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Multicéntrico BIP: Objetivos

SHINEIEWVESISENIal preten JrJ do evidenciar las

e’chr elativasia lardeterminacion de la proteinuria de
Jones (E JH) Pala, partiendo de su constatacion, avanzar
uniforrnizacion v wcanrlarumon de esta determinacion.

[f]

=l EspIHtUREENEENELNIoNES de favorecer el intercambio
aritre los participartes rJ ONOEIMIENLES, EXPEriEncias,

opiniones y necesideades son variables en funcion de sus
distintasiealicaEeEs olﬁm [IVas

_—
ComoNn PRINERGBIENVO concreto seria deseable llegar a
conseguir gue, con independencia del método o protocolo
empleado, UNA MiSmMa muestra resultase "BIP

positiva o negativa” en todos los laboratorios.




Método (Estrategia)

Multicéntrico BJP:

R EINEeHEIEMPIEadBNpara avanzar en la consecucion de los
opjEtVesienesicetallados) enfconcretol la estandarizacion, es
Il X E e acionmulticentrica que
perrnita la comparacion de las caraciarisijezisiieE] N R ok
AISHINtOSIELPE S emplearbls ar) [zl rutinzl eeefelfzlglel

L3 expERIMENLacion es seguida por reuniones periodicas
sERss ISR IBo IR ENIIEST| iedenda, donde se analizan
oS resultadesieptenidas), se extraen y formalizan las
ZONCIUSIONES pertjﬁ‘f y' Sse establece el programa de trabajo
para SUcesivas experimentaciones.

Para iniciar la experimentacion se ha propuesto el estudio de
la sensibilidad y reproducibilidad (precision) de los
distintos metodos empleados en rutina, procediendo al
analisis de varias muestras BIP positivas con concentraciones
cercanas a los limites de deteccion de las distintas metddicas.



Multicéntrico BIP: Método (Muestras/Metodicas)

Fz5 clzitro srtiese 51 ]bu] Ja,) Son as empleadas con
slritgrioriclzcl anl o ‘

POUEREPIOVECIalf|a cf3] rJHJ rJFijl IrIda

= BIP Kappa “A1”  concentracion orientativa: 1.7 mg/dl = 17 mg/I
— BJP Kappa "A" concentracion erientativa: 0.6 mg/dl = 6 mg/I
- BJP LambdaFAl™ conceﬂ’wcién orientativa: 1.7 mg/dl = 17 mg/I
— BIP LambdafsA¥  concentracion orientativa: 0.6 mg/dl = 6 mg/I

LOS I)rJrl‘J(“JIJrJJ’JE’:‘S N p w,hrn dIGEtErmIngr la presencia de
BIP =2 s musstras, con todes log saieedesiEs)(cElelolKely)
Tutine. A senalar gue, como situacion ideal, todas las muestras
nubiesen debidoe dar resultado BJP positivo.

Los resultados se han interpretado (clasificado) en términos de
positivo/negativo:
en las técnicas electroforéticas (electroforesis e IFE) se ha tomado como
positividad la observacion de una “banda sospechosa”, por débil que fuese

en las técnicas inmunoldgicas (nefelometria) se ha tomado como positividad
n “valor” claramente distinto de cero o superior al rango de ensayo



Multicentrico BIP: Participantes

B Participantas = =l 2giicljox 24 laboratorios

i
= Zoglz Cepjife L lalboratorios

7c
o CdticlUnRyar lalderatories
—li®1ir0s: laboratorios (Bilbao, Canarias y “Levante”)

m N total de detarmls | 492  test
2 EJer"'rro'rores;]s* best ' 12 labs. )
= Irientnoiifzlel

3s. anti CLT:  test (15 labs. )
as. anti CLL 8 test ( 13 labs. )
( 16 labs. )
(12 labs. )

(12 labs. )



Multicéntrico BIP: Resultados (Tabla Resumen)

Inmunofijaciéon | Inmunofijacion Nefelometria Nefelometria
as. anti CLT as. anti CLL as. anti CLT as. anti CLL

Lambda A1
1,7 mg/dl

Lambda A
0,6 mg/di

Kappa A1
1,7 mg/dl

Kappa A
0,6 mg/dl

Abreviaturas: antisuero = positivo
cadenas ligeras (libres y ligadas) = cadenas ligeras totales neg. negativo

cadenas ligeras libres




Multicéntrico BIP: Resultados (Electroforesis)

Método Electroforesis

Laboratorios
Test efectuados
Lambda A1
1,7 mg/d|
Lambda A
0,6 mg/di
Kappa A1
1,7 mg/dl

Kappa A
0,6 mg/dl

Abreviaturas: as. antisuero pos. positivo
CLT cadenas ligeras (libres y ligadas) = cadenas ligeras totales  neg. negativo
CLL cadenas ligeras libres




Multicéntrico BIP: Res. (EF) - Consideraciones

Método Electroforesis e Gran variabilidad de métodos, no mas de 3 labs. usan la
“misma” EF.

