ASO TURBIDIMETRIK

Validity

Antistreptolysin O (ASO) konstantrasyonunun tayini i¢in diagnostik reaktif.
Sivi. Cift reaktif (Oran: R1/R2: 4/1). +2/+8°C’de saklayiniz. In Vitro Diagnostik kullanim igindir. Dondurmayiniz.

MH-352 75 mL
MH-353 50 mL

Kullanim talimati igerisinde yapilan degisiklikler gri ile isaretlenmistir.

KULLANIM AMACI

Antistreptolizin A (ASO) testi klinik laboratuvarlarda insan
serum ve plazmasindaki ASO miktarinin otoanalizérler
araciligiyla kantitatif tayini icin kullanilan in vitro bir testtir.

GENEL BILGI

Streptolizin O, Lancefield gruplandirmasina goére grup A
streptokoklar olarak adlandirilan bakteri grubu tarafindan
Uretilen sitolitik bir toksindir.1? Nadiren grup C ve G
streptokoklar tarafindan da Uretiimektedir. Bu toksin
eritrositler ve dider okaryotik hucrelerin membranlarinda
genis goOzenekler olugturarak sitolitik etkisini gosterir.23
Antijenik 6zelliginden dolayi streptolizin-O’ya karsi insan
bagisiklik sistemi tarafindan Antistreptolizin-O (ASO) adi
verilen spesifik bir antikor olusturulur. ASO, mevcut A
grubu streptokok antikor testlerinin en yaygin kullanilani ve
en standardize edilenidir. Bu antikorun konakta koruyucu
bir roli yoktur.*

Grup A streptekoklar (Streptococcus pyogenes), insanlarda
farenjit, impetigo, piyoderma, kizil, bakteriyemi, derin doku
enfeksiyonlari ve toksik sok sendromu gibi genis cesitlilikte
hastaliga neden olur. Ozellikle 5-12 yas arasi gocuklarda
bu patojenin etken oldugu bogaz ve cilt enfeksiyonlari sik
gorilmektedir.2* ASO antikoru, yakin zamanda streptokok
enfeksiyonu gecirmemis hastalarda ya yoktur ya da cok
disiik konsantrasyonlarda bulunur. Genel olarak ASO
seviyeleri enfeksiyonun baslangicindan yaklasik bir hafta
sonra yukselmeye baslar ve ortalama 4 ila 6 hafta sonra
zirve yapar. Ozellikle komplikasyon gelismeyen hastalarda
ASO kan seviyeleri enfeksiyon sonrasi birkag ay boyunca
tespit edilebilir dizeyde kaldiktan sonra diser. Bazi
hastalarda énemi tam olarak anlasilmamakla birlikte daha
uzun bir siire kandaki ASO seviyeleri yliksek kalir.245

ASO yanitinin dinamiklerine iliskin ¢ogu bilgi, romatizmal
atesi olan hastalarda yuritilen ¢aligmalardan gelmektedir.

Bu c¢alismalarin birinde hastalarin akut romatizmal ates
(ARA) atagindan 1 yil sonrasina kadar takip edilmesi
sonucunda bu hastalarin %16'sinda tekrarlayan enfeksiyon
olmamasina ragmen 1 yilin sonunda halen yliksek ASO
titreleri gozlemlenmistir.®
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En yiiksek ASO titreleri 6 ila 15 yas arasindaki ¢ocuklarda
gorulur. Enfeksiyon bdlgesi, ASO yanitinin belirlenmesinde
rol oynamaktadir. Kontrolli epidemiyolojik ¢alismalar, ASO
yanitinin streptokok st solunum yolu enfeksiyonundan
sonra genellikle gig¢lu oldugunu, ancak grup A streptokoka
bagl gelisen impetigo veya piyodermadan sonra nispeten
daha zayif oldugunu gostermistir.” Bu durum, deride
bulunan serbest kolesterollin streptolizin O molekiliine
baglanmasi ve bdylece streptolizin O'nun antijenitesini
azaltmasi ile agiklanmaktadir.®

