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Predkladana kazuistika prezentuje 53letou zenu osetfenou na akutni pfijmové ambulanci pro odeznélé akralni parestezie pravé
horni koncetiny a perioralné bez jiného neurologického deficitu. Po infuzi s magnéziem byla odeslana dom. O tyden pozdéji byla
vySetfovana pro brnéni levostrannych koncetin, objektivné pfitomna centralni paréza n. VIl vlevo, CT mozku bez patologického
nélezu, v laboratofi tézka hemolytickd anémie a trombocytopenie, sméfovana na hematologickou JIP s pracovni diagn6zou trom-
botickd trombocytopenicka purpura. V tomto sdéleni bych chtél ve stru¢nosti sezndmit ¢tenére s timto vzacnym onemocnénim,
jehoz siroka skala priznaku se promitd do mnozstvi medicinskych obord.
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The Importance of laboratory screening at paraesthesias

This case report presents a 53-year-old woman treated at neurological emergency for transient acral paresthesias of the right upper
limb and periorally without any other neurological deficit. Following an initial magnesium infusion she was sent home. A week
later she was examined again for tingling in both left-sided limbs, objectively there was a central paresis of the left facial nerve,
CT brain scan without a pathological finding, in laboratory test there was heavy haemolytic anemia and thrombocytopenia, she
was sent to a hemathological ICU with a preliminary diagnosis of Thrombotic thrombocytopenic purpura. In this report | would

like to briefly introduce this rare syndrome, of which wide range of symptoms are reflected into many of medical disciplines.
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Uvod

Tromboticka trombocytopenickd purpura
(TTP) se spolu s hemolyticko-uremickymi syn-
dromy (typicky a atypicky HUS) a HELLP syn-
dromem (Hemolysis, Elevated Liver enzymes,
Low Platelets) fadi mezi trombotické mikroan-
giopatie, kterézto jsou typické tvorbou tromb
v mikrocirkulaci s poruchou funkce postizenych
orgéant (ledvin, mozku a jinych tkdnf a organu).
Prvnim, kdo TTP popsal v roce 1925, byl americ-
ky Iékaf madarského ptvodu Eli Moschcowitz,
kdyz si béhem pitvy 16leté divky povsiml hya-
linnich tromb0 v arteriolach a kapilarach. Jedna
se o zivot ohrozujici onemocnéni, nelécené ma

mortalitu az 90 % (Wun, 2017). Incidence je 3,7
dospélych na 1000 000 obyvatel, typicky po-
stihuje zeny kolem ctyficétého roku (Beydoun
etal, 2004).

Podstatou onemocnéni je deficit meta-
loproteindzy ADAMTS13 (A Disintegrin And
Metalloproteinase with a ThromboSpondin
type 1 motif, member 13). Ten m0ze byt bud
vrozeny, anebo ziskany tvorbou IgG protildtek
pfi autoimunitni reakci vyvolané rozli¢nymi
zpUsoby — po infekcich, po lécich (cyklosporin,
tiklodipin, interferon) nebo v téhotenstvi (Tsai,
2008; Kremer Hovinga et al., 2018). Fyziologicky
ADAMTS13 $tépf ultra velké polymery von

Willebrandova faktoru (vWF), ¢imz snizuje jeho
schopnost vazby na aktivovany endotel arte-
riol a kapildr, vazat a aktivovat krevni desticky
a vytvaret tak mikrotromby slozené z komplex
desticek a ultra velkych multimerd vWF (Kremer
Hovinga et al.,, 2018). Pfi deficitu ADAMTS13 je
tento proces nekontrolovany, coz rezultuje v pro-
trombogenni stav, s naslednou konzump¢ni
trombocytopenii, hemolytickou anémif a vzni-
kem hyalinnich trombd v mikrocirkulaci (Rogers,
2016; Kremer Hovinga et al,, 2018).

