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sEKUNDĂRNÍ AMYLOIDoZA U vÝKoNNÉHo LETCE
Pplk. MUDr. Miroslav RADA, plk. MUDI‘. Václav MONHART, CSC.

Ústav leteckého Zdravotnictví, Praha
[náčelníkz plk. doc. MUDr. Iiří Šulc, CSC.]

`III. oddělení pro nemoci vnitřní S jednotkou dialyzační léčby,
Ústřední vojenská nemocnice, Praha

(náčelník: plk. MUDr. V. Monhart, CSC.]

Problémem amyloidózy se Zabývá lékařská
věda téměř 150 let. V r. 1837 našel Purkyně
zvláštní tělíska v mozku, která přirovnal k zrn-
kům škrobu. Později dostala název „corpora
amylacea“ =[1]. Zvláštní lıojovitý vzhled paren-
c'hymat-óznícíh :orgánů zpodmíněný sekundární
amyl-oidózou popsal makroskopicky i Rokitan-
Sky v. r. 1842, aniž .nález noSologicky .pojmeno-
val 2(6). Virch—ow v r. 1853 Ĺpři stuıdiu zvláštní
slaninovi-té hmoty v orgáneclh použil Spíše bıo-
taníckéhonázvu „amyloid“ pro podobnost s ce-
lulózou a škrobemˇfpří barvení jódem [1]. Fried-
*rei›ch a Kekulé již v r. 1854 prokázali, že se jed-
ná o látku bílkovinné povahy :[6]. 0d té doby
byla získánařada nových poznatků o histolo-
gickém, fyzikálně-chemickém, biochemickém a
imunologiıckém charakteru amyloidu {6]. Přes-
toi v současnosti zůstávají některé Otázky etio-
patogeneze a diagnostiky amyloidózy neobjas-
neny. `

Popis případu

V. M., narozen 1940, pilot vrtulníku, byl při
první hospitalizaci v -ÚLZ 461etý. V r. 1974 pod-
Stoupil levosˇtrannou ureterolitotomii, v r. 1982
překonal lpravostrannou renální koliku bez ob-
jektivně prokázané litiázy. Od července 1982
měl nemocný dráždivý, neproduktivní kašel.
V` Září Se přidružily subıfebrilie, artralgie kyčel-
ních La; drobných kloubů rukou. Koncem r. 1982
byl 'přijat ve spádové VN pro zvýšenou FW {me—
zi 75—‘_—-5_6/__h] a brion‘chitickÿ poslechový Vnález
nad pravou plicní bází. Negativní vbronchogra-
ffi-cký nález vyloučil podezření-.na bronchiektá-
Zie. Pro vysokou FW [SO/lh] byl nemocný přijart
Počátkem roku 1'9835na II. interní oddělení
T'IVN. Laboratorní Anález byl v průběhu vyšetře-
n1 c'hafríakteri'z'ovánë A-=Ípatolo'_g'i'ckými -' hodnotami
mo-čoviny, kreatini-nu a zpoz'itivìtou GRP.H Alzot'o-
pová ıne'frografie odhalila známky funkční pšo-
ruclhy vlevo s nízkou křivkou a oploštěfním
sekrečťní fáze. BronchoSk-opický ınález byl ne-
gativní. V aspiráıtu z broznchů byla nalezena
jediná buňka podobná buňce La-.ngíhansově
K vyloučení specifické etiologie onemocnění
Se nemocný podr-obíl vyšetření na oddělení
TRN ÚVN. Labor-aıtorní obraz charakterizovala
vysoká FW, leuko-cytóza, přecihodná, kvantita-
tivně .nevýznamná proteinurie, výrazná poziti-
v-ita CRP, zvýšená hodnota močovviny, kreatini-
nu, S-amylázy, ALP, ALT. Po 4denní léčbě
Chloramfenicolem potíže ustouıpily, patolo-

