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Problémem amyloidézy se zabyva lékaiska
vEéda témé&r 150 let. V r. 1837 maSel Purkyné
zvlastni téliska v mozku, kterd pfirovnal k zrn-
k@im Skrobu. Pozdéji dostala né&zev ,corpora
amylacea“ (1). Zvlastni lojovity vzhled paren-
chymatéznich orgdnfi . podminény sekundarni
amyloidézou popsal makroskopicky i Rokitan-
sky v r. 1842, aniZ nédlez nosologicky pojmeno-
val (6). Virchow v r. 1853 pfi studiu zvlastni
slaninovité hmoty v orgdnech pouZil spiSe bo-
tanického nédzvu ,amyloid“ pro podobnost s ce-
lulézou a $krobem pfi barveni jodem (1). Fried-
reich a Kekulé jiZ v r. 1854 prokéazali, Ze se jed-
néd o latku bilkovinné povahy (6). Od té doby
byla ziskdna fada movych poznatkd o histolo-
gickém, fyzikdlné-chemickém, biochemickém a
imunologickém charakteru amyloidu (6). Pres-
to i v soudasnosti ziistdvaji nékteré otdzky etio-
patogeneze a diagnostiky amyloidézy neobjas-
nény.

Popis p¥ipadu

V. M., narozen 1940, pilot vrtulniku, byl pfi
prvni hospitalizaci v ULZ 46lety. V r. 1974 pod-
stoupil levostrannou ureterolitotomii, v r. 1982
prekonal pravostrannou rendlni koliku bez ob-
jektivné prokazané litidzy. Od dervence 1982
mél nemocny draZdivy, neproduktivni kasel.
V zA&Fi se pfidruZily subfebrilie, artralgie kydel-
nich-a drebnych kloubd rukou. Koncem r. 1982
byl pfijat ve spaddové VN pro zvySenou FW (me-
zi 75—56/h) a bronchiticky poslechovy nalez
nad pravou plicni bazi. -Negativni bronchogra-
ficky nélez vyloudil podezfeni na bronchiektéa-
zie. Pro vysokou FW (80/h) byl nemocny pfijat
pocatkem roku 1983 na II. interni oddéleni
“TVN. Laboratorni nélez byl v priib&hu vy3etie-
al charakterizovan: patologickymi hodnotami
mocoviny, Kreatininu a pozitivitou CRP. Izoto-
pova nefrografie odhalila zndmky funkéni po-
ruchy vlevo s nizkou Kkfivkou a oploSténim
sekre¢ni fdze. Bronchoskopicky nélez byl ne-
gativni. V aspirdtu z bronchii byla nalezena
jedind buiika podobné burice Langhansové.
K vylouCeni specifické etiologie onemocnéni
se nemocny podrobil vySetfeni na woddéleni
TRN UVN. Laboratorni obraz charakterizovala
vysokda FW, leukocytéza, prechodnd, kvantita-
tivné nevyznamnd proteinurie, vyrazna poziti-
vita CRP, zvySend hodnota mocoviny, kreatini-
nu, S-amyldzy, ALP, ALT. Po 4denni léché
chloramfenicolem potiZe ustoupily, patolo-

gicky auskultatni nédlez na plicich vymizel, ne-
mocny byl afebrilni. S vyjimkou zvySené FW se
postupné normalizoval i laboratorni mélez. Vy-
lucdovaci urografie prokéazala kontrastni kon-
krement v priibghu levého mocovodu. Specific-
ké etiologie plicnfho onemocnéni nebyla potvr-
zena. Vzhledem ke zv&t$eni submandibularnich
uzlin a suchosti v tstech se pomyslelo i na po-
Cinajici systémové onemocnéni pojiva. Konzul-
tujici mefrolog konstatoval chronickou tubu-
lointersticidlni nefritidu p¥i urolitidze.
Pocdédtkem brezna 1983 byl nemocny opét hos-
pitalizovdn pro vysokou FW, bolesti bederni
patefe a migrujici temporomandibuldrni ar-
tralgie. Vzhledem k pozitivité antigenu HLA
B 27 uvaZoval revmatolog o moZnosti poCatec-

