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ALGORITM

Valkude uuringute algoritm
monoklonaalsete
gammopaatiate korral

Valkude elektroforeetilised uuringud ning vabade kapa-
ja lambdaahelate maaramine on tanapaeval olulised
monoklonaalsete gammopaatiate diagnostikas, ravi
jalgimisel ja ravivastuse hindamisel.

ELMU elektroforeesi
toorihma nimel

Kaja Vaagen

Katrin Reimand
Galina Zemtsovskaja

onoklonaalsed gammopaa-

tiad on grupp haiguseid,

mida iseloomustab iihe plas-

maraku klooni proliferat-
sioon. Selle tulemusena produtseeritakse
immunoloogiliselt homogeenset mono-
klonaalset valku (monoklonaalne kom-
ponent, M-komponent, monoklonaalne
immuunglobuliin). Sellesse gruppi kuulu-
vad sellised haigused nagu miieloomtobi,
amiiloidoos, Waldenstromi makroglo-
bulineemia, aga ka ebaselge tihendusega
monoklonaalne gammopaatia (MGUS).
Monoklonaalset valku v6ib esineda ka
teiste vereloome haiguste, nt liimfoomi,
plasmotsiitoomi, kroonilise liimfotsiiiit-
leukeemia korral.

Monoklonaalse gammopaatia kahtduse
korral on esmaste uuringutena vajalik
teha valkude fraktsioonide uuring seeru-
mist e seerumi valkude elektroforees (joo-
nis 1), monoklonaalsed immuunglobulii-
nid seerumis e seerumi valkude immuun-
fiksatsioon (joonis 2) ning vabade kergete
kapa- ja lambdaahelate suhe seerumis.
Vajadusel lisandub nimetatud uuringutele
ka valkude fraktsioonide ning monoklo-
naalsete immuunglobuliinide miiramine
uriinist. Uuringute valik soltub tellimise
ndidustusest: kas monoklonaalse gammo-
paatia kahdus, juba teadaoleva monoklo-
naalse gammopaatia jilgimine voi ravi-
vastuse hindamine.

Kuigi nimetatud uuringuid tehakse
Eestis vaid kolmes laboris — Tartu Uli-
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kooli Kliinikumi {ihendlaboris, P&h-
ja-Eesti Regionaalhaigla laboris ja Ida-Tal-
linna Keskhaigla laboris — ei olnud nende
tellimine, valik ja teostamine alati {ihe-
taoline ei ithe raviasutuse piires ega ka
eri laborite vahel. Selleks, et monoklo-
naalse gammopaatia uuringute kisitdust
laborites tihtlustada ja kindlustada, et iga
patsient saaks alati vajalikud uuringud,
ning samas ei tehtaks ebavajalikke ana-
littise, moodustasime Eesti Laborimedit-
siini Uhingu juurde valkude elektroforee-
tiliste uuringute téorithma. Sellesse kuu-
luvad Galina Zemtsovskaja (t66rithma
asutaja ja juhataja), Kaja Vaagen, Kat-
rin Reimand, Marika Pikta, Karel Tom-
berg, Liisa Kuhi ja Piret Kedars. ELMU
toorithm koostoos Eesti Hematoloo-
gide Seltsi esindajatega t96tas vilja val-
kude uuringute algoritmi monoklonaal-
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JOONIS 1. Valkude elektroforees
agaroosgeelil. Punasega tahistatud
monoklonaalsed komponendid.

sete gammopaatiate korral. 2021. a suvel
sai algoritm heakskiidu ja kinnituse nii
ELMU juhatuse kui hematoloogide
seltsi poolt ja niitidseks on seda algoritmi
rakendatud umbes pool aastat. Algoritmi
kohaselt lisab raviarst valkude elektrofo-
reesi tellimusele uuringu niidustuse, mille
pohjal labor otsustab edasiste uuringute
valiku ja vajaduse iile. Lihtsustatud algo-
ritmi skeem on toodud joonisel 3.
Algoritmi rakendamine on labori t66
selles valdkonnas muutnud tunduvalt siis-
tematiseeritumaks ja toenduspohisemaks.
Samas on igapievase t66 kiigus ilmnenud
nii monedki probleemid ja kiisimused nii
laboriarstide, hematoloogide kui sisears-
tide poolt, mistéttu ei ole algoritm sugugi
l6plikult valmis, vaid seda on edaspidi
plaanis perioodiliselt tile vaadata, niitidis-
ajastada, tiiendada ning parandada.
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JOONIS 2. Seerumi valkude immuunfik-
satsioon agaroosgeelil. Punasega tahis-
tatud monoklonaalne IgG lambda.
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VALKUDE UURINGUTE ALGORITM MONOKLONAALSE GAMMOPAATIA KORRAL

Valkude fraktsioonid seerumis

%4

Monoklonaalse gammopaatia
kahtlus/valistamine

v

Monoklonaalse

immuunglobuliinid seerumis
Vabade kapa- ja lambdaahelate suhe

Monoklonaalse gammopaatia

Vabade kapa- ja lambdaahelate suhe
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haiguskulu/ravi jalgimine

+

JOONIS 3. Valkude uuringute algoritmi lihtsustatud skeem.

