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IYON SELEKTIF ELEKTROD iLE SERUMDA SODYUM VE
POTASYUM TAYINIi-FLAME FOTOMETRISI ILE KIYASLANMASI

Istk TURKALP (1) Ekrem ERBIZ (2)

Bu calismada, iyon selektif elektrod (ISE) ile serumda sodyum ve potasyum élgiimleri kesinlik (pre-
sizyon), linearite, tekrarlanabilirlik, dogruluk ve flame fotometresi ile uyum agisindan degerlendirildi.
Sodyum ve potasyum igin giinliilk presizyon mikemmeldi, ortalama varyasyon sabiti (%0 CV) sodyum
icin % 0.38, potasyum igin % 0.86. ISE ile sonuglarin giinler arasi tekrarlanabilirligi, flame fotometre-
sine kiyasla daha iyiydi (sodyum igin ortalama CV % 1.45, flame ile % 3.54 ve potasyum i¢in ortalama
CV % 2.17, flame ile % 4.84). Linearite ¢alismalari, analizle bulunan ve teorik degerler arasinda sod-
yum igin 100-200 mmol/1, potasyum igin 1.0-10.0 mmol/1’den gegen dogru bir hat gosterdi. Lineer-
regresyon analizleri sodyum ve potasyum igin gozlenen ve teorik degerler arasindaki korelasyon sabitinin
r=1.000 oldugunu gosterdi. ISE ile flame fotometresi arasinda iyi bir korelasyon bulundu (r=0.908
sodyum igin, r=0.921 potasyum igin).

In this study, measurements of sodium and potassium in serum with ion selective electrode (ISE) were
evaluated for precision, linearity, reliability, accuracy, and maintenance compared with flame photo-
metry. Within-run precission for Na+ an K+ were excellent, the mean coefficient of variation for sodi-
um was % 0.38, for potassium % 0.86. Day-to-day reproducibility of results with the ion selective elec-
trodes were beter than those of the flame photometry method (average CV % for sodium of % 1.45 com-
pared with % 3.54, and average CV for potassium of % 2.17 compared with % 4.84). Linearity studi-
es showed a straight-line relationship between analyzed and theoretical values for sodium from 100—
200 mmol/1, potassium from 1.0-10.0 mmol/1. Lineer-regression analysis showed a correletion coeffi-
cient of r=1.000 between observed and theoretical values for sodium and potassium. There was a good

correlation between ISE and flame photemetry (f=0.908 for sodium, r=0.921 for potassium).

GIRIS

Klinik kimya laboratuvarlarindaki rutin testlerin biiyiik
bir yiizdesini elektrolitler olusturur. En 6nemli ekstrasel-
liier iki iyon olan sodyum ve potasyum siklikla birlikte
ve acil olarak istenir, 6ézellikle hizh analizlerin gerekli ol-
dugu kritik hastalar igin.

Son yillarda klinik laboratuvarlar hemen hemen klinik
6énemi olan tiim parametreler i¢in yeni enstriiomantasyon
istilasina ugramustir. Ozellikle sodyum ve potasyum yeni
analizorlerin genis bir ¢esidi i¢in konu olmustur, Cogu-
nun esasi, bir dereceye kadar iyon selektif elektrodun
(ISE) arastirma laboratuvarlarindan rutin klinik labora-
tuvarlara gegisini miimkiin kilan elektrod membran kom-
pozisyonlarindaki son gelismeler olmustur (1-3).

iyon selektif elektrod sistemleri, potansiyometri ve elek-
tronikteki 6zellikle mikro prosesérlerdeki paralel gelisme-
ler sayesinde, yeni bir cihaz jenerasyonu olarak gosteril-
migtir. Biitin bunlar, bu yiizyilin hemen baslarinda, hid-
rogene duyarh elektrodun Cremer tarafindan kesfedilmesi
ve daha sonra Haber ve Klemenciewicz taralindan labo-
ratuvar uygulamasinin gelistirilmesi ile basladi. Otuzlu yil-
larda, cam elektrod kullanan pH metreler ticari olarak
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bulunur hale geldi. Ellilerde, Eisenman ve arkadaslar
ozellikle Nat+, K+, Agt gibiiyonlara ve klinik labora-
tuvarlarda potansiyel kullanimi olan diger iyonlara karsi
hassas olan cam kompozisyonlar: gelistirdiler. Elektrod
membran kompozisyonlar: gelismeye devam ettigi sirada,
bazilar hila arastirma déneminde olan farkh elektrod tip-
leri gelistirildi (4,5).

