DxI), de Vitros, Cell-Dyn Sapphire. Na toevoeging
van de verschillende gelen aan bloed worden geen
klinisch-relevante verschillen waargenomen.

Bij de praktische aanpak werden parameters gemeten
op een Cell-Dyn Sapphire en een Advia platform (Ad-
via 1650 en Centaur). Hierin kwam per techniek een
beperkt aantal bepalingen aan bod (hemocytometrie,
elektrochemie, turbidimetrie, immunochemie). Daar-
naast is ook nog gekeken naar de bloedgasanalyse op
de ABL735 (Radiometer). Bij deze benadering is ge-
tracht de realiteit zo dicht mogelijk te benaderen door
de afname uit een met gel bedekte vinger te verrich-
ten. Ook hierbij is er geen verschil gevonden in test-
resultaten tussen de capillaire afname zonder en met
verschillende gelen. De grote spreiding in de kalium-
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concentratie hangt mogelijk samen met het effect van
stuwing op de kaliumconcentratie.

Uit bovenstaande experimenten blijkt dat het gebruik
van zowel vaseline als een siliconengel (al dan niet
speciaal ontwikkeld voor capillaire afname, zoals
Hemade of Hemoform) geschikt is voor de capillaire
afname van bloed. We hebben geen verschil in resul-
taten gevonden voor de onderzochte parameters. Beide
benaderingen die gebruikt zijn om het effect van drup-
pelvormende gelen te toetsen kennen voor- en nadelen.
De experimentele benadering kent het grote voordeel
van ‘onbeperkte’ toegang tot vergelijkingsmateriaal.
Bij de praktische benadering is het grote voordeel dat
de reéle invloed van gelen op gebruikersgemak en fy-
siologie kan worden getest.

Efficiént screeningalgoritme voor detectie van monoklonale gammopathie

R.M.J. HOEDEMAKERS', H. A.M. MARTENS' en J.F.M. PRUIJT?

Inleiding

De huidige CBO-richtlijn Monoklonale Gammopathie
(MG) (1) adviseert bij een gerichte aanvraag ‘screening
M-proteinen’ analyse van eiwitspectrum (ES) en im-
muunfixatie (IF) in zowel serum als urine. Recente
literatuur laat zien dat een nieuwe kwantitatieve bepa-
ling van vrije lichte ketens in serum (sVLK) de hoogste
sensitiviteit heeft voor detectie van aanwezigheid van
monoklonale vrije lichte ketens, met name bij opspo-
ren van lichteketen-multipel myeloom (LC-MM) en
AL-amyloidose (2-6). Het optimaal gebruik van deze
parameter in de dagelijkse praktijk is op dit moment
echter onvoldoende onderzocht. Doel van deze studie
is het efficiént inpassen van de sVLK-bepaling in een
screeningalgoritme voor detectie van MG.

Methode

Gedurende 5 maanden werd de sVLK-bepaling (The
Binding Site; BN-prospec, Siemens) standaard toege-
voegd aan het screeningspanel voor M-proteinen dat in
ons laboratorium wordt uitgevoerd conform de CBO-
richtlijn (ES/IF Hydrasys-Sebia). Alleen pati€nten
waarvan zowel urine als serum beschikbaar was werden
geincludeerd in de studie (n=400). Vier screeningalgo-
ritmes (tabel 1) werden retrospectief geanalyseerd in re-
latie tot efficiént gebruik en optimale detectie van MG.
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Resultaat

Het CBO-panel (algoritme I) detecteerde in 61/400
(15%) monsters een M-proteine (tabel 2). De bijbeho-
rende diagnoses waren MM (n=16), lichte keten-MM
(n=4), MGUS (n=27), andere hematologische ziek-
ten (n=2) en andere diagnoses (n=12). Bij 339/400
(85%) van de monsters werd geen M-proteine aan-
getroffen.

Uitbreiding van het CBO-panel met de sVLK-test
(algoritme IT) resulteerde in detectie van M-proteinen
bij 67/400 monsters. Bij 5/6 nieuwe patiénten met
alleen een afwijkende kappa-lambdaratio kon geen
specificke MG-gerelateerde diagnose worden vast-
gesteld. Mogelijk is hier sprake van LC-MGUS, aan-
gezien bij deze patiénten marginaal verhoogde con-
centraties monoklonale VLK werden gemeten welke
constant bleven gedurende minimaal 6 maanden. De
andere patiént was een reeds eerder gediagnosticeerde
patiént met amyloidose.

