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kompletní remise s negativitou minimální 
reziduální nemoci po léčbě daratumumabem, 
dexametazonem a lenalidomidem –  
popis případu a přehled literatury
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SOUHRN: Light chain deposition dis ease (LCDD), česky nemoc z depozice lehkých řetězců, je termín používaný pro poškození ledvin depozity 
klonálních lehkých řetězců (FLC) kappa v amorfní neorganizované podobě. LCDD způsobuje v ledvinách pokles fi ltrace, nefrotický syndrom 
s mikroskopickou hematurií a proteinurií. Změny v glomerulech, indukované vazbou FLC kappa na struktury mezangia, způsobují ireverzibilní 
poškození ledvin. Podobná depozita mohou poškozovat srdce, plíce i játra. LCDD je častěji dia gnostikována u pacientů s nemaligní monoklonální 
gamapatií, kteří, nebýt poškození ledvin, by splňovali dia gnózu monoklonální gamapatie nejistého významu (MGUS), než u osob splňujících 
kritéria mnohočetného myelomu. V popisovaném případě byl prvním symptomem nemoci nefrotický syndrom. Biopsie ledvin vedla k průkazu 
poškození ledviny typu LCDD a následné hematologické vyšetření prokázalo mnohočetný myelom, i když nebyly přítomné osteolytické změny. 
První léčebná linie založená na bortezomibu, zakončená vysokodávkovanou chemoterapií, dosáhla 31  měsíců trvající kompletní remise 
nemoci. Pak bylo nutné pro narůstající koncentrace FLC kappa a zvyšující se poměr FLC kappa/ lambda, čili relaps nemoci, zahájit druhou linii 
léčby založenou na antiCD38 protilátce. Po 24 měsících léčby daratumumabem, lenalidomidem a dexametazonem bylo dosaženo kompletní 
hematologické remise s negativitou minimální reziduální nemoci. Díky časnému zahájení léčby druhé linie zůstala funkce ledvin bez dalšího 
zhoršení. Osud ledvin pacientů s LCDD, která způsobuje ireverzibilní poškození ledvin, závisí na časné dia gnostice monoklonální gamapatie 
lehkých řetězců, tedy na vyšetření FLC u osob s otoky nejasné etiologie či se zvyšujícími se hodnotami kreatininu. Patologická hodnota FLC 
a patologický poměr FLC by měl vzbudit podezření a vést k časné histologické dia gnostice. Následovat musí účinná léčba vedoucí k potlačení 
tvorby nefrotoxických lehkých řetězců, tedy k dosažení kompletní hematologické remise a nejlépe k negativitě minimální reziduální nemoci. 
Zásadní je nepovažovat každou retenci tekutin za následek srdeční slabosti a vždy u těchto osob provést vyšetření, která mohou prokázat 
nefrotický syndrom. A pokud je nefrotický syndrom či směřování k němu prokázáno, tak je třeba požádat specialisty o diferenciální dia gnostiku 
nefrotického syndromu, což může vést k průkazu poškození ledvin při gamapatii.

KLÍČOVÁ SLOVA: light chain deposition dis ease –  volné lehké řetězce
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Skupina chorob řazených pod ozna-
čením „monoklonálních gamapatií re-
nálního významu –  MGRS“ obsahuje dvě 
hlavní podskupiny:
•  formy poškození ledvin s depozity M-Ig 

a /  nebo FLC,  
•  formy poškození ledvin bez depozit 

M-Ig a /  nebo FLC.

Podskupina s  depozity M-Ig a/ nebo 
FLC se dělí na kategorii s  organizova-
nými depozity a kategorii s neorganizo-
vanými (amorfními depozity) [7,8]. Klasi-
fi kaci shrnuje tab. 1.

Nejznámějším zástupcem jednotky 
s organizovanými depozity je poškození 
ledvin AL-amyloidóza. Struktura amy-
loidu je tvořena lineárně uloženými fi b-
rilami, jejichž základem jsou u AL-amy-
loidózy volné lambda řetězce [9]. 

Nejznámějším zástupcem jednotky 
s poškozením ledvin neorganizovanými 
(amorfními) depozity je „light chain de-
position dis ease –  LCDD“. Depozita leh-
kých řetězců kappa u LCDD nevykazují 
ani v elektronovém mikroskopu žádnou 
detekovatelnou strukturu, proto jsou 
hodnocena jako neorganizovaná na roz-
díl od organizované struktury depozit 
amyloidových fi bril.

U této jednotky se i  v  domácí litera-
tuře někdy ponechává anglický termín, 

when MGUS is no longer undetermined or 
insignifi cant“ vyplývá, že velmi často je 
to benigní gamapatie, která by splňovala 
kritéria monoklonální gamapatie nejis-
tého významu (monoclonal gammopathy 
of undetermined significance  –  MGUS), 
nebýt poškození ledvin. V roce 2012 uve-
dená skupina navrhla pro případy be-
nigní gamapatie poškozující ledviny ter-
mín monoclonal gammopathy of renal 
significance (MGRS), neboli „monoklo-
nální gamapatii renálního významu“. Bio-
logický charakter buněčné populace, pro-
dukující M-Ig a /  nebo FCL, je benigní, ale 
produkt těchto buněk je toxický pro led-
viny a poškozuje je [4]. 

Poslední úprava této klasifi kace byla 
zveřejněna v  roce 2019. Pomocí kla-
sické histologie, imunofluorescence 
a  někdy i  s  pomocí elektronové mik-
roskopie definuje jednotlivé morfolo-
gické formy poškození ledvin etiopato-
geneticky související s monoklonálním 
imunoglobulinem [5]. 

V roce 2022 byl termín „monoklonální 
gamapatie renálního významu“ poprvé 
uveden v  páté verzi WHO klasifikace 
krevních chorob, kde monoklonální ga-
mapatie renálního významu nyní před-
stavuje jednu jednotku ze skupiny na-
zvané „Plasma cell neoplasms and other 
dis eases with paraproteins“ [6].