Valkude uuringute algoritm monoklonaalsete gammopaatiate korral

Eesti Laborimeditsiini Uhingu ja Eesti Hematoloogide Seltsi juhendmaterjal

Juhis kasitleb 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 eesmark on nimetatud uuringute

preanaliititilise (ndidustused) ja analititi-

lise (uuringute valik, jatku-uuringud) etapi

harmoneerimine Eestis.

A. Raviarsti tellib SPEP-i. Raviarst lisab
igale SPEP-tellimusele uuringu nai-
dustuse, kas:

1) monoklonaalse gammopaatia kaht-
lus/valistamine;

2) monoklonaalse gammopaatia haigus-
kulu/ravi jalgimine;

3) monoklonaalse gammopaatia ravivas-
tuse/remissiooni hindamine;

4) monoklonaalse gammopaatia retsidii-
vi tekke hindamine.

Muudel ndidustustel uuringut ei tehta.
NB! Kui toimub ravi monoklonaalsete

antikehadega (daratumumab), tuleb ka

see info tellimusele lisada.

Uuringu nadidustuse ja daratumu-
mab-ravi info lisamise tehnilise poole
tagab iga labor vastavalt oma haigla in-
fosiisteemi vdimalustele ja eriparadele.

B. Laboris teostatavad uuringud vasta-
valt raviarsti esitatud nadidustusele

1. Monoklonaalse gammopaatia kaht-
lus/vélistamine

+ Raviarst tellib SPEP-uuringu, labor li-
sab alati IFE ja FLC (kui seda pole juba
tellitud).

Kui seerumiuuringutega (SPEP, IFE ja

FLC) monoklonaalse gammopaatia ole-

masolu ei saa kinnitust, pole uriiniuurin-

guid vaja (v.a juhul, kui arst kahtlustab

AL-amiiloidoosi).

Kui seerumiuuringud on olnud korras,
siis uuringute minimaalne kordamisinter-
vall on Uldjuhul 6 kuud (juhul, kui uurin-
gud on tellitud liihema ajavahemiku jarel,
on laboril digus need tiihistada).

Kui seerumiuuringutega leiab kinni-
tust monoklonaalse gammopaatia ole-
masolu, on edasises diagnoosimise prot-
sessis vajalik teha 24 h uriinist UPEP ja
UIFE, mille pdhjal arvutatakse vajadusel
vélja vabade kergete ahelate hulk uriinis.

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

2. Monoklonaalse gammopaatia haigus-
kulu/ravi jalgimine

Selle punkti all mdistetakse patsiendi

haiguskulu jélgimist (nt MGUS-i korral)

ja raviaegset jalgimist.

+ Raviarst tellib SPEP-uuringu, labor li-
sab FLC (kui seda pole juba tellitud).

+ IFE lisab labor, kui see osutub vajali-
kuks (SPEP- v6i FLC-uuringul esineb
oluline uus muutus, mida eelnevatel
uuringutel ei taheldatud).

Uriini SPEP ja UIFE ei ole haiguskulu/

ravi jalgimise etapis ldjuhul vajalikud,

v.a juhul, kui ainus M-komponendi leid

oligi uriinis voi tekib/sliveneb neerupuu-

dulikkus.

3. Monoklonaalse gammopaatia ravi-
vastuse/remissiooni hindamine

+ Raviarst tellib SPEP-i, labor lisab FLC
(kui seda pole juba tellitud) ja IFE (kui
M-komponent on SPEP-uuringul tuvas-
tatav, siis IFE-uuringut ei ole vaja lisada).

Kui patsiendi ravivastus ei ole taielik ja

M-komponent jadb SPEP-uuringul nah-

tavaks, siis edaspidi toimuvad selle

M Tellitav anallils
Tellimisnaidustus
M Labori poolt lisatav analiiiis

Monoklonaalse gammopaatia
ravivastuste/remissiooni/retsidiivi
tekke hindamine

v

Monoklonaalsed

immuunglobuliinid seerumis
Vabade kapa- ja lambdaahelate suhe

patsiendi uuringud jalle nadidustusega
“Monoklonaalse gammopaatia haigus-
kulu/ravi jalgimine”.

Kui ndidustuseks on téieliku ravivas-
tuse hindamine, on vajalik teha ka UPEP
ja UIFE.

Uuringute kordamisintervall on ravi-
vastuse hindamise etappidel erinev, kuid
ldjuhul mitte sagedamini kui 2—-3 nada-
la tagant.

4. Monoklonaalse gammopaatia retsidii-

vi tekke hindamine
» Raviarst tellib SPEP-i, labor lisab alati

IFE ja FLC (kui seda pole juba tellitud).
Markus: kokkuleppe taitmise tehnili-
se poole tagab iga labor vastavalt oma
haigla infosiisteemi voimalustele ja eri-
péaradele.
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