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Abstrakt

Cielom ¢lanku je prezentovat multidisciplindrny pristup u pacientov s akutnou lymfoblastovou leukémiou. Na uve-
denej kazuistike je demonstrovana réznorodost klinickych a rontgenologickych zndmok tohto ochorenia a nutnost
spoluprace réznych Specializacii pri liecbe. Skoré rozpoznanie abnormalit skeletu je nevyhnutné pre vcasnu dia-
gnostiku, prevenciu dlhodobych nasledkov a znizenie kvality zivota pacientov s leukémiou.
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Abstract

The review aimed to present multidisciplinary approach to the patients with acute lymphoblastic leukemia. The
case report demonstrate the diversity of clinical and radiographic manifestations of the disease and the need of co-
operation between different specialists by treatment. Early recognition of skeletal abnormalities is essential to pre-

vent long-term skeletal sequelae and diminished quality of life observed in patients with leukemia.
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Uvod

Leukémie su najCastejsie maligne ochorenia deti a pred-
stavuju asi tretinu vSetkych nadorov detského veku.
Akutna lymfoblastova leukémia (ALL) tvori 80 % leuké-
mif u deti, je teda najcastejsi typ leukémie u deti. Vysky-
tuje sa najma vo veku 1 az 5 rokov, CastejSie u chlap-
cov ako u dieveat (1,3 : 1). Leukémia postihuje kostnu
dren, ktora je infiltrovana leukemickymi blastami. Nor-
malna krvotvorba je tak narusSena. Blasty mézu puto-
vat do periférnej krvi, a tak maligne infiltrovat ktorykol-
vek organ tela, najma pecen, slezinu a lymfatické uzliny.
Hlavné klinické priznaky, ktoré privedu dieta v sprievode
rodi¢ov na ortopedické vySetrenie, su bolesti a krivanie.
NajcastejSia lokalizacia opuchu a bolesti je na metafyze
v okoli kolena, ¢lenka a zapastia. K dalsim klinickym pri-
znakom ALL patria nespecifické priznaky, ako je malat-
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nost, teploty, Unava, bledost, nechutenstvo, chudnutie,
ktoré pripominaju virusovy infekt. Insuficiencia kost-
nej drene vedie k anémii, krvacavym stavom (trombo-
cytopénia) a tazkej infekcii (neutropénia). Symptomy
zo strany CNS (bolesti hlavy, zvracanie, obrny perifér-
nych nervov) su spbsobené postihnutim meningov
(meningeosis leucaemica). Gastrointestindlne tazkosti
ako bolesti brucha, nevolnost, kf¢e, byvaju zapricinené
hepatosplenomegaliou a lymfadenopatiou. Prostred-
nictvom zobrazovacich vysSetreni je mozZné vyjadrit
podozrenie na lokalizovanu alebo generalizovanu os-
teopordzu. Pri dlh§om trvani ochorenia moézu byt pri-
tomné zmeny na skelete, ako su osteolytické loziska,
kortikalne defekty, periostalne reakcie a osteoskleréza.
Chori s akutnou lymfoblastovou leukémiou (ALL) su na-
chylnejsi na vznik kompresivnych fraktur stavcov a inych
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patologickych zlomenin. Pri onkologickej lie¢be sa na ra-
diograme skeletu vyskytuju horizontélne linie tzv. Loose-
rove zony prestavby. V diferencialnej diagnostike z hla-
diska ortopéda treba mysliet na osteomyelitidu, juvenilnd
idiopaticku artritidu a septicku artritidu.

