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EXAME DE iNDICE KAPPA NA AVALIACAO DIAGNOSTICA

DA ESCLEROSE MULTIPLA (EM)
Avancos e aplicacdes clinicas

A esclerose multipla (EM) é uma doenca neuroldgica cronica e autoimune que afeta o sistema nervoso central, levando a
desmielinizagdo dos neurdnios. O diagndstico precoce e preciso da EM é crucial para a implementacdo de intervencgdes
terapéuticas que podem modificar o curso da doenca. Embora o diagndstico de EM seja tradicionalmente baseado na
combinacdo de sinais e sintomas clinicos com achados de exames de imagem (como a ressonancia magnética) e analise do
liquido cefalorraquidiano (LCR), as metodologias convencionais para detectar sinais de inflamacdo intratecal, como a
detecgdo das bandas oligoclonais (OCBs, do inglés oligoclonal bands), tém limitacdes. O exame de k-FLC, do inglés free ligth
chain, tem se mostrado uma alternativa promissora, fornecendo informacgGes quantitativas e qualitativas cruciais para o
diagnostico e monitoramento da doenca.

A analise do liquido cefalorraquidiano (LCR) é de extrema importancia para o diagndstico e diagnédstico diferencial de
pacientes com suspeita de esclerose multipla (EM). O padrdo-ouro para determinar a sintese intratecal de 1gG é a detecgdo
de bandas oligoclonais restritas ao LCR (OCBs). No entanto, os avangos nos métodos laboratoriais trouxeram as cadeias leves
livres de k (FLCs) como um novo biomarcador, sendo produzidas em excesso sobre imunoglobulinas intactas e se acumulam
no LCR, no caso de inflamacdo derivada do sistema nervoso central. Evidéncias mostraram uma alta precisdo diagndstica da
sintese intratecal de k-FLC na EM com sensibilidade e especificidade de aproximadamente 90% semelhantes as OCB. k-FLCs
tém vantagens, pois sua detecgdo é rapida, facil, econdmica, confidvel, independente do avaliador e retorna resultados
quantitativos que também podem melhorar o valor da previsdo da atividade da doenga de EM. Um painel internacional de
especialistas em diagndsticos de EM e LCR recomendou incluir a sintese intratecal de k-FLC na proxima revisao dos critérios
de diagnostico de EM como uma ferramenta adicional para medir a sintese intratecal de imunoglobulina.

O que é o Indice Kappa de Cadeias Leves (k-FLC)?

As cadeias leves de imunoglobulina kappa (k-FLC) sdo fragmentos sollveis produzidos por células B durante a sintese de
anticorpos. Elas sdo liberadas de maneira excessiva no LCR em condic¢Bes inflamatdrias, como ocorre na EM, e sua medigédo
tem se mostrado uma ferramenta Util para a avaliagdo da inflamacdo intratecal. Em comparac¢do com a deteccdo de OCBs, o
exame de k-FLC é realizado de forma mais simples, rapida e € menos sujeito a erros de interpretacdo entre avaliadores. O
indice de k-FLC é calculado através da medicdo da concentracdo de k-FLC no LCR e no soro, corrigido pelo indice de albumina,
oferecendo um valor quantitativo que ajuda a refletir a atividade de células B no sistema nervoso central.

Importancia do [ndice Kappa de Cadeias Leves no Diagndstico da EM

Em um estudo recente, a detecgdo de k-FLC no LCR foi comparada a tradicional pesquisa das OCBs no diagndstico da EM,
mostrando-se um teste com alta sensibilidade e especificidade. A sensibilidade do indice de k-FLC variou entre 52% e 100%,
com uma média de 88%, enquanto a especificidade variou entre 69% e 100%, com uma média de 89%. Esses nimeros
indicam que o k-FLC tem um desempenho diagndstico semelhante ao das OCBs, mas com vantagens adicionais, como a
facilidade de realizacdo e a obtencdo de um resultado quantitativo.

Vantagens do k-FLC sobre as OCBs

1. Método Quantitativo: Ao contrario das OCBs, que apenas indicam a presenga de uma resposta imunoldgica intratecal
sem especificar a quantidade de producdo de anticorpos, o exame de k-FLC fornece um valor numérico que pode ser
usado para monitorar a progressdao da doenga e a resposta ao tratamento.

2. Facilidade e Rapidez no Processo: A medicdo de k-FLC é realizada por técnicas como nefelometria ou turbidimetria, que
sdo mais rapidas e menos complexas do que a detec¢do das OCBs, que envolve processos mais demorados e com maior
risco de variagdo dependendo do técnico.

