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Po dlouhou bylo zdkladnim kamenem laboratornich vy-
Setfeni monoklonalnich gamapatii (MG) provedeni elek-
troforézy protein(i séra a moci. Paraprotein je tedy nej-
starsim zndmym nadorovym markerem. Laboratorni
diagnostika MG se az do roku 2001 opirala pouze pravé
o elektroforézu a imunofixaci séra nebo moci a i pres po-
kroky v poslednich letech maji obé vy3etieni stale neza-
stupitelnou ulohu pfi diagnostice a nasledném sledovani
MG. Jako prvni moderni metodika bylo do rutinni praxe
zavedeno nefelometrické stanoveni volnych lehkych fe-
tézcd v séru (metodou FreeLite™), coz je metoda umozniu-
jici detekci samotnych lehkych fetézct imunoglobulint ve
velmi nizkych koncentracich [1]. Diky zavedeni tohoto vy-
Setfeni bylo mozné vystopovat monoklondlni imunoglo-
bulin i u pacientq, u kterych jsme se dfive domnivali, Ze se
jedna o tzv. nesekrec¢ni formy MG. Ackoli zpocatku pano-
valo velké nadseni ze zavedeni nové metodiky, své misto
v diagnostice a sledovani si i po vice letech teprve upev-
ruje. Hlavnim diivodem bylo nekritické pfijeti nového vy-
Setfeni bez existujicich prospektivnich studii, které by pro-
kazovaly vyznam v jednotlivych indikacich.

V tomto cisle ¢asopisu Vnitini [ékafstvi je uvefejnéna
prace olomouckych autor(i pojednavajici o vyznamu a vy-
uziti metody stanoveni pard lehkych a tézkych fetézca
(HLC) a jejich poméru (HLCr) HevyLite™ (The Binding
Site, Birmingham, UK), kterd svym rozsahem a komplexi-
tou pojeti problému nema v ceské ani svétové literature
obdoby.

V roce 2009 byla pfedstavena zcela novéd metoda sta-
noveni parl lehkych a tézkych fetézcli imunoglobulind.
Jedna se o nefelometrickou metodu s vyuzitim specific-
kych protilatek proti junkénim epitoplm pard lehkych
a tézkych fetézcu ve tfidach G, A a M vzdy ve dvojicik a
A [2]. K zavedeni novych metod do diagnostiky MG nas
nuti nékteré laboratorni limitace elektroforézy a imu-
noflxace, které toto vysetfeni mlze prekonat. Zejména
v pfipadé IgA typu paraproteinu se casto setkdvame
s jeho migraci pfi elektroforéze v rGznych frakcich a prou-
zek mUze byt prekryt komigrujicimi proteiny [3]. Totéz
plati i pro detekci malého mnozstvi paraproteinu, nebot
HevyLite™ detekuje monoklondini proteiny s vétsi pres-

nosti ze stejnych dlivodi. Soucasné jsou také elimino-
vany dalsi problémy tradi¢niho stanoveni paraproteinu,
jako jsou zmény hematokritu, kinetika imunoglobulin(i
v séru apod. V soucasné dobé existuje jiz fada studii,
které poukazuji na vyznam této metody v diagnostice,
|é¢bé i stanoveni progndézy pacientd s MG. Ve studii Kou-
lierise z roku 2012 [4] a Bradwella z roku 2013 [5] byl pro-
kazan prognosticky vyznam vysoce abnormalniho HLCr
u pacientl s mnohocetnym myelomem (MM), hodnota
HLCr predikovala celkové preziti dokonce Iépe nez dosud
nejcastéji vyuzivany marker B,-mikroglobulin. Za sté-
zejni dlivod neni povazovano absolutni mnozstvi klonal-
niho proteinu (které samo o sobé nekoreluje s progné-
zou nemocnych s MM), ale predevsim suprese produkce
druhého neklondlniho fetézce z paru pfislusného imu-
noglobulinu (tedy napt. pfi klonalité IgG k pokles IgG A).
Tato tzv.imunoparéza byla jiz opakované prokazana jako
prognosticky faktor nejen u MM, ale i monoklonalni ga-
mapatie nejasného vyznamu [6].

Vzhledem ke stale se zlepsujicim moznostem lé¢by MM
je v centru zajmu v poslednich letech také precizni stano-
veni rezidudlni choroby. Pravé detekce malého mnozstvi
paraproteinu pfi negativni imunofixaci je jednim z inten-
zivné zkoumanych témat. Po Gvodnim zklamani ze sta-
noveni FreeLite™ v kompletni remisi MM (normalizace
nepiindsi klinicky benefit pro pacienty) [7], pfinasi Hevy-
Lite™ pravdépodobné lepsi zhodnoceni rezidudlni mo-
noklondlni komponenty [8]. Nejen ze pokles HLC a nor-
malizace HLCr koreluje s dobou do progrese pacientl
s MM, ale i zvyseni normalizovaného HLCr mUze prediko-
vat relaps onemocnéni dfive, nez ho zachyti imunofixace.
Klinicky vyznam bude ale nutné posoudit s ohledem
na dalsi studie, protoZe stale existuji pacienti s pozitivni
imunofixaci a normalnim HLCr, existuje i tzv. light chain
escape fenomén, kdy pfi relapsu MM jsou pfitomny pouze
lehké fetézce a fada dalsich problémd, které laboratorni
diagnostice pfipravuje biologické chovani MM.

V tomto kontextu je nutné chapat HevyLite™ jako
metodu komplementdrni k ostatnim vysetfovacim po-
stuplm, nikoli jako metodu, ktera by nahradila stava-
jici panel vysetieni (imunofixace nadale zlstava zlatym



standardem). Spolec¢né s ostatnimi modernimi metodami
(jako napf. vicebarevnou pratokovou cytometrii) se mdze
stdt vyznamnym nastrojem v diagnostice a lé¢bé MG
a pravdépodobné si upevni svou pozici v diagnostickém
panelu. Stejné tak bude jisté vyuzivana kromé diagnostiky
myelomu a monoklondlni gamapatie nejasného vyznamu
i v pfipadech méné castych plazmocelularnich dyskrazii,
jako je amyloidéza, Waldenstromova makroglobulinemie
a fada dalsich lymfoproliferativnich chorob.
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Tab. 2. Hlavni vysledky studii VARO a ATRACTIV

ATRACTIV? VARO®
vychozi hodnota zména (%) vychozi hodnota zména (%)

doba trvani studie 12 mésich 6 mésicl
pocet respondentul 4427 3105
vék (roky) 63 61
diabetes mellitus 47 % 20 %
kouteni (%) 35% 17 %
TC (mmol/l) 6,6 -23 6,3 -20
LDL-C (mmol/l) 4,0 -28 379, -28
HDL-C (mmol/l) 1,37 +4,5 1,43 +7,0
TG (mmol/l) 2,5 =27) 2,4 E2.5)
STK (mm Hg) 152 -13 152 -12
DTK (mm Hg) 91 -1 88 -1
BMI (kg/m?) 29,9 -2,0 294 -2,4

Procentudlni zmény pro kazdou proménnou vypocitané jako rozdil mezi posledni a vstupni navstévou
TC - celkovy cholesterol LDL-C - LDL-cholesterol HDL-C — HDL-cholesterol TG - triglyceridy STK - systolicky krevni tlak DTK - diastolicky

krevni tlak BMI - body mass index
Zdroje dat: » Vrablik et al [36], ® Ce$ka et al [37]



