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Abstrakt

Immunglobuliner 4r en typ av plasmaproteiner som normalt bidrar till kroppens immunforsvar.

Vid onormal forokning av en plasmacellsklon utséndras monoklonala immunglobuliner
(M-komponenter). Multipelt myelom samt amyloidos orsakad av ldtta immunglobinkedjor ar
sjukdomar som kan detekteras via screening for dessa M-komponenter. Screening utfors pa serum
eller urinprover via proteinelektrofores. Syftet var att utviardera Sebia Hydragel 12 IF Penta vid
screening av M-komponenter i jaimforelse med laboratoriets rutinmetod. Materialet bestod av
urinprover insamlat fridn 92 patienter. P4 alla urinprover genomfordes urinproteinelektrofores (UPE)
med pentavalent immunfixation (IF Penta). Analyssvar for kvoten av fria ldtta kedjor (FLC) erholls
fran 70 serumprover. Efter UPE med IF Penta samt rutinmetod bedémdes 22 respektive 18 prover
som positiva samt 70 respektive 73 prover som negativa for M-komponenter. Metoderna visade i 16
fall 6verensstimmande resultat. I sex fall kunde endast UPE med IF Penta pdvisa M-komponenter och
tva fall detekterades M-komponenter endast via rutinmetoden. Via FLC kvoten bedomdes 25
serumprover positiva samt 45 negativa. Konklusionen var att vid screening for M-komponenter
visades en signifikant skillnad mellan UPE med IF Penta och laboratoriets rutinmetod dé fler antal
M-komponenter pavisades av UPE med IF Penta vilket ger positiva indikationer till en mer kénslig

framtida analys.

Nyckelord
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immunfixation, urinproteinelektrofores.



Introduktion

Serumproteinelektrofores (SPE) samt urinproteinelektrofores (UPE) anvinds vid diagnostik av olika
sjukdomar som paverkar plasmaceller (1). I kroppens immunférsvar medverkar plasmaceller genom
att producera immunglobuliner, antikroppar. De producerade immunglobulinerna &r specifika for
olika antigener som é&terfinns pd humana patogener (2). Monoklonala immunglobuliner
(M-komponenter) ar proteiner som utsondras nar det sker en onormal forékning av en monoklonal
klon frén plasmaceller (3). Koncentrationen av M-komponenter blir dd nog hog for att pavisas med
elektroforetisk analys (3, 4). Kompletta M-komponenter bestar av tva tunga kedjor av gamma (y),
my () eller alfa (o) variant samt tva latta kedjor av kappa (k) eller lambda (A\) variant. Dessa bildar
tillsammans immunglobulin G (IgG), immunglobulin M (IgM) eller immunglobulin A (IgA) (5). De
M-komponenter som e€j dr kompletta bestér endast av fria litta kedjor (FLC) (4) samt i séllsynta fall

endast tunga kedjor (6).

Multipelt myelom (MM) ar en plasmacellssjukdom i benmérgen som uppstér pa grund av malignt
forandrade plasmaceller (7). I benmérgen utgor normala plasmaceller en liten del av den totala
mangden celler. Vid MM okar de maligna plasmacellerna i mangd och utsondrar M-komponenter i
blodcirkulationen. Nar M-komponenterna utsondras i blodcirkulationen kan de detekteras i
serumprover via SPE (8). Screening av M-komponenter for att upptdcka MM kan dven utforas med
UPE pa urinprover for att pavisa monoklonala latta kedjor, som metoden framst anvénds for (1, 4).
Forekomsten av MM ir vanligare hos dldre personer (8). Ofta 4&r MM asymtomatiskt i tidigt stadie
men indikationer pa sjukdomen dr smirtor i skelettet, trétthet som bland annat kan bero pa anemi
samt viktminskning (7, 9). Hyperviskositet som uppstar av hog utséndring av M-komponenter i blodet
kan leda till nedsatt njurfunktion (9). Tillstindet monoklonal gammopati av oklar signifikans (MGUS)
ar premalign 6kning av plasmacellskloner (10). Sjukdomen MM kan med undantag utvecklas fran
MGUS samt asymtomatiskt multipelt myelom (11, 12). Att veta vilka patienter som utvecklar MM fran
MGUS ir svart. Storleken, typen av M-komponent, kvoten av mangden x samt A litta kedjor (FLC
kvot) (4) och mingden plasmaceller i benméirgen kan vara viktiga markorer for identifiering av
patienter med hogre risk. Storleken paA M-komponenten har visats som en av de viktigaste markorerna
att undersoka samt att M-komponenter av IgA typ ger storre risk for utveckling av MM. For att
konstatera MGUS bor SPE, immunfixation samt andra analyser som blodstatus och kontroll om
proteiner forekommer i urinen utforas. Vid screening for asymtomatiskt multipelt myelom bor analys
av blodstatus, SPE, immunfixation samt UPE med urin frdn en 24 tim samling utféras. Om en patient
har under 10 % klonala plasmaceller i benmaérgen, ett virde av M-komponenter i serum som
underskrider 30 g/L samt dr utan avgorande skador péa organ kan de diagnostiseras med MGUS.
Asymtomatiskt multipelt myelom diagnostiseras genom att andelen klonala plasmaceller i benmérgen
ar eller overstiger 10 % utan avgorande skador pé organ eller ett M-komponentvirde, i serum, pa

