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Lécba chorob s organovou dysfunkci zpiisobenou ,monoklonalnf gamapatif klinického vyznamu" (Monoclonal Gammopathy of Clinical Significance - MGCS)

(anti-CD20 or anti-CD38) with high probability of total disappearing of monoclonal immunoglobulin. Other therapeutic

possibility is immunomodulation with high-dose intravenous immunoglobulin 2g/kg administered in 28days interval as

maintenance therapy.
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Uvod

V klinickém slova smyslu je termin ,monoklondlni gamapatie” zastre-
Sujicim ndzvem pro viechny patologické stavy spojené s pfitomnostf
monoklonélniho imunoglobulinu anebo klondlnich volnych lehkych
retézc. Dle charakteristiky produkujicich bunék je Ize rozdélit na pod-
skupinu malignich a benignich monoklonalnich gamapatif.

Pfi délenf do téchto zékladnich podskupin pfihlizime jak k mnozstvi
klondlnich bunék, tvoficich monoklonalni imunoglobulin, ke kon-
centraci monoklonainiho imunoglobulinu (M-Ig) a volnych lehkych
retézc (free light chain — FLC) v séru a v modi, tak k mife poskozenf
organismu v souvislosti s timto onemocnénim.

Maligni gamapatie svym destruktivnim vlivem na nemocné na
sebe upozornily jiz ddvno, a tak se v medicinské literatufe objevil popis
mnohocetného myelomu jiz v 19. stoleti a popis Waldenstromovy
makroglobulinemie pocatkem 20. stolett.

Nemaligni gamapatie byly rozpoznavény a definovany az v druhé
poloviné dvacatého stoleti.

Nejmladsi jednotka ze skupiny nemalignich gamapatif byla de-
finovana v roce 2018 (1) a mezinarodni hematologickou komunitou
prijata v roce 2020 (2). Tato jednotka nese nazev ,monoklondini ga-
mapatie klinického vyznamu — Monoclonal Gammopathy of Clinical
Significance — MGCS" a predstavuje nové skupinové oznaceni pro
poskozeni organismu monoklondlnim imunoglobulinem, ktery je sice
produkovan nevelkou, obvykle benigni bunécnou populaci, ktery ale
je toxicky pro organismus a poskozuje jej.

Podstatou lé¢by patologickych stavl ze skupiny MGCS je kompletni
potlaceni tvorby M-Ig nebo FLC stejnymi Iéky, jaké se pouzivaji u ma-
lignich gamapatii, anebo podavani udrzovaci [é¢by nitrozZilnimi imu-
noglobuliny (IVIG) vimunomodulac¢nich davkach (2 g/kg 1x za 28 dni).

Podrobné popisy jednotlivych poruch ze skupiny MGCS i s obrazo-
vou dokumentaci Ize nalézt v knize ,Monoklonalni gamapatie klinického
vyznamu a jiné nemoci’, vydané v roce 2023 (3). Tento text stru¢né
informuje o lé¢bé téchto poruch. Vzhledem k nemaligni biologické
podstatné nemoci musi byt vzdy schvdlena platcem zdravotni péce.

Terminologie pro nemaligni gamapatie

V Sedesdtych letech minulého stoleti zacal pouzivat Jan
Waldenstrom termin ,benigni monoklondlni gamapatie” pro popis
vy3etfovanych zdravych osob, u nichZ laboratorné prokazal pfitomnost
monoklonalniho imunoglobulinu pfi absenci klinickych pfiznakd i mor-
fologického prdkazu maligni choroby typu mnohocetného myelomu,
Waldenstréomovy makroglobulinemie nebo jiné maligni lymfoprolifera-
ce. Prvni publikace, které uzily termin benigni monoklondlni gamapatie,
jsou zroku 1964 (4).