gický auskultační nález na plicích vymizel, ne-
mocný byl avfebrilní. S výjimkou zvýšené FW se
postupně normalizoval i laboratorní nález. Vy-
lučovací urograflfie prokázala kontrastní kon-
krement v průběhu levého močovodu. Specific-
ká etiologie pli'cnílho Onemocnění nebyla potvr-
zena. Vzhledem ke zvětšení Submandibulárních
uzlin a such-08ti v ústech se pomýšlelo í na po-
čínající Systémové onemocnění pojiva. Konzul-
tující nefrolog konstatoval chronickou tubu-
lointersticiální nefritidu při urolitiáze.

Počátkem března 1983 byl nemocný opět hos-
pitalizován pro vysokou FW, bolesti 'bederní
páteře a migrující temporomandibulární ar-
tralgie. Vzhledem k *pozitivitě antigenu HLA
B 27 uvažoval .revzmatolog o možnosti počáteč-
ního Stadia In. Bechtěrev. Při ,fyziatrické léčbě
kombinované s nesteroidními anftírevmatiky do-
šlo ke ,zmírnění potíží a poklesu FW. Souběžně
zjištěná přítomnost pneumšokokové infekce
v horních cestách dýchacích vedla k úvaze
o intraiınzfekční etiologii artralgií. Laboratorní
nálezy z této doby jsme Shrnuli do tabulky 1.
Je z ní patrná disproporce v elektroforéze pla-z-
matických bílkovin, mírná anémie, zvýšená
hodnota ı,beta-2-mikroglobulinu v moči a pokles
filtrační schopnosti ledvin.

V období 1984-1985, Ipři pravidelném kaž-
doročním vyšetření výkonných letců byl ne-
mocný bez potíží, somatický nález a základní
laboratorní vyšetření nesvě-dčila pro organické
onemocnění.

Koncem sr'pna 1986 byl nemocný přijat s al-
terací celkového Stavu, váhovým deficitem 6 kg,
zvýšenou námahovou dušností provázenou po-
citem reˇtrosternálního tlaku, b-oleStmi krční a
bederní páteře a parestéziemi v obou horních
končetinách. Objektivně šlo o nemocného S nor-
mosteníckým habitem [179 cm, 83 kg] a-s nor-
málními hodnotami krevního tlaku a tepu. Ná-
pazdná byla 'hepatomegalie S játry přesahujícími
oblouk žeberní o 4 prsty. Přední plocha jater
měřila 19 cm. Současně byla zjištěna poklepo-
vá -bćolestívost |Střední hrudní páteře. Při rtg vy-
šetření byla popsána Ipatologická ldefigurace
těla obratle TIh 11 S oSteolytickým Iložiskem. Od
Srpna 1986 do března 1987 ıbyla ıpak provedena
řa'da vyšetření biochemických, rentgenologic-
kýfcfh, ultrasonografických, ra'dioizotopových,
počítačovou tomogra'fií. Bylo odebráno více
vzorků [sternální punkcí, punkcí lopaty kyčel-
ní kosti, dřeně obratle Th 11, z biopsie jater-
ní] 'k histologickému vyšetření ve Snaze najít
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Tab. I

Vybrané laboratorní nálezy g hospitalizace ' `
na interním odd. ULZ '

Doba vyšetření `Březen 1983

FW 70/h `

Hemoglobin 1 141

Hematokrit 0,37

Hemoglobin. konc. 0,31

Moč chemicky krev +

Moč bakteriologicky

fl-Z-mikroglobulin M 0,6

Kreatinin \ l 14

Močovina 8,3

Glomerul. filtrace 1,25

Koncentrační pokus (sp. v.) 1034

CRP ' +

Ery 2 mil.
Addis. sed. Leu 3 mil.

Válce 0
Bílkovina . 0

Albumin
a-l-glob.

Elfo bílkovin a-Z-glob.
fi-glob.
y-glob.

