DUSTAD
Diinya Saglik ve Tabiat Bilimleri Dergisi

JOGHENS
Journal of Global Health & Natural Science
ISSN: 2687-637X Yil: 2025 Cilt: 8 Sayr: 1
Konya Sehir Hastanesi Merkezi Laboratuvar Verilerinden
Koagiilasyon Testleri Referans Araliklarinin Indirekt Yontemle

Belirlenmesi ve Yasa Bagimli Degisiminin Incelenmesi
Makale Tiirii Gelig Tarihi Kabul Tarihi
Aragtirma 16 Ocak 2025 9 Mayzis 2025

Cigdem Damla DENiZ!

Sena TAYiZ2

Mahmut Sami TUTAR3

Hasan Basri YILDIRIM*

Munise YILDIZ®

Said Sami ERDEM¢

Betiil KOZANHAN’

Deniz Yilmaz SAK®

Pinar TONBAKLAR®

Ozet: Konya Sehir Hastanesi Merkezi Laboratuvar verilerinden elde edilen bilgilerle hastane popiilasyonunda
kullanilmak iizere parsiyel tromboplastin zamani (aPTT), protrombin zamani (PT) ve uluslararasi normalize
edilmis oranin (INR) yas ve cinsiyete 6zgii referans degerlerinin belirlenmesi amaglanmistir. Agustos 2020-Mart
2023 tarihleri arasinda Konya S$ehir Hastanesine mindr elektif cerrahi Oncesi preoperatif degerlendirme
kapsaminda bagvuran 0-95 yas arasindaki hastalarin PT, aPTT ve INR test sonuglari retrospektif olarak
incelenmistir. Calismaya genetik veya edinilmis kanama bozuklugu olan, kanama bozuklugu tedavisi (varfarin,
DMAH, ASA) igin diizenli ila¢ kullanan hastalar dahil edilmemistir. PT ve aPTT &lgtimleri, otomatik pihtilasma
analiz cihazi olan Sysmex CS 5100’de optik algilama yontemiyle gerceklestirilmistir. Toplam 1253 kisi (708 erkek
ve 545 kadin) yaslarina gore 12 gruba ayrilmistir. Sonuglar, INR alt sinir degerinin tiim hastalarda 0,93; iist sinir
degerinin ise 1,29 oldugunu gostermistir. PT alt stnir degeri tiim hastalar i¢in 10,70 saniye, {ist sinir degeri ise 14,50
saniye olarak belirlenmistir. aPTT referans araliklar1 yas gruplarina gore degisiklik gostermistir; 6rnegin, 0-5 ay
grubunda alt smnir 20,63 ve iist sinir 35,45 saniye iken, 6 ay ve iizeri hastalarda alt sinir 19,7 ve {ist sinir 29,6 saniye
olarak bulunmustur. Calismamiz sonucunda, iireticiler tarafindan saglanan referans araliklari ile farkliliklar
oldugu ortaya konmus ve yetigkinlere kiyasla bazi pediatrik yas gruplar1 icin spesifik aPTT referans araliklarinin
gerekliligi vurgulanmustir.
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Determination of Coagulation Tests Reference Ranges from Konya
City Hospital Central Laboratory Data by Indirect Method and
Investigation of Age-Dependent Changes

Abstract: This study aimed to establish age- and gender-specific reference ranges for activated partial
thromboplastin time (aPTT), prothrombin time (PT), and the international normalized ratio (INR) using data from
the Central Laboratory of Konya City Hospital. The study retrospectively analyzed PT, aPTT, and INR results from
patients aged 0-95 years who underwent preoperative evaluations for minor elective surgeries between August
2020 and March 2023. Patients with genetic or acquired bleeding disorders or who were on regular anticoagulant
therapy (e.g., warfarin, LMWH, ASA) were excluded. PT and aPTT measurements were conducted using the
Sysmex CS 5100 coagulation analyzer with an optical detection method. A total of 1,253 individuals (708 males and
545 females) were divided into 12 age groups. The results indicated an INR reference range of 0.93-1.29 for all
patients. The PT reference ranges were determined as 10.70-14.50 seconds, while aPTT reference ranges varied by
age. For instance, for patients aged 0-5 months, the lower and upper limits were 20.63 and 35.45 seconds,
respectively; for patients aged six months and over, these limits were 19.7 and 29.6 seconds. Our study revealed
differences with the reference ranges provided by manufacturers and emphasized the need for specific aPTT
reference ranges for some pediatric age groups compared to adults.

