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Kazuistika 1: Pacientka se sarkoidézou plic
aledvin

Sedmdesatiletd Zena byla piijata pldnované na nasi kliniku
k objasnéni etiologie rendlni insuficience vzniklé v pri-
béhu nékolika mésicd. Pacientka do 69 let véku vaZnéji
nestonala, byla bez zdvaznych internich komorbidit. Prv-
ni obtize se objevily rok pred prijetim, nemocna trpéla
Unavou a nechutenstvim, za rok necilené zhubla o 24 ki-
logrami. Pro bolesti dolnich koncetin absolvovala elek-
tromyografické (EMG) vySetfeni, které prokazalo tézkou
distdlni polyneuropatii dolnich koncetin. Pill roku pred
hospitalizaci na nefrologii prodélala rendlni koliku pfi
blokujici ureterolitidze v pravém mocovodu. Do pravého
ureteru byl pfechodné zaveden stent, ktery byl po dese-
ti dnech extrahovén. Stav byl ddle komplikovan akutni
pyelonefritidou, kterd byla 1é¢ena antibiotiky na urologii
v misté bydlisté. V té dobé méla pacientka normdlni re-
nalni funkce (koncentrace kreatininu v séru 84 pmol/l).
V prib¢hu ndsledujicich ¢tyr mésict doslo k postupnému
zhorSeni rendlnich parametrt, k vySetfeni nefrologem byla
referovana se sérovou koncentraci kreatininu 243 pmol/l.
Pacientka byla pfijata pldnované k diagnostické hospita-
lizaci na lazko nefrologie. Fyzikalni nédlez pii ptijeti byl
bez pozoruhodnosti, nemocnd byla normotenzni. Vstupni
laboratorni vysetieni potvrdilo rendln{ insuficienci s kon-
centraci kreatininu v séru 188 pmol/l, ddle byla zjisténa
hyperkalcemie (celkové kalcium 2,87 mmol/l, ionizované
kalcium 1,31 mmol/1) a hyperkalciurie. Sérové koncentrace
fosforu a parathormonu byly v normé. V krevnim obraze
byla pfitomna normocytdrni anémie (Hb 104 g/1). Mocovy
ndlez byl smiSeny s proteinurif 1,9 g/den a doprovodnou
mikroskopickou hematurii. Imunologické vySettreni prokd-
zalo pozitivitu antinukledrnich (ANA) protilatek a revma-
toidniho faktoru, protilatky proti cytoplazmé neutrofilnich
leukocytti (ANCA) byly negativni. Podrobnéjsi vySetfeni

potvrdilo vyssi hodnoty sérové koncentrace angiotenzin
konvertujictho enzymu (ACE) a chitotriosiddzy. Ledviny
byly pti ultrazvukovém vySetfeni velikosti na dolni hranici
normy s vy$si echogenitou parenchymu. VySe uvedené
ndlezy byly indikaci k provedeni rendlni biopsie, kterd
zastihla 5 glomerulti normalni velikosti bez sklerotizaci,
nekréz nebo srpkl. V tubulointersticiu dominoval na-
lez granulom s obrovskymi mnohojadernymi buitkami
s mirnou kulatobuné¢nou celulizaci a fibrézou v rozsa-
hu 15 %. Imunofluorescencni vysetieni bylo kompletn¢
negativni. Patology byl ndlez celkové uzavien jako gra-
nulomatézni nekaseifikujici tubulointersticidlni nefritida
(TIN) s rozvojem akutni tubuldrni nekrézy (ATN). S ohle-
dem na obraz difuzné vyrazné zmnozené intersticialni
kresby na rentgenovém snimku hrudniku bylo doplnéno
vySetteni plic vypocetni tomografii s vysokym rozliSenim
(HRCT), na kterém byl zobrazen perilymfaticky noduldrn{
proces v plicnim parenchymu a mediastindlni hilov4 lym-
fadenopatie, tedy obraz typicky pro sarkoidézu. Funkéni
plicni vySetieni prokdzalo stfedné tézkou poruchu difuze.
Vysetfeni pomoci Quantiferonu bylo negativni. Pacient-
ka byla pteddna do péce pneumologa. Ambulantné byla
doplnéna bronchoskopie, kde byla histologicky potvrze-
na diagnéza plicni sarkoidézy (popsdn granulomatézni
proces bez nekrdz). Pacientka byla lé¢ena perordlnim
metylprednisolonem s postupnym snizovanim dévky
(v tvodu 32 mg piipravku Medrol/den). S odstupem Sesti
meésicli od zahdjeni kortikoterapie byl stav komplikovan
rozvojem fraktury obratlového téla prvniho bederniho
obratle L1 po padu. Denzitometrické vySetfeni potvrdilo
osteoporozu. Lécba kortikoidy byla ukoncena po 12 mé-
sicich od zahdjeni po dosazeni kompletni rendlnf remise
onemocnéni a po zlepSeni plicnich nélezt. Rendlni funkce
se normalizovala, mocovy ndlez proteinurie a erytrocytu-