ÚVOD
Monoklonální imunoglobulin a/ nebo 
volné lehké řetězce mohou poškozo-
vat ledviny. Do povědomí lékařů se do-
stal fakt, že příčinou renální insufi cience 
může být mnohočetný myelom. Méně 
známá je skutečnost, že i bio logicky be-
nigní monoklonální gamapatie může 
způsobit závažné poškození ledvin [1]. 

Moderní zobrazovací metody zvý-
šily bezpečnost ledvinných bio psií [2,3]. 
Pokrok v  histopatologické dia gnostice 
v posledních několika desetiletích vedl 
k  prohloubení poznání jednotlivých 
forem poškození ledvin monoklonálním 
imunoglobulinem (M-Ig) a  /  nebo vol-
nými lehkými řetězci imunoglobulinů 
(free light chain –  FLC) [1].  

Vznikla tak potřeba celosvětově sjed-
notit terminologii pro jednotlivé typy po-
škození ledvin volnými lehkými řetězci 
imunoglobulinů a/ nebo kompletní mole-
kulou monoklonálního imunoglobulinu. 
Tohoto úkolu se ujala mezinárodní sku-
pina odborníků „The International Kidney 
and Monoclonal Gammopathy Research 
Group –  IKMG“. Tato společnost systema-
ticky studuje a klasifi kuje všechny formy 
poškození ledvin monoklonálním imu-
noglobulinem. V roce 2012 vydala první 
klasifi kaci. Již z názvu publikace: „Mono-
clonal gammopathy of renal signifi cance: 

SUMMARY: Light chain deposition dis ease (LCDD) is a term used for kidney damage by clonal kappa light chain deposits in an amorphous 
unorganized form. In the kidneys, it causes a decrease in fi ltration, nephrotic syndrome with microscopic haematuria and proteinuria. Changes 
induced by FLC kappa binding to mesangium structures cause irreversible kidney damage. Similar deposits can damage the heart, lungs and 
liver. LCDD is more commonly dia gnosed in patients with non-malignant monoclonal gammopathy who, had it not been for kidney damage, 
would have met the MGUS dia gnosis, than in people who met the criteria for multiple myeloma. The fi rst symptom of the dis ease in the described 
case was nephrotic syndrome. Kidney bio psy showed evidence of LCDD-type kidney damage and subsequent haematological examination 
showed multiple myeloma, although no lytic changes were present. The fi rst treatment line based on bortezomib, completed with high-dose 
chemotherapy, achieved a 31month complete remission of the dis ease. Then, due to increasing FLC kappa concentrations and increasing FLC 
kappa/ lambda ratio, it was necessary to initiate a second line of treatment based on antiCD38 antibody. After 24 months of treatment with 
daratumumab, lenalidomide and dexamethasone, complete haematological remission was achieved with minimal residual dis ease negativity. 
Thanks to the early initiation of second-line treatment, kidney function remained without further deterioration. The fate of the kidneys in patients 
with LCDD, which causes irreversible kidney damage, depends on early dia gnosis of light chain monoclonal gammopathy, i.e. FLC examination in 
people with oedema of unclear aetiology or with increasing creatinine concentration, early histological dia gnosis and eff ective treatment leading 
to suppression of nephrotoxic light chain formation, i.e. to achieve complete remission with minimal residual dis ease negativity. It is essential 
not to forget to perform examinations in patients with fl uid retention and oedema, which can prove nephrotic syndrome. And if ti is proven, ask 
specialists for a diff erential dia gnosis of nephrotic syndrome, which can lead to evidence of kidney damage by monoclonal gammopathy.

KEY WORDS: light chain deposition dis ease –  free light chain
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Pro stanovení příčiny rozvoje poško-
zení ledvin typu nefrotického syndromu 
byl pacient předán do Fakultní nemoc-
nice u sv. Anny v Brně, kde provedli bio-
psii ledviny. Biopsie proběhla bez kom-
plikací a histologické vyšetření prokázalo 
nemoc light chain deposition dis ease. 
Punkce ledviny o  délce 8 mm zastihla 
kůru ledviny s 10 glomeruly, z toho dva 
byly globálně zaniklé. Nezaniklé glome-
ruly vykazovaly difuzní projevy nodulární 
glomerulosklerózy. Noduly měly nepra-
videlnou velikost, malé mezangiální no-
duly měly v okolí zvýšenou mezangiální 
buněčnost. Glomerulární bazální mem-
brány (GBM) byly zesílené, ojediněle byla 
subsegmentálně reduplikace GBM. Mat-
rix nodulů byla silně PAS (periodic acid-
-schiff) pozitivní. Imunofluorescenční 
reakce, které prokazují depozita amy-
loidu, tedy barvení saturnovou červení, 
stejně jako barvení thiofl avinem a kongo-
červení, byly negativní. Tubulární bazální 
membrány byly také zesílené. Artérie 
a  arterioly měly PAS+ insudáty. Musku-

POPIS PŘÍPADU
Muž, narozený 1955, který v anamnéze 
neměl žádné vážnější onemocnění, měl 
v roce 2018 (v 63 letech) nově zjištěnou 
hypertenzi a  také rozvíjející se symet-
rické otoky dolních končetin, které dříve 
neměl. Symetrické otoky nohou jsou 
někdy mylně interpretované jako ná-
sledek srdeční slabosti a léčené zvyšují-
cími se dávkami diuretik. Přitom unikne 
pravá příčina, nefrotický syndrom, způ-
sobený monoklonální gamapatií.

V tomto případě se tak naštěstí nestalo. 
Jeho ošetřující lékaři provedli v  rámci 
nově zjištěné hypertenze s otoky dolních 
končetin (DK) kompletní vyšetření, zjistili 
postupně se navyšující odpad bílkoviny 
za 24 h a postupně se zvyšující koncent-
raci fi brinogenu. Ta při odeslání k dalšímu 
vyšetření do Brna dosáhla hodnoty 5,1 g/ l 
(norma 1,8– 4,2) v  séru při nezvýšeném 
markeru srdeční slabosti (NTproBNP) 
a  normálním echokardiografickém ná-
lezu. Byl tak dia gnostikováb postupně se 
rozvíjející nefrotický syndrom. 

v  jiných publikacích se používá český 
termín [10]. LCDD je natolik vzácná jed-
notka, že neexistují žádné klinické stu-
die popisující léčbu této jednotky, ale 
jen popisy jednotlivých případů anebo 
menších souborů nemocných. 

