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asuistika popisuje pripad 67leté pacientky prijaté na Nefro-

logickou kliniku FN Hradec Kralové k provedeni biopsie
nativnich ledvin z diivodu masivni proteinurie (17,8 g/den) bez
alterace vylucovacich funkci ledvin.

Pacientka je t. ¢. ve starobnim dichodu, dfive pracovala jako
knihovnice a z rodinné anamnézy je zajimavy tdaj o pri¢iné
umrti matky, tj. blize nespecifikované selhani ledvin. V osobni
anamnéze v piredchorobi nejsou vyznamné patologické ab-
normality, nebyla lé¢ena pro vaznéjs$i onemocnéni a neuzivala
zadnou medikaci. Zhruba Sest mésict pred prijetim popisuje
mirné perimaleolarni otoky. Dva tydny pred hospitalizaci byla
pacientka vySetfena u praktického lékare (divodem navstévy
lékate byla progrese otoki dolnich koncetin), ktery pro nové
diagnostikovanou arteridlni hypertenzi nasadil kombinaci sartanu
a klickového diuretika a provedl zékladni laboratorni vysetteni.
Z dostupnych vysledkt - albumin 10 g/ a hodnota celkové
bilkoviny v séru 43 g/l. Pacientka byla kratce hospitalizovana
na spadovém internim oddéleni a s nové pridanou medikaci
(furosemid, verospiron, KCI a kyselina acetylsalicylova) byla
prelozena na nefrologickou kliniku.

V klinickém nalezu pti pfijeti dominovala anasarka, bilateralné
bazalné oslabené dychani, bricho se suspektnim ascitem a tuhé
otoky dolnich koncetin se serézni sekreci loziska na pravé dol-
ni koncetiné. Hmotnost pti prijeti byla 85,9 kg, vyska 158 cm
a hodnoty krevniho tlaku 147/80 mm Hg s tepovou frekvenci
ve fyziologickém rozmezi. Ze zakladnich zobrazovacich metod -
sonografie bricha a ledvin limitovana ascitem, jatra nezvétSena
a homogenni, popsana lithidza zlu¢niku a ledviny s primérem
12 cm s ojedinélymi drobnymi cystami. Dle rentgenogrami —
na snimku hrudniku popsana hyperémie plic a hili, pravo-
stranny vypotek a na snimku kalvy nebyl prokazan osteolyticky
proces. Ze vstupnich laboratornich odbérti zminuji vyraznou
hypalbuminémii (albumin 9,8 g/, celkova bilkovina 47,6 g/l),
hypokalcémii (sérova koncentrace kalcia 1,99 mmol/l), vylu-
¢ovaci funkce ledvin byly v normé (urea 5,0 mmol/l a kreatinin
62,2 umol/l, MDRD 1,36 ml/s), stejné tak i aminotransferazy,
obstrukéni jaterni enzymy, glykémie a nizky C-reaktivni protein.
V krevnim obraze pacientky nalez mirné leukocytézy (leukocyty
13,6 x 10°/1), bez anémie (hemoglobin 136 g/l) s normalnimi
koagula¢nimi parametry. Zakladni imunologicky screening
neprokazal patologicky nalez (ANA, ENA, anti Jo, anti dsDNA,
anti GBM, ANCA) a markery hepatitid byly negativni. V moco-
vém nalezu s prikazem bilkoviny, po typizaci, byla proteinurie
oznacena jako neselektivni ,primarni glomerularni abnormalita‘
V séru diagnostikovana v gama oblasti M linie monoklonalniho

paraproteinu kvantitativné 3,7 g/l, paraprotein v séru IgG lambda
a rovnéz v moci prokazany retézce lambda.

