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OZET

Amac: Hemostatik sistem fetal yasamdan eriskinlik ddnemine kadar siirekli gelisim gostermektedir. Bu
nedenle, koagiulasyon testlerinin referans araliklarinin yasa badl olarak degisiminin belirlenmesi
hemostazin dogru sekilde degerlendirilebilmesi icin oldukca Onemlidir. Bu calismada, protrombin
zamani (PT) ve aktive parsiyel tromboplastin zamani (aPTT) yasa 6zgu referans araliklarinin belirlenmesi
ve cocuklar ile eriskin referans araliklarinin karsilastirilmasi amaclandi.

Gerec¢ ve Yontem: Bu calismaya, minor elektif cerrahi 6ncesi preoperatif degerlendirme kapsaminda
PT ve aPTT testleri istenen cocuk ve eriskin hastalar dahil edildi. Pediatrik ve eriskin bireyler, yaslarina
gore dort gruba ayrildi (Grup 1: 1-5 yas; Grup 2: 6-10 yas; Grup 3: 11-16 yas ve Grup 4: =18 yas). PT
ve aPTT, SF8100 (Beijing Succeeder, Cin) koagiilasyon cihazinda aymi marka reaktif kullanilarak
mekanik koagiilometrik 6l¢iim yontemiyle belirlendi. Referans aralidi, gruplarin birey sayisina gére non-
parametrik yontem veya Robust yontemiyle belirlendi. Pediatrik referans araliklarinin eriskin referans
arahgyla karsilastiriimasi z testiyle gerceklestirildi.

Bulgular: Bu calismaya toplam 473 pediatrik [Grup 1 (n=120), Grup 2 (n=324) ve Grup 3 (n=29)] ve
143 eriskin birey dahil edildi. Pediatrik gruplarda belirlenen PT referans araliklar eriskin grubunki ile
benzer bulundu (Hesaplanan z degeri < Kritik z degderi). aPTT icin belirlenen referans araliklar ise, tiim
pediatrik gruplarda eriskinlere goére anlamli daha yiiksek belirlendi (Hesaplanan z degeri > Kritik z
degeri).

Sonuc: aPTT referans arali@i ¢ocuklarda eriskinlere goére daha uzun siireli olabilmektedir. Bu nedenle,
cocuklarda aPTT sonuclarinin hatal yiiksek olarak degerlendirilmesinin engellenmesi amaciyla yasa
ozgi referans araliklarinin kullaniimasi gerekli gortilmektedir.
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ABSTRACT

Purpose: The maturation of hemostatic system continues from fetal life to adult. Determination of age-
dependent reference ranges for coagulation is therefore very important to evaluate correctly the
hemostasis. The study aimed to establish age-dependent reference range for prothrombin time (PT)
and activated partial thromboplastin time (aPTT) as well compare pediatric and adult reference ranges.

Materials and Methods: Pediatric and adult patients who were requested PT and aPTT tests for the
preoperative evaluation before minor elective surgery were enrolled in the study. Patients were
separated into four groups (Group 1: 1-5 years old; Group 2: 6-10 years old; Group 3: 11-16 years old
and Group 4: =18 years old). PT and aPTT were measured on SF8100 (Beijing Succeeder, China)
coagulation analyzer by mechanic coagulometric method. Reagents were same brand with the
coagulation analyzer. Reference ranges were determined by the non-parametric method or Robust
method according to the sample size of groups. The z test was used to compare pediatric and adult
reference ranges.

Results: 473 pediatric [Group 1 (n=120), Group 2 (n=324) and Group 3 (n=29)] and 143 adult
patients were included into the study. The reference ranges for PT determined in pediatric groups were
found to be similar to those of adult (calculated z value < critical z value). aPTT reference ranges were
significantly higher in pediatric groups than that of adult group (calculated z value > critical z value).

Conclusion: aPTT reference range determined in pediatric population was longer time than that of
adult population. Therefore, to prevent falsely abnormal classifications, the age-specific reference
ranges should be used during evaluating aPTT results in the pediatric population.

