge kon gjaldt det at kolesterol
niveauet faldt med alderen i de @ldste aldersgrupper.
Nar graferne for 2001 og 2018 sammenlignes, ser man
atkvinderne i aldersgruppen 80-84 ar har oplevet det
mest markante fald pa 0,7 mmol/L sv.t. 11%. LDL
niveauet er ogsa lavere hos kvinderne indtil menopau-
sen. De @ldste aldersgrupper oplevede det storste fald
fra 2001 til 2018, seerligt blandt de seldre meend, hvor
niveauet faldt med 0,9 mmol/L sv.t. 24%. Triglycerid
niveauet hos kvinder stiger jeevnt ind til ca. 70 érs
alderen, mens det hos mend stiger markant indtil
omkring 50 ars alderen for derefter at falde. Niveau-
forskellen mellem ar 2001 og 2018 var til stede, men
mindre udtalt end for total kolesterol og LDL.
Studiets resultater frembringer naturligt nok
sporgsmalene om, hvorfor og hvordan dette fald i
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Figur 2. Gennemsnitlige alders- og konsspecifikke lipidnive-
auer (mmol/L) i 2001 og 2018 for total kolesterol (a), LDL-C
(b) og triglycerid (median) (c). n for total kolesterol populati-
onen i 2001: 45.061 patienter (19.714 kvinder/25.347 meend).
n i 2018: 109.772 patienter (55.758 kvinder/54.014 meand).

lipidniveauet er sket. Men studiet er observationelt,
dvs. arsagen til faldet kender vi ikke, da data om fx
kost, motion, rygning, blodtryk og BMI ikke har
veeret tilgeengelige. Men i lgbet af den undersogte
18-arige periode er der generelt kommet mere fokus
pa en sundere kost og livsstil. Mht. hjertekar syg-
dom er der i samme periode sket et markant fald i

Klinisk Biokemi i Norden - 4 2022 | 27



mortaliteten pa 81% (4). Det er neerliggende at over-
veje, om en del af dette fald kan forklares ud fra de
livsstilseendringer, vi formoder, der er sket, i lyset af
vores resultater.

Studiets resultater szetter desuden sporgsmélstegn
ved, om de nuvarende NORIP referenceintervaller
for lipider fra r 2000 forsat er retvisende eller burde
opdateres. Nye referenceintervaller kunne fx baseres
pa rutinemalinger fra patienter ligesom datamate-
rialet benyttet i dette studie. Metoden er kendt som
den indirekte metode til etablering af referencein-
tervaller (5).

Udviklingen i danskernes kolesterolniveau kan
ses som et proxymal for den generelle sundhed. Dvs.
ved at se pa udviklingen i kolesterolniveauet evalu-
erer man samtidig effekten af sundhedsfremmende
tiltag. Herved vil man ogsé kunne lave evidensbase-
rede tiltag for at styrke sundheden i samfundet. For
at undersege narmere hos hvem og hvordan denne
positive udvikling er sket, er vi aktuelt ved at under-
soge faldet i kolesterolniveau ud fra sociogkonomisk
status baseret pa samme datamateriale.

Artiklen har tidligere veeret bragt i DSKB-Nyt 1, 2022
(Medlemsblad for Dansk Selskab for Klinisk Biokemi).

Foto: Henrik Alfthan.
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Hellers prov for bestimning
av dggvita (protein) i urin

Reagens:
25% salpetersyra.
Filtrerpapper.
Spetsglas.

Utférande:
C:a 3 ml salpetersyra hilles i ett spetsglas. Ett filtrerpapper vikes samt fixeras Gver glasets kant,
s att filterkonens nedre spets vilar mot glasets insida. Koncentrerad urin spides med varmt vatten.
5-6 ml urin filtreras forsiktigt, sé att den skiktas 6ver syran. Vid narvaro av dggvita fis en vit fall-
ning i skiktytan. Har man endast liten urinméngd, tages denna i ett spetsigt centrifugror, varefter
salpetersyran skiktas under med hjilp av en smal pipett.
Vid granskning efter 1/2 minut kan 0,05 promille och efter 3 minuter
0,03 promille pavisas som antydd féallning.

