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Lityum Testinin Olciim Belirsizliginin Degerlendirilmesi

Evaluation of Measurement Uncertainty of Lithium Testing

Cemal POLAT!

oz

Amag: Laboratuvarimizda lityum testinin 6l¢lim belirsizligini hesaplamak ve uluslararasi kuruluglarin belirledigi % total izin verilen
hata (%TEa) degerleriyle karsilagtirmaktir.

Araclar ve Yontem: Caligma 01 Ocak 2021 — 30 Eyliil 2021 tarihleri arasini1 kapsamaktadir. Veriler laboratuvar bilgi sisteminden
geriye doniik olarak elde edildi. Laboratuvarimizda lityum testi serum numunesinde Siemens ADVIA 2400 otonalizoriinde
spektrofotometrik yontemle analiz edilmektedir. Lityum testinin 6l¢iim belirsizligi Nordtest teknik raporu 537’ye gore hesaplandi.
Bulgular: Caligmamizda lityum testi i¢in i¢ kalite kontrol belirsizlik degeri %4.37, dig kalite kontrol belirsizlik degeri %2.093 ve
genigletilmis belirsizlik degeri ise %95 giiven araliginda %13.92 olarak tespit edildi.

Sonug: Calismamizda lityum testinin Sl¢iim belirsizligi CLIA’88’nin belirledigi %TEa degerine gore kabul edilebilir diizeyde
bulunmugtur. Fakat Rilibak’in belirledigi %TEa degerine gore ise kabul edilebilir diizeyinin diginda tespit edilmistir. Lityum testi bagta
olmak iizere laboratuvar testlerimizin kalite standartlarinin artirilmasi diistiniildii. Laboratuvarlarda testlerin 6lgiim belirsizliginin
hesaplanmasi ve gerektiginde ulagilabilir olmasi laboratuvarlarin kalitesinin artmasina ve klinisyenlerin hastalarina yonelik klinik karar
stireglerine yardimei olabilir.

Anahtar Kelimeler: dis kalite kontrol; i¢ kalite kontrol; 6l¢iim belirsizligi
ABSTRACT

Purpose: Our aim was to calculate the measurement uncertainty of the lithium test in our laboratory and compare it with the % total
allowable error (% TEa) values determined by international organizations.

Materials and Methods: The study covers the period between 01 January 2021 and 30 September 2021. Data were obtained from the
laboratory information system retrospectively. Lithium in serum samples are analyzed by spectrophotometric method in Siemens
ADVIA 2400 autoanalyzer. The measurement uncertainty of the lithium test was calculated according to the Nordtest technical report
537.

Results: The internal quality control uncertainty value for lithium testing was 4.37%, the external quality control uncertainty value
was 2.093% and the extended uncertainty value was 13.92% at the 95% confidence interval in our study.

Conclusion: In our study, the measurement uncertainty of the lithium test was found to be acceptable compared to the TEa% value
determined by CLIA'88. However, it was determined to be outside the acceptable level according to the TEa% value determined by
Rilibak. It is considered essential to enhance the quality standards of our laboratory tests, particularly the lithium testing. Calculating
the measurement uncertainty of tests in laboratories and making them available when necessary can help improve the quality of
laboratories and assist clinicians in making clinical decisions for their patients.
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GIRiS

Tiim 6l¢iimler belirli hatalardan etkilenirler. Olgiim belir-
sizligi, bize 6l¢iim hatasinin bityiikliigiiniin ne kadar ola-
bilecegi hakkinda bilgi verir. Bu nedenle dl¢iim belirsiz-
ligi, raporlanan sonucun énemli bir pargasidir.! Olgiim be-
lirsizligi, olciilen sonug ile birlikte raporlanan ve 6l¢iilen
biiytikliikle makul olarak iliskilendirilebilecek degerlerin
dagilimim gésteren istatistiksel bir parametredir. Olgiim
belirsizligi ile elde edilen sonug, kantitatif olarak ifade edi-
lir.2 Olgiim belirsizligine, veriyi kullanacaklara dogru ka-
rar vermede ve laboratuvarlarmn kendi 6l¢iim kalitesini

dogrulamak i¢in ihtiya¢ duyulur.!

