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Souhrn

Naplni predloZeného sdéleni je popis pripadu méné obvyklé priciny vice nez rok vysetrovaného kolapsového stavu
s minimalnimi doprovodnymi klinickymi priznaky u 18leté nemocné. V ramci diagnostiky byla zachycena tézka mak-
rocytové anémie (hemoglobin 35 g/l, MCV 114 f1) spole¢né s mirnou alteraci biochemického spektra. Pri diferencial-
né diagnostické rozvaze byla dalsi vySetieni sméfovana na moznost malabsorpcniho syndromu, ktery byl nakonec bé-
hem kratké hospitalizace potvrzen ve formé celiakalni sprue. Dietnimi opatfenimi a docasnou substitu¢ni 1é¢bou do-
Slo velmi rychle k normalizaci laboratornich parametri i k dpravé klinického stavu. Cilem sdéleni je poukazat na
mozné méné obvyklé manifestace celiakie a soucasné na uskali pri rutinnim vySetfovani anemickych stavii.
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Summary
Minafik J., Skdacelova M., Horak P., Smrzova A., Faltynek L., S¢udla V.: An 18-year old Female
with a History of Collapse — Case Report

The aim of this paper is to report a less frequent cause of collapse associated with minimal clinical symptoms in an
18-year old female. Laboratory examinations revealed severe macrocytic anaemia (Hb 35 g/1, MCV 114 fl) with mild
alteration of biochemical parameters. The differential diagnosis focused on a possible malabsorption syndrome, which
was finally confirmed in the form of celiac disease. Dietary measures as well as substitution therapy lead to rapid
normalization of laboratory parameters and an improvement in the patient’s clinical condition. The aim of our pa-
per is to draw attention to less frequent manifestations of celiac disease and to possible pitfalls of routine differenti-

al diagnosis of anaemia.
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Uvod

Kolapsové stavy patfi mezi pomérné Casté priznaky jak
béznych onemocnéni, tak i slozitych stavt s potfebou in-
terdisciplindrni spoluprdce vedouci k jejich objasnéni.
Casto byva diagnéza uréovéna ,,per exclusionem®, tedy
po vylouceni nejpravdépodobnéjsich pricin az po ty slo-
zité, a nékdy nemusi byt kauzalita prokazdna viibec. Na
druhou stranu je vZdy nezbytné rozvazovat i v SirSich sou-
vislostech a nespokojit se pouze s prvni predpokladanou
pricinou, nebot’ teprve peclivd anamnéza spojend s prislus-
nymi vysetienimi vede k objasnéni vétSiny podminujicich
onemocnéni s vyvarovanim se diagnostickych omyli.

Predkladame zajimavé kazuistické sdéleni, na kterém
je mozné demonstrovat méné typickou manifestaci po-
mérné béZného onemocnéni spolu s Gvahami a vysetio-
vacimi metodikami, jeZ vedly k definitivnimu stanoveni{
diagndzy a k uspéSné 1écbé.

Kazuistika

Ve vecernich hodindch se na interni ambulanci oddé-
leni urgentniho prijmu ocitla mladd 18letd divka v do-
provodu rodi¢l, pro opakované kolapsové stavy. Byla pro

né vysetfovana a ,,lé¢ena‘ jiz asi rok bez jednoznacného
z4averu, pouze pro hrani¢né pozitivni kardioinhibi¢ni syn-
kopu dle ,,head-up tilt“ testu (HUTT) uZivala asi Sest mé-
sicl polovinu tablety Lokren (betaxolol) 20 mg denné
a jednou byla v laboratornich testech zachycena ,,hranic-
ni hladina“ in vitro testii (hodnoty v poskytnuté dokumen-
taci neuvedeny). Z anamnézy vyplynulo, Ze se dosud s ni-
¢im nelécila, kromé betaxololu a antikoncepce Belara (et-
hinylestradiol s chlormadinonem) neuZivala Zddnou me-
dikaci, a nezji$tén ani abusus nikotinu, alkoholu ¢i jinych
latek. Rodinnd anamnéza kromé CastéjStho vyskytu one-
mocnéni §titné Zlazy byla bez pozoruhodnosti, stejné ja-
ko anamnéza epidemiologickd, pracovni a socidlni — jed-
nalo se o prospivajici studentku s dobrym domécim zdze-
mim, t€hotenstvi poptela i pravé probihajici menstruace.

