Validity

IgM (Immunoglobulin M) konsantrasyonunun tayini igin diyagnostik reaktif.
Sivi. Cift reaktif. +2/+8°C’de saklayiniz. In Vitro Diyagnostik kullanim i¢indir. Dondurmayiniz.

MH-402
MH-403

75 mL
50 mL

Kullanma talimati igerisinde yapilan degisiklikler gri ile isaretlenmisgtir.

KULLANIM AMACI

Bu test insan serum ya da plazmasindaki IgM’nin
(Immunoglobulin M) kantitatif tayini igin kullaniimaktadir.

GENEL BILGI

immiinoglobulinler (antikorlar) yabanci immiinojenlere karsi
Uretilir ve yabanci molekul veya organizmanin temizlenmesini
baglatir. insan immiinoglobulin molekiilleri, iki 6zdeg agir (H)
zincir ve iki 6zdes hafif (L) zincirden olugan bir veya daha fazla
temel birimden olusur. L zincirleri bir degisken ve bir sabit
alana sahipken H zincirleri bir degigken ve Ug ila dort sabit
alana sahiptir; degisken bdlge antijen tanima ve baglanmada
rol oynar. Degisken alanlardaki genis cesitlilik, immuanoglobulin
genlerinin  somatik rekombinasyonu ve mutasyonu ile
meydana gelir. Sabit alanlar, belirli bir alt siniftaki her
imminoglobulin - moleklli igin  aynidir ve kompleman
reseptdrlerine baglanma ve kompleman aktivasyonu icin yerler
tasir. Degisken alanlar antijen baglama bdélgelerini icerir ve
agir zincirlerin sabit alanlari, kompleman aktivasyonu ve
reseptdr baglanmasi icin yerlere sahiptir. immiinoglobulinlerin
pepsin veya papain ile muamele edilmesi, antijen baglama
fragmanlari (Fab) ve sabit bdlge fragmanlari (Fc) Uretebilir.
Agir zincirlerin sabit alanlarindaki (Fc bdélgesi) varyasyonlar,
immiinoglobulinlerin gruplandinldigi siniflar ve alt siniflarla
sonuglanir: Sirasiyla IgM, IgG (dort alt sinif), immuanoglobulin A
(IgA) (iki alt sinif), immunoglobulin D (IgD) ve immunoglobulin
E (IgE).

Badimsiz olarak ve agir zincirlerden biraz fazla miktarda
Uretilen hafif zincirler iki tiptedir: kappa (K) ve lambda (A). Agir
zincir genleri kromozom 14 U(zerinde bulunurken K hafif
zincirler kromozom 2 Uzerindeki bir gen tarafindan kodlanir, A
zinciri geni ise kromozom 22 {izerindedir.

immiinoglobulinler, kemik iliginde B lenfosit kdk hiicrelerinin
soyundan gelen plazma hicreleri tarafindan sentezlenir. Esas
olarak lenf digimlerinde ve kanda bulunan daha olgun B
lenfositleri, ylzey =zarlarinda reseptér immunoglobulinleri
gelistirir. Bir hedef antijene baglandiktan sonra bu B lenfositleri
cogalir ve hedef antijene kargi antikor Ureten bir plazma
hilcresi klonuna donusur.
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B lenfositleri baglangigta IgM ylizey reseptorlerine sahiptir ve
bir antijene karsi ilk veya "birincil" yanit olarak IgM salgilar.

IgM, B hicresi gelisiminin erken asamalarinda uretilir.
Yenidoganlarin  olgunlasmamis  bagisiklik  sistemlerinde
sentezlenen baglica immunoglobulin  IgM'dir.  Yetiskin
serumunda en ¢ok bulunan Uglincl immunglobulindir ve
genellikle dolagimdaki toplam immunglobdlinlerin %5 ila
%10'unu olusturur. Bir membran reseptdr molekili olarak IgM
monomeriktir, ancak serum IgM'nin ¢ogu, kiglk J (birlesme)
zincirine disUlfit baglan yoluyla baglanan bes monomer iceren
bir pentamerdir. Plazma hcreli maligniteler pentamerlere ek
olarak veya pentamerlerin yerine monomerik IgM salgilayabilir.
IgM'nin ylksek molekil agiridi (970 kDa; %10 karbonhidrat)
ekstravaskiler bosluklara kolayca gecisini engeller. IgM
plasentadan gecmez ve bu nedenle yenidodanlarin hemolitik
hastaliginin etiyolojisinde yeri yoktur. Kompleman! IgG'den
daha etkili bir sekilde aktive eder. Bir IgM molekilinin
baglanmasi kompleman CP'yi aktive etmek igin yeterli olabilir.t
Nadir goriilen hiper-IgM sendromlarinda IgG ve IgA'ya sinif
gecisi yetersizdir. Etkilenen hastalarda IgG ve IgA eksikligi
vardir ve enfeksiyona karsi duyarlilik artar.?