30 g/L eller mer. Att konstatera om patienten har MGUS eller asymtomatiskt multipelt myelom ar av

stor vikt d asymtomatiskt multipelt myelom oftare leder till MM (13).



Amyloidos orsakad av ldtta immunglobulinkedjor (AL-amyloidos) &r en sjukdom dar kloner av
plasmaceller producerar toxiska monoklonala FLC, av k eller A typ. Sjukdomen orsakar skada samt
nedsatt funktion i pdverkade organ (14). Mangden monoklonala FLC ar ofta 1dg och d& inte
detekterbart av screeningmetoder som SPE (15). Symtomen vid AL-amyloidos som ofta ar diffusa kan
vara leverdysfunktion, nefrotiskt syndrom samt hjartsvikt (16). De symtom som uppstar beror pa det
paverkade organet. Ofta upptacks symtomen sent vilket kan forsena diagnos. Detekterbara
M-komponenter samt biomarkorer frin organskador kan ses tidigt och underlitta

diagnostiken (14, 17). Vid misstanke om AL-amyloidos bor FLC analys (18), immunfixation av serum
samt urin utféras. En 24 tim samling av urin vid immunfixation ar essentiell. H6g méngd A litta kedjor

ar en tydlig markor for AL-amyloidos (16).

Screening av olika plasmacellsjukdomar sker med olika metoder dar effektiviteten av metoderna
varierar (19). Proteinelektrofores, som SPE och UPE, anvinds vid screening av M-komponenter i
serum respektive urinprover. Proverna vandrar i ett elektriskt falt dar proteinerna, i proverna,
separeras beroende pé elektrisk laddning samt storlek. De separerade proteinerna stannar i zoner.
Forsta zonen ar albuminzonen lodrét f6ljt av tva alfazoner, tva betazoner samt en gammazon langst
ner. I gammazonen finns normalt polyklonalt immunglobulin utspritt. Proteinelektrofores kan utforas
via agarosgelelektrofores diar proverna vandrar pa en gelplatta och avtecknas som visuella band efter
proteinfiargning. En onormal samling av proteiner framtrader som ett extra band och kan tyda pa
M-komponenter i provet (4). Immunfixation utférs pa prover dar ett extraband syns for att sakerstilla
om M-komponenter av typerna IgG, IgA, IgM, k eller A FLC forekommer (4, 20). Metoden SPE visar
hog klinisk sensitivitet samt specificitet och ar essentiell vid screening av plasmacellssjukdomar. I
Kkliniskt bruk anvinds SPE som den initiala screeningmetoden samt i kombinationer med andra
metoder som UPE samt FLC analys (21). Pentavalent immunfixation (IF Penta) kan anvindas som
analysmetod vid screening av M-komponenter. I metoden utfors proteinelektrofores samt
immunfixation med pentavalent antiserum under samma tillfille pa serumprover och analyssvar av
IF Penta avlises visuellt. Proteinelektroforesen anvinds som referens till tolkning samt bedomning av
immunfixationen. For varje prov befinner sig immunfixationen bredvid proteinelektrofores
referensen. Pentavalent antiserum innehéller antikroppar mot IgG, IgA, IgM, k samt A. Vid analys
endast med proteinelektrofores finns risken att M-komponenter ej detekteras da de kan gommas

bakom andra proteiner (22). Anvindning av pentavalent antiserum kan minska den risken (23).