iyonize orneklerin ol¢iimiinde ISE’un dikkate deger
kullanimindan sonra, bu elektrodlarin organik ornekle-
rin Ol¢ilmesinde de uygulanmasi daha sonralan giderek
artan bir ilgi kazandi. ISE’a duyulan ilgi, Frant ve Ross’un
floriir ve kalsiyuma duyarh elektrodlarin gelisimini du-
yurduklari 1966-1967 yilina kadar siirdii. Onlarin ¢ahs-
mas! ISE'un arastirmadan klinik uygulamaya gegisini bas-
latti. 1980’1 yillarin baslarina kadar klinik kimya labo-
ratuvarlarinda rutin olarak kullanilan tek basarih ISE ci-
haz pH metreler olmustur, Halihazirda ISE ile analiz edi-
lebilen en azindan yirmi anyon ve katyon vardir. Bunla-
rin her birinde basar1 oranlan farkhidir (4, 6).

ISE'un teori ve uygulamasi ok komplekstir ve tempa-
ratiir, kullanmilan membranin selektivitesi, solusyondaki
diger iyonlarin aktivitesi gibi birgok [aktorii i¢ine alir
(7,8).

Plazmammn ana bilesenleri su, protein, lipit ve ¢oziin-
miuy tuzlardir, Bu dort bilesikte plazma hacmine katilir-
lar, boylece su normal plazma hacminin yaklasik %
93'tnu olusturur (9).



Sodyum ve potasyum gibi bazi iyonlar, éncelikle su fa-
zinda erimis halde bulunurlar. Lipid, protein ve diger
iyonlara bagh veya erimis halde ¢ok az bulunurlar veya
hi¢ bulunmazlar (10-13). Sodyum ve potasyumun prote-
inlere ve bikarbonatlara kompleks seklinde bagh olup ol-
madigi, literatiirde bazi tartismalarin konusu olmustur,
ancak simdiye kadar bu problem yeteri kadar agiga ka-
vusmamgtir (14, 15).

Fizyologik bakis agisindan énemli olan, su fazindaki
sodyum veya potasyum iyon konsantrasyonu (veva terci-
han: aktivitesi)’dur, 6zellikle hiicre zan potansiyeli ve os-
motik basinci gibi 6nemli kriterler igin (7,16).

Normal Plazmada Ol¢iim

Flame fotometrisinde, tayin edilen plazma hacmi basi-
na diisen iyon konsantrasyonudur. Bir kisim standart (6r-
negin 140 mmol/l Nat ve 4 mmol/1 K+ igeren sivi so-
lisyon) 199 kisim deliiintle diliie edilir ve bu kalibrasyon
¢ozeltisi flame fotometresine verilir. Sonra flame fotomet-
resi 140 mmol/1 Nat ve 4 mml/1 K+ gostermek tizere
ayarlanyr. Simdi bir plazma 6rnegi standartla aym sekil-
de diliie edilir ve flame fotometresine verilir. Standartla
aynm sodyum ve potasyum konsantrasyonlarina sahip ol-
dugu farzedilirse, diliie plazma 6rnegi de 140 mmol/1
Nat, 4 mmol/1 K+ gosterecektir.

Ol¢iimden once flame fotometrelerinde drneklerin di-
lile edilmesi gerekir, ¢iinkii flame fotometreleri yiiksek
Nat ve K+ konsantrasyonlarim él¢gmek igin elverisli de-
gildir. Elektrodlara dayanan sistemlerin ¢ogunda, bu so-
run olmaz.