rie vymizel.
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Pacientcin stav se po zahdjeni kortikoterapie vyraz-
né zlepsil, avsak 1é¢ba méla i nezadouci u¢inky v podobé
fraktury bederniho obratle. S ohledem na dlouhodobou
tendenci k hyperkalcemii nebyla u nemocné v chronické
medikaci zavedena substituce vapniku a vitaminu D, coz
zvysSovalo riziko vzniku zlomeniny. Substituce byla na-
sledné s ohledem na vysSe uvedené komplikace nasazena.

Kazuistika 2: Pacientka s mimoplicni sarkoidézou
Zde sledujeme ptipad 72leté Zeny dispenzarizované dlou-
hodobé pro arteridlni hypertenzi s osteoporézou lé¢enou
bisfosfondtem a monoklonalni gamapatif nejistého vyznamu
(MGUS). Nékolik mésicti pozorovala intermitentné se obje-
vujici granuloma annulare na bércich a ndsledné i predlok-
tich, coz 1é¢il dermatolog lokalni aplikaci kortikoidni masti
vzdy s dobrym efektem. Zhruba za $est mésict od prvniho vy-
skytu zacala trpét bolestmi drobnych kloubt ruky, subfebri-
liemi, laboratorné byla zjisténa mirnd elevace C-reaktivniho
proteinu (CRP) a bylo zahdjeno vySetfovani ve spidu. Béhem
dvou ndsledujicich mésicti se rozvinulo akutni rendlni selhd-
ni v terénu mirného chronického onemocnéni ledvin (sérova
koncentrace kreatininu se zvysila ze 119 na 370 umol/l) se
smiSenym mocovym nalezem a anémif. Z anamnestickych
dat v¢etn¢ abuzu, zobrazovacich vySetfeni a ani imunologic-
kym vySetfenim nebyla odhalena pri¢ina akutniho poskozeni
ledvin (AKI), ale pfi vySetfovani anémie byl gastroskopil
zachycen nejasny ndlez krystalii v zalude¢ni sténé s granu-
lomatdzni reakci. S védomim MGUS o koncentraci volnych
lehkych fetézcl (FLC) kappa v séru 382 mg/l, pomeéru FLC
kappa/lambda 4,55, M-gradientu 8,3 g/l a pozitivni imunofixa-
ce mo¢ina imunoglobulin G (IgG) i FLC kappa byla pacient-
ka vySetfena pomoci trepanobiopsie bez ndlezu svéd¢iciho
pro mnohocetny myelom ¢i AL amyloidézu, nasledné byla
provedena biopsie podkozniho tuku a sliznice rekta, opét bez
ndlezu amyloidu. Na vys$$im pracovisti byla provedena bio-
psie ledviny téz p-amyloid negativni. Empiricky byla pacient-
ka lé¢ena monoterapif kortikosteroidy s rychlou detrakci az
k vysazeni béhem jednoho mésice. Za dva tydny po skonceni
kortikoterapie dochdzi k progresi non-oligurického rendlniho
selhani s nutnosti zahdjeni dialyzy. Tehdy byla pacientce
obnovena léc¢ba vysokodavkovanymi kortikosteroidy v davce
0,7 mg/kg/den prednisonu a s podeztenim na monoklonal-
nf gamapatie rendlniho vyznamu (MGRS) byla referovdna
na nase pracovisté k rebiopsii ledviny.
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Sarkoidéza je systémové granulomatdézni onemocnéni, jehoZ
incidence je 7-11 na 100 000 obyvatel a prevalence 10-160 na
100 000 obyvatel. Nejvétsi vyskyt je uvdden ve Skandindvii.