Keywords: PT, aPTT, INR, coagulation, reference range

GIRIS
Protrombin zamani( PT ) koagiilasyonun ekstrinsik yolunu degerlendirmek i¢in yaygin olarak kullanilan bir testtir
(Rizzo et al., 2008). Uluslararast normallestirilmis oran (INR), laboratuvarlar arasinda PT sonuglarinda goriilen
farkliliklar standardize etmek i¢in kullanilir. PT ve INR degerleri pihtilasma bozukluklariin teshisinde, karaciger
fonksiyonlarmin degerlendirilmesinde, cerrahi girisim O©ncesi kanama riskinin belirlenmesinde ve oral
antikoagiilan tedavisinin monitorizasyonunda kullanilmaktadir (Tripodi & Mannucci, 2011). Ayrica, INR testi,
kronik karaciger yetmezligi ve Child-Pugh smiflandirmasinda &nemli bir parametre olarak kullanilmaktadir
(Kartekin et al, 2020). Ozellikle, varfarin gibi K vitamini antagonistleriyle tedavi edilen hastalarda bu

parametrelerin takibi, tedavi basarisini dogrudan etkileyebilir (Rosendaal et al., 1993).

Aktive parsiyel tromboplastin zamani (aPTT), intrensek ve ortak yolaklarin II, V, VIII, IX, X, XI ve XII faktorlerinin
eksikligi icin bir tarama testi olmasinin yan1 sira klinikte non-fraksiyone heparin tedavisi izleminde de kullanilir
(Winter et al., 2017). Ayrica aPTT, yalnizca hemostaz sisteminin degerlendirilmesinde degil, ayn1 zamanda lupus

antikoagiilan varlig: gibi spesifik durumlarin arastirilmasinda da kullanilmaktadir (Devreese et al., 2020).

Referans araliklari, test sonuglarmin uygun yorumlanmasi, buna bagl olarak klinik tan1 konulmasi ve tedavinin
belirlenmesi igin gereklidir. Laboratuvarlar genellikle popiilasyona 6zgii referans araliklar: belirlemek yerine kit
iireticisinin referans araligini kullanir. Fakat toplumun cografi, kiiltiirel 6zellikleri, segilen referans gruplar1 ve
kullanilan laboratuvar teknikleri gibi etkenler nedeniyle her laboratuvarin kendi referans araliklarini belirlemesi
son derece onemlidir. Uluslararas: kilavuzlar laboratuvarlara, popiilasyona 6zgii referans araligi belirlemeyi
onermektedir (Horowitz, 2006). Referans araliklarinin belirlenmesinde popiilasyona 6zgii varyasyonlar dikkate
alinmalidir. Bu, 6zellikle pediatrik ve geriatrik hastalarda yasa bagh fizyolojik degisikliklerin dogru bir sekilde

yorumlanmasi agisindan 6nemlidir (Katayev et al., 2010).

Pediatrik donemde koagiilasyon sistemi bilesenlerinin plazma konsantrasyonlarina ait bilgi sinurl1 oldugu igin PT,
aPTT ve INR testleri igin yetiskinlerde kullanilan referans araliklari ¢ocuklar i¢in de kullanilmaktadir. Pediatrik
hastalardaki hemostaz fizyolojisinin yetiskinlerden farkli olmasi nedeniyle ¢ocuk yasina bagl olarak referans
aralig1 degisebilir (Lippi et al., 2007). Bu sebeple ¢ocuklara dogru tant koymak, gereksiz ileri tetkiklerden kaginmak

i¢in yasa 0zgii referans araliklariin olusturulmasi gerekmektedir.

Bu calismada, laboratuvarimizin kullandig1 cihaz ve reaktiflere 6zgii referans araliklarmin tanimlanmasi, klinik
pratikte dogruluk ve giivenilirligi artirmay1 hedeflemektedir. Ayrica, bu veriler ulusal ve uluslararasi literatiire

katki saglamak i¢in paylasilacaktir.
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Bu calismamizin amaci popiilasyonu yas ve cinsiyet gruplarina ayirarak, hastanemize 6zgii her yas ve cinsiyet
grubu igin PT, aPTT, INR referans araliklar1 belirleyip, sonug¢ raporunda yasa ve cinsiyete 6zgii farkli referans

degerleri kullaniminin gerekliligini vurgulamaktir.