Typickym ndlezem u pacienta je takzvana
pentéda pfiznakl — trombocytopenickd purpu-
ra, mikroangiopatickd hemolyticka anémie, ho-
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recky, tézka rendlni dysfunkce a neurologické
priznaky. Ty se vyskytuji az u 70 % pacientd,
projevuji se sirokou paletou symptomd, od
jednoduchych bolesti hlavy, pfes zmatenost,
psychomotoricky neklid, koma, kfece az po he-
miplegie, afazie, nonkonvulzivni status epilep-
ticus (Aksay, 2006). Tyto pfiznaky mohou byt
zplsobené ischemizacemi CNS pfi hyalinnich
mikrotrombech ¢i naopak fatalnimi hemoragi-
emi z trombocytopenie. Charakteristické jsou
fluktuujicim prébéhem s trvanim méné nez
48 hodin (Praksova, 2009), prlbéh nicméné
mUze byt fulminantné progredujici s fatalnim
koncem. Z dalSich rliznorodych projevl orga-
nového postizeni mozno uvést hematurii a/
nebo hemoglobinurii, proteinurii, bolesti bficha
s pankreatitidou a kardiologické potize, v¢etné
arytmif, infarktu a ndhlého kardiogenniho Umrtf
(Tellez-Hinojosa, 2015).

StéZejnim diagnostickym nastrojem kro-
mé anamnézy a kliniky je zakladni laboratorn{
screening — krevni obraz a zakladni biochemie.
Charakteristickym nalezem je anémie, trombocy-
topenie a laboratorni obraz hemolyzy (hyperbili-
rubinemie, zvysend aktivita laktadtdehydrogena-
zy), nékdy elevace rendlnich parametr. Pomoci
rozsifené laboratornf diagnostiky je mozno nalézt
schistocyty, tj. erytrocyty fragmentované patolo-
gickym zvysenim stfihového napéti v trombotizo-
vané mikrocirkulaci (Papaioannou et Stefanadis,
2005), svédcici pro mechanickou pfi¢inu hemo-
lytické anémie a negativni pfimy antiglobulinovy,
tzv. Coombsuy, test vylouci autoimunni pvod
hemolyzy. Diky témto vysetfenim je mozno urcit
diagndzu trombotické mikroangiopatie s dosta-
te¢nou jistotou do 4-6 hodin, coz je stézejni pro
nutnost v¢asného zahajenf terapie s respektem
ke skute¢nosti, ze béhem prvnich 24 hodin bez
adekvatni 1é¢by zmird zhruba polovina pacien-
td (Scully et Yarranton et al, 2008). Laboratorni
prikaz poklesu aktivity ADAMTS13 pod 10 % je
charakteristicky pro TTP a ndlez inhibitoru proti
ADAMTS13 v krvi svédei o ziskaném, imunitné
podminéném plvodu TTP (Kremer Hovinga et
al, 2018). CT mozku ma prognosticky vyznam, pfi
normalnim nalezu je pravdépodobna plna Uzdra-
va, pfi abnormalité az 80 % pacientd umird nebo
trpi tézkymi nasledky. V typickych nalezech MR
mozku je popisovana reverzibilni leukoencefalo-
patie v posteriornich oblastech (PRES, Posterior
Reversible Encephalopathy Syndrome) (D'Aprile
etal, 1994).

Lécba musi byt multidisciplindrni, nutna je
hospitalizace na JIP s komplexni podpdrnou
terapil. Vzhledem k etiologii potizi je zakladnim
terapeutickym postupem série vymeénnych
plazmaferéz, doporuceno zacit co nejdfive,
idedlné do osmi hodin od pfijetl. Kortikoidy se
nasazuji soucasné s plazmaferézami, za¢ina se
pulzem methylprednisolonu 250 mg a opakuje
se 2-3X s navazujici terapif prednisonem v davce
1 mg/kg v postupné se snizujici ddvce sméfujic
k vysazeni po dosazeni kompletni odpovédi.
Imunoterapie rituximabem je indikovana, pokud
ani po sedmi plazmaferézach nenf terapeuticka
odpovéd (Uprava klinického obrazu, vzestup
poctu desticek nad 150 x 10%1 etc.) nebo pokud
dojde k rekurenci trombocytopenie, hemolytic-
ké anémie nebo klinické symptomatologie (Tsai
et Shulman, 2003; Scully et al,, 2007). U pacient
s jakoukoli trombotickou mikroangiopatif je kon-
traindikace podani desti¢kovych transfuznich
pifpravkd, které by naopak mohly pacient(yv stav
rychle zhorsit. Pfi recidivach se dle rozhodnutf
hematologl nasazuje chronickd imunosupre-

sivnf terapie.

