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Ensaios de Cadeias Leves Livres em Soro

Ensaios de Cadeias Leves Livres em Soro (Freelite) - Uma poderosa ferramenta de diagnéstico

. Teste em latex altamente sensivel e especifico para a quantificagdo dos niveis de cadeias leves kappa livre e
lambda livre ainda que em concentragdes normais dos niveis séricos.

. Ensaios quantitativos e automatizados que medem as cadeias leves lambda livre e kappa livre.

Freelite®

Ensaio de Cadeias Leves
Kappa Livre e Lambda
Livre em Soro

. Recomendado pelas Diretrizes de Praticas Clinicas em Oncologia (NCCN) e pelo Grupo Internacional
de Trabalho sobre Mieloma para uso no exame completo de diagnéstico inicial de mieloma mdltiplo e
doencas relacionadas.'?

Especificar Cadeias Leves LIVRES ao realizar o pedido

Alguns laboratérios realizam ensaios de cadeias livres e também de cadeias leves. E importante especificar as
cadeias leves "livres" (“cadeias leves kappa livre, cadeias leves lambda livre, com a respectiva relacao entre elas”)
ao solicitar os testes a fim de garantir a realizacdo das andlises corretas. Os resultados dos ensaios de cadeias
leves totais presentes nas publicagdes cientificas foram descritos de forma incorreta como resultados de cadeias
leves livres.°

versus

Ensaios de Cadeias
Lambda e Kappa
\}}  Totais (Ligadas e Livres)

Beneficios dos Ensaios de Cadeias Leves Livres em Urina vs. em Soro

Individuos normais tém uma producao didria de cadeias leves inferior a 1 grama, a qual é completamente
reabsorvida e catabolizada pelos rins. Em gamopatias monoclonais de cadeias leves, os niveis de cadeias &

leves livres em soro aumentam de forma considerdvel. Entretanto, um rim normal pode reabsorver o Tk e :

diariamente até 30 g de proteinas de pequeno peso molecular. Portanto, em comparagdo com a urina, o soro ’ s ' ' " f/

€ muitas vezes considerado uma abordagem mais sensivel para a medigao dos niveis de cadeias leves livres. ; ~? 4 & »

Os ensaios de cadeias leves livres em soro (Freelite) sdo altamente sensiveis e podem detectar distdrbios : * - 0 P - \

em cadeias leves monoclonais que nao podem ser identificados pelo método de imunofixagao de proteinas D & ¥ W - &% \ \

presentes na urina.' F -|;". . i & & 0 sy \;\,

De acordo com os critérios de resposta ao tratamento para pacientes com mieloma mdltiplo estabelecidos pelo . R < o Y : L ' \
Grupo Internacional de Trabalho sobre Mieloma, “os testes de urina de 24 horas ou aleatérios para a medicao B> e N 2 =] o D )

dos niveis de cadeias kappa leve e lambda leve ndo sdo confidveis e, portanto, ndao sao recomendados.”"
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Os Ensaios de Cadeias Leves Livres em Soro Freelite® possibilitam a deteccao de

mais disturbios plasmaticos

Os ensaios de cadeia leve livre em soro (Freelite) sdo anticorpos policlonais purificados altamente
sensiveis e especificos que detectam apenas cadeias leves livres. O epitopo alvo é especifico para
cadeias leves kappa livre e lambda livre que circulam como monoémeros e dimeros e ndo sao ligadas as

cadeias pesadas das imunoglobulinas.

Os ensaios de cadeias leves livres em soro medem diretamente as cadeias leves livres de relevancia
clinica e sdo, portanto, mais sensiveis para a deteccao de distirbios em células plasmaticas associadas a
cadeias leves quando comparados aos ensaios de cadeias leves totais.

As Diretrizes de Prdticas Clinicas em Oncologia (NCCN) do Grupo Internacional de Trabalho sobre
Mieloma, as diretrizes brasileiras e a portaria nimero 708 do Ministério da Satde aprovada em 06 de
agosto de 2015, recomendam a dosagem das cadeias leves livres em soro (Freelite) no exame completo

de diagnéstico inicial de mieloma e distdrbios relacionados.'”

Os Ensaios de Cadeias Leves Totais NAO sdo sensiveis para a deteccdo de distarbios

plasmaticos associados as Cadeias Leves

Os ensaios de cadeias leves totais medem tanto
cadeias leves lambda e kappa livres como ligadas.
Devido as concentracoes relativamente altas de
imunoglobulinas policlonais intactas circulantes,

os valores normais de referéncia sdo muito mais
elevados em comparagao com as cadeias leves livres.