Aggvitehalten anges pa foljande sitt:

Heller Sp. = spar

Heller + ca 2 mm skikt
Heller ++ ca 4 mm skikt
Heller +++ ca 6 mm skikt

Felkillor:

Saltringar kan bildas och ligger vanligen ovanfor eller nedanfor skiktytan. En &vre ring bestar van-
ligen av urinsyra. Urinsyreringen gar i l6sning vid uppvirmning. Vid flambering av glasets utsida
med en bunsenldga skall denna ring séledes forsvinna. En nedre ring, som upptrader mer sillan,
kan besta av urindmnenitrat. Vid osdkra reaktioner fornyas provet med urin, som spétts med varmt
vatten 1-2 ganger. Vid ikterus kan sma mangder dggvita jamte organiska syror bilda en 6vre ring.
Genom oxidation av urinens kromogener kan en 6vre rédaktig och genomskinlig ring uppsté. Ar
betydelselds.

Vissa rontgenkontrastmedel ger tjock vit fallning med salpetersyra.

Vid tveksamt utfall av Hellers prov bor kokningsprovet utforas.

Metodbeskrivning fran 50-talet tagen fran Greta Hammarstens klin kem bok.
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Sammen for god kvalitet -

Anne Stavelin, Sverre Sandberg
Noklus hovedkontor, Bergen

anne.stavelin@noklus.no

Noklus har hatt fokus pd d bedre kvaliteten i
medisinske laboratorier siden tidlig pd 1990-tal-
let og arbeidet viser at det nytter. Kvaliteten er
forbedret og det er storre forstdelse for at kvalitets-
sikring er viktig for & oppna riktige og palitelige
laboratoriesvar.

Generelt om Noklus

Noklus er en ideell, landsdekkende organisasjon, med
hovedkontor i Bergen (ved Haraldsplass Diakonale
sykehus), og med laboratorieradgivere og legespe-
sialister tilknyttet 22 ulike sykehus rundt i landet.

30 | Klinisk Biokemi i Norden - 4 2022

Noklus 30 ar

Noklus har avtale om samarbeid med de fire regionale
helseforetakene og Fiirst Medisinsk Laboratorium, og
finansieres av en stiftelse etablert av Staten og Den
norske Legeforeningen. Noklus arbeider for at medis-
inske laboratorieundersekelser blir rekvirert, utfert
og tolket riktig og i samsvar med pasientens behov
for utredning, behandling og oppfelging.

Noklus blir til

Ilgpet av 1980-arene skjedde det mye som ledet frem
til og skapte behov for en organisasjon som Noklus,
men det skulle ta mange ar fra de forste ideene ble
unnfanget til fodselen kunne fullbyrdes. En rekke
undersgkelser og medieoppslag viste at det var darlig
kvalitet pa laboratorievirksomheten i primerhelse-
tjenesten, og det norske samfunnet betalte over 100
millioner kroner for laboratorieprover som ga gale
svar. Arsaken var at Norge ikke hadde kvalitetssi-
kring av laboratorietjenestene i primaerhelsetjenesten.
Laboratoriearbeid ble stort sett utfert av medhjelpere
pé legekontorene, og de fleste av disse hadde lite eller
ingen utdannelse i dette arbeidet. I kjolvannet av dette



s Noklus dagens lys i september 1992, gjennom et
samarbeid mellom Legeforeningen, Kommunenes
Sentralforbund og Helse- og omsorgsdepartementet. I
oppstarten var det kun fire ansatte, mens det na 30 ar
etter har vokst til 120 (40 pa hovedkontoret i Bergen
og 80 rundt om i landet pa 22 forskjellige sykehus).I
dag folger Noklus samme modell som grunnlaget
i 1992, og den desentraliserte organiseringen med
laboratorieraddgivere er unik pa verdensbasis.

NKK blir en del av Noklus

I 2017 ble Norsk klinisk-kjemisk kvalitetskontroll
(NKK) slatt sammen med Noklus til en ny organis-
asjon med nytt navn: Norsk kvalitetsforbedring av
laboratorieundersekelser, men fortsatt med akrony-
met Noklus. For sammenslaingen het organisasjonen
”Norsk kvalitetsforbedring av laboratorievirksomhet
utenfor sykehus”. Sammenslaingen har gjort Noklus
til en storre og mer robust organisasjon som gir
deltakerne et helhetlig og koordinert tilbud. Alle
fagomrader innen laboratoriemedisin er nd samlet
i én organisasjon. I tillegg til medisinsk biokjemiske
laboratorier, deltar 30 mikrobiologiske laboratorier,
30 blodbanker og 16 patologiske avdelinger i EQA-
program produsert av eller formidlet av Noklus.