Eger su fazi, 6rnegin proteinlerin ayrildig: plazma ay-
ni oranda diliie edilirse, flame fotometresi ile yapilan 6l-
¢iim yaklasik % 7 daha yiiksek degerler verecektir; sod-
yum ve potasyum iyonunun protein fazina bagh veya ¢6-
ziinmiis olmadigi durumda. Ornegin, bu o6rnekte 151
mmol/1 Nat ve 4.3 mmol/1 okunacaktir (Sekil 1).

Sekil 1: ISE-FLAME Kiyaslanmasi

PLASMA
SU PLASMA g o LIPID
[ B
ORNEK VOLUMU ULy 100 10 100
LIPID +PROTEIN (uL) 0 1 15
su (L) 100 93 8s
CONC. SUDA \oo  DIRECT
“IYON'"/UL 10 100 ISE
ORNEKTEKI 10000 9300 8500
IYON NO
FLAME
PLAZMA CONC. ;i
=TOTAL VOLUMDE 100 9 85 1""-’1‘5“;57
CONC.

Eger iyon selektif sodyum ve potasyum elektrodlar
standart ile 140 mmol/1 Nat ve 4 mmol/1 K+ géster-
mek iizere ayarlanirsa bu elektrodlar, plazmanin su fa-
zinda (proteinleri ayrilmig plazma) 151 mmol/1 Na+, 4.3
mmol/1 K+ gosterecektir.

Elektrodlar, su fazindaki iyon konsantrasyonuna (ve-
ya tercihan: iyon aktivitesi) hassas oldugundan, elektrod-
lar plazmada da 151 mmol/1 Na*t, 4.3 mmol/1 K+ gos-
terecektir.

Boylece, normal plazma igin, iyon selektif elektrodlu
direkt potansiyometri ile flame fotometrisi arasindaki fark
0% 7’dir. ISE daha yiiksek sonuglar verir (Sekil 1).

Lipid iceren Plazmada Ol¢iim

Normal bir plazmaya % 8 hacimde lipid ilave edilirse,
onceki iliski gegerli degildir. Plazmadaki lipidlere plaz-
manin % 8 diliie edilmesine yol agan, inaktif damlalar-
dan olusan emiilsiyon goziiyle bakilabilir.

Flame fotometrisinde, tayin edilen gene, plazmanin hac-
mi basina (lipidler de dahil) diisen iyon konsantrasyonu-
dur. Flame fotometresi standartla 140 mmol/1 Nat ve
4 mmol/1 K+ ’a ayarlanirsa, inaktif lipidin dilasyonuna
bagh olarak, plazma 128.8 mmol/1 Na* ve 3.68 mmol/1
K t gosterecektir. Eger plazmanin su fazi ayn sekilde 6l-
giiliirse, sonuglar 151 mmol/1 Na+ ve 4.3 mmol/1 K+
olacakutir,

Fizyologik bakis agisindan, elektrolitler her iki 6rnek-
te de ayni ve normaldir, ancak, son 6rnekte plazmanin
flame fotometresinde 6l¢iilmesi ile alinan sonuglar, refe-
rans araliklardan (136-146 mmol/1 Nat gosterecektir,
Eger plazmanin su fazi aym sekilde olgiiliirse, sonuglar
151 mmol/1 Na+t ve 4.3 mmol/1 K+ olacakur.

Fizyologik bakis agisindan, elektrolitler her iki 6rnek-
te de ayni ve normaldir, ancak, son ¢rnekte plazmanin
flame fotometresinde 6l¢tilmesi ile alinan sonuglar, refe-
rans araliklardan (136-146 mmol/]1 Na*, 3.8-5.0 mmol/1
K *) bile daha diisiiktiir.

Iyon sclektif elektrodla direkt olarak plazma ve plaz-
manin su fazinda yapilan él¢iimler, birinci 6rnekte oldu-
gu gibi: 151 mmol/1 Na*, 4.3 mmol/1 K+ ayni sonug-
lar1 verecektir, ¢iinkii elektrodlar, soliisyonda inaktif
emiilsiyon olup olmadigina bakilmaksizin, sadece su fa-
zindaki iyon konsantrasyonuna hassastir.