Syftet med studien var att utvardera Hydragel 12 IF Penta som analysmetod vid screening av

monoklonala immunglobuliner i urin i jamforelse med laboratoriets rutinmetod.



Material och metoder

Urinprover

Materialet bestod av urinprover fran patienter som undersoktes for potentiella M-komponenter i urin
insamlat pa Norrlands Universitetssjukhus. I studien ingick prover fran totalt 92 patienter varav 42
hade tidigare kinda M-komponenter och 50 saknade M-komponenter. Av det totala antalet patienter
var 37 (40 %) kvinnor och 55 (60 %) var mian. Medianaldern for alla patienter var 68 r. Urinproverna

analyserades via laboratoriets rutinmetod samt denna studies kliniska utvecklingsmetod.

Laboratoriets rutinmetod for urinproteinelektrofores

Utforandet av metoden gjordes enligt laboratoriets anvisningar som var baserade pa instruktioner fran
tillverkaren (Sebia, Lisses, Frankrike). Urinprover som ej var koncentrerade samt en kontroll
bestaende av serum utan M-komponent applicerades i en applikator som sedan inkuberades i en
fuktkammare. Kittet Hydragel 15 B1-B2 (Sebia) anvéindes vid analys av urinproverna. Kittet
monterades pa instrumentet Hydrasys 2 Scan Focusing (Sebia) foljt av applicering av applikatorn med
urinproverna. Direfter utférdes UPE via programmet Unconc Urine. Infirgning av urinproverna
utfordes med fargprogrammet HR Acid Violet pad samma instrument som UPE. Resultatet av
proteinmonstret bedomdes visuellt av en ldkare som dven avgjorde om immunfixation behévde utforas
som ytterligare analys. Vid immunfixation anvindes instrumentet Hydrasys 2 Scan Focusing (Sebia)
med Hydragel 4 IF kit (Sebia).

Urinproteinelektrofores med pentavalent immunfixation

Samtliga urinprov koncentrerades i Amicon Ultra 0,5 ml centrifug filter (UFC500396, Merck
Millipore, Burlington, MA) med tre kilodalton molekylvikts separering pé centrifugen Fresco 21
(Thermo Fisher Scientific, Waltham, MA). Urinproverna centrifugerades i tvd omgangar vid 14 000 g i
15 min och koncentrerades dé sju gdnger med totalt 950 pl urin fran varje prov. En kontroll tillverkad
av serum utan M-komponent och natriumklorid applicerades i forsta position pé applikatorer f6ljt av
de koncentrerade urinproverna applicerade som dubbelprov. Applikatorerna placerades i en
fuktkammare i minst fem min. Kittet Hydragel 12 IF Penta (4342, Sebia) monterades pa instrumentet
Hydrasys 2 Scan Focusing (Sebia) och sedan f6ljdes anpassat program 6/12 Penta SM/DM vid UPE.
Pentavalent antiserum samt fixativ 16sning (4345, Sebia) applicerades under UPE med en dynamisk
mask (Sebia). Efter UPE fargades urinproverna pa samma instrument med fargprogrammet HR Acid
Violet. Forutom val av fairgprogram utfordes appliceringen av de koncentrerade urinproverna samt
efterfoljande moment enligt tillverkarens instruktioner (22). Resultatet bedomdes visuellt av ldkare

med kompetensbevis for UPE bed6mning.

Kvoten av fria liitta kedjor

Analys av FLC kvoten var utférd pa serumprover. Analyssvar erhélls fran Atellica NEPH 630 (Siemens
Healthineers, Erlanger, Tyskland). Prover vars viarden befann sig utanfor referensintervallet 0,31-1,56

bedomdes positiva for M-komponenter.



Statistik

For att avgora om det fanns signifikant skillnad mellan rutinmetoden samt UPE med IF Penta vid
screening av M-komponenter anvindes Pearson’s Chiz test. Signifikansnivan bestdmdes vara 5 %
vilket medforde att ett p-viarde under 0,05 bedomdes signifikant. Statistiska berdkningar som
signifikanstest samt konfidensintervall utférdes med Jamovi version 2.3.28.0. Konfidensnivén var

95 %.