Hva Noklus tilbyr

Kurs for primeer- og spesialisthelsetjeneste

Arlig arrangerer Noklus kurs innen laboratoriear-
beid for flere tusen helsearbeidere i primeerhelsetje-
nesten (Tabell 1), noe som gjor Noklus til en av de
storste kursarrangerene for helsepersonell i Norge.
Det arrangeres bade smé og store kurs tilpasset den
aktuelle malgruppen. Noen kurs gir tellende timer
for aktuelle yrkesgrupper, og noen av kursene er
emnekurs for leger. Kurs kan arrangeres lokalt pa den
enkelte arbeidsplass eller sentralt for flere.

For bioingeniorer og leger i sykehus- og private
laboratorier arrangerer Noklus et arlig fagmete innen
medisinsk biokjemi. I tillegg arrangeres det hemato-
logikurs for bioingeniorer og leger som jobber med
hematologisk analyse i sykehuslaboratorier.

E-leeringskurs

Noklus tilbyr e-leeringskurs innen laboratoriearbeid
til ulike yrkesgrupper. Kursene er tilgjengelig for del-
takere ved innlogging pa Min side pd www.noklus.
no. E-leeringskursene dekker temaene vengs blodpre-
vetaking, kapiller blodprevetaking, kvalitetsarbeid

og laboratorieansvar. I tillegg har vi e-laeringskurs
om CRP, glukosemaling og to kurs om urinprever;
“Urinveisinfeksjon og laboratorieundersokelser” og
“Andre urinundersekelser”. I 2020 lanserte vi et
e-leeringskurs for leger om bruk av laboratorieprover
ved covid-19, og et e-leringskurs om provetaking
ved covid-19. Disse ligger apnet tilgjengelig pa hjem-
mesiden. I 2021 var det totalt 23 711 gjennomforte
e-leeringskurs (Tabell 1).

Laboratorieprosedyrer

Prosedyrene omfatter provetaking og generelt labo-
ratoriearbeid, samt analyseprosedyrer for de meto-
der og instrumenter som er i bruk ved laboratorier
utenfor sykehus. Det er ogsa skjema og sjekklister for
kvalitetskontroll, forslag til oppleeringsplan i labora-
toriearbeid, samt pasientveiledere oversatt til flere
sprak. Deltakerne far individuelt tilpasset prosedyrer
som er aktuelle for dem, men alle har tilgang pa alle
prosedyrene.

Ekstern kvalitetssikring

Noklus tilbyr program for ekstern kvalitetssikring
(EQA) av analyser som benyttes ved medisinske labo-
ratorier i spesialist- og primerhelsetjenesten i Norge.
De fleste programmene er akkrediterte etter ISO
17043. Noklus har alltid veert opptatt av & bruke gode
kontrollmaterialer og lager de fleste kontrollene selv.
Materialene mé vere pasientlike og av hey kvalitet
slik at deltakerne far en korrekt vurdering av sin ana-
lysekvalitet. Dette kalles kommutabilitet. Noklus har

Tabell 1. Noen nokkeltall fra 2021. Antall besok og antall
kursdeltakere er noe lavere enn for pandemien, mens antall
kurs er noe hoyere. Dette skyldes i hovedsak flere digitale
kurs med feerre deltakere.

Antall

Deltakere 3572
Legekontor/Legevakt/Spesialistpraksis 1635
Sykehjem 896
Hjemmetjeneste 371
Sykehusavdelinger 301
Besgk 1329
Kurs 743
Kursdeltakere 5989
Gjennomferte e-leeringskurs 23711
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Sverre Sandberg, Marianne Jevnaker, Nina Gade Christensen
og Gro Gidske ved hematologiutsendelsen i 1995.

testet kommutabiliteten av mange ulike kontrollmate-
rialer de siste drene. En annen viktig faktor for Noklus
er a tilby fasit fra referansemetode eller sertifiserte
referansematerialer i s stor utstrekning som mulig.

Noklus formidler ogsdé EQA-program fra ulike
EQA-organisasjoner i Europa til sykehus- og storre
private laboratorier i Norge.