Hata kavrami haric; matriks etkisi, interferanslar, referans
materyaller, kiitle ve hacimsel belirsizlikler, ¢evresel ne-
denler, 6l¢lim yontemleri ve prosediirleri gibi pek ¢ok ne-
den 6lgiim sonuglarinm belirsizligine katkida bulunabilir.?
International Vocabulary of Metrology (VIM2,VIM3),
Guide to Expression of Uncertainty in Measurement
(GUMI) gibi kuruluglar hesaplamanin nasil yapilacagina
dair metrolojik teknikler sunmaktadirlar. Fakat 6l¢iim be-
lirsizliginin nasil hesaplanacagina dair halihazirda bir fikir
birligi yoktur.* Olgiim belirsizligi hesaplanmasinin zor ol-
mast ve bu konuda halihazirda bir fikir birligi olmamasi
nedeniyle ¢esitli kilavuzlar yaymlanmigtir.>® Bu kilavuz-
lardan Nordtest teknik raporu 537 dl¢lim belirsizligi he-
saplamada pratik, anlasilabilir ve yaygin bir uygulama

sunmay1 amaglamistir.!

Lityum ilac1 bagta bipolar bozukluklar olmak iizere duy-
gudurum bozukluklarinin tedavisinde yaygin olarak kulla-
nilir.58 Lityumun terapétik indeksi (0.6-1.2 mEq/L) dardir.
Bu ilac1 kullanan hastalarin diizensizliklerinden dolay1 en-

toksikasyon i¢in baslica risk faktorleridir. Bu nedenle 6zel-

likle hastalarin idame tedavisinde entoksikasyon riskine is-
tinaden diisiik doz lityum kullanimu tercih edilmektedir.®1°
Bu durumda laboratuvarlarm hizli ve giivenilir bir hizmet

saglamalar1 5nem tagimaktadirlar.!!

Bu ¢aligmanin amaci, laboratuvarimizda spektrofoto met-
rik yontemiyle tayin edilen lityum testinin 6l¢iim belirsiz-
ligini Nordtest teknik raporu 537’ye gére hesaplamak,
CLIA’88 ve Rilibak’in % toplam izin verilen hata (%TEa)

degerleriyle karsilagtirmaktir.
ARACLAR ve YONTEM

Caligma verileri Isparta Sehir Hastanesi, Merkez Labora-
tuvari, Biyokimya Boliimiinden elde edildi. Bu ¢alisma
icin Siileyman Demirel Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik
Aragtirmalar Etik Kurulundan onay alindi (25.02.2022 ta-
rih ve 71 sayilr). Calisma 01.01.2021 - 30.09.2021 tarihleri
arasini kapsamaktadir. Veriler laboratuvar bilgi sistemin-
den geriye doniik olarak elde edildi. Laboratuvarimizda lit-
yum testi serum numunesinde Siemens ADVIA 2400 oto-
nalizoriinde spektrofotometrik (endpoint) yontemle analiz
edilmektedir. Laboratuvarimizda lityum testi i¢in i¢ ve dig
kalite kontrol programi uygulanmaktadir. Lityum testinin
6l¢tim belirsizligini hesaplamada: a) Bio-Rad Lyphocheck
Assayed Chemistry Control 1 (Lot: 26481) ve Control 2
(Lot: 26482) i¢ kalite kontrollerden 3 aylik ve b) External
Quality Assurance Services (EQAS) programindan elde
edilen dis kalite kontrollerden 8 aylik veriler kullanildi.
Lityum testinin 6l¢lim belirsizligi, Nordtest teknik raporu
537’ye gore hesaplandi.! Nordtest teknik raporuna gore lit-
yum testinin 6l¢iim belirsizligi hesaplamada agagidaki asa-
malar takip edildi. Bu asamalarda hesaplamada cesitli for-

miiller kullanilmigtir (Tablo 1).

Tablo 1. Nordtest teknik raporu 537 gore lityum testinin dlgiim belirsizligi hesaplanmasinda kullanilan formiiller.!2

%CV (Standart sapma / Laboratuvar ortalamasi) X 100

uRwW V[(CV1)+ (CV2)2)2

RMS bias ' Y(bias)? /n = Dig kalite kontrol katilim sayst.

uCref sR /\'n = aym yontem ve ayni cihazi kullanan ortalama laboratuvar sayisi
ubias \ RMS bias 2 + uCref 2

u \ uRw? + ubias 2

U kxu

CV: Varyasyon katsayisi. URW: Laboratuvar i¢i tekrar iiretilebilirlik. SR: Laboratuvarlar arasi tekrar tiretilebilirlik. ubias: Standart belirsizlik u: Standart kombine
belirsizlik. U: Genisletilmis belirsizlik degeri. K: %95 giiven araligini temsili i¢in k degeri 2 olarak kabul edilmistir.
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Lityum testi

Polat C.

