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ÖZET 
 

Amaç: Bu çalışmanın amacı hastanemiz popülasyonunda kullanılacak parsiyel tromboplastin zamanı 
(aPTT), protrombin zamanı (PT), uluslararası normalize edilmiş oran (INR) referans değerlerini 
belirlemektir. 

Gereç ve Yöntemler: Bu çalışmada Konya Şehir Hastanesinde, 18-65 yaş arası sağlıklı 279 bireye ait 
preoperatif aPTT, PT ve INR  düzeylerine ait veriler değerlendirilmiştir. PT ve aPTT parametreleri Sysmex 
CS 2500 otoanalizöründe; optik reaksiyon metodu yöntemi ile  analiz edildi. Referans aralıkları, R (The R 
Foundation for Statistical Computing) version 4.0.5 programı  kullanılarak hesaplandı. 

Bulgular: Laboratuvarların kendi popülasyonuna uygun referans aralıklarını tespit etmesi 
gerekliliğinden yola çıkarak gerçekleştirmiş olduğumuz çalışmamız sonucunda,  referans aralığı aPTT 
için 19.1-28.9, PT için 10-13.7 ng/ml ve INR için 0.9-1.27 olarak bulunmuştur.  

Sonuç: Çalışmamızda bulduğumuz referans değerler üretici firma tarafından önerilen değerlerden 
farklılık göstermekle birlikte bu değerlerin hasta popülasyonumuzu daha iyi yansıttığını düşünüyoruz. 

Anahtar Kelimeler: aktive parsiyel tromboplastin zamanı; protrombin zamanı; uluslararası normalize 
edilmiş oran; referans aralığı 
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ABSTRACT 

Purpose:  The aim of this study is to determine the activated partial thromboplastin time (aPTT), 
prothrombin time (PT), international normalized ratio (INR) reference values to be used in our hospital 
population. 

Materials and methods:  In this study, the data of preoperative aPTT, PT and INR levels of 279 healthy 
individuals aged 18-65 years in Konya City Hospital were evaluated. PT and aPTT parameters analyzed 
by the optical reaction method in Sysmex CS 2500 autoanalyzer. Reference intervals were calculated 
using the “R (The R Foundation for Statistical Computing) version 4.0.5 program. 

Results: As a result of our study, based on the necessity of laboratories to determine reference 
intervals suitable for their own population, the reference interval was found to be 19.1-28.9s for aPTT, 
10-13.7s for PT and 0.9-1.27 for INR.  

Conclusion: The reference values we found in our study differ minimally from the values 
recommended by the manufacturer, we think that these values better reflect our patient population. 

Key words: activated partial thromboplastin time; prothrombin time; international normalized ratio; 
reference interval 

 
 
 
 

GİRİŞ  

Protrombin zamanı (PT), aktive parsiyel trom-
boplastin zamanı (aPTT), uluslararası norma-
lize edilmiş oran (INR), sıklıkla uygulanan 
koagülasyon tarama testleridir.  

PT koagülasyonun ekstrinsik ve ortak yolunu 
değerlendirmek için kullanılmaktadır. INR 
değeri PT’nin laboratuvarlar arası farklılıkla-
rını ortadan kaldırmak için standardize edil-
mesi ile elde edilmektedir. PT ve INR değer-
leri klinikte genellikle warfarin antikoagülas-
yon tedavisini monitörize etme amacıyla 
değerlendirilir. aPTT koagülasyonun intrinsik 
ve ortak yolunu değerlendirmek için kulla-
nılır. Klinikte aPTT’den, non-fraksiyone hepa-
rin tedavisi izleminin yanı sıra kalıtsal ve 
edinilmiş faktör eksiklikleri için bir tarama 
testi olarak da olarak yararlanılmaktadır (1). 