Percentiler- og Flaggerprogrammene er et annet
verktoy for 4 overvake analysekvalitet i medisinske
laboratorier. Ved & delta kan laboratoriene sam-
menligne egne pasientmedianer med andre delta-
kende laboratorier for de vanligste analysene innen
medisinsk biokjemi. Deltakelse gir ogsd mulighet
til & oppdage om eget niva endrer seg over tid. Pro-
grammet er internasjonalt med over 100 deltakende
laboratorier fra hele verden. Mer informasjon om
programmet og hvilke analytter som inngér finnes
pé www.noklus.no.

Anbefalte analyser ved ulike kliniske problemstillinger
Noklus arbeider for & minske uhensiktsmessig vari-
asjon i rekvirering av laboratorieundersokelser i
primerhelsetjenesten og har derfor utarbeidet anbe-
falinger for bruk av analyser ved ulike kliniske pro-
blemstillinger. Dette bidrar til at viktige analyser ikke
blir glemt ved en gitt klinisk problemstilling, at man
unngar overforbruk av laboratorieundersekelser og at

Antall Utvikling deltakere i Noklus Figur 11\1021"1;# jell;;
4000 til 2021.
3500
3000
. Totalt
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Legekontor Sykehjem Hjemme-
1500 sykehjem 2. pulje Tjenester
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ljel ri
i Sykehus og private Forsvarer Oljeindustrien
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Antall deltakere per utsendelse

3500

Figur 2. Antall deltakere per
kontrollutsendelse fra 1992 til
2022 for PNA-utstyr.
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de samme analysene blir rekvirert uansett hvor ilandet
man bor, eller hvilken lege man gar til.

Anbefalingene bygger pa nasjonale og internasjo-
nale retningslinjer, men er forsekt tilpasset norske
allmennlegers hverdag og arbeidssituasjon. Anbe-
falingene har veert pa ekstern hering til bl.a. Helsedi-
rektoratet, Legeforeningen og de allmennmedisinske
forskningsmiljoene i Norge. Anbefalingene finnes pa
www.noklus.no.

Kasuistikker for allmennleger

Som ledd i Noklus sitt arbeid for korrekt bruk av labo-
ratorieprover, sendes det jevnlig ut kasuistikker for a
illustrere nytteverdi av laboratoriediagnostikk. Disse
kan brukes til rask repetisjon av viktige temaer. Noen
av kasuistikkene er ogsa tilpasset annet helsepersonell.
Kasuistikkene finnes pd www.noklus.no.

Rdad om laboratoriearbeid og analyserepertoar

Laboratorieradgiverne gir rad om laboratoriearbeid
til deltakere utenfor sykehus, og kan kontaktes for
rad ved innkjep av nye analyseinstrumenter. Noklus

Hematologi

har utarbeidet anbefalte analyserepertoar til legekon-
tor, sykehjem, hjemmetjeneste og legevakt. Anbefalte
analyserepertoar finnes pd www.noklus.no.

I tillegg gir Noklus rad til Norsk forening for all-
mennmedisin (NFA) om hvilke tester som skal fa
refusjon for 4 dreie praksis mot riktig bruk av pasient-
nere analyser.

Pasienters egenkontroll av antikoagulasjonsbehandling
Noklus tilbyr oppleering i egenkontroll av antikoa-
gulasjonsbehandling med warfarin, som innbefatter
egenmaling av INR og dosering av Marevan. Pasienten
far oppleering i bruk av instrumentet og hvordan de
kan endre medikament-dose pa en trygg og god mite
ved behov. Opplaeringen folger internasjonale retnings-
linjer for denne typen oppleering. Prosessen folges noye
opp underveis av lege og bioingenigr.

Det er store individuelle forskjeller som innvirker pa
pasientens INR-verdi. Forskning viser at egenkontroll
er bedre enn konvensjonell oppfelging; tid i terapeutisk
omréde oker fra cirka 68 % ved konvensjonell behand-
ling til cirka 80 % med egenkontrollbehandling, og
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pasientene melder om sterre kunn-
skap, trygghet og frihet i livet etter a 1
halert bade egenméling og dosering.

