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SAMENVATTING

Introductie: Naar aanleiding van een literatuuronderzoek en de claim van de fabrikant
Labonovum® is er in dit onderzoek gekeken naar de stabiliteit van analieten in een Hem-Col
lithium heparinebuis en de vergelijkbaarheid van de Hem-Col lithium heparinebuis en de
reguliere lithium heparinebuis.

Methode: Bij 6 vrijwilligers is bloed afgenomen, vervolgens is er voor de reguliere lithium
heparinebuis een nulmeting uitgevoerd en voor de Hem-Col lithium heparinebuizen zijn
metingen uitgevoerd op t =0, 24, 48 en 72 uur. Voor de vergelijkbaarheid is de Passing Bablok
regressie methode gebruikt en de percentiele afwijking ten opzichte van de CViis beoordeeld.
Voor de stabiliteit is gekeken naar de snelheid van verandering in uren. De percentiele
afwijking is ook voor aminozuuranalyse gebruikt.

Resultaten: AF, ALAT, albumine, amylase, calcium, cholesterol, CKMBm, CRP, HDL-cholesterol,
kreatinine, LDH, LDL-cholesterol, lipase, NT-pro-BNP, triglyceride, transferrine, ureum, ijzer,
foliumzuur en FT3 in de Hem-Col lithium heparinebuis is vergelijkbaar met de reguliere lithium
heparinebuis. De afwijking van de Hem-Col lithiumheparinebuisjes ten opzichte van de
reguliere lithium heparinebuis is voor CK, CRP, GGT, troponine T, ijzer, cortisol en foliumzuur
kleiner dan de toegestane afwijking. ALAT, ASAT, CKMBa, CKMBm, CK, CRP, FT3, FT4, HDL-
cholesterol, LDL-cholesterol, lipase, magnesium, NT-pro-BNP, triglyceride, ureum en vitamine
B12 zijn 72 uur stabiel. Voor metabole ziekten was dit bij taurine, OH-proline, a-a-boterzuur
en ornithine.

Conclusie: ALAT, CKMBm, CRP, HDL-cholesterol, LDL-cholesterol, lipase, NT-pro-BNP,
triglyceride, ureum en FT3 zijn in de Hem-Col lithium heparinebuis vergelijkbaar met de
reguliere lithium heparinebuis én zijn stabiel voor 72 uur.

Introductie
Om bloedonderzoek patiéntvriendelijker te maken heeft de fabrikant Labonovum® een
thuisbloedafnamesysteem ontwikkeld, genaamd Hem-Col (1). Met dit

thuisbloedafnamesysteem kunnen patiénten thuis, door middel van een vingerprikje, capillair
bloed opvangen in een Hem-Col lithium heparinebuis. Deze kan vervolgens per post worden
verstuurd naar het laboratorium voor bloedanalyse. Labonovum beweert dat bepaalde
analieten 3-5 dagen stabiel blijven door de bewaarvloeistof die aanwezig is in de Hem-Col
lithium heparinebuis.

Uit een literatuuronderzoek (2) is gebleken dat de stabiliteit van veel analieten slechts tot een
bewaartijd van 24 uur zijn onderzocht. In de praktijk zou dit geen realistische bewaartijd zijn.



Daarnaast mag er niet zomaar vanuit worden gegaan dat de claim van de fabrikant klopt.
Daarom wordt er in dit onderzoek gekeken naar de stabiliteit van analieten in een Hem-Col
lithium heparinebuis tot een bewaartijd van 72 uur. Verder wordt er gekeken naar de
vergelijkbaarheid van de Hem-Col lithium heparinebuis en de reguliere lithium heparinebuis.

Methoden

Bij 6 ogenschijnlijk gezonde vrijwilligers is in totaal 20 ml bloed afgenomen in 2 dummy-buizen
en 1 lithium heparinebuis (BD, type: 8002845, 4.5 ml). Het bloed uit de dummy-buizen is
verdeeld over 4 Labonovum Hem-Col lithium heparinebuizen. Deze 4 buizen zijn daarna
gedurende 0, 24, 48 en 72 uur bij kamertemperatuur bewaard. In combinatie met de claim
van de fabrikant (1) en een recente literatuurstudie (2) is bepaald welke analieten gemeten
werden, zie tabel 1. In de tabel is ook te zien wat de uitkomsten waren van het onderzoek van
Labonovum en het literatuuronderzoek.

Tabel 1: Analieten gemeten op de Cobas 8000 (Roche)

Analieten gemeten op de Cobas Eenheid Afkorting Labonovum (1) Literatuuronderzoek (2)

Alanine-amino transferase u/L ALAT Stabiel Stabiel
Albumine g/L Stabiel Stabiel
Alkalische fosfatase u/L AF Stabiel Stabiel
Amylase u/L Stabiel Stabiel
Aspartaat-amino transferase u/L ASAT Stabiel Stabiel
Bilirubine direct umol/L Bil dir Nog niet getest
Bllirubine totaal pumol/L Bil tot =
Calcium mmol/L Stabiel
Cholesterol mmol/L Stabiel Stabiel
CK u/L Stabiel
CK-MB activiteit u/L CKMBa Nog niet getest
CK-MB massa ug/L CKMBm Nog niet getest
Cortisol nmol/L Stabiel
CRP mg/L Stabiel Stabiel
D-Dimeren ug/L Nog niet getest
Eiwit totaal g/L Stabiel Stabiel
Ferritine ug/L Stabiel Twijfel
Foliumzuur nmol/L Twijfel
Fosfaat mmol/L Instabiel
FT3 pmol/L Stabiel
FT4 pmol/L Stabiel
Gamma GT u/L GGT Stabiel Stabiel
HDL-cholesterol mmol/L HDL Stabiel Stabiel
lzer umol/L Stabiel Stabiel
Kalium mmol/L Twijfel
Kreatinine umol/L Stabiel Stabiel
LDH u/L Stabiel



LDL-cholesterol mmol/L LDL Stabiel Stabiel
Lipase u/L Stabiel
Magnesium mmol/L Stabiel Twijfel
Natrium mmol/L Stabiel
NT-pro-BNP ng/L Nog niet getest
Prolactine muU/L -
Transferrine g/L Stabiel Stabiel
Troponine T ng/L Nog niet getest
Triglyceride mmol/L Stabiel Stabiel
TSH muU/L Stabiel Stabiel
Ureum mmol/L Stabiel Stabiel
Urinezuur mmol/L Stabiel
Vitamine B12 pmol/L Stabiel Stabiel

De reguliere lithium heparinebuis is na afname samen met de Hem-Col lithium heparinet =0
uur buis gecentrifugeerd en gemeten op de Cobas 8000 (Roche; ISE, c 702/701, ¢ 502 en ¢
602). Voor E testen is de Elecsys gebruikt. Vervolgens is van de Hem-Col lithium heparinebuis
de lithiumconcentratie bepaald op de Cobas 8000. Aan de hand van de gemeten
lithiumconcentratie en de volgende formules is de verdunningsfactor van het plasma
berekend:

Lithium concentratie buf fer

Verdunning lithium = — -
Gemeten lithium concentratie

Eindvolume = Verdunning lithium * 250

Hoeveelheid plasma toegevoegd = Eindvolume — 250

Eindvolume

Verdunni tor pl =
erdunningsfactor plasma = -~ plasma

Het volume van de lithiumbuffer is 250 ul en de concentratie van lithium is in mmol/L. De
concentratie van de lithiumbuffer is één keer gemeten, de waarde hiervan was 13,95 mmol/L.
Met behulp van de verdunningsfactor zijn de gemeten waarden van de analieten op de Cobas
8000 gecorrigeerd voor de verdunning met de buffer.

In bijlage 1, tabel 12 is een overzicht te vinden van de metingen bij de personen met de
bijbehorende ‘Glims-codes’ en een overzicht van de berekende lithiumconcentratie.

Vergelijkbaarheid Hem-Col lithium heparinebuis en reguliere lithium heparinebuis

De vergelijkbaarheid van de Hem-Col lithium heparinebuis en de reguliere lithium
heparinebuis is per analiet bepaald aan de hand van de Passing Bablok regressie. Met deze
regressie methode wordt er gekeken naar de vergelijkbaarheid met de volgende formule:

y =a+bx

Hierbij is y de waarde van de Hem-Col lithium heparinebuis, a het snijpunt, b de helling en x
de waarde van reguliere lithium heparinebuis.



Voor het 95% betrouwbaarheidsinterval is er gebruik gemaakt van de Bootstrap methode,
met 999 samples. Voor ‘a’ geldt dat als 0 binnen het interval valt, er geen verschil in snijpunt
is, voor ‘b’ geldt als 1 binnen het interval valt, er geen verschil in helling is.

