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В настоящее время доступны методики измерения концентрации свободных 

легких цепей в крови и моче 

(immunoassay с поликлональными а/т к легким цепям) 



Dobson, Nature 2003; 426: 896 
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Депо

зиты 
Ультраструктура Локализация Вариант почечного поражения Состав депозитов 
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микротубулярная 

(Д 20-60 нм), расположение 

параллельное 

клубочки 

ГН с организованными 

микротубулярными депозитами 

моноклональных ИГ (GOMMID)/ 

иммунотактоидный ГН 

IgGκ или IgGλ 

гранулярная, с микротубулярной 

субструктурой (при КГ I  типа) 
клубочки Криоглобулинемический ГН 

тип I: IgGκ или IgGλ  

тип II: IgМκ и 

поликлональный IgG  

фибриллярная Β-складчатая,  

(Д 8-12нм), расположение 

беспорядочное, не-ветвящееся 

клубочки 

сосуды 

канальцы 

Амилоидоз 
AL  LCκ:LCλ 1:3 

AH HCγ или HCμ 

кристаллическая, кристаллы 

внутриклеточные  

канальцы 

проксимальные 
Синдром Фанкони LCκ:LCλ 9:1 

электронно-плотные цилиндры ± 

кристаллы 

канальцы 

дистальные 
Сast-нефропатия 

белок Тамма-

Хорсфала+LC 
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гранулярная 

электронно-плотная 

клубочки 

сосуды 

канальцы 

Болезнь отложения ЛЦ (LCDD)  LCκ:LCλ 3:1 

клубочки 

Болезнь отложения 

ЛЦ и ТЦ (LHCDD) 

Болезнь отложения ТЦ (HCDD) 

HCγ + LCκ или LCλ  

преимущественно 

HCγ 

гранулярная клубочки 

Пролиферативный ГН с 

моноклональными депозитами 

IgG (редко IgA) 

IgGκ или IgGλ 

гранулярная, массивные  

интракапиллярные депозиты 
клубочки 

Непролиферативный ГН с 

моноклональными депозитами 

IgM 

IgМκ или IgMλ 



 Вариант поражения почек определяется физико-химическими 

характеристиками моноклональных белков 

 

 Клинически, в зависимости от выраженности клональной экспансии, 

можно выделить две основные категории 

• При большой массе опухоли происходит секреция 

значительного количества моноклональных Ig или их 

фрагментов 

• При заболеваниях с низкой пролиферативной активностью и 

низкой степенью злокачественности патогенность 

моноклональных белков определяется не их количеством, а 

структурными особенностями 

 

 Поражение почек может быть осложнением ранее диагностированного 

В-клеточного заболевания или являться первым проявлением 

гематологического заболевания 



MGUS 
•Моноклональная гаммапатия неопределенного значения – состояние 

характеризующееся наличием моноклональной гаммапатии 

(моноклональный белок <3г/дл, ПК <10%) без признаков поражения 

органов-мишеней 
 Kyle RA, Therneau TM, Rajkumar SV, et al. Prevalence of monoclonal gammopathy of 

 undetermined significance. N Engl J Med. 2006;354(13):1362-1369. 

 

•Риск прогрессирования MGUS с развитием множественной миеломы, 

лимфопролиферативных заболеваний или AL амилоидоза составляет 

1% в год. Поражение почек может быть первым или ведущим 

проявлением лимфопролиферативного заболевания.  
 Kyle RA, Durie BG, Rajkumar SV, et al. Monoclonal gammopathy of undetermined 

 significance (MGUS) and smoldering (asymptomatic) multiple myeloma: IMWG consensus 

 perspectives risk factors for progression and guidelines for monitoring and management. Leukemia. 

 2010;24(6):1121-1127. 

 Landgren O, Kyle RA, Pfeiffer RM, et al. Monoclonal gammopathy of undetermined 

 significance (MGUS) consistently precedes multiple myeloma: a prospective study. Blood. 

 2009;113(22): 5412-5417. 



MGUS          MGRS 
•Использовались термины  «MGUS с гломерулонефритом», «MGUS с 

болезнью отложения легких цепей» и т.д. 
 Leung N, Buadi F, Song KW, Magil AB, Cornell LD. A case of bilateral renal arterial thrombosis  associated with 

 cryocrystalglobulinaemia. Nephrol Dial Transplant Plus. 2010;3:74-77. 