Etiska overviaganden

Ingaende patienter forutsattes vara informerade om att prov for UPE analyserats samt
undersokningens syfte. Ett kliniskt utvecklingsarbete innehallande UPE utfordes och jamfordes med
laboratoriets rutinmetod. Ingen annan information dn laboratoriets rutinmetod och inget
provmaterial sparades vid det kliniska utvecklingsarbetet, darfor bedémdes patienterna ej behéva
tillfragas ytterligare om samtycke. Det kliniska utvecklingsarbetet kunde potentiellt ha hogre
kanslighet dn rutinmetoden vilket kunde medfora ett etiskt dilemma. Med hogre kianslighet menades
detektera lagre nivaer av M-komponenter. Om det kliniska utvecklingsarbetet detekterade
M-komponenter som inte pavisades med rutinmetoden utférdes bekraftande underokningar med
immunfixation enligt laboratoriets arbetssitt. Patientproverna var avidentifierade och kunde ej
kopplas till personuppgifter utan sirskild tillgang till laboratoriets IT-system. Arbetet bedomdes €j
behova etiskt tillstand for utférandet.



Resultat

Detekterade M-komponenter i prover via rutinmetod, UPE med IF Penta samt
FLC kvot inklusive uppmaitta varden

Totalt analyserades 92 urinprover fran patienter med rutinmetoden samt UPE med IF Penta. Med
metoden UPE med IF Penta bedomdes 22 av urinproverna vara positiva for M-komponenter. Av de 22
patienter med positiva urinprover hade 18 av patienterna sedan tidigare en pavisad M-komponent vid
négot tillfalle. Metoden bedomde 770 urinprover som negativa for M-komponenter. Metoden UPE med
IF Penta samt rutinmetoden detekterade M-komponenter i fyra urinprover dir patienterna ej hade
tidigare kind M-komponent. Rutinmetoden bedémde 18 urinprover som positiva for M-komponenter.
Av dessa 18 urinprover detekterade rutinmetoden 14 urinprover frin patienter med tidigare kand
M-komponent. Totalt bedomdes 73 av 92 urinprover som negativa for M-komponenter med
rutinmetoden. Statistisk signifikant skillnad vid antal pavisade M-komponenter visades mellan
rutinmetoden samt UPE med IF Penta, p <0,001. Via FLC kvoten var det 25 serumprover som
bedomdes positiva samt 45 som bedomdes negativa av totalt 70 prover. Av de 25 positiva

serumproverna hade 21 av dessa tidigare pavisad M-komponent (Tab. 1).

Av totalt 70 prover 6verensstimde UPE med IF Penta samt FLC kvoten for 17 prover. Fyra
M-komponenter bedomdes positiva av UPE med IF Penta dir FLC kvoten bedomt dem negativa. Det
var atta prover diar FLC kvoten pavisat M-komponenter som UPE med IF Penta ej pavisat. Kvoten av
FLC samt rutinmetoden 6verensstimde for 15 prover. Rutinmetoden bedomde tva prover positiva dar
FLC kvoten ej 6verensstimde. Det pavisades 10 prover innehallande M-komponenter via FLC kvoten
som ej pavisades via rutinmetoden (Tab. 2). Rutinmetoden samt UPE med IF Penta visade
overensstimmande resultat for 16 urinprover. Det var sex prover som UPE med IF Penta pavisade
M-komponenter i dir rutinmetoden ej gjorde det. Rutinmetoden pavisade M-komponenter i tva
prover som UPE med IF Penta missade. Kvoten av FLC, UPE med IF Penta samt rutinmetoden
pavisade M-komponent 6verensstimmande for 14 av 70 urin eller serum prover. Av dessa 70 prover
bedomde endast UPE med IF Penta tre urinprover, rutinmetoden ett urinprov samt FLC kvoten sju

serumprover som positiva for M-komponenter (Tab. 3).

Av de M-komponenter som detekterades i urinproverna var tva IgG k, en IgG A, 12 endast k samt tre
endast A typ. Mangden U-protein i de 92 urinproverna berdknades till ett medelvirde pad 662 mg/L

samt ett medelvarde for k / A kvot pa 30 vilket ej forholl sig inom referensintervallet (Tab. 4).