“ e Gran variabilidad de factores de concentracién, desde
Test efectuados sin concentrar hasta x100.
Lambda A1

17 ma/d e Sensibilidad inferior a la esperada, lo que no significa
.7 mg

que no pueda llegarse a la deteccidon de estas
Lambda A : concentraciones.

0,6 mg/d e El Gnico método positivo (“dudoso”) ha resultado el

Kappa A1 : “Olympus Hite 320" (acetato de celulosa), concentrado
1,7 mg/d| x80.

Kappa A : e Dados los resultados, no resulta posible hacer
0,6 mg/dl consideraciones sobre la reproducibilidad.

Abreviaturas: as. antisuero pos. positivo
CLT cadenas ligeras (libres y ligadas) = cadenas ligeras totales  neg. negativo
CLL cadenas ligeras libres




Multicéntrico BIP: Resultados (Inmunofijacion)

Inmunofijacién | Inmunofijacion
as. anti CLT as. anti CLL

Laboratorios
Test efectuados

Lambda A1

1,7 mg/dl
Lambda A
0,6 mg/di
Kappa A1
1,7 mg/dl

Kappa A
0,6 mg/dl

Abreviaturas: antisuero pos. positivo

cadenas ligeras (libres y ligadas) = cadenas ligeras totales  neg. negativo

cadenas ligeras libres




Multicéntrico BIP: Res. (IFE) - Consideraciones

Inmunofijacién | Inmunofijacien | ® Gran variabilidad de métodos (menor
as. anti CLT as. anti CLL que en la EF, predominan Beckman, Helena y

Sebia).

e Gran variabilidad de factores de
concentracion, idem. a EF.

Lambda A1 e Sensibilidad inferior a la esperada (no
se observa un enorme aumento respecto a la

1.7 my/d EF), lo que no significa que no pueda
Lambda A : llegarse a [a deteccion de estas
concentraciones.

e Poca reproducibilidad; los positivos no
Kappa Af : se corresponden a un método en

1,7 mg/d| particular (los mismos métodos que en un
laboratorio, o para una muestra, dan positivo,
Kappa A . en otro laboratorio, o para otra muestra, dan
0,6 mg/dl negativo).

e En el uso de As. Anti CLT y Anti CLL,
sdlo se observa una diferencia
significativa de sensibilidad en la Kappa.

0,6 mg/dl

Abreviaturas: antisuero pos. positivo
cadenas ligeras (libres y ligadas) = cadenas ligeras totales  neg. negativo

cadenas ligeras libres




Multicéntrico BIP: Resultados (Nefelometria)

Nefelometria Nefelometria
as. anti CLT as. anti CLL

Laboratorios
Test efectuados

Lambda A1

1,7 mg/dl
Lambda A
0,6 mg/di
Kappa A1
1,7 mg/dl

Kappa A
0,6 mg/dl

Abreviaturas: antisuero pos. positivo

cadenas ligeras (libres y ligadas) = cadenas ligeras totales  neg. negativo

cadenas ligeras libres




Multicéntrico BIP: Res. (Nef.) - Consideraciones )

Inmunofijacién Nefelometria Nefelometria e Sdlo empleados 4 métodos. dos
I/

as. anti CLT as. anti CLT as. anti CLL con As. Anti CLT y dos con As. Anti

CLL (aunque hay otros en el mercado,
p.€j. la turbidimetria)

Lambda A1 ¢ Sensibilidad superior a la de los
17 mgld métodos electroforéticos. Para un

analisis mas detallado de este

LAl punto es conveniente individualizar
0,6 mg/d cada método.

Kappa At : e Aunque a primera vista la

1,7 mg/di reproducibilidad no parece

Kappa A . extraordinaria (en especial con As.

Anti CLT), es necesario entrar en el
analisis detallado de cada método.

0,6 mg/dl

Abreviaturas: antisuero pos. positivo
cadenas ligeras (libres y ligadas) = cadenas ligeras totales  neg. negativo
cadenas ligeras libres




Multicéntrico BIP: Res. (Nel;.-CLT) - Considerac. (2

Nefelometria BN Immage  Sensibilidad :

as. anti CLT as. anti CLT as. anti CLT e La mayoria de resultados negativos
provienen del Immage. Ello se debe

Laboratorios a que el rango de ensayo programado
Test efectuados en las metddicas solo permite
detectar la muestra “Kappa A1”

Lambda A1 : e La muestra “Kappa A” esta justo en
1,7 mg/d el limite del rango de ensayo del
método del BN. Para todas las
Lambda A . demas muestras la sensibilidad
resulta satisfactoria
0,6 mg/d|

Método

¢ Reproducibilidad :

e Buena, excepto para aquellas
1,7 mg/d muestras que estan en el limite de
sensibilidad de las metddicas.

e Seria interesante revisar la

0,6 mg/d| variabilidad de la “Kappa A1” en el
Immage que en teoria deberia
haberse detectado sin problemas.

