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ÅέCǊŅƳƧŀƴŘŜ ŀǾ Ŝƴ ƴŀǘƛƻƴŜƭƭǘ ǎǘŀƴŘŀǊŘƛǎŜǊŀŘ 
utbyggnad av biobanksverksamhet inom 
klinisk laboratoriemedicin & nationella 
ǇŀǘƛŜƴǘƪƻƘƻǊǘŜǊέ 

ÅEn nationellt harmoniserad utveckling av laboratoriemedicinska 
biobanker kan ge Sverige möjlighet till ledande forskning inom 
laboratoriediagnostik ς ett strategiskt viktigt område för att 
kunna uppnå förbättrad vårdkvalitet genom snabbare och 
säkrare diagnoser.  
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Pilotområde: Cervixscreening  

 
 

Alla kvinnor i Sverige mellan 23-60 års ålder inbjuds att delta i det 
gynekologiska cellprovtagningsprogrammet för förebyggande av 

livmoderhalscancer. Årligen tas cirka 650,000 cellprover.  

 
Vätske baserad cytologi- Liquid Based Cytology (LBC). 
Förvaringsvätska som håller provet stabilt. Utmärkt 

för både DNA, RNA, protein och intakta celler.  



 

 

Pilotområde: Cervixscreening  
 

Kliniskt behov av biobankning: 
Kvinnans egen diagnostik:  

1. Kan behöva tas fram för att tillverka nya glas 
2. Kan behöva tas fram för HPV-testning ςskilja mellan ny 

infektion (kräver ingen uppföljning) och kvarstående 
(persistent) infektion (bör följas upp) 

 
Andra kliniska ändamål: 

Kvalitetssäkringsarbete & kliniskt utvecklingsarbete 
 

Forskning: 
-Utveckling och utvärdering av nya och bättre screeningtester 

-Grundforskning om sjukdomar som drabbar kvinnor 



Utveckling av LBC-biobankning: Problemställningen 

500 Cellprover/dag 
10000 prover/månad 
Inom Stockholms län 
Ca 700000/år 
I landet 

ThinPrep 

Att lagra cellprover  för biobankning i befintliga burkar kräver oerhört stora  
lokaler och resurser. Görs idag manuellt, ej standardiserat och ej ackrediterat.  
 9ƭƭŜǊ ǎň ƪŀǎǘŀǎ ŘŜǘ ōƻǊǘΧΦ 



Utveckling av LBC-biobankning: Miniatyrisering 

Alikvotering i 96 
rör-platta 

96 rör med 4 ml av cellprov 



Utveckling av LBC-biobankning: Automation 
 Liquid Handlings Robot-Input process 

säkerhet  
kvalitet 



Arbetsvolym av Ca: 500 cellprover/dag  

Patient 
informations  
data 

Utveckling av LBC-biobankning: Biobanks-LIMS för 
Dokumentation och Spårbarhet  



IT-lösning i BBMRI-format 

Storage Location Manager - 
Plate Searching Criteria 

LabWare LIMS 
för LBC-provsamling 

http://www.123rf.com/photo_4177025_chemical-test-tube--chemical-experiment-with-laboratory-glass.html


 
ÅIdeË: Främja ett nationellt samarbete inom biobankning mellan 

klinisk cytologi-avdelningar över hela landet.  

ÅBBMRI.se: Personalkostnad för Nationellt utvecklingsarbete, 
kvalitetsarbete & standardisering. Upphandlar och deponerar 
utrustning. Nationella upphandlingar av förbrukningsvaror (rör o 
dyl). Samordning. 

ÅSamarbetande klinisk cytologi-avdelningar: Hjälper till med 
nationellt utvecklingsarbete. Använder de nationella 
metodbeskrivningarna för sin biobankning.   
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ÅIdeË: Främja ett nationellt samarbete inom biobankning mellan 

klinisk cytologi-avdelningar över hela landet.  

ÅKostnadsbesparing och minimering av dubbelarbete: 

ÅMånga biobanker med ambition att ligga i framkant lägger idag >50% av 
alla kostnader på utvecklingsarbetet. 

ÅStorskaliga upphandlingar pressar kostnader. 