V tvodu zahdjena sekvencni diuretickd intravenoézni terapie
v kombinaci s albuminem a postupné dosazeno ubytku hmotnos-
ti 0 20 kg (vylucovaci funkce ledvin bez progrese do patologic-
kych hodnot). AZ po tomto zmirnéni otokt bylo mozné provést
renalni biopsii nativnich ledvin, kterd probéhla bez klinickych
komplikaci. V biopsii byla zastizena dfen i kira s normadlni
celularitou glomerult, mesangium i periferie s masivnimi amy-
loidovymi depozity (verifikovano saturnovou i Kongo ¢erventi).
Depozita amyloidu dale zastizena v cévach a v intersticiu, kde je
minimélni fokalni fibréza (do 5 %), bez vyznamné inflamace a se
skupinami pénovych makrofagti. Tubuly s ne¢etnymi hyalinnimi
valci, normaélni nebo jen lehce dilatované. V imunofluorescenci
prokazana pozitivita lambda fetézct na tfi kiize. Histopatolog
nélez biopsie ledvin u dané pacientky uzavftel jako AL (lamb-
da) amyloidézu ledvin s masivnim postizenim glomeruld, cév
a intersticia.

Pacientce byla aplikovdna maximalni renoprotektivni tera-
pie — kombinace pfimého inhibitoru reninu se sartanem, z dalsi
medikace pak klickové a kalium Settici diuretikum, inhibitor
protonové pumpy, atorvastatin a nizkomolekuldrni heparin
v profylaktické davce. Z dietnich opatteni byly doporuceny
bilkovinné pridavky a pfijem tekutin kolem 1,5 litru za den.
Pacientka byla poucena a objednana k dalsi diagnostice a terapii
(punkce kostni dfené) na specializované pracovisté, pti propus-
téni kardiopulmondlné kompenzovana, s hodnotou kreatininu
ve fyziologickém rozmezi.

H KOMENTAR KE KASUISTICE
Doc. MUDr. Romana Rysava, CSc.

Komentovand kasuistika popisuje typicky pripad nemocné s AL
amyloidézou, kterd se stavd v soucasné dobé jednou z nejcas-
téjsich pricin nefrotického syndromu (NS) u lidi ve véku nad
65 let. Incidence AL (tvotend lehkymi fetézci imunoglobulinii)
amyloidézy se uddvd kolem 9-10 nemocnych na milion obyvatel
(Kyle, 1992). U 70-80 % noveé diagnostikovanych AL amyloidéz
je v dobé diagnozy pritomno rendlni postizeni, manifestujici se
tézkym NS s neselektivni, Bence-Jonesonovou proteinurii (Obici,
2005). Srdecni postizeni se objevuje v 60 % pripadii, méné casto
dominuji symptomy spojené s postizenim GIT (20-30 %) ¢i auto-
nomniho nervového systému (10-20 %).

Na toto onemocnéni je tieba u starsich nemocnych s tézkym
NS myslet, zejména je-li imunologické vySetieni negativni.
Z laboratornich vysetteni je tfeba neopomenout vysetreni elek-
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troforézy sérovych bilkovin a pripadné provést imunofixaci séra
i moci. U nasi nemocné byl jak v séru, tak v moci detekovdn
paraprotein IgG lambda v malém mnoZstvi, coz je pro diagnozu
AL amyloidozy typické. Pri soucasné pritomnosti mnohocetného
myelomu byvaji sérové koncentrace paraproteinu vyrazné vyssi.
Na druhé strané se ukazuje, Ze samotnad elektroforéza nemusi
prokdzat pritomnost M komponenty (paraproteinu) u nemocnych
s AL amyloiddézou az v 56 % p¥ipadii, a dokonce i imunofixace
je u 10 % z nich negativni (Palladini, 2006). Lehké fetézce (LC)
kappa ¢i lambda, které AL amyloidézu vétsinou zpiisobuji, se
v séru téchto nemocnych vyskytuji v malych koncentracich, které
nejsou detekovatelné vyse zminénymi metodami (rozlisovaci
schopnost detekce LC pfi ELFO se pohybuje kolem 500 mg/I, pfi
IELFO kolem 150-500 mg/l). Z téchto divodii se dnes do rutinni
praxe zavddi vysetieni volnych lehkych fetézcii (FLCs) nefelome-
trickou metodou, detekujici pomoci protildtek specifické epitopy
lokalizované na LC (Hutchison, 2009). Tato metoda (Freelite) je
schopna detekovat LC v mnozstvi < 10 mg/l. Kromé absolutnich
hodnot LC se standardné urcuje i pomér fetézcii kappa : lambda,
ktery je velmi diilezity pro posouzeni klonality LC a pfispivd
k monitoraci aktivity onemocnéni (zména poméru mezi LC miiZe
signalizovat hrozici relaps onemocnént).

