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MUNKANK HATTERE, CELJA

e Alaborvizsgalatok szama novekszik, sajnos hazankban a labordiagnosztikai
tevékenységek finanszirozasi nehézségei ismertek, igy tobb jaro-, és
fekvGbeteg intézményben egyes labor vizsgalatok hozzaférése nehezitett ( pl.
szérum 25-OH-D3 meghatarozas is, pedig a magyar populacio jelentds
hanyadanak a D-vitamin ellatottsaga nem megfeleld).

 Endokrinolégusként, és a haziorvosként is dolgozom.

 Munkank célja volt megvizsgalni vajon a normal értékhataron beliil Iévé
szérum kalcium szint, mely hozzaférhetd labor vizsgalat a haziorvosi
praxisban, utal-e elégtelen D-vitamin ellatottsagra



ELMELET

A A szervezet teljes kalcium tartalma atlagos feln6tt
esetében 1000-2000 gr. (99 % csont szervetlen
allomanyanak kristaly szerkezetében, 1%-a oldat
formajaban az extra- és intracellularis térben.

A vérben lévo se kalciumnak 45 %-a kotédik szérum
fehérjéhez (albuminhoz), 10%-a bikarbonattal,
foszfattal, citrattal komplexet képez, fennmaradd 45 %-a

biolégiailag aktiv kalcium.

A kalcium extracellularis kocentracidja sziik fizioldgias
tartomanyon beliil szabalyozott.

A legfontosabb kalcium szintet szabalyozé hormonok a
parathormon (PTH), és a D-vitamin.
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BETEGEK, MODSZEREK

* Betegek:
- 1728 (atlagéletkor+SD: 51,48 +17,4 év) , 2015-2017 év kozott endokrinologiai amb.)
A betegeket 2 csoportra osztottuk, 50 év alattiak (n=737, 35,39+8,2év) és 50 év felettiek (n=991, 65,7618,83év).

Mean = 51 45
Std. Dev. =17

5 e N A betegnél rutin belgydgyaszati alaplabor vizsgalatokat

I végeztiink(se kalciumot, se albumint is), meghataroztuk a se
25-0OH D3 vitamint, PTH (parathormon), pajzsmirigy (TSH,
FT4, FT3) szintet is.

Kor_RND

e A cél: aszérum kalcium szint értékébdl tudunk-e kovetkeztetni a D-vitamin ellatottsagra.
A ase 25-OH D3 vitamin szint alapjan 2 csoport- >75 nmol/L- elégséges, és < 75 nmol/L nem elégséges

* Az Osszefiiggés keresés pontositasa céljabdl a betegek szérum kalciumszintjeit a normal értékhataron
beliil egy tizedessel novekedé csoportokat képezve elemeztiik, potencialis vagopontok keresése céljabol



BETEGEK, MODSZEREK

Maddszerek:

-Labor parameterek meghatarozasai: Total D-vit (ECLIA Elekrocemilumineszcens immunoassy- Roche, Cobas
e411), se Ca (Fotometrias szinproba-Beckmenn Coulter, AU5800), PTH (CLMIA Keminlumineszcens
magnetikus mikrorészecske immunoassy- Beckmenn Coulter, DX800)

- Corrected, korrigalt, se Calcium mmol/L = (0.02 * (normal albumin - beteg albumin)) + Serum Ca;
kalkulator

(Gauci C1, Moranne O, Fouqueray B, de la Faille R, Maruani G, Haymann JP,Jacquot C, Boffa JJ, Flamant M, Rossert J, Urena P, Stengel B, Souberbielle JC, Froissart M, Houillier P; NephroTest Study
Group.Pitfalls of measuring total blood calcium in patients with CKD.J Am Soc Nephrol. 2008 Aug;19(8):1592-8.)

-Eredményeinket statisztikai szamitasaink elvégzése utan értékeltlik, és hasonlitottuk 6ssze.

-Flggetlen kétmintas t-proba, illetve Pearson féle korrelacié egyitthatok alapjan vontuk le
kovetkeztetéseinket, ahol is p<0,05 érték esetén tekintettlink statisztikailag szignifikansnak egy 6sszefliggést.