Cílem textu je připomenout tuto jed-
notku, která může provázet jak maligní 
gamapatii typu mnohočetného my-
elomu, tak benigní gamapatii (monoclo-
nal gammopathy of renal signifi cance  –  
MGRS), a  poukázat na přínos nových 
léků ze skupiny antiCD38 monoklonál-
ních protilátek pro léčbu této nemoci 
a zdůraznit, že LCDD poškozuje ledviny 
nevratně, a proto cílem léčby musí být 
kompletní hematologická remise, opti-
málně s dosažením negativity minimální 
reziduální nemoci.

Pacient podepsal standardní informo-
vaný souhlas v souladu s poslední Hel-
sinskou deklarací, který byl vytvořen pro 
registr České myelomové skupiny. Ne-
mocný taktéž podepsal souhlas s publi-
kací popisu případu v časopise.

Tab. 1. Klasifi kace poškození ledvin volnými lehkými řetězci (FLC) a/nebo monoklonálním imunoglobulinem (M-Ig) 

dle [5]. Termíny ponechány v původní anglické formě.     

Koncentrace

FLC ve 

stovkách až 

tisících mg/l 

a poměr in-

volved /non-

-involved 

FLC obvykle 

> 100

Koncentrace FLC v desítkách až stovkách mg/l

a poměr involved /non-involved FLC může být i  < 100

poškození ledvin depozity FLC a / nebo M-Ig poškození bez 
depozit 
FLC a / nebo M-Ig 
v ledvinách

organizovaná depozita FLC a / nebo M-Ig neorganizovaná depozita 
FLC a / nebo M-Ig
v ledvinách

Odlitková 
nefropatie
(cast 
nephropathy)

fi brilární
depozita

mikrotubulární 
depozita

inkluzní, či krystalická 
depozita

monoclonal immunoglo-
bulin deposition disease 
(MIDD) 
převažující Light chain 
deposition disease – (LCDD)
(FLC kappa)

C3 glomerulopathy
with monoclonal 
gammopathy
(C3)

AL-amyloidosis
synonymem 
(FLC lambda)

immunotactoid glo-
merulonephritis
(M-IgG)

light-chain proximal 
tubulopathy (LCPT)
(FLC kappa)

monoclonal fi brillary 
glomerulonephritis
(M-IgG1)

cryoglobulinaemic 
glomerulonephritis 
typ I a typ II krygolo-
bulinu
(M-IgM)

crystal storing histio-
cytosis
(FLC kappa)

proliferative glomerulone-
phritis with monoclonal 
immunoglobulin deposits 
(PGNMID) (IgG3)

thrombotic 
microangiopathy

(Cryo)
crystalglobulin 
glomerulonephritis
(FLC kappa)

jiné jiné
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místa hodnocení. Biochemické vyšet-
ření prokázalo vyšší koncentraci FLC 
kappa v séru (918,64 mg/ l) a patologický 
poměr kappa/ lambda, který byl 53, (nor-
mální rozmezí je 0,26– 1,65). Kvantita-
tivní vyšetření imunoglobulinů (IgG, 
IgM, IgA) prokázalo snížení jejich hla-
din. Nejvíce zřetelné bylo snížení IgG na 
3,33 g/ l, přičemž dolní hranice fyziolo-
gického rozmezí je 7 g/ l (viz tab. 2). Tento 
nález se hodnotí jako imunoparéza (sní-

Vstupní vyšetření –  mnohočetný 
myelom bez osteolytických změn 
skeletu
Výsledky vyšetření, které navazovalo na 
průkaz LCDD, uvádí tab. 2. Pacient spl-
ňoval kritéria mnohočetného myelomu, 
v kostní dřeni měl poměrně masivní in-
filtraci abnormálními klonálními plaz-
mocyty (kappa). V  histologickém hod-
nocení trepanobio ptického válečku 
jejich počet kolísal mezi 10 a 40 %, dle 

lární artérie měly výrazné fi brointimální 
zesílení a  reduplikaci elastiky. Intersti-
cium vykazovalo fi brózou asi v 25 % ob-
jemu vzorku. Tubulární atrofie měla po-
dobný rozsah. Ložiskově v lumen tubulů 
byly bílkovinné válce.

Patolog nález uzavřel slovy: Histolo-
gický obraz imunofl uorescenčního vy-
šetření je kompatibilní s  dia gnózou 
LCDD. S  touto dia gnózou byl pacient 
předán na IHOK.

Tab. 2. Vstupní vyšetření v prosinci 2018 korespondující s diagnózou maligní gamapatie typu mnohočetného 

myelomu lehkých řetězců kappa.  

Naměřené hodnota Fyziologické rozmezí

Vyšetření přítomnosti M-Ig = imunofi xační elektroforéza v séru a v moči a stanovení FLC v séru při stanovení diagnózy v roce 2018

imunofi xační elektroforéza v séru: monoklonalita neprokázána negativní za fyziol. okolností

imunofi xační elektroforéza v moči: monoklonalita neprokázána negativní za fyziol. okolností

volné lehké řetězce kappa (FLC kappa) v séru 918,64 mg/l 3,3–19,4 mg/l při norm. funkci ledvin

volné lehké řetězce lambda (FLC lambda) v séru 17,23 mg/l 5,71–26,3 mg/l při norm. funkci ledvin

poměr FLC kappa / FLC lambda v séru 53,31 0,26–1,65 

Kvantitativní stanovení imunoglobulinů v séru v době stanovení diagnózy v roce 2018