3. Menor Suscetibilidade a Contaminagdo: O exame de k-FLC é menos suscetivel a interferéncias por contaminagdo
sanguinea do que a pesquisa das OCBs, tornando-o mais confidvel em casos de puncdes lombares dificeis ou em que
ha sangue no LCR.

I
LABORATORIO PRO-EXAME La b l'J Red e

>
Rua XV de Novembro, 190, Centro, Taubaté —\‘ (12)3621-2331 @ (12)99778-6844
Hordério de atendimento: segunda a sexta-feira de 07:00 as 18:00 e aos sdbados de 07:00 as 12:00
WWW.proexame.com.br



Lab.com LabdNPro-Exame

andlises clinicas

Tabela 1 — Comparacdo de pesquisa de OCB no liquido cérebro-espinhal e sintese de k-FLC intratecal para o diagndstico de
Esclerose Multipla.

Sintese de Cadeia leve livre Kappa (indice K-FLC) reflete a A deteccdo de bandas oligoclonais identifica a sintese
sintese intratecal de IgG, mas também de IgA e IgM intratecal de IgG

Fatores favoraveis Fatores favoraveis

Alta sensibilidade e especificidade diagndstica Alta sensibilidade e especificidade diagnostica

Alta estabilidade no liquido cefalorraquidiano e soro Alta estabilidade no liquido cefalorraquidiano e soro
Robustez Robustez

Deteccdo de clonalidade de IgG no liquido cérebro-espinhal
e soro (poli-, oligo-, monoclonal)
Diferenciacdo de 2 padrdes distintos da sintese de 1gG

Método facil e rapido

Resultado quantitativo

intratecal
Interpretacao dos resultados avaliador-independente Fatores contrarios
Fatores contrarios Demorado e tecnicamente trabalhoso

N&o diferencia entre clonalidade de 1gG e padrdes distintos

, Trabalho intensivo e caro
de sintese de IgG

Resultado qualitativo (ou seja, positivo ou negativo)

Interpretacdo dos resultados avaliador-dependente

Impacto na Pratica Clinica

O k-FLC tem se mostrado ndo apenas uma alternativa valida para a deteccdo de EM, mas também uma ferramenta poderosa

para entender melhor a atividade da doenca. Além de ajudar no diagndstico precoce, o indice de k-FLC pode ser usado para:

e Monitoramento da Atividade da Doenca: Pacientes com EM frequentemente experimentam flutua¢cdes em sua
condicédo clinica. A medicdo regular do k-FLC pode ajudar os médicos a identificar rapidamente alteracées na atividade
inflamatdria do sistema nervoso central, permitindo ajustes no tratamento.

e Diagnéstico Diferencial: O k-FLC também pode ser Util para distinguir a EM de outras condi¢bes neuroldgicas
inflamatdrias, como neuromielite éptica e sarcoidose, que podem apresentar sintomas semelhantes.

Resultados e Relevancia do Estudo

O estudo que revisou e analisou os dados de 32 artigos que compararam k-FLC com OCBs revelou que a capacidade do k-FLC
em discriminar pacientes com EM de outros diagndsticos neuroldgicos é bastante robusta, com uma precisdo diagndstica
muito similar a das OCBs.

A principal diferencga reside na forma como as informagdes sdo obtidas: enquanto as OCBs fornecem um resultado qualitativo
(positivo ou negativo), o exame de k-FLC oferece um valor continuo que pode ser mais Util para a avaliacdo de niveis de
atividade inflamatéria.

Uma analise especifica também revelou que a melhor forma de usar o k-FLC no diagndstico seria como um exame de triagem
inicial, com a confirmacdo do diagndstico sendo feita posteriormente, caso necessario, com OCBs. Este uso em sequéncia,
ou abordagem reflexa, pode tornar o processo mais eficiente e reduzir custos, ao mesmo tempo que melhora os tempos de
resposta.

O Futuro do indice de k-FLC no Diagnéstico da Esclerose Mltipla
Com o crescente corpo de evidéncias sobre a eficacia do exame de k-FLC, ele deve se tornar uma ferramenta essencial no
diagnodstico e manejo da esclerose multipla. Sua alta sensibilidade e especificidade, além da facilidade de execugdo, o tornam
um teste preferivel para muitos laboratérios clinicos. Além disso, a capacidade de quantificar a atividade da doenca abre
novas possibilidades para personalizar o tratamento e melhorar os progndsticos para os pacientes.
Meédicos que lidam com o diagndstico de EM devem considerar a implementacdo do exame de k-FLC como parte de seu
protocolo diagndstico para oferecer aos pacientes o melhor atendimento possivel, com uma abordagem mais agil e confiavel.
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