Naast de Passing Bablok regressie is er ook gekeken naar de percentiele afwijking tussen beide
buizen. Hiervoor is de volgende formule gebruikt:

HemCol waarde op t = 0 uur

Afwijking (%) = |1oo - ( : 100)|

Reguliere waarde op t = 0 uur

Van alle proefpersonen is voor alle bepalingen de afwijking, waar mogelijk, berekend en is de
gemiddelde afwijking bepaald. Vervolgens is deze gemiddelde afwijking vergeleken met de
CV.. De CV,is de biologische intra-individuele variatie. De gemiddelde afwijking mag niet groter
zijn dan de CV,, dit is de toegestane afwijking. Als de gemiddelde afwijking groter is dan de CV,,
is de Hem-Col lithium heparinebuis niet vergelijkbaar met de reguliere lithium heparinebuis.
Als de gemiddelde afwijking kleiner is dan de CV,, is de Hem-Col lithium heparinebuis wel
vergelijkbaar met de reguliere lithium heparinebuis.

Stabiliteit analieten in Hem-Col lithium heparinebuis

De stabiliteit van de analieten in de Hem-Col lithium heparinebuis is beoordeeld door te kijken
naar de verandering in de tijd. De CV, is gebruikt om de toegestane afwijking te bepalen. Om
dit te berekenen is gebruik gemaakt van de rekensheet ‘Kopie van Leidraad voor de analyse
van bewaareffecten (rekensheet)’ waarin de volgende formules zijn toegepast:

y = ekl

Hierbij is y het meetresultaat, k de richtingscoéfficiént en T het tijdstip (in uren).
d
- In (1 - m)
ST k
Hierbij is T het tijdstip (in uren) waarop de afwijking te groot wordt, In het natuurlijke
logaritme, k de richtingscoéfficiént en d de procentuele toegestane afwijking.

Voor -k gaat het om een daling, voor +k gaat het om een stijging.

Aminozuuranalyse

Voor aminozuuranalyse is bij 1 ogenschijnlijk gezonde vrijwilliger bloed afgenomen in een
dummy buis en over gepipetteerd in een Hem-Col lithium heparinebuis. Deze is op t = 0 uur
gecentrifugeerd, vervolgens is de lithium concentratie bepaald en zijn de aminozuren uit tabel

2 gemeten op de Biochrom.
Tabel 2: Aminozuren gemeten op de Biochrom

Analieten gemeten op de Biochrom

Taurine Asparaginezuur  OH-proline Threonine Serine
Asparagine Glutaminezuur | Glutamine Proline Glycine
Alanine Citrulline a-a-boterzuur Valine Cystine
Methionine Iso-leucine Leucine Tyrosine Phenylalanine
Ornithine Lysine 1-met-histidine  Histidine Arginine



Resultaten
Voor dit onderzoek zijn drie dingen onderzocht:
- De vergelijkbaarheid van de Hem-Col lithium heparinebuis en de reguliere lithium
heparinebuis.
- De stabiliteit van de analieten in de Hem-Col lithium heparinebuis.
- De mogelijkheid voor aminozuuranalyse uit de Hem-Col lithium heparinebuis.

Vergelijkbaarheid Hem-Col lithium heparinebuis en reguliere lithium heparinebuis

In tabel 3 zijn de resultaten van de vergelijkbaarheid van de Hem-Col lithium heparinebuis en
de reguliere lithium heparinebuis te vinden. Zowel de resultaten van de Passing Bablok
regressie als van de gemiddelde afwijking zijn te vinden. De bijbehorende ruwe data zijn te
vinden in bijlage 2, tabel 13 en bijlage 3, tabel 14.

Tabel 3: Resultaten vergelijkbaarheid Hem-Col lithium heparinebuis en reguliere lithium heparinebuis

Passing Bablok regressie Gemiddelde afwijking

Analiet Aantal proef- Snijpunt 95 % Cl Bootstrap Helling 95 % Cl Bootstrap Ccv, Gemiddelde Verschil (%)
personen afwijking (%)

AF 4 6,994 -1033 tot 60,03 0,8625 0,2082 tot 19,26 6,45 9,78 3,33

ALAT 4 -29,92 - oo tot 24,53 3,342 | 0,3807 tot 1,79%10"8 19,4 25,76 6,36

Albumine 5 -128,1 -oo tot 13,38 3,852 | 0,7693 tot 1,79*%1078 3,2 12,68 9,48

Amylase 5 -25,68 -110,2 tot 7,074 1,665 0,7818 tot 3,222 8,7 9,66 0,96

ASAT 4 n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b. 12,3 18,06 5,76

Bil dir 0 n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b. 36,8 n.t.b. n.t.b.

Bil tot 1 n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b. 21,8 25,31 3,51

Calcium 3 -4,494 -11,70 tot 0,4375 2,883 0,7750 tot 5,790 2,1 5,02 2,92

Cholesterol 4 -0,1309 -103,1 tot 7,323 1,185 -0,6553 tot 23,34 5,95 15,75 9,80

CKMBa 5 8,197 0,9640 tot 24,71 0,7414 -0,5102 tot 1,138 19,7 25,67 5,97

CKMBm 4 -1,125 -6,9898 tot 1,696 2,156 -0,3512 tot 5,362 18,4 25,67 7,27

CK 5 n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b. 22,8 21,85 -0,95

CRP 5 -0,2773 -1,310 tot 1,901 1,162 0,5887 tot 1,612 42,2 23,69 -18,51

D-dimeren 1 n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b. 23,3 38,46 15,16

Ferritine 4 n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b. 14,2 26,76 12,56

Fosfaat 3 -51,62 -51,62 tot-17,47 57,51 26,29 tot 57,51 8,15 88,60 80,45

GGT 5 -12,92 -80,12 tot -0,6691 1,873 0,9844 tot 4,362 13,4 12,08 -1,32

HDL Chol 4 1,448 -5,798 tot 2,952 0,3176 -0,6850 tot 3,856 7,3 14,44 7,14

TropT 1 n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b. 30,5 12,46 -18,04

Kalium 4 n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b. 4,6 11,19 6,59

Kreatinine 4 -23,39 -264,3 tot 62,41 1,411 -0,07852 tot 4,341 5,95 15,52 9,57

LDH 5 -91,78 -275,0 tot 272,8 1,548 -0,5965 tot 2,777 8,6 9,62 1,02

LDL Chol 4 0,01575 -7,196 tot 0,9940 1,137 0,6000 tot 3,750 7,8 14,61 6,81

Lipase 4 -31,78 -56,22 tot 35,64 2,249 -0,7089 tot 2,657 32,2 34,77 2,57

Magnesium 5 n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b. 3,6 20,84 17,24

Natrium 4 n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b. 0,6 44,47 43,87

Prolactine 3 0,038 0,02055 tot 101,4 0,9333 0,4809 tot 1,515 23 31,99 8,99

NT pro BNP 4 35,97 -77,46 tot 71,69 0,462 -0,6084 tot 2,565 10 22,64 12,64



Eiwit tot 4 n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b. 2,75 10,21
Triglyceride 4 -1,164 -1,457 tot 1,109 2,517 0,4843 tot 2,735 19,9 25,06
Transferrine 5 -5,773 -9,496 tot 1,258 2,926 0,6725 tot 4,210 3 12,96
Ureum 5 -13,71 -31,00 tot 3,558 4,313 0,4696 tot 7,591 12,1 33,11
Urinezuur 3 -0,3637 -0,5195 tot -0,1370 2,511 1,567 tot 2,983 8,32 11,58
lzer 5 -0,2589 -58,68 tot 17,74 1,214 0,5158 tot 3,891 26,5 11,04
Cortisol 1 n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b. 15,2 13,21
Foliumzuur 3 3,88 -5,950 tot 8,188 0,9425 0,7910 tot 2,219 24 19,09
FT3 3 -3,338 -8,835 tot 9,423 2,32 -0,9517 tot 3,106 7,9 22,97
FT4 3 n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b. 5,7 51,17
TSH 2 n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b. 19,3 180,14
Vitamine 3 n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b. 15 29,44
B12

* n.t.b. = niet te berekenen

In tabel 3 is in rood aangegeven voor welke analieten verschillen zijn gevonden. Er is te zien
dat voor AF, ALAT, albumine, amylase, calcium, cholesterol, CKMBm, CRP, HDL-cholesterol,
kreatinine, LDH, LDL-cholesterol, lipase, NT-pro-BNP, triglyceride, transferrine, ureum, ijzer,
foliumzuur en FT3 geldt dat er zowel bij het snijpunt als bij de helling geen verschil is. Wat
verder te zien is, is dat er bij CKMBa, GGT en prolactine wel een verschil in snijpunt is, maar
geen verschil in de helling. Bij fosfaat en urinezuur is er zowel een bij het snijpunt als bij de
helling een verschil. ASAT, bili direct, bili totaal, CK, D-dimeren, ferritine, troponine T, kalium,
magnesium, natrium, eiwit totaal, cortisol, FT4, TSH en vitamine B12 konden niet berekend
worden.