Key words: Blood coagulation tests, partial thromboplastin time, pediatrics, prothrombin time,
reference values

GIRIS Pediatrik hastalarda hemostazin dogru sekil-
de degerlendirilmesi, gelisimsel hemostazis
konseptinin g6z 6nunde bulundurulmasi ile
mumkiindir (5). ilk kez 1987'de Andrew ve
ark. (6) tarafindan ileri stirilen gelisimsel
hemostazis konsepti, hemostatik sistemin
fetal yasamdan eriskinlik donemine kadar

Cerrahi girisim 6ncesi, hemostatik bozukluk-
larin belirlenmesi amaciyla protrombin za-
mani ve aktive parsiyal tromboplastin zamani
neredeyse tum hastalardan istenmektedir
(1). Klinik olarak ve maliyet etkin agidan bu
sekilde test istemi tartismali olmakla birlikte

(2), cerrahi islem cocuklarin ilk major uste-
sinden gelmeleri gereken kanama durumu
oldugundan dolayi, kanama oOykisuntn int-
raoperatif veya postoperatif kanama riskini
yeterli sekilde belirleyemeyecedi distiniil-
mektedir (1). Bu nedenle, cocuklarda pre-
operatif koagiilasyon testleri aracihdlyla he-
mostazin dodru sekilde degerlendirilmesi
Kazanilmis ya da kalitsal koagtilasyon bozuk-
luKlularinin belirlenmesi icin olduk¢ca dnem-
lidir.

Diger yandan, hastalarin koagiilasyon test
sonuclarina gore hatali kanama egilimli ola-
rak smiflandirilmasi, gereksiz test tekrar-
larina, lizumsuz ileri tetkik istemlerine (pihti-
lasma faktorleri veya inhibitorleri analizi),
planlanan cerrahi girisimin iptaline, gereksiz
Klinik konsiiltasyonlara ve cocugunun kana-
ma bozuklugu olarak smiflandirilmasindan
dolay1 ebeveynlerin ajitasyonuna neden
olabilmektedir (3,4).

surekli olarak degisim ve gelisim icinde
oldugunu ifade eder.

Giinumuzde evrensel olarak kabul edilen bu
konsept dogrultusunda, Uluslararast Trom-
boz ve Hemostazis Dernegi (International
Society on Thrombosis and Haemostasis,
ISTH), pediatrik hastalarda koagulasyon
bozukluklarinin belirlenmesi amaciyla eriskin
referans araliklarinin  Kkullaniminin  hatali
degerlendirmelere neden olabilecegi bildire-
rek, her laboratuvarin kullandigi analizor ve
reaktif kombinasyonu i¢in kendi popiilasyona
ozgu pediatrik referans araliklarini belirle-
mesini Onermektedir (3).

Bu calismada, Succeeder SF8100 koagiilas-
yon analizoriinde ayni marka reaktifler kulla-
nilarak c¢ocuklarda PT ve aPTT referans
araliklarinin belirlenmesi amaclandi.
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GEREC VE YONTEM
Verilerin Toplanmasi

Bu calismaya, minor elektif cerrahi 6ncesi
preoperatif degerlendirme kapsaminda PT ve
aPTT testleri istenen cocuk ve eriskin hasta-
lar dahil edildi.

Hastalarin preoperatif dederlendirilmesi sira-
sinda ve Oncesinde yapilan kayitlar hastane
bilgi yonetim sisteminden (Winsoft HBYS,
Prestij Yazilm ve Bilgi Sistemleri, Turkiye)
elde edildi.

Preoperatif degerlendirme sirasinda, enfeksi-
yon veya baska bir nedenle konsultasyon
talebinde bulunulan hastalar calismadan
dislandi. Ayrica, HBYS Kayitlarinda sistemik
bir bozukluga neden olmayan cerrahi pato-
loji disinda bir hastalik tanisi olan bireyler
calismaya dahil edilmedi.

Pediatrik hastalar, Uluslararasi Tromboz ve
Hemostazis Dernegi'nin Onerileri dogrultu-
sunda yaslarina gore u¢ gruba aynldi (3).
Buna gore, 1-5 yas araliginda olan cocuklar
Grup 1, 6-10 yas arahdindakiler Grup 2 ve
11-16 yas aralidinda olanlar Grup 3 olarak
smiflandirilldi. Buna ilaveten 18 ve daha
buylik yastaki eriskin bireylerden olusan
Grup 4 olusturuldu.