niho stadia m. Bechtérev. Pfi fyziatrické 16€bé

kombinované s nesteroidnimi antirevmatiky do-
§lo ke zmirnéni potiZi a poklesu FW. Soub&Zné
zjisténd pritomnost pneumokokové infekce
v hornich cestdch dychacich vedla k tvaze
o intrainfekéni etiologii artralgii. Laboratorni
ndlezy z této doby jsme shrnuli do tabulky 1.
Je z ni patrna disproporce v elektroforéze plaz-
matickych bilkovin, mirnd anémie, zvySend
hodnota beta-2-mikroglobulinu v mod¢i a pokles
filtra¢ni schopnosti ledvin.

V obdobi 1984—1985, pii pravidelném kaZz-
doro¢nim vy3etfeni vykonnych letcd byl ne-
mocny bez potiZi, somaticky nédlez a zdkladni
laboratorni vy$etifeni nesvéddila pro organické
onemocnéni.

Koncem srpna 1986 byl nemocny pfijat s al-
teraci celkového stavu, vahovym deficitem 6 kg,
zvy3enou ndmahovou du$nosti provazenou po-
citem retrosterndlniho tlaku, bolestmi kr&ni a
bederni patefe a parestéziemi v obou hornich
kondetindch. Objektivné $lo o nemocného s nor-
mostenickym habitem (179 cm, 83 kg) a snor-
mélnimi hodnotami krevniho tlaku a tepu. Na-
padné byla hepatomegalie s jatry presahujicimi
oblouk Zeberni o 4 prsty. Pfedni plocha jater
méfFila 19 cm. Soudasng byla zjisténa poklepo-
v4 bolestivost stfedni hrudni patere. PFi rtg vy-
Setfeni byla popsdna patologicka defigurace
téla obratle Th 11 s osteolytickym loZiskem. Od
srpna 1986 do bfezna 1987 byla pak provedena
Fada vy3et¥eni biochemickych, rentgenologic-
kych, ultrasonografickych, radioizotopovych,
poditadovou tomografii. Bylo odebrdno vice
vzorkil (sterndlni punkci, punkci lopaty kycel-
ni kosti, dFen& obratle Th 11, z biopsie jater-
ni) k histologickému vy3etieni ve snaze najit
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Tab. 1

Vybrané laboratorni ndlezy z hospitalizace
na internim odd. ULZ

Doba vysetfeni ‘Bfezen 1983
FwW 70/h
Hemoglobin 114
Hematokrit 0,37
Hemoglobin. konc. 0,31
Mo¢ chemicky krev +
Mo¢ bakteriologicky negat.
f-2-mikroglobulin M 0,6
Kreatinin 114
Mocéovina 8,3
Glomerul. filtrace 1,25
Koncentraéni pokus (sp. v.) 1034
CRP -+
Ery 2 mil.
Addis. sed. Leu 3 mil.
Vilce 0
Bilkovina 0
Albumin 0,46
a-1-glob. 0,05
Elfo bilkovin a-2-glob. 0,12
p-glob. 0,14
y-glob. 0,23

Hodnoty vySetfeni vyjddfené v jednotkidch SI soustavy

primérni loZisko uvaZovaného generalizované-
ho maligniho onemocnéni. Byl konzultovdn he-
matolog, nefrolog, onkolog. Z diferencidlné dia-
gnostického hlediska jsme uvaZovali o malig-
nitg, plazmocytomu, sarkoidéze, kolagendze,
hematolog nevylucoval ani amyloidézu. Vysled-
ky laboratornich vySetfeni z tohoto obdobi
znézorinuje tabulka 2. ; =
VySetfeni drefiového punktdtu ze sterna a
lopaty kycelni kosti nesvédéilo jednoznaéné
pro plazmocytom. V obou pripadech byla na-
lezena jen depozita amorfnich acidofilnich
hmot uloZenych extracelularné. Cytologickée
vySetfeni punktdtu z obratle Th 11 budilo po-
dezfeni na metastaticky proces, vychédzejici nej-

spiSe z ledvin. Jaterni parenchym odebrany pfi
biopsii byl tvofen jizvici se vazivovou tkéni,
barveni na amyloid bylo negativni. Ndlezy zis-
kané poclitacovou tomografii byly v souladu
s vysledky ultrasonografického vySetieni.
Shodné. byla potvrzena hepatomegalie, pozdéji
i mirnd splenomegalie (obr. 1). Kontury obou
ledvin byly nerovné s ¢astec¢nou redukci rendl-