Kronik karaciger hastaligi olan hastalarin serumlarinda
spesifik olmayan lipoprotein inhibitérlerinin varlidi, yalanci
ylksek ASO titrelerine neden olabilir.° Benzer bir durum,
test yapilmadan O6nce bakteriler tarafindan kontamine
olmus serumlar icin de gecerlidir. Bakteriyel esterazlar,
serumda bulunan kolesterol esterlerinden  serbest
kolesterolii pargalar. Serbest kolesterol, testte kullanilan
streptolizin O reaktifine baglanabilir, bu da streptolizin O
kaynakli hemolizin inhibisyonuna ve ardindan yanlis
yuksek ASO okumasina neden olabilir. Yanlis olarak
yukselmis bir titrenin, serumdaki serbest kolesteroliin bir
sonucu olup olmadigini belirlemek igin kullanilabilecek bir
laboratuvar uygulamasi ise, serumu serbest kolesteroli
uzaklastiracak kloroform ile muamele etmektir. Serum daha
sonra tekrar test edilebilir ve genellikle titre 6nemli dlglide
diserek klinisyenin stiphesini dogrular. Yanhs yiksek ASO
titreleri, multipl miyelom veya hipergamaglobulinemisi olan
hastalarda ve serumlari ylksek konsantrasyonda romatoit
faktor iceren kisilerde de goriilebilir. 1011

Grup A streptekok enfeksiyonu sonrasinda, ARA ve
glomertilonefrit (GN) gibi komplikasyonlar geligebilir.1? Bu
durumlarda ASO tayini, ARA ve GN tanisinda 6nceden
gegcirilmis streptokok enfeksiyonu hakkinda kanit sunabilir.
Ancak bu testin bir streptekok enfeksiyonundan sonra ARA
ve GN gibi komplikasyonlarin olusup olugsmayacagi
hakkinda veya hastaligin ciddiyetinin tahmininde etkisi
yoktur. Sadece ARA veya GN'ye ait hastalik belirtileri
varsa, yilksek bir ASO seviyesi taniyr dogrulamak igin
kullanilabilir.®

Pozitif grup A streptokok bogaz kultiri ile iligkili bogaz
agrisi olan hastalarda tesadufi tasiyicilik ile gercek farenijit
durumlari arasinda ayrim yapmak icin de ASO tayini
kullanilabilir.13
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TEST PRENSIBI
immiinotiirbidimetrik élgiim

Streptolizin-O antijeni ile kaplanmis lateks partikulleri,
spesifik ASO antikorlari igeren numune ile reaksiyona
girdiginde aglatine olur. Lateks partikllerinin
aglitinasyonu, numunedeki ASO konsantrasyonu ile
orantilidir ve tlrbidimetrik olarak 548 nm dalga boyundaki
absorbans okumasi ile dlgulir. Sonuglar, Dinya Saghk
Orgiitii uluslararasi standardina gére IU/mL antistreptolizin-
O cinsinden ifade edilir.

REAKTIF BILESENLERI

Reaktif 1:

Tris tampon 1 <30 mmol/L
Sodyum Kklorit : <190 mmol/L
Sodyum azit 1 9%0.1

pH 1 8.2

Reaktif 2:

Sigir albimini iceren tamponda Streptolysin-O antijeni ile
kapli lateks partikdller
Sodyum azit 1 %0.1

REAKTIF HAZIRLAMA
Reaktifler kullanim i¢in hazirdir.

REAKTIF STABILITESI VE SAKLAMA SARTLARI

Reaktifler +2/+8°C'de kapali tutuldugu siirece etikette
belirtilen son kullanma tarihine kadar stabildir.

Agilan siseler +2/+8°C’de optimum sartlarda 30 gln
stabildir. Cihaz Usti stabilite otoanalizér sogutma
spesifikasyonlari ve carry-over degerleri ile gugli bir
sekilde iligkilidir.