YONTEM

Hasta Popiilasyonu

Agustos 2020'den Mart 2023’e kadar Konya Sehir Hastanesine mindr elektif cerrahi oncesi preoperatif
degerlendirme kapsaminda basvuran 1253 hastaya ait PT, aPTT ve INR &lciimleri analiz edilmistir. Oftalmoloji,
Kulak Burun Bogaz, Uroloji, Ortopedi, Genel Cerrahi, Rekonstriiktif Cerrahi ve Norosirurji béliimlerinden
hastalarin preoperatif degerlendirmesi sirasinda olusturulan kayitlar: retrospektif olarak hastane laboratuvar veri
tabanindan (ALIS Laboratuvar Bilgi Yonetim Sistemleri, Ventura, Tiirkiye) alinmistir. Kayitlarinda Genetik ve
edinilmis kanama bozuklugu tanis1 (Faktor eksikligi, homosistiniiri, faktér V Leiden mutasyonu vb.) olan hastalar
ve kanama bozuklugu tedavisi igin diizenli ilag (Varfarin, DMAH, ASA) kullanan hastalar galismaya dahil
edilmemistir. 0 ile 95 yas arasindaki hedef yas ve cinsiyet dagilimlar1 dengelenmistir.

Kan ornekleri 1:9 hacim sitrat igeren vakum tiiplerine (0.109 mol/L, %3.2; Vacuetainer, Becton, Dickinson and
Company, ABD) alinip 2500 g’de 20°C derecede 10 dakika santrifiij edilip, elde edilen plazma 6rneklerinde PT ve
aPTT parametreleri analiz edilmistir. INR, gruba 6zgii Uluslararasi Duyarlilik Endeksi (ISI) degerleri kullanilarak,
PT'ye gore hesaplandi Piht1 igeren, hemolizli, lipemik ve kan/antikoagiilan oraninda uygunsuzluk olan numuneler
reddedilmistir. PT ve aPTT ol¢iimleri, otomatik pihtilasma analiz cihazi, Sysmex CS5100 (Sysmex Inc. Kobe,
Japonya) iizerinde ve optik algilama ydntemiyle, iireticinin talimatlarina ve laboratuvar standart calistirma
prosediirlerine uygun olarak yapilmistir. PT, insan plasentasi kaynakli tromboplastin iceren Thromborel S kit
(Siemens Healthcare Diagnostics Products Gmbh, Almanya); aPTT ise soya fosfatidleri ve elajik asit iceren Dade
Actin FS Activated PTT kit (Siemens Healthcare Diagnostics Products Gmbh, Almanya) kullanilarak dl¢iilmiistiir.
Tim parametreler i¢in hasta numuneleri ¢alisiilmadan once farkli diizeyde iki i¢ kalite kontrol numunesi (IKK)

giinliik olarak ¢alisilmis ve her ay dis kalite kontrol yapilmuistir.

Istatistiksel yontem

Calismadan elde edilecek verilerin analizinde IBM-Statistical Package for Social Sciences (IBM-SPSS Inc., Sikago,
IL, ABD) 22.0 programi kullanildi. Verilerin normal dagilima uygunlugu ‘Kolmogorov-Smirnov testi’ ile incelendi.
Aykir1 degerleri veri setlerinden ¢itkarmak i¢in Tukey yontemi kullanildi. Serum kan parametrelerinin alt referans
degeri icgin 2.5 persantil, {ist referans degeri icin 97,5 persantil araliklar1 baz alindi (H.E. Solberg, The
IFCCrecommendation on estimation of reference intervals. The RefVal program, Clin. Chem. Lab. Med. 42 (2004)
710-714.). Alt ve {ist referans degerlerinin %90 giiven aralig1 degerleri belirtildi.

BULGULAR

Aragtirmaya 708 erkek, 545 kadin hasta dahil edildi. Hastalar yaslara gore ‘0-5 ay’, '6-12 ay’, ‘1-5 yag’, ‘6-10 yas’,
“11-18 yas’, "19-29 yas’, '30-40 yag’, “41-51 yas’, ‘52-62 yas’, ‘63-73 yas’, ‘74-84 yas’ ve ‘85-95 yas’ olmak {izere 12 gruba
ayrildi. Cinsiyet ve yasa gore hastalarin INR, PT ve aPTT alt ve ug referans degerleri tablo 1-3 ve sekil 1-3'te
gosterilmistir. Tiim hastalar INR referans degerleri agisindan degerlendirildiginde, “Tiim hastalar” i¢cin INR alt stnur
degeri (2,5 Persantil (%90 GA)) 0,93(0,92-0,94) idi. Bu deger ‘Erkek cinsiyet igin 0,93(0,92-0,94) iken, ‘Kadin cinsiyet’
igin 0,93(0,93-0,94) bulunmustur. INR 1ist sinir degeri (97,5 Persantil (%90 GA) “Tiim hastalar” i¢in 1,29(1,27-1,30),
“Erkek cinsiyet” i¢in 1,29(1,27-1,30) ve ‘Kadin cinsiyet’ igin ise 1,29(1,26-1,32) bulunmustur (Tablo 1, Sekil 1).