Tri dny pred prijetim k hospitalizaci se objevily sub-
febrilie do 38 °C s celkovou slabosti, nevolnosti a poci-
tem ,,na odpadnuti“. Divka uddvala suchy drazdivy ka-
Sel s ndmahovou dusnosti, bez zimnice ¢i tiesavky, jed-
nou pozorovala fidkou stolici, jinak se citila dobte, bez
hmotnostntho tbytku ¢i no¢nich potd. Pfi hlub$im ana-
mnestickém rozboru si vzpomnéla na horsi ovladéni ru-
kou a brnéni konec¢k prstl — predevsim ji nesly psat SMS
na mobilu. Soucasné se v téchto tiech dnech vicekrat zo-
pakoval kolapsovy stav, nikdy ale neupadla a v bezvédo-
mi nebyla.
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Pri fyzikdlnim vySetfeni nebyly zjistény vyznamné;jsi
odchylky od normalniho fyzikalniho nélezu — pfi vysce
168 cm vazila 51 kg, krevni tlak 110/70 mmHg, pulz pra-
videlny, 100/min. Celkové byla astenicka s bledSimi spo-
jivkami a bledou az nazloutlou kiz{ s nékolika drobné&j-
$imi (cca 0,5 cm) hematomy na bércich a cetnéjSim bé-
lavym mapovanim — piivodné zvaZovany popis vitiliga
nam ale obratem vyvrdtila idajem o nespravném nane-
seni samoopalovaciho krému. Ndlez na hlavé, krku, hrud-
niku, brichu i koncetinach byl zcela fyziologicky, rov-
néZ pohybovy aparat byl bez bolesti svall ¢i kloubt a bez
otokd. Diferencidlné diagnosticky proto byla zvaZzovana
fada moznych pricin (viz tab. 1).

Odklon od zvaZované infek¢ni etiologie a ureni
vstupni intern{ (Ci interné-hematologické) diagnézy pfi-
neslo nizké vstupni CRP (1,2 mg/l) a zejména zhodno-
ceni krevniho obrazu nemocné (tab. 2), ve kterém byla
zachycena zdvazna makrocytova anémie (resp. pancyto-
penie — hemoglobin 35 g/I, MCV 114 fl, leukocyty 1,9
x 109/1, trombocyty 119 x 109/1), proto byla nemocna
bezodkladné odesldna na nasi kliniku. Soucasné s pfi-
jetim nemocné a objednanim substituce erytrocyti bylo
doplnéno vysetfeni biochemické, s ndlezy uvedenymi
v tabulce 3 — v popredi predevsim s velmi nizkou hla-
dinou vitaminu B12 provdzenou vysokou hladinou lak-
tdtdehydrogendzy. Jisté zmény byly ale téZ v metabo-

Tab. 1. Pfehled zjisténych projevi nemoci na podkladé anamnézy a fy-
zikdlniho vySetieni.

Diferencidlni diagnostika
kardiologicka pricina

Divody vedouci k uvaze

1é¢ba betablokdtorem

susp. kardioinhibi¢ni synkopa
hrani¢né pozitivni HUTT

neurologicka pii¢ina kolapsové stavy

brnéni koneckt prsti

porucha jemné motoriky

infek¢nf pri¢ina subfebrilie

fidka stolice

suchy kasel

endokrinologickd pri¢ina Lhrani¢ni* in vitro testy

pozitivni rodinnd anamnéza
bledd kiize
drobné hematomy na bércich

hematologicka pfic¢ina

jind pric¢ina nejasny stav

Tab. 2. Vstupni hodnoty hemogramu.

lismu kyseliny listové a iontl s nizkou hladinou Zeleza
(s normalnim feritinem), vdpniku, hor¢iku a nizsi celko-
vou bilkovinou v séru.

