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INFORMACJE O ARTYKULE ABSTRACT
Historia artykutu: Hematological symptoms can be helpful for the diagnosis of inherited metabolic disor-
Otrzymano: 31.05.2013 ders, including Gaucher disease. Gaucher disease is a progressive, multisystem lysosomal
Zaakceptowano: 04.07.2013 storage disorder caused by the deficient activity of the lysosomal enzyme, glucocerebro-
Dostepne online: 19.07.2013 sidase, arising from autosomal recessive mutations in the GBAI gene (1g21). Because of
constant presence of hematological symptoms in Gaucher disease, hematologists have
Stowa kluczowe: always been at the forefront of specialists, who performed initial diagnostics of Gaucher
e choroba Gauchera disease. Gaucher cells, the lipid-laden storage macrophages, are the pathologic hallmark
e niedokrwistodé of Gaucher disease. The clinical presentation of Gaucher disease is highly variable, giving
* matoplytkowosé a complex phenotype of multiorgan disease. Classically, three clinical types of Gaucher
e splenomegalia disease are distinguished according to the absence (type 1) or presence (types 2 and 3) of
o dzieci neurological symptoms and the dynamics of developing clinical signs. Thrombocytope-
o dorosli nia, anemia, hepatosplenomegaly and bone manifestations are the most typical signs of

type 1, the most prevalent form of Gaucher disease. This paper presents the most impor-

tant, from the point of view of a hematologist, issues related to symptomatology, diagno-
sis, and treatment of Gaucher disease.
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inne objawy hematologiczne, takie jak splenomegalia czy
Wstep skaza krwotoczna, mogg by¢ pomocne w rozpoznawaniu
niektérych wrodzonych choréb metabolicznych [1-3]. Ze
Zaburzenia w morfologii krwi obwodowej, takie jak niedo- wzgledu na stale wystepowanie objawéw hematologicznych
krwistos¢, matopltytkowosc¢ czy, rzadziej, leukopenia, a takze w chorobie Gauchera (Gaucher disease), hematolodzy zawsze
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byli w czoléwce specjalistéw, do ktérych zglaszajg sie
pacjenci z niezdiagnozowang chorobg Gauchera w celu
ustalenia rozpoznania [4, 5|. Poniewaz choroba Gauchera
jest schorzeniem wielouktadowym, opéznienie jej rozpozna-
nia i leczenia moze prowadzi¢ do powaznych powiklan
z zakresu uktadu krwiotwoérczego, uktadu kostnego, narzg-
déw migzszowych, a nawet do $mierci chorego [5-7].

Uwaza sie, ze choroba Gauchera jest najczestszg sfingoli-
pidozg, jak réwniez najczestszg chorobg lizosomalng [6-8].
Przyczyng choroby jest genetycznie uwarunkowany brak
enzymu lizosomalnego glukocerebrozydazy, znanego réw-
niez jako glukozyloceramidaza, p-glukozydaza, cerebrozydo-
-B-glukozydaza czy E.C.3.2.1.45. Pierwszy opis choroby opu-
blikowal w swojej rozprawie doktorskiej Philippe Gaucher
w 1882 roku w Paryzu. Zauwazyl on w $ledzionie obecnosé¢
charakterystycznych komérek (nazwanych pézniej jego
nazwiskiem), niestusznie podejrzewajac, ze chodzi o pier-
wotny nowotwor $ledziony.