Tiim hastalar PT (saniye) referans degerleri agisindan degerlendirildiginde, ‘Tiim hastalar’ i¢in PT alt sinir degeri
(2,5 Persantil (%90 GA) 10,70(10,60-10,80) idi. Bu deger ‘Erkek cinsiyet’ i¢in 10,67(10,60-10,80) iken, ‘Kadin cinsiyet’
i¢in 10,70(10,60-10,77) bulunmustur. PT iist sinir degeri (97,5 Persantil (%90 GA) ‘Tiim hastalar’ i¢in 14,50(14,30-
14,70), “Erkek cinsiyet’ icin 14,50(14,33-14,63) ve ‘Kadin cinsiyet’ i¢in ise 14,54(14,10-14,84) bulunmustur (Tablo 2,
Sekil 2).

Buna ek olarak hastalar aPTT parametresi icin yasa gore ‘0-5 ay’ ve ‘6 ay ve {izeri’ olarak degerlendirildi. Tiim
hastalar aPPT (saniye) alt stnir degeri (2,5 Persantil (%90 GA) i¢in ‘0-5 ay’ grubunda 20,63 (20,50-22,38) iken ‘6 ay
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ve {izeri’ hastalarda 19,7(19,2-20,0) idi. Erkek cinsiyet i¢in aPTT alt siir degeri (2,5 Persantil (%90 GA)) ‘0-5 ay’
grubunda 20,83 (20,54-22,30) iken ‘6 ay ve iizeri’ hastalarda 20,0 (19,5-20,3) idi. Kadin cinsiyet icin ise PT alt simir
degeri (2,5 Persantil (%90 GA) ‘0-5 ay’ grubunda 20,50 (20,50-24,10) iken ‘6 ay ve iizeri’ hastalarda 19,2 (18,6-19,9)
idi (Tablo 3). Tiim hastalar aPPT (saniye) iist sinir degeri (97,5 Persantil (%90 GA) igin ‘0-5 ay’ grubunda 35,45
(34,60-36,40) iken ‘6 ay ve {izeri’ hastalarda 29,6 (29,4-30,3) idi. Erkek cinsiyet i¢in PT st smir degeri (97,5 Persantil
(%90 GA) ‘0-5 ay” grubunda 35,93(35,00-36,40) iken ‘6 ay ve iizeri’ hastalarda 29,9 (29,5-30,4) idi. Kadin cinsiyet i¢in
ise PT {ist sinir degeri (97,5 Persantil (%90 GA) ‘0-5 ay” grubunda 33,87 (32,10-33,80) iken ‘6 ay ve {izeri’ hastalarda
29,6 (28,9-30,2) idi (Tablo 3, Sekil 3).

Tablo 1. Serum INR parametrelerinin yas ve cinsiyete gore referans degerleri ve giiven araligi.
Tiim hastalar, n=1253 Erkek, n=708 Kadin, n=545

Alt ve Ust
Yag sinir Hasta Referans Hasta Referans Hasta Referans
sayist  aralii sayist  aralii sayist  araligi

0-5 Alt sinir (%90 GA) 0,95(0,92-0,97) 0,94(0,92-0,97) 0,95(0,95-1,00)