Vysetfeni kostni dfené prokazalo kompletni megalob-
lastickou prestavbu vyjadienou ve vSech hematopoetic-
kych liniich, s odpovidajicim, resp. mirné vyS$Sim zastou-
penim sideroblastti (69 %, norma do 60 %), screeningo-
vé vySetfeni neurologické, gynekologické i revmatologic-
ké bylo zcela negativni. Ve spektru endokrinologickych
testll byla zachycena pouze vyssi hladina TSH (5,191
mlU/1, norma do 4,94 mIU/1) a parathormonu (104 ng/1,
norma do 69 ng/l), ostatni parametry (protilatky proti thy-
reoglobulinu, anti-TPO i anti-rTSH) byly negativni. Ultra-
zvukové vysetieni Stitné z1azy potvrdilo nélez typicky pro
chronickou lymfocytarni thyreoiditidu, bez zvétSenych
pristitnych télisek.

Na podkladé biochemickych zmén (predevsim hypo-
kalcemie, hypomagnezemie, hypoproteinemie, nizké hla-
diny vitaminu B12, kyseliny listové, Zeleza a sekundarn{
hyperparathyredzy) bylo vyjadieno podezieni na malab-
sorpcni syndrom, pro néjZ svédcila i pozdéji doplnéna niz-
ka hladina vitaminu D3 (22,7 nmol/l, norma od 27,7
nmol/l), dosud s normdlnim denzitometrickym nalezem
na skeletu. Gastroskopické vySetreni zachytilo v distal-
nim duodenu nélez typicky pro celiakii — sniZenf fas, po-
lickovani sliznice témer az s vymizenim kresby a se Stér-
binovitymi erozemi. Definitivni diagnézu pak potvrdilo
vysetfeni histologické s pfitomnosti subtotalni atrofie re-
sorp¢niho tseku a lymfocytarni celulizaci lamina propria,
spolecné s ndlezem pozitivity protilatek proti tkdnové
transglutaminaze (anti- tTg >300 U/ml), endomyziu i pro-
tilatek proti gliadinu.

Na podkladé zavéru celiakdlni sprue doprovazené téz-
kym malabsorpénim syndromem s manifestni megalob-
lastovou anémif a asociovanou chronickou lymfocytarn{
thyreoiditidou byla nemocna lécena substituci a zejména
dietnimi opatfenimi s pfiznivou odezvou v hemogramu
i s rychlym zlepSovanim subjektivniho stavu. Nasledné
byla preddna do péce gastroenterologické ambulance. Po
trech mésicich od stanoveni diagndzy a nastaveni rezimo-
vych opatfeni doslo ke kompletn{ ipravé prakticky vSech
patologickych hodnot a v soucasnosti je nemocna ve vel-
mi dobrém stavu, bez kolapsovych epizod a kromé diety
uziva pouze minimdlni medikaci levothyroxinem a mag-
nézium.

aktudlni hodnota referencni meze (Zeny)

Leukocyty 1,9 x109/1 4-10 x109/1
Erytrocyty 0,87 x10'2/1 3,849 x1012/1
Hemoglobin 35 g/l 120-160 x109/1
Hematokrit 0,1 0,37-0,47
MCV 114 fl 82-96 fl
MCH 33,1 pg 27-34 pg
MCHC 344 g/dl 31,5-36 g/dl
Trombocyty 119 x109/1 150400 x10%/1
Retikulocyty 0,008 0,005-0,03
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Tab. 3. Vstupni biochemické parametry v séru.