A szamitasokat SPSS Statistics 19-es szoftverrel végeztiik
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EREDMENYEK

50 év felettiek Descriptive Statistics?

Minimu Maximu Std. Varianc
N m m Atlag Deviation e
Kor_RND 800 50,00 92,00 65,7684 8,873 78,775
Valid N 800
(listwise)

a. korcsoport Korcsoport = 0 50 éves vagy id6sebb

Osszes N=1501, atlag élekor:51,6 +17,3 év

50 év aluliak Descriptive Statistics®

Minimu Maximu Std. Varianc
N m m Atlag Deviation e
Kor_RND 701 15,00 49,00 35,505 8,15 66,570
Valid N 701
(listwise)

a. korcsoport Korcsoport = 1 50 évesnél fiatalabb



EREDMENYEK

Eset,
n=1501
SD

atlag

Norm.
Erték

SGOT

23

0-25 U/

SGPT

21

13

0-35
U/l

Gamm Se Ca

aGT

26

22

0-38
U/l

2,38

0,11

2,20-
2,65
mmol/I

SeP

1,15

0,16

0,81-
1,45
mmo

1/l

Se Mg

0,87

0,06

0,77-
1,03
mmol

/|

Na

139

135-

145
mmol/I

4,3

0,3

3,2-
51
mmol

/|

Alb.

45,2

3,2

35,0-
52,0
mmol/I



Eset
n=1501
+SD

atlag

Norm.
érték

EREDMENYEK

25-OH Glucose

D-vit

86,5

34,8

75, 0-
500,0
nmol/I

5,4

1,1

3,5-6,5
mmol/|

PTH

72,5

4,3

12,0-
88,0
pg/ml

kreatinin

70,8

18,02

40,0-
88,0
umol/I

GFR

59

3,8

TSH

2,44

1,96

0,400-
4,000
mlUl/I

FT4

11,78

3,18

7,75-
15,21
pmol/I

FT3

5,06

1,16

3,80-
6,0
pmol/i

Se alk.

188

0,1

64 -
300
mmol/I
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EREDMENYEK

TDVit
150 -
1001 z
501
I I =0 T T
0000 100,000 200,000 300,000 400,000
TDVit
Ca

Mean = 86 5580
Std. Dev. = 35,3232
N=150
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Atlag
Median

Mode

Std. Deviation
Variance
Minimum

Maximum

Statistics

Ca mmol/I
Valid 1501

Missing 0
2,38
2,30
2,30
0,10
,011
1,85
2,93

TDVit nmol/I
1501

0

86,55
84,60
81,20
35,32
1247,76
10,10
325,80



Frequency

EREDM E NYEK (50 évnél idésebb korcsoport)

TDVit

Korcsoport: 50 éves vagy idosebb

Korcsoport: 50 éves vaqy iddsebb
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One-Sample Kolmogorov-Smirnov Test¢

TDVit
Ca Ca TDVit
N 800 800 ) o
) Pearson-féle korrelacié
Normal Parameters®® Atlag 2,40 91,29 ,
Std. Deviation ,106 37,14 Spearman—fele -
Most Extreme Absolute ,066 ,029 robosztusabb
Differences P05|t|\{e ,066 ,029 Bootstra p- L'era
Negative -,034 -,019 . ; . ;
Kolmogorov-Smirnov Z 1,857 ,811 mintavételezesi mOdszerr

Asymp. Sig. (2-tailed) ,002 ,526 empirikus becslés



Frequency

EREDM E NYEK (50 évnél fiatalabb korcsoport)

Ca

Koresoport: 50 évesnél fiatalabb
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N

Normal Parameters®® Atlag

Most Extreme
Differences

Kolmogorov-Smirnov Z
Asymp. Sig. (2-tailed)

TDVit

Korcsoport: 50 évesnél fiatalabb
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EREDMENYEK

Ca

Korcsoport: 50 éves vagy iddsebb
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EREDMENYEK

TDVit

Korcsoport: 50 éves vagy idésebb
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TDVit TDVit

