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Amag: Altt sigma metodolojisi laboratuvarda kalite yonetiminin
stirdiirtilebilirligini ve test performansinin degerlendirilmesini saglayan bir
yontemdir. Bu calismada protrombin zamam (PT) ve aktive parsiyel
tromboplastin zamani (APTT) testlerinin, analitik kalite performansini
degerlendirebilmek i¢in sigmametrik hesabr yapmay1 amacladik.

Gereg ve Yontem: Katip Celebi Universitesi Tip Fakiiltesi Atatiirk Egitim
Arastirma Hastanesi Tibbi Biyokimya Laboratuvari'nda Aralik, Ocak ve Subat
2020-2021 tarihleri arasinda PT ve APTT testlerinin performansi, ii¢ aylik i¢ ve
dis kalite kontrol verilerinin ortalamas1 ile sirasiyla hesaplanarak
degerlendirilmistir. Sigma degerleri, total izin verilebilir hata kriterleri Clinical
Laboratuary Improvement Amendments 2019 baz alinarak hesaplanmustir.
Diisiik performans gosteren testlerin hata nedenleri, kalite hedef indeksi ile
degerlendirilmistir.

Bulgular: PT testi icin normal ve yiiksek diizeyde ortalama sigma degerleri
sirastyla 4,05, 3,56; APTT testi icin ise normal ve yiiksek diizeyde ortalama
sigma degerleri sirasiyla 4,51, 4,31 idi. Kalite hedef indeksi, PT testi i¢in normal
ve yiiksek diizeyde sirasiyla 0,19, 0,16; APTT testi icin normal ve yiiksek
diizeyde sirasiyla 0,41, 0,36 idi.

Sonug: Laboratuvarmmizdaki koagiilasyon testleri sigma metodolojisi ile
degerlendirildiginde iyi diizeyde bir performans gosterdigi belirlenmistir.
Analitik performans1 artrmak igin uygun kalite kontrol prosediirleri
Mert UGE uygulanmalidir. Dogru ve giivenilir bir hasta sonucu verebilmek amaciyla
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ABSTRACT

Six sigma methodology is a method that enables the sustainability of quality
management and evaluation of test performance in the laboratory. In this
study, we aimed to make sigmametric calculations to evaluate the analytical
quality performance of prothrombin time (PT) and activated partial
thromboplastin time (APTT) tests.

Methods: The performance of PT and APTT tests between December, January
and February 2020-2021 at Katip Celebi University Atatiirk Training And
Research Hospital Medical Biochemistry Laboratory was calculated using
average three-month internal and external quality control data. Sigma values
were calculated based on the total allowable error criteria of Clinical
Laboratory Improvement Amendments (CLIA) 2019. Error causes of the
underperforming tests were evaluated with the quality goal index (QGI).

Results: Sigma values for PT at normal and high levels were 4.05 and 3.56
while for APTT were 4.51. and 4.31. Quality target index for PT at normal and
high levels were 0.19, 0.16, and for APTT were 0.41 and 0.36, respectively.

Conclusion: Coagulation tests in our laboratory showed a good performance
when evaluated with the sigma methodology. Appropriate quality control
procedures should be implemented to improve analytical performance.
Improvement studies can be carried out at regular intervals in order to
provide an accurate and reliable patient result, as well as automatic quality
control application with appropriate computer programs.

Keywords: Coagulation tests, Quality, Six sigma

ISO
15189

tarafindan “Kurumu, kalite agisindan yonlendiren ve

kalite

(International Organization for Standardization)

Giiniimiizde yonetim  sistemi,

kontrol eden ydnetim sistemi” olarak tanimlanmaktadir.
Klinik kalite

kurulmas: ile performans ve verimliligin artirilmasi,

laboratuvarlarda yonetim  sisteminin
siireglerin iyilestirilmesi hedeflenmektedir. Bu tarum
igerisinde genel yonetim faaliyetleri, pre-analitik, analitik,
post-analitik stiregler ve siirekli iyilestirme kavramlar yer
almaktadir (1). Testin performansina uygun kalite kontrol
(QQC) prosediirlerinin segilmesi ile hata tespitini en yiiksek
diizeye ¢ikarmak ve yanlis reddi azaltmak amaciyla CLIA
(“Clinical Laboratory Improvement Amendments”) bir
takim Onerilerde bulunmaktadir. Amaglanan sistemin
dogru calisip ¢alismadigimin, hasta test sonuglarmin

giivenilir olup olmadiginin tespit edilmesidir (2, 3).