- 1

Selv om vi er gamle kjente tem

SKUP

Skandinavisk utpreving av laborato-
rieutstyr for pasientneer analysering
(SKUP) er et skandinavisk samar-
beid mellom Equalis i Sverige, DEKS
i Danmark og Noklus i Norge. Malet
er & forbedre kvaliteten pa pasient-
ner analysering i Skandinavia ved a
fremskaffe objektiv og leverander-
uavhengig informasjon om analytisk
kvalitet og brukervennlighet til labo-
ratorieutstyr. Dette gjores ved & orga-
nisere SKUP-utprevinger. Rapportene
fra utprevingene er pa engelsk og blir
publisert fritt tilgjengelig p4 www.skup.org, med min-
dre det er en konfidensiell utpreving av et utstyr som
ennd ikke er kommet pé det skandinaviske markedet.

Norsk diabetesregister for voksne
Norsk diabetesregister for voksne er et nasjonalt kva-
litetsregister som ble opprettet i 2006. Hensikten er

Noklus sender ut kontroller til mer enn 3000 deltakere.
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forst og fremst & forbedre kvaliteten pa behandlingen
av personer med diabetes. Registeret danner ogsa et
viktig grunnlag for forskning om diabetes og diabetes-
relaterte sykdommer. Overforing av data til registeret
fra allmennleger, praktiserende spesialister og syke-
huspoliklinikker skjer minst en gang arlig. Basert pa
innsendte data mottar legen eller poliklinikken som
rapporterer en tilbakemeldingsrapport.

Den daglige driften av registeret er lagt til Noklus.
Haukeland Universitetssykehus er eier og databehand-
lingsansvarlig. Registeret er reservasjonsbasert. P.t. er
mer enn 100 000 personer med diabetes registrert i
registeret.

Utvikling antall deltakere

Antall deltakere i Noklus har gkt jevnt og trutt siden
oppstarten i 1992 og er nd pa mer enn 3500 (Figur 1).
Antall legekontor har holdt seg stabilt gjennom 30 ar,
noe som skyldes at dekningsgraden var hey allerede
ved oppstart. Etter at sykehjemmene kom med i Noklus
fra 2010, og hjemmetjenester fra 2019, har deltakeran-
tallet gkt betraktelig (Figur 1). Legekontor har alltid
utgjort sterstedelen av deltakermassen, men i 2022 er
det né for forste gang flere “andre deltakere”.

Antall deltakere per kontrollprogram for PNA-
utstyr har okt for de fleste programmene slik som f.eks.
hemoglobin, glukose og CRP, mens antallet har avtatt
for kolesterol, urin-dyppekultur og klinisk kjemi.


http://www.skup.org

Dette er i trad med rad fra Noklus om hvilke analyser
som ber utferes i primaerhelsetjenesten. Figur 2 viser
utviklingen for noen utvalgte kontrollprogram.

Det nytter - kvaliteten er blitt bedre

Resultater fra kontrollprogrammene viser at kvaliteten
pa de medisinske laboratoriene i primerhelsetjenesten
er blitt bedre fra 1992 fram til i dag. Sterst forbedring
kan sees for HbAlc der andel deltakere med “meget
god” riktighetsvurdering har okt fra ca. 50% til 90%,
til tross for at kravene til analysen ble innskjerpet da
den kunne benyttes til diagnostikk i 2012. For glukose
er andel "dérlig” redusert fra knapt 20% til ca. 1%.
Utviklingen for hemoglobin hadde ogsd en positiv

Andel Meget god riktighet med deltakelse fra 1 til 19 ganger pd aktuell

trend i de drene da det ble benyttet metodespesifikk
fasit, men da Noklus innforte fasit fra referansemetode,
gikk andel deltakere med god riktighet ned som folge
av at den instrumentgruppen som benyttes av 90% av
deltakerne har et systematisk avvik fra referansefasit.

En mite & vurdere utviklingen av analysekvaliteten
over tid, er 4 se om deltakerne (som gruppe) blir bedre
dess lengre de har deltatt pa kontrollutsendelser. En
doktorgradsavhandling fra 2021 (Tone Bukve) har vist
at andel deltakere som far “meget god” gér opp (Figur
3), og andel deltakere som far "darlig” gar ned (Figur
4), etter hvor mange kontrollutsendelser de har deltatt
pé (fra 1 til 19 utsendelser). Jo flere utsendelser, desto
bedre kvalitet. Det nytter & delta i Noklus!