Fyziologické Aktudlni hodnota Normadlni rozmezi Nefyziologické Atudlni hodnota Normadlni rozmez{

parametry parametry

Sodik 138 mmol/I 130-144 mmol/l Vitamin B12 < 83 ng/l 187-883 ng/l

Draslik 3,91 mmol/l 3,6-5.4 mmol/l Kys. listovd 1,1 ng/l 3-19,8 ng/l

Chloridy 105 mmol/l 95-110 mmol/l LDH > 42 umol/l 2,25-3,55 umol/l

Urea 2.8 mmol/l 2.,8-8.,3 mmol/l Zelezo 6.4 mol/l 6,626 pwmol/l

Kreatinin 47 umol/l 44-104 mol/l Parathormon 104 ng/l 10-69 ng/1

Kys. mocovd 268 umol/l 150-340 umol/l Fosfor 1,68 mmol/l 0,8—1,6 mmol/l

CRP 1,2 mg/l 0-5 mg/l Vipnik 1,95 mmol/l 2,1-2.9 mmol/l

Bilirubin 13 umol/l 5-23 wmol/l Hoi¢ik 0,75 mmol/l 0,8-1,05 mmol/l

ALT 0,69 umol/l 0,13-0,75 umol/l Celk. bilkovina 513 g/l 65-85 g/l

ALP 1,16 pmol/l 0,62—1.,4 mol/l AST 2,29 pmol/l 0,22-0,94 pmol/l

GMT 0,15 umol/l 0-0,6 umol/l Vitamin D3 22,7 nmol/l 27,7-107 nmol/l

Albumin 354 g/l 35-50 g/l

Gastrin 37,7 mU/1 13-90 mU/1

Ferritin 106 pg/l 20-150 pg/1

jak vyjime¢ny. Neni pravdou, Ze se celiakie manifestuje

Diskuse pouze v détském véku. Vzhledem k variabilité onemoc-

Vyskyt kolapsového stavu u mladych divek povétSinou
svadi k bagatelizaci problému i anamnestickych tdaju, ja-
ko tomu zfejmé bylo i v pfipadé nasi nemocné. Pfizna-
ky, se kterymi se poprvé objevila u Iékate, bylo mozné
povaZovat za neurastenii u labilni divky, nebo jako odez-
vu na stres ve Skole ¢i v domdcim prostfedi. Navic zfej-
mé ani fyzikdlni nédlez a anamnestické udaje nevedly
k hlubsimu podezteni na jinou etiologii potiZi. Pfi posou-
zeni véku nemocné je snad omluvitelnd i skutecnost, Ze
pti pfechodu z ambulance détského 1ékare u zdravé div-
ky do ambulance dospélych nebyl vysetien krevni obraz,
zvlast’ jestlize byla nemocna na nizkou hodnotu hemog-
lobinu dlouhou dobu dobfe adaptovana a bez zjevného
anemického syndromu.

Pouze prvotni posouzeni vstupnich parametrd mohlo
vést k ,,odsouzeni* nemocné k doZivotni empirické apli-
kaci vitaminu B12. Jak vyplyva z naSeho sdéleni, zdsad-
ni skute¢nosti bylo rozporovani véku nemocné, bioche-
mickych abnormalit a ndlezi v krevnim obraze, které
teprve pri trpélivé syntéze zavdaly diivod k podezieni na
malabsorpcni syndrom a tim i k vySetieni zaZivaciho trak-
tu. Nélez celiakie pak pfesné zapadal do mozaiky nepfi-
mych vySetfeni.

Celiakie je chronické, nevylécitelné a Cdsteéné dédic-
né onemocnéni s vazbou na HLA-DQ?2 ¢i DQS geny, kte-
ré se vyznacuje precitlivélosti na gliadinovou frakci glu-
tenu neboli lepku (1, 2). V populaci se vyskytuje relativ-
né Casto — uddvand prevalence kolisd mezi 1:4000 az
1:8000, nicméné jednd se pouze o manifestni, tzv. ,kla-
sickou formu*. Se stdle castéjSim zdchytem ,,0ligo- ¢i
asymptomatickych forem* zjisténych pouze na podklade
sérologického vySetfeni a bioptické verifikace je v sou-
Casnosti uddvana frekvence ve vSech populacich mezi
1:300 a 1:500 (3).