TDVit_kategoriak_3
Besorolas szerinti D-
vitamin szint
0 <25 nmol/L

25-75 nmol/L

>75 nmol/L
Total

EREDMENYEK

Atlag
20,13

56,51

108,10
86,55

N
46

539

916
1501

Std. Deviation
4,08

13,38

26,24
35,32

Minimum
10,10

25,30

75,00
10,00

Maximum
24,70

74,90

325,80
325,80



EREDMENYEK

e Tovabbi kérdés vajon milyen a viszonyulasa se Ca-nak a se 25-OH D3
vitaminhoz, van-e szignifikans 6sszefligges ?

e Szérum kalcium szint értékébdl tudunk-e barmiféle kovetkeztetést
levonni a D-vitamin ellatottsagra.



TDVit

EREDMENYEK

Korcsoport: 50 éves vaqy idisebh

400,0000=

300,0000-

200,0000-

100,0000-

00004
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o
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Korcsoport: 50 évesnél fiatalabh

RZ Linear = 0,015
300,0000
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200,0000=

10,0000
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00004

1ﬁﬁnn zpﬁnn 22600 zﬂﬁnn EﬁEDD zﬁﬁnn SpEDD
Ca
Az 50 év feletti csoportban nem talaltunk linearis 6sszefliggést
a szérum 25-OH-D3 és a kalcium szint kozott (r=0,014,
p<0,681), viszont az 50 év alatti csoportban igen (r=0,124,
p<0,001).



EREDMENYEK

e Az se Ca és a se 25-OH D3 osszefligges keresésének pontositasa
céljabodl a betegek szérum kalciumszintjeit a normal értékhataron
belul egy tizedessel novekedod csoportokat képezve elemeztiik,
potencialis vagopontok keresése céljabal..




95% CI TDVit

EREDMENYEK

Korcsoport: 50 éves vaqy iddsehb

Se Ca szint szerinti kategoridk 50 évnél

120,0000 iddésebb
<75 >75
110,00007 amel/Z1 nmol/I
. alatti alatti
N _ se se
100,00007 T Ca N=dsszesen D.vit D.vit
4 ¢ mmol/I 800 N= 279 N=521
} & 0<2,2 10 5 5
90,0000
L }Z - 12,2- 123 43 80
o 2,3
80,0000 ¢ 22,3- 298 118 180
2,4
324- 262 84 178
70,0000 2,5
L o 42,5 79 19 60
2,6
60,0000 - 52,6- 19 V4 12
T T T T | | 1 2,7
<22 2223 2324 2425 2526 2627 =27 6>2,7 9 3 6
Ca

0<2,3 133 48 85



95% CI TDVit

EREDMENYEK

Se Ca szint szerinti kategériak 50
Korcsoport: 50 évesnél fiatalabb evne I fl ata I abb
140,0000°} _ Korcsoport: 50 évesnél fiatalabh < 7 5
) nmol/ >75
0 | nmol/
12000001 o] alatt |
1 se alatt
- Ca N= D.vit 1 se
1000000 £ mmol osszesen N= D.vit
/! 701 279 N=521
} - 0<2,2 34 18 16
70,0000 I ’ ] 1 2,2' 183 94 89
E | [ 2,3
1 I 22,3- 261 118 143
B0pIr 2,4
6000007 324- 172 59 113
<:2|,2 2,212,3 2,3!2,4 2,412,5 2,512,5 2,512,? >:2|,? ity 2,5
Ca 2 Y 2028 42 ,5- 44 16 28
Errorbar (Cl -konfidencia intrvallum- ¢ G 2,6
kategorias valtozé mentén (se Ca) milyen 52,6- 6 2 4
becslés adhaté a se 25-OH D3 vit.—ra. é'zz 7 1 0 1
(ndvekvd Ca, novekvé DI vit) , ha Cl nagy - ’
0<2,3 217 112 105

rossz a becslés.
Vagodpont kivalasztasahoz kell



95% CI TDVit

EREDMENYEK
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Korcsoport

[ 50 éves vagy iddsebb
I 50 évesnél fiatalabh

Errorbar (Cl-konfidencia intrvallum- 95%)-
kategdrids valtozd mentén (se Ca) milyen
becslés adhaté a se 25-OH D3 vit.—ra. Cl
nagy- akkor rossz a becslés.

