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CADEIAS LEVES LIVRES - FREELITE®

Eficiéncia no diagnéstico das gamopatias

As cadeias leves livres de imunoglobulinas monoclonais (CLLs) sdo um importante marcador diagndstico para

gamopatias monoclonais e, por mais de 150 anos, a presenca da proteina Bence Jones na urina foi o principal
indicador da producdo monoclonal de CLLs. No entanto, durante na Ultima década, houve uma mudanca de
paradigma com a disponibilidade de imunoensaios automatizados que medem independentemente as cadeias
leves livres kappa (k) e lambda (A) no soro. Embora existam outras técnicas de medicdo, vérias diretrizes de
sociedades cientificas citam especificamente os estudos com o ensaio Freelite®, sobre o qual tratamos nesse
informativo.

O que é o ensaio Freelite®?

/

E um teste de anticorpos policlonais séricos para gamopatias monoclonais, incluindo o mieloma

multiplo (MM), que mede as cadeias leves livres (CLLs) kappa e lambda das imunoglobulinas.

O MM ¢é o segundo tipo mais comum de doenca hematoldgica maligna (neoplasia de células

plasmaticas), caracterizada por proliferacdo anormal de células plasmaticas na medula dssea.

Sdo métodos para a confirmacdo do diagndstico do mieloma multiplo:

e Paciente com MM sintomatico (mais de 10% dos plasmocitos na medula dssea + proteina monoclonal no
sangue ou na urina + presenca de um ou mais 0s seguintes sintomas: anemia, lesdes dsseas liticas,
hipercalcemia, insuficiéncia renal).

e Andlise do mielograma, eletroforese e imunofixacdo de proteinas séricas e urindrias, medi¢cdo sem soro
concentracdo de cadeia leve. (Hungria VT et al, 2013)

A pesquisa de cadeias leves livres monoclonais séricas deve ser feita ao diagndstico e tem valor progndstico

para as diversas formas de neoplasia de células plasmaticas. Serd anormal em dois tercos dos pacientes com

MM que tém imunofixacdo sérica e urinaria negativas. O ensaio de cadeias leves livres mede os niveis de kappa

e lambda livres com anticorpos policlonais dirigidos contra aqueles epitopos que estariam escondidos se a

cadeia leve estivesse ligada a pesada.

Quando o Freelite® estd indicado?

Recomendado pelo guia brasileiro e pela portaria nimero 708 do Ministério da Saude aprovada em 06 de

agosto de 2015, no diagndstico, monitoramento e progndstico para pacientes com MM e outras.

Em resumo, o teste fornece resultados rdpidos e altamente sensiveis, desempenhando um importante papel

em:

e Diagndstico de gamopatias monoclonais: Mieloma multiplo de cadeia leve (MMCL); Mieloma multiplo de
imunoglobulina intacta (MMII); Mieloma multiplo assintomatico (MMA); Mieloma multiplo ndo secretor
(MMNS); Amiloidose (AL); Gamopatia monoclonal de significado indeterminado (GMSI).

¢ Monitoramento da terapéutica: Os pacientes que apresentam uma resposta completa apds o tratamento e
sdo avaliados pelo imunofenotipagem e CLLs ou imunofixacdo podem apresentar um melhor desfecho do
gue 0s que apresentam uma resposta parcial (Hungria VT et al, 2013).

e Progndstico: Andlise de pacientes com risco de progressdo de MM assintomatico (MMA) ou gamopatia
monoclonal de significado indeterminado (GMSI), para MM ou outras doengas mais graves como a
amiloidose.
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Cadeias leves livres versus cadeias leves totais

O ensaio de cadeia leve livre em soro (Freelite®) sdo anticorpos policlonais purificados altamente sensiveis e
especificos. O epitopo alvo é especifico para cadeias leves kappa livre (k) e lambda livre (A) que circulam como
mondmeros e dimeros e ndo sdo ligadas as cadeias pesadas das imunoglobulinas. Por outro lado, os ensaios de
cadeias leves totais NAO s3o sensiveis para a deteccdo de disturbios plasmaticos associados as cadeias leves,
porque a relacdo k/A mede imunoglobulinas que, quando agregadas, podem ocultar as cadeias leves livres.

O ensaio Freelite® é quantitativo e mede as cadeias leves livres (CLLs) kappa e lambda das imunoglobulinas, em
mg/L. As concentracBes de cadeias leves livres em soro podem ser detectadas a partir de 0,3 mg/L (kappa) e 0,4
mg/L (lambda), enquanto que as concentracGes de cadeias leves totais apenas podem ser detectadas a partir de
111 mg/L (Kappa) e 300 mg/L (lambda). Esses valores podem ser expressos de vérias formas diferentes para
avaliar um paciente com alguma gamopatia monoclonal, sendo considerados intervalos de referéncia (95%)
para o ensaio Freelite®:

Soro adulto normal Na faixa de 95%
CLLk 3,30 - 19,40 (mg/L)
CLLA 5,71 - 26,30 (mg/L)

Relagdo de CLL k/A 0,26 - 1,65(*)

(*) Para pacientes com insuficiéncia renal é sugerida uma faixa de referéncia maior da relacdo de Freelite® CLL
k/A\: 0,37-3,1.
Uma relacdo anormal de CLL k/A é um indicador altamente sensivel de CLL monoclonal kK ou A no soro.
IMPORTANTE
Todos os testes nefelométricos e turbidimétricos para a quantificacdo de imunoglobulinas totais (IgG, IgA e IgM)
usam antissoro policlonal devido a variabilidade inerente nessas moléculas.
Do mesmo modo, CLLs sérico k e A sdo altamente polimdrficos. Os testes de CLLs baseados em antissoro
policlonal sdo necessarios para garantir o reconhecimento completo e medi¢des precisas. Testes com outros
antissoros ndo possuem o mesmo desempenho, portanto, os valores absolutos dos resultados dos testes
Freelite® e outros testes com Latex ndo sdo comparaveis.
Devido a essas diferengas inerentes, as diretrizes internacionais baseadas no teste Freelite® policlonal ndo
podem ser aplicadas ao teste Latex CLL monoclonal para doenca mensuravel em Mieloma multiplo e
amiloidose.
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