- niho parenchymu (2,5cm) a s konkrementem

v dolnim kalichu pravé ledviny. Ve spongioze
obratlovych t&l Th 10—12, s maximem v Th 11,
byla popsdna loZiska vzhledu drobnych dutin
o rizné velikosti (obr. 2). Vysledky radioizoto-

Obr. 1. Hepatosplenomegalie pii vy3etieni poéitaGovou
tomografit (rtg oddéleni UVN)

R

Obr. 2. Zobrazeni loZiskového postiZeni dFené obratle
Th 11 poéitadovou tomografii (rtg oddéleni UVN)

povych vySetieni se shodovaly s uvedenymi né-
lezy. Echokardiograficky byla nalezena hranic-
ni velikost pravé komory, zvétSend leva siii; hy-
pertrofie LKS s poruchou diastolické funkce.
Vzhledem k poruSe rendlnich funkci byl ne-
mocny preloZen v breznu-1987 na 1II. oddéleni
pro choreoby ¥niténi UVN. Hospitalizaci charak-
terizovala progrese rendlni insuficience, pro-
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Tab. 2
Vybrané laboratorni ndlezy z hospitalizaci na internim oddéleni ULZ a I1I. oddéleni pro choroby vnitini UVN
Hodnoty vy3etfeni vyjadfené v jednotkich SI soustavy
Interval vySetfeni Srpen 1986 — bfezen 1987
FW 37/65 45/81 40/60 64/91
Hemoglobin 124 119 134 142
Hematokrit 0,41 0,35 0,44 0,44
Hemoglobin. konc. 0,31 0,34 0,31 0,32
Kreatinin 196 194 193 209
Modovina 17,5 17,6 15,4 17,5
Glom. filtrace 0,76 0,45 0,61 0,64
Tub. resorbce 0,983 0,969 0,973 0,973
B-2-mikroglob. v moti — 2,4 - 3,4
Mo¢ chem. B+++,K+ K++ B B+, K+
Mo¢ bakteriol. neg. neg. neg. neg.
ACP/Izoenzym 496 549/37 471/8 302/10
ALP 3,96 3,68 2,53 2,19
GMT 12,96 10,61 9,53 —
+
K 5,6 5,7 5,9 6,0
Albuminy 0,59 0,51 0,55 s (0552
a-1-glob. 5 0,03 0,09 0,03 0,04
Elfo a-2-glob. 0,08 0,11 0,08 0,09
B-glob. 0,14 0,14 0,14 0,15
y-glob. 0,16 0,20 0,20 0,20
Ery 0 4 mil. 6 mil. ‘ 2 mil.
Addis. sed. Leu zdplava 1 mil. 2 mil. 4 mil.
Vil. 0 2x 108 1,9x 105 0,7 x 108
Bilkovina / 24 h 2,21 1,20 1,72 0,81

hloubeni anémie, kterou se podafilo upravit
krevnimi transfizemi. Po diagnostické punkci
prostaty se objevila makrohematurie. Bioptic-
ky nélez z prostaty a povrchni vrstvy rektédlni
sliznice byl negativni. Maligni struktury naleze-
ny nebyly, barveni na amyloid bylo opét nega-
tivni. Po pFechodné hospitalizaci pro masivni
Krvédceni z mogovych cest na urologickém od-

dsleni UVN byl nemocny propus$tdn do doma-
ciho 1écéeni. Zdhy se v3ak objevily otoky dol-
nich kondcetin, prosdknuti aZ edém v obli¢eji.
S nédhle vzniklou abdomindlni bolesti a anuril
byl nemocny pifevezen na chirurgické oddéleni
VN Ceské Budé&jovice s podezienim na rendlni
koliku. S narfistajici hyperkalémii, retenci du-
sikatych katabolitli a klinickymi projevy Soko-
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vého stavu byl nemocny pfeloZen na JIP vmit¥-
niho oddé&leni. Po dialyze doslo k ¢astedné Kli-
nické - i laboratorni tpravé. Stav poru3eného
védomi se vSak postupné prohluboval aZ do ko-
matu, byl vyrazny ikterus, objevily.se znamky
hemoragické diatézy, termindlni paralyticky
ileus.