Zie figuur 1 voor een Passing Bablok regressie van AF, dit is zonder systematisch en evenredig
verschil. Zie figuur 2 voor een Passing Bablok regressie van urinezuur, dit is met zowel een
systematisch als een evenredig verschil.

——Passing Bablck fit
(v = 6,994 + 03625 x) £ o ——fazing atick ft
z o v=03637+2511%

HHAO

0 - - . - - - ) Q225 0273 LES 0378 0azs aars

WA 02400 03300

Minimum aximu HHA| 02390 044650
HAOQ 51,0000 82,0000
HHAQ 51,6000 77,1030

M

FtYonX
Equation |HHA=-0,3637 +2,511 HA
Passing-Bablok fit

tion |HHA0=6,994 40,8625 HAO

05195 10-0,1370
1567 102,983

Bootstrap 95% C

Intercept 63994 -1033 10 60,03 1

Slope, 08625 0,2082 101926

1 based on 999 bootstrap ampies.

Figuur 1: Passing Bablok zonder verschillen (AF) Figuur 2: Passing Bablok met verschillen (urinezuur)

7,46
5,16
9,96
21,01
3,26
-15,46
-1,99
-4,91
15,07
45,47
160,84
14,44



Daarnaast is in tabel 3 in het groen te zien dat alleen bij CK, CRP, GGT, troponine T, ijzer,
cortisol en foliumzuur kleiner is dan de toegestane afwijking.

In tabel 4 is de vergelijking tussen de gevonden resultaten en de resultaten van Labonovum
weergegeven.

Tabel 4: Vergelijking resultaten met resultaten Labonovum

Hem-Col

Labonovum (1)

Analiet Snijpunt | 95 % CI Bootstrap = Helling 95 % CI Bootstrap | Snijpunt ' 95 % CI Bootstrap | Helling | 95 % CI Bootstrap
AF 6,994 -1033 tot 60,03 | 0,8625 0,2082 tot 19,26 - - - -
ALAT -29,92 - tot 24,53 | 3,342 | 0,3807 tot 1,79*10"8 1,1 -1,7 tot 3,8 973 0,938 tot 1,008
Albumine -128,1 -» tot 13,38 | 3,852 | 0,7693 tot 1,79*10"8 -0,265 -2,741 tot 2,211 1,005 0,936 tot 1,073
Amylase -25,68 -110,2 tot 7,074 | 1,665 0,7818 tot 3,222 -2 -44t0t0,3 | 1,053 1,018 tot 1,089
ASAT - - - - 9,5 4,3to0t 14,7 | 1,068 0,971 tot 1,165
Bil dir - - - - - - - -
Bil tot - - - - - - - -
Calcium -4,494 -11,70 tot 0,4375 2,883 0,7750 tot 5,790 - - - -
Cholesterol | -0,1309 -103,1tot 7,323 | 1,185 -0,6553 tot 23,34 0,053 -0,236 tot 0,343 | 1,044 0,987 tot 1,102
CKMBa 8,197 0,9640 tot 24,71 | 0,7414 -0,5102 tot 1,138 - - - -
CKMBm -1,125 -6,9898 tot 1,696 & 2,156 -0,3512 tot 5,362 - - - -
CK - - - - - - - -
CRP -0,2773 -1,310 tot 1,901 1,162 0,5887 tot 1,612 0,033 -0,899 tot 0,965 | 0,957 0,908 tot 1,005
D dimeren - - - - - - - -
Ferritine - - - - 2,21 -1,64 tot 6,06 | 0,966 0,934 tot 0,998
Fosfaat -51,62 -51,62 tot -17,47 | 57,51 26,29 tot 57,51 - - - -
GGT -12,92 | -80,12 tot -0,6691 1,873 0,9844 tot 4,362 3,3 1,0tot5,5 | 1,032 1,010 tot 1,054
HDL Chol 1,448 -5,798 tot 2,952 | 0,3176 -0,6850 tot 3,856 0,052 -0,052 tot 0,156 | 1,148 1,081 tot 1,214
TropT - - - - - - - -
Kalium - - - - - - - -
Kreatinine -23,39 -264,3 tot 62,41 1,411 -0,07852 tot 4,341 | -0,4432 | -5,3832 tot 4,4969 | 1,215 1,175 tot 1,254
LDH -91,78 -275,0 tot 272,8 | 1,548 -0,5965 tot 2,777 - - - -
LDL Chol 0,01575 -7,196 tot 0,9940 | 1,137 0,6000 tot 3,750 -0,007 -0,128 tot 0,114 | 1,013 0,968 tot 1,058
Lipase -31,78 -56,22 tot 35,64 = 2,249 -0,7089 tot 2,657 - - - -
Magnesium - - - - 0,01 -0,042 tot 0,062 1,03 0,971 tot 1,089
Natrium - - - - - - - -
Prolactine 0,038 0,02055 tot 101,4 | 0,9333 0,4809 tot 1,515 - - - -
NT pro BNP 35,97 -77,46 tot 71,69 | 0,462 -0,6084 tot 2,565 - - - -
Eiwit tot - - - - -2,297 -7,591 tot 2,998 | 1,033 0,955 tot 1,110
Triglyceride -1,164 -1,457 tot 1,109 | 2,517 0,4843 tot 2,735 -0,06 -0,172 tot 0,051 1,014 0,950 tot 1,079
Transferrine -5,773 -9,496 tot 1,258 | 2,926 0,6725 tot 4,210 -0,099 -0,224 tot 0,026 | 1,031 0,983 tot 1,079
Ureum -13,71 -31,00 tot 3,558 | 4,313 0,4696 tot 7,591 0,00 -0,18t0t 0,18 | 0,999 0,959 tot 1,039
Urinezuur -0,3637 | -0,5195tot -0,1370 | 2,511 1,567 tot 2,983

Yzer -0,2589 -58,68 tot 17,74 | 1,214 0,5158 tot 3,891 -0,202 -0,796 tot 0,392 | 1,006 0,977 tot 1,034
Cortisol - - - - - - - -
Foliumzuur 3,88 -5,950 tot 8,188 @ 0,9425 0,7910 tot 2,219 - - - -
FT3 -3,338 -8,835 tot 9,423 2,32 -0,9517 tot 3,106 - - - -
FT4 - = = = = = = -
TSH - - - - 0,0287 | -0,0274 tot 0,0849 | 0,976 0,953 tot 0,999
Vitamine B12 - - - 1,9 -14,2t0t 18,0 | 1,365 1,302 tot 1,427

In tabel 4 is in het groen aangegeven welke analieten zowel bij onze resultaten als bij die van
Labonovum vergelijkbaar zijn.



Stabiliteit analieten in Hem-Col lithium heparinebuis

Intabel 5, 6, 7, 8 en 9 zijn de resultaten van de stabiliteit in de Hem-Col lithium heparinebuisjes
weergegeven. In tabel 5 staan de analieten die 72 uur stabiel zijn. In tabel 6 staan de analieten
die 48 uur stabiel zijn. In tabel 7 staan de analieten die 24 uur stabiel zijn. In tabel 8 staan de
analieten die minder dan 24 uur stabiel zijn. In tabel 9 staan de analieten waarvan de stabiliteit
niet berekend kon worden. In bijlage 2, tabel 13 en bijlage 4, tabel 15, zijn de bijbehorende
ruwe data te vinden.

Tabel 5: Resultaten stabiliteit analieten stabiel voor 72 uur

Analiet CVi (%) Aantal proefpersonen Afwijkend na (uren)
ALAT 19,4 4 0,0013 165,9
ASAT 12,3 4 0,0013 101
CKMBa 19,7 5 0,0018 121,9
CKMBm 18,4 4 0,0006 338,9
CK 22,8 5 0,0003 862,6
CRP 42,2 5 0,0007 783,1
FT3 7,9 3 -0,001 82,3
FT4 5,7 3 -0,0007 83,8
HDL Chol 7,3 4 0,0005 151,6
LDL Chol 7,8 4 0,0002 406,1
Lipase 32,2 4 -0,0009 431,8
Magnesium 3,6 5 -0,00004 916,6
NT pro BNP 10 4 -0,0005 210,7
Triglyceride 19,9 4 -0,0004 554,7
Ureum 12,1 5 0,0005 257,9
Vitamine B12 15 3 -0,001 162,5

Tabel 6: Resultaten stabiliteit analieten stabiel 48 uur

Analiet CVi(%)  Aantal proefpersonen Afwijkend na (uren)
Cholesterol 5,95 40,0011 55,8
Ferritine 14,2 4 0,0023 66,6
Foliumzuur 24 3 0,004 68,6
GGT 13,4 5| 0,0023 62,6
Urinezuur 8,32 3| 0,0013 66,8

Tabel 7: Resultaten stabiliteit analieten stabiel 24 uur

Analiet CVi(%)  Aantal proefpersonen Afwijkend na (uren)
Albumine 3,2 5 0,0008 40,7
LDH 8,6 5 0,0027 33,3
Transferrine 3 5 -0,0009 33,8



Tabel 8: Resultaten stabiliteit analieten stabiel < 24 uur

Analiet CVi (%) Aantal proefpersonen Afwijkend na (uren)
AF 6,45 4 -0,011 6,1
Amylase 8,7 5 -0,045 2
Eiwit tot 2,75 4 0,002 13,9
Uzer 26,5 5 0,03 10,3
Kalium 4,6 4 | 0,0091 5,2
Kreatinine 5,95 4 | 0,0027 22,7
Natrium 0,6 4 - 8,6

0,0007

Tabel 9: Analieten stabiliteit niet te bepalen

Analiet CVi (%) Aantal proefpersonen Afwijkend na (uren)
Bil dir 36,8 0 n.tb. n.t.b.
Bil tot 21,8 1 n.tb. n.t.b.
Calcium 2,1 3  n.t.b. n.t.b.
Cortisol 15,2 1| n.t.b. n.t.b.
D-dimeren 23,3 1 n.tb. n.t.b.
Fosfaat 8,15 3 | n.t.b. n.t.b.
Prolactine 23 2  n.tb. n.t.b.
TropT 30,5 1| n.t.b. n.t.b.
TSH 19,3 2 | n.t.b. n.t.b.