imunoglobulin IgG /S 3,33 g/l 7,0–16 g/l

imunoglobulinu IgM /S 0,14 g/l 0,4–2,3 g/l

imunoglobulin IgA /S 0,40 g/l 0,7–4,0 g/l

Další, pro dg MM a LCDD důležitá vyšetření v době stanovení diagnózy v roce 2018

celková bílkovina v moči 2,8 g/24 h
v sedimentu erytrocyturie 21 (norma do10) a leukocyturie 11 (norma do 15 na zorné pole)

celková bílkovina / S 55 g/l 64–83 g/l

albumin / S 35 g/l 35–52 g/l

bílkovina v moči: 2,81 g/24 h 0,0–0,15 g/24 h

urea 13,0 mmol/l 2,8–8,1 mmol/l

kreatinin 253 μmol /l 44–80 μmol/l

beta 2 mikroglobulin 5,67 mg/l 0,61–2,37 mg/l

LD LD 3,42 μkat/l 2,25–3,75 μkat/l

hemoglobin 83 g/l 120–160 g/l

trombocyty 148×109/l 140–400×109/l

leukocyty 5,0×109/l 4–10×109/l

cytologické hodnocení aspirátu kostní dřeně
(myelogram)

příměs periferní krve, zmnožení abnormálních plazmocytů na 7 %, v otisku 
trepanobioptického válečku bylo 22,8 % abnormálních plazmocytů

(normální počet plazmocytů: 0–3 %)

histologické hodnocení válečku kostní dřeně počet klonálních plazmatických buněk (kappa) dle úseku 10–40 %

vyšetření skeletu Vstupní rentgenové snímky celého skeletu bez ložiskové osteolýzy, snad jen 
mírná osteoporóza.

Později opakovaně prováděné FDG-PET/CT s low-dose CT celého skeletu 
nepopsalo osteolytické ložiska, skelet hodnotilo jako lehce prořídlý a radio-

nuklidové zobrazení nezobrazilo ložiska patologické akumulace.

proLékaře.cz | 4.4.2026



Hereditárny angioedém ako príčina bolestí bruchaLéčba MM s projevy LCDD

Transfuze Hematol Dnes 2026; 32(1): 37– 47 41

nemá) žádná osteolytická ložiska. Je to 
jeden z té malé části pacientů, kteří mají 
mnohočetný myelom a  nemají přitom 
osteolytické kostní postižení. Pacient byl 
klasifi kován dle Durieho-Salmona jako 
stadium  II a  dle ISS (The Multiple My-
eloma International Staging System) jako 
stadium III.

kreatininu byla následkem poškození 
ledvin zvýšená (253  μmol / l, normální 
hodnota do 80  μmol / l), u  nás namě-
řená proteinurie činila 2,8 g/ 24  h, dle 
předchozích vyšetření občas přesáhla 
i 3,5 g/ 24 h, tedy hranici uvedenou v de-
finici nefrotického syndromu. Pacient 
v roce 2018 neměl (a v roce 2024 stále 

žení všech hlavních tříd imunoglobulinů 
pod dolní hranici normy) a typicky pro-
vází mnohočetný myelom s tvorbou leh-
kých řetězců. 

Imunofixační elektroforéza byla ne-
gativní jak v  séru, tak v  moči. Pacient 
byl anemický, koncentrace hemoglo-
binu dosahovala jen 83 g/ l. Hodnota 

Tab. 3.  Vybrané hodnoty FLC a kreatininu v séru před a v průběhu léčby pacienta s LCDD.      

Datum FLC kappa v séru

(3,3–19,4)

mg/l

FLC lambda v séru

(5,71–26,3) 

mg/l

Poměr FLC kappa/

lambda

(0,26–1,65)

Kreatinin

(44–80)

 μmol/l

7. 12. 2018 918 17 53,31 253

V prosinci 2018 zahájená léčba bortezomib, cyklofosfamid, dexametazon. 

4. 1. 2019 60 18 3,34 216

4. 2. 2019 41 19 2,16 179

14. 3. 2019 51 28 1,83 138

9. 5. 2019 33 17 1,95 201

17. 6. 2019 36 20 1,8 196

V září 2019 podán melfalan 100 mg/m2 s podporou transplantace autologních kmenových krvetvorných buněk.  Tím byla léčba 

ukončena a pacient dále jen sledován. 

7. 10. 2019 45 22 236

28. 1. 2020 45 26 1,7 173

9. 7. 2020 29 34 0,9 172

21. 1. 2021 29 27 1,07 182

9. 9. 2021 32 27 1,15 196

3. 2. 2022 30 22 1,36 159

21. 4. 2022 40 19 2,12 143

19. 6. 2022 60 22 2,71 166

1. 9. 2022 81 25 3,18 177

27. 10. 2022 79 22 3,61 175

5. 1. 2023 97 25 3,79 166

16. 2. 2023 121 26 4,88 165

16. 2.  2023 zahájena léčba daratumumab lenalidomid dexametazon.

13. 4 2023 27 15 1,82 178

10. 8. 2023 34 21 1,65 171

11. 1. 2024 27 17 1,59 170

14. 4. 2024 12 8 1,42 158

8. 8. 2024 22 16 1,25 188

12. 11. 2024 10 8 1,28 138

12. 12. 2024 14 10 1,34 155

12. 12. 2024 Hodnocení kostní dřeně: normální myelogramu, analýza vyšetření kostní dřeně průtokovou cytometrii: 
patologické klonální buňky nenalezeny.  Vyšetření minimální reziduální nemoci bylo negativní při citlivosti 

metody 0,0008 %, neboli 10–5.  

9. 1. 2025 16 13 1,19 158

6. 2. 2025 16 10 1,57 148
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sahuje stovku. Z  nich citujeme jen ty 
nejdůležitější [17– 25].

LCDD je tedy u  nás dia gnostikovaná 
vzácně. Informace o  poškozování led-
vin (i celého organizmu) amorfními de-
pozity kappa řetězů se přitom v  lékař-
ské literatuře objevují již od přelomu 
60. a 70. letech minulého století. Zjistilo 
se, že selhání ledvin u osob s monoklo-
nální gamapatií má v  ně kte rých přípa-
dech histologický obraz glomeruloskle-
rózy, kterou nazvali kappa light chain 
glomerusclerosis [26,27].

