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H afif zincir depo hastalığı (HZDH) klonal B lenfosit kökenli hücrelerin ürettiği 
monoklonal hafif zincirlerin çeşitli organlarda birikmesiyle karakterize bir hasta-
lıktır. Renal önemi olan monoklonal gamopati (MGRS) ve monoklonal immünglo-

bulin depo hastalıkları (MİDH) başlıkları altında sınıflandırılır.

Oldukça nadir görülen bu hastalıkla ilgili yapılmış retrospektif analizlerde hastaların %11-
21’inde multiple myelom (MM), %5’inden azında da waldenström makroglobulinemisi, 
kronik lenfositik lösemi ve diğer B hücreli lenfomalar saptanmıştır. Eşlik eden malign bir 
hastalık saptanmadığında MGRS olarak adlandırılır.

HZDH multisistemik bir hastalıktır ve başta böbrek, kalp, karaciğer ve periferik sinirler 
olmak üzere pek çok organ tutulabilir. Böbreklerde ilerleyici fonksiyon bozukluğu karak-
teristiktir. Tanı anında hastaların yaklaşık 1/5’i renal replasman tedavisine ihtiyaç duyar. 
Nefrotik düzeyde proteinüri (%29), mikroskopik hematüri ve hipertansiyona sık rastlanır. 
Bazı hastalarda 0.5gr’ın altında saptanan proteinüri miktarı böbrek biyopsisinin ertelenerek 
tanının gecikmesine sebep olabilir. 

Tanı başta böbrek olmak üzere etkilenen organın histolojik değerlendirmesinde monok-
lonal hafif zincir birikiminin gösterilmesi ile konur. Böbrekte glomerüller, proksimal tubul 
ve damarlar etkilenebilir. Işık mikroskopisinde nodüler glomerüloskleroz paternine yol 
açan PAS pozitif, Kongo kırmızısı, tioflavin T ve serum amiloid P negatif birikimler sapta-
nır. İmmünflorasan mikroskopi ile tubuler ve glomerüler bazal membranda lineer tarzda, 
mezengiyumda leke şeklinde çoğunlukla kappa restriksiyonu gösteren monoklonal hafif 
zincir birikimi saptanır. 

Monoklonal protein varlığı hastaların çoğunda serum ve/ya idrarda tespit edilebilir ve 
%80’e varan oranda kappa restriksiyonu gösterir. Tanı anında bozulmuş serum serbest 
hafif zincir oranı tüm hastalarda saptanır ve tedavi sonrası hematolojik yanıtın takibinde 
değerlidir. 

Tedavi planı altta yatan  malignite saptanması durumunda, malignitenin tedavisi yönünde 
yapılır. Ancak izole HZDH’nin tedavisine yönelik standardize bir yaklaşım yoktur. Amaç 
böbrek fonksiyonunu korumak ve sağkalımı iyileştirmek için altta yatan klonal B hücrelerini 
kontrol etmektir. GFR>20 ml/dk olan olgularda klona yönelik tedavi başlanmalı ve hızla 
hematolojik yanıta ulaşılması hedeflenmelidir. 

Bortezomib bazlı tedaviler yüksek hematolojik ve renal yanıt oranları ile ilk dizi tedavide 
tercih edilmektedir. İlk dizi tedavi ile yeterli hematolojik yanıt  alınamayan ve genel durumu 
uygun olan hastalarda yüksek doz melfalan ile otolog kök hücre nakli düşünülebilir. Relaps 
ve/ya refrakter vakalarda lenalidomide  ve daratumumab bazlı tedaviler kullanılabilir.

Son dönem böbrek yetmezliği olan hastalarda ancak böbrek nakli planlanıyor ya da semp-
tomatik böbrek dışı tutulum varsa kemoterapi planlanmalıdır. Transplantasyon sonrası 
hematolojik relaps veya progresyon durumunda klona yönelik tedavi ile allograft fonksi-
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yonları korunabilir. Klinik gereklilik halin-
de renal transplantlı hastalarda da OKHN 
yapılabilir.

HZDH tedavisinin takibi için valide edilmiş 
hematolojik ve renal yanıt kriterleri halen 
yoktur. Hematolojik ve renal yanıt AL ami-
loidoz için geliştirilmiş yanıt kriterleri ile 
değerlendirilmektedir. Kalp ve karaciğer 
tutulumu olan hastalarda NT-proBNP ve 
alkalen fosfotaz takibi değerlidir.  MGRS 
hastalarının takibinde malign dönüşüm 
açısından dikkatli olunmalıdır. 
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