ay Ust sinir (%90 GA) 86 1,24(1,21-1,29) 60 1,26(1,20-1,29) 26 1,22(1,17-1,23)
6-12 Alt sinir (%90 GA) 83 0,92(0,92-0,94) 57 0,92(0,92-0,94) % 0,94(0,94-0,97)
ay Ust sinir (%90 GA) 1,24(1,20-1,26) 1,25(1,20-1,26) 1,22(1,11-1,23)
1-5 Alt sinir (%90 GA) 155 0,92(0,89-0,94) 97 0,9(0,89-0,93) 58 0,94(0,94-0,96)
yas Ust sinir (%90 GA) 1,32(1,25-1,34) 1,25(1,22-1,27) 1,37(1,31-1,41)
6-10 Alt sinir (%90 GA) 146 0,98(0,96-1) 81 0,97(0,95-0,99) 2 1,00(1,00-1,02)
yas Ust sinir (%90 GA) 1,3(1,27-1,39) 1,28(1,25-1,29) 1,39(1,27-1,40)
11-18 Alt sinir (%90 GA) 149 0,96(0,95-0,99) 107 0,96(0,94-0,99) 0 0,96(0,96-0,99)
yas Ust sinir (%90 GA) 1,33(1,3-1,37) 1,34(1,31-1,38) 1,34(1,26-1,34)
19-29 Alt sinir (%90 GA) 107 0,93(0,9-0,93) 4 0,9(0,9-0,95) 60 0,93(0,93-0,93)
yas Ust sinir (%90 GA) 1,2(1,18-1,21) 1,19(1,16-1,19) 1,20(1,19-1,21)
30-40 Alt sinir (%90 GA) 4 0,92(0,9-0,93) - 0,9(0,9-0,95) 0 0,92(0,92-0,93)
yas Ust sinir (%90 GA) 1,13(1,1-1,14) 1,12(1,11-1,13) 1,14(1,10-1,14)
41-51 Alt sinir (%90 GA) 102 0,91(0,89-0,94) 19 0,9(0,89-0,94) 53 0,91(0,91-0,94)
yas Ust sinir (%90 GA) 1,22(1,2-1,24) 1,23(1,20-1,24) 1,22(1,18-1,23)
52-62 Alt siur (%90 GA) 103 0,92(0,91-0,93) 59 0,92(0,91-0,94) " 0,92(0,92-0,93)
yas Ust sinir (%90 GA) 1,2(1,16-1,21) 1,21(1,15-1,21) 1,20(1,14-1,20)
63-73 Alt siur (%90 GA) - 0,94(0,92-0,96) n 0,92(0,92-0,98) 30 0,95(0,95-0,96)
yas Ust sinir (%90 GA) 1,22(1,19-1,23) 1,22(1,17-1,22) 1,21(1,16-1,23)
74-84 Alt siuar (%90 GA) g5 0,91(0,91-0,96) 10 0,97(0,97-1,03) 45 0,91(0,91-0,94)
yas Ust sinir (%90 GA) 1,33(1,27-1,35) 1,29(1,27-1,29) 1,35(1,21-1,35)
85-95 Alt siuar (%90 GA) 91 0,97(0,94-1,01) 3 0,99(0,99-1,05) 57 0,95(0,94-1,01)
yas Ust sinir (%90 GA) 1,34(1,32-1,35) 1,35(1,33-1,35) 1,31(1,27-1,32)
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Tablo 2. Serum INR parametrelerinin yas ve cinsiyete gore referans degerleri ve giiven araligi.

Tiim hastalar, n=1253

Erkek, n=708

Kadin, n=545

Yag Alt ve Ust sinir Hasta Referans Hasta Referans Hasta Referans
say1s1 aralig sayisi aralig say1s1 aralig
0-5 Alt sinir (%90 GA) 86 10,9 (10,6-11,1) 60 10,76(10,60-11,04) 26 10,90(10,90-11,40)
ay Ust siur (%90 GA) 14,05(13,70-14,60) 14,34(13,70-14,60) 13,76(13,26-13,80)
6-12 Alt simur (%90 GA) 83 10,52(10,50-10,80) 57 1050(10,50-10,75) 26  10,80(10,80-11,30)
ay Ust sunur (%90 GA) 13,89(13,59-14,10) 14,01(13,60-14,10) 13,66(12,64-13,80)
15 Alt simur (%90 GA) 155  10,78(10,59-10,89) 97 10,60(10,50-10,85) 58  10,80(10,80-11,00)
yas Ust simur (%90 GA) 14,80(14,10-15,07) 14,11(13,80-14,40) 15,37(14,73-15,70)
6-10 Alt simur (%90 GA) 146 11,20(11,04-11,43) 84  11,11(1090-11,30) 62  11,40(11,40-11,60)
yas Ust simur (%90 GA) 14,63(14,30-15,40) 14,50(14,20-14,60) 15,49(14,28-15,60)
11418 Alt siur (%90 GA) 149 11,00(1090-11,26) 107  1097(10,80-11,29) 42  11,02(11,00-11,33)
yas Ust sinur (%90 GA) 14,83(14,53-15,41) 14,98(14,59-15,50) 14,86(14,20-14,90)
1929 Alt sinur (%90 GA) 107 10,47(10,30-10,70) 47 1034(1030-10,70) 60  10,56(10,40-10,70)
yas Ust simur (%90 GA) 13,43(13,25-13,60) 13,38(13,03-13,40) 13,55(13,30-13,60)
30440  Alt siur (%90 GA) 74 10,56(10,30-10,70) 32 1030(10,30-10,90) 42 10,61(10,60-10,70)
yas Ust sinur (%90 GA) 12,81(12,50-12,90) 12,70(12,50-12,80) 12,87(12,44-12,90)
4151 Alt siur (%90 GA) 102 10,40(10,20-10,70) 49 1025(1020-10,66) 53  10,44(10,40-10,83)
yas Ust sur (%90 GA) 13,69(13,50-13,90) 13,83(13,50-13,90) 13,69(13,28-13,80)
52-62 Alt sinir (%90 GA) 103 10,50(10,40-10,69) 59 10,45(10,40-10,73) 44  10,52(10,50-10,74)
yas Ust simur (%90 GA) 13,54(13,20-13,60) 13,55(13,20-13,60) 13,59(12,94-13,60)
63-73  Alt siur (%90 GA) 72 1075(10,50-11,00) 42 1054(10,50-11,20) 30  10,80(10,80-11,00)
yas Ust simur (%90 GA) 13,72(13,43-13,80) 13,68(13,20-13,70) 13,74(13,49-13,80)
74-84 Alt sinir (%90 GA) 85 10,43(10,40-11,00) 40 11,12(11,10-11,70) 45 10,40(10,40-10,77)
yas Ust sur (%90 GA) 14,93(14,30-15,10) 14,50(14,30-14,50) 15,08(13,60-15,10)
85-95 Alt sinir (%90 GA) 91 11,13(10,80-11,50) 34 11,30(11,30-11,90) 57 10,94(10,80-11,49)
yas Ust sinur (%90 GA) 15,17(14,82-15,30) 15,21(15,07-15,30) 14,81(14,20-14,90)
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Tablo 3. Serum aPTT parametrelerinin yas ve cinsiyete gore referans degerleri ve giiven aralig:.