Podrobný popis poškození organizmu 
depozity lehkých řetězců kappa zveřej-
nil Randall již v roce 1976 [28], a proto se 
v odborné literatuře spojovalo a spojuje 
jméno prvního autora s tímto morfolo-
gickým obrazem v  názvu Randall-type 
monoclonal immunoglobulin deposition 
dis ease [29].  

Poškození ledvin depozity 
klonálních lehkých řetězců v rámci 
LCDD
Vzhledem k tomu, že FLC jsou fi ltrovány 
v glomerulech a vstřebávány v proximál-
ním tubulu, je poškození ledvin lehkými 
řetězci (LC) častější než poškození jiných 
tkání.

Dle patofyziologických vlastností LC je 
lze klasifi kovat na tubulopatické, pokud 
poškozují proximální tubulus, anebo na 
glomerulopatické, pokud LC reaguje se 
strukturami glomerulu a  s  mezangiál-
ními buňkami. Tubulopatické FLC způ-
sobují různé formy poruch tubulů, glo-
merulopatické pak poruchy glomerulů. 
Glomerulopatické LC mohou být pod-
kladem jak AL-amyloidózy, tak i LCDD. 

To, zda LC tvořené patologickým klo-
nem plazmocytů či lymfoplazmocytů 
vytvoří agregáty v ledvině či jiné tkáni, 
se odvíjí od toho, zda klonální evoluce 
v  plazmocytu vedla k  vytvoření struk-
tury LC s  afi nitou k  bílkovinám glome-
rulů a mezangia. 

V případech LCDD mají klonální LC 
tendenci vázat se na struktury glome-
rulárních a tubulárních bazálních mem-
brán, speciálně na sortilin-related re-
ceptor mezangiálních buněk (SORL1) 

dexametazon v dávce 20 mg byl podá-
ván vždy současně s daratumumabem. 
Lenalidomid byl redukován na 10 mg 
pro renální insuficienci. Po zahájení 
léčby hodnoty FLC opět velmi rychle po-
klesly k normálním hodnotám, hodnoty 
kreatininu však zůstávají trvale zvýšené 
a pohybují se od 138 do 178 μmol / l. Po-
zitivní je, že je přece jen pozorována ten-
dence ke snižování v průběhu léčby, viz 
tab. 3.

V prosinci 2024 byl aplikován 24. cy-
klus této léčby. Hodnoty FLC a hodnoty 
kreatininu dáváme do tabulky 3. V pro-
sinci 2024  bylo provedeno vyšetření 
kostní dřeně. Myelogram byl bez zmno-
žení plazmocytů, odpovídal fyziologické 
hematopoéze. Hodnocení kostní dřeně 
pomocí průtokové cytometrie prokázalo 
v  dodaném materiálu 0,06  % plazmo-
cytů. Hodnocené plazmocyty byly nor-
málního fenotypu, polyklonální. Vyšet-
ření minimální reziduální nemoci bylo 
negativní při citlivosti metody 0,0008 % 
neboli 10– 5.  

V listopadu 2025  provedeno druhé 
kontrolní vyšetření kostní dřeně a opět 
prokázalo negativitu minimální rezi-
duální nemoci při stejné citlivosti. Ná-
sledně byla léčba ukončena. Pacient 
chodí ve 2– 3měsíčních intervalech na 
kontroly. Po 12 měsících zkontrolujeme 
trvání negativity minimální reziduální 
nemoci.

Při poslední kontrole v lednu 2026 měl 
v  moči nízkou koncentraci bílkoviny 
0,12 g/ l, hodnoty FLC byly v normě, je-
jich poměr je 1,19, ale kreatinin zůstává 
zvýšený (158 μmol / l), podobný hodnotě 
na počátku léčby i přes excelentní hema-
tologickou léčebnou odpověď. 

DISKUZE
Při pohledu do databáze české a sloven-
ské odborné literatury medvik.cz jsme 
v  posledních 20  letech napočítali jen 
7  publikací na téma poškození organi-
zmu amorfními depozity LCDD [10– 16], 
zatímco počet publikací na téma po-
škození organizmu lineárními (organi-
zovanými) depozity při AL-amyloidóze, 
které vyšly in extenso, výrazně pře-

Léčba mnohočetného myelomu 
s poškozením ledvin formou LCDD
Léčba mnohočetného myelomu byla 
zahájena 12. 12. 2018  kombinací bor-
tezomibu, cyklofosfamidu a  dexameta-
zonu. Celkem dostal 5 cyklů této léčby, 
přičemž poslední aplikace proběhla 
v květnu 2019. V červnu 2019 následoval 
sběr kmenových buněk krvetvorby z pe-
riferní krve, v září 2019 pak vysokodávko-
vaná chemoterapie, melfalan 100 mg/ m2, 
a následně proběhla transplantace auto-
logních kmenových buněk krvetvorby. 
Tím byla léčba ukončena a pacient byl jen 
sledován. Laboratorní hodnoty po ukon-
čení léčby v září 2019 odpovídaly kom-
pletní remisi nemoci. Hodnoty kreati-
ninu po léčbě zůstávaly trvale zvýšené, 
pohybovaly se mezi 165– 196  μmol/ l, 
viz tab. 3, ale poměr FLC byl v září 2019 
v  normě a  koncentrace polyklonálních 
imunoglobulinů, které byly vstupně vý-
razně snížené, se postupně po dosa-
žení kompletní remise zvyšovaly, až se 
dostaly do fyziologického rozmezí. Do-
saženou léčebnou odpověď jsme hod-
notili jako první kompletní remisi. K prv-
nímu nepatrnému vzestupu poměru 
FLC nad horní fyziologickou hranici na 
2,12 (norma do 1,65) a ke vzestupu ab-
solutní hodnoty FLC došlo v dubnu roku 
2022, tedy po 31 měsících od ukončení 
léčby. Od dubna 2024  se začala velmi 
pomalu zvyšovat jak koncentrace FLC 
kappa, tak poměr FLC kappa/ lambda, 
jak ilustruje tabulka. Vzestup FLC kappa 
a poměru kappa/ lambda byl velmi po-
malý a  hodnoty kreatininu se nijak zá-
sadně neměnily, takže jsme jen pozorně 
sledovali vývoj. U pacienta byla histolo-
gicky prokázána LCDD čili nemoc způ-
sobená nefrotoxickými lehkými řetězci 
kappa, což je forma poškození ledvin, 
která zůstává nevratná i po potlačení ga-
mapatie. Při dosažení absolutní hodnoty 
FLC kappa 97 mg/ l a poměru kappa/ lam-
bda 3,79  jsme tudíž naplánovali léčbu 
na další měsíc, únor 2023. Pro léčbu re-
lapsu byl zvolen režim daratumumab, le-
nalidomid a  dexametazon. Daratumu-
mab byl podáván ve standardní dávce 
1800 mg dle doporučeného schématu, 
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ledvin poškozená i  játra. Osm pacientů 
(10,4 %) bylo při stanovení dia gnózy dia-
lyzováno. U  žádného z  popsaných pa-
cientů se nejednalo o kombinaci LCDD 
a  AL-amyloidózy, šlo pouze o  případy 
LCDD.