Toplam Kkalite yonetiminde ragbet goéren ana
akimlardan Deming yaklasiminda Planla-Uygula-Kontrol
Et-Onlem Al temel modeli baz alinmaktadir (4). Deming
modeline uyarlanan ve tibbi laboratuvarlarda uygulanmak

tizere gelistirilen Tanimla-Ol¢-Analiz Et-lyilestir-Kontrol

Et (DMAIC) modeli Alt

kullanulmaktadir (5).

Sigma metodolojisinde

Alt1 sigma, hatalar1 6n plana c¢ikararak hata
hedefleyen Kkalite
yaklasimidir. Bir stirecgteki degiskenligi anlamaya yardimeci

oranlarimi  diislirmeyi gelistirme
olur. Bu uygulamadan beklenen faydalar arasinda yiiksek
hiz, verimlilik, artan kapasite ve iiretkenlik yer almaktadir.
Alt1 Sigma metodolojisi, bir siire¢ veya laboratuvar test
sonucunun Olclilmesi

gerektigi her yerde

uygulanabilmektedir. Sigma sembolii (0) Yunan
alfabesinin on sekizinci harfidir. Siirecin miikemmellige
yakinligin gdsterir ve standart sapmanin (SD) istatistiksel
ifadesidir. Kantitatif ifadesi hata veya kusur olarak kabul
edilir. Sigma degeri ne kadar yiiksekse kusur da o kadar

diisiik anlamina gelmektedir (6-8).

Westgard’ in gelistirdigi kalite hedef indeksi (QGI)
tekrarlanabilirlik (kesinlik) ve dogruluk bilesenlerinden
olusmaktadir ve formiilii QGI=Bias/1,5 CV seklindedir.
Sigma degerinin altidan kiigiik olan ol¢iimlerinde hata

nedenini belirlemek i¢in kullamilir ve <0,8 QGI skoru



kesinligin iyilestirilmesi gerektigini, >1,2 QGI skoru
dogrulugun iyilestirilmesi gerektigini, 0,8-1,2 arasindaki
QGI
iyilestirilmesi gerektigini gostermektedir. Westgard’ in

skoru ise hem kesinligin hem dogrulugun
laboratuvarlar icin uyarladigi, Westgard kurallar: ile alt1
sigmamnn birlesimi olan “Westgard Sigma Kurallarinda”
¢alismamizdaki iki testin (PT ve APTT) iki seviyede iig
aylik ortalama %CV, %Bias degerleri, %TEa oranlar1 ve
sigma diizeyleri Tablo 1’de gosterilmistir. Her iki test icin
%TEa oranlar1 15’dir. PT testinin normal ve yiiksek diizey
icin sigma degerleri swrasiyla 4,05 ve 3,56 olarak
hesaplanmistir. APTT testinin normal ve yiiksek diizey icin

sigma degerleri sirasiyla 4,51 ve 4,31 olarak hesaplanmuisgtir.

Kalite hedef indeksi (QGI), PT ve APTT igin % CV
ve Bias degerleri hesaplandiktan sonra Tablo 2’de
gosterilmistir. Tim sonuglar icin QGI degerinin <0,8
oldugu goriilmiistiir. PT testi normal diizeyi metod karar
grafiginde performansi iyi, yiiksek diizeyi marginal-orta
olarak degerlendirilmistir. APTT testinin normal ve yiiksek
diizeyi metod karar grafigi performans:t iyi olarak
degerlendirilmistir. Sigma degerine uygun kalite kontrol
Tablo 3 te
laboratuvarlarda
stirdiiriilebilirligidir (9, 10).

