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Kryoglobulinémie a jeji rizika pfi laboratornim vysSetfovani

— kazuistika

Cermakova Z., Gottwaldova J.

Oddéleni klinické biochemie a hematologie, Fakultni nemocnice Brno

SOUHRN

Kryoglobulinémie je charakterizovana pfitomnosti patologického imunoglobulinu v krvi nemocného. Tato bilkovina
reverzibilné precipituje pfi teplotach nizsich nez 37 °C a zplsobuje rlizné zavaznou poruchu tkanové mikrocirkulace.
Kryoglobuliny se nachazeji u celého spekira onemocnéni. Je popsana kazuistika pacienta, u kterého bylo vysloveno
podezieni na kryoglobulinémii. Odbér na pfitomnost kryoproteinu byl zpracovavan pfi 37 °C. Sérum vykazovalo vyrazné
kryoprecipita¢ni vlastnosti. Provedena elekiroforéza bilkovin vizualné nevykazovala vyraznéjsi atypie. Teprve po provedené
inkubaci s merkaptoetanolem se na elektroforéze ukazuje vyrazny gradient monoklonalniho imunoglobulinu.
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SUMMARY

Cermakova Z., Gottwaldova J.: Cryoglobulinemia and its risks on laboratory examination — case report
Cryoglobulinemia is characterized by presence of abnormal plasma protein. This protein reversibly precipitates upon cooling
and causes variety of peripheral vascular manifestations. Cryoglobulins are found in association with broad spectrum of
diseases. We reported case suspected of cryoglobulinemia. Blood specimens were drawn, transported and investigated
at temperature 37 °C. Serum assigned strong cryoprecipitate properties. Unexpectedly there were no abnormalities on
electrophoresis of serum proteins. Protein electrophoresis was made once more after incubation with mercaptoethanol

and in this case we could see peak of monoclonal protein there.
Key words: cryoglobulinemia, cryoprecipitate, protein electrophoresis, monoclonal immunoglobulin.

Uvod

Kryoglobuliny jsou imunoglobuliny, které precipituji
pfi teplotach nizSich nez 37 °C a po zahfati se znovu
rozpusti. Tento jev byl poprvé popsan v roce 1933 u
pacienta s mnohoCetnym myelomem. Pfesny mecha-
nismus precipitace nebo gelifikace téchto imunoglobu-
lin0l neni zcela znam, ale predpoklada se, Zze dochazi
ke zmé&nam nebo stupni glykosylace, sialinizace nebo
strukturni modifikaci variabilnich ¢asti téZkych a leh-
kych fetézcl a to vede k tomuto fenoménu. Kryoglo-
bulinémie délime do tfi skupin:

* Typ |. — je tvofen monoklondlnim imunoglobulinem,
nejCastéji IgM a nachazime ho obvykle ve spojeni
s lymfoproliferativnim onemocnénim, nej¢astéji u
mnohocetného myelomu a Waldenstrémovy makro-
globulinémie.

*Typ Il. — je tvofen smési imunoglobulin( polyklonalni-
ho charakteru se slozkou monoklonalni (obvykle IgM).
Tato monoklonalni slozka reaguje specificky s variabilni
¢asti imunoglobulinové molekuly 1gG a tim dochazi
k tvorbé imunokomplexu. Tento typ je spojen opét
s lymfoproliferativnimi onemocnénimi, autoimunnimi
chorobami, chronickymi infekcemi.

e Typ lll. — sestava z imunnich komplex( tvofenych
polyklonalnimi imunoglobuliny. Je spojen s autoimunit-
nimi onemocnénimi a chronickymi infekcemi, obzvlasté
s hepatitidou C.

Kryoglobulinémie vede k porucham periferniho
prokrveni, zanétim cév. MUze se projevovat bolesti-
vosti v chladnu, lividnim zabarvenim kize. Casto se
u pacientl vyskytuji kozni 1éze — exantémy, zanéty a
bolestivosti kloub(l.

Kazuistika

Muz (75 let) byl sledovan a 1éCen pro ischemickou
chorobu srdeéni, hypertenzi a chronickou alergickou
rymu. Nékolik let Spatné toleroval chladnéjsi vodu pfi
plavani, plavani bylo doprovazeno i vysevem exanté-
mu. Obtize se stupriovaly. V chladu mél parestézie,
lividni zbarveni, tuhnuti a kie¢e prstd. Bylo vysloveno
podezfeni na kryoglobulinémii, provedena laboratorni
vySetfeni v8ak kryoglobulin neprokazala.

Pacient byl do nasi nemocnice pfijat pro podezieni
na vaskulopatii. Objektivné mél pfi pfijeti na prstech
rukou lehce lividni zbarveni. Byl proveden odbér krve
na pfitomnost kryoproteinu — jedna zkumavka srazlivé
a nesrazlivé krve do pfedehratych zkumavek. Teplota
37 °C je udrzovéana i béhem transportu do laboratore.
Za stejné teploty ve vodni l4zni probiha srazeni 60
minut, centrifugace 5 minut v nechlazené centrifuze.
Supernatant z obou zkumavek je uchovavan v lednici
pfi 4 °C, sledovan 7 dni.

Sérum i plazma vykazovaly vyrazné kryoprecipi-
taCni vlastnosti. Gelifikoval cely obsah zkumavek, po
zahtati doslo k rozpusténi precipitatu. Gelifikace byla
patrna i pfi pokojové teploté. Elektroforéza bilkovin byla
provedena po zahrati na 37 °C. | pfesto, ze sérum bylo
pfed nanesenim uchovavano pfi 37 °C, byla elektrofo-
réza bilkovin vizualné bez atypii, pouze v oblasti startu
byl patrny slaby precipitat. Pro vyrazné podezieni na
pfitomnost kryoproteinu se opakovala elektroforéza
bilkovin je&té po inkubaci séra s merkaptoetanolem.
Teprve nyni se na elektroforéze ukazuje vyrazny aty-
picky gradient a imunofixaci je povrzena pfitomnost
migM-kappa o koncentraci 20 g/l. U pacienta bylo

Klinicka biochemie a metabolismus 2/2009

79



diagnostikovano lymfoproliferativni onemocnéni a
zahajena terapie.

Zaver

Z kazuistiky vyplyva nutnost respektovani pre-
analytickych podminek. Pokud je diagnostikovana
kryoglobulinémie, vSechna vysSetfeni proteind, ktera
se provadeji, véetné celkové bilkoviny, imunoglobulin(,
revmatoidniho faktoru, by se méla provadét za respek-
tovani preanalytickych podminek. Hrozi zde vydani
faleSné nizkych hodnot v dlsledku kryoprecipitace.

Pokud jsou kryogenni vlastnosti vyrazné a dochazi ke
kryoprecipitaci, mohou byt ovlivnény i vysledky jinych
stanoveni.

Do redakce doslo 13. 2. 2009.
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