Plazma immiinoglobulinlerindeki poliklonal artiglar enfeksiyona
verilen normal yanittir. Otoimmuin yanitlarda IgG baskin ve cilt,
bagirsak, solunum ve bdbrek enfeksiyonlarinda IgA artar iken,
IgM primer viral enfeksiyonlarda ve sitma gibi parazitlerle kan
dolasimi enfeksiyonunda artar. Kronik bakteriyel enfeksiyon
ise, tum immunoglobulin konsantrasyonlarinin artmasina
neden olabilir.!

TEST PRENSIBI
immiinotiirbidimetrik élgiim

Numunedeki IgM, anti-human IgM antikorlari varliginda
¢cokelir. Meydana gelen antijen-antikor kompleksinin 340 nm
dalga boyunda tirbidimetrik olarak &lgtilen absorbans degeri
IgM konsantrasyonu ile dogru orantilidir.
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REAKTIF BILESENLERI

Imidazole buffer : £0.2 mol/lL
Goat anti-human IgM antibodies
Sodium azid 1 £9%0.1

REAKTIF HAZIRLAMA

Reaktif kullanim igin hazirdir.

REAKTIF STABILITESI VE SAKLAMA SARTLARI

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

Acilan siseler 30 guin +2/+8°C’de optimum sartlarda stabildir.
Cihaz Ustu stabilite otoanalizér sogutma spesifikasyonlari ve
carry-over degerleri ile guclu bir sekilde iligkilidir.

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

NUMUNE GEREKLILIKLERI

Serum ve Li-heparin ya da K2-EDTA plazma kani kullanilabilir
ve standart prosedirle toplanir. Birden ¢ok numune
dondurma ve ¢6zme isleminden kaginilmalidir. Testten dnce
numune homojenize edilmelidir.

Serum ve plazmadaki IgM stabilitesi: 4
7 giin +20/+25°C
7 glin +2/+8°C
6 ay -20°C

KALIBRASYON VE KALITE KONTROL

Kalibrasyon: Bu test icin Protein Kalibratér kullanimi
gerekmektedir.

Protein Kalibratér-Liyofilize
Ref.No: VT-012

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

Kontrol: Degerleri bu yOntemle belirlenmis ticari olarak
ulagilabilen kontrol malzemesi kullanilabilir. Tavsiye edilen:

Protein Kontrol Seviye I-Liyofilize

Ref.No: VT-013

Protein Kontrol Seviye ll-Liyofilize
Ref.No: VT-014
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Validity
En az iki seviye kontrol her 24 saatte bir ¢alistiriimalidir. Her
laboratuvarin kendi kalite kontrol prosedurlerini belirlemesi
gerekmektedir. Daha siki  kontrol takibi gerekiyorsa,

laboratuvariniz igin gelistirilmis kalite kontrol prosedirlerine
bakiniz.

REFERANS ARALIKLARI / MEDIKAL KARAR DUZEYLERI

Yetigkinler : 40-230 mg/dL

Cocuklar ve gencgler

0-14 giin : 3-32 mg/dL
15 gunlik < 13 haftalik :10-67 mg/dL
13 haftalik < 1 yas :14-82 mg/dL

1<19yas :45-178 mg/dL

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

Referans aralgi, CLSI EP28-A3c protokoll kullanilarak
dogrulanmistir.®

PERFORMANS OZELLIKLERI

Olgiim Arahi@ (Measuring Interval)

CLSI EP34-ED1:2018e gére “Olgiim Arahgr” ilgili analitin alt
miktar tayini siniri (lower limit of quantitation; LLoQ) ile Ust
miktar tayini sinin (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 olguldugu arah@i ifade eder.®

IgM icin tespit edilen analitik 6lcim arahgi 2-300 mg/dL’dir

Tayin Limitleri (Detection Capability):

Saptama siniri (Limit of Detection: LoD): 0.5 mg/dL’dir.

Miktar tayini sinin (Limit of Quantitation; LOQ): 2.0
mg/dL’dir.

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

LoD ve LoQ degerleri, CLSI EP17-A2:2012 protokoli
kullanilarak dogrulanmistir.”

Dogrusallik (Linearity)

Bu yo6ntem, 300 mg/dL’ye kadar o&lcim dogrusaligini
gOsterir.  Bu  degerin  Uzerindeki konsantrasyonlarda
otoanalizérin otomatik dilisyonundan faydalanabilirsiniz.
ilave bilgi igin cihazin kullanim kilavuzuna bakabilirsiniz.

Manuel dilisyon prosedurl igin, numuneyi 1:10 oraninda
%0.90’lik isotonik kullanarak seyreltiniz. Bu islemden sonra
tekrar galisilan numune sonucunu dilisyon faktori ile
carpiniz. Dilisyon sonrasi numune sonucu lineer alt sinirdan
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distk oldugunu gbésterecek sekilde isaretlenmisse sonucu
rapor etmeyiniz. Uygun bir dilisyon kullanarak tekrar
calistiriniz.

Dogrusallik  galismalari  CLSI  EP06-A:2003  rehberi
kullanilarak dogrulanmigtir.®

Kesinlik (Precision)

Calisma duzeni 20x2x2 “The Single Site” protokoliine gére
olusturulmustur. Calisma sonucunda Tekrarlanabilirlik
(Repeatibility) ve Laboratuvar igi Kesinlik (Within-Laboratory
precision/Within-Device Precision) degerleri elde edilmistir.