Aminozuuranalyse
In tabel 10 zijn de resultaten van de aminozuuranalyse in de Hem-Col lithium heparinebuisjes
te vinden.

Tabel 10: Resultaten Hem-Col lithium heparinebuis metabole ziekten

Analiet Aantal Hem- Licol Hem-Col Afwijking  CVi Verschil
proefpersonen Col correctie (%) (%) (%)

Taurine 1 28 54 61.96 12.85 30.6 -17.75
Asparaginezuur 1 4 6 8.85 32.22 | 31.2 1.02
OH-proline 1 4 10 8.85 12.97 34,5 -21.53
Threonine 1 102 | 172 225.73 23.80 | nb* | ntb**
Serine 1 47 81 104.01 2212 12.8 9.32
Asparagine 1 28 51 61.96 17.69 | 123 5.39
Glutaminezuur 1 21 21 46.47 54.81 | 46.4 8.41
Glutamine 1 231 | 405 511.20 20.78 | 12.1 8.68
Proline 1 68 = 123 150.48 18.26 17 1.26
Glycine 1 89 | 159 196.96 19.27 | 11.8 7.47
Alanine 1 170 | 302 376.21 19.73 | 14.7 5.03
Citrulline 1 52 20 115.08 82.62 | 214 61.22
a-a-boterzuur 1 6 12 13.28 9.62 | 24.7 -15.08
Valine 1 143 | 222 316.46 29.85 | 10.6 19.25




Cystine 1 29 39 64.18 39.23 383 0.93
Methionine 1 15 22 33.20 33.72 | 14.7 19.02
Iso-leucine 1 32 49 70.82 30.81 15.5 15.31
Leucine 1 62 95 137.21 30.76 | 14.8 15.96
Tyrosine 1 23 35 50.90 31.24 | nb* ntb**

Phenylalanine 1 34 52 75.24 30.89 9.5 21.39
Ornithine 1 21 41 46.47 11.78 | 18.4 -6.62
Lysine 1 109 | 191 241.22 20.82 | 11.5 9.32
1-met-histidine 1 5 11 11.07 0.59 | nb*  ntb**

Histidine 1 53 94 117.29 19.86 9.7 10.16
Arginine 1 38 64 84.09 23.89 193 4.59

* nb = niet bekend
** ntb = niet te berekenen

In tabel 10 is in het groen aangegeven dat alleen taurine, OH-proline, a-a-boterzuur en
ornithine lager zijn dan de CVi. Wat verder opvalt is dat de vergelijkbaarheid van threonine,
tyrosine en 1-met-histidine niet berekend konden worden, omdat de CV; niet bekend was.

Discussie

Vergelijkbaarheid Hem-Col lithium heparinebuis en reguliere lithium heparinebuis

Er zijn een aantal dingen die opvallen bij de Passing Bablok regressie. Ten eerste is dat het
aantal proefpersonen. Dit is tussen 3 en 5 personen, dit is niet erg betrouwbaar. Als er dan
goed wordt gekeken naar alle data die gebruikt is, zie bijlage 2 en 3, is te zien dat dit niet
compleet is. Bij proefpersoon 1 is bijvoorbeeld alleen maar gemeten op t =0 en 24 uur. Verder
zijn niet alle metingen op elk tijdstip altijd gelukt.

Daarnaast is een bootstrap met 999 samples gebruikt om het 95% betrouwbaarheidsinterval
te verkrijgen. Dit kan eigenlijk pas vanaf 10 of meer personen, wat niet het geval was. Dit
maakt dat het betrouwbaarheidsinterval zelf, niet heel betrouwbaar is. Dit is ook duidelijk
terug te zien aan de breedte van de intervallen.

Door aan de hand van de gemiddelde afwijking de vergelijkbaarheid tussen de Hem-Col
lithium heparinebuis en de reguliere lithium heparinebuis te bepalen worden eventuele
uitschieters meegenomen in het gemiddelde, waardoor dit een vertekening van de
werkelijkheid kan laten zien.

Wat opvalt als de gevonden resultaten worden vergeleken met die van Labonovum, is dat de
betrouwbaarheidsintervallen van het onderzoek van Labonovum een stuk smaller zijn dan van
dit onderzoek. Wat verder een verschil is, is dat Labonovum de Hem-Col lithium
heparinebuisjes 120 uur zijn getest ten opzichte van veneus bloed in lithium heparine voor 2
uur. In dit onderzoek is de Hem-Col lithium heparine 72 uur getest en de reguliere lithium
heparinebuis is op t = 0 uur gemeten. Daarnaast is er een verschil in het aantal proefpersonen,
bij Labonovum zijn dit 30 (1) en bij dit onderzoek 3 tot 5.

Stabiliteit analieten in Hem-Col lithium heparinebuis

Om na te gaan hoe stabiel de diverse analieten zijn in de Hem-Col lithium heparinebuis is
gebruik gemaakt van de formules beschreven in de methoden. Hierbij wordt met behulp van
de toegestane afwijking, berekend na hoeveel uur het analiet niet meer stabiel is. Hierbij is de
CV, (%) gebruikt als toegestane afwijking.
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Het protocol schrijft voor dat de meting op t = 0 uur in duplo uitgevoerd moet worden, maar
deze is slechts in enkelvoud uitgevoerd.

De metingen zijn uitgevoerd tot en met 72 uur na bloedafname. Bij sommige analieten is de
voorspelling over de stabiliteit langer dan 72 uur. Aangezien er niet langer dan 72 uur gemeten
is, kan er gesteld worden dat voor deze analieten geldt dat ze tenminste 72 uur stabiel blijven
in de Hem-Col lithium heparinebuis.

Als de resultaten van de stabiliteit worden vergeleken met de claim van de fabrikant, zie tabel
1, blijkt dat voor ALAT, ASAT, CRP, HDL-cholesterol, LDL-cholesterol, magnesium, triglyceride,
ureum en vitamine B12 de claim tot 72 uur stabiel, klopt. De fabrikant claimt 3-5 dagen, in dit
onderzoek is slechts 3 dagen getest dus meer uitspraken kunnen er niet gedaan worden.

Dit betekent dat de claim voor de overige analieten niet klopt met de gevonden resultaten:
Cholesterol, ferritine en GGT zijn tussen 48 en 72 uur stabiel. Aloumine en transferrine zijn
tussen 24 en 48 uur stabiel. AF, eiwit totaal, ijzer en kreatinine zijn minder dan 24 uur stabiel.
Van TSH waren er niet genoeg resultaten en was het dus niet mogelijk om de stabiliteit te
bepalen.

Als de resultaten van de stabiliteit worden vergeleken met het literatuuronderzoek, zie tabel
1, komt de verwachting van tenminste 24 uur stabiel overeen voor de volgende analieten:
ALAT, albumine, ASAT, cholesterol, CK, CRP, FT3, FT4, GGT, HDL-cholesterol, LDH, LDL-
cholesterol, lipase, transferrine, triglyceride, ureum, urinezuur en vitamine B12. Deze
verwachting komt niet overeen voor AF, amylase, eiwit totaal, ijzer, kreatinine en natrium. De
analieten waarover twijfel was, zijn stabiel voor 72 uur: magnesium, voor 48 uur: ferritine en
foliumzuur en minder dan 24 uur: kalium. Fosfaat zou volgens de literatuur instabiel zijn.
Aangezien de concentratie van fosfaat in de Hem-Col lithium heparinebuis dusdanig hoog was
wordt ervanuit gegaan dat de buffer in de Hem-Col lithium heparinebuis fosfaat bevat.