Figur 3. Andel deltakere
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Summary of an evaluation organised

by SKUP

Elisabet Eriksson Boija, on behalf of Scandinavian evaluation
of laboratory equipment for point of care testing (SKUP)

elisabet.eriksson.boija@equalis.se

cobas b 101
for measurement of HbAlc

Background

The cobas b 101 test system (figure 1) is an in vitro
diagnostic device for quantitative measurement of
Haemoglobin Alc (HbAIc), C-reactive protein (CRP)
and a Lipid Panel. The product is intended for profes-
sional use. The system is produced by Roche Diag-
nostics GmbH and was launched into the Scandina-
vian market in 2013.

The sample material is fresh capillary blood, or
lithium-heparinised K,- or K3-EDTA venous blood.
The measuring interval for HbAlc on the cobas b 101
system is 20-130 mmol/mol. The SKUP evaluation
was carried out from June to December 2021 at the
request of Roche Diagnostics in Denmark and Nor-
way. This is a follow-up evaluation of an evaluation
in 2020 (SKUP/2020/117).

- =3

M

Figure 1. cobas b 101 instrument and three different test discs.
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The aim of the evaluation

The aim of the evaluation was to assess the analytical
quality and user-friendliness of cobas b 101 HbAlc
when used under real-life conditions by intended
users in primary health care.

Materials and methods

Fresh capillary whole blood samples from 106 patients
in two primary health care centres (PHCCs) were
measured for HbAlc on the cobas b 101 system.
Venous whole blood samples from the same patients
were analysed on a high performance liquid chro-
matography (HPLC) method implemented on D-100
HbA1Ic System (Bio-Rad Laboratories, Inc.), hereafter
called the comparison method.

The analytical results and user-friendliness were
assessed according to pre-set quality goals. The qua-
lity goal for precision was a repeatability (coefficient
of variation, CV) <3,0 % and for accuracy that 295 %

b ] cobas b 101

CRoche™



Table 1. Repeatability (CV) of cobas b 101 for HbAlc measured in capillary whole blood samples. Resuls achieved by inten-
ded users.

Mean value o
Place Level n* Exc‘lu.d = resu.lts HbA1c, mmol/ (N R D)
(statistical outliers) %
mol
1 SX‘X‘
PHCCI 2 50 0 49,7 2,6 (2,2-3,1)
3 12 0 66,4 1,9 (1,5 - 3,0)
1 2**
PHCC2 2 28 1t 50,2 L4 (L,1-1,8)
3 2**

* The given number of results (n) were counted before the exclusion of statistical outliers. Mean and CV were calculated after
the exclusion of statistical outliers. An account of the number of samples is given in the report.

**n<8; CV not reported due to high degree of uncertainty.

> ID 230 was statistical outliers according to Burnett’s model in the calculation of repeatability and therefore excluded.
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Figure 2a. Accuracy of HbAlIc results on cobas b 101 achieved by intended users presented per lot number. The x-axis repre-
sents the mean HbAIc result of the comparison method. The y-axis represents the HbAlc deviation of the first capillary mea-
surement on cobas b 101 from the mean result of the corresponding sample of the comparison method. The vertical line at
48 mmol/mol HbAlIc illustrates the diagnostic threshold value for diabetes. The different lot numbers are illustrated with the
symbols ® (Lot a), ® (Lot b), and A (Lot c). Stippled lines represent the allowable deviation limits of the quality goal (within
+3,0 mmol/mol of the results of the comparison method for HbAIc concentrations <35,3 mmol/mol and within £8,5 % for
HbAIc concentrations 35,3 mmol/mol). Number of results (n) = 103. An account of the number of samples is given in the
report.
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Figure 2b. Accuracy of HbAIc results on cobas b 101 achieved by intended users presented per primary health care centre.

The x-axis represents the mean HbAIc result of the comparison method. The y-axis represents the HbAIc deviation in mmol/
mol of the first capillary whole blood sample measurement on cobas b 101 HbAIc from the mean result of the corresponding
sample of the comparison method. The vertical line at 48 mmol/mol HbAIc illustrates the diagnostic threshold value for
diabetes. The different PHCCs are illustrated with the symbols A (PHCCI) and WMl (PHCC2). Stippled lines represent the
allowable deviation limits of the quality goal (within +3,0 mmol/mol of the results of the comparison method for HbAIc con-
centrations <35,3 mmol/mol and within £8,5 % for HbAlc concentrations 235,3 mmol/mol). Number of results (n) = 103. An

account of the number of samples is given in the report.

of the results should be within +3,0 mmol/mol of
the results from the comparison method in HbAlc
concentrations <35,3 mmol/mol and within +8,5 %
at HbAlc concentrations 235,3 mmol/mol. The
user-friendliness was assessed using a questionnaire
covering several topics with three given ratings; satis-
factory, intermediate and unsatisfactory, and with the
quality goal of a total rating of “satisfactory”.