Boylece, iyon selektif elektrodla direkt &lgtim, fizyo-
logik olarak iliskili durumlar: gésterir, oysa flame foto-
metreleri ile dl¢iim, elektrolitlerle iliskisi olmayan sartla-
rin bir sonucu olarak hatali degerler verilebilir (17,18).

Bu ¢alismada, iyon selektif elektrodla (direkt potansi-
yometri) sodyum ve potasyum ol¢iimleri, kesinlik (pre-
sizyon), linearite, stabilite, guivenilirlik, dogruluk ve fla-
me fotometresi ile uyum agisindan degerlendirildi.
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MATERYAL VE METOD

Cihazlar. Bu ¢alismada, ISE analizéri (Radiometer-
KNA2 model) ve flame emisyon fotometresi (Janway) kul-
lamildi. IS sodyum elektrodu, Na* 'ya hassas cam memb-
ran, IS potasyum elektrodu antibiyotik valinomycin (nét-
ral bir potasyum iyon tasiyicisi) igeren PVC membran-
dan yapilmisti.

Ornekler. Hastalardan alinan kan érnekleri santrifiije
edildi, serum 6rnekleri ikiye ayrildi ve tiipler analize ka-
dar kapatldi. Analizler aynm giin yapildi. Serum 6rnekle-
rinden birisi flame fotometresi i¢in hazirlandi (1/200 ora-
ninda diliie edilerek) ve analiz edildi, digeri I[SE'da direkt
olarak test edildi. ki test arasindaki interval | saati geg-
medi. ISE igin gereken 6rnek miktan her iki parametre
igin 125 mikrolitre, flame fotometresi igin 0.5 ml idi.

Giinliik Presizyon

Giinliik presizyon, liyofilize 4 kontrol serumu giinde
20’ser defa test edilerek degerlendirildi. Her bir seviye i¢in
standart deviasyon ve varyasyon sabiti saptandi. Ortala-
ma varyasyon sabitini bulmak i¢in varyasyon sabitlerinin
ortalamasi alind.

Giinler-arasi Presizyon

Giinler aras: presizyon liyofilize 4 kontrol serumu 3 haf-
talik period siiresince her giin ¢aligilarak test edildi. Her
bir seviye igin standart deviasyon ve varyasyon sabiti he-
saplandi. Ortalama varyasyon sabitini bulmak i¢in var-
yasyon sabitlerinin ortalamas: alindi.

Linearite

Umulan ve gézlenen sonuglar arasindaki lineer iliskiyi
kontrol etmek igin, bir seri sulu standart ii¢ farkh giin ga-
lisildi ve her defasinda her bir seviye ii¢ kez analiz edildi.
Her bir seviye ise sonug¢larin ortalamasi alindi ve ortala-
ma sonuglar bilinen degerlere karsi ¢izildi. Sonuglarin de-
gerlendirilmesi icin lineer-regresyon analizleri kullanildi.

Kiyaslama Calismalar:

ISE ile flame fotometresi 6l¢iimlerinin kiyaslanmasi 2
ay siiresince, 192 olguda yapildi. Kiyaslama hesaplan
lineer-regresyon analizi ile degerlendirildi.

SONUCLAR

ISE ile sodyum ve potasyum o6lgiimiinde giinliik pre-
sizyon Tablo 1'de gdsterilmistir. Sodyum i¢in ortalama
varyasyon sabiti % 0.38, potasyum icin % 0.86 idi. Ug
haftalik bir period siiresince, giinler-arasi presizyon in-
celendiginde (Tablo 2) ortalama varyasyon sabiti sodyum
icin % 1.45, potasyum ic¢in % 2.17 bulundu.

Flame fotometresinde ise ortalama varyasyon sabiti
sodyum igin % 3.54, potasyum icin % 4.84 olarak bu-
lundu.

Kartal Egitim ve Arastirma Klinikleri

Tablo I. ISE ile Giinliik Presizyon*

K
Mean Ccv Mean CcV
(mmol/1) y SD B (%) {m_{l_lol,_/__l)_ _SD ) (“4_70_)_
148 0.22 0.15 6.72 0.04 0.6l
138 0.22 0.16 4,00 0.00 0.00
153 1.11 0.72 5.65" 0.09 1.57
135 0.68 (_]_.SO 4.__{]4 0._05 1.26

* No =20, SD =standart deviasyon, CV = varyasyon sa-
biti.