Aminozuuranalyse

Voor alle aminozuren, op OH-proline na, is de concentratie in de Hem-Col lithium
heparinebuisjes hoger dan in de reguliere buisjes. Hier is slechts met één proefpersoon getest,
waardoor de betrouwbaarheid erg discutabel is.

Algemeen
Wat een grote beperking is bij dit onderzoek is het aantal proefpersonen. Voor de analieten

gemeten op de Cobas 8000 ligt dit tussen 3 en 5 personen. Het CLSI-protocol schrijft voor dat
er tenminste 40 monsters vergeleken moeten worden, een maximum van n = 5 is dus zeer
beperkt.

Bij de laatste meting zijn de volgende analieten niet meer getest, omdat uit het resultaat van
de voorgaande metingen bleek dat deze analieten niet gemeten konden worden: bilirubine
direct en totaal, calcium, D-dimeren, fosfaat en troponine T.

Wat verder ter discussie staat is de hoeveelheid bloed die toegevoegd is aan het Hem-Col
lithium heparinebuisje. Aangezien er veneus bloed is afgenomen en over gepipetteerd is in de
Hem-Col lithium heparinebuisjes is het niet zeker of deze hoeveelheid overeenkomt met de
realiteit, als dit met een vingerprikje gedaan zou worden. Daarnaast is er bij de eerste paar
metingen in de Hem-Col lithium heparinebuisjes méér bloed toegevoegd dan bij de laatste
paar metingen in de Hem-Col lithium heparinebuisjes. Er is gekozen om minder bloed toe te
voegen, aangezien met capillaire bloedafname ook minder bloed verzameld kan worden.
Hierdoor wordt een realistischer onderzoek uitgevoerd.
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Wat al eerder is benoemd bij de discussie van de stabiliteit, heeft ook betrekking op de rest
van het onderzoek. Per analiet, per tijdstip is er slechts één meting gedaan. Hierdoor wordt
de nauwkeurigheid van het apparaat niet meegenomen. Voor de vergelijkbaarheid is dit ook
niet meegenomen, aangezien er alleen gerekend is met de CV..

Als laatste is de lithiumconcentratie van de buffer slechts één keer bepaald. Ook hier had vaker
gemeten moeten worden, om de nauwkeurigheid van de lithiumbuffer te bepalen.

Conclusie

Op basis van de gevonden resultaten kan geconcludeerd worden dat voor de volgende
analieten geldt dat ze in de Hem-Col lithium heparinebuis vergelijkbaar zijn met de reguliere
lithium heparinebuis en dat ze tot en met 72 uur stabiel zijn: ALAT, CKMBm, CRP, HDL-
cholesterol, LDL-cholesterol, lipase, NT-pro-BNP, triglyceride, ureum en FT3. In tabel 11 is een

overzicht te vinden van de overige resultaten.

Tabel 11: Conclusie, overzicht vergelijkbaarheid en stabiliteit

Analieten Vergelijkbaar Analieten Vergelijkbaar
AF Ja <24 uur Kreatinine Ja <24 uur
ALAT Ja 72 uur LDH Ja 24 < x < 48 uur
Albumine Ja 24 <x <48 uur LDL-chol Ja 72 uur
Amylase Ja <24 uur Lipase Ja 72 uur
ASAT - 72 uur Magnesium - 72 uur
Bil dir - - Natrium - <24 uur
Bil tot - - Prolactine Nee -
Calcium Ja - NT pro BNP Ja 72 uur
Cholesterol Ja 48 <x <72 uur Eiwit tot - < 24 uur
CKMBa Nee 72 uur Triglyceride Ja 72 uur
CKMBm Ja 72 uur Transferrine Ja 24 < x <48 uur
CK - 72 uur Ureum Ja 72 uur
CRP Ja 72 uur Urinezuur Nee 48 < x <72 uur
D-dimeren - - Uzer Ja <24 uur
Ferritine - 48 < x < 72 uur Cortisol - -
Fosfaat Nee - Foliumzuur Ja 48 <x <72 uur
GGT Nee 48 < x< 72 uur FT3 Ja 72 uur
HDL-chol Ja 72 uur FT4 - 72 uur
TropT - - TSH - -
Kalium - <24 uur Vitamine B12 - 72 uur

Op basis van de resultaten van de aminozuuranalyse kan er geen betrouwbare conclusie
worden getrokken, aangezien er slechts data van 1 proefpersoon was.

Voor een vervolgonderzoek wordt er geadviseerd om meer proefpersonen te gebruiken.

Daarnaast om per analiet die gemeten moet worden per tijdstip, meerdere metingen uit te
voeren. Verder wordt er geadviseerd om de concentratie van de lithiumbuffer vaker te meten.
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En als laatste moet er naast de CV, ook rekening worden gehouden met andere aspecten die
van invloed kunnen zijn op de nauwkeurigheid en betrouwbaarheid van het onderzoek.

Naar aanleiding van dit onderzoek is de mening over de Hem-Col lithium heparinebuis positief.
Het thuisbloedafnamesysteem zal goed van pas komen voor patiénten die regelmatig
bloedonderzoek moeten doen. Desalniettemin moet er meer onderzoek gedaan worden, met
een grotere steekproef zodat de resultaten betrouwbaarder zijn en er dus ook
betrouwbaardere conclusies getrokken kunnen worden.

Bibliografie

1. HEMCOL. Labonovum. [Online] https://labonovum.nl/zorgproffesionals/.

2. Dijkstra, Evelien. Stabiliteit van analieten in bloed na afname. Groningen : sn, 29
november 2019.

3. Desirable Biological Variation Database specifications. WestgardQC. [Online]
https://www.westgard.com/biodatabasel.htm.

4. Aasne K. Aarsand. The EuBIVAS: Within- and Between-Subject Biological Variation Data
for Electrolytes, Lipids, Urea, Uric Acid, Total Protein, Total Bilirubin, Direct Bilirubin, and
Glucose. Clinical Chemistry. [Online] 28 juni 2018.
http://clinchem.aaccjnls.org/content/clinchem/early/2018/06/27/clinchem.2018.288415.f
ull.pdf.

13



Bijlagen
Bijlage 1: Overzicht metingen

Tabel 12: Overzicht metingen resultatenverwerking

Proef- Buis e een] . o . \'Ier'dunning . Plasma Verdunnings-
persoon Glims-code Meetdatum Lithium-concentratie lithium Eindvolume toegevoegd factor plasma
1 Hem-Col 0 n.v.t. 05-12-19 5,84 2,39 597,18 347,18 1,72
Hem-Col 24 n.v.t. 06-12-19 3,89 3,59 896,53 646,53 1,39
2 LiHep 0 1950-01943-31 09-12-19 n.v.t. n.v.t. n.v.t. n.v.t. n.v.t.
Hem-Col 0 1950-01945-31 09-12-19 418 33,37 834,33 584,33 1,43
Hem-Col 24 1950-01947-31 10-12-19 3.71 37,60 940,03 690,03 1,36
Hem-Col 48  1950-01950-31 11-12-19 4.09 34,11 852,69 602,69 1,41
Hem-Col 72 1950-01952-31 12-12-19 4.12 3,39 846,48 596,48 1,42
3 LiHep 0 1950-01944-31 09-12-19 n.v.t. n.v.t. n.v.t. n.v.t. n.v.t.
Hem-Col 0 1950-01946-31 09-12-19 4.18 3,34 834,33 584,33 1,43
Hem-Col 24 1950-01948-31 10-12-19 4.56 3,06 764,80 514,80 1,49
Hem-Col 48 1950-01951-31 11-12-19 411 3,39 848,54 598,54 1,42
Hem-Col 72 1950-01953-31 12-12-19 3.69 3,78 945,12 695,12 1,36
4 LiHep 0 1950-01954-31 14-12-19 n.v.t. n.v.t. n.v.t. n.v.t. n.v.t.
Hem-Col 0 1950-01955-31 14-12-19 5.21 2,68 669,39 419,39 1,60
Hem-Col 24 1950-01956-31 15-12-19 6.01 2,32 580,28 330,28 1,76
Hem-Col 48 1950-01957-31 16-12-19 6.21 2,25 561,59 311,59 1,80
Hem-Col 72 1950-01959-31 17-12-19 7.53 1,85 463,15 213,15 2,17
LiHep 0 1951-06258-31 14-12-19 n.v.t. n.v.t. n.v.t. n.v.t. n.v.t.
Hem-Col 0 1951-06262-31 14-12-19 5.18 2,69 673,26 423,26 1,59
Hem-Col 24 1951-06236-31 15-12-19 6.11 2,28 570,79 320,79 1,78
Hem-Col 48  1951-06251-31 16-12-19 0.11 126,82 3170,46  31454,55 1,01
Hem-Col 72 1951-06250-31 17-12-19 5.77 2,42 604,42 354,42 1,71
5 LiHep 0 1950-01960-31 14-12-19 n.v.t. n.v.t. n.v.t. n.v.t. n.v.t.
Hem-Col 0 1950-01961-31 14-12-19 n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b.
Hem-Col 24 1950-01962-31 15-12-19 1.58 8,83 220,73 1957,28 1,13
Hem-Col 48 1950-01964-31 16-12-19 6.50 2,15 536,54 286,54 1,87
Hem-Col 72 1950-01965-31 17-12-19 5.76 2,42 605,47 355,47 1,70
LiHep 0 1951-06239-31 14-12-19 n.v.t. n.v.t. n.v.t. n.v.t. n.v.t.
Hem-Col 0 1951-06245-31 14-12-19 5.34 2,61 653,09 403,09 1,62
Hem-Col 24 1951-06254-31 15-12-19 6.50 2,15 536,54 286,54 1,87
Hem-Col 48  1951-06233-31 16-12-19 6.67 2,09 522,86 272,86 1,92
Hem-Col 72 1951-18231-31 17-12-19 6.76 2,06 515,90 265,90 1,94
6  LiHep 0 2002-02743-31 07-01-20 n.v.t. n.v.t. n.v.t. n.v.t. n.v.t.
Hem-Col 0 2002-02741-31 07-01-20 7.65 1,82 455,88 205,88 2,21
Hem-Col 24 002-02740-31 08-01-20 6.53 2,14 534,07 284,07 1,88
Hem-Col 48  2002-02739-31 09-01-20 6.28 2,22 555,33 305,33 1,82
Hem-Col 72 2002-02738-31 10-01-20 5.72 2,44 609,70 359,70 1,70
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LiHep
Hem-Col
Hem-Col

