V Cervenci 2019 u pacientky dochazi k cel-
kovému zhorseni klinického stavu charakteru
akutniho krvaceniz horniho i dolniho travici-
ho traktu — endoskopicky zjistény ezofageal-
ni varixy pii portalni hypertenzi a suspektni
jaterni cirhoza (dle elastografie jater). V KO
dominuje stfedné tézka trombocytopenie (Tro
50x%10%1), anémie (Hb 64 g/l) a neutropenie
(Neu 0,18 x 10%I1). V biochemickém vysetieni
kromé lehké elevace LDH a jaternich test(
nebyla zachycena zadna odchylka od nor-
my. Pfekvapenim bylo ale zachyceni nartstd
Mlg v séru z 24 g/l na 349g/l. V ¢ervenci 2019
provedeno v pofadi druhé PET/CT vysetieni
s nalezem vyrazné regrese koznich lozisek,
nicméné pretrvavajici splenomegalie a difuz-
né vyssi akumulace FDG ve skeletu (SUV do
4,5).Vzhledem k nartstu Mig v séru provede-
na v poradi druha trepanobiopsie s histolo-
gickym nalezem zmnozeniaPC v KD do 20 %.

Provedena i biopsie podkozniho tuku,
biopsie rekta s cilem zachyceni amyloidu,
nicméné amyloid neprokazan. Pomysleno
i na biopsii jater, ale vzhledem k rizikdm roz-
voje akutniho krvaceni od daného vykonu
ustoupeno.

Vzhledem k novym klinickym i labora-
tornim zméndm, stav a diagndza pacientky
prehodnocena z diagnézy MGUS na diagnézu
mnohocetného myelomu typ IgG lambda. Od
srpna 2019 byla u pacientky zahajena Ié¢ba
v rezimu bortezomib-dexametazon a to v dav-
ce bortezomibu 1,3mg/m? den 1.,8.,15.,22.
ve formé subkutanni injekce a dexametazon
v ddvce 40 mg 2x tydné v peroralni formé ve
28dennim cyklu. Do ledna 2020 bylo u paci-
entky podano celkem 6 cykl( 1écby s pokle-
sem MIg na hodnotu 12 g/l (Ié¢ebnd odpo-
véd dle Mig-parcialni remise). V KO dochazi
kmirnému zlepseni parametr( (Tro 98 x 10%/I;
Hb 118 g/l; Neu 1,6 X 10%/I). Pfetrvava lehka
elevace LDH a jaternich test(.

Po Sestimésicni pauze opét nastava zvrat
ve zdravotnim stavu pacientky.

Od srpna 2020 dochazi k pozvolné tvor-
bé koznich loZisek na hornich i dolnich kon-
Cetinach a v oblasti vicek. V fijnu 2020 se ke
koznim loziskdm pridava rozvoj ndmahové
a pozdéji i klidové dusnosti. Vysledek echo-
kardiografického vysetieni ptinasi vysledek
tézké plicni arteridlni hypertenze (odhad tlaku
v a. pulmonalis 74/19 mmHg), NT-proBNP —
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1075 pg/l, D-dimery-8. Plicni embolizace vy-
loucena, plicni parenchym bez intersticidlniho
plicniho procesu. Po katetrizaci potvrzena
tézka fixni prekapilarni plicni hypertenze. VKO
nalez trombocytopenie, anémie i neutrope-
nie (Tro 50x 10%I; Hb 90g/l; Neu 0,5 x 10%/1).
V listopadu roku 2020 provedeno jiz treti PET/
CT vysetieni s ndlezem vicecetnych aktivnich
kostnich lozisek s SUV 6, splenomegalie, he-
patopatie plus nové zjistén ascites. Provedena
opétovnd biopsie koznich loZisek s jednoznac-
nym histologickym zavérem NXG.

Vzhledem k netypickym pfiznakdim pro
mnohocetny myelom pofad pomysleno i na
jiné onemocnéni, a proto provedend trans-
jugularni biopsie jater s ndlezem nodularni
regenerativni hyperlazie jater, bez priakazu
amyloidu ¢i jinych patologickych elementd.
Provedeno i komplexni plicni vysetfeni vcet-
né bronchoskopie, revmatoidni vysetieni,
nicméné zadné jiné onemocnéni kromé MM
potvrzeno nebylo.