Tablo 2. ISE ile Giinler-arasi Presizyon*

Na - K - it P T—
Kontrol Mean CV  Mean cv
Serum_lar (mmol( I_)_ SD_ _(%) (mmql/l) S[_) _(E}
Monitrol | 146 2.53 1.73 6.64 0.13 2.03
Monitrol 11 138 1.33 0.96 3.90 0.11 2.96
Cromat. A 152 2.09 1.38 5.60 0.08 1.45
Cromat. N 137 2.36 [_.73_ 4_.0_8 0_09125

* No =15, SD=standart deviasyon, CV = varyasyon sa-
biti.

Linearite ¢alismalarn (Sekil 2,3) analizle bulunan ve te-
orik degerler arasinda, sodyum i¢in 100-200 mmol/1, po-
tasyum i¢in 1.0-10.0 mmol/1’den ge¢en dogru bir hat sek-
linde iliski gosterdi. Lineer-regresyon analizleri, sodyum
ve potasyum igin lineer olduklan aralikta, gozlenen ve te-
orik degerler arasinda r=1.000’lik bir korelasyon sabiti
gosterdi.

Sekil 2: ISE ile Sodyum Linearitesi
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Sekil 3: ISE ile Potasyum Linearitesi
1009
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fki ayhik bir period siiresince, 192 olguda sodyum ve
potasyum konsantrasyonlar: ISE ve flame fotometresi ile
6lciildii. Bulgular istatistiksel olarak lineer-regresyon ana-

lizleri kullanilarak analiz edildi ve Tablo 3’de verildi. Bu
tabloda (X aralik) analitik sonuglarin aralif: (Ortalama

x) flame fotometrisi metodunun ortalamasi, (Ortalama y)
ISE metodunun ortalamasi, (y-x) iki metod arasindaki
fark, (r) korelasyon sabitidir.

Tablo 3: ISE ile Flame Folome!resi[@n lil_v,'slslaﬂmast't

Na K

Flame Fotometresi Flame Fotometresi
X aralik (mmol/1) 116-163 2.6-6.9
Ortalama x 141.00 4.65
Ortalama y 138.10 4.54
Fark (y-x) -2.90 -0.11
a 0.949 0.970
b 4.3 0.03
r 0.908 0.921
*No =192,

TARTISMA

Klinik laboratuvarlarda elektrolit analizleri i¢in ISE kul-
lamimu giderek popiiler hale gelmektedir. Ancak, bir¢ok
yayinda goriildiigii gibi, plazma elektrolitlerinin tayinin-
de ISE kullanim hédla tartismahdir (4, 9-13, 19, 20). Prob-
lemler sunlara baghdir
— Referans araliklar,

— ISE cihazlan arasindaki farkhhklar,

— ISE ve flame fotometrisi arasindaki farkhihklar.
— Artan lipid konsantrasyonu.

Sonugta ozellikle ISE cihazi ve flame fotometresi bir-
likte kullanmliyorsa karmasa dogar. Klinisyen her defasin-
da, hastanin hangi referansa ait oldugunu hatirlamak zo-
rundadir. Bu durumda klinisyene bir de stres eklenir, ay-
n1 zamanda hatal teshis riski de vardir.

Plazmadaki elektrolit ionlarimin tiimii pratik olarak,
plazmanin su fazinda konsantre olmustur, bu da normal
plazma hacminin yaklasik % 93*iinil olusturur. Geri ka-
lan % 7 protein ve lipidlerdir (16, 17).

ISE ve flame fotometrelerinin farkh sekilde okumala-
rinin nedeni iki sekilde agiklanabilir. Bunlardan birisi kul-
lamlan 6rnege, plazmaya dayanir. Diger neden, érnegin
muamelesi ile ilgilidir:

— Diliisyon: Flame fotometrisinde ve bazi ISE metod-
larinda oldugu gibi (indirekt potansiyometri).