Visuellt resultat av UPE med IF Penta

Samtliga 92 urinprover som screenades och gav visuella resultat. Efter UPE med IF Penta utforts sags
¢j nagra tydliga band varken vid UPE referensen eller IF Penta screeningen for de utvalda exemplen
A1, A2 samt A3. Detta bedomdes som att M-komponenter ej detekterats (Fig. 1A). For exemplen B1, B2
samt B3 sags ett synligt band bade vid UPE referensen samt IF Penta screening for varje exempel.

Detta bedomdes som att M-komponent pévisats i urinproven (Fig. 1B).



Diskussion

Denna studie utférdes for att potentiellt utveckla nuvarande klinisk rutinmetod samt bedéma
mojligheten for metoden IF Penta att anvidndas pa urinprover och via det ge mer pélitlig screening av
M-komponenter. Enligt tillverkaren Sebia beskrivs IF Penta som en metod dir serumprover anvands
som analysmaterial for screeningen av M-komponenter och ej urinprover (22). Det har utvarderats om
IF Penta kan anvindas som ytterligare screeningtest av M-komponenter i urinprov. Resultatet av den
utviarderande studien visade att anviandning av IF Penta for urinprover vid screening av
M-komponenter dr en mojlighet. Det visades dven att IF Penta ar kéansligare vid detektion av
M-komponenter i jamférelse med hogupplost UPE (24). En mer pélitlig metod och kénsligare metod
ar onskvard for detektion for svarbedomda fall dar de M-komponenter som utsondras ar FLC, som vid
AL-amyloidos. I 20 % av personer med MM ar FLC de enda M-komponenter som kan detekteras (25)

vilken talar for att en utveckling av en kinsligare metod som exempelvis UPE med IF Penta dr behovd.

Metoden UPE med IF Penta pavisade M-komponenter i fler urinprover jamfoért med laboratoriets
rutinmetod. Liknande resultat framkom i bAda metoderna men UPE med IF Penta var mer kinslig och
pavisade fler M-komponenter dn rutinmetoden. Intressant var att &ven motsatsen kunde ses. Prover
som bedomts positiva endast for UPE med IF Penta teoretiseras bero pa visuellt tydligare band samt
att metoden littare detekterade prover med ursprunglig 1ag proteinméingd. Detta efter att proverna
koncentrerats. Vid de fall rutinmetoden pavisade M-komponenter men ej UPE med IF Penta
spekuleras bero pa att rutinmetoden ar utvecklad for urinprover men ej IF Penta vilket lett till missade
M-komponenter. En ytterligare anledning kan vara felbedomningar da andra proteinband i urinen
felaktigt bedomts som M-komponenter. Efter behandling kan méngden utsondrade M-komponenter i
urinen minska. Detta kan ses som anledningen till att urinprover bedomts negativa fran patienter med
tidigare kdinda M-komponenter. Denna studies resultat var 6verensstimmande med en tidigare studie
som aven den visade att IF Penta ir en kénsligare screeningmetod i jamforelse med endast UPE vid

detektion av M-komponenter i urin (24).

Rutinmetoden samt UPE med IF Penta pavisade sex respektive fyra farre M-komponenter i jaimforelse
med FLC kvoten. Tidigare studier har visat att FLC analys av serum ar en kénsligare screeningmetod i
jamforelse med UPE for detektion av M-komponenter (21). Detta kan ses som anledningen till att FLC
kvoten givit fler positiva svar i jamforelse med metoderna innehéllande UPE i denna studie.
Analyssvar av FLC kvot utanfor referensviardena tyder starkt p4 monoklonal produktion av k samt A
kedjor (4). Detta ar av Kklinisk relevans for anvindning av FLC analys som en kompletterande metod
till proteinelektrofores. Om FLC kvoten hade analyserats i fler prover kan det teoriseras att fler

M-komponenter som eventuellt gitt missade av UPE metoderna kunnat péavisas med FLC kvoten.