Medián koncentrace patologic-
kého FLC v  době stanovení dia gnózy 
byl 450,8  (2,4– 25  690) mg/ l. Medián 
počtu plazmocytů v  kostní dřeni byl 
8 % (1– 70 %).

Celkem 12 ze 77 pacientů (15,5 %) na-
plnilo kritéria dia gnózy mnohočetného 
myelomu, u  ostatních (84,5  %) se jed-
nalo o nemaligní gamapatii, která, nebýt 
poškozených ledvin, by odpovídala dia-
gnóze MGUS. Pro poškození ledvin však 
byla klasifikována jako MGCS. Medián 
počtu léčebných linií byl 1  (1– 5). Me-
dián celkového přežití byl 134 měsíců. Pa-
cienti, kteří dosáhli VGPR (very good par-
tial remission) a lepší, měli delší přežití než 
pacienti s menší odpovědí. U 7 ze 77 sle-
dovaných nemocných (9,1 %) byla prove-
dena transplantace ledvin. Přežití štěpu 
bylo po prvním roce 86  % po 5  letech 
70 % a po 10 letech 70 %. Tato data z nej-
větší studie z Velké Británie dokládají, že 
osud nemocných pozitivně ovlivní včasná 
dia gnóza a dosažení kompletní hemato-
logické remise účinnou léčbou, jež rychle 
potlačí tvorbu patologických FLC. Poško-
zení ledvin v rámci „LCDD“ je heterogenní 
a klinicky se projeví pomalu progredují-
cím renálním selháním při minimální pro-
teinurii, přičemž 13 % nemocných mělo 
proteinurii  <  0,5 g/ 24  h. Transplantace 
ledviny je možným řešením pouze pro 
pacienta s hlubokou hematologickou lé-
čebnou odpovědí [35].

V retrospektivní analýze bylo o něco 
více případů asociováno s  mnohočet-
ným myelomem, jinak obě práce mají 
podobné výsledky [36].

V případě provedení transplantace led-
vin bez potlačení tvorby nefrotoxických 
lehkých řetězců kappa dochází k  po-
škození transplantované ledviny  [37]. 
V literatuře se objevuje více popisů pří-
padů přehlédnutí LCDD před transplan-
tací ledviny a rozpoznání této nemoci až 
v transplantované ledvině [38,39]. To sig-

mnohočetného myelomu bývá jejich 
koncentrace vyšší než u  MGRS, a  tak 
i  úbytek ledvinných funkcí bývá rych-
lejší. Mikrohematurie a hypertenze pro-
vázejí 75 % případů LCDD [29]. Uvedené 
dva fenomény u  AL-amyloidózy ledvin 
nebývají. Cohen ve své recentní publi-
kaci popisuje několik mírně odlišných 
klinických obrazů LCDD: 
a)  Progresivně se zhoršující renální se-

lhání se signifi kantní proteinurií, která 
ale ne vždy naplňuje všechna kritéria 
nefrotického syndromu (proteinurie 
>3,5 g/ 24  hod, závažná hypoalbumi-
némie, hyperkoagulace a hypoprotei-
nemické otoky). Příčinou je pozvolně 
narůstající poškození glomerulů. 

b)  Progresivně se zhoršující renální se-
lhání s  nesignifikantní proteinurií 
(<0,5 g/ 24 hodin). Tento klinický obraz 
nejčastěji uniká dia gnóze. Amorfní 
depozita kappa řetězců v těchto pří-
padech způsobují vaskulární poško-
zení a extenzivní intersticiální fi brózu.

c)  LCDD kombinovaná s  „myeloma 
cast nephropathy,“ neboli poškoze-
ním tvorbou odlitkových válců v led-
vinných tubulech. U tohoto typu po-
škození prokáže bio psie ledviny jak 
pro LCDD typickou glomeruloskle-
rózu, tak i poškození ledvin typu od-
litkové nefropatie. Klinický obraz se 
v  těchto případech podobá myelo-
mové ledvině, ale je přítomna výrazná 
albuminurie, která u  čisté formy od-
litkové nefropatie nebývá. Pro správ-
nou dia gnostiku je důležité imunofl u-
orescenční vyšetření [29].

Tyto formy lze detekovat i  v  popisu 
největšího prospektivně sledovaného 
souboru z Velké Británie. V centru zva-
ném National Amyloidosis Centre re-
gistrovali v  letech 1999– 2018  celkem 
77  pacientů s  LCDD. Medián věku při 
stanovení dia gnózy byl 59  (26– 81) let. 
Všech 77  pacientů mělo poškození 
funkce ledvin, 54  nemocných (70,1  %) 
mělo eGFR  <  30 ml/ min. 10  pacientů 
(13  %) mělo proteinurii  <  0,5 g/ 24  h, 
11 nemocných (14,3 %) mělo současně 
poškození i srdce a 10 (13 %) mělo mimo 

s  následnou transformací mezangiální 
buňky směrem k myofi broblastu [30].