 Lin J, Markowitz GS, Valeri AM, et al. Renal monoclonal immunoglobulin deposition disease: the 

 disease spectrum. J Am Soc Nephrol. 2001; 12(7):1482-1492. 

 Nagao T, Okura T, Miyoshi K, et al. Fibrillary glomerulonephritis associated with monoclonal  gammopathy of 

 undetermined significance showing lambda-type Bence Jones protein. Clin Exp  Nephrol. 2005;9(3):247-251. 

•Несмотря на отсутствие признаков злокачественности, эти заболевания 

ассоциировались с неблагоприятными исходами, что позволило 

сформировать концепцию «Опасных малых клонов» 
 Pozzi C, D’Amico M, Fogazzi GB, et al. Light chain deposition disease with renal involvement: clinical  characteristics 

 and prognostic factors. Am J Kidney Dis. 2003;42(6):1154-1163. 

 Merlini G, Stone MJ. Dangerous small B-cell clones. Blood. 2006;108(8):2520-2530. 

 Gertz MA, Leung N, Lacy MQ, et al. Clinical outcome of immunoglobulin light chain amyloidosis affecting the 

 kidney. Nephrol Dial Transplant. 2009;24(10):3132-3137  

 

•В 2009 г. была создана Международная Группа Изучения Почек и 

Моноклональных Гаммапатий (IKMG) 

 

•В 2012 IKMG предложила термин «Моноклональная Гаммапатия Почечного 

Значения» (MGRS), или Моноклональная Гаммапатия с Почечными 

Последствиями 

•Также как и MGUS, MGRS не исключает возможности прогрессирования с 

развитием гематологического заболевания 











MGRS  

•Термин предложен для того, чтобы подчеркнуть патогенетическую роль 

парапротеинемии и вывести целый рад состояний из разряда 

«доброкачественной» MGUS 
 Leung N, Bridoux F, Hutchison CA, Nasr SH, Cockwell P, Fermand JP, et al. Monoclonal gammopathy of renal 

 significance: when MGUS is no longer undetermined or insignificant. Blood. 2012; 120: 4292-4295. 

 

•Определяет причинно-следственные связи между малыми В-клонами и 

поражением почек, главным образом за счет секретируемых этими клонами 

Ig или их фрагментов, и без непосредственной связи с пролиферацией В-

клеток 
 Leung N, Bridoux F, Hutchison CA, Nasr SH, Cockwell P, Fermand JP, et al. Monoclonal gammopathy of renal 

 significance: when MGUS is no longer undetermined or insignificant. Blood. 2012; 120: 4292-4295. 

 Fermand JP, Bridoux F, Kyle RA, Kastritis E, Weiss BM, Cook MA, et al. How I treat monoclonal gammopathy of 

 renal significance (MGRS). Blood. 2013; 122: 3583-3590 



MGRS  

•Объединяет группу поражений почек, вызванных моноклональными Ig, 

секретируемыми не-злокачественными В-клонами 

 

•Несмотря на отсутствие критериев, достаточных для диагностики 

множественной миеломы/В-клеточного ЛПЗ, MGRS ассоциирована с высокой 

заболеваемостью и смертностью, связанной с поражением как собственно 

почек, так и других органов 

 

•Спектр MGRS включает не только давно известный AL амилоидоз, но и 

относительно недавно описанные пролиферативные ГН с моноклональными 

депозитами Ig, C-3 гломерулопатии с моноклональной гаммапатией, и 

многое другое 

 

•Для установки диагноза требуется биопсия почки с выполнением световой 

микроскопии, иммунофлюоресцентного и электронно-микроскопического 

исследования 

 

•Необходимо полноценное гематологическое обследование с 

электрофорезом белков сыворотки крови и мочи, иммунофиксацией, 

исследованием методом фри-лайт (свободные легкие цепи Ig) 
   

Bridoux F, Leung N, Hutchison CA et al on behalf of International Kidney and 

Monoclonal Gammopathy Research Group. Kidney International (2015) 87, 698-711 
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Клинико-морфологические корреляции 167 пациентов, 175 вариантов 

