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Trinactilety, v predchorobi zdravy chlapec byl pfijat k hospitalizaci pro tlakové az
kifeCové bolesti dolnich koncetin nereagujici na bézna analgetika. Bolesti nasledo-
valy po respira¢nim infektu s kaslem a horeckou, jiné obtize nemél. V laboratornich
odbérech nebyly znamky myositidy, naopak prekvapilo vyznamné zvyseni gama-glu-
tamyltransferazy (GGT), alkalické fosfatazy (ALP), pouze mirné zvyseni transaminaz,
konjugovaného bilirubinu a laktatdehydrogendazy (LDH). Po vylouceni infek¢ni etiologie
byl pfelozen do fakultni nemocnice, kde byla diagnostikovana ulcerézni kolitida (UC)
a primarni sklerozujici cholangitida (PSC).

Kuriéznim vedlejsim nalezem v priibéhu vstupni diagnostiky byla rentgen-kontrastni
tableta KCl v zazivacim traktu, imitujici cizi téleso.

Cilem sdéleni je upozornit na neobvyklou a ¢asto nendpadnou manifestaci zavazného
jaterniho onemocnéni.

Kli¢ova slova: bolest dolnich koncetin, hepatopatie, nespecifické stievni zanéty (IBD),
primarni sklerozujici cholangitida (PSC), ulcerézni kolitida (UC).

A 13-year-old previously healthy male was admitted for pressure and cramping pain
of the lower limbs, unresponsive to common analgesics. The episode of pain followed
arespiratory infection with cough and fever; there were no other concurrent symptoms.
Laboratory tests showed no evidence of myositis but, surprisingly, a significant elevation
of gamma-glutamyltransferase (GGT), alkaline phosphatase (ALP), only mild elevations in
transaminases, conjugated bilirubin and lactate dehydrogenase (LDH). After excluding
hepatotropic infections, he was transferred to a tertiary care hospital, where he was
diagnosed with ulcerative colitis (UC) and primary sclerosing cholangitis (PSC).

A peculiar incidental finding during the initial diagnostic work-up was a radiopaque
tablet of potassium chloride in the digestive tract, mimicking a foreign object.

The aim of this case report is to emphasize unusual and often subtle manifestation
of a severe liver disease.

Key words: hepatopathy, inflammatory bowel disease (IBD), leg pain, primary sclero-
sing cholangitis (PSC), ulcerative colitis (UC).

typicky ve 2. dekadé zivota a postihuje castéji
Primarni sklerozujici cholangitida (PSC) je  muzZe. Zasadni je asociace s nespecifickymi
zdvazné progredujici onemocnéni zlu¢ovodll  stfevnimi zanéty (IBD): 2-8 % pacientli s IBD
s nizkou, ale konstantné stoupajici incidenci

(u déti cca 1:200000-1:500000). Nastupuje

trpi i PSC a naopak, ulcerdzni kolitida (UC) je
pfitomna u 75-90% pacientu s PSC. Etiologie
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Laboratorni vysledky pacienta s UC a PSC: pfi prvnim zdchytu (A) a rozsiteny laboratorni panel (B)

Tab. 1A
Hemoglobin Erytrocyty Hematokrit Mcv Leukocyty Trombocyty Diferencialni
(g/l) (x10'/1) (f1) (x10°/1) (x10°/1) pocet leukocytt
121 4,6 0,36 774 9,0 500 normalni
. Bilirubin Urea, kreatinin, kys. mocova, Na, K, Cl,
(:‘R;) ( IfaKt " My(°9'/‘:)t"" ALT (ukat/l)| AST (ukat/) | celkovy | i:tT/I) ( ’I*(;': " Ca, Mg, P, LDH, glykemie,
9 M H9 (umol/l) H H troponin, lipidové spektrum, mo¢
2,2 0,73 22,6 1,84 0,96 m 8,88 10,03 normalni
Tab. 1B
ASLO ferritin FW Koagulace TSH, fT4, PT, 19G IgA, M Amylaza Kalprotektin
(ku/1) (ng/l) (mm/h) (APTT, Q, INR) antiTPO (g/l) (g/1) (nkat/1) ve stolici (ng/g)
453 73,5 60 normalnf{ negativni 22,8 norma 0,80 3729
RF IgG alAT Ceruloplazmin 25_OHD AFP CEA CA19-9 Anti-HAV, HBsAg,
(ku/l) (g/l) (g/1) (nmol/l) (ng/l) ug/l (ku/Il) HBeAg, anti-HCV
4,0 1,85 043 63,7 13 09 59,6 negativni

Cervené zvyraznény zvysené hodnoty, modre snizené hodnoty. RF — revmatoidni faktor; alAT — al antitrypsin; 25_OHD — 25-hydroxyvitamin D; PT - parathormon