Biologiczng rolg glukocerebrozydazy jest rozklad substan-
cji ttuszczowej, glukocerebrozydu, stanowigcego istotny
sktadnik bton komoérkowych, do cerebrozydu i glukozy [6, 9].
Uwaza sie, ze krytyczne obnizenie aktywnosci glukocerebro-
zydazy do ok. 10-15% normalnej aktywnosci, prowadzi do
rozpoczecia procesu gromadzenia (spichrzania) nieroziozo-
nego glukocerebrozydu w komoérkach organizmu. Spichrza-
nie to zachodzi w réznych tkankach i organach w niejedna-
kowym stopniu. Makrofagi wypelnione glukocerebrozydem
okresla sie mianem ,komoérek Gauchera” [7, 9]. Komérki te
charakteryzuja sie stosunkowo duzg wielkoscig (20-100 pm
$rednicy), ekscentrycznym polozeniem jadra komérkowego
oraz charakterystyczng piankowatg i jakby pofaldowang
cytoplazmg (Ryc. 1). Komérki Gauchera naciekajg rézne
organy (u dorostych przede wszystkim zawierajace uktad
siateczkowo-$rédbtonkowy), co prowadzi do ich powieksze-
nia (Sledziona, watroba) oraz niewydolnosci (szpik kostny,
uklad kostny) (Ryc. 2) [10-13].

3

Ryc. 1 - Komérka Gauchera (strzatka) w rozmazie z punkcji
aspiracyjnej szpiku kostnego (barwienie May-Griinwald-
-Giemsa)

Fig. 1 - Gaucher cell (arrow) in the bone marrow aspirate smear
(May-Griinwald-Giemsa stain)

Ryc. 2 - Rozlegly naciek z komérek Gauchera (strzatki)

W preparacie z trepanobiopsji szpiku kostnego (barwienie
hematoksyling-eozyna)

Fig. 2 - Extensive infiltration with Gaucher cells (arrows) in the
bone marrow trephine biopsy (hematoxyline-eosine stain)

Choroba Gauchera dziedziczy sie autosomalnie recesyw-
nie i zalezy od wystgpienia mutacji (najczesciej punkto-
wych) lub zmian genu GBA1, kodujacego glukocerebrozy-
daze, a zlokalizowanego w obrebie dlugiego ramienia chro-
mosomu 1 (1921) [14]. W chwili obecnej znanych jest ponad
300 mutacji tego genu prowadzacych do rozwoju choroby
Gauchera [14, 15]. Dwie najczestsze mutacje, N370S oraz
L444P, stwierdza sie u okoto potowy chorych, a pie¢ naj-
czestszych mutacji, N370S, L444P, R463C, 84GG oraz IVS2+1,
az u 75-97% pacjentéw z chorobg Gauchera, jednak zalez-
nos¢ fenotypu od genotypu w chorobie Gauchera jest trudna
do przewidzenia [1-3, 9, 16].

Wystepowanie choroby Gauchera

Wedtug definicji Unii Europejskiej, choroba Gauchera nalezy
do tak zwanych ,choréb ultra rzadkich”, co oznacza, ze
wystepuje rzadziej niz u 1:50 000 mieszkancéw. Wystepowa-
nie choroby Gauchera jest panetniczne, to znaczy, ze
stwierdza sie jg wsréd przedstawicieli wszystkich grup
etnicznych [6, 8, 14]. W krajach zachodnich, choroba Gau-
chera wystepuje ze $rednig czestoscig ok. 1:100 000-200 000
mieszkancéw. W Szwecji, z populacjag okolo 9,4 miliona
ludzi, czesto$¢ wystepowania choroby Gauchera wynosi ok.
1:170 000 mieszkancéw, lecz w pozostalych krajach Nordyc-
kich jest ona ok. 2,5 raza nizsza (ok. 1:420 000) [16]. Na razie
nie ma dostepnych pelnych danych dotyczacych wystepo-
wania choroby Gauchera w Polsce, ale uwaza sie, ze moze
by¢ nieco nizsze niz w krajach zachodnich.

Pewne obszary geograficzne oraz grupy ludnosci sg
bardziej dotkniete wystepowaniem choroby Gauchera niz
pozostale. Na przyklad na péinocy Szwecji, nad Zatoka
Botnicka, w rejonach Norrbotten i Vasterbotten, zapadalnosé
na chorobe Gauchera jest wieksza i wynosi ok. 1:10 000
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mieszkancéw [17, 18]. Z kolei wsrdd ludnosci zydowskiej
pochodzenia wschodnioeuropejskiego (Zydzi Aszkenazyjscy)
zapadalno$é na chorobe Gauchera jest najwieksza i wynosi
az 1:450-1000 [6, 8, 9].