V roce 1978 navrhl Robert Kyle zménu terminu ,benigni mono-
klonaInf gamapatie” na novy termin: ,monoklondlni gamapatie ne-
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jistého vyznamu” (Monoclonal Gammopathy of Undetermined
Significance - MGUS). Ve své préci popsal sledovani skupiny 241
0sob s benigni monoklondIni gamapatii, kterd se v mnohych pfipa-
dech transformovala v pribéhu sledovani v mnohocetny myelom
(MM), v morbus Waldenstrém anebo v Al-amyloiddzu. Frekvence
transformaci monoklonalni gamapatie nejistého vyznamu (MGUS)
v malignf chorobu byla v tomto souboru 1,5 % za rok. Vzhledem
k této nejisté budoucnosti lidi s ,benigni monoklondini gamapatii”
navrhl Kyle pouzivat termin ,monoklondini gamapatie nejistého
vyznamu” (5). Tento termin je trvale pouzivan a dnes jiz ma i svij
koéd v Mezindrodni klasifikaci nemoci (MKN-10), D-478, ackoliv nejde
o nemoc, jde o ,prekancerdzu s urcitym rizikem transformace v maligni
krevni onemocnéni.”

V roce 2001 popsal Bradwell a spoluautofi ekonomicky pfijatelnou
metodu stanovenivolnych lehkych fetézcl v séru. Vysetieni volnych leh-
kych fetézcl bylo nésledné provadéno u cetnych diagnéz a u monoklo-
nalnich gamapatif se stalo jiz neodmyslitelnou soucasti vysetieni. V roce
2010 byl definovéan termin , Light-Chain Monoclonal Gammopathy
of Undetermined Significance: - LC-MGUS” neboli monoklonalni
gamapatie nejasného vyznamu z lehkych fetézcl. Tuto odchylku de-
finovali jako abnormalni pomér koncentrace volnych lehkych fetézcd
v séru pfi absenci kompletni molekuly M-Ig a zvyseni koncentrace
postizeného volného fetézce (involved FLC) nad horni limit normy (6).
Pozdéji bylo toto kritérium doplnéno o udaj o odpadu Bence-Jonesovy
bilkoviny v moci: odpad do 0,5 g/24 hodin. Tim se LGMGUS odlisi od
jednotky zvané ,idiopatickd Bence-Jonesova proteinurie” (mnozstvi
Bence-Jonesovy bilkoviny > 0,5 g/24 hodin), kterd je jiz spojena s pod-
statné vyssim rizikem transformace do MM.

Bence-Jonesova bilkovina je historicky termin pro volné lehké
fetézce v moci. Dr. Henry Bence Jones pfi vysetfovani moce se symp-
tomy Kahlerovy choroby (neboli mnohocetného myelomu) prokazal
v roce 1845 bilkovinnou latku, kterd ve zkumavce precipitovala pfi 56 st.
C a pfi dalSim zahtati na 100 st. C se opét rozpustila. Klasicka bilkovina
zahtatim denaturuje a jiz se nerozpousti. Teprve o mnoho let pozdéji
bylo zjisténo, ze tuto vlastnost maji pravé jen volné lehké fetézce imu-
noglobulind v moci.

Definice LGMGUS je zaloZena na analyze 21463 osob starsich 50 let.
Pracovnici Mayo Clinic stanovili prevalenci LGMGUS na 0,8 %. Prevalenci
klasického MGUS a LGMGUS stanovili 0 néco vyssi nez pfedchozi prace
Roberta Kyleho, na 4,2 % v populaci véku > 50 let, coz zfejmé souvisi se
zvysenou senzitivitou detekenich metod. Riziko pfechodu do myelomu
bylo u osob s ,light chain MGUS" nizsi, jen 0,3 % za rok (6). Pfekvapivym
zZjisténim bylo, ze 23 % pacientd s LGMGUS mélo néjakou formu posko-
zenfi ledvin, kterd souvisela s pfitomnou plazmoceluldrni dyskrazif (6).
Termin ,light-chain MGUS" byl akceptovan hematologickou vefejnostf
i's navrzenymi kritérii.
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