— Diliisyon yok: Birgok ISE sistemlerinde oldugu gi-
bi (direkt potansiyometri)

Bunu gosteren bir 6rnek Sekil 1'de gorillmektedir.

ISE ile direkt olarak plazmada yapilan 8lgiimler, plaz-
manin su fazinda bulunan ve fizyologik agidan énemli
olan Na+ ve K+ iyon konsantrasyonunu gosterir. Fla-
me fotometrisinde ise élgiimler plazma hacmi basinda dii-
sen Na* ve K+ iyon konsantrasyonunu gésterir. Plaz-
ma hacmine protein ve lipidler de istirak ederler. Bu ne-
denle, ozellikle yiiksek konsantrasyonda lipid igeren plaz-

ma orneklerinde flame fotometrisi ile yapilan Sl¢iimler,
inaktif lipid diliisyonuna bagh olarak hatali diisiik sonug-

lar verir. ISE ile yapilan élgiimlerde ise bu s6z konusu de-
gildir, ¢iinkii elektrodlar, soliisyonda inaktif emiilsiyon
olup olmadigina bakilmaksizin, sadece su fazindaki iyon
kaonsantrasyonuna hassastir.

Bdoylece, iyon selektif elektrodla direkt plgiim, fizyo-
logik olarak iligkili durumlan gésterir, oysa flame foto-
metreleri ile l¢iim, elektrolitlerle iliskisi olmayan sartla-
rin bir sonucu olarak hatali degerler verebilir.

Sodyum ve potasyumun direkt olarak plazmada potan-
siyometrik délgiimii, flame fotometresi ile dl¢iimden daha
yiiksek degerler verir. Sodyum ve potasyumun proteinle-
re ve plazmadaki diger ionlara bagh olmadif1 durumda,
normal plazma i¢in fark % 7’dir. Pratikte nispeten daha
kiigiik bir fark goruliir (vaklasik % 3-5) (16, 17).

Bu durum referans araliklarin degistirilmesine ihtiyag
gosterir, bu da pratikte direkt dl¢tim ve flame fotometri-
sinden elde edilen sonuglari mukayese ederken kanisikli-
ga yol agar. Radiometer’in sodyum potasyum analiz6riin-
de, flame fotometrisi ile elde edilene uygun degerler elde
edilmesi igin, 6l¢iim sonuglarimin elektronik olarak dii-
zeltilmesine karar verilmistir. Bununla beraber, direkt po-
tansiyometrik 6l¢iimiin avantajlari sakh kalr, ¢iinkii oku-
nan degerler 6rnekteki lipid veya protein igerigine bagh
olmayacaktir.

Boylece, sodyum ve potasyum analizorii, plazmada sod-
yum ve potasyum igin genellikle kullanilan referans ara-
liklarla kiyaslanabilen, fizyologik olarak uygun sonuglar
verir.
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Yukarida bahsedilen diizeltmelere bagh olarak, sivi so-
lilsyonlar i¢in sonuglar, sodyum ve potasyumun nominal
iceriginden % 3 daha diisiik olacaktir (16). Bu 6l¢iim te-
orisi, IFCC (Enternational Federation of Clinical Che-
mistry) Expert Paneli’nin (1983) 6nerileri ile uyumludur.

Bu ¢ahgmada elde ettigimiz bulgular, ISE ile giinliik pre-
zisyonun miitkemmel oldugunu gosterdi. ISE ile sonugla-
rin giinler-arasi tekrarlanabilirligi flame fotometresine ki-
yasla daha iyi bulundu (ortalama CV sodyum igin % 1,45,
flame fotometresinde % 3.54 ve ortalama CV potasyum

ISE ve flame fotometresinin kiyaslanmasi igin yapilan
paralel galismalar ve elde edilen bulgularin lineer-
regresyon analizleri, ISE ile flame fotometresi arasinda
mitkemmel bir uyum oldugunu gosterdi.

ISE ile sodyum ve potasyum tayinlerinin diger avan-
tajlari, islemin kolayhig, ¢ok az miktarda 6rnek gerektir-
mesi ve analizin hizh olusudur.

icin % 2.17, flame fotometresinde % 4.84).
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