Prekvapivy byl sckénl nalez. Byla nalezena
masivni depozita sekunddrniho amyloidu v jat-
rech, slezin&, nadledvinach, lymfatickych uzli-
nach, v intersticiu a cédvdch myokardu, v inter-
sticiu obou ledvin a loZiskové i v glomerulech.
Soucasné byla konstatovana akutn& exacerbo-
vand chronickd pyelonefritida s ¢éerstvymi ab-
scesy a pravostranna nefrolitiaza.

Rozprava

Amyloid6zou rozumime systémovy proces
uklddani méalo solubilniho proteinu v réznych
organech. Novéjsi etiopatogenetické poznatky
0 amyloidoze publikovali v posledni dobé& No-
ZiCka a Sakalovd (6, 8). Amyloidova molekula
ma tvar antiparalelné se skladajiciho listu (tzv.
beta fibriloza). Chemicky se v8echny amyloidy
sklddaji ze dvou komponent: z tzv. P-kompo-
nenty, coZ je glykoprotein patfici mezi alfa glo-
buliny, a z amyloidovych vldken. P-komponenta
se podoba aminokyselinovou sekvenci ze 60 %
C-reaktiviimu proteinu. V amyloidové hmoté
predstavuje 5—10% a je viem amyloidim
spole¢nad. Jeji hladina se zvySuje pri malignich
onemocnénich, ale najde se i u zdravych (8).
Druhou sloZku predstavuji amyloidovd vldkna,
tvofici 90—95 % amyloidové hmoty. Na rozdil
od P-komponenty nejsou spolena pro vSechny
typy amyloidi. Pfi sekundarni amyloidoze je
amyloidni bilkovina oznacovana jako AA (amy-
loid A related). NeZ dojde k depozici v orga-
nech, koluje v krvi jako prekurzor amyloidu A,
oznatovany jako SAA. Mistem tvorby jsou snad
jatra, podobné jako u P-komponenty (6). Pro-
dukce je podné&covdna interleukinem (Il-1) vy-
tvafenym aktivovanymi makrofagy v ramci
imunologické .odezvy ma z&nét. Podle experi-
mentdlnich studii se ukazuje, Ze ,spoustécim
prvkem“ tvorby amyloidu je, alespoii ¢4stecné,
latka produkovand orgdnem, ktery ma byt amy-
loidem zasaZen, a je provizorné oznacovana ja-
ko AEF :(amyloid enhancing factor) (6). Na
rozdil .od primarni amyloidézy ma amyloid
v pfipad& sekunddrni amyloid6zy neimunoglo-
bulinovy charakter (8). Pfi sekundarni amyloi-
doze je ukldddni amyloidu prevazné& perireti-
kuldrni (1). V ledvindch dochdzi k depozici me-
zi endotelidlnimi a epitelidlnimi buiikami glo-
meruld, s jejich postupnym splyvdnim a pozdé-
ji zanikem. PostiZeni orgdnti amyloidézou lze
zhruba sefadit takto: nadledviny, mizni uzliny,
ledviny, jatra, stievo (1). S vyjimkou zaZivaci-
ho traktu tomu tak bylo i u naseho nemocné-
ho. Vznik sekundarni amyloidézy je podminén
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piedevsim pifitomnosti chronickych zané&tlivjch
nebo hnisavych onemocnéni, jako jsou TBC plic
a kosti, osteomyelitidy, empyemy, abscesy, chro-
nické pistéle, bronchiektazie, kolagenozy, lym-
fogranulom, plazmocytom, lues, maldrie, Cro-
hnova choroba, leukémie a riizné malignity .(1).
Z nefrologického hlediska je dilleZité, Ze byla
popsana i u nemocnych s chronickou infekci
ledvin (10). Ledviny byvaji postiZeny pii se-
kunddrni amyloidéze aZ v 80 % (5). Napadna
je Castd diskrepance mezi patomorfologickym
nalezem a zévaZnosti funk&niho postiZeni led-
vin ;(5). Klinicky obraz systémové amyloid6zy
je pzstry a zavisi na rozsahu postiZeni jednotli-
vych organd. U naSeho nemocného jsme nepo-
zorovali, s vyjimkou termindlniho obdobi, oto-
ky a dalSi zndmky nefrotického syndromu (7,
10, 11). Z ostatnich klinickych p¥iznakd uvadi
Kyle hepatomegalii a parestézie u 50 % nemoc-
nych (9). ZvétSeni jater u naseho nemocného
jsme pricitali metastatickému postiZeni jater.
Parestézie jsme si vysvétlovali vertebropatii, se
kterou se u vykonnych letcii setkdvdme pomér-
né casto. PfestoZe 8lo o nemocného s urolitia-
zou, nepodafilo se v celém prib&hu vysetiova-