Analitik Yontem

PT ve aPTT analizi, sodyum sitrath tiiplere
(0.109 mol/L, %3.2; Vacuette, Greiner Bio-
One, Avusturya) alinan kan 6rneklerinin 1500
g'de 10 dakika siireyle santrifiijii sonrasi elde
edilen plazma Orneklerinde gerceklestirildi.
Pihtili, hemolizli, lipemik ve kan/antikoagulan
oraninda uygunsuzluk bulunan numuneler
reddedildi.

PT ve aPTT, Succeeder SF8100 (Beijing
Succeeder Technology Development Co.,
Ltd., Cin) Kkoagilasyon cihazinda mekanik
koagiilometrik Olcim yontemi ile belirlendi.
PT, tavsan beyni kaynakh tromboplastin ice-
ren Prothrombin Time Kit (Beijing Succeeder
Technology Development Co.,Ltd., Cin);
aPTT ise sefalin, elajik asit ve fenol iceren
Activated Partial Thromboplastin Time Kit
(Beijing Succeeder Technology Development
Co.,Ltd., Cin) kullanilarak tayin edildi.
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Tibbi laboratuvar isleyisinin bir parcasi ola-
rak, hasta numuneleri calisiimadan o6nce
farkli diizeyde iki i¢ kalite kontrol (iKK)
numunesi gunlik olarak calisildi. Her iki
diizey IKK sonucunun da, daha onceden
belirlenmis olan kontrol sinirlari (hedef deder
+2 standart sapma) icinde olmasi duru-
munda IKK performansinin uygun olduguna
Karar verildi. Ayrica, PT ve aPTT analitik yon-
tem performansinin giinler arasi degdisimini
degerlendirmek icin iKK sonuclarindan yarar-
lanarak gunler arasi varyasyon katsayisi he-
saplandi. IKK calismasina ilaveten, KBUDEK
dis kalite kontrol (DKK) degerlendirme prog-
rami aracihidiyla ¢ aylik araliklarla DKK calis-
masi gerceklestirildi. Bu surecte, DKK perfor-
mansinin yeterliligi icin, standart sapma
indeksinin 2’den Kiiciik olmasi sarti arandi.

Referans Araliklarinin Hesaplanmasi

Referans araliklari, popiilasyonunun %95’ini
kapsayacak sekilde, Klinik ve Laboratuvar
Standartlart  Enstitlistiniin  (Clinical and
Laboratory Standards Institute, CLSI) C28-A3
(7) kilavuzuna goOre hesaplandi. Referans
birey sayisi 120 ve daha biiyik olan
gruplarda non-parametrik yontem; referans
birey sayisi 120‘'den az olan gruplarda ise
Robust yontemi kullanildi (7) Uc degerler
Reed yontemiyle ayiklandi.

Referans araliklarinin hesaplanmasi ve diger
istatistiksel degerlendirmeler, MedCalc
Statistical Software (Version 14.8.1, MedCalc
Software Bvba, Belcika) programi aracilidiyla
gerceklestirildi.

Pediatrik Referans Araliklan ile Eriskin
Referans Araliginin Karsilastirilmasi

Pediatrik gruplarda (Grup 1-3) belirlenen
referans araliklan ile eriskin grup (Grup 4)
icin belirlenen referans araliginin karsilast-
irilmasi, z-testi aracihiyla belirlendi (7).

Bu amacla, dncelikle Karsilastirilan iki gru-
bun verilerinden yararlanilarak z degeri belir-
lendi ve ardindan bu deger kritik z degeri ile
karsilastirildi. Hesaplanan z dederinin, Kritik
z dederinden biiyuk olmasi durumunda, iki
grup arasinda anlaml farkhlik oldugu ve s6z
konusu gruplar icin aynn ayr1 referans
aralikhlarina ihtiya¢ oldugu kabul edildi.
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Z dederi asagidaki formiulle belirlendi:

Wi — W2
I i
Ao o

Formiuldeki u, ve u, Karsilastirilan iki grubun
sirasiyla ortalamalari; s,> ve s,? karsilastirilan
iki grubun sirasiyla standart sapmalarinin
Karesi; n, ve n , ise karsilastirilan iki grubun
sirasiyla referans birey sayisini ifade etmek-
tedir.