Морфология/диагноз 
  

ММ   МВ Болезнь 
Франклина НХЛ/

ХЛЛ 

Болезнь 
Ходжкина 

Болезньь 
Кастлемана 

Первичный 
AL 

Первичная 
БОМИГ 

МГПЗ 

AL  амилоидоз 108 25 1  - - - 1  80 1  - 

АН  амилоидоз 1 - - 1  - - - -  - - 

Цилиндр-нефропатия  7 7 - - - - - - - - 
Тубулопатия Фанкони 1 1 - - - - - - - - 

Крио ГН 2 - 1  - - - - - - 1 

БОМИГ  (LCDD/HCDD) 14 8 - - - - - - 6 - 
ГН с депозитами  IgM  3 - 3  - - - - - - - 

ПГНМИД  5 - - - 2 1 - - - 2 

МН 7 - 1  - 3  - - - - 3 

Полулунный ГН  2 - - - - - - - - 2 

ФСГС  3 - 1  - - 1  - - - 1 

БМИ 2   - - - 2  - - - - 
Специфическая 
инфильтрация  

10 1 - - 9  - - - - - 

ТИН 3 - - - 2  - - - - 1  
Нефросклероз 4 1 - - 2  - - - - 1  

АА  амилоидоз 3 - - - 1  2  - - - - 

E. Zakharova et al, Blood Cancer 2016, Dubai 



AL амилоидоз 

 Для пациентов с I и II стадией заболевания, терапия первой линии должна проводиться по схеме 

мелфалан-дексаметазон (M-Dex). Вероятно усиление этого режима за счет бортезомиба повышает 

частоту гематологического и органного ответа. В настоящее время проводится международное 

исследование III фазы, сравнивающее M-Dex с M-Dex + bortezomib (NCT01277016). До получения 

результатов этого исследования подход такой – быстрое подключение бортезомиба  после 1-2 

курсов M-Dex если гематологического ответа. У пациентов с далеко зашедшими стадиями ХБП 

циклофосфамид предпочтительнее мелфалана, показана эффективность режима 

циклофосфамид-бортезомиб-дексаметазон (CBD или CyBorD). Возможно также применение 

талидомида вместо бортезомиба (CTD) 

 

 Лечение пациентов с III стадией поражения сердца затруднено т.к. в этой группе выживаемость 

остается низкой. Предварительные обнадеживающие результаты получены при использовании 

CBD режима, при использовании которого по данным небольших серий наблюдений существенно 

снижается ранняя смертность. У специально отобранных молодых пациентов следует иметь в 

виду возможность трансплантации сердца после достижения гематологической ремиссии 

 

 У некоторых пациентов (в основном с I и II стадией заболевания), при отсутствии почечной 

недостаточности и тяжелого поражения других органов, может использоваться высокодозная 

ХТ/ТСК 

How I treat monoclonal gammopathy of renal significance (MGRS) 
Jean-Paul Fermand, Frank Bridoux, Robert A. Kyle, Efstathios Kastritis, 