Referans aralığı; sağlıklı toplumdan elde 
edilen “Sağlıklı olmakla ilişkili” değer aralığı-
nın, gerekli şartları sağlayacak, güvenli ve 
kullanışlı olacak şekilde belirlenmesi şeklin-
de tanımlanmaktadır. Laboratuvarda analiz 
edilen tüm testler için üretici firma tarafından 
belirlenmiş bir referans aralığı bulunsa da 
toplumun coğrafi, kültürel özellikleri, seçilen 
referans grupları ve kullanılan laboratuvar 
teknikleri gibi etkenler nedeniyle referans 
aralığı testin uygulanacağı toplumun referans 
değerlerini kesin olarak yansıtmamaktadır. 
Bu nedenle de uluslararası kılavuzlar her 
laboratuvarın kendi referans aralığını belirle-
mesini önermektedir (2, 3).  

Tanı veya tedavi için karar alınırken, seçilen 
hastaların pıhtılaşma testi sonuçları, labora-
tuvar tarafından sağlanan referans aralıklarla 
karşılaştırılarak değerlendirilmektedir (4-6). 
Test sonuçlarını uygun şekilde değerlendire-
bilmek için, incelenen popülasyona, analitik 
çerçeveye ve reaktife özel referans aralıkla-
rına ihtiyaç duyulur (4, 7). Pıhtılaşma tarama 
testlerinin reaktif ve kit bağımlılıkları biyo-
kimya analizlerine göre daha fazla olduğu 
için, bu durum daha da özellikle önem 
kazanmaktadır. 

Cerrahi girişim öncesi, hemostatik bozukluk-
ların belirlenmesi amacıyla protrombin za-
manı ve aktive parsiyal tromboplastin zamanı 
tüm hastalardan rutin olarak istenmektedir 
(8).  

Laboratuvara özgü referans aralığının belir-
lenmemesi durumunda kullanılan uygunsuz 
referans aralıkları hastaların pıhtılaşma test 
sonuçlarına göre yanlışlıkla kanama eğilimli 
olarak sınıflandırılmasına, gereksiz test tek-
rarlarına, ileri tetkik istemlerine (pıhtılaşma 
faktörleri veya inhibitörleri analizi), gereksiz 
klinik konsültasyonlara ve bazı durumlarda 
planlanan cerrahi girişimin iptaline neden 
olabilmektedir (9, 10). 

Çalışmamızda Ağustos 2020 tarihinde açılan 
Konya Şehir Hastanesinde rutinde preope-
ratif olarak değerlendirilen PT, aPTT ve INR 
sonuçları kullanılarak laboratuvarımız refe-
rans aralıklarının belirlenmesi amaçlanmıştır.  
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GEREÇ VE YÖNTEM  

Hasta Popülasyonu 

Bu çalışmaya, Ağustos 2020 ve Kasım 2020 
tarihleri arasında Konya Şehir Hastanesinde 
minör elektif cerrahi öncesi Oftalmoloji, 
Kulak Burun Boğaz, Üroloji, Ortopedi, Genel 
Cerrahi, Rekonstrüktif Cerrahi ve Nöroşirürji 
bölümlerinden, preoperatif değerlendirme 
kapsamında istenilen 279 hastaya ait PT, 
aPTT ve INR  test sonucu dahil edildi. 

Hastaların preoperatif değerlendirilmesi 
sırasında oluşturulan kayıtlarına retrospektif 
olarak hastane laboratuvar sisteminden (ALIS 
Laboratuvar Bilgi Yönetim Sistemleri, 
Ventura, Türkiye) ulaşıldı. 

Kayıtlarında sistemik bir bozukluğa neden 
olan herhangi bir hastalık tanısı olan bireyler 
çalışmaya dahil edilmedi. Gebeler ve 18 yaş 
altı verileri çıkarılarak çalışmamız erişkin-
lerde gerçekleştirildi. 18 ila 65 yaş arasındaki 
hedef yaş ve cinsiyet dağılımları eşit hale 
getirildi. Veriler kadın-erkek olarak ve 10’ar 
yıllık 7 ayrı yaş grubunda ayrı ayrı değer-
lendirildi.  

