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Pacientkou byla 53leta Zena dlouhodobé lé¢ena pro
arterialni hypertenzi kombinaci losartanu a hydrochloro-
thiazidu bez jinych pozoruhodnosti v osobni ¢i rodinné
anamnéze.

K vysetfeni byla odeslana revmatologem pro asi mé-
sic trvajici bolestivost a otoky drobnych kloubi rukou
a nohou nékolik dni provazené vznikem bezptiznako-
vych projevii na ploskach. Autoprotilatky antinuklearni,
anti-ENA a ANCA byly negativni, v imunoelektroforé-

Obr. 1.
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ze bilkovin séra byl pfitomen imunoglobulin IgG kap-
pa. Objektivni vysetfeni prokdzalo retikularné uspora-
danou nepalpovatelnou purpuru chodidel s presahem
na jejich postranni partie, nart a oblast hlezen s vyne-
chanim stfedu plosek (obr. 1, 2) s nevyraznym posti-
zenim téz oblasti kolen a hran dlani. Byla provedena
biopsie z projevu na hrané pravé paty k histologickému
vySetfeni (obr. 3, 4) a k vysetfeni pfimou imunofluo-
rescenci.
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HISTOPATOLOGICKE VYSETRENI
Epidermis byla beze zmén. V koriu i podkozi byly v okoli
cév patrny ojedinélé mononukleary s ojedinélymi neutro-
fily a erytrocytarnimi extravazaty. Prusvit nékterych zasti-
zenych cév byl vyplnény homogenni eozinofilni hmotou.
Vysetfeni ptimou imunofluorescenci bylo negativni.
Nalez podporuje diagndzu obliterujici vaskulopatie.

Zaveér
Obliterujici vaskulopatie pfi gamapatii IgG kappa.

PRUBEH

Pfi kontrolnim vySetfeni doslo k progresi kozniho
nalezu. Na ploskach projevy purpury splyvaly v plochy
tmavé Cervené az lividni barvy a zvyraznilo se postizeni
dlani. Scintigrafické vySetreni skeletu prokazalo osteoly-
ticka loziska 1bi, imunoelektroforéza moci monoklonalni
volné retézce kappa a v séru byl pritomen kryoglobulin
L. typu - IgG kappa. Biopsie kostni dfené potvrdila dia-
gnézu mnohocetného myelomu s monoklonalni gama-
patii IgG kappa. Hematoonkologicka pulzni intravendzni
lé¢ba dexametazonem a bortezomibem vedla k postup-
nému zlepseni koznich projevi. Na dalsi kontrolu se jiz
nedostavila.

DISKUSE

Obliterujici vaskulopatie jsou chorobné stavy primarné
zpusobené obliteraci lumen cév s pripadnymi druhotny-
mi zanétlivymi zménami vedouci k ischémii pfislusné-
ho okrsku tkdné v povodi postizené cévy. Vaskulopatie
mohou byt primarni (napt. maligni atrofickd papuléza),
neznamé etiologie, ¢i sekundarni, privodnim projevem
jiného onemocnéni.

Obliterace cév mize byt zptisobena riiznymi stavy, jako
jsou poruchy trombocytti (napt. heparinové nekrozy,
tromboticka trombocytopenicka purpura), embolizace
(napt. krystaly cholesterolu a oxalatu, emboly pfi infek¢-
ni endokarditidé, iatrogenni), systémové koagulopatie
(napf. antifosfolipidovy syndrom, diseminovand intra-
vaskularni koagulopatie, purpura fulminans, kumarinové
nekrozy) nebo vaskularni koagulopatie (napt. livedoidni
vaskulopatie, maligni atroficka papuldza), infekéni (napt.
oportunnimi houbami), pfitomnosti chladovych agluti-
nint aj. [5, 13, 15].

Kryoglobulinémie jsou stavy provazené tvorbou séro-
vych imunoglobulini typu IgM nebo IgG, které pti snize-
né teploté reverzibilné gelifikuji, a vedou tak k obliterujici
vaskulopatii (typ I) ¢i imunokomplexové leukocytoklas-
tické vaskulitidé (typ IL III). Nejéastéji jsou sekundarnim
projevem hepatitidy C, HIV infekce a lymfoprolifera-
tivnich onemocnéni, vzacnéji hepatitidy B, EBV infekce
a infekce CMV. Asi u 20-30 % pripadl se nepodari zjistit
vyvolavajici pri¢inu, poté se kryoglobulinémie oznacuje
jako esencialni. Kryoglobulinémie typu I je charakteri-
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zovana produkci monoklonalniho imunoglobulinu IgM,
méné pak IgG, které v chladu tvori intravaskularni preci-
pitaty a jsou pri¢inou obliterujici vaskulopatie [9]. Nej-
¢astéji doprovazi mnohocetny myelom, Waldenstrémovu
makroglobulinémii a chronickou lymfatickou leukémii
[12]. SmiSena kryoglobulinémie typu II je pfedstavovana
tvorbou imunoglobulinti polyklonélniho charakteru ve
smési s imunoglobulinem monoklonalnim, predevsim
IgM, méné IgG, vzacné IgA. Smisend kryoglobulinémie
typu III je zptisobena pritomnosti polyklonalnich imu-
noglobulint IgM a/nebo IgG. Imunoglobuliny u smise-
nych kryoglobulinémii typu II a III mohou vykazovat
autoprotilatkovou aktivitu (mohou se vazat na Fc nebo
Fab fragmenty autolognich imunoglobulint) a ukladat
se v podobé imunokomplext v cévni sténé, které vedou
k histologickému nalezu leukocytoklastické vaskulitidy.
Smisené kryglobulinémie se nachazi nej¢astéji pri hepati-
tidé C, HIV infekci a u lymfoproliferativnich onemocné-
ni a ¢asto jsou zcela asymptomatické [12, 14].