Rozpoznanie choroby Gauchera

Choroba Gauchera jest niezwykle heterogennycm schorze-
niem, ktére u jednych pacjentéw moze objawiac sie zgonem
w zyciu plodowym albo jako nieuleczalny stan zagrozenia
zycia tuz po urodzeniu, podczas gdy u innych ma tagodny
lub bezobjawowy przebieg do wieku dorostego, a nawet
przez cate zycie [6-8].

Zaburzenia hematologiczne w chorobie Gauchera maja
etiologie wieloczynnikows i ich ciezko$¢ nie zawsze musi byé
zwigzana ze stopniem splenomegalii stwierdzanej u pacjenta
[4, 19, 20]. Niejednokrotnie pacjenci z najczesciej wystepujaca,
nieneuronopatyczng, stosunkowo lagodng formg choroby
Gauchera, sg kierowani do hematologa w celu ustalenia
przyczyny obnizenia liczby plytek krwi, niedokrwistosci,
hepatosplenomegalii czy, rzadziej, leukopenii lub limfadeno-
patii [1-5]. Prowadzi to do zastosowania metod diagnostyki
hematologicznej, takich jak punkcja aspiracyjna szpiku kost-
nego, trepanobiopsja szpiku kostnego, biopsja aspiracyjna
cienkoigtowa $ledziony czy usuniecie wezla chlonnego,
a hematolog wraz z patologiem, na podstawie obecnosci
komoérek Gauchera w badanym narzadzie, stwierdzajg podej-
rzenie choroby Gauchera [1-3, 10, 12]. W badaniach immuno-
histochemicznych komérki te wykazujg pozytywne barwienie
w kierunku kwasnej fosfatazy, CD68, CD14, antygendéw HLA II
klasy, CD163, CCL18, ale nie w kierunku CD11b, CD40 czy
markeréw komérek dendrytycznych [20]. Komérki Gauchera
maja wiec fenotyp makrofagéw aktywowanych na drodze
alternatywnej (makrofagi M2).

Warto w tym miejscu zwréci¢ uwage na fakt, ze czasami
uzyskanie komoérek Gauchera w badaniu aspiracyjnym
szpiku kostnego jest utrudnione ze wzgledu na ich Sciste
przyleganie do siebie, mozliwe widknienie szpiku kostnego
lub rozcienczenie uzyskanego materialu krwig obwodowg
[10-13]. Dlatego negatywny wynik punkcji aspiracyjnej
szpiku kostnego nie wyklucza obecnosci choroby Gauchera.
W tym kontekscie badanie trepanobioptyczne szpiku kost-
nego jest o wiele pewniejsze (czulsze) w wykrywaniu komé-
rek Gauchera [21].

Nalezy jednak podkresli¢, ze stwierdzenie komérek Gau-
chera w badaniach morfologicznych jest niewystarczajgce
do ustalenia rozpoznania choroby Gauchera. Wynika to
z wystepowania tzw. komérek pseudo-Gaucher (pseudo-
Gaucher cells) w chorobach przebiegajacych ze zwiekszonym
obrotem szybko dzielgcych sie komérek, jak to ma miejsce
w nowotworach hematologicznych (szpiczak plazmocytowy,
zespoly mielodysplastyczne, chtoniaki) lub niektérych zaka-
zeniach (np. w AIDS) [22-25].

W badaniu w mikroskopie optycznym komoérki pseudo-
Gaucher sg nie do odréznienia od komoérek Gauchera.
Dlatego rozpoznanie choroby Gauchera powinno zawsze zo-
staé ostatecznie potwierdzone oznaczeniem aktywnosci
enzymatycznej glukocerebrozydazy we krwi chorego (typowo
znacznie obnizona lub nieobecna), a takze stwierdzeniem

podwyzszonej aktywnosci enzymu chitotriozydazy (enzym
uwalniany przez aktywowane makrofagi) lub chemokiny
CCL18 we krwi [1-3, 6, 7, 12, 13, 16]. Ponadto, chitotriozydaza
i CCL18 pelnig w chorobie Gauchera role biomarkeréw,
pozwalajacych na monitorowanie aktywnosSci choroby
w trakcie leczenia [6, 7, 9, 16].

