Valkude uuringute algoritm monoklonaalsete
gammopaatiate korral
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Valkude elektroforeetilised uuringud
ning vabade kapa- ja lambdaahelate
suhte médidramine on tédnapédeval
olulised monoklonaalsete gammo-
paatiate diagnostikas, ravi jalgimisel
ja ravivastuse hindamisel. Mono-
klonaalsed gammopaatiad on rithm
haigusi, mida iseloomustab iihe
plasmaraku klooni patoloogiline
proliferatsioon. Selle tulemusena
produtseeritakse immunoloogili-
selt homogeenset monoklonaalset
valku (monoklonaalne komponent,
M-komponent, monoklonaalne
immuunglobuliin). Sellesse riihma
kuuluvad haigused nagu miieloom-
tobi, amiiloidoos, Waldenstrémi
makroglobulineemia, aga ka ebaselge
tdhendusega monoklonaalne gammo-
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paatia (monoclonal gammopathy of
undetermined significance, MGUS).
Monoklonaalset valku voib esineda
ka teiste vereloomehaiguste, nditeks
limfoomi, plasmotsiitoomi, kroo-
nilise limfotsuiitleukeemia korral.

Monoklonaalse gammopaatia
korral kasutatakse laboris jadrgmisi
uuringuid: seerumivalkude frakt-
sioonide mdiaramine ehk seerumi-
valkude elektroforees (vt joonis 1),
monoklonaalsete immuunglobulii-
nide mdidramine seerumis - seeru-
mivalkude immuunfiksatsioon (vt
joonis 2) ning vabade kergete kapa- ja
lambdaahelate suhe seerumis. Vaja-
dusel lisandub nimetatud uuringu-
tele ka valkude fraktsioonide ning
monoklonaalsete immuunglobulii-
nide madramine uriinist.

Kuigi nimetatud uuringuid
tehakse Eestis vaid kolmes laboris -
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TU Kliinikumi ihendlaboris, Péhja-
Eesti Regionaalhaigla laboris ja
Ida-Tallinna Keskhaigla laboris -,
ei olnud nende tellimine, valik ja
teostamine alati tihetaoline ka tihe
raviasutuse piires ega erinevate
laborite vahel. Selleks, et mono-
klonaalse gammopaatia uuringute
kasitlust laborites tihtlustada ja
kindlustada, et iga patsient saaks
alati vajalikud uuringud ning samas
ei tehtaks ebavajalikke analiiiise,
tootas Eesti Laborimeditsiini
Uhingu (ELMU) elektroforeeti-
liste uuringute t66rithm koostdds
Eesti Hematoloogide Seltsiga vilja
valkude uuringute algoritmi mono-
klonaalsete gammopaatiate diag-
noosimiseks ja ravi jalgimiseks.
Algoritm kinnitati 2021. aasta suvel
ja praeguseks on seda kasutatud ligi
kaks aastat.
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Joonis 1. Valkude elektroforees agaroosgeelil.
Punase ringiga on tahistatud monoklonaalsed

komponendid.

Joonis 2. Seerumivalkude immuunfiksatsioon
agaroosgeelil. Punase ringiga on tahistatud

monoklonaalne IgG lambda.
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Algoritmist 1dhtudes oleneb
uuringute valik tellimise ndidustu-
sest, milleks on kas monoklonaalse
gammopaatia kahtlus, juba teada-
oleva monoklonaalse gammopaatia
jalgimine voi ravivastuse hindamine.
Algoritmi kohaselt on raviarsti
jaoks tellitavaks uuringuks seeru-
mivalkude elektroforees, millele
ta peab lisama uuringu ndidustuse
eeldefineeritud valikute hulgast.
Olenevalt ndidustusest lisab labo-
riarst vajadusel seerumivalkude
immuunfiksatsiooni ning vabade
kergete ahelate suhte uuringud,
arvestades seejuures ka eelnevate
uuringute leidu ja diinaamikat.
Lihtsustatud algoritmi skeem on
toodud joonisel 3.

Algoritmi rakendamine on uurin-
gute teostamise selles valdkonnas
muutnud tunduvalt siistematisee-
ritumaks ja tdenduspdhisemaks.

VALKUDE UURINGUTE ALGORITM
MONOKLONAALSE GAMMOPAATIA KORRAL

Valkude fraktsioonid seerumis

/

\

Monoklonaalse
gammopaatia kahtlus/
valistamine

Monoklonaalse
gammopaatia haiguskulu/
ravi jalgimine

Monoklonaalse
gammopaatia
ravivastuse/remissiooni/
retsidiivi tekke hindamine

v

v

Monoklonaalsed
immuunglobuliinid
seerumis

Vabade kapa- ja
lambdaahelate suhe

Vabade kapa- ja
lambdaahelate suhe

Monoklonaalsed
immuunglobuliinid
seerumis

Vabade kapa- ja
lambdaahelate suhe

[ Tellitav analiitis [ Tellimisnadidustus [] Laborilisatav analiiiis

Joonis 3. Valkude uuringute algoritmi lihtsustatud skeem.

Siiski on kohati jddnud probleemiks
uuringute tellimine juhtudel, kus
monoklonaalse gammopaatia esine-
mine on ebatdendoline. Algoritmi on

edaspidi plaanis perioodiliselt iile
vaadata, ajakohastada, tdiendada
ning parandada. Praegu on kehtiv
algoritmi teine versioon.