ni prokazat kvantitativné v§znamnou bakteri-

urii. Leukocyturie byla spiSe vyjimkou, protei-
nurie byla intermitentni a kvantitativn® neza-
vaznd (do 2 g/24 h).Opakované zjistovanou mik-
rohematurii jsme povaZovali za priivodni jev pfi
urolitidze. I kdyZ jsme pétrali pfedevs§im po ma-
lignim tumoru, opakované jsme provedli vyse-
tfeni na amyloid z bioptickych materidla (jat-
ra, rektalni sliznice), ale s negativnim néle-
Zem. BéZné pouZivané metody barveni na amy-
loid véetné& Bennholdovy zkousky mohou selhat
(1, 7). Diagnostickda zdchytnost z kostni dfené
se odhaduje na 25—40 %, z rektalni sliznice na
60 % (9), podle jinych aZ 85 % (2). Nedoporu-
c¢uje se biopsie ledvin a jater vzhledem k riziku
krvaceni (2, 3). Ze stejného diivodu jsme upus-
tili od rendlni biopsie. AZ do obdobi pokrodilé-
ho stadia rendlniho selhavani jsme nepomysleli
na chronickou infekci ledvin jako moZnou pfi-
¢inu systémové amyloidozy. Chybély cystopye-
litické potiZe, moCovy néalez nebyl charakteris-
ticky, nebyla pfitomna vyznamnd bakteriurie,
funkce ledvin (koncentra¢ni schopnost) byla
normdlni. VySetfeni na amyloid bylo opakované
negativni. Nemocny tedy pat¥il k t&m 30 % je-
dincd, u nichZ chronicka pyelonefritida probiha
baz typickych zmdmek (3, 10, 11). Klinické
zndmKy nefrotického syndromu se vyvinuly az
pretermindlng. )

PreZivani nemocnych se sekundarni amyloi-
dézou ma lepSi prognoézu, zvlasté je-li 1ééeno
véas zdkladni onemocnéni. V naSem piipadé
usuzujeme na 1—3leté trvani onemocnéni, coZ
odpovid4 i literarnim tdajam (4, 10).

Z patomorfologického hlediska ziistalo neob-
jasnéno loZiskové postiZeni hrudnich wobratld,
i kdyZ se v Nterature hovofi o tzv. nddorovém
nebo atypickém amyloidu (1). Ten vSak byvéa

Castéjsi u amyloid6zy primérni .(1).
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Souhrn

Uveden pripad 46letého vykonného letce se
systémovou sekundédrni amyloid6ézou, s letdlnim
pribéhem. Jako vyvolavajici pri¢ina sekundér-
ni amyloid6zy se nabizi sekéné prokazana chro-
nickd infekce ledvin. Prfipomenuty nékteré no-
vé poznatky o amyloidu, upozornéno na dia-
gnosticka uskall tohoto onemocnéni. I kdyZ se
nejednéd o onemocnéni prili§ ¢asté, o to zdvaz-
néjsi se jevi jeho nasledky. Pro diferencialni
diagnostiku je zavazné zjiSténi, Ze pritomnost
amyloidézy nemiiZeme vylouc¢it ani opakované
negativnim vysledkem vySetfeni bioptického
vzorku na amyloid.
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