Diagnéstico Bioquimico y Genomico

Evaluacion e Interpretacion Visual de la curva obtenida
por Electroforesis Capilar: Resultados inesperados
@ 15 min
X

En el siguiente trabajo el Area de
Proteinas de MANLAB — Diagndstico
Bioguimico y Gendmico — nos presentan seis
casos de pacientes donde evaltian e
interpretan de maneravisual las curvas obte-
nidas por electroforesis capilar utilizando los
equipos Capillarys 2 y Capillarys 2 Flex
Piercing Sebia. Los volumenes trabajados
brindan la posibilidad de observar las mas
variadas formas de presentaciéon de las
curvas.
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La inspeccion visual de un protei-
nograma realizado por una persona
entrenada, permite efectuar una evaluacion
semi-cuantitativa de las diversas fracciones
proteicas, que dan una informacion clinica,
gue no se obtiene de otra manera. Estos
conceptos fueron definidos por el primer
Comité de Expertos en Electroforesis de
Proteinas en el afio 1966, y veinte afios
después sigue considerandose valida la
inspeccidn visual de un proteinograma sobre

agarosa asi como la de una curva realizada
por electroforesis capilar. Los métodos semi
y totalmente automatizados nos permiten
obtener resultados muy confiables, que
sumados al analisis de las caracteristicas de
la corrida o la forma que presentan las
diferentes fracciones de una curva, contri-
buyen a precisar con mayor informacion el
diagndstico del paciente.

La electroforesis capilar (EC) es un
método de fraccionamiento basado en la
diferente velocidad de migracidon de las
distintas proteinas cargadas bajo laaccion de
un campo eléctrico. Separa las moléculas en
funcién de su movilidad electroforética en
un buffer a un pH dado segln su punto
isoeléctrico, por accién de un flujo electro-
endosmotico importante. La deteccion de
las fracciones proteicas es directa, y la curva
obtenida expresa los valores reales de las
mismas. No existen los pasos corres-
pondientes a la coloracién y decoloracién de
las corridas, por tanto la figura que se
observa similar a la de una electroforesis en
agarosa a un costado de la pantalla, es
virtual.

En el area de proteinas de Manlab
se procesan un promedio/dia 800 / 900
muestras por EC, utilizando equipos
Capillarys 2 y Capillarys 2 Flex Piercing Sebia.
Este volumen nos da la posibilidad de
observar las mas variadas formas de
presentacién de curvas. El método es muy
sensible, y al tener incorporado controles
internos normales y patoldgicos
visualizamos las mas pequefias alteraciones
que nos permite sugerir, o no, estudios
proteicos mas especificos para aportar a un
diagndstico a veces no pensado. Cabe
aclarar que dado el volumen de muestras, el
trabajo de los profesionales del sector es

muy arduo, porque no se tienen datos de los
pacientes y se solicitan los mismos en
aquellos casos que sean imprescindibles
pararealizar uninforme final.

En ésta breve comunicacién se
presentan seis casos de pacientes cuyas
curvas de fraccionamiento proteico, tenian
alteraciones pequefias o poco habituales. Se
solicitaron antecedentes de los mismos
como edad, diagndstico presuntivo vy
algunos parametros bioquimicos. De
acuerdo a la informacién obtenida, se
procedid al estudio de las proteinas séricas.

CASO1

Hombre, 68 afios. No presenta sintomas
clinicos. Solicita le transcriban una orden
médica para realizar una serie de deter-
minaciones y por equivocacién indican
proteinograma electroforético (PE); que
presenta una banda homogénea de
movilidad Beta 2. Valor del pico: 1.03 g/dl. Se
indica su estudio por inmunofijacion (IF).
(Figura 1A)

Resultado de la IF: Se observa banda
homogénea IgG de movilidad Beta 2, banda
homogénea Kappa de la misma movilidad
sobre perfil policlonal, 1gA, 1IgM y Lambda
policlonales. (Figura 1B)

Determinacidon cuantitativa de cadenas
livianas Kappa y Lambda libres por
nefelometria:

Kappa libre 42.9 mg/L; Lambda libre 20.4
mg/L.- Relaciéon Kappa/ Lambda: 2.10mg/L
(VR:0.26—1.65mg/L).-
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Se solicita al derivante datos del paciente,
porque la curva presenta una forma poco
: habitual en la zona de la Alfa 2, con valor
elevado e hipogamma-globulinemia. Alfa 2:
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L —— Hombre de 61 afios, internado; diagndstico
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proteinograma la sensibilidad de la EC
permite ver un pico que, en este caso, puede
confundirse con una Banda Homogénea en
Beta 2, acompafiado de valores alterados de
las fracciones proteicas. (Figura 3A).

Al realizar IF se certifica que no se observa
reaccién con ninguno de los antisueros
anticadenas pesadas ni livianas; si
compatible con un perfil Oligoclonal.

Otros datos: Hb: 8.2 g/dL; Hto: 25.7%;
Leucocitos: 4900 xmm3. FAL: 646 U; GOT
107 U; GPT: 56 U; BT: 14.37 mg/dl; BD: 13.7
mg/dl; Lipasa: 230 U; Na: 125 meq/L.