0,46
0,05
0,12

' 0,14
0,23

Hodnoty vyšetření vyjádřené v jednotkách SI soustavy

primární ložisko uvažovaného gezneralizované-
ho maligního onemocnění. Byl konzultován he-
matolog, nefrolog, ronkolog. Z diferenciálně. dia-
gnostického hlediska jsme uvažovali o malig-
nitě, plazmooytzomu, sarkoidóze, kolagenóze,
hematolog nevylučoval ani amyloidózu. Výsled-
ky laboratorních vyšetření Z tohoto obdobi
Znázorňuje tabulka 2. . ~ - ~ - -

Vyšetření dřeňzového Vvpunktátu Ze vsterna a
lopaty kyčelní kosti nesvězdčilo 'jednoznačně
pro plazmocytžom. V obou případech byla na-
lezena jen depozita amıo-rzfzních a-ciIdotilních
ihmot uložených extracelulárně. Cytžologioké
vyšetření punktátu Z obˇratle Th 11 budilo po-
dezření na metastatioký proces,'vyoházející nej-

Spíše Z ledvin. Jaterní p-arenohym žodebraný při
I bižopsii jbyl stvořen! ijizvící `ˇSe` vazivovou tkání,
barvení na amyl'oid bylo negativní. Nálezy Zís-
kané počítačovou tomograffií bylyV v souladu
S Ívýsledky ultrasonogrfałfického vyšetření.

. Sho'dně, byla potvrzena hepatomegalie, ıpozději
i mírná splenomeg-alie (obr. 1). Kontury obou
ledvin byly nerovné S částečnou redukcí renál-

ního parenchymu `-[ 2,5 cm] `““a 'S konkrementem
v dolním kalichu pravé ledviny. Ve Spongióze

»_ofbratlo'vých těl Th 10-12, S maximem v '11h 11,
byla popsána ložiska vzhledu drobných dutin
o různě velikosti ‹[obr. 2]. Výsledky rałdi'oifzoto-

o

Obr. 1. _Hepatosplenomegalı'e při vyšetření počítačooou
ˇ tomograjií [rtg oddělení UVN]

Obr. 2. Zobrazení Zožz'skovéłıo postižení dřenëobrč'atle
Th 11 počítačovou tomografı'í [rtg oddělení ÜVN]

povýoh vyšetření seshodıovaly s "uvedenými náf
lezy“. Echokardiograflfioky .byla nalezen-a hranič-
ní velikost pravé komory, Zvětšen'á leváısíň; hy-
pertroíie LKS s poruchou diastolické |funkce.
Vzhledem“ k .poruše renálních > funkcí. byl ne-
mocný přeložen 'v z řeznu“ 1987--n‹a ąI II. oddělení
pro *choroby vnitřní ÚVN. H'ospita'lizaoii Charak-
terizovala progrese r`e`~nál=nifl` insuficience, pro-
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VVybrané laboratorní nálezy z hospitalizací na interním oddělení ÚLZ a III. oddělení pro choroby vnitřní- ÚVN
Tab. 2

Hodnoty vyšetření vyjádřené v jednotkách SI soustavy -

Interval vyšetření Srpen 1986 - březen 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

Močovina 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

ıB-2-mikroglob. v moči 2,4 3,4

Moč chem. i _, B+++,K+ K++ B++ B+, K+

Moč bakteriol. neg. neg. neg. neg.“. -

ACPIIzoenzym 496 549/37 471/8 302/10 LyľĹ

ALP 3,96 3,68 2,53 2,19

GMT 12,96 10,61 9,53 ' _

+
K 5,6 5,7 5,9 j ~ 6,0 _

Albumìny 0,59
a-l-glob. v 0,03

Elfo a-2-glob. . 0,08
fl-glob. v ` 0,14
y-glob. ' 0,16

0,51 0,55 — Ť 0,52
0,09 0,03 ` 0,04
0,11 0,08 0,09..
0,14 0,14 ˇ ' 0,15
0,20 0,20 0,20