Analitik Yöntem 

Konya Şehir Hastanesi Merkez Laboratuva-
rında sodyum sitratlı tüplere (0.109 mol/L, 
%3.2; Vacuetainer, Becton, Dickinson and 
Company, ABD) alınan numunelerin 2000 
g’de 10 dakika santrifüjü ile elde edilen 
plazma örneklerinde PT ve aPTT parametre-
leri, analiz edilmektedir. INR değeri için, INR 
= [PT(hasta)/PT(Normal bireylerin geometrik 
ortalamasıng)]ISI formülü kullanılmaktadır. 
Pıhtı içeren, hemolizli, lipemik ve kan/antiko-
agülan oranında uygunsuzluk olan numu-
neler reddedilmektedir. 

Laboratuvarımızda PT ve aPTT ölçümlerinde, 
Sysmex CS 2500 (Sysmex Inc.,Kobe,Japonya) 
koagülasyon cihazı ve optik reaksiyon meto-
du kullanılmaktadır. PT, insan plasentası 
kaynaklı tromboplastin içeren Thromborel S 
kit (Siemens Healthcare Diagnostics Products 
Gmbh, Almanya); aPTT ise soya fosfatidleri 
ve elajik asit içeren Dade Actin FS Activated 

PTT kit (Siemens Healthcare Diagnostics 
Products Gmbh, Almanya) kullanılarak 
ölçülmüştür. 

Tıbbi laboratuvar işleyişinin bir parçası 
olarak, hasta numuneleri çalışılmadan önce 
farklı düzeyde iki iç kalite kontrol (İKK) 
numunesi günlük olarak çalışılmaktadır. Her 
iki düzey İKK sonucunun da, daha önceden 
belirlenmiş olan kontrol sınırları (hedef değer 
±2 standart sapma) içinde olması duru-
munda İKK performansının uygun olduğuna 
karar verilmektedir.  

İKK çalışmasına ilaveten, KBUDEK dış kalite 
kontrol (DKK) değerlendirme programı aracı-
lığıyla ayda bir DKK çalışması gerçekleştiril-
mektedir. Bu süreçte, DKK performansının 
yeterliliği için, standart sapma indeksinin 
2’den küçük olması şartı aranmaktadır. 

İstatistiksel Değerlendirme 

Referans Aralıklarının Hesaplanması Referans 
aralıkları, erişkin popülasyonunun %95’ini 
kapsayacak şekilde, Nonparametrik ve Harrel 
Davis olmak üzere iki farklı method ile 
hesaplandı. 

Referans aralıklarının hesaplanması için yapı-
lan istatistiksel değerlendirmeler, R (The R 
Foundation for Statistical Computing) version 
4.0.5 programı aracılığıyla gerçekleştirildi. 

BULGULAR 

aPTT için Nonparametrik Metod referans  
değerleri 19.1-28.9 olup 19.1 için %90 
güven aralığı (18.5-19.9) ve 28,9 için (28.3-
29.8) olarak belirlenmiştir. Harrel Davis 
yöntemine göre aPTT referans değerleri 
19.24-29.11 olup 19.24 için %90 güven 
aralığı (18.66-19.82) ve 29.11 için (28.40-
29.82) olarak bulunmuştur (Tablo 1). 

PT için Nonparametrik Metod referans  de-
ğerleri 10-13,7 olup 10 için %90 güven 
aralığı (8.9-10.5) ve 13.7 için (13.4-14.6) 
olarak belirlenmiştir. Harrel Davis Yöntemi ile 
bulunan PT referans değerleri 9.99-14.00 
olup 9.99 için %90 güven aralığı (9.35-
10.63) ve 14.00 için (13.49-14.52)‘dir (Tablo 
1). 
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INR’nin için Nonparametrik Metod ile belirle-
nen referans değerleri 0,9-1,27 olup 0,9 için 
%90 güven aralığı (0.89-0.92) ve 1.27 için 
(1.2-1.33) olarak belirlenmiştir. Harrel Davis 
Yöntemi ile bulunan INR referans değerleri 
0.91-1.28 olup 0.91 için %90 güven aralığı 
(0.89-0.92) ve 1.28 için (1.22-1.34)‘dür 
(Tablo 1). 