Od roku 2017 je na ambulancii Ortopedickej kliniky LF
UK a Nérodného Ustavu detskych choréb (NUDCH)
v Bratislave sledované 3-ro¢né dievca. Prvykrat navsti-
vila ambulanciu spolu s rodiémi vo februari, a to pre
tyzden trvajuce tazkosti s chodzou. Na zaciatku prob-
lémov bola vySetrena na pediatrii, kde podstupila lie€bu
Nurofenom vo forme sirupu pre deti, avsak bez akého-
kol'vek efektu. Naopak tazkosti s chddzou sa podla rodi-
¢ov stupnovali. Pacientka bola afebrilnd, za poslednych
6 tyZzdnov neprekonala Ziadne ochorenie a v dokumen-
tacii nebol anamnesticky Udaj o Uraze. V klinickom obraze
dominovala chddza so Setrenim pravej dolnej koncatiny,
obmedzenie flexie v pravom bedrovom kibe, inak bola
hybnost kon¢atiny v norme, roll-test negativny, s lavym
bedrovym kibom nemala choré Ziadne tazkosti, lymfa-
tické uzliny v ingvindch neboli zvacsené, dolné konca-
tiny neboli opuchnuté, oblast lumbalnej chrbtice bola
palpacne nebolestiva. Laboratorne testy ako aj neuro-
logické vysetrenie z rajonu boli v norme. U pacientky sa
realizovalo ultrasonografické vysetrenie (USG) bedro-
vych kibov, so zaverom synovitis coxae vpravo s mini-
malnym mnozstvom tekutiny v bedrovom kibe. Na ront-
genovej snimke (RTG) bedrovych kibov boli kibové strbiny
symetrické, obraz nevykazoval znamky ochorenia morbus
Légg-Calvé-Perthes ani traumatické zmeny, lumbalna
lorddza bola napriameng, inak sa javil skelet chrbtice bez
patologickych zmien. Klinicky obraz bol hodnoteny ako
koxitida pravého bedrového kibu s odporuéenim kludo-
vého rezimu, obmedzenia chddze, uzivania Nurofenu
(sirup pre deti) 3-krat 6 ml po dobu 1 tyZdfa a nasled-
nej kontroly. Stav dietata sa po tyzdni lie¢by nezlepsil,
pridal sa Udaj o jednorazovom pomoceni sa. Pri kon-
trole bolo realizovana kontrolna USG, podla nej pretrva-
vala synovitida pravého bedrového kibu, uz bez vypotku
ale stale s roz&frenim makkych &asti kibneho puzdra.
Diev€a bolo akutne prijaté na Ortopedicku kliniku LF
UK a NUDCH za u&elom diferencidlnej diagnostiky,
splanom dalsich vySetreni, ako USG brucha, retroperito-
nea, obliciek, laboratérnych odberov a MRI L-S chrbtice.
Pocas hospitalizacie bolo realizované USG brusnych or-
ganov, obliciek a odvodovych mocovych ciest. Na USG
bola zistena hepatosplenomegalia, akcesorna slezina,
malé mnozstvo anechogénnej volnej tekutiny v dutine
brusnej, meteorizmus a zahusteny obsah v ¢revnych
kluckach v pravom hypogastriu. Z neurologického hla-
diska nevykazovala znamky centralnej topickej Iézie, la-
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teralizacie a periférnej miesnej lézie. V krvnom obraze
bola leukocytéza, trombocytopénia, anémia a v dife-
rencialnom krvnom obraze bolo pritomnych 47 % pato-
logickych blastov. Imunofenotypizaciou periférnej krvi
sa naslo 50 % patologickych buniek s expresiou znakov
CD10% CD19*, HLA-DR*, CD34*, CD20’, blasty boli nega-
tivne pre T-liniové znaky CD7, CD3, CD4, CD8, myeloidné
znaky CD64, CD13, CD33, CD14, CD117. Tento imunofe-
notyp svedcal pre B akutnu lymfoblastovu leukémiu. Po
obdrzani laboratornych vysledkov bolo realizované onko-
logické konzilium so zaverom akutnej hemoblastdzy a bol
realizovany preklad na Kliniku detskej hematoldgie a on-
kolégie LF UK a NUDCH za ugelom blizsej diagnostiky
a terapie. Pacientke bola koncom februara 2017 dia-
gnostikovana akutna lymfoblastova leukémia (ALL) a za-
hajena liecba chemoterapiou V marci 2017 sa realizovalo
CT hrudnika s ndlezom drobnych infiltratov oboch pluc-
nych poli, vlavo v oblasti plucneho hilu, charakteru za-
palovych zmien, bez pleuralneho vypotku obojstranne.
Z ortopedického hladiska nés zaujala pritomnost patolo-
gickej konfiguracie tiel stavcov Th1-Th10, sterna a obraz
kompresivnych zmien pri vyraznej osteopordze. V madji
2017 utrpela pacientka frakturu colli femoris vliavo, lie-
¢ena bola konzervativne, sadrovou imobilizaciou. V ok-
tobri2017 naRTG ( )avjanuari2018 na MRI chrbtice,
bola pritomna spindlna osteopordza s dekonfigura-
ciou tiel stavcov Th-L chrbtice starSieho charakteru, bez
edému a Cerstvych kompresivnych fraktur. Lie¢ba spo-
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Civala v aplikacii ortézy trupu. V marci 2018 uplynul rok
od zacatia onkologickej liecby, dieta pomaly zacinalo
chodit. Kontroly boli realizované pravidelne v 4-6 me-
sacnych intervaloch na ambulancii Ortopedickej kliniky
LFUK a NUDCH, pacientka absolvovala rehabilitaciu
za Ucelom ndcviku chédze a normalnych pohybovych
aktivit. V auguste 2018 bola realizovana kontrolnd MRI
chrbtice s rovnakym zaverom ako v janudri 2018 az na
progresiu signalovych zmien v zmysle tukovej prestavby.
V decembri 2018 dieta spadlo na lavy bedrovy kib, ro-
di¢ia pad nevideli. Nasledne bolo vySetrené na ambu-
lancii Ortopedickej kliniky LFUK a NUDCH pre krivanie
a bolesti obidvoch dolnych koncatin v lokalite bedrovych
a kolennych kibov. Intrarotécia pravého bedrového kibu
bola vyrazne bolestiva, vlavo bola intrarotacia neboles-
tivd, flexia bola plna volna obojstranne. Hybnost kolen-
nych kibov bola pina, ale palpadne boli bolestivé distalne
femory obojstranne. RTG kolennych kibov (obr. 2) odha-
lilo uzuraciu medialnej ¢asti distalneho femoru viavo a po-
Cetné horizontalne linie na oboch distdlnych femoroch,
proximalnych tibidch a fibuldch (tzv. Looserove zény pre-
stavby). USG bedrovych kibov nevykazovalo zndmky sy-
novitidy. Pre bolesti distalnych femorov a loziskové zmeny
medidlnej Casti distdlneho femoru vlavo sme pacientku
prijali na Ortopedicky kliniku LFUK a NUDCH za tgelom
CT-vySetrenia oboch distalnych femorov a proximalnych
tibii. Na CT-obraze (obr. 3, 4) bolo pritomné osteolytické
lozisko medialnej hrany distalnej diametafyzy lavého
femoru, bez periostalne] reakcie, bez patologicke] extra-
osealnej makkotkanivovej Struktury v okoli. Okrem toho