Addis. sed. Leu záplava
Vál. 0

4 mil. 6 mil. “ . “. 2mil. j `_
l mil. 2 mil. . ˇ 4 mil.
2× 105 1,9><105 _ 0,7><105
1,20 1,72 0,81Bílkovina / '24 h _ 2,21

hl-oubeni anémie, kterou Se podařilo upravit
krevní/mi transtúzemi. Po diagnostické lpunkci
prostaty se objevila makrohematurie. Bioptic-
ký nález -Z prostaty a povrıcihní vrstvy rektální
Slizınice byl negativni. Malıigní Struktury naleze-
ny nebyly, /barvení na amyloid bylo opět nega-
tivní. Po přechodné hospitalizaci pro masivní
krvácení Z močových cest na urologickém od-

dělei'ní flÚVN byl nemocný propuštěn do domá-
cího léčení. Záhy Se však objevily otoky dol-
nícłh končetin, proSá/knutí až edé-m v Obličeji.
S náhle vzniklou abdominálni bolestí a anurií
byl nem-o'cıný převezenna chirurgické oddělení
VN České Budějovice S podezřenim na renáloí
kol/iku. Snarůstající hyzpenkalémií, retencí du-
Síkatýoh katabolitů a îkli-niCskÿmi projevy-šoko-
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vého .stavu byl nemocný přeložen na IIP vnitř-
ního oddělení. Podialýze došlo k částečné kli-
ni-cké--i laboratorní úpravě. Stav porušeného
vědomí se 'však :postupně prohlubovzal až do ko-
matu, byl výrazný ikterus, objevily.se Známky
hçemoragické diatézy, .terminální paralytický
ileus.

'Překvapivý'byl sekční nález- Byla nalezena
masívní depozita sekundárního amyloidu v ját-
rech, slezžině, nadledvinách, lymfatických. uzli-
nác'h, v intersticiu a cévách myokardu, v inter-
stiiciu obou ledvin a ložiskově i v glomerulech.
Současně byla konstatována akutně exacerbo-
vaxnáj chronická pyelonefritida S čerstvými ab-
scesy a pravostranná nefrolitìáza.