Hem-Col

24
48

2002-02772-31
2002-02773-31
2002-02774-31
2002-02775-31

07-01-20
07-01-20
08-01-20
09-01-20

n.v.t.
7.68
6.23
6.18

n.v.t.
1,82

2,24
2,26

n.v.t.
454,10
559,79
564,32

n.v.t.
204,10
309,79
314,32

15

n.v.t.
2,22
1,81
1,80



Bijlage 2: Ruwe data Hem-Col

Tabel 13: Ruwe data Hem-Col lithium heparinebuis

Proefpersoon
Analieten t=0
AF 30,00
ALAT 8,00

Albumine 34,10
Amylase 35,00

ASAT 10,00

Bil dir n.t.b.

Bil tot n.t.b.
Calcium 1,54
Cholesterol 2,65
CKMBa 8,50
CKMBm 1,04

CK = 57,00

CRP 0,19

D dimeren 76,00
Ferritine 31,64

Fosfaat 6,57

GGT 8,00

HDL Chol 1,36
TropT n.t.b.
Kalium n.t.b.

Kreatinine 33,90
LDH 92,00

LDL Chol 1,30
Lipase n.t.b.
Magnesium 0,50
Natrium n.t.b.
Prolactine n.t.b.
NT pro BNP 33,60
Eiwit tot 45,70
Triglyceride 0,60
Transferrine 1,92

Ureum 3,39

Urinezuur n.t.b.
ljzer 19,74
Cortisol n.t.b.

Foliumzuur 17,84

FT3 n.t.b.
FT4 n.t.b.
TSH n.t.b.

Vitamine B12 | 190,30

1
t=24
26,00
13,00
39,10
41,00
10,00

n.t.b.
n.t.b.
1,89
3,23
11,60
1,20
68,00
0,43

100,00
39,83

4,30
8,00
1,51
n.t.b.
n.t.b.
41,70
118,00
1,59
n.t.b.
0,60
n.t.b.
n.t.b.
41,41
53,50
0,61
2,30
4,56
n.t.b.
26,05
n.t.b.
19,80
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
238,70

n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.

n.t.b.
n.t.b.

n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.

t=72
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.

n.t.b.
n.t.b.

n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.

t=0
n.t.b.
n.t.b.
29
24
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
10
n.t.b.
56
4.0

n.t.b.
n.t.b.

n.t.b.

n.t.b.
n.t.b.
3.2
n.t.b.
114
n.t.b.

0.47
140
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
1.9
5.2
n.t.b.
9.5
n.t.b.
n.t.b.
3.6
215
n.t.b.
n.t.b.

t=24

37
13
32
25
12
n.t.b.

1.79
2.3
10
1.46
55
4.1

n.t.b.
27

4.41

11

3.7
60
124
11

0.51
143
70
21
53
0.47
2.0
5.7
0.2
114
128
3.9
n.t.b.
22.0
1.49
228

36
17
33
24
10
n.t.b.

1.73
2.3
10
1.46
54
4.1

n.t.b.
28

5.21

11

4.5
60
125
1.0
10
0.51
143
67
20
52
0.45
2.0
5.5
0.19
9.9
126
31
3.4
22.1
1.45
216

38
14
32
25
13
n.t.b.
n.t.b.
1.73
2.4
12
1.46
56
4.1

n.t.b.
28

5.92
10
11

5.7
60
139
1.0

0.52
144
66
19
51
0.45
2.0
5.3
0.19
11.0
129
3.9
3.4
21.2
1.46
202

t=0
54
21
32
25
17
n.t.b.
n.t.b.
1.62
2.7
14
2.83
85
4.9

n.t.b.
63

5.81

13

31
49
120
13
19
0.65
143
104
37
51
0.99
2.2
4.4
0.20
8.9
120
7.8
4.0
143
0.46
142

29
20
29
23
16
n.t.b.
n.t.b.
1.55
2.5
14
2.67
78
4.5

n.t.b.
61

5.38

11

35
50
117
1.2
17
0.62
145
98
34
47
0.89
2.0
4.5
0.20
9.3
111
8.3
n.t.b.
14.9
0.45
153

37
25
35
26
19
n.t.b.
n.t.b.
1.78
3.0
18
3.12
92

n.t.b.
71

5.29
11
13

4.7
57
148
1.4
19
0.75
148
112
38
55
1.04
2.3
4.8
0.21
9.7
131
7.2
4.1
15.1
0.50
164

40
26
37
28
21
n.t.b.
n.t.b.
1.90
3.2
20
3.23
97

n.t.b.
76

5.50
11
1.4

6.1
60
162
1.4
22
0.81
151
120
38
57
111
2.4
4.7
0.22
10.9
146
5.5
4.2
15.0
0.53
167
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Vervolg Tabel 13

Proefpersoon
Analieten
AF

ALAT
Albumine
Amylase
ASAT

Bil dir

Bil tot
Calcium
Cholesterol
CKMBa
CKMBm

CK

CRP

D dimeren
Ferritine

Fosfaat
GGT

HDL Chol
TropT
Kalium
Kreatinine
LDH

LDL Chol
Lipase
Magnesium
Natrium
Prolactine
NT pro BNP
Eiwit tot
Triglyceride
Transferrine
Ureum
Urinezuur
ljzer
Cortisol
Foliumzuur
FT3

FT4

TSH
Vitamine B12

t=0
37
23
32
23
16

n.t.b.

1.41
2.7
20
0.77
50
1.3

n.t.b.
39

6.96
15
1.2
n.t.b.
2.7
36
80
1.6
13
0.47
144
131
27
49
0.45
1.7
3.2
0.15
13.5

n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.

t=24
20
23
32
n.t.b.
18
n.t.b.

n.t.b.
1.46

2.9
n.t.b.
0.87
50
1.2

n.t.b.
41

6.74
16
1.2
n.t.b.
3.0
43
85
1.6

n.t.b.

n.t.b.
154

134
n.t.b.
49
0.44
n.t.b.
2.4
0.18
n.t.b.
159
18.1
4.6
15.9
1.45
219

t=48
16
21
31
n.t.b.
18
n.t.b.

n.t.b.
1.39

2.7
20
0.76
45,00
0.9

n.t.b.
44

6.49
15
1.2
n.t.b.
4.3
41
93
1.5

n.t.b.

n.t.b.
149

127
26
47

0.44
1.6
3.8

0.15

n.t.b.
14
2.1
14

15.9

0.99

208

t=72
17
26
36

n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.

n.t.b.
1.60

3.2
n.t.b.
0.86
57
1.5

n.t.b.
45

9.33
18
14
n.t.b.
5.2
47
108
1.7

n.t.b.
n.t.b.

n.t.b.
145

30
55
0.42
n.t.b.
29
0.18
n.t.b.
146
8.9
4.4
15.7
1.40
195

t=0
20
11
27
52
12

n.t.b.

n.t.b.
1.38

24

0.61
41
1.1

n.t.b.
46

7.56

1.0
n.t.b.
26
34
73
1.3
28
0.48
144
242

42
0.64
1.7
41
0.12
15.0

n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.

t=24
10
11
26
51
12

n.t.b.

n.t.b.
1.37

24

0.69
39
1.0

n.t.b.
48

6.18

1.0
n.t.b.
3.3
41
74
1.3
26
0.48
145
238

43
0.64
1.7
4.8
0.12
16.3
343
11.7
4.3
14.1
1.07
171

n.t.b.
12
n.t.b.