Results

The PHCCs achieved a CV between 1,4 and 2,6 %
(table 1). The bias between cobas b 101 HbAlc and
the comparison method was on average around 2
mmol/mol. When handled by intended users, 83 %
of the results (85 out of 103) were within the limits
for accuracy (figure 2a and b). The user-friendliness
of handling of the system was rated as intermediate
and the manual, time factors and analytical quality
control possibilities were rated as satisfactory.
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Conclusion

The quality goal for the evaluation was fulfilled for
repeatability. The quality goals for accuracy and user-
friendliness were not fulfilled.

The complete evaluation report is available at www.

skup.org.



Om mdjligheten att i praktiken tala tydlig danska
vid nordiska vetenskapliga moten

Jens F. Rehfeld

Afdeling for Klinisk Biokemi, Rigshospitalet, Kobenhavns Universitet, Danmark

jens.f.rehfeld@regionh.dk

Baggrund
For nylig beskrev afgaende for-
mand for NFKK, Henrik Jorgen-
sen, betydningen af at kommu-
nikere pa nordiske sprog, som i
Klinisk Biokemi i Norden”. Det
“medvirker til at styrke og pro-
4 movere det nordiske samarbejde i
vores speciale” (1). Man kan kun veere enig med Hen-
rik. Formidlingen pd norsk, svensk og dansk fungerer
fint pa skrift. Men den mundtlige kommunikation
har knaster. Og én af de storre er danskernes udtale
af eget sprog. Den er sveert forstéaelig i de evrige nord-
iske lande - og efterhanden ogsé for flere danskere.
Spergsmalet om nabosprog ved nordiske videns-
kabelige moder er ikke nyt. Vores tidligere si frem-
staende finske kollega Ralph Grisbeck indkaldte i
1986 til et debatmede om emnet i Finska Vetenskaps-
Societeten 1 Helsingfors. Jeg skulle adressere den
danske vinkel pd emnet, som Grésbeck formulerede
det: ’Om mojligheten att i pratiken tala tydlig danska
vid nordiska vetenskapliga moten” .Det folgende byg-
ger bl.a. pd punkter i bidraget fra 1986.

Om problemets omfang

Det er pafaldende, hvor darligt mundtlig dansk
forstas i andre nordiske lande. Specielt i Sverige og
Finland. Mens skriftlig dansk som nzvnt ikke frem-
byder saerlige problemer, forstas dansk talesprog kun
af 23 % af den svenske befolkning (2). Og kun 15%
af finske leeger forstdr dansk, som det foredrages ved
nordiske mader (Povl Riis. Personlig meddelelse). Til
sammenligning kan anfores, at 73 % af nordmaendene
forstar talt dansk, mens kun 48 % af den svenske
befolkning forstar norsk talesprog. Et kuriosum er,
at flere nordmend og svenskere forstdr mundtlig
dansk, som det udtales af isleendinge og feeringer (2).
Det skyldes formentlig bade bedre artikulation og et
langsommere taletempo.

At forsta dansk bliver selvsagt ikke lettere, nar
danskere ved nordiske meder i fx finske gjne og eren
opleves som arrogante, praeget af en “take it — or leave
it” attitude (Ralph Grasbeck. Personlig meddelselse).
Da forstéelse af det talte sprog stiller krav til bade taler
og modtager, kan det maske tilfgjes, at man i Finland
ikke oplever s& mange forseg pa at forstd “skandina-
visk” i den ikke-svensksprogede del af befolkningen.
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Om problemets losning
Umiddelbart synes der at vere tre muligheder for at
lgse problemet:

Den forste er at tale engelsk. Denne mulighed
benyttes allerede i stort omfang, da engelsk er videns-
kabens internationale sprog - i hvert fald natur- og
laegevidenskabens. Der skal imidlertid ikke herske
tvivl om, at anvendelse af engelsk ved nordiske fors-
kermeder reprasenterer et markant tilbageskridt
i kulturel henseende. Det rejser spergsmalet om
betimeligheden ved overhovedet at holde egentlige
nordiske forskermgder. Af mange grunde ma vi vere
bevidste om betydningen af at fastholde brugen af
nordiske sprog ved nordiske meder (3).