Kritik z degeri (z") ise su sekilde hesaplandi:

——
TEaitiEz
z'=3 =0

.%J
Formuldeki n, ve n , ise Karsilastirilan iki
grubun sirasiyla referans birey sayisini ifade
etmektedir.

BULGULAR

01.01.2016-31.08.2016 tarih arahdinda, mi-
ndr cerrahi Oncesi preoperatif degerlendirme
amaciyla anestezi poliklinigine yonlendirilen
toplam 800 pediatrik hasta verisi incelendi.
184 hasta, pediatri ve diger polikliniklerden
konsiiltasyon talebinde bulunuldugu icin
calismadan dislandi. Konsiiltasyon taleple-
rinin %®64.6 kadari enfeksiyon nedeniyle
yapilmuis idi.

Pediatrik hastalara ilaveten, aym tarih arali-
dinda, benzer sekilde mindr cerrahi 6ncesi
preoperatif dederlendirme amaciyla anestezi
poliklinidine yonlendirilen toplam 143 erigkin
hasta calismaya dahil edildi. Bu hastalar,
hicbir konsultasyon talebinde bulunulmayan
ve HBYS kayitlarinda sistemik bir bozukluga
neden olmayan cerrahi patoloji disinda bir
hastalik tanisi1 olmayan Kisilerden secildi.
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Yas, cinsiyet ve cerrahi girisim bilgileri, her
bir grup icin, Tablo 1'de gosterilmektedir.
Grup 1 ve Grup 2 pediatrik hastalarda, erkek
bireyler grubun sirasiyla %93.3 ve %96
kadarimi teskil ederken; Grup 3 pediatrik
hastalarda bu oran %58.6 kadardi. Benzer
sekilde, erigkin bireylerin %87.4 kadar
erkeklerden olusmakta idi. Pediatrik hasta-
larda gerceklestirilen en sik cerrahi islem
sirkumsizyon; eriskinlerde ise nazal septum
deviasyonu idi.

Bu calismada, PT icin normal (kontrol deger
aralidr: 10-15 sn.) ve patolojik diizey (kontrol
deger arah@:i: 20.1-32.5 sn.) IKK sonuglarina
gore glinler arasi CV degeri sirasiyla %6.5 ve
%8.8 olarak hesaplandi. aPTT icin ise,
normal diizey (kontrol deger aralidi: 24-32.5
sn.) IKK sonuglarina gore giinler arasi CV
degeri %6.8 ve patolojik diizey (kontrol
deger aralidi: 50.9-68.6 sn) iKK sonuclarina
adre %9 olarak hesaplandi. Bu bulgularla
benzer olarak, tretici firma tarafindan PT ve
aPTT testlerinin gunler arasi varyasyon
katsayisi %10 olarak kit prospektiisiinde
belirtilmistir.

Hasta sonuglarinin bu calismaya dahil edil-
digi tarih arahdinda, G¢ kez DKK calismasi
(siklus 9) gerceklestirildi ve her birinde iki
numune (O6rnek 1A, 1B, 2A, 2B, 3A, 3B) cali-
sildi. DKK degerlendirme programi tarafin-
dan raporlanan standart sapma indeks
degerleri, aPTT icin 6 numunenin tiimiinde
*1’den Kiicuik; PT icin ise 2B numunesi harig
2’den kiicuktii.