Reaktif stabilitesi ve saklama sartlari verileri, Clinical and
Laboratory Standards Institute (CLSI) EP25-A protokoli
kullanilarak dogrulanmigtir.14

NUMUNE GEREKLILIKLERI

insan serumu ve plazmasi bu test igin dnerilen numune
turddur. Plazma icin lityum heparin ya da potasyum EDTA
iceren numune toplama tuplerini tercih ediniz. Kullanim ve
isleme icin numune toplama tuplerinizle birlikte saglanan
talimatlara uyunuz. Birden ¢ok numune dondurma ve
¢dzme isleminden kaginiimalidir.

Serum ve plazmadaki ASO stabilitesi: 24
2 giin +20/+25°C
8 glin +2/+8°C
6 ay -20°C
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KALIBRASYON VE KALITE KONTROL

Kalibrasyon: Bu test igin Liyofilize ASO Kalibrator
kullanimi gerekmektedir.

ASO Kalibrator-Liyofilize
Ref.No: VT-006

Kalibrasyon stabilitesi 30 giindiir. Reaktif lot numarasindaki
degisiklikler kalibrasyon gerektirir. Egder kalite kontrol
sonuglari  kabul edilebilir limit araliklarinda degilse
kalibrasyon yapmak gerekir.

Kontrol: Degerleri bu yontemle belirlenmis ticari olarak
ulasilabilen kontrol malzemesi kullanilabilir. Tavsiye edilen:

Spesifik Protein Kontrol Seviye I-Liyofilize
Ref.No: VT-009

Spesifik Protein Kontrol Seviye lI-Liyofilize
Ref.No: VT-010

NIBSC 97/662 materyali ile izlenebilirlik saglanmaktadir.

En az iki seviye kontrol her 24 saatte bir calistinimalidir.
Her laboratuvarin kendi kalite kontrol prosedurlerini
belilemesi gerekmektedir. Daha siki kontrol takibi
gerekiyorsa, laboratuvariniz icin gelistiriimis kalite kontrol
prosedurlerine bakiniz.

REFERANS ARALIKLARI / MEDIKAL KARAR
DUZEYLERI

: <200 IU/mL
: <150 IU/mL

Serum Yetigkinler
Cocuklar

Her laboratuvar kendi hasta populasyonu igin beklenen
degerlerin transfer edilebilirligini arastirmali ve eger gerekli
ise kendi referans araligini belirlemelidir.

Referans araligi, CLSI EP28-A3c protokoll kullanilarak
dogrulanmigtir.1®

PERFORMANS OZELLIKLERI

Olgiim Arahg (Measuring Interval)

CLSI EP34-ED1:2018%e gore “Olgiim Arahgr” ilgili analitin
alt miktar tayini siniri (lower limit of quantitation; LLoQ) ile
ust miktar tayini siniri (upper limit of quantitation; ULoQ)
arasinda yer alan, seyreltme, konsantre etme veya
herhangi bir 6n islem olmaksizin tibbi olarak ve laboratuvar
gereksinimi  bakimindan istenilen dogrulukta analit
konsantrasyonunun olgiildiigi arali§i ifade eder.'6

ASO icin tespit edilen analitik o6lgim arahgr: 20-800
IU/mldir.

ASO Sayfa2/5



Tayin Limitleri (Detection Capability)

Saptama siniri (Limit of Detection: LoD): 10 IU/mL

Miktar tayini sinin (Limit of Quantitation; LOQ): 20
IU/mL

Not: Bu deger belirlenirken ylizde degisim katsayisi (%CV)
degerinden < %20 degeri temel alinir.