Kazuistika

Pacientka narozena v roce 1964, povola-
nim ucitelka cestiny a déjepisu, byla v lednu
2018 privezena sanitou ve vecernich hodi-
nach na neurologickou pfijmovou ambulanci.
V popredi potizi udadvala pfechodné brnénf
pravé horni koncetiny od dlané po predlokti
s naslednym trnutim u pravé ¢asti Ust, coz ji
pUsobilo zhorSeni mluvy, spiSe charakteru dys-
artrie nezli fatické poruchy. V dobé pfijezdu
sanity jiz tyto potize nepocitovala. V ambulanci
udavala pouze bolesti krénf patefe, kterymi ob-
¢as trpiva, a mirnou zavrat vdzanou na zménu
polohy, spiSe charakteru slabosti neZli rotace,
bez nauzey a vomitu. V osobnianamnéze byly
problémy s kolisavym tlakem krve, bolesti kr¢ni
patefe s obcasnou propagaci do obou hornich

koncetin, v roce 2017 byl uveden stav zanét n.
trigeminus vlevo. Udévala, Ze v minulém tydnu
snad prodélala chfipku — s kaslem, slabostf,
bolesti celého téla a vertigem. Vstupni tlak krve
byl naméfen 167/89 mm Hg, tepova frekvence
113/minutu. V projevu byly patrny prvky roz-
tfesenosti a neurotizmu. V objektivnim ndlezu
se jevila bez lateralizace, bez iritacnich jevd,
reflexy byly povsechné vyssi symetricky, vyba-
ven i Chvostk(v pfiznak bilaterdlné. Po podanf
zklidrujici infuze s hot¢ikem a diazepamem, po
kterém pacientka uddvala subjektivni zlepsent,
odeslana domu s diagnézou tetanické ataky,
vs. s podilem cervikogennich potizi a dekom-
penzované hypertenze.

O tyden pozdéji byla opét pfivezena sani-
tou, tentokrate s trnutim levostrannych konce-
tin, s dysartrif a expresivni fatickou poruchou.
Udava, Zze i béhem tydne mivala stfidavé brné-
ni koncetin, ale tentokrate je to horsi, hlavné
nemohla pfechodné mluvit. Objektivné byla
tentokrate pozorovana asymetrie levého Ust-
niho koutku v jinak fyziologickém terénu. Na
stehnech byly patrny zjevné hematomy, jinak
viak bez zndmek anemického syndromu, bez
schvacenosti, bez dusnosti. Akutné provede-
no CT mozku s CT angiografii, kde bez nélezu
jakékoliv patologie.

V laboratofi nélez tézké anémie, trombocy-
topenie, s ndlezem vy3siho zastoupenf schisto-
cytl, elevaci laktdtdehydrogendzy, urey, kreatini-
nu a bilirubinu — detailni hodnoty viz tabulka 1.
Po tomto ndlezu pfeddna do péce internisty
s ndslednou hospitalizaci na hematologické
JIP s diagndzou trombotické mikroangiopatie,
pravdépodobné trombotické trombocytope-
nické purpury. Priikaz deficitu ADAMTS13 < 2%,
s pfitomnosti inhibitoru — 88,4 U/ml potvrdil
pracovni diagndzu ziskané formy TTP.

lhned byla zahdjena lé¢ba vyménny-
mi plazmaferézami a nasazeny kortikoidy
(Solumedrol 250 mg i.v. /den na tfi dny a da-

Tab. 1. Vstupnilaborator pacientky vc. fyziologickych hodnot

U pacientky Fyziologické rozmezi | Jednotky
Erytrocyty 2,0 3,8-5.2 *10'%/1
Hemoglobin 69 120-160 g/l
Trombocyty 18 150-400 *10%1
Schistocyty 0,020 0,00000-0,0050
Laktadtdehydrogendza 10,2 0,1-4,1 ukat/I
Urea 11 2,8-72 mmol/I
Kreatinin 142 49-90 umol/I
Bilirubin celkovy 276 3,4-21,0 ukat/I
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le prednison 1 mg/kg). Druhy den jiz doslo
k vymizeni neurologické symptomatolo-
gie a vyrazné subjektivni zlep3eni. Po dvou
plazmaferézach byla pozorovéana jiz elevace
trombocytl, po péti plazmaferézach doslo
k vzestupu trombocytd nad 150x10%1, tedy
dosaZeny parametry remise onemocnén, cel-
kové provedeno Sest plazmaferéz. Pacientka
byla propusténa zacdtkem Unora s peroralnimi
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