Rozprava

Amyloidózou rozumíme systémový proces
ukládání málo Solubilníëho proteinu v různých
orgánech. Novější etiopatogenetické poznatky
o amyloidóze publikovali v poslední době No-
žička a Sakalová [6, 8]. Amyloidová molekula
má tvar lantiparalelflně se Skládajícího listu [tzv.
beta fibrvilóZaJ. Chemicky se všechny .amyloidy
skládají zefdvou komponent: z tzv. P-kompo-
nenty, což je glykoprotein patřící mezi alfa glo-
buliny, a z amyloidových vláken. P-komponenta
se podobá aminokyselinovou sekvencí ze 60 0/0
C-reaktivınímu proteinu. V amyloi-dové hmotě
představuje 5-10 0/0 a je všem amylšoi-dům
Společná. její 'hladina se zvyšuje při maligních
onemocněních, ale najde se i u zdravých [8].
Druhou složku představují amyloifldová vlákna,
tvořící 90—95 0/0 .amyloidové hmoty. Na rozdíl
od" P-kˇomponenty nejsou společná pro všechny
typy amyloidů. Při Sekundární amyloidóze je
amyloidní bílkovina .označována jako AA [amy-
loid A' related]. Než dojde k depozici v -orgá-
neclh, koluje v krvi jako prekurzšor amyloidu A,
označovaný jako SAA. Místem tvorby jsou Snad
játra, podobně jako u P-.komp'onenty [0]. Pro-
dukce je podněcována _iønterleuk'i-nem [Il-1] vy-
tvářeným aktivovanými maıkrolfágy v rámci
.iımunologické„odezvy na zánět. Podle experi-
mentálních .Studií Se ukazuje, že „spouštěcím
prvkem“ tvorby amyloidu je, alespoň částečně,
látka produkovaná orgánem, který má být amy-
loidem za'sažen, a je provizorně označována ja-
koAEFl [amyloid enhancing factor] [6]. Na
rozdíl. `od primární .aflmylžoiıdóızy má amyloid
nv případě Sekundární amyloidózy neimunoglo-
bulinový charakter {8]. Při Sekundární amyloi-
fdóıze je ukládání amyloidu převážně perireti-
-kulární ı\[1]. V, ledvinácìh dochází k depozici me-
zi endfloteliálními a epitelíálními buňkami glo-
merulů, S jejich postupným splýváním a .pozdě-
ji zánikem. Postižení orgánů `amyloidózou lze
zhruba seřadittaktoz nadleżdviny, mízní uzliny,
ledviny, játra, střevo :[1]. S výjimkou zažívací-
ho traktu tomu tak bylo i'unašefho nemocné-
ho. Vznik sekundární amyloidózy je łpo-dmíflněn
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především přítomností 'chronických Zážnětlivý-ch
nebo hnisavýcëh onemocnění, jako jsou TBC plic
a kostí, .Osteomyeli`_ti‹dy,_ empyemy, -a'bscesxy,~=chro-
nické píštěle, bronchiektázie, kol-agenózy, ilym-
fogranulom, plazmo-cytom, Vlues, malázrie, Cro-
hno-va chorob-a, leukémie a .různé malignity [1].
Z vnefrologického hlediska je důležité, že r byla
popsána i u nemocných S nc-'hronickou infekcí
ledvin [10]. Ledviny bývají p:oStižen.y._.př.iJse-
kundární amyloidóze až ~v 80 0/0 [5]“. Nápadná
je častá diskrepance mezi patomorfologickým
nálezem fa závažností [funkčního postižení Vled-
vin z[5]. Klinický obraz systémové amyloidózy
je pestrý a Závisína rozsahu postižení jednotli-
vých orgánů. U našeho nemocného jsme nepo-
zorovali, s výjimkou terminálního Období, Oto-
ky a další známky .nefrotického syndromu [7,
10, 11]. Z ostatních klinických příznaků uvádí
Kyle hepatomegalii a pa'restézie u 50 0/0- nemoc-
ných [9]. Zvětšení jater u našeho .nemocného
jsme přičítali metastatickému postižení jater.
Parestézie jsme Si vysvětlovali vertebropaftií, se
kterou se u výkonných letců setkáváme poměr-
ně často. Přestože šlo O nemocného s urolitiá-
zou, nepodařilo Se v celém průběhu vyšetřová-
ní prokázat kvantitativně významnou bakteri-
urii. Leukocyturie ,byla Spíše výjimkou, protei-
nurie byla intermitentzní a kvanftfiıtativně nezá-
važná [do 2 g/24 h].0pakovaně zjištovanO-u mik-
rohematurii jsme považovali za průvodní jev při
urolitiáze. I když jsme pátrali především po ma-
ligním tumo-ru, opakovaně jsme provedli vyše-
tření na amyloid Z bioptických materiálů |[ját-
ra, rektální sliznice), ale,s negativním nále-
Zem. Běžně používané metody barvení na -amy-
loid včetně Bennholdovy zkoušky mohou Selhat
[1, 7]. Diagnostická záchytnost z kostní dřeně
Se .odhaduje na 25.-40 0/0, Z rektální sliznice. na
60 0/0 [9], podle jiných až 85 0/0 [2]- Nedoporu-
čuje Se biopsie led-vin a jater vzhledem k riziku
krvácení [2, 3]. Ze stejného důvodu jsme upus-
tili od Vrenální biopsie. Až do období pokročilé-
ho stadia renálního Selhávání jsme nepomýšleli
na ch'ronick-ou infek-ci ledvin jako možnou pří-
činu Systémové amyloidózy. Chyvběly .cystopye-
litické potíže, .močový nález nebyl charakteris-
tický, nebyla přítomna významná bakteriurìe,
funkce ledvin [koncentrační schopnost] byla
normální. Vyšetření na amyloid bylo opakovaně
negativní. Nemocný tedy patřil k těm 30 0/0 je-
dinců, u nichž chronická pyelonefritída probíhá
bez typických známek .[3, 10, 11]. Klinické
známky nefrotického syndromu se vyvinuly až
preterminálně. ` ‘ ˇ