Vazba LC na struktury glomerulárních 
kapilár způsobuje jejich poškození a vý-
sledkem je proteinurie a případně ery-
trocyturie. Zásadním patofyziologickým 
mechanizmem LCDD je vazba LC kappa 
na struktury mezangia. Tato vazba indu-
kuje patologické změny, expanzi me-
zangia s  tvorbou extracelulární hmoty 
a  abnormální kompozice s  nodulari-
tami. Tyto novotvořené hmoty, induko-
vané depozity LC kappa, nahrazují ire-
verzibilně fyziologickou matrix tvořenou 
hlavně kolagenem IV. Zvýšená produkce 
patologické mezangiální matrix v okolí 
depozit lehkých řetězců kappa je hlav-
ním dia gnostickým znakem a hlavní pří-
činou selhání funkce ledvin [31]. 

Změna struktury mezangia je ve svě-
telné mikroskopii patrná jako nodulární 
glomeruloskleróza, která velmi věrně 
imituje změny při diabetu  [32]. Zpo-
čátku postihuje jen část glomerulu, ale 
jakmile je postižena více než polovina 
glomerulu, vede to k  jeho nevratnému 
zániku. Jakmile tedy již jednou vznikne 
závažné poškození ledvin, potlačení 
tvorby toxických LC již nevede k úpravě 
jejich funkce [33,34]. Proto jsou tak dů-
ležité včasná dia gnóza a  vyšetřování 
FLC u všech nejasných forem renálního 
selhání. 

Biologický charakter buněk 
produkujících toxické LC
Přibližně 15– 20  % dia gnostikovaných 
případů LCDD souvisí s  mnohočetným 
myelomem a  zbývajících 80– 85  % dia-
gnostikovaných případů souvisí s nema-
ligní klonální proliferací plazmocytů. 

V případě AL-amyloidózy jsou lehké 
řetězce produkovány myelomovými 
buňkami u 8– 12 % osob s AL-amyloidó-
zou, ve zbývajících případech (88– 92 %) 
jsou produkovány nemaligní populací 
odpovídající MGCS [33,34]. 

Klinický obraz LCDD
Rychlost úbytku funkce ledvin závisí 
mimo jiné na kvantitě nefrotoxických 
lehkých řetězců kappa. V  případech 
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Léčba monoklonální gamapatie 
renálního významu typu LCDD
Léčba MGRS, která je podkladem LCDD, 
má za cíl vždy kompletně potlačit tvorbu 
toxického FLC, a proto se používá léčba, 
které má největší potenciál toho účinku 
dosáhnout. V  současnosti jsou to re-
žimy obsahující antiCD38 monoklonální 
protilátky, bortezomib anebo lenali-
domid. Před lety, kdy nebyly k dispozici 
antiCD38  protilátky, byly léčbou volby 
kombinace s  bortezomibem. Pacientů 
s LCDD je podstatně méně než pacientů 
s AL-amyloidózou, a proto je dobrá účin-
nost daratumumabu u LCDD zachycena 
jen v popisech jednotlivých případů. Pří-
nos antiC38 protilátky je u LCDD stejně 
výrazný jako u  AL-amyloidózy  [51], ale 
na rozdíl od AL-amyloidózy je dolo-
žen jen popisy jednotlivých případů či 
menších sérií pacientů, které zde citu-
jeme  [52– 57]. Zkušenosti z  těchto pří-
padů prokázaly vysoký počet komplet-
ních hematologických remisí, tedy lepší 
výsledky než léčebné postupy bez an-
tiCD38 protilátky. To platí jak pro gama-
patie odpovídající maligní proliferaci 
typu mnohočetnému myelomu, tak pro 
gamapatie s nemaligní proliferací typu 
monoklonální gamapatie renálního 
významu. 

V přehledovém článku o  poškození 
depozity FLC je také zmiňována nejen 
léčba daratumumabem, ale i  další an-
tiCD38 protilátkou, isatuximabem [58].

V současnosti se setkáváme také s pa-
cienty, u nichž je poškození ledvin mono-
klonálním imunoglobulinem a/ nebo vol-
nými lehkými řetězci dia gnostikováno 
až po provedení transplantace solid-
ního orgánu od živého či mrtvého dárce. 
Minulý rok jsme léčili pacienta, který 
byl po transplantaci srdce od mrtvého 
dárce, u  něhož recidivovala AL-amy-
loidóza, a dále pacientku, u níž byla dia-
gnostikována LCDD až v  transplanto-
vané ledvině [59]. 

U těchto pacientů se nedoporučuje 
podávat lenalidomid či obecně lék ze 
skupiny IMiDs (immunomodulatory 
drugs), protože tyto léky stimulují jak 
protimyelomovou imunitu, tak stimulují 

provedení zdokonalovala a  v  dnešní 
době je „zlatým standardem“ provedení 
RB plně automatickou odběrovou pistolí 
(bio psy gun) pod ultrazvukovou kontro-
lou. Tato technika představuje nejbez-
pečnější způsob provádění RB s  maxi-
mální výtěžností. Transvazální metody 
RB (transjugulární nebo transfemorální) 
jsou indikovány výjimečně, a to zejména 
při hemokoagulačních abnormalitách.   

Indikace k  provedení RB lze obecně 
shrnout následovně: izolovaná hema-
turie, nefrotický syndrom, nefritický 
syndrom, nejasné akutní renální se-
lhání, renální postižení v rámci systémo-
vých onemocnění, rychle progredující 
glomerulonefritidy. 