1. Asama: Laboratuvar i¢i tekrar iiretilebilirlik (uRw) he-
sapland1. Hesaplamada 3 aylik iki seviyeli i¢ kalite kontrol
materyalinin verileri kullanildi. uRw varyasyon katsayila-

rindan (%CV) hesaplandi.

2. Asama: Dis kalite kontrol verilerden; bagimsiz sapma
degerlerinin kok kare ortalamasi (RMS bias) ve belirsizlik
bileseni (uCref) hesaplandi. uCref degerinin hesaplanma-
sinda rolatif standart sapma (sR) degeri kullanild1. sR he-

saplanmas1 % CV hesaplanmas gibidir.

3. Asama: Standart belirsizlik (ubias) hesaplandi.

4. Asama: Standart kombine belirsizlik (u) hesaplandi.

5. Asama: Genisletilmis belirsizlik degeri (U) hesaplandi.

Istatistiksel Analiz

Verilerin istatistiksel analizinde Microsoft Excel 2010
programindan faydalanilmustir. Verilerin tasnifinde tanim-
layici istatistikler yani sira tanimlayici istatistiklerin de da-

hil oldugu hesaplamaya dayali formiiller kullanilmustir.

BULGULAR

Laboratuvarimizda lityum testi i¢in i¢ kalite kontrol veri-
lerinden hesaplanan belirsizlik degeri %4.37 (Tablo 2), dis
kalite kontrol verilerinden hesaplanan belirsizlik degeri
%2.093 (Tablo 3) ve genisletilmis belirsizlik degeri ise
913.92 olarak tespit edildi (Tablo 4).

Tablo 2. Lityum testinin i¢ kalite kontrol verilerine ait say1, ortalama, SD, %CV ve uRw degerleri.

. Lityum
Lityum n Ortalama SD %CV__uRw
Kontrol 1 45 0.60 0.03 5.00
Kontrol 2 47 1.93 0.07 363 437
n: Sayi. SD: Standart sapma. CV: Varyasyon katsayisi. URw: Laboratuvar i¢i tekrar tiretilebilirlik.
Tablo 3. Lityum testinin dig kalite kontrol verilerine ait %CV, Bias, RMS bias ve uCref degerleri.
Lityum n Ortalama SD %CV Bias RMS bias uCref
1. Omek 15 1.27 0.051 4.02 0.00
2. Ormek 17 2.43 0.070 2.89 0.00
3. Omek 15 3.18 0.160 5.03 2.20
4. Ormek 14 1.29 0.029 222 2.33 4.99 2.093
5. Ornek 16 0.24 0.039 16.20 12.13
6. Ornek 15 2.39 0.108 4.53 4.60
7. Ormek 12 0.26 0.065 24.90 3.85
8. Omek 16 123 0.062 5.07 2.44

n: Ayni yontem ve aym cihazi kullanan laboratuvar sayisi. SD: Standart sapma. CV: Varyasyon katsayisi. RMS bias: V Y (bias)?/ dis kalite kontrol katilim sayis1.

uCref: Dis kalite kontrol verilerinden elde edilen belirsizlik bilesenidir.

Tablo 4. Lityum testinin standart, kombine ve genisletilmis belirsizlik degerleri.

Test Standart Belirsizlik

Kombine Belirsizlik

Genisletilmis Belirsizlik*

Lityum 5.41 6.96

13.92"

*. CLIA’88’in lityum testi igin belirledigi %TEa degeri %20 ve Rilibak’m belirledigi %TEa degeri %12’dir.}>
** Tablo 3’teki 5.6rnek harig tutuldugunda lityumun genisletilmis belirsizlik degeri 10.92 olarak tespit edilmistir.

