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MONOKLONALNI GAMAPATIE NEJISTEHO VYZNAMU A MONOKLONALNI GAMAPATIE KLINICKEHO VYZNAMU

ze vést k mylné diagnéze polyglobulie ¢i poly-
cytemie, jak popsal Doubek (160). Systémovy
capillary leak syndrome je tfeba odlisit od po-
dobné diagndzy, kterou je ziskany angioedém,
u néhoz sice vznikaji edémy, ale nedochazi
k vzestupu hematokritu (161-163).

3.6.4 TEMPI syndrom

Monoklonalni gamapatie, obvykle
lgGkappa, je asociovéna s TEMPI syndromem,
coz je akronym pro Telangiektdzie, Erytro-
cytozu se zvysenou hladinou erytropoetinu,
Monoklonalni gamapatii, Perinefritickou ko-
lekci tekutiny a Intrapulmonalni shunty. Jde
ziejmé o velmi vzacnou komplikaci, protoze
v databazi PubMed jsme nasli jen tfi publika-
ce o této relativné nové jednotce (164, 165).
Efekt lécby bortezomibem podporuje opét
pfi¢inou roli M-Ig v patogenezi TEMPI syn-
dromu (166).

3.6.5 Poskozeni svalll

Taktéz svalova vldakna mohou byt ve
vzacnych pfipadech poskozovana M-Ig a to
v ramci klinické jednotky oznacované jako
sporadicka nemalinovd myopatie s pozd-
nim zacatkem (sporadic late-onset nemaline
myopathy — SLONM). Asi u poloviny pacien-
tl s touto raritni diagnézou je prokazovan
M-Ig. Klinicky se onemocnéni projevuje su-
bakutné se rozvijejici progredujici slabosti
a atrofii proximalnich sval hornich a/nebo
dolnich koncetin a axialnich svall (typické je
oslabeni extenzorl sije). Laboratorné byva
obvykle jen lehce zvysena hladina myo-
globinu a kreatinkinazy (CK) jako marker(
zvy$eného svalového rozpadu. Onemocnéni
ma typicky histopatologicky korelat ve sva-
lové biopsii, jednoznacné Ize morfologicky
zdokumentovat, Ze pravé M-lg poskozuje
svalova vldkna, je vsak ponékud obtizné.
Na souvislost mezi poskozenim svalovych
vldken a M-Ig Ize usuzovat z toho, Ze 1é¢ba,
kterd sniZila a posléze zcela zastavila tvorbu
IgM tak, ze imunofixac¢ni elektroforéza jiz
neprokazala M-Ilg, vedla ke zlepseni sva-
lové sily a k poklesu myoglobinu a krea-
tinkindzy - CK (167-171). U systémového
onemocnéni pojiva, ale i svalll mizeme stat
pred otdzkou, zda je to primérni revmatické
onemocnéni, u nichz jak znamo, je vy3si

prevalence MGUS, nebo potize jsou zpU-
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sobené monoklonalnim imunoglobulinem
s autoprotilatkovou aktivitou (172).

3.6.6 Asociace monoklondlni gamapatie
s dal$imi chorobami

K raritnim popisim patfi inzulinovy au-
toimunitni syndrom (173) a o¢ni depozita M-Ig
vazajictho méd (174).

U osob s MGUS je obcas zjisténa hyperpa-
ratyredza (175). Je to ndhodna koincidence ¢i
kauzalni asociace? V roce 2002 byly zvetejnény
vysledky vysetfeni M-Ig u viech pacientd ope-
rovanych pro hyperparatyre6zu. Monoklondlni
imunoglobulin byl prokézan u 10% operova-
nych, coz bylo vice nez v priimérné populaci.
Autofi této prace z toho usoudili na moznou
asociaci (176). Novéjsi analyzu na toto téma
jsme nenasli. Stejné je v nékterych publikacich
uvadén zvyseny vyskyt karcinomu ledviny
uosob s M-Ig (177, 178).

