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Le immunoglobuline o anticorpi vengono prodotte dalle
plasmacellule e sono composte da 2 catene leggere, di tipo
kappa (k) o di tipo lambda (A) e da due catene pesanti di tipo
A, M, D, G ed E. Ogni plasmacellula produce un solo tipo di
catena pesante e un solo tipo di catena leggera per cui esisto-
no 10 sottotipi di immunoglobuline normali. In condizioni
fisiologiche le catene leggere vengono prodotte in eccesso
rispetto alle catene pesanti ed entrano in circolo nel sangue
come catene leggere libere (Free Light Chain).

La quantita di FLC in circolo riflette il bilancio tra la
loro produzione da parte delle plasmacellule e la loro escre-
zione da parte del rene. Le FLC esistono in forma di mono-
meri o dimeri: le k circolano nel sangue come monomeri
mentre le A come dimeri. Inoltre le k¥ vengono prodotte in
quantita circa doppie rispetto alle A, vengono tutte filtrate
attraverso il glomerulo renale e riassorbite quasi completa-
mente nel tubulo prossimale.

La clearance delle FLC « & piu veloce rispetto a quel-
la delle A, infatti I’emivita delle k ¢ di 2-3 h mentre quella
delle A € di 4-6 h. Queste diversita nella produzione e clea-
rance delle FLC spiegano il motivo per cui il loro rapporto
sierico (k/A) in condizioni fisiologiche si attesti attorno al
valore 0,58 (Katzmann et al., Clin Chem 2002). L’analisi
quantitativa delle FLC ¢ stata resa possibile dallo sviluppo di
anticorpi policlonali in grado di riconoscerle esclusivamente
quando non legate alle catene pesanti (Bradwell et al., Clin
Chem 2001). In presenza di disordini proliferativi monoclo-
nali delle plasmacellule i livelli di FLC sieriche aumentano.

Questi disordini comprendono un ampio gruppo di ma-
lattie che va dalla gammapatia monoclonale di incerto si-
gnificato (MGUS) al plasmacitoma solitario fino al mieloma
multiplo (MM) e all’amiloidosi da catene leggere (AL). In
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ognuna di queste patologie la determinazione della quantita
di immunoglobuline monoclonali circolanti & essenziale nel-
la diagnosi, nella prognosi e nel monitoraggio. Il dosaggio
delle FLC sieriche insieme all’immunofissazione e all’elet-
troforesi sierica permette di individuare 1’eventuale presen-
za di disordini monoclonali delle plasmacellule (Hill et al.,
Clin Chem 2006).

In presenza di gammapatia monoclonale occorre co-
munque eseguire una immunofissazione urinaria su un cam-
pione di urine delle 24h. Nello screening per 1’amiloidosi
AL invece oltre ai test sierici va eseguita anche I’immunofis-
sazione urinaria (Dispenzieri et al., Leukemia 2009).

11 dosaggio delle FLC alla diagnosi ¢ utile a fini progno-
stici nella gammapatia monoclonale di incerto significato
(MGUS), nel mieloma multiplo, nel plasmocitoma solitario
e nell’amiloidosi AL (Rajkumar et al., Blood 2005; Dispen-
zieri etal., Blood 2008). Il razionale patogenetico non ¢ stato
del tutto compreso ma livelli alterati delle FLC alla diagnosi
correlano con una velocita piu alta di progressione della ma-
lattia (Dispenzieri et al., Leukemia 2009).

Poiché I’emivita delle FLC nel siero ¢ piuttosto breve
(2-6 ore), il loro dosaggio ¢ estremamente utile anche nel
monitoraggio della malattia. Infatti rappresentano un indica-
tore utile di risposta alla terapia, consentono di identificare
precocemente i pazienti che sono resistenti al trattamento
terapeutico e infine sono un marker sensibile di malattia re-
sidua tanto da essere stati aggiunti ai criteri di risposta alla
terapia internazionali (Gertz et al., 2005; Durie et al., 2006).
Nel nostro laboratorio il dosaggio delle FLC viene ese-
guito utilizzando il metodo immunonefelometrico SIE-
MENS (BNII e BN PROSPEC) che fornisce risultati in
tempi molto rapidi e presenta un’elevata sensibilita. B
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delle FLC (Free Light Chain).
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