Her bir grup igin belirlenen PT ve aPTT
referans araliklari, Tablo 2'de yer almaktadir.
Z testi sonuclarma gore (Tablo 3), pediatrik
gruplarda belirlenen PT referans araliklar
eriskin grubunki ile benzer bulundu. aPTT
icin belirlenen referans araliklarinin ise,
pediatrik gruplarin timiinde erigkinlere gore
istatistiksel olarak anlamli daha yiiksek
oldugu belirlendi.
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Tablo 1. Calisma popiilasyonuna ait demografik bilgiler ve uygulanan elektif minor cerrahi girisimler
Table 1. Demographic data of the study population and elective minor surgical procedures

Grup 1 Grup 2 Grup 3 Grup 4
(1-5 Yas) (6-10 Yas) (11-16 Yas) (=18 Yas)
n 120 324 29 143
Erkek/Kadin 112/8 311/13 17/12 125/18
Yas (Ortalama * SD) 3.8x1.5 79%1.1 13.4+2 29.1+9.8
Adenoidlerin hipertrofisi 22 28 9
Inguinal herni 6 9 1 29
Sirkumsizyon 91 286 9
Inmemis Testis 1 1
Pilonidal kist 33
Varikosel 9
Nazal septum deviasyonu 65
Hemoroidler 7
Tablo 2. Farkl yas gruplarinda belirlenen PT ve aPTT referans araliklari
Table 2. PT and aPTT reference intervals determined at different age groups
Test Adi Tammlayici Istatistikler ve Grup 1 Grup 2 Grup 3 Grup 4
Referans Araliklar: (1-5 Yas) (6-10 Yas) (11-16 Yas) (=18 Yas)
Ortalama=SD 12.1+0.8 12.4+0.7 12.5+0.7 12.1+0.9
Alt Referans Aralidi 10.7 11 11 10.7
PT (sn.) | (%90 Giiven Aralig) (10.6-11) (10.8-11.3) (10.6-11.5) (10.3-10.8)
Ust Referans Aralidt 13.7 14 14.1 14.4
(%90 Giiven Araligr) (13.5-14.3) (13.8-14.3) (13.7-14.6) (13.7-15.3)
Ortalama=SD 35.5+4.4 35.4+3.9 35.2+3.3 33.3+3.4
APTT Alt Referans Aralidi 26.3 28.4 27.8 26.0
(sn.) (%90 Giiven Araligr) (23-28.4) (27.6-29.2) (26.3-29.7) (24.5-27.8)
Ust Referans Arahdi 44.4 43.9 41.7 40.5
(%90 Giiven Aralid) (42.7-48.1) (42.8-44.9) (39.4-43.7) (39.7-41.9)

Tablo 3. Pediatrik referans araliklari ile eriskin referans aralidinin z testi ile karsilastirilmasi
Table 3. Comparison of the pediatric reference intervals with the adult reference interval with the z test

. Grup 1 ile Grup 2 ile Grup 3 ile
Z Testi .. . .
Test Ad1 Parametreleri Grup 4'in Grup 4"in Grup 4"iin
Karsilastirilmasi Karsilastirilmasi Karsilastirilmasi
PT Z Degeri 0 35.54 2.18
Kritik Z Degeri 3.14 4.18 2.53
Z Degeri 4.47% 5.87* 2.81*
APTT — —
Kritik Z Degeri 3.14 4.18 2.53

*Hesaplanan z degderi > kritik z degeri: Karsilastirilan iki grubun referans arah birbirinden anlamli farkhdir.

TARTISMA

Referans araliklari, bir bireyin saglikli olup
olmadiginin belirlenmesi amaciyla en sik
basvurulan karar verme araclarindan biridir.
Bu nedenle, dogru degerlendirme yapilabil-
mesi icin, referans araliklarimin dogru sekilde
belirlenmesi ve yas, cinsiyet gibi faktorlere
gore degisiminin tespit edilmesi oldukca
onemlidir (7). Bu retrospektif calismada,
mindr elektif cerrahi dncesi cocuk ve erigkin
hastalardan elde edilen sonuclar kullanilarak,
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PT ve aPTT referans araliklarinin yasa gore
degisimi belirlendi.