Obr. 2 | Ulceracia medialnej ¢asti distalneho femoru
vlavo a pocetné horizontalne linie na oboch
distalnych femoroch, proximalnych tibiach
a fibulach (Looserove zény prestavby)
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boli popisané zvySené hodnoty HU (Hounsfield Unit)
v oblasti drefovej dutiny distalneho femoru vlavo, osteo-
poroza skeletu, v diferencidlnej diagnostike postihnutie
pri zakladnom ochoreni a liecbe — ALL. U pacientky bolo
odporucené doplnenie endokrinologického vysSetrenia,
vratane vySetrenia metabolizmu kosti (kalciémia, kalci-
uria, fosfatémia, parathormon, hladina vitaminu D, hod-
nota osteokalcinu, PTNP- N-terminalny propeptid proko-

Obr. 3 | Osteolytické lozisko medialnej hrany distalnej
diametafyzy l'avého femoru
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lagénu typu I, B-CTx- C-terminalny telopeptid kolagénu
typu |) a denzitometrie.

Diskusia

V stanoveni diagndzy ALL je dolezity klinicky obraz, la-
boratérne vysetrenia (krvny obraz, diferencidlny krvny
obraz, zapalové parametre a biochémia), trepanobiop-
sia (nater kostnej drene, cytogenetika, imunoldgia), zobra-
zovacie vysetrenia (RTG skeletu, hrudnika, CT a scinti-
grafia). Pacient s ALL si vyZaduje multidisciplinarny pristup,
a teda spolupracu onkoldga, ortopéda, endokrinoldga,
pediatra a psycholdga. K neziaducim uc¢inkom dlhodo-
bej liecby ALL na skelet patri moznost vzniku kost-
nych nekrdz, sekundarnej osteopordzy a porudch rastu.
Zmeny na kostiach zachytené na radiograme u deti
s ALL mdvaju rozny obraz. MoZe byt zobrazena difizna
osteopénia, osteosklerdza, osteolyza alebo periostéza.
Typickym ndlezom na RTG byvaju metafyzové radiolu-
centné linie. Osteopordza a ostatné zmeny skeletu u cho-
rych s ALL méZu byt pritomné uz poc¢as prvotnej diag-
nostiky ochorenia, pocas trvania ochorenia alebo az po
lieCbe. Kvalita Zivota u pediatrickych pacientov s ALL
je obzvldst ohrozend, pretoze su postihnuti v dobe,
v ktorej prebieha rast skeletu a dynamicky rozvoj kost-
nej hmoty. V prevencii osteopordzy je klucova suple-
mentéacia vitaminu D, kalcia, magnézia a pravidelna fy-
zicka aktivita. Dolezité je vySetrenie metabolizmu kosti
a skoré rozpoznanie manifestacie ochorenia na pohy-
bovom aparate. Neskoré stanovenie diagndzy ALL ma
nepriaznivy vplyv na prognoézu. Celkova progndza pre-
Zitia je okolo 80 %, samozrejme v zavislosti od priebehu
ochorenia, prognostickych faktorov a recidiv.

Zaver

Lekdarom prvého kontaktu pri prvotnej klinickej mani-
festacii leukémie spravidla nebyva onkolég. Preto je
v ramci diferencidlnej diagnostiky dblezité, aby aj pedi-
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ater alebo ortopéd myslel na tuto diagndzu. Liec¢ba ALL
je velmi naro¢na a vyzaduje komplexnu multidiscipli-
narnu starostlivost o chorého. V zavislosti od progno-
stickych faktorov (vek, pohlavie, genetika, odpoved na
lieGbu) sa odvija Uspesnost liecby a kvalita Zivota pa-
cienta. Skoré rozpoznanie poskodenia skeletu a inter-
vencia v suvislosti s optimalizaciou mineralizacie kosti
sU nevyhnutné z hladiska prevencie dlhodobych na-
sledkov na pohybovy aparat dietata s leukémiou. Véetci
pediatricki pacienti, ktori sa vylie¢ili, by mali byt dalej
sledovani z hladiska moznosti recidivy ochorenia a vy-
skytu chronickych neziaducich ucinkov liecby, ako je
osteoporéza a osteopénia v dospelom veku.
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