TARTIŞMA 

Bireyin sağlık durumunu değerlendirmek için 
kullanılan en önemli parametrelerden birisi 
de referans aralıklarıdır. Sağlıklı bireyler kul-
lanılarak elde edilen referans aralıkları, has-
talıklı bireylerin belirlenmesinde ve hastalık 
değişikliklerinin izlenmesinde önemli rol 
oynamaktadır (11).  

Referans aralıkları belirlenirken yaş, cinsiyet, 
referans aralığının uygulanacağı toplum, kul-
lanılan kitler ve analiz cihazları gibi faktör-
lerin göz önünde bulundurulması önerilmek-
tedir (12, 13).  

Laboratuvarların kendi popülasyonuna uygun 
referans aralıklarını tespit etmesi gerekliliğin-
den yola çıkarak gerçekleştirmiş olduğumuz 
çalışmamız sonucunda,  referans aralığı aPTT 
için 19.1-28.9s, PT için 10-13.7s ve INR için 
0.9-1.27 olarak bulunmuştur.  

Pek çok laboratuvarların kaynak olarak 
kullandığı Tietz NW’nin “Clinical Guide to 
Laboratory Tests” kitabında referans aralığı 
aPTT için alt sınır 20-25s, üst sınır < 35s 
olarak verilirken; PT için 11-16s olarak 
verilmiştir. Ayrıca yenidoğanda uzun olan PT 
değerlerinin 6 aydan itibaren yetişkin 
düzeylerine ulaşacağı belirtilmiştir (14).  

Referans değerleri, klinisyenin verileri yorum-
lamasına yardımcı olmayı amaçlamaktadır. 
Bu nedenle, referans aralığının türetilmesi ve 
kullanılması klinik uygulamaya ve ihtiyaca 
dayalı olmalıdır. Kendi referans aralıklarını 
elde etmek isteyen laboratuvar, yeterli sayıda 
sağlıklı bireyden oluşan bir grup elde etme 
sorunu ile karşı karşıyadır; örnekler tama-
men sağlıklı bireylerden oluşmayabilir. Bu 
durumda popülasyonu daha iyi tanımlamak 
için spesifik kriterlere ihtiyaç duyulur (15). 

Hastanemiz erişkin koagülasyon parametre-
lerini değerlendirdiğimiz çalışmamızda kulla-
nılan kitlerin üretici firması, referans aralığı 
değerlerini aPTT için 22.1-28.1s, PT için 
10.4-12.6s ve INR için 0.8-1.2 olarak 
vermiştir. Çalışmamızda elde ettiğimiz aPTT  
ve PT referans aralığının üst sınırı bu değer-
lerden yüksekken, alt sınır düşük bulun-
muştur. INR için ise kitte verilen değerlere 
kıyasla alt sınırı daha yüksek, üst sınırı ise 
oldukça yakın olarak bulduk.  

Aral ve ark’nın 15-80 yaş aralığında gerçek-
leştirdiği koagülasyon testlerinin referans 
aralığı çalışmasında da PT için  10.4-12.6s ve 
APTT için 22.7-31.8s değerleri tespit edil-
miştir (16). Klinik laboratuvarların kendi 
referans aralıklarını belirlemeleri önerilir. 
Ancak, klinik laboratuvarlar için yoğun iş 
yükü nedeniyle rutin uygulamada bu zor 
olabilir. Bu nedenle, rutin laboratuvarların 
klinik kullanım için uygulamadan önce 
referans aralıklarını external bir kaynaktan 
aktarması ve doğrulaması önemlidir. Refe-
rans aralıkları kit prospektüsleri, literatürde 
yayınlanan çalışmalar, yerel referans aralık-
ları çalışmaları, çok merkezli çalışmalar, 
  