Po kompletizaci vSech vysledkd a vy-
Setfeni (narGst Mig v séru na 32g/I, pokles
v KO, vyskyt NXG) jsme stav uzavieli jako 1.
relaps mnohocetného myelomu. Od pro-
since 2020 byla zahajena lé¢ba v rezimu
Daratumumab + Revlimid + Dexametason
(DRd). Daratumumab byl podavan v davce
16 mg/kg/den intraven6zné v 1-2. cyklu den
1., 8., 15, 22; v 3.-5. cyklu den 1 a 15; od 6.
cyklu den 1 ve 28dennim intervalu. Revlimid
byl vzhledem k trombocytopenii podavan
v redukované davce 10mg/den ato den 1-21.
Dexametazon byl podévan v davce 40 mg/2x
tydné.

Klécbé arteridlni plicni hypertenze byly do
|écby cestou kardiologa pfidany diuretika, in-
hibitory fosfodiesterazy typu 5 aambrisentan.

U pacientky jiz po dvou mésicich Ié¢by
dochazi k vymizeni namahové dusnosti, k ¢as-
tecné Upravé hodnot v KO (Tro 70x 10%1; Hb
115g/1; Neu 0,9 x 10%/1). Také dochdzi k poklesu
Mlg v séruz 329/l na20g/l.

Ve svétové literature je popisovan pfiznivy
|écebny efekt intravendzni aplikace imunoglo-
bulind vimunomodula¢nich davkach (2g/kg)
u pacientd s NXG. Proto od Unora 2021 byly do
|é¢by i u nasi pacientky pfidany imunoglobu-
liny v celkové dévce 2 g/kg, rozdéleny do 4 dni
sintervalem podani kazdych 28 dnti. Od dubna
2021 (¢tyfi mésice od zahdjenilé¢ba DRd a dva

mésice od zahajeni podani imunoglobulin()
dochazi k uplnému vymizeni ndmahové i klido-
vé dusnosti (odhadovany tlak v a. pulmonalis
48/12mmHg; NT-proBNP 40 umol/I; D-dimery —
0,3), k vymizeni ascitu dle ultrasonografického
vysetieni bficha, k vymizeni koznich lozisek,
k poklesu Mig v séru (z32g/Ina 10g/l) a v ne-
poslednitadé dochaziik ¢astecné tGpravé v KO
(Tro 90x 10%/1; Hb 125 g/; Neu 1,5 x 10%/1).

K ¢ervnu 2022 bylo celkem u pacientky
podano 18 cykll v rezimu DRd a celkem 64
aplikaciimunoglobulind. Pacientka je subjek-
tivné bez potizi, v KO pretrvava lehkd trombo-
cytopenie a neutropenie.

Komentar k pripadu

Z literatury, ale i z klinické praxe vime, ze
u symptomatické formy MM jsou v 95% do-
minujicimi pfiznaky dané nemoci bolesti kosti,
celkova unava, nechutenstvi, hubnuti, nebo jiné
pfiznaky vyplyvajicizCRAB (hyperkalcemie, re-
nalni insuficience, anémie, kostniho postizeni).

Z klinickych zkusenosti ale vime, Ze ne kaz-
dda nemoc je jasnym ucebnicovym piikladem
a MM muiZze mit podstatné vice pfiznakd, nez shr-
nuje akronym CRAB. Méné casté priznaky jako
dusnost, kozniloziska charakteru NXG, zndmky
portalni hypertenze, trombocytopenie ¢i ne-
utropenie mohou také souviset s diagnézou
symptomatického MM, o ¢emz nds presveédcil
i vy3e popsany pfipad. Neutropenie popsana
vtomto pfipadé nema jasné vysvétleni, v kostni
dfeni nejsou zndmky MDS a pacientka i pres
neutropenii nema castéjsi infekce, jak vidame
u neutropenie po chemoterapii. Etiopatogeneze
této formy neutropenie je pro nas stale zahadou,
nicméné neni to ojedinély pfipad s neobjasné-
nou asymptomatickou neutropenii.

Vyskyt nekrobiotickyho xantogranulomu
umonoklonalni gamapatie neni ¢asty, ale ani
vzacny, co potvrzuje pocet popsanych pfi-
padd (14, 15, 16). V tomto piipadé chceme
upozornit i na pfinos lé¢by nitrozilnimi imu-
noglobuliny v imunomodula¢nich davkach.
Vjiném pfipadné jsme popsali vymizeni NXG
po dosazeni kompletni remise s negativni
imunofixaci (17).

Zaver

Monoklondlni gamapatie a mnohocetny
myelom maji opravdu pestré spektrum pro-
jevl, podstatné pestiejsi nez zahrnuje akro-
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