n.t.b.
1.27

2.4
n.t.b.
0.71
38
0.9
n.t.b.

n.t.b.
6.89

1.0
n.t.b.
4.3
38
78
1.2

n.t.b.

n.t.b.
149

220

40
0.6
n.t.b.
4.4
0.1
n.t.b.
326
8.0
4.3
13.0
1.02
180

t=72

11
31
56
14

n.t.b.

n.t.b.
1.43

2.6
10
0.78
43
1.1

n.t.b.
52

6.60

1.1
n.t.b.
5.6
42
90
1.3
28
0.54
148
250
n.t.b.
44
0.65
1.9
4.7
0.1
19.1
398
10.4
4.5
14.2
1.17
198

t=0
32,00
14,00
29,00
39,00
10,00
n.t.b
n.t.b
n.t.b
3,00
8,00
0,62
44,00

2,00
n.t.b

28,00
n.t.b.
17,00
0,90
n.t.b.
2,90
61,00
86,00
2,00
31,00
0,54
167,00
0,03
27,00
47,00
0,75
2,40
5,20
0,21

16,20
625

7.2
5.8
15.4
2.49
172

n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.

n.t.b.
n.t.b.

n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.

n.t.b.
600

7.4
5.9
15.1
2.38
149
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Bijlage 3: Ruwe data: vergelijking analieten
Tabel 14: Ruwe data vergelijkbaarheid Hem-Col lithium heparine en reguliere lithium heparine

Proefpersoon 1 2 3
Analieten LiHep Hem-Col LiHep Hem-Col LiHep Hem-Col
AF 51,00 51,60 82,00 n.t.b. 82,00 77,10
ALAT 14,00 13,76 30,00 n.t.b. 17,00 29,99
Albumine 50,50 58.652 44,00 41,41 42,00 45,69
Amylase 55,00 60,20 36,00 34,27 35,00 35,70
ASAT 17,00 17,20 24,00 n.t.b. 15,00 24,27
Bil dir n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b.
Bil tot n.t.b. n.t.b. 4,00 n.t.b. 6,00 n.t.b.
Calcium 2,48 26.488 2,38 n.t.b. 2,42 2,31
Cholesterol 4,22 4.558 4,00 n.t.b. 3,10 3,86
CKMBa 12,00 14,62 17,00 14,28 11,00 19,99
CKMBm 1,62 17.888 4,07 n.t.b. 2,04 4,04
CK 90,00 98,04 122,00 79,96 79,00 121,37
CRP 0,52 0,33 7,00 5,71 6,00 7,00
D dimeren 181,00 130,72 n.t.b. n.t.b. 214,00 n.t.b.
Ferritine 49,43 544.208 95,00 n.t.b. 32,00 89,95
Fosfaat 1,09 1.129.352 0,97 n.t.b. 0,98 8,30
GGT 14,00 13,76 13,00 11,42 13,00 11,42
HDL Chol 2,11 23.392 1,90 n.t.b. 1,60 1,86
TropT n.t.b. n.t.b. 5,00 n.t.b. 5,00 5,71
Kalium n.t.b. n.t.b. 4,30 4,57 4,40 4,43
Kreatinine 52,20 58.308 70,00 n.t.b. 77,00 69,96
LDH 156,00 158,24 171,00 162,77 170,00 171,34
LDL Chol 2,07 2.236 2,00 n.t.b. 1,50 1,86
Lipase n.t.b. n.t.b. 26,00 12,85 12,00 27,13
Magnesium 0,77 0,86 0,94 671,00 0,68 928,00
Natrium n.t.b. n.t.b. 140,00 199,90 137,00 204,18
Prolactine n.t.b. n.t.b. 155,00 n.t.b. 98,00 148,50
NT pro BNP 52,73 57.792 55,00 n.t.b. 31,00 52,83
Eiwit tot 71,70 78.604 74,00 n.t.b. 73,00 72,82
Triglyceride 0,91 1.032 1,43 n.t.b. 0,63 1,41
Transferrine 3,04 33.024 3,10 2,71 2,80 3,14
Ureum 4,69 58.308 4,90 7,43 5,80 6,28
Urinezuur n.t.b. n.t.b. 0,29 n.t.b. 0,27 286,00
ljzer 31,44 339.528 12,00 13,56 12,60 12,71
Cortisol n.t.b. n.t.b. 172,00 n.t.b. 170,00 171,34
Foliumzuur 28,44 306.848 12,70 n.t.b. 7,70 11,14
FT3 n.t.b. n.t.b. 4,50 5,14 3,90 5,71
FT4 n.t.b. n.t.b. 16,10 30,70 22,80 20,42
TSH n.t.b. n.t.b. 0,61 n.t.b. 1,84 657,00
Vitamine B12 288,10 327.316 174,00 n.t.b. 239,00 202,75
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Vervolg Tabel 14

Proefpersoon
Analieten
AF

ALAT
Albumine
Amylase
ASAT

Bil dir

Bil tot
Calcium
Cholesterol
CKMBa
CKMBm
CK

CRP

D dimeren
Ferritine
Fosfaat
GGT

HDL Chol
TropT
Kalium
Kreatinine
LDH

LDL Chol
Lipase
Magnesium
Natrium
Prolactine
NT pro BNP
Eiwit tot
Triglyceride
Transferrine
Ureum
Urinezuur
ljzer
Cortisol
Foliumzuur
FT3

FT4

TSH
Vitamine B12

LiHep
62,00
32,00
49,00
38,00
28,00
n.t.b.
8,00
2,34
4,60
32,00
1,33
81,00
2,10
n.t.b.
67,00
1,04
25,00
2,00
n.t.b.
4,30
63,00
145,00
2,60
21,00
0,79
139,00
224,00
47,00
79,00
0,73
2,90
3,30
0,24
21,90
229,00
29,40
5,60
17,50
2,10
276,00

Hem-Col
59,06
36,71
51,08
36,71
25,54

n.t.b.
6,38
2,25
4,31
31,92
1,23
79,81
2,08
0,00
62,25
8,19
23,94
1,92
n.t.b.
4,31
57,46
127,69
2,55
20,75
0,75
229,84
209,09
43,10
78,21
718,00
2,71
5,11
239,00
21,55
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.

LiHep
37,00
19,00
46,00
92,00
20,00

n.t.b.
4,00
2,38
4,20
13,00
1,09
71,00
1,80
n.t.b.
82,00
1,04
9,00
1,70
n.t.b.
4,10
64,00
136,00
2,30
48,00
0,83
138,00
418,00
15,00
73,00
1,07
3,00
4,70
0,19
26,80
569,00
22,70
5,00
15,40
1,63
216,00

Hem-Col
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.

LiHep
52,00
17,00
44,00
61,00
17,00

n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
4,70
9,00
0,92
68,00
3,30
n.t.b.
46,00
n.t.b.
27,00
1,40
n.t.b.
4,00
92,00
138,00
3,10
47,00
0,80
138,00
0,03

41,00

72,00
1,14
3,90
5,60
0,33

24,30

1034,00
9,90
7,00

18,00

3,67
159,00

Hem-Col
70,86
31,00
64,22
86,36
22,14

n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
6,64
17,71
1,37
97,43
4,43
n.t.b.
62,00
n.t.b.
37,64
1,99
n.t.b.
6,42
135,07
190,43
4,43
68,64
1,20
369,79
66,00
59,79
104,07
1,66
5,31
11,51
465,00
35,87
1.390.563
16,02
12,90
34,26
5,54
382,68
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Bijlage 4: Ruwe data: stabiliteit analieten
Tabel 15: Ruwe data Hem-Col lithium heparine, gecorrigeerd voor de verdunning