Ved natur- og laegevidenskabelige forskermeder
stoder man imidlertid ofte pa det problem, at ikke-
nordiske forskere gaster moderne. Dette skyldes, at
natur- og legevidenskabens emner sjeldent er spe-

cielt nordiske, og at nordiske natur- og leegevidens-
kabelige institutioner derfor ofte har ikke-nordiske
gaester. Den situation er vel mindre udtalt for de
humanistiske og samfundsvidenskabelige omréder.

For at imedekomme ikke-nordiske geester taler
vi ofte engelsk ved nordiske forskermeder. Det er
imidlertid et spergsmél, om vi ikke ber fastholde de
nordiske sprog, sa leenge der kun er fa ikke-nordiske
gaester. Geesterne kan alligevel fa udbytte af modet
ved god brug af audiovisuelle illustrationer med eng-
elsk tekst, samt ved at behjertede veerter oversatter
den vigtigste information.

Den anden lgsning er ved sma midler at forsege at
gore dansk mere forstaeligt for nordiske kolleger. De
traditionelt anbefalede midler er (4):

1. At tale langsommere med ca. 25 % ferre ord pr.
minut og klare pauser
2. At tale tydeligere med artikulation af stavelserne

Foto: Henrik Alfthan.
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3. At anvende norsk-svenske talord i stedet for det
seerpreegede danske talordssystem

4. At anvende svenske ord, hvor det samme svenske
og danske ord har forskellige betydninger

5. At afprove sit foredrag for sine naermeste kolleger
for den egentlige praesentation

6. At anvende slides, der er i noje overensstemmelse
med den mundtlige preesentation.

Jeg har ikke fundet tal, der belyste, om overholdelse af
naevnte punkter har givet betragteligt bedre forstaelse
af dansk. Visse erfaringer tyder dog pa, at det ikke
er tilstreekkeligt.

Den tredje losning er mere radikal og derfor sveer
at realisere. Den bestar i, at danskere opgiver at tale
dansk (undtagen ved begransede nordiske moder,
hvor kun danskere, nordmend og islendinge medes).
Hvor alle nordiske lande er representerede, skulle
danskere koncentrere sig helt om at tale svensk.
Svenskere og finner vil alligevel ikke opfatte dette som
egentlig svensk, men derimod som “tydlig danska”.
Det er ikke ment som en morsomhed, men er en
héndfast erfaring af danskere, der har arbejdet og
boet i Sverige, eller har en svensktalende sgtefelle.

For at fremme denne mulighed, der trods alt sikrer,
at man bliver forstaet, ber der indfores mere under-
visning i svensk i danske skoler. Der bor ogsa oprettes
kurser i svensk. Gerne med finlandsk-svensk accent,
da den finlandsk-svenske sprogmelodi er narmere
dansk end den rigssvenske.

Jeg har forsegt at tale findlands-svensk ved nord-
iske moder i nu mere end 40 ar. Resultatet har veere
godt, pad den méde at jeg er blevet forstaet, og at
svenske og finlandsk-svenske kolleger har konstateret
“att jag talar tydlig danska”. Det har ikke generet mig,
at danske kolleger har moret sig over det. Danmark
er jantelovens land.

Efterord

Det er en almindelig udvikling i mange lande, at det
talte sprog lebende modificeres og distancerer sig fra
skriftsproget. Det indebaerer bl.a., at talehastigheden
oges, artikulationen mindskes, og volumen nedseet-
tes. I Danmark er det et voksende problem, der ikke
blot rammer nordisk samarbejde. Det rammer ogsa
en stigende del af den danske befolkning (ikke kun
eldre horeheemmede) og opleves p.t. overalt i radio,
fjernsyn, teater, film og siémeend pd almindelige
arbejdspladser. For artier siden kunne en udpraeget

lokal accent i de forskellige landsdele give forstaelse-
sproblemer, men det problem har medierne stort set
fjernet. Sa tilbage star kunsten at tale tydeligt dansk.
Det ma veere i alle danskeres interesse at dyrke den
kunst. Ogsa for landets kliniske biokemikere.
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