Os ensaios de cadeias leves totais sdo menos
sensiveis na deteccao de distirbios plasmaticos
relacionados as cadeias leves porque a relagao x/A
mede imunoglobulinas que, quando agregadas,
podem ocultar as cadeias leves livres.
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Os ensaios de cadeias leves totais ndo podem
distinguir de maneira confidvel as amostras de
mieloma de cadeias leves das amostras normais
em soro. As sensibilidades dos ensaios de cadeias
leves livres (Freelite) versus ensaios de cadeias leves
totais foram avaliadas através de um estudo que
contou com 16 amostras de soro de pacientes com
proteinas monoclonais de cadeias leves.® Todas as
16 amostras se mostraram anormais através nos
ensaios de cadeias leves livres em soro, enquanto
os ensaios de cadeias leves totais indicaram
anormalidades em apenas 5 das 16 amostras.
Além disso, uma proteina monoclonal lambda foi

classificada de forma errbnea como kappa pelos
ensaios de cadeias kappa e lambda totais.
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*Planilhas de Informagao daBeckman Coulter IMMAGE Systems Chemistry, Novembro de 2007

Figura 1: Medigao das cadeias leves k e A em ensaios livres e totais.

Os ensaios de cadeias leves medem cadeias leves ligadas a cadeias pesadas em
imunoglobulinas intactas além de cadeias leves livres. Os ensaios de cadeias leves
livres medem apenas cadeias leves livres.
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Figura 2: Comparagdo entre a relacdo de cadeias leves
totais em soro (A) e as relacoes de cadeias leves livres
em soro (B) para a identificacdo de pacientes com as

W Pacientes k
A Amostra k ndo classificada

VN: Valor normal

proteinas monoclonais de cadeias leves k e 1. .7

Relevancia clinica de Cadeias Leves LIVRES vs. Cadeias Leves TOTAIS

As concentragoes de cadeias leves livres em soro podem ser detectadas a partir de 0,3 mg/l (kappa) e
0,4 mg/I (lambda), enquanto que as concentragdes de cadeias leves totais apenas podem ser detectadas a
partir de 111 mg/l (kappa) e 300 mg/I (lambda).

As cadeias leves totais sao de baixo valor clinico para o diagnéstico e o monitoramento de gamopatias
monoclonais. “Além do procedimento ndo ser recomendado, suas vantagens sao limitadas.”?

Lambda

Lambada

Teste Valor dy cia Mormal Valor de Referéncia Mormal

Cadeias Leves 3.3-19.4 0.3 5.7 - 26.3 0.4 0.26 - 1.65
Livres
Cadeias Leves 1380 - 3750 300 930 - 2420 300 1.17-2.93
Totais*
Cad;ias Leves 6290 - 13500 111 3130 - 7230 300 1.53-3.29
otais+*

*Roche Diagnostics COBAS INTEGRA™ 400/700/800 Information Sheet, 2005-03
**Beckman Coulter IMMAGE" Systems Chemistry Information Sheets, November 2007

As Cadeias Leves Totais podem falhar no auxilio ao diagnéstico

Considere um paciente com gamopatia monoclonal nas cadeias leves lambda:

Andlise Cadeias Leves Livres Policlonal Imunoglobulina Anilise Cadeias Leves Total
K livre = 5 ) IgG = 4800 Total k = 3338
(valor de referéncia nomal = 6103 - 16160) { Policlonal 3333 +x livre 5)
A livre= 500 IgA = 100 Total = 2167
{valor de referéncia nomal = 850 - 4990) { Policlonal 1667 + X livee 500}
Razio A livre = (.01 lghd = 100 _Razio wh total = 1,54
(valor de referéncia nommal = 350 - 2420)

*As imunoglobulinas policlonais foram omitidas.

Raziio NORMAL de
cadela leve tolal = 1,54
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Os ensaios de cadeias leves
livres se mostraram anormais
e s e forneceram importante
R auxilio ao diagnéstico,

500 enquanto que os resultados
dos ensaios de cadeais
totais apresentaram valores
dentro do intervalo de
normalidade, prejudicando
o diagnéstico. Portanto,
observou-se que 0s ensaios

___ de cadeias leves totais
podem apresentar resultado
falso negativo com alta
frequéncia.
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Figura 3: Estudo Detalhado das Cadeias Leves Livres vs. Totais