Po uzyskaniu potwierdzenia rozpoznania choroby Gau-
chera metoda enzymatyczng powinno sie wykona¢ badanie
genetyczne w celu wykazania obecnoéci u chorego jednej ze
znanych w chorobie Gauchera mutacji genu GBA1 [3, 6, 13,
14, 16]. Jest to o tyle istotne, ze stwierdzenie u pacjenta
genotypu zawierajacego przynajmniej jedng mutacje N370S,
tzn. genotypu N370S/N370S albo N370S/inna mutacja,
pozwala wykluczyé ryzyko zajecia osrodkowego ukladu
nerwowego (OUN) w przebiegu choroby Gauchera [6, 14, 20].
Z drugiej strony, stwierdzenie w badaniu genu GBA1 homo-
zygotycznych mutacji L444P, czyli genotypu L444P/L444P,
pozwala spodziewaé sie ciezkiej postaci choroby Gauchera,
najczeéciej z zajeciem OUN |6, 14, 15].

Reasumujac, w przypadku uzasadnionego podejrzenia
choroby Gauchera (np. badanie rodzinne rodzenstwa pacjen-
ta ze znang chorobg Gauchera czy badanie w kierunku
choroby Gauchera u pacjenta o znanym pochodzeniu
zydowskim), badanie szpiku kostnego nie jest potrzebne do
stwierdzenia choroby Gauchera, a wrecz jest przeciwwska-
zane [6, 9, 26]. Potwierdzenie ewentualnego rozpoznania
choroby Gauchera nalezy woéwczas wykonaé przy uzyciu
metod enzymatycznych i/lub genetycznych. Problem dia-
gnostyki hematologicznej wyglada odmiennie w przypadku
pacjentéw pochodzenia niezydowskiego z tzw. sporadyczng
chorobg Gauchera, czyli dotagd nieznanym wystepowaniem
mutacji GBA1 w rodzinie pacjenta. W takich sytuacjach,
badanie szpiku kostnego jest najczeSciej pierwszym, bardzo
waznym badaniem, wskazujagcym na podejrzenie choroby
Gauchera [1-3, 10, 12, 21].

Klasyfikacja kliniczna choroby Gauchera

Objawy kliniczne choroby Gauchera sg rdéznorodne
i wiekszo$¢ z nich zalezy od dysfunkcji ukltadu monocytéw-
-makrofagéw. Najwazniejszym kryterium réznicujagcym
poszczegblne typy choroby Gauchera jest zajecie OUN oraz
dynamika rozwoju objawéw klinicznych [6, 7, 9, 17, 18].
Wyréznia sie 3 typy kliniczne choroby Gauchera, w zalezno-
Sci od niewystepowania (typ 1) lub obecnosci (typy 2 i 3)
objawoéw neurologicznych. Maloplytkowos$é, niedokrwistosé,
powiekszenie $ledziony i watroby, a takze zajecie ukladu
kostnego sa najbardziej typowymi objawami choroby Gau-
chera typu 1 (GD1), ktéry jest najczeSciej spotykang postacia
tej choroby [1-3, 6, 7].

Typ 2 choroby Gauchera (ostry neuronopatyczny, tzw.
niemowlecy) wystepuje rzadko, lecz charakteryzuje sie bardzo
agresywnym oraz nieuleczalnym przebiegiem i prowadzi
zwykle do zgonu dziecka przed ok. 3. rokiem zycia [6, 7].
Z kolei typ 3 choroby Gauchera (podostry neuronopatyczny,
tzw. mlodzienczy) charakteryzuje sie wystapieniem pierw-
szych objawéw w okresie dzieciecym, ma ciezki przebieg
i nieleczony prowadzi zwykle do zgonu przed okresem
wczesnodorostym [6, 12, 17, 18]. W typie 3 choroby Gauchera,
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poza typowymi objawami hematologicznymi, trzewnymi
i kostnymi jak w typie 1, stwierdza sie najczeSciej réwniez
postepujaca neurodegeneracje w zakresie OUN [17, 18, 27].