Kullanilan protokole gére 20 giin boyunca (ardisik giin olma
zorunlulugu yoktur) glinde 2 ayri galisma (run) yapilmigtir.

Bu protokol duguk ve yuksek numuneler icin ayri ayri
uygulanmis ve her bir numune igin 80 sonug elde edilmistir.
Sonuglar istatistiksel olarak 2 faktorli Nested-ANOVA modeli
kullanilarak elde edilmigtir.®

IgM’ye 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 IgM Tekrarlanabilirlilik Sonuglari

Ortalama konsantrasyon SD* %CV n
55 mg/dL 1.30 2.36 80
193 mg/dL 2.05 1.06 80

*SD: Standart Sapma

Not: Bu galisma diizeni dnceki yayinlanmis CLSI EP05-A2
rehberinde “within-run precision” olarak adlandiriimaktadir.1?

Tablo 2. iki Ayn Konsantrasyondaki Numuneden Elde
Edilen IgM Laboratuvar igi Kesinlik Sonuglan

Ortalama konsantrasyon SD %CV n
55 mg/dL 1.77 3.22 80
193 mg/dL 2.45 1.27 80

Not: Bu calisma dizeni énceki yayinlanmis CLSI EP05-A2
rehberinde “total presizyon” olarak adlandiriimaktadir.©

Metot Karsilastirma

Metot karsilastirmasi verilerinin istatiksel degerlendirilmesi
sonucunda:

r=0.985 olarak hesaplanmistir.

Passing-Bablok denklemi:

y=1.007x+0.3 mg/dL

Prozon Etkisi: IgM icin test edilen 1400 mg/dL degerine
kadar prozon etkisi gérilmemistir.

interferans

IgM interferans tarama testinde kullanilan endojen interferant
ve analit konsantrasyonlari “CLS| EP37-ED1:2018” ve “CLSI
EP07-ED3:2018” kilavuzlarina uygun olacak sekilde

Rev: V1.1 Tarih: 06.2024

Validity

IgM interferans tarama testi sonucunda elde edilen
gézlemlenen fark degerinin interferans bakimindan anlamli
olup olmadigini tespit edebilmek igin kullanilacak olan toplam
kabul edilebilir hata orani £%10 olarak alindi.13

belirlendi.1:12

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

Hemoglobin :<20g/L
Bilirubin : £20 mg/dL
Rheumatoid faktérler : <150 IU/mL
Lipemi :<44049/L

Endojen interferantlar yani sira cesitli ilag ve metabolitlerinin,
antikoagulanlar (6rn. Heparin, EDTA, sitrat, oksalat) ve
koruyucular (6rn. Sodyum florir, iyodoasetat, hidroklorik asit)
gibi 6rnek katki maddelerinin, tfoplama ve isleme sirasinda
Orneklerle temas edebilen maddelerin (serum ayirici
cihazlari, érnek toplama kaplari ve icerigi, kateterler, kateter
yikama c¢ozeltileri, cilt dezenfektanlari, el temizleyicileri ve
losyonlar, cam yikama deterjanlari, toz eldivenler vb.), belirli
testleri etkiledigi bilinen diyet maddelerinin (kafein, beta-
karoten, hashas tohumu vb.) veya bir 6rnekte yabanci
proteinlere (heterofilik antikorlar vb.), otoimmiin yanita
(otoantikorlar  vb.) veya maligniteye bagl (6rnegin
paraproteinlerin, fosfat testi ve indirekt iyon segici elektrot
yontemleri ile girisim olusturmasi) olusturan mevcut bazi
maddelerin pek ¢ok farkli nedenden 6tiiri gesitli girisimlere
ve yanhs degerlendirmelere neden olacak olumsuz etkilerinin
ortaya cikabilecedi unutulmamalidir.!?

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

UYARILAR VE ONLEMLER

IVD: In Vitro Diagnostik kullanim i¢indir.

Son kullanma tarihi gegmis reaktifleri kullanmayiniz.
Farkl iki lot numarali reaktif birbirine karigtirimamalidir.
Profesyonel kullanim icindir.

lyi Laboratuvar Uygulamalari (GLP) ilkelerine uyunuz.
Sodyum azid igerir.

DIKKAT: Bu driin ile birlikte insan kaynakli drnekler isleme
alinmaktadir. insan kaynakl &rneklerin timii potansiyel
bulasici olarak kabul edilir ve OHSAS standartlarina uygun
olarak ele alinmasi tavsiye edilmektedir.

Tehlike
EUHO032 ‘Asitle temasta gok zehirli gaz gikarir.
H317 :Alerjik cilt reaksiyonuna neden olabilir.
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Onlem

P280 :Koruyucu eldiven / koruyucu giysi /
g6zliik / maske kullaniniz.

P264 :Kullandiktan  sonra  elinizi  uygun
sekilde yikayiniz.

p272 :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 kizarikhk
meydana  gelirse  tibbi  yardima
basvurunuz.

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

imha

P501 igerikleri ve kaplari yerel
dizenlemelere goére atiniz.
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