prosediirleri gosterilmistir. ~ Amag

kalitenin saglanmasi ve

Bu calismada koagiilasyon testleri protrombin
zamani (PT) ve aktive parsiyel tromboplastin zamaninin
(APTT) sigma diizeyi hesaplanmis, CLIA 2019'daki izin
verilen toplam hata kriterleri ile degerlendirilmistir. Her
parametrede analitik kaliteyi saglamak icin kalite hedef
indeksi belirlenmis olup, testlerin performansin arttirmak
ve kusur sayisimi azaltmak i¢in uygun QC prosediirleri

hedeflenmistir.
GEREC VE YONTEM

Calismamizda PT ve APTT koagiilasyon testlerinin
i¢ ve dis kalite kontrol verileri ile Aralik 2020, Ocak-Subat
2021 tarihleri arasindaki 3 aylik doneme ait sigma diizeyleri
hesaplandi. HemosIL (Bedford, MA,USA) marka normal
(Lot no: N0101345) ve yiiksek kontrol (Lot no: N0101349)
materyalleri kullanildi. ¢ kalite kontrol materyali ACL
TOP700 (Bedford, MA, USA) cihazi ile ¢alisildi ve sonuglar

cihaz {izerinden retrospektif olarak elde edildi. Tim
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hesaplamalarda Microsoft Office Excel 2010 programu
kullarulda.

Varyasyon katsayisi (%CV), toplamda 62 normal, 63
yliksek diizey olmak {izere iki seviye calisilarak
%CV=SD/Mean (Ortalama) formiiliiile hesaplandi. Randox
International Quality Assesment Scheme (RIQAS) dis kalite
kontrol programindan aylik elde edilen veriler ile %Bias=
((Hedef deger-Laboratuvar ortalamasi)/(Hedef deger))*100
hesaplandi. Ug aylik bias verilerinin ortalamasi sigma
hesabinda kullanildi. Sigma degeri ((%TEa - %Bias)/%CV )
formiilii ile hesapland: (11). Total izin verilebilir hata
oranlar1 (TEa) CLIA 2019'un oOnerileri dikkate alinarak
hesaba dahil edildi (12). Ayrica PT ve APTT'nin test
performansi, her iki diizey i¢in metod karar grafiginde
gosterildi (13). QGIL, %Bias/(1,5*CV) formiilii ile hesaplandi
).

Bu ¢alismanin girisimsel olmayan etik kurul onay1

(karar no0:0317) 24.06.2021 tarihinde

alinmusgtir.

kurumumuzdan

BULGULAR

Calismamizdaki iki testin (PT ve APTT) iki
seviyede ii¢ aylik ortalama %CV, %Bias degerleri, %TEa

oranlar1 ve sigma diizeyleri Tablo 1’de gosterilmistir.

Tablo 1. PT ve APTT testlerinin {i¢ aylik hesaplanan % CV
(normal ve yiiksek diizey), % Bias, Sigma diizeyleri ve

total izin verilebilir hata degerleri

IKK1 (Normal IKK: (Yiiksek
%TEa Diizey) Diizey)
TEST % % | Sigmai | % % | Sigma:
(CLIA) | CV1 | Biasi CV: | Bias2
PT 15 3,46 | 1,00 4,05 3,93 | 1,00 3,56
APTT 15 2,93 | 1,80 4,51 3,06 | 1,80 4,31

IKK: i¢ kalite kontrol
TEa: izin verilebilir toplam hata

Her iki test i¢cin %TEa oranlar1 15'dir. PT testinin
normal ve yliksek diizey icin sigma degerleri sirasiyla 4,05
ve 3,56 olarak hesaplanmustir. APTT testinin normal ve
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yliksek diizey i¢in sigma degerleri sirasiyla 4,51 ve 4,31 Kalite hedef indeksi (QGI), PT ve APTT i¢in % CV
olarak hesaplanmustir. ve Bias degerleri hesaplandiktan sonra Tablo 2’de
gOsterilmistir.