Zaburzenia hematologiczne w chorobie Gauchera

Ocenia sig, ze niedokrwisto$¢ jest obecna u ok. 36% chorych
w chwili rozpoznania choroby Gauchera [19, 20]. Charakter tej
niedokrwistosci jest normocytarny, normochromiczny, tak
jak w niedokrwisto$ci choroby przewleklej. Nierzadko niedo-
krwisto§¢ w chorobie Gauchera nie wykazuje bezposredniego
zwigzku ze stopniem splenomegalii, co sugeruje znaczenie
réwniez innych przyczyn w patomechanizmie niedokrwi-
stosci [4, 20]. Do przyczyn tych zaliczajg sie postepujace
zajecie szpiku kostnego przez komorki Gauchera z nastepo-
wym wypieraniem prawidlowej hemopoezy, a takze niedobér
zelaza i1 witaminy B12, zaburzenia w transporcie i metaboli-
zmie zelaza czy wystgpienie hemolizy.

MatoplytkowosS¢ jest czestym objawem spotykanym
u nieleczonych pacjentéw z chorobg Gauchera [4, 6, 16-20,
27]. Wedtug danych z rejestru ICGGR (International Collabora-
tive Group Gaucher Registry), 15% chorych wykazuje malo-
plytkowoéé <60 x 10%L, 45% pacjentéw ma umiarkowang
maloplytkowo$é 60-119 x 10%/L, a u 40% chorych stwierdza
sie lagodng maloplytkowoéé 120-149 x 10%L [19]. Tak jak
w przypadku niedokrwistosci, stopnien ciezkosci matoptyt-
kowosci zalezy gtéwnie od hipersplenizmu oraz zajecia
szpiku kostnego przez komoérki Gauchera, ale nie ma
bezposredniego zwigzku ze stopniem powiekszenia Sle-
dziony [4, 20].

W przypadkach choroby Gauchera o nietypowym prze-
biegu, kiedy nagle stwierdza sie u pacjenta szybko narasta-
jaca matoptytkowo$¢ i niedokrwisto$¢ o niewyjasnionej etio-
logii oraz gdy prawidlowe leczenie choroby Gauchera nie
przynosi skutku (utrzymujgca sie matoplytkowosé lub nie-
dokrwisto$¢), nalezy rozwazy¢é wystgpienie zaburzen auto-
immunologicznych, takich jak immunologiczna plamica
matoplytkowa (idiopathic thrombocytopenic purpura; ITP) czy
autoimmunologiczna niedokrwisto§¢ hemolityczna (autoim-
mune hemolytic anemia; AIHA) [4, 19, 20].

Powiekszenie Sledziony i/lub watroby, wynikajace z zajecia
tych narzadéw przez komoérki Gauchera, jest czesto stwier-
dzanym objawem w nieleczonej chorobie Gauchera [1, 2, 6, 7,
16, 20]. Niekiedy w znacznie powiekszonej $ledzionie stwier-
dza sie wystepowanie guzkéw (Gaucheroma), ktére moga
wzbudzaé podejrzenie zmian nowotworowych [20].

Zaburzenia krzepniecia krwi majg w chorobie Gauchera
zlozong etiologie. Poza maloptytkowoscia, zalezg one takze
od zaburzen zwigzanych z czynnikami krzepniecia krwi oraz
funkcjg plytek krwi [4, 6, 20]. Stwierdzono, ze niektdrzy
pacjenci z chorobg Gauchera maja obnizone poziomy czyn-
nikéw krzepniecia II, V, VII, VIII, IX, X, XI, XII i fibrynogenu
[4, 20]. Ponadto, chorzy z chorobg Gauchera mogg wykazy-
wacé zaburzenia adhezji ptytek krwi, zwigzane z ryzykiem
zwiekszonego krwawienia $luzéwkowego. Z uwagi na
powyzsze, nalezy pamietaé, ze chorzy na chorobe Gauchera
(leczeni i nieleczeni) majg zwiekszone ryzyko krwawienia
w trakcie procedur dentystycznych, porodu czy wiekszych
zabiegéw chirurgicznych.

