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Waldenstréomova makroglobulinémia (W. M.)
je pomerne vzacne ochorenie nezndmej etiol6-
gie, ktoré sa dnes zaraduje medzi takzvané kla-
sické paraproteinémie, tieZ nazvané monoklo-
nédlne hypergamaglobulinémie, a klinicky sa
najviac podoba chronickej lymfadenoze (8).

Kostnd dreii obsahuje nddorové bunky, kto-
rych podet variruje od 3—96 %. Neoplasticky
zbujneld lymfoidnéd tkaii v kostnej dreni vyra-
ba makroprotein. Tvori obvykle 25—80 % pro-
teinémie a m4 sedimentalnd konStantu nad
15 S.

W. M. je zndma od roku 1944. V naSej litera-
tare tdto chorobu ako prvi popisali Hule a Wie-
dermann v roku 1954 (9).

Okrem klasickej formy v literattre sa obja-
vuji referdaty o nedplnych a netypickych for-
maéch. Ide o formy s menSim mnoZstvom makro-
globulinu, vZdy v3ak nad 5 %, alebo o makro-
globulin niZSej molekuldrnej véhy, pripadne
o nadorové formy. Niekedy sa zistuje leuke-
micky krvny obraz a vtedy je diferencidlna
diagnéza pomerne tazkad (1, 8, 10, 12, 13, 16,
20). Bhoopalm a spol. zistili u sedemdesiat-

pitrocnej Zeny s W. M. vedla obvyklej frakcie
monoklondlneho pentomeru IgM-19 eSte frak-
cie samostatnych podjednotiek makroimuno-
globulinu IgM-7 S. Ako dalSie odchylne frakcie
boli zistené samostatné tazké retazce nespoje-
né s lahkymi retazcami v Gplnd molekulu IgM
a v séru tieZ boli pritomné samostatné lahké
retazce lambda. Tento neobvykly ndlez u W. M.
autori vysvetluji odchylnym kmefiom lymfo-
cytov, ktoré tvoria tazké retazce, neschopné
normadalneho spojenia s nadbytkom voInych lah-
kych retazcov (cit. podla 5).

Vo svojej kazuistike uvddzame pacientku,
u ktorej okrem vysokej koncentracie parapro-
teinu IgM boli zvySené i ostatné imunoglobu-
liny, ktoré podla literatdry maja byt vZdy zni-
zZené (2, 21).

Kazuistika

. Chord R. K., 66ro¢nd, predtym zamestnana
v polnohospodarstve, teraz v domé&cnosti. Na
nasSom oddeleni prvykrat hospitalizovan4 v jali
1972 pre generalizovany edémovy stav, ktory
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sa upravil po Kkardiotonickej a diuretickej
lieCbe. Sprievodnu pyelonefritidu sme prelie-
Cili antibiotikami podla citlivosti a objaveny
diabetes s priemernym odpadom 1,5—2 %
denného cukru v moéi sa upravil diétou. Pa-
cientku po mesacnej lieCbe sme prepustili
v dobrom zdravotnom stave domov. Z labora-
tornych nalezov pretrvdvala vysokd sedimen-
tacia 100/140 mm, Erytrocytov 3,400 000, Hb
13,3 g %, Ht 34,2 %, Leukocytov 5400, v dife-
rencidlnom rozpoéte: Tyé 3 %, Seg 54 %,
Eo 6 %, Mo 2 %, Ly 35 %, Trombocyty
205 000. Bielkovina v mo¢i opakovane + + aZ
++++, v Addisovom sedimente bolo Er.
3,000 000, Le 12,000 000, valce nepritomné. Pri
elektroforéze boli zistené tieto hodnoty: albu-
min 28,6 %, alfa;-globulin 5,56 %, alfay-globu-
lin 11,20 %, beta-globulin 19,16 % a gama-glo-
bulin 36,95 %. Celkova bielkovina v sére 8,2
g/100 ml. Pri rentgenologickom vy3etreni kost-
ry so zameranim na lebku a chrbticu bola na-
jdena len osteopordza stredného stupiia. Vyso-
ké hodnoty sedimentécie sme zistili i pri opako-
vanych ambulantnych kontroldch, preto sme
pacientku opitovne prijali na nase oddelenie
v decembri 1972. V tej dobe sa chord staZo-
vala na celkovu slabost, Gbytok na védhe, gasté
krvacanie z nosa, bolest v kostiach, najma dol-
nych koncatin, ¢asté zdpaly hornych dycha-
cich ciest a poruchy zraku. Pri laboratérnom
vySetreni bola ndpadnd anémia (HTK 27 %,
Erytrocytov 1,800 000, Hb 8,4 g % ). Vzhladom
na klinicky nédlez sme pomyslali na systémové
ochorenie a vykonali sme mimo inych vySetre-
ni punkciu sterna a obliéky a opakovane imu-
noelektroforézu. Histologické a elektrénmikro-
skopické vySetrenie obli¢ky svedéilo pre mier-
nu diabeticki kapilaropatiu. V sterndlnom
punktéte boli zmnoZené polymorfné lymfoidné
bunky. Hemokoagula¢né pomery a# na pozitiv-
ny Rumpelov-Leedeov pokus boli normélne.
V modi zistend bielkovina, ktord sa zrdZala pri
70° C. Imunoelektroforetickd analyza potvrdila
opakovane pritomnost paraproteinu IgM v sére
pacientky a stiCasne tvorbu IgA a IgG (tab. 1).
Pre spresnenie paraproteinu tvoriaceho M
zloZku v elektroforeogramu sme pre analyzu
pouZivali antiséra fy Sevac, pri¢om pri pouZiti