LoD ve LoQ degerleri, CLSI EP17-A2:2012 protokoli
kullanilarak dogrulanmistir.t’

Dogrusallik (Linearity)

Bu yoéntem, 800 IU/mL'ye kadar o6lgim dogrusalligini
gosterir.  Bu degerin Uzerindeki konsantrasyonlarda
otoanalizériin otomatik dilisyonundan faydalanabilirsiniz.
ilave bilgi igin cihazin kullanim kilavuzuna bakabilirsiniz

Manuel dilisyon prosediri igin, numuneyi 1:10 oraninda
%0.90’lik isotonik kullanarak seyreltiniz. Bu iglemden
sonra tekrar galisilan numune sonucunu dilisyon faktori
ile carpiniz. Dilisyon sonrasi numune sonucu lineer alt
sinirdan disiik oldugunu gosterecek sekilde isaretlenmisse
sonucu rapor etmeyiniz. Uygun bir dilisyon kullanarak
tekrar galistiriniz.

Dogrusallik galismalart  CLSI EP06-A:2003 rehberi
kullanilarak dogrulanmistir.®

Kesinlik (Precision)

Calisma diizeni 20x2x2 “The Single Site” protokolline gore
olusturulmustur. Calisma sonucunda Tekrarlanabilirlik
(Repeatibility) ve Laboratuvar igi Kesinlik (Within-
Laboratory precision/Within-Device Precision) degerleri
elde edilmigtir.

Kullanilan protokole gdre 20 gin boyunca (ardisik giin
olma zorunlulugu yoktur) ginde 2 ayr calisma (run)
yapilmigtir.

Bu protokol dusik ve yuksek numuneler igin ayri ayri
uygulanmig ve her bir numune igin 80 sonug elde edilmisgtir.
Sonuglar istatistiksel olarak 2 faktorli Nested-ANOVA
modeli kullanilarak elde edilmigtir.°

ASO'ya ait tekrarlanabilirlilik ve laboratuvar igi kesinlik SD
ve %CV degerleri sirasiyla tablo 1 ve 2'de verilmistir:

Tablo 1. iki Ayn Konsantrasyondaki Numuneden Elde
Edilen ASO Tekrarlanabilirlilik Sonuclari

Ortalama konsantrasyon SD* %CV n
125 IU/mL 1.18 0.94 80
330 IU/mL 3.50 1.06 80

*SD: Standart Sapma

Not: Bu galisma dizeni 6nceki yayinlanmis CLSI EP05-A2
rehberinde “within-run precision” olarak
adlandiriimaktadir.?°
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Tablo 2. iki Ayn Konsantrasyondaki Numuneden Elde
Edilen ASO Laboratuvar igi Kesinlik Sonuglar

Ortalama konsantrasyon SD %CV n
125 IU/mL 2.72 2.18 80
330 IU/mL 6.75 2.10 80

Not: Bu calisma duizeni 6nceki yayinlanmis CLSI EP05-A2
rehberinde “total presizyon” olarak adlandiriimaktadir.2°

Metot Karsilagtirma

Metot kargilastirmasi verilerinin istatiksel degerlendiriimesi
sonucunda:

Passing-Bablok denklemi:
y=1.011x+2.54 IU/ml
r=0.989 olarak hesaplanmistir.

Prozon Etkisi: ASO igin test edilen 4000 IU/mL degerine
kadar prozon etkisi gértlmemistir.

interferans

ASO interferans tarama testinde kullanilan endojen
interferant ve analit konsantrasyonlari “CLSI EP37-
ED1:2018” ve “CLSI EP07-ED3:2018” kilavuzlarina uygun
olacak sekilde belirlendi.?*??

ASO interferans tarama testi sonucunda elde edilen
g6zlemlenen fark degerinin interferans bakimindan anlamli
olup olmadidini tespit edebilmek icin kullanilacak olan
toplam kabul edilebilir hata orani +%10 olarak alindi.2

ASO interferans testi sonucunda, belirlenmis olan endojen
interferant ve analit konsantrasyonlarinda, interferantlar ve
analit arasinda belirgin bir etkilesim gézlenmedi.

interferant- ASO %G06zlemlenmis
Konsantrasyon | Hedef (IU/mL) Geri Elde
Bilirubin Total 165 3 109
65 mg/dL 320 3 108
Trigliserit 172 3 90
1150 mg/dL 320 3 91
Hemoglobin
7 gl 131 3 93
Hemoglobin
25 giL 308 3 98