Cast&si je u Zen ve véku 2040 let, vice se vyskytuje u populace
Cernosskéno pivodu a dalst vyskyt je zaznamendvdn v pozdéj-

Do VFN byla nemocné prijata s proteinurif 2,5 g/den,
bez erytrocyturie ¢i leukocyturie. Rebiopsie byla prove-
dena s ndlezem negativni imunofluorescence (IF), bez
pritkazu MGRS, ale v tubulointersticiu byla pritomna chro-
nickd zanétliva celulizace, obrovské mnohojaderné buiiky,
mikrokalcifikace a tubulitida odpovidajici nekaseifikujici
granulomatézni TIN. Celkové chronicity score ¢inilo 5/10.
Diferencidlnédiagnosticky tedy byla zvazovéana sarkoiddza,
tuberkuléza ¢i malignita. HRCT plic neodhalilo zadné
znamky granulomt ¢i intersticialntho postizeni. Polymerd-
zova fetézova reakce (PCR) moci a test IGRA (Interferon
Gamma Release Assay) na tuberkulézu byl téZ negativni.
Laboratorné v séru méla pacientka fyziologickou kon-
centraci kalcia, fosforu, ACE i chitotriosiddzy, coz vsak
nevylucuje diagndzu sarkoidézy vzhledem k vyznamnému
zkresleni laboratornich testti a pfedchozi 1é¢bé glukokor-
tikoidy. Hodnota parathormonu (PTH) byla na spodni
hranici normy, mirné snizen4 byla jak koncentrace 25-OH,
tak 1,25-OH vitaminu D. Jediné frak¢éni exkrece kalcia
byla vy$si - 12 % (norma do 5 %), coz mohlo byt ovsem
ovlivnéno jak 1é¢bou glukokortikoidy, tak osteoresorpci
pri znamé osteoporoéze. S myslenkou na sarkoidézu bylo
doplnéno echokardiografické vysetteni, EKG holterovské
a o¢ni vySetteni bez prikazu patologie. Vysetfeni PET/CT
nésledné neodhalilo Zddnou malignitu ¢i jakykoli granu-
lomatdzni proces.

Hodnotime tedy stav jako mimoplicni sarkoidézu s re-
nalnim, koznim a gastrointestindlnim postizenim. Dtlezité
je povSimnout si, zaslouzi, ze kozni projevy predstihly
o nékolik mésict celkové priznaky i jiné orgdnové po-
stizeni. Pacientka reaguje na obnoveni vysokoddvkova-
né kortikoterapie promptné¢, do tydne od zahdjeni se
dati odpojeni od hemodialyzy. Toho ¢asu je tii mésice
na lécbé kortikosteroidy, aktudlni koncentrace kreatini-
nu v séru je 220 pmol/l s redukei proteinurie z 2,5 g/24 h
na 0,3 g/24 h bez erytrocyturie ¢i leukocyturie, klinicky
bez celkovych priznaki i koznich eflorescenci. Ve snizo-
vani davek kortikosteroidli postupujeme velmi pozvolna,
a sice o0 0,1-0,2 mg/kg/den po trech tydnech, celkovd doba
1é¢by je rozvrzena na devét mésict z rozhodnuti multi-
disciplinarniho tymu v Cele s pneumolozkou specializujic
se na lé¢bu sarkoiddzy. Osetiujici revmatolog pacientce
zmeénil 1é¢bu osteoporézy z bisfosfonatu na denosumab
za peclivé monitorace a substituce kalcia.