8

-

Obr. 1. Dékaz abnormdlneho makroglobulinu alfa 2 M. Zo
Startovacieho okienka A je rozdelené sérum zdravého
Gloveka, z okienka B sérum pacientky s W. M. V Zliabku
je poufZité prasadie autihumdnne sérum (SwaHu/A2M)

Obr. 2. Sedimentuénd analyza ultracentrifigou normdlne-
ho séra (A) a séra pacientky (B). Sérum riedené 1: 10,
60 000 ot./min., fotografovand v 30. mintte

antiséra SwWAHu/A,M sme nasli neobvykly prie-
beh precipita¢nej linie (obr. 1).

Vzhladom k tomuto nélezu sme vykonali vy-
Setrenie pomocou ultracentrifigy (Beckman)
a zistili opakovane sedimenta¢ni konstantu
16,8 Svedbergovych jednotiek a mnoZstvo
makroglobulinu predstavovalo 11 % (obr. 2).

Pri vySetreni karyotypu mitotickych buniek
kostnej drene sa zistilo, Ze ide o karyotyp 46,
XX, bez charakteristickych zmien pre W. M.
alebo inti hemoblastézu.

Tabulka 1

Kvantitativne hodnoty imunoglobulinov u pacientky s W. M.

MOROGLOBILIY | oeommziim, |2 naspirauzien - |s.sosermiirziza
¥ mg /400 m/! SERA
1y 6 2020 4960 4920
19 A 730 805 850
/? N 425 480 460
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i Tabulka 2
Rozdelenie paraproteinémii
PARAPROTEINEMIE
4. ZHUBNE 043% | 2. NEZHUBNE 4,5 %
~  PLAZMOCYTOM - KLINICKY  ZDRAVI
- FRANKLINOVA CHOROBA -~ ROZNE OCHORENIA

~  WALDENSTROM. MAKROGL.

(WAPR. ZHUBNE NADORY,

~ INE LYMFORETIKULOZY

CHOROBY PECENE, ATD.)

Diskusia

Druhy rok sledujeme pacientku.s W. M., pre
ktord sved&i klinicky obraz a potvrdzuje
imunoelektroforéza, sterndlny punktat a sedi-
mentacnd analyza séra pomocou ultracentri-
fugy.

V klinickom obraze tejto choroby byva vy-
znadend najCastej§ie tnava, celkova slabost,
nechutenstvo, dyspnoe, spontdnna bolest kosti
a porucha videnia. V objektivhom naleze je
konstantnd bledost pacienta, velmi ¢asté pre-
javy hemoragickej diatézy s epistaxou a Kkrvé-
canim do retiny. Pomerne Casto sa pozoruje
lymfadenomegélia, splenomegalia a hepatome-
gdlia. Z orgdnovych nalezov byva Castd osteo-
por6za, ktord je zdrojom bolesti a patologic-
kych fraktiar (1, 4, 10, 12, 18). Bolest udavanu
naSou pacientkou nemodZeme jednoznacne pri-
riect len zdkladnému ochoreniu, préve tak, ako
aj priznaky cirkula¢nej dekompenzéacie. Rata-
me u nej aj s moZnostou koincidencie kardio-
sklerotickych zmien i s paraproteinemickou
myokardézou.