Kooskdlastatud Eesti Hematoloogide Seltsiga 29.06.2021,
kinnitatud Eesti Laborimeditsiini Uhingu juhatuses 31.08.2021

VALKUDE UURINGUTE ALGORITM MONOKLONAALSETE GAMMOPAATIATE KORRAL

Eesti Laborimeditsiini Uhingu ja Eesti Hematoloogide Seltsi juhendmaterjal

Juhendis on kisitletud jargmisi uuringuid:

1) valkude fraktsioonid seerumis (SPEP),

2) monoklonaalsed immuunglobuliinid seerumis (IFE),

3) vabade kapa- ja lambdaahelate suhe seerumis (FLC),

4) valkude fraktsioonid uriinis (UPEP),

5) monoklonaalsed immuunglobuliinid uriinis (UIFE).
Juhendi eesmirk on nimetatud uuringute preana-

lutitilise (ndidustused) ja analiiiitilise (uuringute valik,

jatku-uuringud) etapi tihtlustamine Eestis.

A. Raviarst saab tellida SPEP-uuringu, lisades igale
tellimusele jairgmise ndidustuse:
1) monoklonaalse gammopaatia kahtlus/vélistamine,
2) monoklonaalse gammopaatia haiguskulu/ravi jalgi-
mine,
3) monoklonaalse gammopaatia ravivastuse/remissiooni
hindamine,
4) monoklonaalse gammopaatia retsidiivi tekke hinda-
mine.
Muudel ndidustustel uuringut ei tehta.
NB! Kui toimub ravi monoklonaalsete antikehadega
(daratumumab), tuleb ka see info tellimusele lisada.
Uuringu ndidustuse ja daratumumabravi info lisa-
mise tehnilise poole tagab iga labor, 1ahtudes oma haigla
infoslisteemi voimalustest ja eripdradest.

B. Laboris tehtavad uuringud raviarsti ndidustusest
lahtudes

1. Monoklonaalse gammopaatia kahtlus/vélistamine
e Raviarst tellib SPEP-uuringu, labor lisab alati IFE- ja

FLC-uuringu (kui seda pole juba tellitud).

Kui seerumiuuringutega (SPEP, IFE ja FLC) mono-
klonaalse gammopaatia olemasolu kinnitust ei leia, pole
uriiniuuringuid vaja teha (v.a juhul, kui arst kahtlustab
AL-amiiloidoosi ehk kergahela amiiloidoosi).

Kui seerumiuuringud on olnud korras, siis on uurin-
gute minimaalne kordamisintervall tildjuhul 6 kuud
(kui uuringud on tellitud lithema ajavahemiku jirel,
on laboril digus need tiihistada).

Kui seerumiuuringutega kinnitatakse monoklonaalse
gammopaatia olemasolu, on edasise diagnoosimise
protsessis vaja teha 24 tunni uriinist UPEP- ja UIFE-
uuring, mille pdhjal arvutatakse vajadusel vilja vabade
kergete ahelate hulk uriinis.

Kui valgu kontsentratsioon uriinis on alla méira-
mispiiri, siis UPEP- ja UIFE-uuringuid ei tehta.

2. Monoklonaalse gammopaatia haiguskulu/ravi
jalgimine

Selle punkti all on méeldud patsiendi haiguskulu jalgi-

mist (nt MGUSi korral) ja raviaegset jalgimist.
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o Raviarst tellib SPEP-uuringu, labor lisab FLC maira-
mise (kui seda pole juba tellitud).

o Labor lisab IFE maaramise, kui see osutub vajalikuks
(SPEP- vdi FLC-uuringul esineb oluline uus muutus,
mida eelnevatel uuringutel ei tdheldatud).

Uriini SPEP ja UIFE méddramine ei ole haiguskulu/
ravi jalgimise etapis lildjuhul vajalikud, v.a juhul, kui
ainus M-komponendi leid oligi uriinis v6i tekib/stiveneb
neerupuudulikkus.

3. Monoklonaalse gammopaatia ravivastuse/remis-
siooni hindamine

o Raviarst tellib SPEP-uuringu, labor lisab FLC (kui seda
pole juba tellitud) ja IFE mddramise (kui M-kompo-
nent on SPEP-uuringul tuvastatav, siis [IFE-uuringut
ei ole vaja lisada).

Kui patsiendi ravivastus ei ole tédielik ja M-komponent
jaab SPEP-uuringul ndhtavaks, toimuvad edaspidi selle
patsiendi uuringud jélle ndidustusega ,Monoklonaalse
gammopaatia haiguskulu/ravi jalgimine*.

Kui ndidustuseks on tdieliku ravivastuse hindamine,
on vaja mddrata ka UPEP ja UIFE.

Uuringute kordamisintervall on ravivastuse
hindamise eri etappidel erinev, kuid tldjuhul ei

korrata uuringuid mitte sagedamini kui 2-3 nddala
tagant.

4. Monoklonaalse gammopaatia retsidiivi tekke
hindamine

o Raviarst tellib SPEP-uuringu, labor lisab alati IFE ja
FLC méddramise (kui seda pole juba tellitud).
Mirkus: kokkuleppe tditmise tehnilise poole tagab

iga labor oma haigla infosiisteemi véimalustest ja

eriparadest lahtudes.
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