 

Tablo 1. Erişkin Serum PT, aPTT, INR Parametreleri için Referans Değerleri ve Güven Aralığı 
Table 1. Reference Values and Confidence Interval for Adult Serum PT, aPTT, INR Parameters 

Nonparametrik Metod Referans Değerleri Harrel Davis Metod Referans Değerleri 

%95 Güven Aralığı %95 Güven Aralığı  

Alt Sınır Üst Sınır 

 

Alt Sınır Üst Sınır 

aPTT(saniye) 19.1-28.9 18.5-19.9 28.3-29.8 19.24-29.11 18.66-19.82 28.40-29.82 

PT(saniye) 10-13.7 8.9-10.5 13.4-14.6 9.99-14.00 9.35-10.63 13.49-14.52 

INR 0.9-1.27 0.89-0.92 1.2-1.33 0.91-1.28 0.89-0.92 1.22-1.34 
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laboratuvar anketleri, ilgili kılavuzlar, fikir 
birliği beyanları ve veritabanları madenciliği 
dahil olmak üzere çeşitli dış kaynaklardan 
alınabilir. Aynı popülasyondan kaynaklanan 
yerel/çok merkezli çalışmalardan elde edilen 
mevcut referans aralıkları varsa, laboratuvar-
lar öncelikle bu referans aralıkları almaya 
teşvik edilir. Biz de çalışmamız sonuçların-
dan bu yönde faydalanılabileceğini düşün-
mekteyiz (17). 

Yeni reaktiflerin, metodolojilerin ve cihazların 
geliştirilmesi güncel referans değerlerinin 
belirlenmesini gerekli kılmıştır. Klinik Labo-
ratuvar Standartları Ulusal Komitesi (NCCLS) 
belgesine göre, fizyolojik olarak sağlam 
temele dayanmadığı ya da klinik olarak 
gerekli olmadığı sürece referans aralıkları 
erkek ve kadınlara veya farklı yaş gruplarına 
bölünmemesi gerekmektedir (18). 

Günümüzde koagülasyon proteinlerinin 
doğru izlenmesi için daha küçük hacimler 
gerektiren testler kullanılmakla birlikte pedi-
atrik yaş grubunda yeterli miktarda kan elde 
etmekte yaşanan zorluklar, bu yaş grubunda 
 

referans değerlerinin belirlenmesini zorlaştır-
maktadır. Ek olarak, polisitemi ve asfiksi gibi 
çok klinik durumun da sonuçları etkileyeceği 
dikkate alınmalıdır . Sonuç olarak, pediatrik 
referans aralıklarının oluşturulması ve geli-
şimsel hemostaz kavramına aşina olmayan 
hekimler için yorumlanması kolay değildir. 
Bir sonraki çalışmamızda preoperatif olarak 
rutin koagulasyon testleri çalışılmış, bu test 
sonuçlarını etkileyecek sağlık problemi olma-
yan pediatrik hasta sonuçları kullanılarak 
referans aralıklarının belirlenmesini ve eriş-
kin hasta referansları ile kıyaslamasını yap-
mayı planlamaktayız (19). 

Bölgesel referans aralıklarının gerek klasik 
kitaplarda gerekse kit insertlerinde verilen 
Amerika ya da Avrupa popülasyonlarına 
dayanan değerlerden daha farklı olduğunu 
düşünmekteyiz. Bölge populasyonuna uygun 
referans değerleri belirlenmesinin oldukça 
önemli olduğu ve araştırmamız sonuçlarının 
hastanemizde aPTT, PT ve INR sonuçlarının 
değerlendirilmesinde kullanılması gerektiği 
kanaatindeyiz.  
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