Succeeder SF8100 koagulasyon analizo-
riinde ayni marka reaktif kullanilarak farkl
yas gruplarindaki cocukKlar i¢in belirlenen PT
ve aPTT referans araliklari, erigkin bireylerin
referans araliklan ile karsilastirildiginda, PT
icin farklhi pediatrik yas gruplar ile erigkinler
arasinda anlamh farklihk olmadigi belirlenir-
ken, aPTT sonugclarinin cocuklarda eriskinlere
gore daha uzun siireli oldugu bulundu.
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Guiniimuzde PT ve aPTT testlerinin analizinin
gerceklestirildigi bircok koagiilasyon anali-
zOru ve reaktifi mevcuttur. Daha 6nceki bazi
calismalarda, farkli analizor ve reaktif kom-
binasyonu kullanilarak PT ve aPTT testlerinin
pediatrik ve eriskin referans araliklar1 belir-
lenmistir. Monagle ve ark., (4)STA Compact
analizoriinde aPTT icin dort farkh reaktif [
PTT-A (Diagnostica Stago), CK Prest (Diag-
nostica Stago), Actin FSL (Dade Behring) ve
Platelin L (Organon Teknika)] ve PT icin
Neoplastine-Cl (Diagnostica Stago) reaktif-
leri; Toulon ve ark., (8) ACL TOP 500/700
(Instrumentation Laboratory) analizoriinde
hem PT hem de aPTT icin HemosIL SynthAsil
(Instrumentation Laboratory) ve HemosIL
APTT-S (Instrumentation Laboratory) reaktif-
leri; Appel ve ark., (9) Behring BCS System
(Siemens Healthcare Diagnostics Products)
analizoriinde PT icin Thromborel S (Siemens
Healthcare Diagnostics Products) ve aPTT
icin Pathromtin SL (Siemens Healthcare
Diagnostics Products) reaktifleri; Gallistl ve
ark. (10), aPTT icin Pathrombtin (Behring)
reaktifleri; Li ve ark., (11) aPTT igin ACL
Futura (Instrumentation Laboratory) analizo-
runde HemosIL (Instrumentation Laboratory)
reaktifleri kullanarak bu calismadaki bulgular
ile benzer bulgular bildirmislerdir.

Buna Kkarsin, Flanders ve ark., (12) STA-R
analizoriinde (Diagnostica Stago) PT icin
Neoplastin CI+ (Diagnostica Stago) ve aPTT
icin STA-PTTa (Diagnostica Stago) reaktifleri
kullandiklart ¢alismalarinda, PT sonuglarinin
eriskinlere gore cocuklarda daha uzun siireli
oldugunu ve aPTT sonuclarinin ise eriskin ve
cocuklar arasinda farklilik gostermedigini
bulmuslardir. Diger bir calismada ise,
Andrew ve ark., (13) PT icin Thromborel S
(Behring) ve aPTT icin Dade Actin FS
(Behring) reaktifleri kullanarak gerceklestir-
dikleri calismalarinda, PT ve aPTT sonucla-
rinin tim yas gruplarinda benzer oldugunu
bildirmislerdir. Andrew ve ark.'nin bulgulari
ile benzer olarak, daha giincel bir calismada,
Appel ve ark., (9) Dade Actin FS (Siemens
Healthcare Diagnostics Products) reaktiflerini
Sysmex CA-1500 System (Sysmex Corpora-
tion) koagiilasyon analizOrunde Kullanarak,
aPTT sonuclarinin eriskinler ve c¢ocuklar
arasinda farkh olmadigini géstermislerdir.
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Tiirk populasyonunda gerceklestirilen giincel
bir calismada, Arslan ve ark., (14) PT igin
Trini-CLOT PT HTF (Tcoag Ireland) ve aPTT
icin Trini-CLOT aPTT HS (Tcoag Ireland)
reaktifleri kullanarak, PT ve aPTT sonug-
larmin ¢ocuklar ve eriskinler arasinda anlamli
farklilk gosterdigini ve bu iki grup icin ayri
referans araliklarinin belirlenmesi gerektigini
bildirmislerdir.

Pediatrik ve eriskin referans araliklarinin
karsilastirildiqi calismalarin  6zellikle aPTT
sonugclari arasinda gozlenen farkhligin, muh-
temelen, aPTT reaktiflerinin pihtilasma fak-
torii eksikliklerine (15, 16, 17) ve lupus
antikoagiilanlarina farkli duyarlilikta (18, 19)
olmalarindan kaynaklandi@i diisunulmek-
tedir.