Tiim hastalar, n=1253

Erkek, n=708

Kadin, n=545

Yas Altve Ustsinir Hasta Referans Hasta Referans Hasta Referans
sayist araligi sayisl araligt sayisl araligt

0-5 Alt siir (%90 GA) 86 20,63(20,50-22,38) 60  20,83(20,54-22,30) 26 20,50(20,50-24,10)
ay Ust smmur (%90 GA) 35,45(34,60-36,40) 35,93(35,00-36,40) 33,87(32,10-33,80)
6-12  Altsmr (%90 GA) 83 20,46(19,2-22,26) 57 19,70(19,20-22,17) 26 21,90(21,90-23,50)
ay Ust simr (%90 GA) 32,59(31,61-32,80) 32,71(31,65-32,80) 30,95(29,03-31,99)
1-5 Altsimir (%90 GA) 155 20,46(19,90-21,27) 97 20,59(19,2-21,44) 58 19,99(19,9-21,6)
yag Ust smmir (%90 GA) 29,81(29,41-30,88) 30,31(29,50-31,6) 29,95(28,50-30,80)
6-10  Altsimir (%90 GA) 146  20,57(19,90-21,10) 84  20,11(19,7-21,1) 62 20,50(20,10-21,74)
yas Ust simr (%90 GA) 30,79(29,70-31,79) 31,28(29,68-32,4) 30,93(29,40-31,50)
11-18  Alt siur (%90 GA) 149 19,33(18,7-20,3) 107 19,31(18,1-20,3) 42 18,81(18,7-20,44)
yas Ust simir (%90 GA) 29,53(29,07-30,1) 29,58(28,95-30,5) 29,59(28,80-29,60)
19-29  Alt siir (%90 GA) 107 19,7(18,8-20,45) 47 18,98(18,8-20,3) 60  20,02(19,7-21,6)
yas Ust sinr (%90 GA) 30,04(29-30,9) 28,68(28,30-28,70) 30,74(29,66-30,90)
30-40  Alt siir (%90 GA) 74 20,55(20,2-21,6) 32 20,2(20,2-21,2) 42 21,6(21,6-21,7)
yas Ust simr (%90 GA) 27,7(26,94-27,7) 27,20(26,94-27,20) 27,70(27,19-27,70)
41-51  Altsimur (%90 GA) 102 18,83(18,6-20,31) 49  18,7(18,6-19,87) 53 18,81(18,6-20,62)
yas Ust sinr (%90 GA) 28,73(27,32-28,9) 27,38(26,64-27,40) 28,9(28,1-28,9)
52-62  Alt sir (%90 GA) 103 19,66(18,5-20,15) 59 19,2(18,5-20,7) 44 19,61(19,6-20,5)
yas Ust simr (%90 GA) 27,4(27-27,7) 27,55(27,00-27,70) 27,4(26,43-27,4)
63-73  Altsmir (%90 GA) 72 19,05(18,8-19,8) 42 19,15(19,1-21) 30 18,8(18,8-19,7)
yas Ust sinur (%90 GA) 27,7(27,22-27,7) 27,67(27,55-27,80) 27,70(26,88-27,70)
74-84  Alt smr (%90 GA) 85 18,8(17,5-20,9) 40 20,91(20,9-21,4) 45  17,67(17,5-20,18)
yas Ust smir (%90 GA) 30,47(28,5-31,8) 29,68(28,54-29,70) 31,62(27,66-31,80)
85-95  Altsmir (%90 GA) 91  18,4(17,9-18,67) 34 20(20-20,4) 57 18,13(17,9-18,52)
yas Ust sirur (%90 GA) 27,91(26,65-28,5) 28,50(26,83-28,50) 26,87(26,50-27,0)
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Sekil 1. Serum INR parametrelerinin referans degerleri ve giiven aralig1.
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Sekil 2. Serum PT parametrelerinin referans degerleri ve giiven aralig:.
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Sekil 3. Serum aPTT parametrelerinin referans degerleri ve giiven aralig.