Brendan M. Weiss, Mark A. Cook, Mark T. Drayson, Angela Dispenzieri, and 

Nelson Leung  

on behalf of the International Kidney and Monoclonal Gammopathy 

Research Group 

Blood November 21, 2013 vol. 122 no. 223583-3590 

http://bloodjournal.hematologylibrary.org/external-ref?link_type=CLINTRIALGOV&access_num=NCT01277016
http://bloodjournal.hematologylibrary.org/search?author1=Jean-Paul+Fermand&sortspec=date&submit=Submit
http://bloodjournal.hematologylibrary.org/search?author1=Jean-Paul+Fermand&sortspec=date&submit=Submit
http://bloodjournal.hematologylibrary.org/search?author1=Jean-Paul+Fermand&sortspec=date&submit=Submit
http://bloodjournal.hematologylibrary.org/search?author1=Jean-Paul+Fermand&sortspec=date&submit=Submit
http://bloodjournal.hematologylibrary.org/search?author1=Frank+Bridoux&sortspec=date&submit=Submit
http://bloodjournal.hematologylibrary.org/search?author1=Frank+Bridoux&sortspec=date&submit=Submit
http://bloodjournal.hematologylibrary.org/search?author1=Robert+A.+Kyle&sortspec=date&submit=Submit
http://bloodjournal.hematologylibrary.org/search?author1=Efstathios+Kastritis&sortspec=date&submit=Submit
http://bloodjournal.hematologylibrary.org/search?author1=Efstathios+Kastritis&sortspec=date&submit=Submit
http://bloodjournal.hematologylibrary.org/search?author1=Efstathios+Kastritis&sortspec=date&submit=Submit
http://bloodjournal.hematologylibrary.org/search?author1=Brendan+M.+Weiss&sortspec=date&submit=Submit
http://bloodjournal.hematologylibrary.org/search?author1=Mark+A.+Cook&sortspec=date&submit=Submit
http://bloodjournal.hematologylibrary.org/search?author1=Mark+T.+Drayson&sortspec=date&submit=Submit
http://bloodjournal.hematologylibrary.org/search?author1=Mark+T.+Drayson&sortspec=date&submit=Submit
http://bloodjournal.hematologylibrary.org/search?author1=Angela+Dispenzieri&sortspec=date&submit=Submit
http://bloodjournal.hematologylibrary.org/search?author1=Angela+Dispenzieri&sortspec=date&submit=Submit
http://bloodjournal.hematologylibrary.org/search?author1=Nelson+Leung&sortspec=date&submit=Submit


Update on treatment of light chain amyloidosis S Mahmood, G Palladini, V Sanchorawala and A Wechalekar, Haematol  2014, 99 (2)  209-221 

http://www.haematologica.org/search?author1=Shameem+Mahmood&sortspec=date&submit=Submit
http://www.haematologica.org/search?author1=Shameem+Mahmood&sortspec=date&submit=Submit
http://www.haematologica.org/search?author1=Giovanni+Palladini&sortspec=date&submit=Submit
http://www.haematologica.org/search?author1=Giovanni+Palladini&sortspec=date&submit=Submit
http://www.haematologica.org/search?author1=Vaishali+Sanchorawala&sortspec=date&submit=Submit
http://www.haematologica.org/search?author1=Vaishali+Sanchorawala&sortspec=date&submit=Submit
http://www.haematologica.org/search?author1=Ashutosh+Wechalekar&sortspec=date&submit=Submit
http://www.haematologica.org/search?author1=Ashutosh+Wechalekar&sortspec=date&submit=Submit
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Результаты ХТ при AL амилоидозе, n=49 
• Гематологическая ремиссия 42,8% 

• Органная ремиссия 34,6% 

Chemotherapy for renal AL amyloidosis: treatment results and 

outcomes in 49 patients from a single center. Zakharova EV, 

Stolyarevich ES. Clin Pract Ther 2016; 13 (1): 11-18 
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5-летняя выживаемость 

пациентов: 
• Бортезомиб 69% 

• Мдекс 30% 

• МП 29% 

• ТАСК 29% 

5-летняя почечная 

выживаемость: 
• Бортезомиб 72% 

• Мдекс 100% 

• МП 49% 

• ТАСК 100% 

Chemotherapy for renal AL amyloidosis: treatment results and 

outcomes in 49 patients from a single center. Zakharova EV, 

Stolyarevich ES. Clin Pract Ther 2016; 13 (1): 11-18 



ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

 

• Диагностика поражений почек при ЛПЗ при наличии признаков 

гломерулярного поражения и почечной недостаточности неуточенного 

генеза требует морфологической верификации и детального 

гематологического обследования 

• Введенный в 2012г. термин МГПЗ существенно облегчает подход к 

проблеме 

• Учитывая сложность и пограничность проблемы, и необходимость 

одновременного нефрологического и гематологического обследования 

и комплексной оценки, введенное в последние годы понятие гемато-

нефрология, также как и онко-нефрология, представляется 

обоснованным и необходимым 

• Подходы к лечению МГПЗ, аналогичные лечению множественной 

миеломы, рекомендованные Международной Группой Изучения 

Почек и Моноклональных Гаммапатий позволяют существенно 

улучшить прогноз пациентов с заболеваниями, входящими в 

спектр МГПЗ 