Vagopont kivalasztasahoz kell



95% CI TDVit

EREDMENYEK

Korcsoport: 50 éves vagy iddsehh

105,0000

100,00007

55,0000

50,0000

85,0000

2 kategérias Ca besorolas

95% CI| TDVit

Korcsoport: 50 évesnél fiatalabh

50,0000

55,0000

50,0000

75,0000

70,0000

=23 =23
2 kategérias Ca besorolas

a se Ca és se 25-OH D3 vitamin szint kozott, - az elemzések azt mutattak, hogy
a 2,3 mmol/I kalciumszint egyfajta vagépontként azonosithatd, amennyiben
ezen érték alatt nagyobb valdszinlséggel taldlhaték alacsony se 25-OH -D3
vitamin szint(i betegek az 50 év alattiak csoportjaban.




EREDMENYEK

* A csoportképzés utan fliggetlen kétmintas t-probaval is megerdsitést
nyert az 50 év alattiak esetén a szérum kalciumszint és a 25-OH- D3
kozotti Osszefliggés (se kalcium<2,3 mmol/l) esetén szérum a 25-OH-
D3: 73,2+31,7nmol/l, mig (se kalcium>2,3 mmol/l) esetén a szérum
25-OH-D3 83,8%+32,2nmol/l, p<0,001, az eltéréshez tartozd
konfidencia intervallum 3,3-13,7.



EREDMENYEK

Ca_kategorialis_2 2 kategorias

Ca besorolas N Mean Std. Deviation Std. Error Mean
TDVit TDVit ,00 <2,3 133 93,434586 42,7160942 3,7039551
1,00 >2,3 667 90,863718 35,9516860 1,3920548

a. korcsoport Korcsoport = 0 50 éves vagy id6sebb

Independent Samples Test?
Levene's Test for

Equality of
Variances t-test for Equality of Means
95% Confidence
Interval of the
Sig. (2- Mean Std. Error Difference
F Sig. t df tailed) Difference Difference Lower Upper
TDVit TDVit Equal variances ,893 ,345 ,729 798 ,466 2,5708683 3,5284329 -4,3552379 9,4969746
assumed
Equal variances not ,650 171,246 ,517 2,5708683 3,9569054 -5,2397217 10,381458

assumed 3



EREDMENYEK

Se Ca besorolas

(mmol/1) N
TDVit TDVit ,00<2,3 217
1,00 >2,3 484

a. korcsoport Korcsoport = 1 50 évesnél fiatalabb

Independent Samples Test?

Levene's Test for Equality
of Variances

F Sig. t df
TDVit TDVit Equal variances ,016 ,900 -3,254 699
assumed
Equal variances not -3,271 420,876

assumed

a. korcsoport Korcsoport = 1 50 évesnél fiatalabb

Mean Std. Deviation Std. Error Mean
75,266359 31,7931614 2,1582604
83,797314 32,2248726 1,4647669

t-test for Equality of Means

95% Confidence Interval
of the Difference

Sig. (2- Mean Std. Error

tailed) Difference  Difference Lower Upper
,001 -85309546 2,6218295 -13,6785591 -3,3833501
,001 -8,5309546 2,6083769 -13,6580233 -3,4038859



MEGBESZELES

Elgondolkodtato, hogy az 50 év alatti betegek se kalcium szintje, D-
vitamin ellatottsaga rosszabb, mint az 50 év feletti korosztalynak.

e Az 50 év alatti betegek tekintetében kapott dsszefliggés alapjan
valdszinliségi alapon a 2,3 mmol/l érték alatti szérum kalciumszint
esetén a D-vitamin elégtelen ellatottsagara lehet kdvetkeztetni — ez
a megallapitas segitséget nyujthat a napi gyakorlatban a
betegellatasban olyan munkahelyeken is, ahol szérum 25-OH D3
vitamin meghatarozasara nincs lehetoség.