PSC je komplexni a dosud ne zcela objasnéna.
Typicky pacient je asymptomaticky. Mohou se
vyskytnout nespecifické pfiznaky (bolest bfi-
cha zejména v pravém podzebii (36 %), prdjem
(28%), Unava (24 %), subfebrilie (16 %), nechu-
tenstvi, hubnuti (12 %), pruritus, bolest sval(i Ci
kloubd pouze v 8 %), méné Casto ikterus a akut-
ni manifestace formou cholangitidy (16 %) (1).
Klicova je laboratorni diagnostika: pfi nejasné,
i mirné, elevaci transamindz by vzdy méla byt
vySetfena mj. gama-glutamyltransferaza (GGT)
a alkalicka fosfataza (ALP).

Trinactilety chlapec prodélal blize neur-
¢enou respiracni infekci s horeckou a vlhkym
kaslem, nebyl vysetien Iékarem. O 10 dnu
pozdéji, uz témér bez priznakd infekce, pouze
s doznivajicim kaslem, pfichazi na détské oddé-
leni spadové nemocnice pro silné bolesti obou
dolnich koncetin (stehen, lytek i kolen) tlako-
vého az kiecovitého charakteru, které nejsou
vézané na pohyb, postupné se zhorsuji a budi
ho v noci. Koncetiny jsou bez otokd, klouby
volné pohyblivé, palpacni bolestivost neguje
(plantarni a Homans(v pfiznak je negativni).
V minulosti nebyl vazné nemocen, pied 4 lety
podstoupil appendektomii, jeho matka je he-
terozygotka pro Leidenskou mutaci.

V laboratornich vysledcich bylo normalni
CRP a svalové enzymy, prekvapil vyznamny
vzestup GGT (az na 10nasobek normy) a ALP
(nad 5nasobek horni referen¢ni meze). Mirné
zvyseny byly ALT, AST, konjugovany bilirubin,
LDH a celkovy IgG, v krevnim obraze lehkd ané-
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mie a trombocytdza (Tab. 1A). Ultrazvuk bficha
ukazuje mirnou hepatomegalii a mezenterialni
lymfadenopatii. Na symptomatické [é¢bé sub-
jektivni obtize rychle ustupuiji, pacient se citi
zcela zdrav. Ji dietni stravu s omezenim tuk,
chodi, bficho ho neboli, stolici ma 1x denné
a neni acholicka. Pfi kontrolnich odbérech 3.
den, které jsou pomérné obsahlé véetné séro-
logie, imunologie a onkomarkerd, ale dochazi
k dalSimu vyznamnému vzestupu markerd
hepatopatie (Tab. 1A). Objevuje se i bilirubin
v moci, makroskopicky je ale mo¢ zluté bar-
vy. Dodate¢nd podrobna anamnéza nesvéd¢i
pro toxické poskozeni jater: chlapec nepozil
alkohol, drogy, houby, neuziva potravinové
doplnky a véechna podand léciva (zejména
antiflogistika-paracetamol, ibalgin, metamizol)
byla v bezpecnych terapeutickych davkach.
Po konzultaci hepatologa a vylouceni in-
fekeni etiologie (infekéni hepatitidy, EBV, CMV,
stéry, parazitologie) byla zahajena lécba kyseli-

nou ursodeoxycholovou (Ursosan 250 mg cps.
2x denné) a chlapec byl pfelozen k dosetieni
do fakultni nemocnice. Zde ultrazvuk bficha
prokazuje mirnou hepatomegalii a lehce di-
fuzné zvysenou echogenitu jater, sludge ve
Zlu¢niku. Nélezy jsou suspektni z autoimunity
(elevace IgG, pozitivni ANCA, anti-proteindza 3)
(Tab. 1B). Dominuje elevace kalprotektinu ve
stolici, pro kterou byla dopInéna gastro- a ko-
loskopie s nédlezem ulcerdzni pankolitidy s flo-
ridnimi zanétlivymi zménami (Obr. 1).

Pro podezieni na primarni sklerozujici cho-
langitidu (PSC) byla provedena jaterni biopsie
po substituci faktoru IX (pro mirné prodlou-
zené APTT_R 1,39, Quick 70 %, snizeni f. IX na
44%; vedlejSim nalezem je pozitivni lupus
antikoagulans). Vysledek potvrzuje PSC stadia
2-3 dle Ludwiga (Obr. 2).