Tabel 1. Samenstelling screeningalgoritmes voor MG

Screeningalgoritme
I1(CBO) II III v
Serum ES/IF + + + +
Serum sVLK - + + 41
Urine TE + + - +
Urine ES/IF +! +! -

! Alleen ingezet indien [ TE-urine] > 0,2 g/1 en/of M-proteine aanwezig
in ES/IF
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Tabel 2. Detectie M-proteinen met behulp van screeningalgo-
ritmes voor MG

Screeningalgoritme

I 11 111 v
M-proteine’
Afwezig 339 333 334 339
Aantoonbaar 61 67 66 61
Diagnose
MM 16 16 16 16
LC-MM 4 4 4 4
MGUS 27 27 27 27
AL-amyloidose 0 1 1 0
Hematol. ziekte 2 2 2 2
Anders 12 172 16* 12

! M-proteine in serum of urine en/of afwijkende kappa-lambda-ratio
sVLK

2 Extra vijf patiénten geen MG-gerelateerde diagnose (mogelijk LC-
MGUS)

Het weglaten van urineonderzoek in het screenings-
panel (algoritme III) resulteerde in detectie van M-
proteinen bij 66/400 monsters (66/67 conform algo-
ritme IT).

Selectief inzetten van de sVLK-test (algoritme IV) op
basis van de urine-totaaleiwitbepaling (alleen sVLK
uitgevoerd indien [urine-TE] > 0,2 g/1 en/of aanwezig-
heid M-proteinen) resulteerde in detectie M-proteinen
bij 61/400 monsters (conform algoritme I). Het selec-
tief inzetten van de sVLK-bepaling op basis van de
urine-TE-concentratie resulteerde in een reductie van
het aantal uit te voeren sVLK-bepalingen van 52%
t.o.v. algoritme II en 111 (193/400 ipv 400/400).

Conclusie

Het gebruik van serum-ES/IF in combinatie met
SVLK resulteert in optimale detectie van M-proteinen
bij gerichte aanvraag M-proteinescreening. Urine-
elektroforeseonderzoek kan hierdoor komen te verval-
len. De meerwaarde van het gebruik van de sVLK-test,
met name bij NS-MM, LC-MM en AL-amyloidose is
tevens duidelijk aangetoond in de literatuur. Op dit
moment is de enige indicatie voor het inzetten van
urine-electroforese (IF) bij screeningsonderzoek een
verdenking op AL-amyloidose (6, 7). Dit kan in de
praktijk eenvoudig worden onderkend door gebruik te
maken van het verplicht laten aankruisen van specifie-
ke indicaties bij de aanvraag ‘screening M-proteinen’.
Dit onderzoek toont aan dat d.m.v. gebruik te maken
van selectief beleid voor inzetten van de sVLK-test, op
basis van urine-[TE] en/of de aanwezigheid van M-
proteinen, verdere doelmatigheid van sVLK-analyse
kan worden bereikt. In onze praktijk betekent het dat,
naast het weglaten van arbeidsintensief urine-elektro-
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‘ M-proteinescreening ‘

Indicatie amyloidose [« {

urine

A A A
IF penta urine ES/IFSp;Btr:Ta]valent ‘ ‘ [TE urine] ‘
A
v 3 v
Geen M-proteine + Geen M-proteine + M-proteine

[TE-urine] < 0,2 g/l [TE-urine] >=0,2 g/l

I L

Negatief SVLK

Figuur 1. Flowdiagram laboratoriumonderzoek bij aanvraag
‘screening M-proteinen’.

aantoonbaar

Immuunfixatie

foreseonderzoek, er een 50%-reductie is van het aantal
uit te voeren sVLK-testen zonder verlies aan sensitivi-
teit voor aantonen van klinisch-relevante MG.

Figuur 1 toont een schematische weergave van het
flowdiagram dat voor de screening van M-proteinen in
ons laboratorium wordt gebruikt.
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