TARTISMA ve SONUC
Klinisyenler tan1 koymadan veya hasta ile ilgili karar vermeden 6nce, laboratuvar sonuglarin genellikle

referans araliklariyla karsilastirir (Xavier Fuentes-Arderiu et al., 2004).

Referans araliklarinin belirlenmesi, klinisyenler i¢in dogru bir degerlendirme yapmak icin ve hastalarin
ileri tetkik veya tedaviye ihtiyaci olup olmadigina karar vermek agisindan laboratuvarlar i¢in 6nemli
bir basamaktir (Concordet et al., 2009).

Test sonuglarmnin uygun sekilde degerlendirilmesi, incelenen popiilasyonun ve kullanilan analitik

sistemin dikkate alinmasin ve reaktife 6zgii referans araliklarini gerektirir (Castellone, 2017).
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Referans araliklarinin hesaplanmasi igin yerlesik dogrudan yaklasimlar, saglikli referans bireylerden
olusan dikkatlice se¢ilmis homojen bir popiilasyonda ¢ok sayida numunenin (¢ogu durumda > 120)

Ol¢climiinii gerektirmektedir (Jones et al., 2019).

Indirekt yontemler, referans aralig1 belirlemeye bir alternatif olarak olusturulmustur. Bu yontemler,
hasta bakimi sirasinda Ol¢iilen numunelerin ¢ogunlugunun patolojik olmadig1 ve referans araliklar:

olusturmak i¢in kullanilabilecegi varsayimina dayanmaktadir (Arzideh et al., 2011).

Laboratuvar bilgi sistemleri, incelenen popiilasyona, yas grubuna, analitik sisteme ve reaktiflere 6zgii
referans araliklarinin olusturulmasina olanak tanir. indirekt yontemler, pediatrik popiilasyonda yaygin
olarak kullanilmaktadir ve &zellikle indirekt yontemler kullanilarak pihtilasma testleri igin pediatrik

referans araliklari olusturulmustur (Weidhofer et al., 2018).

PT, aPTT ve INR dahil olmak iizere pihtilasma testleri, pithtilasma bozukluklari tiplerini ayirt etmede
onemli bir rol oynamaktadir. Klinik tani ve tedavi igin saglik kontrolleri sirasinda pihtilasma testi
sonuglarinin yorumlanmasi, tanisal ve terapotik karar verme icin uygun referans araliklarmnin
mevcudiyetini gerektirir (X. Fuentes-Arderiu et al., 2004). Biyolojik faktorler ve metodolojik faktorler
gibi bircok faktor referans araliklarini etkilemektedir; bu nedenle, bu faktorleri standardize etmek
gereklidir. Ancak cinsiyet, yas, irk ve benzeri faktorlerin referans araliklari tizerindeki etkisini ortadan
kaldirmak miimkiin degildir. Bu nedenle, bolgesel degisikliklerin ve demografik 6zelliklerin dikkate
alindig1 giivenilir ve dogru referans araliklarinin saglamasina ve referans araliklarinin uygun gruplara

boliinmesine ihtiyag vardir (Solberg & PetitClerc, 1988).

Bu calismada, Konya Sehir Hastanesi saglikhi goniilliillerden olusan 0-95 yas arasi genis bir grupta
plazma PT, aPTT ve INR analiz edildi ve referans araliklar1 olusturuldu. Hastanemiz i¢in yetiskin ve
pediatrik koagiilasyon parametreleri referans araliklarini birlikte degerlendiren bir ¢alisma daha 6nce
yapilmamistir. Laboratuvarlarin kendi popiilasyonuna uygun referans araliklarini belirlemesi
gerekliliginden yola ¢ikarak gerceklestirmis oldugumuz ¢alismamiz sonucunda, referans araligi aPTT
yetigkinler i¢in 19.7-31.9s, aPTT pediatrik 0-6 ay grubu i¢in 20.63-35.45s, PT icin 10.7-14.5s ve INR i¢in
0.93-1.29 olarak bulunmustur. Hastanemiz erigkin koagiilasyon parametrelerini degerlendirdigimiz
calismamizda kullanilan kitlerin tiretici firmasi, referans aralig1 degerlerini aPTT i¢in 22.1-28.1s, PT i¢in
10.4-12.6s ve INR igin 0.8-1.2 olarak vermistir. Calismamiz sonuglar1 klinik laboratuvarlarin kendi
referans araliklarini belirlemelerinin 6onemini ortaya koymaktadir. Bolgesel referans araliklari, gerek
klasik kitaplarda gerekse {iretici firma tarafindan verilen degerlerden daha farklidir ve hastane