KOSZONOM A FIGYELMUKET.
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95% CI GOT

95% CIALP
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ERRORBAR(CI 95%
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T
50 éves vagy idssbb

Korcsoport
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50 évesnél fiatalabb
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95% CI TP
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95% Cl Alb
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95% CI Thil
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Nem volt kulon

95% CI CRP
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Nem volt kulonbsé

95% CIFT4

12,20000-

12,00000-

11,30000<

1160000

11400007

11,20000-

T T
50 éves vagy idosebhb 50 évesnel fiatalabhb

Korcsoport

95% CIP

1,2100

1,2000

1,1900

1,1800]

11700

1 1600

1,1500

T T
50 éves vagy iddsebh 50 évesnél fiatalabh

Korcsoport




MEGBESZELES

Elgondolkodtato, hogy az 50 év alatti korosztaly se kalcium szintje, D-  vitamin
ellatottsaga rosszabb, mint az 50 év feletti korosztalyé.

Az 50 év alatt, és az 50 év feletti betegcsoportban a labor vizsgalat soran szamos
esetben a statisztikai szamitasokkal igazolt kiilonbségek a normal értékhatarokon
belll alatamasztjak azt, hogy a korcsoport valasztas megfelel6 volt, de felvetnek
egy masik problema lehet6ségét, hogy vajon a labor vizsgalatok normal, referencia
értékeinek hatarat nem kell-e életkor csoportokhoz igazitani?

e Az 50 év alatti korosztaly tekintetében kapott 6sszefliggés alapjan valdszinlségi
alapon a 2,3 mmol/I érték alatti szérum kalciumszint esetén a D-vitamin
elégtelen ellatottsagara lehet kovetkeztetni— ez a megallapitas segitséget
nyujthat a napi gyakorlatban a betegellatasnal olyan munkahelyeken is, ahol
szérum 25-OH D3 vitamin meghatarozasara nincs lehet6ség.



teszt

Total
Dvitamin

Parathormo
n

Se P

Se Mg

Se Ca
Kreatinin
TSH

FT4

FT3

LABOR VIZSGALATI MODSZEREK

modszer

ECLIA Electrocemilumineszcens immunoassy

CLMIA Keminlumineszcens magnetikus mikrorészecske immunoassy

Fotometrias UV-vizsgalat human vérszérum, és vérplazma és vizelet szervetlenfoszfor-
tartalmanak kvantitativ meghatarozasara

Fotometrias szinvizsgalat human vérszérum, vérplazma és vizelet
magnéziumtartalmanak kvantitativ meghatarozasara

Fotometrias szinproba human vérszérum, vérplazma és vizelet kalciumtartalmanak
kvantitativ meghatarozasara

Enzimatikus vizsgalat a human vérszérum, a vérplazma és a vizelet
kreatininkoncentraciojanak kvantitativ meghatarozasara

reagens

Roche

Beckmenn
Coulter

Beckmenn
Coulter

Beckmenn
Coulter

Beckmenn
Coulter

Beckmenn
Coulter

Beckmenn

hTSH vizsgalat egy paramagneses részecskét tartalmazoé, kemilumineszcens immunteszt Coulter

Free T4 teszt egy paramagneses részecskét tartalmazo, kemilumineszcens immunteszt

Free T3 teszt egy paramagneses részecskét tartalmazo, kemilumineszcens immunteszt

Beckmenn
Coulter

Beckmenn
Coulter

gep

Cobas e411

DXI 800

AU 5800

AU 5800

AU 5800

AU 5801

DXI 800

DXI 800

DXI 800



TDVi

ELMELET

400,0000-

300,00007

200,0000

100,0000-

,0000—

napfeny
(I téli idészak
) nyari id8szak
2 Linear = 0,008

I
1,8000

|
20000

1|
2 2000

I
2,4000
Ca

|
2 6000

1|
2 3000

I
3,0000




® D vitamin az idén viltozott, most CLIA Cemilumineszcens immunoassy a mddszer, a reagens gyartd

DiaSorin, az automata Liaison.
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