Přežívážní .nemocných Se sekundární amyloi-
dózou má lepší prognózu, zvláštěje-li léčeno
včas základní onemocnění. V našem případě
usuzujeme na 1-31eté trvání onemocnění, což
odpovídá i literárním údajům ,[4, 10]. `

Z patomorfologického hlediska Zůstalo neob-
jasněno ložis-kové postižení łhrudních oflbratlů,
i když se v Hteratuře hovoří o tzv. nádorovém
nebo atypickém amyloid-.u .=[1]. Ten však bývá

v 'VIčastejsı u amyloidézy primární .[1].
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Souhrn

Uveden případ 461etého výkonného letce se
systémovou Sekundární amyloidózou, s letálním
průběhem. jako vyvolávají-cí příčina Sekundár-
ní amyloidózy Se nabízí seıkčně xprokáZ-aıná chro-
nická infekce ledvin. Připomenuty některé no-
vé poznatky o amyloidu, upozıorněvno na dia-
gnostická úskalí tohoto onemocnění. I když Se
nejedná o ıonemocnění .příliš časté, o tflo Závaž-
nější Se jeví jeho následky. Pro diferenciální
diagnostiku je Závažné Zjištění, že přítomnost
amyloidózy :nemůžeme vyloučit ani opakovaně
negativním výsledkem vyšetření biop'tickéhvo
vzorku na amyloid.

Literatura

1. BEDNÁŘ, B. aj.: Patologie I. 2. vyd. Praha, Avicenum
1982. 625 S.

2. CHEIGH, I. S. - STENZEL, K. H. — RUBIN, A. L.: Ma-
nual of clinical Nefrology. Vol. 1. Hague-Boston-Lon-
don, Martinus Nijhoff Publishers 1981. 491 S.

3. HEGGLIN, R.: Diferenciální diagnostika vnitřních
chorob. 11. vyd. Praha, Avicenum 1972. 895 S.

4. KLAHR, S. - MASSRY, G. S.: Contemporary Nefrolo-
gy. Vol. 2. New York-London, Plenum Medical Book
Company 1983. 793 S.

'5. KLAUS, D. [Hrsg]: Nephrologische Erkrankungen.
In: Praxis der Allgemeinmedizin Band 7. München,
Urban —-— Schwarzenberg 1983. 249 S.

6. NOŽIČKA, Z.: Nové poznatky O amyloidóze. Prakt.
Lék., 65, 1985, č. 4, s. 121-124.

7. PACOVSKÝ, V. aj.: Vnitřní lékařství. 1. vyd. Praha,
Avicenum 1986. 1024 s.

8. SAKALOVÄ, A. aj.: Systémová amyloidóza pri plas-
mocytóme. Súčasné etiopatogenetické poznatky.
Vnitřní Lék., 31, 1985, č. 6, S. 572—575.

9. SAKALOVÄ, A. aj.: Systémová amyloidóza pri plas-
mocytóme. Nové diagnostické a liečebné postupy.
Vnitřní Lék., 31, 1985, č. 7, s. 632-635.

10. SCHŰCK, 0.: Nefrologie a patologie vodního a elek- '
trolytového metabolismu v praxi. 4. Vyd. Praha, Avi-
cenum 1970. 456 S.

11. SKAUNIC, V. aj.: Učebnice vnitřního lékařství. 1. sv.
Praha 1984. 283 S.

Klíčová slova: Amyloid; Amyloidöza ledvin.