V popsaném ptipadé se jednalo o obliterujici vaskulopatii
pti kryoglobulinémii typu L. V klinickém obraze této mono-
klonalni kryoglobulinémie je vedle typické purpury a tvor-
by ulceraci i akrocyandza, tvorba Raynaudova fenoménu,
livedo racemosa (s projevy vzhledu ,potrhané sité“), tele-
angiektazie a projevy livedo reticularis [6, 11, 12]. Smi$ena
kryoglobulinémie s vaskulitidou se projevuje palpovatelnou
purpurou, erytematéznimi papulami a podkoznimi noduly,
lze pozorovat také chronické ulcerace a nekrdzy. Postizeni
je zpravidla oboustranné, muze byt vsak lokalizovano jen
na ¢ast postizené koncetiny [12, 15]. Rozvoj kryoglobuli-
némie mohou doprovazet celkové nespecifické priznaky,
unava, zvy$ena télesna teplota, bolesti svalti a kloubt.
Mtize se jednat o postizeni drobnych cév kloubti (artriti-
dy az v 70 %), nervu (senzitivni neuropatie, 40 %), ledvin
(membranoproliferativni glomerulonefritidy, 20 %), byva
pritomna i hepatitida (30 %) [12].

V laboratornim vySetfeni kryoglobulinémie je pri-
kaznad imunoelektroforéza bilkovin séra a mo¢i na pti-
tomnost paraproteint a cilené vysetfeni kryoglobulint
v séru (nutné dodrzet preanalytickou fazy vysetfeni, od-
bér ma byt proveden predehratou jehlou do vyhraté zku-
mavky, vzorek se zpracovava v temperované centrifuze)
[6, 10]. P1i vySetfovani jinych vaskulopatii se zaméfujeme
predevsim na faktory ovliviujici krevni srazlivost, vyset-
feni fibrinogenu, antitrombinu III, proteinu C a S, déle
pak hladiny vitaminu B6, B12 a kyseliny listové. Lze do-
plnit i vySetfeni antinuklearnich a antikardiolipinovych
protilatek. Z koagula¢nich faktort pak faktor V, pripadné
doplnéni genetického vysetteni Leidenské mutace [2, 5].

Vedle klinického obrazu muze byt diagnosticky napo-
mocna kozni biopsie. Histopatologicky je u monoklonal-
ni kryoglobulinémie postiZzeni patrné v cévach horniho
koria, které jsou vyplnény homogennim, eozinofilnim
a PAS pozitivnim materidlem. V okoli cév vedle perivas-
kularnich lymfocytarnich infiltrata s ojedinélymi neutro-
fily nachdzime i erytrocytarni extravazaty bez pritomné
leukocytoklastické vaskulitidy [9]. U smiSené kryoglo-
bulinémie jsou naopak znamky leukocytoklastické vas-
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kulitidy typické, kterd pfi tvorbé koznich ulceraci mtize
postihovat cévy az stfedniho kalibru. Je patrna i hyalin-
ni degenerace cév horniho az sttedniho koria s depozity
imunoglobulini, které lze prokazat i pfimou imunofluo-
rescenci [14].

V terapii kryoglobulinémie je zakladni 1é¢ba primarni-
ho onemocnéni, hepatitidy C (interferon alfa, ribavirin)
nebo cilend onkologickd terapie hematologické maligni-
ty. Pti hyperviskéznim syndromu a hrozicim organovém
postizeni prichdzi v tivahu i plazmaferéza. Jako indukéni
terapie se pfi mnohocetném myelomu podava pulzni in-
travendzni aplikace bortezomibu (inhibitor proteazomu),
dexametazonu a cyklofosfamidu. Pfi progresi se pouziva
lenalidomid (derivét thalidomidu, imunomodulator) [16].

V ptipadé vaskulopatii s trombotickym uzavérem se
v terapii obecné vyuzivd antikoagulaéni terapie, napt.
derivaty dikumarolu (INR 2-3) nebo nizkomolekular-
ni heparin v dévce 1 mg/kg v subkutdnni aplikaci 1krat
denné [1, 2, 3]. Novéji se do terapie vaskulopatii zavadéji
antikoagula¢ni preparaty ze skupiny inhibitort faktoru Xa
- xabany (rivaroxaban) s priznivym efektem i u pacien-
td bez zjisténych koagula¢nich poruch [4]. Dobry efekt
byl popsan u pulzti intravendznich imunoglobulini [8].
U pacientt s projevy vaskulopatie pfi systémovém lupus
erytematosus mohou byt Gi¢innd antimalarika.

Vyznamnou roli hraji i rezZimové opatfeni, kompresivni
puncochy, vyvarovani se vystaveni vyraznych teplotnich
zmén a lokdln{ aplikace emoliencii ke zlepseni prokrveni
koncetin.

Prognoza pacientti se odviji podle charakteru vyvola-
vajictho patologického stavu a véasného zahajeni terapie.
Kozni projevy mohou byt chronické s obdobim recidiv
a protrahovanym hojenim koznich ulceraci [6].
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