*Serum havuzu seklinde hazirlanmis olan kontrol ve test (iginde
interferant  bulunan)  numunelerinin  ka¢  kez  tekrarli
calisilacaginin hesaplanmasinda ilgili metot icin 6nceden tespit
edilmis tekrarlanabilirlik (with-in run) SD degerleri ve interferans
limiti olarak belilenmis toplam kabul edilebilir hata orani
kullanildi. Hesaplamalarda tip 1 hata (a hata) orani %5 ve tip 2
hata orani (8 hata) %10 (%90 gtig) kabul edildi.??
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Endojen interferantlar yani sira gesitli  ilag ve
metabolitlerinin, antikoagllanlar (6rn. Heparin, EDTA,
sitrat, oksalat) ve koruyucular (6rn. Sodyum flordr,
iyodoasetat, hidroklorik asit) gibi 6rnek katki
maddelerinin, toplama ve isleme sirasinda &rneklerle
temas edebilen maddelerin (serum ayirici cihazlari, 6érnek
toplama kaplari ve iceridi, kateterler, kateter yikama
cozeltileri, cilt dezenfektanlar, el temizleyicileri ve
losyonlar, cam yikama deterjanlari, toz eldivenler vb.),
belirli testleri etkiledigi bilinen diyet maddelerinin (kafein,
beta-karoten, hashas tohumu vb.) veya bir Ornekte
yabanci proteinlere (heterofilik antikorlar vb.), otoimmiin
yanita (otoantikorlar vb.) veya maligniteye bagh (6rnegin
paraproteinlerin, fosfat testi ve indirekt iyon segici elektrot
yontemleri ile girisim olusturmasi) olusturan mevcut bazi
maddelerin pek ¢ok farkli nedenden o&tirli gesitli
girisimlere ve yanlis degerlendirmelere neden olacak
olumsuz etkilerinin ortaya gikabilecedi unutulmamalidir.??

Bu performans karakteristikleri otoanalizér kullanilarak
elde edilmigtir. Sonuglar farkli ekipmanlar ya da manuel
prosedurler kullanildiginda bazi degisiklikler gésterebilir.

UYARILAR VE ONLEMLER

IVD ve profesyonel kullanim igindir.

Son kullanma tarihi gegmis reaktifleri kullanmayiniz.
Farkli iki lot numarali reaktif birbirine karistirilmamalidir.
lyi Laboratuvar Uygulamalari (GLP) ilkelerine uyunuz.
Sodyum azit igerir.

DIKKAT: Bu iriin ile birlikte insan kaynakli érnekler
isleme alinmaktadir. Insan kaynakli érneklerin timii
potansiyel bulasici olarak kabul edilir ve is Saghg ve
Guvenligi Yonetim Sistemi (OHSAS) standartlarina uygun
olarak ele alinmasi tavsiye edilmektedir.

Tehlike

EUHO032 : Asitle temasta ¢ok zehirli gaz cikarir.

H317 : Alerjik cilt reaksiyonuna neden olabilir.

Onlem

P280 :Koruyucu eldiven /koruyucu
giysi/gozlik/maske kullaniniz.

P264 :Kullandiktan  sonra  elinizi  uygun
sekilde yikayiniz.

pP272 :Kirlenmis is kiyafetinin is yeri disinda
kullanimina izin verilmemelidir.

Miidahale

P302+P352 :Deri ile temasta bol sabun ve su ile
yikayiniz.

P333+P313 :Deriyi tahris eder ya da kizariklik
meydana  gelirse  tibbi  yardima
basvurunuz.

P362+P364 :Kontamine olmus giysiyi ¢ikariniz ve
kullanmadan 6nce uygun sekilde
yikayiniz.
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11.

12.
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imha

P501 :igerikleri ve kaplari yerel
dizenlemelere gore atiniz.
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