popiilasyonuna uygun, yerel referans degerleri belirlenmesi olduk¢a 6nemlidir (Deniz et al.).

Arastirmamizin sonucunda elde ettigimiz aPTT, PT ve INR referans degerlerinin hastanemizde
koagiilasyon sonuclarinin degerlendirilmesinde kullanilmasmin hastalarin yararina olacagim

diisiinmekteyiz.

Kalitsal kanama ve trombotik bozukluklarin dogru teshisi, pthtilasma parametreleri i¢in uygun referans
araliklar1 gerektirir. Dogumda, plazma konsantrasyonlar1 bir¢cok pihtilasma proteini yetiskin
seviyelerinin yaklasik %50'sidir ve pretermlerde daha diisiiktiir. Hemostatik sistem 3-6 aylik yastan
Oonce tam olarak olgunlasmaz;, bu nedenle yetigkinlerle bebekler arasinda gozlenen farkliliklarin
muhtemelen fizyolojik olabilecegi kabul edilmelidir (Toulon et al., 2016). PT, aPTT ve INR testlerinin
ilimiz popiilasyonu i¢in uygun olan referans araliklarinin, laboratuvarimizin sonug verileri kullanilarak
hesaplandig calismamiz sonuglar: degerlendirildiginde; INR igin hem iiretici firmanin énerdigi hem de

bizim ¢alismamiz sonucunda belirlenen referans araliklar1 birbirlerine ¢ok yakindir. PT igin belirlenen
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iist smir ve alt simr iiretici firmanin onerdigi sinirdan rutin referansin degistirilmesine gerek
duyulmayacak kadar minor varyasyon gostermistir. aPTT'nin referans araliginin ise 6zellikle 0-6 ay
grubunda belirgin olmak {izere pediatrik yas grubunda, farklilik gosterdigi ortaya konulmustur. Bu
nedenle klinisyenlerin, 0-6 ay yas grubu icin aPTT'nin referans araliklarindaki degisiklikleri dikkate

almasi gerektigini diisiinmekteyiz.

Bu calismada koagiilasyon referans araliklarinin degerlendirilmesi sonuglary; laboratuvarlarin
kendilerine 6zgii degerleri dikkate alinmamasi durumunda bazi kanama bozukluklar: tanilarinin
atlanilabilecegini diistindiirmektedir. Uygun referans araliklarin belirlenip kullanilmasi1 durumunda
ise; hatali tanilarin 6niine gecilebilecegi gibi ek olarak gerekli olmayan sekilde aymni testlerin tekrar
istemlerinin, hematoloji konsiiltasyonunun ve bunlar sebebiyle olusacak olasi ek maliyetlerin de

Onlenebilecegi akilda tutulmalidir.

Sonug olarak, laboratuvar verilerimizi kullanarak indirekt yontem ile hesaplamis oldugumuz PT ve INR
pediatrik ve eriskin referans araliklarmin, ireticinin 6nerdigi referans araliklar: ile genel olarak kabul
edilebilir ve/veya uyumlu oldugunu tespit ettik. aPTT testi i¢in ise pediatrik 0-6 ay grubunda
hesapladigimiz iist referans sinir ve alt referans sinur ile iireticinin onerdigi referans sinirlar arasinda
farklilik oldugunu belirledik. Laboratuvarlarin hizmet verdikleri popiilasyona ve kullandiklar1 analitik
yonteme 0zgii referans araliklarimi belirlemesinin, test sonuglarinin dogru yorumlanabilmesi agisindan
bilyiik onem tasidigimi diisiinmekteyiz. Ileride yapilacak farkli irk ve etnik kokenleri kapsayan gok

merkezli calismalarinda faydali olabilecegini diisiinmekteyiz.

Cikar Catismasi

Yazarlar, bu makale ile ilgili bagka kisi veya kurumlar ile gikar ¢atismasi olmadigini beyan eder.
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