Kappa A1

Kappa A

Abreviaturas: S. antisuero pos. positivo
cadenas ligeras (libres y ligadas) = cadenas ligeras totales  neg. negativo

cadenas ligeras libres




Multicéntrico BIP: Res. (Nef.-CLL) - Considerac. )

Nefelometria BN Immage
as. anti CLL as. anti CLL as. anti CLL

e Sensibilidad :
Test efectuados
e En general resulta

R : satisfactoria, aunque las

1,7 mg/d| muestras de valor bajo (diluc.
“A") resultan negativas en el
LEEEE : Immage en nimero significativo

0,6 mg/d| (Atencidn, soélo 3 labs. ==>
resultados poco significativos).

Método

Kappa A1
1,7 mg/d| ¢ Reproducibilidad :

e Buena, exceptuando las
muestras de valor bajo (diluc.
0,6 mg/d “A") en el Immage.

Kappa A

Abreviaturas: antisuero positivo
cadenas ligeras (libres y ligadas) = cadenas ligeras totales  neg. negativo
cadenas ligeras libres




Res. (Nef.-¢tipo As.?)

’ BN BN
Laboratorios
Test efectuados
Lambda A1
1,7 mg/dl

Multicéntrico BJP:

=" F

Immage
as. anti CLT

Immage
as. anti CLL

Lambda A 16 (K ] 3

0,6 mg/di

pos.

Kappa A1 pos. | 15 15 8 7
1,7 mg/dl
Kappa A pos. 4 14 0 3
0,6 mg/dl

antisuero
cadenas ligeras (libres y ligadas) =

Abreviaturas:

cadenas ligeras totales neg.

cadenas ligeras libres

- Consid. 4)

e El tipo de antisuero
empleado en la
nefelometria, anti CLT
o anti CLL, no es un
factor determinante
para la sensibilidad ni
para la
reproducibilidad.

e La caracteristica
diferencial entre uno 'y
otro tipo de As. es su
especificidad, que no
ha sido el objeto de
esta experimentacion.

positivo

negativo




Multicéntrico BIP: Res. (Nef.) - Cuantificacion

BN
as. anti CLT

Immage
as. anti CLT

BN Immage
as. anti CLL as. anti CLL

Lambda A1
1,7 mg/dl

no calculable

media 1,83
cv 9%

1,23 0,86
18% 24%

no calculable

Lambda A
0,6 mg/di

media 0,73
CcVv 19%

0,47
42%

no calculable no significativo

no calculable

no significativo

Kappa A1
1,7 mg/dl

media 1,07 3,05 (0,92)
cV 1% 10%

1,14 0,58
29% 8%

Kappa A
0,55
34%

0,6 mg/dl no significativo no calculable no significativo

no significativo no calculable no significativo

Abreviaturas: antisuero
cadenas ligeras (libres y ligadas) = cadenas ligeras totales

cadenas ligeras libres



Multicéntrico BIP: Resultados (Proteinas Totales)

LT TS

Lambda A1
1,7 mg/dl

Lambda A Kappa A1 Kappa A
0,6 mg/di 1,7 mg/dl 0,6 mg/di

Analizador - Método

2,37 0,98 1,69 2,01

Advia - Sentinel CH 2,78 2,40 2,82 2,82
1,94 1,07 ) 1,10
<1,08 <1,08 <1,08 <1,08
BN 1 <1,08 < 1,08 <1,08 <1,08
<1,08 <1,08 <1,08 <1,08
[ BN I < 1,08 < 1,08 < 1,08 < 1,08
4 4 3 p
CX4 - R. Pirogarol ) 2 3 3

2 2 2

Dimension - R.Pirog. 6,1 4,3 4,5 3,5
<2 <2 <2 <2
Hit.917 - R. Pirogarol <2 <2 <2 <2

<2 <2

LX-20 - ??7?

Modular - Cl. Benzet.

Modular - Cl. Benzet.

Olympus - ??7?
Vitros 250 - ??7?
Vitros 950 - ??7?




Multicéntrico BIP: Resultados (Graficos Resumen)

Lambda A1 - 1,7 mg/dl Lambda A - 0,6 mg/dlI

IFE-CLT IFE-CLL NEF-CLT NEF-CLL _ IFE-CLT IFE-CLL NEF-CLT NEF-CLL
[ il

Kappa A1 - 1,7 mg/dl Kappa A - 0,6 mg/di

IFE-CLT IFE-CLL NEF-CLT NEF-CLL IFE-CLT IFE-CLL NEF-CLT NEF-CLL
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