Tablo 2. PT ve APTT testlerinin {i¢ aylik kalite hedef indekslerinin degerlendirilmesi

3 AYLIK
ORTALAMA
PT (normal): 0,19 Kesinlikte hata
PT (yiiksek): 0,16 Kesinlikte hata
<0,8
APTT (normal): 0,41 Kesinlikte hata
APTT (ytiksek): 0,35 Kesinlikte hata
0,8-1,2 _
>1,2 -

QGI: Kalite Hedef indeksi

Tim sonuglar i¢in QGI degerinin <0,8 oldugu
gorilmiistir. PT testi normal diizeyi metod karar
grafiginde performansi iyi, yiiksek diizeyi marginal-orta
olarak degerlendirilmistir.



Inaccuracy (bias)
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Sekil 1. PT ve APTT testlerinin her iki diizeyde performanslarinin metod karar grafigi ile gosterilmesi
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APTT testinin normal ve yiiksek diizeyi metod

karar grafigi performansi iyi olarak degerlendirilmistir.

Sigma degerine uygun kalite kontrol prosediirleri Tablo

3'te gosterilmistir.
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Tablo 3. PT ve APTT testleri i¢in uygun kalite kontrol prosediirleri

Sigma Degeri Kontrol Kurali R (Olgiim Sayis1) N (Kontrol say1s1)
TEST
<4 13s/22s/Ras/41s/8x 2 veya 4 R=2 ise N=4
PT  Yiksek R=4 ise N=2
PT  Normal 4-4,99 13s/22s/Ras/41s 1 veya 2 R=1 ise N=4
APTT Normal R=2 ise N=2
APTT Yiiksek
- 5'5,99 135/225/R4s 1 2
- >6 13s 1 2
TARTISMA sirasiyla 3,7 ve 3,1; APTT testi igin ise sirasiyla 2,7 ve 3,4
Laboratuvarda Alti Sigma Metodolojisi, kalite olarak bulunmuglardir. Her iki calismada da CLIA’88
.. L i, G %TEa kriterleri kullanilmigtir. Calismamizda CLIA
glivencesi icin  analitik kaliteyi ~ve laboratuvar ) ] ) o
. R 1 .. 2019'daki %TEa kriterleri baz alinarak PT testi i¢in normal
performansimi  artiran, kalite yOnetim  tekniklerini

gelistirmeye dayali bir uygulamadir. Analitik kalite
degerlendirme calismalar1 tibbi karar agisindan o6nemli
daha Tibbi
laboratuvarlarin sonuglar1 klinik kararlar1 ¢ogunlukla

olan testlerde fazla yer almaldir.
etkilemektedir. Bu baglamda laboratuvar performansi,
dogru test sonucunun saglanmas: yoniinde kritik 6nem
tasimaktadir. Alt1 Sigma uygulamasi, siirecin hiz ve
verimliligini artirir, daha az sayida kusur olugmasini saglar
(6). Analitik sistem, i¢ kalite kontrol ve dis kalite kontrol
ginlik  ve
degerlendirilmektedir. Her ikisi de analitik performansi

verileri  ile aylikk  olmak  {izere
etkilemekte ve sigma hesabinda kullanilmaktadir (14).

PT ve APIT
performansimn  degerlendirildigi az sayida ¢alisma
bulunmaktadir. Shaikh ve ark. (15) Sysmex CS-2000i

(Japan) cihazi ile yaptiklar ¢alismada PT testinin sigma

testlerinin sigma metoduyla

degerlerini normal ile patolojik seviyede 2,5 ve 1,9
bulmuglardir. Culej ve ark. (16) Siemens Healthcare
Diagnostics (Germany) cihazi ile yaptiklari alt1 aylik