Proefpersoon 1 2 3
Analieten t=0 t=24 t=48 t=72 t=0 t=24 t=48 t=72 t=0 t=24 t=48 t=72
AF 51,60 36,06 n.t.b. n.t.b. n.t.b. 50,41 50,93 | 53,93 77,10 43,08 52,45 54,78
ALAT 13,76 18,03 n.t.b. n.t.b. n.t.b. 17,71 24,05 19,87 29,99 29,71 35,44 35,60
Albumine 58,65 54,23 n.t.b. ntb. | 41,41 43,59 | 46,69 | 45,41 45,69 43,08 49,62 50,67
Amylase 60,20 56,87 n.t.b. n.t.b. 3427 34,06 33,96 3548 35,70 34,17 36,86 38,34
ASAT 17,20 13,87 n.t.b. n.t.b. n.t.b. 16,35 14,15 18,45 24,27 23,77 26,94 28,76
Bil dir n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b.
Bil tot n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b. 4,09 4,24 n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b.
Calcium 26.488 2,62 n.t.b. n.t.b. n.t.b. 2,44 2,45 2,46 2,31 2,30 2,52 2,60
Cholesterol 4.558 4,48 n.t.b. n.t.b. n.t.b. 3,13 3,25 3,41 3,86 3,71 4,25 4,38
CKMBa 14,62 16,09 n.t.b. n.t.b. 14,28 13,62 14,15 17,03 19,99 20,80 25,52 27,39
CKMBm 17.888 1,66 n.t.b. n.t.b. n.t.b. 1,99 2,07 2,07 4,04 3,97 4,42 4,42
CK 98,04 94,32 n.t.b. n.t.b. 79,96 | 7493 76,40 | 79,47 121,37 115,88 130,43 | 132,83
CRP 0,33 0,60 n.t.b. n.t.b. 5,71 5,59 5,80 5,82 7,00 6,69 7,09 8,22
D dimeren 130,72 = 138,70 n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b.
Ferritine 544.208 55,24 n.t.b. n.t.b. n.t.b. 36,78 | 39,61 39,74 89,95 90,62 100,66 | 104,07
Fosfaat | 1.129.352 5,97 n.t.b. n.t.b. n.t.b. 6,01 7,37 8,40 8,30 7,99 7,50 7,53
GGT 13,76 11,10 n.t.b. n.t.b. 11,42 12,26 12,73 14,19 11,42 11,88 15,59 15,06
HDL Chol 23.392 2,09 n.t.b. n.t.b. n.t.b. 1,50 1,56 1,56 1,86 1,63 1,84 1,92
TropT n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b. 5,45 4,24 4,26 5,71 5,94 5,67 5,48
Kalium n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b. 4,57 5,04 6,37 8,09 4,43 5,20 6,66 8,35
Kreatinine 58.308 57,84 n.t.b. n.t.b. n.t.b. 81,74 84,89 | 85,15 69,96 74,28 80,81 82,16
LDH 158,24 = 163,67 n.t.b. ntb. 162,77 168,93 176,85 197,26 171,34 173,82 = 209,82 221,84
LDL Chol 2.236 2,21 n.t.b. n.t.b. n.t.b. 1,50 1,41 1,42 1,86 1,78 1,98 1,92
Lipase n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b. 12,85 12,26 14,15 12,77 27,13 25,26 26,94 30,13
Magnesium 0,86 0,84 n.t.b. ntb. | 671,00 0,69 0,72 0,74 | 928,00 0,92 1,06 1,11
Natrium n.t.b. n.t.b. n.t.b. ntb. 199,90 194,81 202,32 | 204,35 | 204,18 21542 209,82 206,78
Prolactine n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b. 95,36 = 94,79 | 93,66 148,50 145,59 158,78 | 164,33
NT pro BNP 57.792 57,44 n.t.b. n.t.b. ntb. | 28,61 28,30 26,96 52,83 50,51 53,87 52,04
Eiwit tot 78.604 74,20 n.t.b. n.t.b. n.t.b. 72,20 73,57 | 72,38 72,82 69,82 77,97 78,06
Triglyceride 1.032 0,85 n.t.b. n.t.b. n.t.b. 0,64 0,64 0,64 1,41 1,32 1,47 1,52
Transferrine 33.024 3,19 n.t.b. n.t.b. 2,71 2,72 2,83 2,84 3,14 2,97 3,26 3,29
Ureum 58.308 6,32 n.t.b. n.t.b. 7,43 7,77 7,78 7,52 6,28 6,69 6,80 6,44
Urinezuur n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b. 0,27 0,27 0,27 286,00 0,30 0,30 0,30
ljzer 339.528 36,13 n.t.b. n.t.b. 13,56 15,53 14,01 15,61 12,71 13,82 13,75 14,93
Cortisol n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b. ntb. | 174,38 | 178,27 | 183,07 171,34 164,90 185,72 | 199,93
Foliumzuur 306.848 27,46 n.t.b. n.t.b. n.t.b. 5,31 4,39 5,53 11,14 12,33 10,21 7,53
FT3 n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b. 5,14 n.t.b. 4,81 4,83 5,71 n.t.b. 5,81 5,75
FT4 n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b. 30,70 | 29,97 | 31,27 | 30,09 20,42 22,14 21,41 20,54
TSH n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b. n.t.b. 2,03 2,05 2,07 | 657,00 0,67 0,71 0,73

Vitamine B12 327.316 = 331,08 n.t.b. n.t.b. ntb. 310,61 305,60 @ 286,66 202,75 227,30 | 232,50 228,69
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Vervolg Tabel 15

Proefpersoon
Analieten
AF

ALAT
Albumine
Amylase
ASAT

Bil dir

Bil tot
Calcium
Cholesterol
CKMBa
CKMBm
CK

CRP

D dimeren
Ferritine
Fosfaat
GGT

HDL Chol
TropT
Kalium
Kreatinine
LDH

LDL Chol
Lipase
Magnesium
Natrium
Prolactine
NT pro BNP
Eiwit tot
Triglyceride
Transferrine
Ureum
Urinezuur
ljzer
Cortisol
Foliumzuur
FT3

FT4

TSH
Vitamine B12

t=0

59,06
36,71
51,08
36,71
25,54
0,00
6,38
2,25
4,31
31,92
1,23
79,81
2,08
0,00
62,25
11,11
23,94
1,92
0,00
4,31
57,46
127,69
2,55
20,75
0,75
229,84
209,09
43,10
78,21
0,72
2,71
5,11
0,24
21,55
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.

4
t=24

35,14
40,41
56,22
0,00
31,63
n.t.b.
n.t.b.
2,57
5,10
n.t.b.
1,53
87,85
2,11
0,00
72,03
11,84
28,11
2,11
0,00
5,27
75,55
149,34
2,81
n.t.b.
n.t.b.
270,57
235,43
n.t.b.
86,09
0,77
n.t.b.
4,22
0,32
n.t.b.
282,92
32,21
8,19
28,29
2,58
389,68

t=48

28,84
37,85
55,87
0,00
32,44
n.t.b.
n.t.b.
2,51
4,87
36,05
1,37
81,11
1,62
0,00
79,30
11,70
27,04
2,16
0,00
7,75
73,90
167,62
2,70
n.t.b.
n.t.b.
268,55
228,90
46,86
84,71
0,79
2,88
6,85
0,27
n.t.b.
14,11
2,12
1,41
16,03
1,00
209,65

t=72

36,94
56,50
78,22
0,00
0,00
n.t.b.
n.t.b.
3,48
6,95
n.t.b.
1,87
123,86
3,26
0,00
97,78
20,27
39,11
3,04
0,00
11,30
102,13
234,67
3,69
n.t.b.
n.t.b.
0,00
315,07
65,19
119,51
0,91
n.t.b.
6,30
0,39
n.t.b.
248,99
15,18
7,50
26,77
2,39
332,55

n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.

t=24

11,28
12,41
29,32
57,51
13,53
n.t.b.
n.t.b.
1,55
2,71
9,02
0,78
43,98
1,13
n.t.b.
54,13
6,97
5,64
1,13
n.t.b.
3,72
46,24
83,45
1,47
29,32
0,54
163,52
268,40
7,89
48,49
0,72
1,92
5,41
0,14
18,38
642,26
21,91
8,05
26,40
2,00
320,20

t=48

14,98
20,60
50,56
n.t.b.
22,47
n.t.b.
n.t.b.
2,38
4,49
n.t.b.
1,33
71,15
1,69
n.t.b.
n.t.b.
12,90
7,49
1,87
n.t.b.
8,05
71,15
146,05
2,25
n.t.b.
n.t.b.
279,00
411,95
11,24
74,90
1,12
n.t.b.
8,24
0,21
n.t.b.
624,68
15,33
8,24
24,91
1,96
344,92

t=72

15,33
18,74
52,80
95,39
23,85
n.t.b.
n.t.b.
2,44
4,43
17,03
1,33
73,24
1,87
n.t.b.
88,57
11,24
6,81
1,87
n.t.b.
9,54
71,54
153,30
2,21
47,69
0,92
252,09
425,82
n.t.b.
74,95
1,11
3,24
8,01
0,19
32,53
772,20
20,18
8,73
27,55
2,27
384,16

t=0

70,86
31,00
64,22
86,36
22,14
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
6,64
17,71
1,37
97,43
4,43
n.t.b.
62,00
n.t.b.
37,64
1,99
n.t.b.
6,42
135,07
190,43
4,43
68,64
1,20
369,79
0,07
59,79
104,07
1,66
5,31
11,51
0,47
35,87
1390,56
16,02
12,90
34,26
5,54
382,68

t=24

24,44
22,56
50,76
63,92
20,68
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
4,89
n.t.b.
1,02
71,44
3,38
n.t.b.
50,76
n.t.b.
30,08
1,50
n.t.b.
6,77
114,69
135,37
3,01
50,76
0,88
276,38
0,04
39,48
75,20
1,22
3,76
9,59
0,40
29,71
1123,95
113,84
106,61
281,89
444,52
229,49

t=48

n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
n.t.b.
1077,00
13,28
105,91
271,05
42,72
267,46
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