Kolejng grupa zaburzen hematologicznych stwierdzanych
w przebiegu choroby Gauchera jest stosunkowo czeste
wystepowanie gammopati oligo-, poli- i monoklonalnych
[4, 6, 20, 28, 29]. Ponadto, pacjenci z chorobg Gauchera sg
narazeni na czestsze wystepowanie nowotworéw hematolo-
gicznych i dlatego powinni by¢ regularnie monitorowani
w tym kierunku [28, 29]. Ostatnio opublikowane dane
wskazujg, ze pacjenci z chorobg Gauchera majg $rednio 1,7
raza wieksze ryzyko (95% CI; 1,27-2,31) rozwoju nowotworu
w poréwnaniu z populacja ogélng [29]. Dodatkowo, ryzyko
rozwoju szpiczaka plazmocytowego w chorobie Gauchera
jest okoto 25-50 razy wigksze, a innych nowotworéw hema-
tologicznych okoto 3,5-12,7 raza wieksze niz w populacji
ogélnej [29]. W chwili obecnej nie jest znana przyczyna
zwiekszonej zapadalnosci na nowotwory w chorobie Gau-
chera, ale podejrzewa sie istotne znaczenie zaburzen regula-
cji uktadu immunologicznego oraz funkcji makrofagow.

Zaburzenia niehematologiczne w chorobie
Gauchera

Wsréd zaburzen niehematologicznych w przebiegu choroby
Gauchera na czolo wysuwajg sie powiklania z zakresu uktadu
kostnego w typach 1 i niekiedy 3, a takze zaburzenia
neurologiczne w typach 2 i 3 [5-7, 17, 18, 30]. Ponadto, mozna
czasem stwierdzaé zmiany patologiczne w ptucach lub sercu,
swiadczgce o ciezkiej postaci choroby Gauchera [5, 6].

Zaburzenia niehematologiczne w chorobie Gauchera
mogg by¢ bardzo powazne i niejednokrotnie majg skompli-
kowany obraz kliniczny, jednakze ich dokladniejsze omé-
wienie wykracza poza ramy tego artykutu.

Leczenie

Wedtug obecnie obowigzujacych standardéw, zastosowanie
enzymatycznego leczenia substytucyjnego (enzyme replacement
therapy; ERT) w chorobie Gauchera jest wskazane u wszyst-
kich dzieci z typem 1 i 3 choroby, a takze u dorostych
z objawowg chorobg Gauchera typu 1, ktérzy spelniajg
kryteria wigczenia do leczenia [5-7, 9, 30, 31]. Leczenie dzieci
z typem 2 choroby Gauchera jest niewskazane z uwagi na
niemozno$¢ odwrécenia przebiegu choroby, ktéra zawsze
konczy sie zgonem pacjenta w okresie paru lat [6, 7].

W chwili obecnej w Unii Europejskiej zarejestrowane sg
dwa preparaty do leczenia choroby Gauchera metoda
ERT: imigluceraza (Cerezyme®, Genzyme) i velagluceraza-a
(VPRIV®, Shire) [6, 9, 19, 31]. ERT jest leczeniem dozylnym,
ktére nalezy podawac co 2 tygodnie przez cale zycie pacjenta
w dawce ok. 15-60 jednostek/kg masy ciata (zaleznie od
ciezkosci choroby i wieku pacjenta). Wyniki leczenia ERT
pacjentéw z typem 1 choroby Gauchera sg bardzo dobre [6, 7,
9, 31]. Zwykle do znacznej poprawy wartosci morfologii krwi
obwodowej i zmniejszenia organomegali dochodzi juz po 6-
12 miesiecy leczenia.