Chlapec zahdjil é¢bu UC dle doporuceni
European Crohn’s and Colitis Organization
(ECCO) a European Society of Paediatric

Koloskopicky ndlez pacienta s UC. Skére 3 dle Mayo klasifikace (1, 2) odpovidd vysokd zdnétlivd
aktivita: hyperemie, edém (fragilni krvdcejici sliznice), vymizeld cévni kresba, eroze az aftézni ulcerace. Zdnét
postihuje celé colon (foto MUDr. M. Véghovd Velgdriovd, ©FN Olomouc). Histologie potvrzuje endoskopicky

-y

ndlez, je pfitomna vyraznd smisené zdnétlivd celulizace stromatu, eroze epitelu, incipientni kryptitida
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Jaterni biopsie pacienta s PSC, stage 2-3 dle Ludwigovy klasifikace (3). Zvétseni 100x (A) a 200X
(B). PortdlIni pole jsou rozsitena mirnou aZ stredni fibrézou, retikulinovd kostra je akcentovdna. Neni pIné
vyjddren ,onion-like” obraz, pouze nékolik dukt(i lemovdno fibrézou (Sipka), s mdlo aZ stfredné denzni smi-
Senou zdnétlivou celulizaci v¢. neutrofild, bez dilatace Zlucovodd, vystelka cdsti Zlucovodu s regresivnimi
zmeénami a zdnikem. Navazujici lobuly hepatocytd s mirnym stupném mikrovesikuldrni steatczy (foto a popis

Gastroenterology, Hepatology and Nutrition
(ESPGHAN) pro PSC (5): kortikosteroidy (predni-
son 1 mg/kg/den s postupnou redukci, aktudlné

0,2mg/kg/den), kyselinu ursodeoxycholovou
(UDCA), blokatory protonové pumpy, substi-
tuci vitaminG a minerala (KCl, Calcii carbonici
tbl,, Vigantol). Po 11 dnech byl propustén do
ambulantni péce, citi se dobre, bolesti nohou
se neopakovaly. Dodrzuje omezeni télesné vy-
chovy a sportu a raciondlni dietu. Po 4 tydnech
byl do farmakoterapie pfidan azathioprin (1,5...
2mg/kg/den). Podle guidelines ESPGHAN je lé¢-
bou prvni volby u stfedné a vysoce aktivni UC
v kombinaci s prednisonem také mesalazin (ky-
selina 5-aminosalicylova, 5-ASA) (6). S odstupem
byla doplnéna denzitometrie s ndlezem kostni
denzity na dolni hranici normy. Pfi denzitomet-
rickém vysetfeni pfekvapil nadlez kontrastniho
Utvaru paravertebralné v oblasti L2 tvaru fazole.
Chlapec negoval poziti ciziho télesa, které ani
vzhledem k jeho véku a psychické kompozici ne-
bylo pravdépodobné. ,Detektivnim” patrdnim
bylo zjisténo, ze se jedna o rentgen-kontrastni
tabletu pravidelné medikace KCl, nikoli o kovovy
predmét (Obr. 3). Neni tedy kontraindikovano
vysetfeni MR cholangiopankreatografie (MRCP).

MUDr. J. Michdlek, Ph.D., MUDr. P. Flodr, Ph.D., ©FN Olomouc)
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MRCP nésledovala s normalnim nalezem na

intra- i extrahepatickych Zlu¢ovodech (Obr. 4).

V soucasné dobé, 15 mésicl od diagndzy,
pokracuje chlapec v 1é¢bé ambulantné v kli-
nické i laboratorni remisi s dobrou kvalitou
zZivota. Vyrovnal plivodni véhovy Ubytek 7 kg
(aktudlni BMI je 19), normalizovaly se transa-
minazy i zanétlivé markery v¢. kalprotektinu.

PSC je progresivni nevylécitelné one-
mocnéni, zpUsobujici zanét a fibrotizaci in-
tra- i extrahepatalnich zlu¢ovod( a nasled-
nou poruchu exkrece Zluci. Manifestuje se
pfevazné u mladych dospélych, na rozdil od
autoimunitni hepatititidy (AIH) ¢astéji u muzd
azvpoméru 2:1.Na stoupajici incidenci u déti
ma podil i zlepSend diagnostika (7).

Pfestoze se onemocnéni oznacuje jako
imunitné podminéné a je asociovano nejen
s IBD, ale i se zvySenym rizikem dalSich au-
toimunit (diabetes mellitus 1. typu, celiakie,
tyreoiditida) (8), u klasické PSC nejsou pfi-
tomny autoprotilatky a [é¢ba imunosupresivy