Å Nationellt standardiserad biobankslösning möjliggör 
utvecklingsarbete och forskning på nationell bas. 
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        Cytologi Biobankning Kostnadskalkyl DRIFT 
Kan pressas om vi samarbetar - 

storvolymsrabatter 

Förbrukningsmaterial 96 TP bur/ varje körning Kostnad/TP burk 

Pipettspetsar DiTi  167:-skr   

intermediär-rör 62,4: skr   

Lagringsplatta-96 rör  224:- skr   

Septum 25:- skr   

Summa 478,4:- skr 4,983: skr 

Personal för drift: Cirka  Halvtidstjänst / 80.000 prov 

KOSTNAD  FÖR UTVECKLING ς KAN GÖRAS GEMENSAMT!! 

Upphandlingsavgift, EU-upphandling 75.000:-  

Biobank Robot 1,2 MK 

Elektrisk Av/påkrokare 22 720: skr 

Biobankfrys  -20 till -30 86000: skr 

Driftkostnad av Frysen med avskrivning  10,000 :-skr 

    

BBMRI-LIMS Licensen 50,000:- skr 

Konsult arvode IT 11000:- /dag 

    

Projektledare för utvecklingsarbetet 426000:- skr 



ÅKostnads & Tidsvinst: Från projektplan till avslut av 
utvecklingsprojekt med denna nationella hearing: 1 års tid samt 
cirka 2 MKr. 

ÅKravspec för EU-upphandling av automationslösning. 

ÅProjektledarrekrytering.  

ÅFörsöksserier för att bestämma optimala processer och format samt 
IT.  

ÅStandardisering av format och IT internationellt (BBMRI-nätverk).   

ÅOptimering och inkörning av processerna. 
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Optimal sedimenteringstid av celler för ThinPrep (TP) cell suspension, 
verifieringsrapport 
För biobanksändamål analyseras hur lång tid det tar för cellerna i en Thinprep-
suspension, att sedimentera och falla ner i botten på ett rör. 
  
Tid:      20`           30              1h             2h                      3h                   4h 
Slutsats 
Nästan alla celler har sedimenterat efter 1 h och ca 80% efter 30 min. 
För tidbesparing valde vi använda 30 minuter sedimenteringstid. 

Påverkan av rörelse på cellsedimenteringsförmågan från ThinPrep (TP) suspension, 
verifieringsrapport 
Transport av TP burkar från det kliniska laboratoriet till biobankslaboratoriet orsakar 
skakningar d.v.s. omröring av cellsuspensionen. Påverkar detta utbytet av celler? 
Slutsats 
Transport av burken leder till mindre cellpellettar: Burklådor lagras  nu bredvid roboten. 



Optimal överföringsvolym från ThinPrep (TP) suspension 
För biobanksändamål lagring av TP i sin befintliga form är mycket kostsamt. Därför finns 
behov av att kontrollera den mest optimala överföringsvolym från TP cellsuspension till 
intermediärt rör, denna volym skall ge högsta cellkoncentration vid lagringsvolymen i 
mikrotiterplatta med 96 brunnar. De koniska rören som är mellanstation mellan TP burk 
och mikrotiterplatta benämns här έƛƴǘŜǊƳŜŘƛŅǊ ǊǀǊέΦ  
1 ml, 2ml, 3ml, 4ml,  
Slutsats 
Enligt koncentrations mätningar  behövs 4 ml av bottensatsen sugas upp för att få med 
nästan alla cellerna. 



Optimal lagringsvolym av ThinPrep (TP) suspension, verifieringsrapport. 
TP burkar innehåller i genomsnitt, 14-18 ml cellsuspension vid transport från det kliniska 
laboratoriet till biobankslaboratoriet. Lagring av dess burkar i befintlig form är ekonomiskt 
oförsvarbart. 
För biobanksändamål finns det behov av att verifiera den mest optimala volymen för 
långtidsförvaring av sedimenterade celler i intermediär rör som innehåller 1 ml av TP 
cellsuspension.  
Slut volymer: 270 µl; 520 µl; 570µl; 870µl. Dessa volymer har valts efter tillgängliga 
volymstorlekar på rör som kan lagras i 96-mikrotiter plattor. 
 