3.7 Monoklondlni gamapatie
laboratorniho vyznamu

Nékdy maze M-Ig interferovat s urcitymi la-
boratornimi vysetienimi a zplsobovat falesné
patologické vysledky. Vzpomeneme na falesné
vyssihodnotu amylaz, falesné vyssi hodnotu bi-
lirubinu, nebo pseudohyperfosfatemii, s nimiz
jsme se v poslednich letech setkali.

3.8 Jak Ize tyto pfipady rozpoznat
a jak je lecit?

Rozpoznat tyto vzacné choroby Ize jen
tehdy, pokud Iékar tusi, Ze mohou existovat.
Diagnostikovat jednotku, o niz nevime Ze exi-
stuje, neni mozné.

U chorob, které jsou tvofeny depozity
M-lg, je vzdy zdkladem stanoveni diagnozy
odbér patologické tkané, morfologické vy-
Setfeni a pfesnd typizace depozit.

Pokud se jedna o choroby spojené se vzni-
kem depozit, mlze pomoci stanoveniizotypu
lehkého fetézce a podtfid IgG prokazat, ze
cirkulujici M-1g je stejné podtfidy IgG a stejné-
ho izotypu volného lehkého fetézce, jako byl
detekovan v patologickém depozitu.

U chorob, které maji jiny patofyziologicky
mechanismus, nez vznik depozit, je presné
stanoveni diagnézy obtiznéjsi.

Pokud se predpoklada imunitni proces,
kterého se ucastni M-lg, pouzivaji néktera
zahrani¢ni pracovisté stanoveni afinity M-Ig

k potencialnim autoantigendm (179). To ale
neni naplni prace nasich standardnich ne-
mocnicnich laboratofi. V nékterych pfipadech
pomaha stanoveni komplementu. Nizky CH50
a C4 koncentrace signalizuji aktivaci klasic-
ké drahy pomoci imunitnich komplexd, coz
je prokazatelné u typu Il kryoglobulinemie
axantomatézy anebo pomoci M-Ig agregat(,
coz je typické pro typ | kryoglobulinemie (2,
180). V pfipadé y-HCDD dochazi taktéz k ak-
tivaci komplementu klasickou cestou. Nizka
koncentrace C3 je zase typicka pro alternativni
cestu aktivace komplementu (CAP) a mGze byt
pfitomna u C3G a u trombotické mikroangi-
opatie asociované s M-Ig thrombotic microan-
giopathy associated with M-1g (2, 179, 180).

V pfipadech, kdy patofyziologické mecha-
nismy nejsou zndmky, na souvislost se usuzuje
z epidemiologickych dat. V pfipadech syn-
dromu Schnitzlerové a skleromyxedému je
asociace castd, Ze je obsaZena i v definicich
téchto jednotek.

Za prilikaz souvislosti patologického pro-
cesu s monoklondlni gamapatii se také pova-
Zuje Ustup procesu ¢i jeho vymizeni po po-
tlaceni tvorby M-Ig ucinnou Ié¢bou, jak bylo
napfiklad prokédzano u nefropatie oznacované
jako C3G, TEMPI syndromu a nemalinové myo-
patie (nemaline myopathy) a skleromyxedé-
mu, skleredému a IgA pemphigu (2, 53).

Problémem jisté zGstava poskozeniledvin
u pacienttd s M-lg, protoze vSechny vyse uve-
dené typy nefropatii se diagnostikuji z renal-
nich biopsii (181-182). A renalni biopsie ma sva
rizika, hlavné riziko krvaceni a ztraty ledviny.
Na druhou stranu bez pfesné morfologické
diagnostiky z rendIni biopsie nelze tyto dia-
gndzy stanovit.

4 Lécba monoklonalni
gamapatie klinického vyznamu

Léc¢ba muze byt tedy cilend na nebez-
pec¢ny maly klon, ktery tento toxicky M-Ig
produkuje. Druhou moznosti lécby (kdyz se
nepodafi eradikovat klon, ktery produkuje
monoklondlni imunoglobulin) je opakované
podavani imunoglobulint.

4.1 Lécba nitrozilnimi
imunoglobuliny (IVIGy)

Pro |é¢bu téchto chorob se pouziva
takzvana imunomodulaéni davky nitrozilnich

www.onkologiecs.cz