TARTISMA

Olgiim belirsizligi bir kalite gostergesidir. Olgiilen sonug
ile birlikte raporlanir. Hekimler ve hastalar i¢in 6l¢iim so-
nuglarinin yorumlanmasina yardimei olabilir.*® Olgiim be-
lirsizliginin dl¢iilen deger ile raporlanmast bir giivensizlik
gostergesi olmayip 6l¢iimiin hangi aralikta yer alabilece-
gini gostermesi, kalite bakimindan oldukga 6nemlidir. La-
boratuvarlarda 6l¢iim belirsizligine neden olan birgok fak-
tor vardir.? Cesitli kuruluslar, bu faktdrlerin neden oldugu

6l¢lim belirsizliginin laboratuvar testleri i¢in kabul edile-

bilir siirlarmi (%TEa) belirlemislerdir.*34 Her laboratu-
var bu sinirlart goz 6niinde bulundurarak 6l¢iim belirsizli-
gini hesaplayabilir. Fakat halihazirda 6l¢tim belirsizliginin
nasil hesaplanacagina dair bir anlasma yoktur. Bu nedenle
laboratuvar uzmanlar1 hangi verilerin ve hangi formiiliin
kullanilmas1 gerektigine karar vermelidirler.’® Caligma-
mizda lityum testinin 6l¢iim belirsizligini hesaplamada
Nordtest teknik raporu 537 kullanildi.! Buna gére ¢alisma-
mizda lityumun genisletilmis Sl¢iim belirsizligi %13.92
diizeyinde tespit edildi. Ozbek ve ark.!” lityumun dlgiim
belirsizligini ISO21748 kilavuzuna gore hesaplamiglar ve
%10.05 olarak tespit

Olgiim  diizeyini etmislerdir.

306



Ahi Evran Med J. 2023;7(3):304-308

CLIA’88’in lityum igin Dbelirledigi %TEa degeri
%20°dir.®3 Rilibak’1n lityum testi i¢in belirledigi %TEa de-
geri ise %12°dir.}* Calismamizda lityum diizeyi CLIA 88
gore kabul edilebilir diizeyde iken Rilibak’a gore ise lit-
yum i¢in belirlenen %TEa degerinin biraz iizerindedir. Ca-
lismamizdaki i¢ kalite kontrollere ait %CV oranlarindaki
yiikseklik ve dis kalite kontrol programindaki laboratuvar
katthm sayisinin azligr lityumun Slgiim belirsizliginin
yiikselmesine neden olmus olabilir. Nitekim kit prospek-
tiisiine gore caligmamizdaki %CV daha yiiksek bulunmus-
tur. Bu nedenle otoanalizor ve reaktiflere yonelik diizenle-
yici Onleyici faaliyet baslatilmasi diigtiniildii. Dis kalite
kontrol verilerimizden 5. 6rnekte (Tablo 3) belirgin sapma
meydana gelmistir. 5. 6rnek verisi 6l¢iim belirsizligi he-
saplamamizda etkili oldugu tespit edilmistir. 5. Ornek ha-
ri¢ tutuldugunda lityumun 6l¢iim belirsizliginin CLIA’88
ve Rilibak’in %TEa degerlerine gore kabul edilebilir se-
viyede oldugu goriilmiistiir (Tablo 4).

ISO/IEC 17025°e gore Olgiim belirsizliginin tespiti gere-
kir.18 Ulkemizde Saglik Bakanligi’nin saglikta kalite stan-
dartlarina gore laboratuvarlarda testlerin 6l¢tim belirsizli-
ginin hesaplanmasi zorunlu degildir. Fakat testlerin dl¢iim
belirsizliginin hesaplanmasi ve gerektiginde ulasilabilir ol-
mast laboratuvarlarin kalitesinin artmasina ve klinisyenle-
rin hastalarma yonelik klinik karar siireglerine yardimet

olabilir.2®

Sonug olarak ¢aligmamizda lityum testinin 6l¢tim belirsiz-
ligi uluslararas1 kuruluglardan CLIA’88’in belirledigi
%TEa degerine gore kabul edilebilir diizeyde bulunmus-
tur. Fakat Rilibak’in belirledigi %TEa degerine gore ise
kabul edilebilir diizeyinin disinda tespit edilmistir. Lityum
testi basta olmak iizere laboratuvar testlerimizin kalite
standartlarmim artirilmasi diisiiniildii. Lityumun terapdtik
araliginin dar olmasi ve lityum ilac1 kullananlarin diizen-
sizliklerinden dolay1 entoksikasyon riski olmasi nedeniyle
lityum testinin sonuglarini yorumlamada 6l¢iim belirsizligi

ile birlikte degerlendirilmesi faydali olabilir.
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