Slutsats 
1-Antal celler var oberoende av volymerna - minsta röret kan väljas. 



Optimal långtids förvaringstemperatur för ThinPrep (TP) cell suspension 
För biobankensändamål vill vi undersöka den mest optimala temperaturen för 
långtidsförvaring av sedimenterad cell som erhöll från cell suspension i TP.   
RT, + 4°C, - 20°C , -30° och - 80°C 
 
Slutsats 
Cellsuspensionerna fryser inte i -20ºC, en viktig egenskap som möjliggör preparering av nya 
glas och nya färgningar av god kvalitet.  
Systematisk litteratursökning visar att - 20°C av celler i ThinPrepvätska räcker för stabilitet 
vid långtidsförvaring. 



Exempel på modifieringar och åtgärdade felkällor under inkörningsperiod:  
 

1- PnP (Pick and Place) armen kolliderade med TP-burkar flera gången under varje körning vid 
upplyftning. Detta led till att armens kollapsade. Tecan Teknisk personalen kallades in. Under lagning av 
armen visade det att en skruv har lossnat.  Anledning till upprepande kollision uppdagades och visade 
sig att racken som burkar ställdes in var inte anpassad till burk + etikett. Två nya rackar tillverkades. 
 
2- Vid placering av burken i av/påkorkarens ring, manövrering av PnP armen var felaktig. Vid ett tillfälle 
burken fastnad i av/påkorkare och kraschade. Teknisk personalen kallades. Det visade sig att inre skivan 
i av/påkorkare har lossnat. Felet åtgärdats och PnP armen fungerar utmärkt 
 
3- Nästan 50% av TP-burkar avlästes inte av robotens streckkodsläsare på grund av att burkarnas 
etiketter passades inte till avläsaren. Dessa burkars ID skrevs då manuellt.  Detta fel åtgärdats på två 
sätt 1) avläsningsfältet på streckkodsläsare justerades genom ändring av programmet, 2) efter 
diskussion med Cytologilaboratoriets personal etikettinställningar korrigerades   
 
4-Sämre cellutbyte i förvaringsröret än vad som framkom i försöken:  Två orsaker 1) cell upptag från TP-
burken till intermediär rör 2) cell upptag från intermediärt rör till förvaringsrör.  Inställningar för 
cellsabsorption från botten av burken samt avstånd mellan pipettspetsen och burkbotten justerades 
under flera försök i flera dagar och gott utbyte återställdes.  
 
 
 
 



5- Efter avslutade körning och uttag av 96-platta: vissa rör var inte fyllda på 
grund av att cellklumpar blockerat spetsen. Dessa rör ifylls manuellt. Risken att 
missa någon burk åtgärdas genom att vid varje cell transport från rör till 
destinationsrör så känner systemet nu av vätskenivå och registrerar 
informationen i form av ett orange fält i Windows informationstabell.  
 
6- Initialt fungerade instrumentet på så sätt att vid varje bristfällig avläsning av 
TP-burkens streckkod, så larmade instrumentet och körningen avbröts. Detta 
medförde ŀǘǘ ǊƻōƻǘŜƴ ƛƴǘŜ ŦǳƴƎŜǊŀŘŜ ǎƻƳ έǿŀƭƪ-ŀǿŀȅέ ŀǳǘƻƳŀǘƛƻƴΦ ¢ŜŎŀƴ 
åtgärdar så att systemet kör vidare en hel batch. När batchen är klar visas 
meddelande och särskilt formulär för att skriva burk-ID från ej avläst burk. 
 
7- Idag fungerar systemet så att utvecklingsfas kan övergå i driftsfas. 
Motsvarande inkörning förväntas vara väsentligt fortare för avdelningar som 
använder samma lösning.  



2010-10-01 
Projektstart 

2011-08-04 
Robot installering  

LIMS integrering med robot 
Anpassning  provhanteringsmetoden till  Lab-cellprover 

2011-10-26 
Registrerad, automatiserad,  kvalitetssäkrad 

Nationell Cytologibiobank är i rutinverksamhet 
9100 prover är lagrade 