Dlouhodobad stabilita rendlni funkce je u nemocnych s AL amy-
loidézou typickd, a to i presto, Ze maji pomérné pokrocily nilez
infiltrace glomerulil v rendlni biopsii. Pro tento typ amyloidézy
jsou obvykld depozita amorfniho, kongo-pozitivniho materidlu
zejména v aferentnich arterioldch, podobné jako v komentova-
né kasuistice. Infiltrace glomerulii amyloidem neni, na rozdil
od pritomnosti imunodepozit u glomerulonefritid, doprovizena
hypercelularitou ¢i vétsi zanétlivou infiltraci intersticia. Nalez
pénovych makrofdgii v biopsii je odrazem velké proteinurie,
kterou nase nemocnd po delsi dobu méla. Imunofluorescencni
pozitivita prokazujici pritomnost lambda fetézcii korelovala
s typem paraproteinu v séru i v moci. Zajimavd je i skutecnost, Ze
koncentrace LC v séru (¢i moci) vétsinou nekoreluje s rozsahem
amyloidovych depozit v biopsii. Ta jsou spise zavisld na délce

trvani onemocnéni. Ndlez lehce zvétsenych ledvin mohl byt
Castecné zpisoben infiltraci ledvin amyloidem, pravdépodobnéji
se na ném podilela spise kongesce parenchymu ledvin p7i tézké
anasarce.

Symptomatickd terapie anasarky, kterd vedla ke snizeni
hmotnosti nemocné o 20 kg (coz predstavovalo Ctvrtinu jeji
celkové hmotnosti), zde byla ticinnd, ale ne vzdy tomu tak je.
Ve snaze o navozeni negativni vodni bilance je nutné poddvat
kombinovanou diuretickou terapii se sekvencni blokddou zpétné
resorpce sodiku na riiznych tirovnich nefronu. Poddvime kom-
binaci osmotického diuretika (mannitol), klickového diuretika
(furosemid, nejlépe intravendzné) a thiazidovych diuretik ¢i
spironolaktonu. Pro zvyseni biologické dostupnosti furosemidu
lze pouzit 20% roztok lidského albuminu, do néhoz se pfidd
furosemid a pomalu se aplikuje intravendzné. V pripadé selhdni
symptomatické 1écby ¢&i tam, kde je nemocny ohrozen plicnim
edémem, je namisté provedeni pristrojové ultrafiltrace. Podd-
vdni ,renoprotektivnich Iéciv se snahou o snizeni proteinurie je
u nemocnych s AL amyloiddzou casto problematické, jelikoz byvd
pritomna hypotenze. V tomto pripadé byla pouzita kombinace
aliskirenu se sartanem s dobrym vysledkem (bylo umoznéno
pritomnosti vstupni hypertenze).

Dalsi lécebny postup u této nemocné by mél zahrnovat podd-
vdani standardni cytostatické 1écby (kombinace dexamethasonu
s melfalanem ¢i kombinace CTD - cyklofosfamid, thalidomid,
dexamethason), jelikoz vzhledem k véku neni nemocnd indiko-
vdna k vysokoddvkovanému melfalanu s ndslednym autolognim
prevodem perifernich kmenovych bunék.
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