Lupus antikoagiilanlari, fosfolipid bagh pro-
teinleri taniyan immiinglobulinlerdir ve aPTT
reaktiflerinde bulunan fosfolipidleri notralize
ederek optimal pihti olusumunu engellerler
ve aPTT sonuclarinda uzamaya neden olabil-
mektedirler (20). Eriskinlere gore cocuklarda
daha sik enfeksiyon gelismesi nedeniyle,
cocuklarda asemptomatik antifosfolipid
antikorlarin ve/veya lupus antikoagiilanlarin
varlidi daha genel bir durumdur (10, 11). Bu
nedenle lupus antikoagulanlarinin ¢ocuk-
larda aPTT sonugclarini etkileme potansiyelleri
yiiksektir.

aPTT reaktifleri, icerdikleri kontakt aktivator
tipi (kaolin, silika, elajik asit veya selit) (19),
fosfolipid miktar1 ve fosfolipid kaynagi (sen-
tetik, soya veya tavsan beyni) (21) bakimin-
dan farkhliklar gostermektedir. Bu dedisken-
lerden herhangi birindeki farklilik reaktifin
duyarlihdinda farklihda neden olabilmektedir.
Oyle ki, Lupus Antikoagiilan/Fosfolipid-
badimli Antikor alt komitesine gore aktivatdr
olarak elajik asit kullanimi silika kullanimina
alre aPTT reaktifini lupus antikoagiilanlarina
daha duyarsiz hale getirirken (20), daha
guincel bir calismada kullanilan aktivatdérden
bagimsiz olarak lupus antikoagiilanlarina
duyarlihdin fosfolipid konsantrasyonuna bagl
oldugunu bildirmislerdir (22).

aPTT reaktifleri arasindaki farkli duyarlihda
ilaveten, analizOrlerin pihtt  olusumunu
belirleme teknolojilerindeki farkliliklar (4) ve
calisilan popiilasyonlarin farklihgr calismalar
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arasindaki farkli bulgularin diger nedenleri
olarak gosterilebilir.

aPTT reaktiflerinin faktor eksikliklerine ve
lupus antikoagiilanlarina farkli duyarlhg;,
daha oOnceki calismalar arasinda rastlanan
aPTT referans aralidl degerlerinin birbirinden
farkli olmasinin nedeni olarak da goOste-
rilebilir. Oyle ki, ayni1 yas grubu icin 6rnedin
6-10 yas araligindaki bireylerden olusan grup
icin, bu calismada belirlenen referans arahdi
28.4-43.9 sn. iken, ayni yas grubu icin daha
onceki bir calismada (4) dort farkhh aPTT
reaktifi icin 31.8-43.7, 30.8-34.8, 30.1-40.4
ve 31.0-39.3 sn. seklinde dort farkl referans
arali@i bildirilmistir. Diger bir calismada (9)
ise, iki farkli aPTT reaktifi kullaniimis ve 31-
44 ile 25-32 sn. seklinde birbirinden farkl
referans araliklar1 hesaplanmistir.

aPTT sonuclarinin pediatrik ve eriskin birey-
ler arasinda farklihlk gdstermesi nedeniyle,
eriskin referans araliklarimin pediatrik popii-
lasyonda kullanilmasi bireylerin saglikli olup
olmadiginin ayriminda yalanci pozitif deger-
lendirmelere neden olma potansiyeli tasi-
maktadir. Oyle ki, pediatrik hastalar bu cahs-
mada belirlenen eriskin referans araliklarina
agore degerlendirildiginde 1-5 yas araliginda
%10.8, 6-10 yas arahdinda %8.3 ve 11-16
yas araliginda %10.3 hastanin referans
araligint asmis oldugu belirlendi. Benzer
sekilde, Almesbah ve ark., (23) pediatrik sinir
cerrahisi Oncesi gerceklestirilen rutin pre-
operatif laboratuvar tetkik sonuglarini deger-
lendirmisler ve hastalarin %25’inde aPTT
sonucunun referans arahdi disinda oldugunu
tespit etmislerdir. Arastirmacilar, aPTT so-
nuclarindaki bu patolojik sonuclara ragmen
cerrahi girisimlerine bagl olarak herhangi bir
kanama komplikasyonu ile Kkarsillasmadik-
larini bildirmislerdir. Dider bir calismada ise,
1-5 yas araligindaki ¢cocuklarin aPTT sonucla-
rinin eriskin referans araligina gore deger-
lendirilmesi durumunda cocuklarin yaklasik
%30 kadarinin abnormal olarak siniflandiril-
digini bildirmislerdir (3).