Stm véku, kolem 60 let. Etiologie onemocnéni je nejasnd, jednd
se o imunitni reakci IV. typu na nezndmou noxu s tvorbou
nekaseifikujicich granulomii v ruznych orgdnech u pacientii
s genetickou predispozici. Onemocnéni miiZe probihat u 50 %
pacientit asymptomaticky, miiZe mit ale i zdvainy pribéh v zd-
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vislosti na postiZeni riznych orgdnii. Celkovymi priznaky jsou
tnava, teplota, ztrdta hmotnosti. PostiZent plic je nejcastéjsim
projevem savkoidozy, vyskytuje se a¥ u 9o % pacientii. Pii-
tomna je mediastindlni lymfadenopatie samotnd nebo spojend
s noduldrnim nebo intersticidlnim postiZenim, s opacitami
mlécného skla ve strednim a hornim laloku plic. Onemocnéni
se projevuge suchym kaslem nebo dusnosti. Jaterni cirhdza nebo
pritomnost nodulii v jaternim parenchymu ¢i cholestdza se
objevuji asi u 20 9% nemocnych sarkoidézou. Olni sarkoidoza se
miiZe prezentovat jako uveitida, konjunktivitida nebo neuritida
ofntho nervu. Ko¥ni zmény mohou byt prvnim priznakem sar-
koiddzy, nejcastéji se objevuje na bércich, ale i v jinych oblastech
erythema nodosum, v obliCeji kolem o¢i a na nose miiZe byt
lupus pernio (lividni zbarvent nosu a tvdrf) nebo angiolupoid
(teleangiektazie) v obliCeji. PostiZent srdce, periferniho a cen-
trdlniho nervového systému je mnohem vzdcnéjsi a miiZe byt
pritomno asi u 5 % pacientii. Srdecni onemocnént se projevuje
palpitacemi, arytmit i srdecnim selhdnim pii granulomatéznim
postiZeni myokardu. Pritomny jsou Casto blokddy ramének.
Pacienti se sarkoidézou mohou mit bolesti kloubu, vazi, svalil,
mohou byt pittomny i neuropatie. Casté jsou bolesti hlavy,
vzdenym projevem miige byt meningitida a rizné periferni
obrny. Pacienti se sarkoidézou mohou mit i zmény v krevnim
obraze (anémie, leukopenie nebo trombocytopenie). Lofgreniiv
syndrom je akutni priibéh sarkoiddézy s vysokymi teplotami,
hilovou lymfadenopatiii a s erythema nodosum.

Onemocnént ledvin je pritomno asi u §-50 9% pacientii se
sarkoidézou. U pacientit se sarkoidézou je v granulomech pro-
dukovdn aktivni metabolit vitaminu D (1,25-dilydroxychole-
kalciferolu) v dusledku zvysené aktivity 1-alfa-hydroxyldzy.
Aktivni vitamin D zvySuje vstvebdvdni kalcia z trdvictho traktu
a vysoké hodnoty stimuluji osteoklasty a 2vySuji osteoresorpci.
Vysledkem je hyperkalcemie s hyperkalciurii s tvorbou kalcio-
vych kamenit nebo s ukldddnim kalcia v intersticiu ledvin s nd-
slednym vznikem nefrokalcinézy. Hodnoty parathormonu jsou
suprimované, coZ je ditleZité v diferencidint diagnostice k odli-
Sent od primdrni hyperparatyredzy, jejimZ prvnim projevem
miie byt pravé urolitidza. Pricinou zhorSené vendini funkce a2
akutniho selhdni ledvin je intersticidlni nefritida s pritomnosti
nebo bez pritomnosti granulomu. PostiZeni glomerulii je méné
typické, ale u pacientii se sarkoidézou byly popsdny riizné
typy glomerulopatit jako IgA, membrandzni glomerulonefritida
nebo membranoproliferativni glomerulonefritida.