neni efektivni. Pokud jsou u PSC pfitomny
klinické, laboratorni a/nebo histologické
zndmky typické pro AlH (napf. elevace IgG,
pfitomnost autoprotilatek, histologicky na-
lez, vyloucena infekéni hepatitida), jedna se
o tzv. prekryvny (overlap) syndrom PSCa AlH,
oznacovany také jako autoimunitni sklero-
zujici cholangitida (ASC) (9). Je nutné odlisit
sekundarni cholangitidu jako nasledek malig-
nit, autoimunit nebo imunodeficitd, bilidrni
atrézie a autozomalné recesivné dédi¢nou
neonatalni cholangitidu (10). Etiologie PSC
je multifaktorialni s environmentalni (> 50 %)
i genetickou slozkou: je zndma asociace s HLA
antigeny B8 a DR3, nové jsou popisovany
daldi kandidéatni geny, ovliviujici nachylnost
k onemocnéni, napt. ABCB4 (MDR3), MANBA
a IRF5 (7). Z externich vliva je prokazan vliv
imunitni dysregulace (zvySend aktivita T-,
NK-bunék a tvorba cytokind), oslabeni pro-
tektivnich mechanismu, metabolismu zluci
(toxické pusobeni zlucovych kyselin) a stiev-
niho mikrobiomu: syndrom zvysené strevni
propustnosti (,leaky gut”) vede k vystaveni
bakterialnich lipopolysacharidd bunkam

MRCP pacienta s PSC. Intra- i extrahepatické
Zlucovody jsou normdini site, bez defektd v ndplini
(tj. bez striktur a sekunddrnich dilataci), jdtra jsou
mimé zvétsend (foto MUDr. J. Civrny, ©FN Olomouc)

,Cizi téleso” v GIT ovoidniho tvaru, vel. 9x4 mm. Opakovanym RTG vysetfenim byla kontrolovdna jeho poloha a s odstupem 9 hodin po uZiti KCl jiz
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nebylo viditelné. K ovéfeni byla snimkovdna samotnd tableta KCl na RTG kazeté (kontrastni-vpravo). Foto MUDr. J. Vasickovd, ©Nemocnice Agel Jesenik, a.s.
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zlucovodU a nasledné ke zvysené migraci
stfevnich lymfocytl do Zlu¢ovych cest (11).

Projevy PSC u déti a adolescentt jsou
¢asto odlisné od dospélych (12). Jak jiz bylo
zminéno, ani podrobna anamnéza a fyzikalni
vysetieni nemusi byt napadné. Prvnim upo-
zornénim na PSC je ¢asto nahodny laboratorni
nebo sonograficky nalez (mirna hepatome-
galie, zvysend echogenita jater). Rozsifeny
biochemicky screening by mél obsahovat ALT,
AST, bilirubin, GGT, ALP, LDH, amylézu, lipazu,
celkovou bilkovinu, albumin (1). Déle vyset-
fujeme koagulacni screening, tfidy imuno-
globulind, patrame po pfitomnosti dalsich
autoimunit, vaskulitid (FW, ANCA, ASCA,
fekalni kalprotektin, TSH, anti-TG, anti-TPO,
tTGA, EMA, RF). Je nutné vyloucit jinou pfic¢inu
hepatopatie: sérologie hepatitid, EBV, CMV,
enteroviry, parvovirus B19, RSV, HIV, bakteridIni
infekce (Mycoplasma pneumoniae, Chlamydia
spp., Salmonella spp., Brucella, Bartonella hense-
lae pii kontaktu se zvitaty; Clostridium difficile),
toxikologie, hladina paracetamolu, ceruloplas-
min, al-antitrypsin, onkomarkery AFP, CEA,
CA 19-9 a dalsi (13, 14).

Prestoze podezieni na PSC Ize vyslovit
jiz na zakladé laboratore, diagnéza muze byt
stanovena pouze kombinaci biochemického
nélezu a prakazu typickych zmén zlu¢ového
stromu pomoci MRCP a/nebo histopatolo-
gicky. Jaterni biopsie objasni stav drobnych
Zlu¢ovodu a stadium PSC dle Ludwiga. K vi-
zualizaci extrahepatalnich zlu¢ovodu prefe-
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¢asto mirnéjsi prabéh IBD i méné jaternich
komplikaci. Presto se udava, ze k ESLD po 10 le-
tech dospéje az 30 % pacientl s PSC. Pribézna
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Primarni sklerozujici cholangitida (PSC) je
nevylécitelné onemocnénijater se zavaz-
nou progndézou a slozitou multifaktorialni
etiologii, ¢asto se sdruzuje s dalSimi au-
toimunitami (IBD).
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Laboratorni markery - predevsim GGT -
jsou klicové pro diagnostiku, sledovani
prdbéhu a prognézu PSC. V prezentova-
ném pripadé tfinactiletého pacienta bez
obtizi typickych pro hepatopatii a s pouze
mirnou elevaci transaminaz mohlo one-
mocnéni bez vstupniho ,rozsifeného” bio-
chemického panelu, alespor na néjakou
dobu, uniknout pozornosti. U déti s IBD je
pravidelny screening GGT nutny k detekci
event. jaterniho postizeni.

Pacienty s podezienim na PSC a/nebo IBD
je nutné odeslat na specializované praco-
visté po vylouceniinfek¢ni a toxické hepa-
topatie (EBV, hepatitidy, paracetamol aj.).
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