Vanligaste M-komponenten vid screening sigs vara endast fri k da den utgjorde mer 4dn hilften av de
detekterade M-komponenterna. Medelviardet av U-protein 1ag utanfor referensintervallet. En 6versikt
av alla resultat visade ocksa att U-proteinvirden ofta forholl sig hogre dn referensintervallet. Stor
mingd proteiner i urinen kan tyda pa problem med njurarna (26). Medelvirdet av FLC kvoten visade

forhalla sig utanfor referensintervallet men prover inom referensintervallet fanns flertalet av. Av de



varden som visades forhalla sig utanfor referensintervallet 14g majoriteten hégre dn
referensintervallet. Medelviardena for bdde U-protein samt FLC kvoten kan visats hoga da varden

varierade mycket frin varandra.

Visuell bedomning av proteinelektrofores anvinds i olika studier (27, 28) och ar essentiell vid tidig
diagnostik (28), men visuell bedomning kan orsaka problem som &r betydande for resultatet. Vid
rutinmetoden ar proverna inte koncentrerade vilket kan medfora att band frin M-komponenter ej syns
pé grund av for 1&g méngd i provet. Detta kan dven ses som en anledning till ej detekterade
M-komponenter for rutinmetoden i denna studie. Nar visuell bedomning av resultaten vid
rutinmetoden ger antydan pa M-komponent utférs immunfixation pa valda urinprover Detta innebar
att proverna koncentreras och bandtydligheten 6kar. Vid IF Penta i denna studie utfors koncentrering
av urinproverna direkt och ger da tydligare band med sédkrare visuell bedémning fér bAde UPE
referensen samt immunfixationen. Den visuella bedomningen av rutinmetoden kan medfora problem
vid de fall dar uppfoljande immunfixation ej rekommenderas. Detta da urinprover innehallande
M-komponenter dven har riskeras att ej upptiackas om M-komponenterna inte sags vid initial UPE.
Immunfixation ingar i metoden IF Penta och sdledes minskar risken att M-komponenter missas pa
grund av utesluten immunfixation. Metoden IF Penta kan vara viktig vid screening och diagnostik av
plasmacellssjukdomar av just denna anledning samt den 6kade kénsligheten vid anvindning av
pentavalent antiserum. Detta har méjligheten att leda till sikrare diagnos for patienter. Om IF Penta
pa urinprover utvecklas ytterligare kan processen innebidra snabbare resultat i jaimforelse med de fall
dir UPE samt efterféljande immunfixation bestills. Detta kan ha betydelse for tidigare svar av

eventuell diagnos samt uppféljning av sjukdom for patienterna.

Vid analys pa prover fore koncentrering kunde inga M-komponenter identifieras och darfor utfordes
koncentrering. Anledning till utbyte av farg fran Amido black vilket var foretagets rekommendationer
till Acid violet foljde samma anledning som for koncentreringen. En forklaring till att Amido black ej
gav bedombart resultat kan bero pa att rekommendationen frén tillverkaren baseras pa anviandning av
serumprover vilket ej anvindes i denna studie. Efter byte av firg samt val att koncentrera proverna
kunde ett synligt och bedombart resultat ses. Detta underléttade den visuella bedomningen och genom
det kunde en sidkrare bedomning av pavisade M-komponenter goras. Stor skillnad visades mellan
positiva samt negativa resultat vilket minskade risken for felbedomning. Lag bandtydlighet sigs hos en

del resultat vilket kan bero pd midngden protein i urinprovet.

Vidare utveckling av denna studie kan vara att inkludera ett storre antal prover och patienter. Detta
ger storre urval samt mojligheten att f6lja patienter under en langre tid for att bedoma hur pélitlig
metoden ar pa sikt. Bedomningen av samma resultat kan utforas av flera lakare for att se likheter och
skillnader i bedémning. Detta d& den visuella bedémningen avgor om urinproverna bedoms positiv for
M-komponenter eller ¢j samt om immunfixation ska utforas vid rutinmetod, vilket 4r beroende pa vad
enskilda ldkare ser. For bedomning av metoderna pa en mer likvirdig niva hade immunfixation
behovts utforas pa alla urinprover i rutinmetoden. Resultatet fran detta hade varit intressanta att

jamfora med UPE med IF Penta resultaten men det hade inneburit 6verarbete for personalen samt
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varit valdigt tids och kostnadskriavande. Metoden IF Penta kan darfér underlatta dven for personalen i

aspekten av tid samt arbete.