Mujer, 66 afos; diagndstico: Sindrome
coledociano (Obstruccion de la via biliar
extra hepdtica que se caracteriza por
ictericia, coluriay acolia).

Se realiza una IF y se observa: Banda
Homogénea IgM y Banda Homogénea Kappa
de la misma movilidad sobre perfil
oligoclonal. IgG, IgAy Lambda oligoclonal. Se
sugiere repetir el estudio dentro de tres
meses (Figura 4B). La presenciade unaBHen
éste caso puede ser parte de una
Oligoclonalidad o una patologia asociada,
razén por la que se sugiere su monitoreo en
el tiempo, siempre que el estado del
paciente lo permita.
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CASO4

Se observa una curva muy alterada con
proteinas totales dentro de los valores de
referencia, proteinas de fase aguda reactiva
en su maxima expresiéon : Albumina baja,
Alfa 1 y Alfa 2 elevadas, Beta 1 baja. Pre-
sencia de una probable banda homogénea
en Beta 2 y Gammaglobulina con perfil
oligoclonal; se piden datos del paciente.
(Figura4A)
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CASO5

El proteinograma electroforético presenta
en la zona de Beta 1 una forma andmala que
podria solapar una BH (Figura 5A). Se
descarta presencia de hemdlisis en la

muestra y se solicitan datos del paciente.
Informan: Mujer de 91 afios, diagndstico:
“anemia”. Cabe aclarar que la anemia no es
un diagndstico, sino que la misma pone en
evidencia alguna patologia que la puede
presentar y que son muchas y variadas.
Cuando se sospecha la presencia de una BH
o de un componente monoclonal, se suele
observar anemia en algunos casos, depende
del estado clinico del paciente. Tratandose
de un adulto mayor, se sugiere realizar una
IF.

Resultado: Se observa Banda Homogénea
IgM, Banda Homogénea Kappa de movilidad
Beta 1, tenue Banda Homogénea IgA, tenue
banda homogénea Lambda, IgG oligoclonal.
Se sugiere repetir el estudio dentro de tres
meses. Probable gammapatia biclonal.
(Figura 5B)
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CASO6

Paciente que presenta proteinas totales
elevadas (10.00 g/dl), con una gam-
maglobulina de 5.60g/dl que muestra en el
proteinograma dos picos (Figura 6A). Podria
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tratarse de dos componentes monoclonales o
de una polimerizacion de una misma
inmunoglobulina. Se solicitan datos al
derivante y ademas se decide realizar IF con la
muestra primaria y otra luego de ser tratada
con 2-mercaptoetanol, que separa las
cadenas polipeptidicas en estados de
oligomerizacion de las proteinas.

Hombre de 67 afios, con hipertension, sin
tratamiento médico y diagndstico de
insuficienciarenal.

Graficos del PE y de la IF con la muestra
primaria; en la IF se observa un componente
monoclonal con redisolucién por exceso de
antigenoy/o 2 BH probables. (Figura 6B)
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En los graficos siguientes se muestra
el PE (Figura 6C) y la IF luego de tratarse a la
muestra con 2-mercaptoetanol, donde se
observaunsolo CM (Figura 6D).
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Conclusién

Los proteinogramas que presentan
curvas con alteraciones son muy frecuentes
considerando el nimero de muestras/dia que
se procesan en el laboratorio. Suelen
observarse perfiles alterados por sueros
ictéricos, turbios o por ingesta de algin
medicamento (éstas se consideran
interferencias, generalmente relacionadas
con el aspecto del suero). Perfiles oligo-
clonales que pueden solapar bandas
homogéneas y / o componentes mono-
clonales; alteraciones en las fracciones que
expresan a las proteinas de la fase aguda
reactiva, entre otras. Esto evidencia la
importancia de la correcta interpretacion de
un proteinograma electroforético por parte
del profesional.

Muchas veces los valores de las
proteinas totales y de sus fracciones pueden

estar dentro de los rangos de los valores de
referencia, y aln asi presentar una curva con
alteraciones que amerita sugerir estudios
posteriores (como uroproteinograma,
cuantificacion de inmunoglobulinas, IF en
sueroy en orina, cadenas livianas libres kappa
y lambda cuantitativas, y también algunos
pardmetros bioquimicos como ser Ca sérico,
FAL, LDH, Beta 2 microglobulina entre otras)
que posibilitan un mejor y mds rapido
diagnostico de la patologia que presenta el
paciente.

La sensibilidad por electroforesis
capilar, y la lectura de las fracciones proteicas
realizada a 200nm, permite detectar
alteraciones en la fraccion albumina;
fenotipos de alfa 1 antitripsina; distintos
fenotipos de la haptoglobina enlazonadela
fraccién alfa 2, y la visualizacion (cuando los
valores son elevados) de las fracciones alfa 2
macroglobulina y ceruloplasmina. También
separa y define con claridad las fracciones
Beta 1 de la Beta 2 y permite cuantificar los
picos de los componentes monoclonales, ain
aquellos que se encuentran en hipogam-
maglobulinemias severas. Todo esto hace que
el método pueda considerarse el estandar de
oro.

En conclusion, el PE puede conside-
rarse al estudio de las proteinas, similar a un
electrocardiograma o al examen microscopico
de un frotis de sangre periférica, por la
informacion que suministra al médico del
paciente.
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