Diagndza je stanovena na zdkladé rentgenologického vy-
Settent a histologického priikazu nekaseifikujicich granulomit
2 epiteloidnich bunék. V laboratornim vysSetieni u pacienti
se sarkoidézou dominuji vysoké hodnoty CRP, sedimentace
erytrocytic (FW), hyperkalcemie, hyperkalciurie, vysoké kon-
centrace ACE v séru. Chitotriosiddsa je produkovdna aktivo-

vanymi makrofdgy a koreluje s aktivitou onemocnéni. V. moci
je abakteridini leukocyturie, miige byt pritomna proteinurie
i hematurie. Glomeruldrni filtrace muiZe byt sniZena. V dife-
rencidlni diagnostice je tfeba odlisit toto systémové onemocnént
od jinych nemoct s postiZenim riznych orgdnii (tuberkuldza,
lymfom, vaskulitida). Terapie 24visi na pritbéhu onemocnént,
i teZsim pritbéhu onemocnént je indikovdna lécha kortikoidy
minimdiné Sest meésicti v ddvce 0,5-1 mg/kg hmotnosti, vyhodné
Je lécbu prodlouZit na devét mésicii aZ vok. V pripadé velapsu
onemocnéni se vracime k ddvce kortikoidii, kterd byla jesté
ucinnd k udrzent remise onemocnén, pii nedostateCném efektu
poddme vstupni ddvku kortikoidit. Dalst alternativou 1écby je
mykofenoldt mofetil, azathioprin, metotrexdt, antimalarika
a anti-TNF lécba (infliximab), k potlaceni predevsim ocnich
projevii se pouivd adalimumab nebo rituximab. Onemocnéni
miiZe dospét do remise nebo miie prejit v chronickou, ddle pro-
gredugict fazi v zavislosti na ovgdnovém postizent. P¥i kortikote-
rapii je doporuceno poddn{ kalciovych pripravki a vitaminu D.
Pacienti se sarkoiddzou maji vysoké hodnoty aktivniho vitaminu
D a hyperkalcemii. Pacientka v nasi kazuistice nedostala Zdd-
nou substituci kalcia ani vitaminu D a za Sest mésicii od zahd-
Jent 1écby se stav komplikoval frakturou obratle. DiileZité je si
pamatovat, Ze pacienti museji byt zajisténi antivesorpcnt 1é¢bou,
nebot kalciovy metabolismus je u téchto nemocnych narusen.

V prvni kazuistice je prezentovdna pacientka s typickym prii-
béhem onemocnént, s celkovymi priznaky, s postiZenim periferni-
ho nervového systému, s plicnim postiZenim a typickou granulo-
matézni nefritidou, s predchozi nefrolitidzou. Pi kortikoterapii
doslo k tistupu vsech priznakii, k normalizaci rendint funkce.

Ve druhé kazuistice byla prezentovdna pacientka se sar-
koidézou probihajict jiZ delst dobu, Zena méla koZni postiZent,
celkové priznaky a patologicky ndlez v mocovém sedimentu
a ndsledné histologicky potvrzenou granulomatézni intersti-
cidini nefritidu s akutnim zhovSenim rendini funkce vyZadu-
jictm hemodialyzu. Vzhledem k predchozi terapii kortikoidy
a léché osteopordzy neméla hyperkalcemii ani vysoké hodnoty
aktivniho vitaminu D. Bez provedent rendlni biopsie by bylo
velmi obtizné diagndzu stanovit.

Zavér: Sarkoiddza je zdvaZné systémové onemocnént, kdy
postiZent ledvin miiZe byt pritomno a2 u 50 % pacienti. Pro-
Jevuge se litidzou, nefrokalcindzou nebo intersticidlni nefritidou
granulomatdzni nebo bez pritomnosti granulomu. P71 diferen-
cidini diagnostice je nutné pomyslet na sarkoidézu u pacientit
s hyperkalcemii, s litidzou nebo nefrokalcinézou a u pacienti
s celkovymi piiznaky a s nejasnym zhorSenim rendini funkce.
Nutnd je systémovd kortikoterapie, eventudiné jind imuno-
supresivni 1éCba. Prevence a léCba osteopordzy nesméji byt
opomenuty. Vzhledem k postiZent ruznych systémii je vyhodnd
mezioborovd spoluprdce tak, jak je zavedena ve VFN.
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