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Zakladni epidemiologicka data

Incidence renalniho selhani
. s kreatininem > 1,5 mg/dl = >132,6 umol/l ¢ini 30 %

. s kreatininem > 2,0 mg/dl = >176,8 umol/l ¢ini 20 %
. s kreatininem > 4,0 mg/dl = >353,6 umol/l €ini 10 %
Jak casty je tento problém pro nefrologa?

. Asi U 2 % pacientl vyzadujicich dialyzu je pricinou monoklonalni

gamapatie. Pro hematologa &asté, pro nefrologa zcela raritni, a proto 2
pacienti k nam pfrisli po vice mésicich (2-5) dialyzacni 1é€by

Adam a kol. Lécba selhani ledvin u mnohocetného myelomu. Vnitrni Lék. 2009; 55 (6) 570-582




Jak Casto prichazeji pacienti s renalnim
selhanim Ci nefrotickym syndromem,
zpusobenym monoklonalni gamapatii na
nefrologii?

Odpoved’: velmi zridka,
Z 1608 nefrologickych pacientt u nichz byla

provedena v Glasgowe elektroforeza mel
1 myelom a 40 melo MGUS (celkem 2,5%)

(DoyleA. Multiple myeloma in chronic Kidney disease, Nephron Clin
Pract 2009; DOI 10.1159+/000175798)

Otazka k diskuzi?: jak moc ma nefrolog patrat po pricine renalniho
selhani u dialyzovanéh pacienta?



Klinické formy poskozeni ledvin pri
monoklonalni gamapatii

Akutni renalni selhani (obvykle spoluucast extrarenalni pficiny
(dehydratace, nefrotoxické Iéky, hyperkalcémie, velmi rychla
progrese MM)

Pomalu (mésice az roky) progredujici renalni selhani (obvykle
provazené vzrustajici proteinurii )

Nefroticky syndrom s normalnim kreatininem
(Casto u AL-amyloidozy)

Nefroticky syndrom kombinovany s retenci dusikatych latek
(napfiklad amorfnich depozit lehkych fetézcu v ledving)

Poskozeni funkce proximalniho tubulu (Fanconiho syndrom aj




Mista poskozeni nefronu
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Odlitkova nefropatie

Probiha nejCasteji pod obrazem akutniho
renalniho selhani, casto vyprovokovaného
zevnimi faktory

* Dehydratace, hyperkalcemie, nefrotoxickée
lecby, sepse

* Prudce zvysena aktivita nemoci

» Zvyseny nalez soli zvysuje tvorbu
Tammova Horsfallova proteinu.

Adam Z., a kol. R. Poskozeni ledvin pri mnohocetném myelomu a dalSich
monoklonalnich gamapatiich. Vnitini Lek.54; 2008: 54 (9). 847-861.



Vznik nefrotického syndromu u

monoklonalnich gamapatii

SpoleCnym patofyziologickym mechanismem
vzniku nefrotického syndromu je deponovani
jedovatych latek v glomerulu a jeho poskozovani

V pripadné nefrotickeho syndromu provazejiciho
monoklonalni gamapatie jsou to lehke retezce,
které se ukladaji v glomerulu

« ve forme amyloidu
* nebo ve formeé amorfnich hmot
a poskozuiji jej.



Priciny nefrotickeho syndromu

Sekundarni: (lupus, Iéky, diabetes mell.) — 20 %
Primarni:
 Membranozni glomerulonefritis 30-50 %

* Minimal change glomerulopathy - 15-25 %

* Fokalné segmentalni glomeruloskeréza - 10-20 %

 Jine priciny poskozeni ledvin — mimo jiné
depozita monoklonalniho imunoglobulinu 10 %

Witt: Nephrotische Erkrankugen Arzneimitteltherapie 2006; 24: 382-390
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Problemy diferencialni diagnostiky zvyseneho
kreatininu u pacienta s MM nebo s MGUS

« Casto pfitomny diabetes mellitus
* Hypertenze a z ni plynouci poskozeni ledvin?

« Léky — kombinace nesteroidnich antiflogistik s dalsimi
nefrotickymi leky?

« Chronicka gromerulonefritida Ci intersticialni nefritida®

* Nebo za poskozenim ledvin stoji monoklonalni
imunoglobulin — produkovany MM nebo MGUS?

| v pripadech, kdy dle kostni drene jde o MGUS, ale
M-lg poskozuje ledviny — je indikovana lécba!



Kdy provadet biopsii ledvin®?

Potencialni zisk musi prevaZzit rizika
MM s retenci N latek a proteinurii tvorenou

lehkymi retezci? Ne — vysoka pravdepodobnost
souvislosti.

« Akutni selhani ledvin nejasného puvodu? Asi
ano, pokud jinymi postupy nelze zjistit
souvislosti.

* Nefroticky syndrom nejasného puvodu? - Ano

* Nefroticky syndrom s exkreci volnych lehkych
retézcu moci a prukazem amyloidu v rektalni
sliznici — Asi ne

MGUS se zvySenym kreatininem? Asi ano



Otazka na histopatology

Musi renalni biopsie vzdy odhalit pricinu poskozeni
ledvin pfri vsi pestrosti, kterou mohou byt ledviny
poskozeny monoklonalnim imunoglobulinem?

Videl jsem pripad, kdy biopsie vysla negativni a pri dalsim sledovani
byl zretelny vzestup kreatininu v casové shode s vzestupem
koncentrace monoklonalniho Ig v krvi a v mocCi?

Jak Casto nefropatolog v jednotlivych ustevech vidi
biopsii s ledvinou poskozenou M-lg?

Nebylo by vhodni mit referencni centralni patologii —
kam by se posilaly vzorky s podezrenim na
poskozeni ledviny monoklonalnim Ig na druhé cteni?



Vyznam prokazani poskozeni ledviny
monoklonalnim imunoglobulinem

 |Indikaci k leCbé monoklonalni gamapatie jsou
takzvané kritéria CRAB ale i dalSi pfiznaky
poskozeni organismu plazmocytarni proliferaci a
jejimi produkty (cytokiny a monoklonalnimi Ig).

* Poskozeni ledvin je jednou z indikaci k leCbe

* Problém: u mnoha pfipadd s MM-nefropatii
nebylo vubec pfitomno kostni postizeni.
Osteolyticka loziska nema asi 20 % pacientu s
myelomem!



Zaver
Pacienti, jejich monoklonalni gamapatie
nezpusobuje poSkozeni skeletu, ale jen

poskozeni ledvin, nemivaji diagnozu stanovenou
vCas.

VCasna diagnostika a leCba, na niz je gamapatie
senzitivni, pritom muze vest s reverzibilite
poskozeni ledvin.

Dlouho trvajici poskozeni ledvin zpusobuje jiz
nevratne zmeny a i pfi chemosenzitivite
monoklonalni gamapatie.
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