Konklusion var att signifikant skillnad sdgs mellan UPE med IF Penta samt laboratoriets rutinmetod
da UPE med IF Penta pavisade fler M-komponenter vid screening, vilket ger positiva indikationer for

framtida kliniska anvindningar av en kénsligare analys.
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Tabell 1. Férekomsten av M-komponenter i urin samt serumprover analyserat med olika
screeningmetoder. Totalt antal patienter var 92, dir 42 hade tidigare kinda M-komponenter.
Urinproteinelektrofores (UPE) med pentavalent immunfixation (IF Penta) bedémdes visuellt.

Beriknat p-virde, mellan rutinmetod och UPE med IF Penta, var <0,001 med signifikansnivéin 5 %.

Metod Detekterad Ej detekterad Kand Ej kand
M-komponent M-komponent M-komponent? M-komponent °
(n) (n) (n) (n)
UPE med IF Penta 22 70 18 4
Rutinmetod 18 73¢ 14 4
FLC kvot ¢ 25 45 21 4

a Detektion av en M-komponent dar patienten hade en tidigare kind M-komponent. Ingér i totalt antal
detekterade M-komponenter for metoden.

b Detektion av en M-komponent dar patienten ej hade en tidigare kind M-komponent. Ingar i totalt
antal detekterade M-komponenter for metoden.

¢ Ett provsvar €j analyserat

d Analys ej utfort pa alla prover. Varden utanfor referensintervallet 0,31-1,56 tyder pA M-komponenter
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Tabell 2. Jamforelse 6ver antal detekterade M-komponenter mellan urinproteinelektrofores (UPE) med pentavalent immunfixation (IF Penta), laboratoriets

rutinmetod samt fria ldtta kedjor (FLC) kvot. Totalt antal patientprover var (n=70).

IF Penta Rutinmetod
Detekterad M-komponent Ej detekterad M-komponent Detekterad M-komponent Ej detekterad M-komponent
FLC kvot (n) (n) (n) (n)
Detekterad M-komponent? (n) 17 8 15 10
Ej detekterad M-komponent ° (n) 4 41 2 43
Total (n) 21 49 17 53

aTotalt antal var (n=25)
bTotalt antal var (n=45). Varden utanfor referensintervallet 0,31-1,56 tyder pA M-komponenter
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Tabell 3. Overensstimmelse samt skillnad i antal pavisade M-komponenter i urin och serumprover
mellan urinproteinelektrofores (UPE) med pentavalent immunfixation (IF Penta), laboratoriets

rutinmetod samt fria ldtta kedjor (FLC) kvot.

Pavisad M-komponent Alla Endast Endast Endast
metoderna UPE med IF Penta Rutinmetod  FLC kvot ©

Antal (n) 16 6 2 -

Antal (n) ® 14 3 1 7

a Totalt antal urinprover (n=92). Jimfort mellan UPE med IF Penta och laboratoriets rutinmetod
b Totalt antal urin samt serumprover (n=70)

¢ Varden utanfor referensintervallet 0,31-1,56 tyder pad M-komponenter i serumprov
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Tabell 4. Uppmatta virden samt upptickta varianter av M-komponenter efter urinproteinelektrofores

samt immunfixation i urinprover. Totalt 92 patienter ingick i hela studien. Konfidensnivan var 95 %.

U-protein ¢ FLC kvot b IgG IgG Endast Endast

K A K A
(mg/L) (n) (n) (n) (n)
662 30 2 1 12 3

Konfidensintervall 427-898 -7-69

a Analyssvar erholls frdn Cobas Pro c503 (Roche diagnostics, Basel, Schweiz). Referensintervall for
U-protein ar <150 mg/L.
b Referensintervall for FLC kvot ar 0,31-1,56.

cMedelvirde av prover dar provsvar angetts
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Figur 1. Screening av M-komponenter i koncentrerade urinprover med metoden urinprotein-
elektrofores (UPE) med pentavalent immunfixation (IF Penta). Urinprover samt kontroll (K) infargat
med Acid violet. For bedomning av IF Penta anvéndes tillhérande UPE som referens. Forekomst av M-

komponenter i utvalda prover A) A1 till A3 detekterades ej samt B) detekterades i B1 till B3 och ségs

visuellt som band vid IF Penta.
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