calismada, PT testi i¢cin normal ve patolojik sigma degerleri

ve yiiksek seviyede sigma degerleri 4,05 ve 3,56; APTT testi
icin ise sirasiyla 4,51 ve 4,31 olarak bulundu. CLIA
2019'daki %TEa oraru her iki test i¢in CLIA 88e gore
degismemektedir. El-Neanaey ve ark. Sysmex CA 1500
(Siemens,Hamburg,Germany) analizoriinde yaptiklar: bir
calismada PT ve APTT testlerinin sigma degerleri
hesaplanmistir. Elde ettikleri bulgulara gore her iki testin
normal ve patolojik diizeyde sigma degerleri >3 olarak
bulunmustur (17). Diger calismalarla karsilastirildiginda
farkli sigma degerlerinin elde edilmesi; laboratuvarlardaki
kalite kontrol materyalleri ve reaktiflerin fiziksel saklama
kosullari, farkli otoanalizor ve reaktif kullanilmasiyla
agiklanabilmektedir.

PT testi igin normal diizey sigma degeri <4
hesaplandigindan, Westgard'in 13s/22s/R4s/41s/8x ¢oklu
kurallar1 uygulanmalidir. Kalite kontrol olgiimii 2 kez
yapilacaksa 4 farkli seviyede, 4 kez dl¢lim yapilacaksa 2
farkli seviyede kalite kontrol materyali kullanulmalidir. PT
ylksek diizey, APTT normal ve yiiksek diizey sigma
degerleri 4 — 4,99 araliginda hesaplandig1 i¢cin Westgard



13s/22s/R4s/41s
kontrol 6lgtimii bir kez yapilacaksa 4 farkli seviyede, iki kez

¢oklu kurallar1 uygulanmalidir. Kalite

Ol¢lim yapilacaksa 2 farkli seviyede kalite kontrol materyali

kullanulmalidir (10).

Calismamizda PT testinin normal ve yiiksek
farkli

gozlenmistir. Sigma hesabinda ortak paydada her iki

seviyede sigma degerlerine sahip oldugu
seviye i¢in aym BIAS degeri kullanilmas1 nedeniyle bu
farkliligin yiiksek kontrol seviyesindeki %CV’lerin artist
nedeniyle oldugu diistiniilmektedir. Her iki testin normal
ve yiiksek diizey kontrol seviyesindeki performansi tek bir
metod grafiginde degerlendirildi. PT ve APTT testleri
analitik performansi bu grafige gore degerlendirildiginde
orta-iyi olarak yorumlanabilir.

QGI, sigma degeri < 6 olan testlerin analitik
performansim  etkileyen eksikliklerin  belirlenmesine
yardimeci olur. Bu eksiklikler bias, kesinlik ve bunlarin
kombinasyonlari ile olusabilir (9). Kalite hedef indeksi ile
her iki diizeyin hata nedeni saptanmaya calisildi. Elde
ettigimiz sigma degerleri igerisinde diisiik performans
gosteren test bulunmamustir. Indeks bulgularina gore tiim
QGI<0,8

sonuglandigindan daha iyi sigma degerleri elde edebilmek

seviyelerde her iki test igin olarak
amaciyla tekrarlanabilirlik (%CV) iyilestirme calismalar:
yapilmalidir. I¢ kalite kontrol siirecindeki hatalar nedeniyle
yiiksek %CV degerleri elde edilmistir. Hatalar cihaz
kaynakl1 ise 1s1, nem ve optik kisimlarin gbzden gegirilmesi,
kit/kontrol materyalinin uygun hazirlanmasi, kit miad
takibi ve personel egitimi gibi konular {izerinde durulmasi
gerektigini diisiinmekteyiz. Gilinliikk kontrol ve &l¢lim
sayilarinin, kalite kontrol prosediirlerine uygun bir sekilde
yapilmas: ile hedeflenen % CV degerlerine ulasmak
miimkindiir.

Sonug olarak diizenli araliklarla, uygun bilgisayar
programlar1 ve otomasyon destegi ile sigma hesabiin
yapilmas: analitik kalite performansi artiracaktir.
Laboratuvarlarda alt1 sigma metodunun uygulanmas: ve
sonuglarin degerlendirilmesi ile kalite kontrol siire¢lerinin

izlenebilirligi saglanabilir.
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