Pri rutinnom laboratérnom vySetreni na-
chddzame vysoké hodnoty sedimentécie ery-
trocytov a normocytdrnu anémiu rdzneho
stupila. V bielej krvnej zloZke byva nédlez oby-
¢ajne normélny. V kostnej dreni a v lymfatic-
kych uzlindch nachddzame lymfoidné bunky,
ktoré vicsina autorov povaZuje za bunky reti-
kula. Pocet trombocytov taktieZ byva normél-
ny ako aj koagulatné faktory. Waldenstrom
pripisoval krvacavost zvySenej produkcii hepa-
rinu Zirnymi bunkami (17), ini autori za hlav-
nu poruchu krvéacavosti povaZuja poruchu ciev-
nej steny (4, 14, 16). W. M. sa biochemicky
zaradzuje medzi paraproteinézy, ktoré méZeme
rozdelit na zhubné a nezhubné (tab. 2).

Podla dneSnych kritérii je diagnostika W. M.
moZné pomocou triddy biochemickych vySetro-
vacich met6d: elektroforézy, ultracentrifugé-
cie a imunochemického doékazu Specifickych

paraproteinov v krvnom sére (1, 3, 5, 11, 14,
15, 20). Niektori autori (11, 14) uvadzaja, Ze
patognostickii cenu méa len typicky mnélez
v sterndlnom punktate. Pritomnost paraprotei-
nu pre diagnozu nestaci, pretoZe ten sa mozZe
vyskytovat aj u inych ochoreni. Tak isto pri-
tomnost makroglobulinového komponentu pri
ultracentrifugdcii nie je $pecifickym prizna-
kom, lebo makroglobuliny m6Zu byt zmnoZené
napriklad pri nefréze, lues, lupus erythema-
todes a podobne. Preto je pre W. M. patognos-
ticky len ndlez makroglobulinov va&si ako 5 %
so staCasnym dokazom ich paraproteinovej po-
vahy (7). Tieto kritéria na3a pacientka spl-
riuje.

Niektori autori z4roveil zdoraziiuji mini-
malnu velkost makroglobulinov nad 12 S.
Z toho je vidiet, Ze zdkladné biochemické né-
lezy treba vZdy hodnotit len vo vzdjemnej st-
vislosti a s klinickym nédlezom (1, 4, 10).

Nézory na terapiu W. M. sa rozchéadzaju.
Nateraz je isté, Ze kauzdlna ani Specifickd
liecba nie je zndma. Pozorovalo sa symptoma-
tické zlep3enie po lie¢be kortikoidmi, po opa-
kovanych dévkach cytostatik, cheldtov (Peni-
cilamin), rtg terapii, splenektémii a transfii-
ziach (1, 4, 7, 11). My sme dosial u na3ej pa-
cientky vystacili len s krvnymi transfiaziami a
s pomerne velmi dobrym efektom.

Diferencidlne diagnosticky, ako vidiet aj
z priebehu choroby naSej pacientky, méZe ro-
bit taZkosti myelom, lymfatickd leukémia a
Franklinova choroba. Myelom a W. M. sa vy-
znacuji predovSetkym paraproteinémiou a
zriedkavejSim vyplavovanim buniek do peri-
férnej krvi. U lymfatickej leukémie sa vypla-
vuji abnormélne bunky a zriedka sa tvori ‘ab-
normadlna bielkovina. Pri Franklinovej chorobe
proliferuje retikulum a plazmatické bunky
v uzlinadch a v slezine. Tieto tvoria velké mno#-
stvd taZkych polypeptidovych retazcov, pricom
je syntéza normdlneho gamaglobulinu zniZe-
na (7).
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Siithrn $

Autori druhy rok sleduju pacientku s Wal-
denstrémovou makrobulinémiou. Zvla$tnostou
priebehu choroby je vysokd koncentricia
paraproteinu IgM sprevddzand zvySenim IgA
a IgG, ako aj pritomnost proteinu v moci, kto-
ry sa zraza pri 70° C.
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Sihrn

Autori druhy rok sledujii pacientku s Wal-
denstrémovou makroglobulinémiou. ZvlaStnos-
tou priebehu choroby je vysokd koncentrécia
paraproteinu IgM sprevddzand zvySenim aj IgA
a IgG, ako aj pritomnost proteinu v mo¢i, ktory
sa zraZa pri 70 °C.
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