Inng metoda leczenia tagodnych i umiarkowanych postaci
choroby Gauchera typu 1 jest zastosowanie leczenia reduku-
jacego substrat (substrate reduction therapy; SRT) [6, 9, 16, 32].
Obecnie w Unii Europejskiej dostepny jest jeden preparat do
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leczenia choroby Gauchera metodg SRT. Jest to stosowany
doustnie miglustat (Zavesca®, Actelion), ktéry moze by¢ uzyty
u chorych niechcgcych lub niemogacych stosowac ERT [9, 16].
Ponadto, firma Genzyme prowadzi zaawansowane badania III
fazy nad preparatem doustnym eliglustat, wysoce skutecz-
nym SRT w leczeniu choroby Gauchera [9, 33].

Splenektomia i czeSciowa splenektomia, stosowane
w przeszlosci jako leczenie objawowe, nie s3 obecnie pole-
cane [9, 30]. Wynika to z faktu, ze po splenektomii dochodzi
do szybszej i bardziej nasilonej akumulacji komérek Gau-
chera w pozostatych narzadach.

Historycznie, allogeniczne przeszczepienie szpiku kost-
nego (allogeneic bone marrow transplantation; allo-BMT), ktére
w krajach zachodnich wykonywano w chorobie Gauchera
w latach 80. ubiegltego wieku, bylo pierwszg metodg pozwa-
lajaca na wyleczenie tej choroby [34-36]. Jednak z uwagi na
ryzyko $miertelnosci okoloprzeszczepowej, w chwili wpro-
wadzenia do leczenia choroby Gauchera catkowicie bez-
piecznej ERT odstgpiono od wykonywania allo-BMT [37, 38].
Aktualnie wykonanie allogenicznego przeszczepienia macie-
rzystych komoérek hemopoetycznych (allogeneic hematopoietic
stem cell transplantation; allo-HSCT) rozwaza sie jedynie
w przypadkach choroby Gauchera o ciezkim, opornym na
ERT przebiegu, co dotyczy gléwnie dzieci z typem 3 choroby.
Jednakze z uwagi na postep, jaki sie dokonal w zakresie
allo-HSCT od lat 80., mozna w ostatnim czasie zauwazy¢
ponowne zainteresowanie allo-HSCT jako metoda leczenia
choroby Gauchera [38|.

Podsumowanie

W praktyce hematologicznej nalezy pamieta¢ o mozliwosci
wystepowania choroby Gauchera jako przyczyny, niekiedy
powaznych, zaburzen hematologicznych. Objawami choroby
Gauchera mogg by¢ przede wszystkim, cho¢ nie tylko,
niedokrwisto$¢, matoptytkowosé, splenomegalia oraz zabu-
rzenia krzepniecia krwi. Sg one gléwnie wynikiem postepu-
jacego zajecia szpiku kostnego przez komorki Gauchera
i wypierania prawidlowej hemopoezy, a takze skutkiem
nasilonej sekwestracji elementéw morfotycznych krwi przez
uktad siateczkowo-$rédblonkowy $ledziony i watroby.

Wazne jest, aby hematolodzy pamietali o zasadach pra-
widlowej diagnostyki choroby Gauchera, w ktérej rozpozna-
nie morfologiczne choroby nalezy zawsze potwierdzi¢ bada-
niem enzymatycznym i genetycznym. Podstawowa wiedza
na temat choroby Gauchera wsréd hematologdw jest
potrzebna, aby méc unikngé niepotrzebnej zwtoki w rozpo-
znawaniu tej choroby. Niestety, w $wietle wynikéw ostat-
nich badan, przecigganie rozpoznania choroby Gauchera
w dalszym ciggu zdarza sie zbyt czesto, szczegdlnie
w odniesieniu do chorych dorostych [5, 39].

Na koniec, nie wolno zapominaé¢ o zwiekszonym ryzyku
rozwoju nowotworéw hematologicznych (m.in. szpiczaka
plazmocytowego) u pacjentéw z chorobg Gauchera.
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