Okruh kontraindikací se vzhledem 
k technickému zdokonalení při provádění 
RB výrazně zúžil a v dnešní době je abso-
lutní kontraindikací RB pouze nesouhlas 
nemocného a nekorigovatelná porucha 
hemokoagulace. Mezi relativní kontrain-
dikace RB patří: těžká trombocytopenie 
a porucha hemokoagulace, obezita, ne-
spolupracující nemocný, nekorigovatelná 
hypertenze, anatomické odchylky ledvin 
(malé ledviny ≤ 8 cm, cysticky změněné 
ledviny, solitární ledvina, hydronefróza) 
nebo aktivní močová infekce. 

RB je invazivní výkon a může být spo-
jena s řadou různě závažných komplikací, 
které se rozvinou nejčastěji do 24 hodin 
po výkonu. Mezi nejčastější kompli-
kace patří bolest (4 %), krvácení do led-
viny nebo jejího okolí (drobný parenchy-
mový nebo subkapsulární hematom až 
v 90 %, perinefritický hematom v 11 %, 
retroperitoneální hematom v 0,1– 0,4 %, 
nutnost nefrektomie 0,01  % případů). 
Makroskopická hematurie se vyskytuje 
v 3– 10 % případů a mezi vzácné kompli-
kace RB patří i vznik arteriovenózní píš-
těle nebo infekční komplikace. 

V současné době lze RB považovat 
za poměrně bezpečný výkon, který vý-
znamné přispívá k dia gnostice renálních 
onemocnění a pomáhá při rozhodování 
o způsobu léčby. Stále ale patří do rukou 
zkušeného specialisty a  na pracoviště, 
které je schopné komplexně řešit pří-
padné komplikace [2,3,49,50].  

nalizuje časté přehlédnutí této dia gnózy 
při hledání příčin renální insufi cience.

Poškození dalších orgánů 
v rámci LCDD
LCDD vzácně může poškodit i další or-
gány. V  plicním parenchymu se LCDD 
projevuje tvorbou tenkostěnných cyst 
(58  %) a  tenkostěnných cystických 
bronchiektázií. Existují minimálně dvě 
hematologické choroby, které způ-
sobují cystickou přeměnu plicního pa-
renchymu –  mimo LCDD je to histiocy-
tóza z  Langerhansových buněk. Tyto 
cysty lze zobrazit pomocí high resolu-
tion CT (HRCT) plic. Etiopatogenetickou 
příčinu vzniku těchto cyst odhalí histo-
logické vyšetření thorakoskopicky ode-
braného vzorku. Zcela výjimečně byla 
pozorována plicní forma poškození 
amorfními depozity bez poškození dal-
ších orgánů. Manifestuje se jako progre-
sivní obstruktivní choroba s tvorbou bul 
a cyst, které mohou vést k ventilační in-
sufi cienci. V poškozených plicích lze de-
tekovat amorfní depozita monoklonál-
ního LC v alveolární stěně a nejmenších 
bronchiolech. V těchto ojedinělých pří-
padech byla prokázána lokální tvorba 
kappa řetězců přímo v plicích, tedy ob-
doba ložiskové AL-amyloidózy [40– 43]. 

LCDD může také způsobit hepato-
megalii a  jaterní selhání  [44– 46] anebo 
poškození srdce (kardiomyopatii), po-
dobně jako vídáme u  AL-amyloidózy. 
Současné poškození srdce je detekováno 
u třetiny pacientů s  ledvinovou formou 
LCDD [47,48]. Nejčastějšími klinickými pří-
znaky je dušnosti, arytmie, prodloužený 
QT interval anebo sinusová bradykar-
die. Echokardiografie v těchto případech 
prokáže hypertrofi ckou kardiomyopatii 
s diastolickou dysfunkcí, zatímco ejekční 
frakce levé komory bývá zachována. Kli-
nické důsledky poškození srdce v rámci 
LCDD jsou méně závažné než poškození 
srdce depozity AL amyloidu [29].

 LCDD lze dia gnostikovat jedině 
renální bio psií (RB)
Od roku 1951, kdy byla v  Dánsku pro-
vedena první RB, se postupně technika 
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pletní remise monoklonální gamapatie 
s  negativitou minimální reziduální ne-
moci, které způsobila poškození led-
vin LCDD, je možné zvažovat transplan-
taci ledviny [70]. Indikace k zařazení do 
transplantačního programu rozebírají 
autorky z  Kliniky nefrologie Transplan-
tačního centra v IKEM Praha [71].  

Poškození ledvin typu LCDD může 
být tedy důsledkem jak mnohočetného 
myelomu, jako tomu bylo v  tomto pří-
padě, tak i  důsledkem benigní gama-
patie, která se nazývá MGRS. MGRS 
představuje podskupinu vyšší jednotky 
s názvem „monoklonální gamapatie kli-
nického významu“. Kategorie monoklo-
nální gamapatie klinického významu 
sdružuje všechny formy poškození or-
ganizmu monoklonálním imunoglobu-
linem a/ nebo volnými lehkými řetězci, 
u nichž je indikována ta nejúčinnější cy-
totoxická léčba jako u maligních gama-
patií, i když bio logický charakter klonu, 
který produkuje tyto bílkoviny, není 
maligní [72,73].

Symetrické otoky nohou u  starší pa-
cientů jsou často vysvětleny srdeční sla-
bostí a lékaři na ně reagují zvyšováním 
dávek diuretik. Tento zjednodušený po-
hled někdy vede k přehlédnutí rozvíje-
jícího se nefrotického syndromu. Často 
jsme to viděli u osob s AL-amyloidózou 
poškozující srdce a  ledviny, kde se vše 
vysvětluje ischemickou nemocí srdeční 
a k rozpoznání AL-amyloidózy došlo až 
při tak značném poškození organizmu, 
že pacient zemřel dříve, než se mohl pro-
jevit efekt léčby. Proto je u osob se znám-
kami retence tekutin nutné provést 
všechna vyšetření, která mohou odha-
lit nefrotický syndrom. A pokud tato vy-
šetření nefrotický syndrom prokáží, tak 
je potřeba otevřít aktuální přehled mož-
ných příčin a snažit se najít jeho etiopa-
togenetickou příčinu [74]. 
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