Referans araliqi ile ilgili kilavuzlar ve uretici
firmalarin Kit prospektiislerinde 6nerilmesiyle
birlikte, her laboratuvarin kendi populasyo-
nuna ve analizOr/reaktif kombinasyonuna
gldre tum yas gruplan icin referans aralik-
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larimi belirlemesi olduk¢a zordur. Bu durum-
da, laboratuvarlarin kullandiklar analizOr/re-
aktif kombinasyonuna uygun literatir bilgi-
sini laboratuvarlarina uyarlamalar1 bir sece-
nek olarak oOnerilmektedir. Bu calisma,
Succeeder SF8100 marka koagtilasyon anali-
zOori ve reaktifleri Kullanilarak pediatrik
popiilasyonda PT ve aPTT testlerinin referans
araliklarinin belirlendidi ilk ¢alismadir. Bu
yonuyle, bu calismadaki referans araliklarinin
ayni analizor ve reaktif kombinasyonunu
kullanan laboratuvarlara kaynak olabilecedi
disiinulmektedir.

Bu calismanin bazi kisitlar1 bulunmaktadir.
ilk olarak, bu calismada referans bireyler
seciminde CLSI C28-A3 kilavuzunda (7) 6ne-
rilen direkt a priori ydntem kullanilamadi. Bu
yontemin pediatrik populasyonda referans
birey seciminde uygulanmasi oldukca zordur.
Bu calismada referans birey secimi, a pos-
teriori yontemle preoperatif degerlendirme
verileri kullanilarak gerceklestirildi; ancak
indirekt yontemden farkli olarak hesaplama-
ya tum veriler yerine bazi dislama Kriterlerine
secilen referans bireyler dahil edildi. Boylece
fizyolojik olmayan test sonuglarini etkileyebi-
lecek unsurlar dislanmaya calisildi. Ayrica,
pediatrik bireylerde koagiilasyon testlerinin
referans araliklarinin belirlendigi daha 6nceki
calismalarin bircogunda referans Dbireyler
benzer sekilde preoperatif degerlendirme
icin basvuran bireylerden olusturulmustur.
ikinci kisitlilik, bu calismadaki yas aralidi 11-
16 yil olan bireylerden olusan grubun birey
sayisinin 29 olmasidir. CLSI C28-A3 kilavu-
zunda (7) referans araliqinin belirlendigi her
bir alt grubun en az 120 bireyden olusmasini
tavsiye etmektedir. Ancak; ayni kilavuzda
pediatrik ve geriatrik popiilasyon gibi bu
birey sayisina ulasmanin zor oldugu popiilas-
yonlarda referans araliginin robust yontemi
ile belirlenmesi Onerildigi icin bu yontem
Kullanilarak bu kisithlik asilmaya calisildi.
Son olarak, bu calisma retrospektif bir
calisma oldugundan dolayr yas gruplarinda
cinsiyet dagiiminin esit olmasi saglanamadi
ve tum yas gruplarinda erkek birey sayisi
daha fazlaydi.

Sonu¢ olarak, bu calismada Succeeder
SF8100 koagiilasyon analizorii ve reaktifleri




Ercan S. ve ark.

kullanildiqinda, aPTT referans araliginin ¢o-
cuklar ve erigkinler arasinda anlamh farkhilik
aosterdigi ve cocuklardaki degerlerin daha
uzun sireli oldugu bulundu. Bu nedenle,
cocuklarda aPTT sonuclarinin hatali yiiksek
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