Soucasna klasifikace rozdéluje celiakie na ndsledujici
formy: formu klasickou, atypickou, silentni, potencidln{
a latentni (4). Zachyt celiakie u starSich osob tak neni ni-

néni, je nasnadé, Ze celd fada nemocnych s mirnéjsimi
projevy ¢i v asymptomatické fazi unikd diagnéze. Dosti
Casty je i zachyt v seniorském véku, napf. pfi patrani po
pfi¢ing osteopordzy. Priivodni projevy intestindln{ malab-
sorpce s prijmovymi stavy, hmotnostnim tbytkem a ste-
atoreou ale u vétSiny star§ich nemocnych bud chybéjf, ne-
bo jsou vyjadieny jen ve velmi mirné formé (5). Pomér-
né Cetnd jsou v soucasné dobé sdéleni s méné typickymi
manifestacemi onemocnéni, tedy s projevy mimo gastro-
intestindln{ trakt (6). Mezi nejcastéjsi patii priznaky neu-
ropsychické (deprese, epilepsie, migrendzni bolesti, Uz-
kostny syndrom), gynekologické (infertilita), poruchy me-
tabolismu vitaminu D a vapniku (osteopor6za, osteoma-
lacie), zminovdna je ale i anémie jako dusledek karence
Zeleza ¢i vitaminu B12 a folatd, pfi¢emZ nemocnych s ne-
typickymi manifestacemi onemocnéni postupné pribyva
(7). Kromé poruch zptisobenych piimo onemocnénim, re-
spektive ve vztahu k porusenému metabolismu Zivin, exi-
stuje téZ fada onemocnéni a stavi, které nebyvaji entero-
patii zpisobeny, ale jsou s ni asociovény, zfejmé na au-
toimunitnim podkladu. Patfi mezi né pfedevsim dermati-
tis herpetiformis, diabetes mellitus 1. typu, selektivni de-
ficit IgA, Downtiv syndrom, postiZeni jater, §titné zlazy,
nespecifické stfevni zanéty, a fada dalSich (8—14).

Nase sdéleni je netypické prave svou vstupni manifes-
taci a zejména diskordanci mezi mirnymi klinickymi pfi-
znaky a vyznamnymi laboratornimi odchylkami, prede-
v8im téZkou pancytopenii s dominantni makrocytovou
anémii. Vétsina privodnich pfiznakl a laboratornich od-
chylek pfitom bezesporu patii do klinického obrazu celi-
akie nebo stavil s ni asociovanych (kolapsové stavy, nd-
mahova dusnost, brnéni konecki prstt, bleda kuze, fid-
ka stolice, karence minerdll, sekunddrni hyperparathy-
reoza a lymfocytarni thyreoiditida). Paradoxné to byly ne-
souvisejici priznaky (tj. kasel a zvySena teplota v rdmci
respiracniho infektu), které privedly nemocnou k Iékari
a tim prispély k urychleni klinické manifestace onemoc-
néni a k definitivnimu rozeznani této jednotky. Jak je zfej-
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mé, ¢as potiebny k rozpoznani onemocnéni byl ovlivnén
do zna¢né miry vysetfenim pouze ve specializovanych
ambulancich (kardiologicka a endokrinologicka) a niko-
li fddnym zhodnocenim praktickym lékafem, internistou
¢i pediatrem.

Cilem naSeho sd€leni nebylo podat zevrubnou informa-
ci o celiakdlni sprue, jejiZ doménou jsou gastroenterolo-
gickd pracovisté a predevsim pediatrickd oddélent, ale se-
zndmit s moznosti méné typickych klinickych manifes-
taci onemocnéni v dospélém véku, stejné jako upozornit
na mozna uskali pfi kazdodenni rutinni diagnostice ane-
mickych stavi. Zdkladem je peclivé zhodnoceni anamne-
stickych tdaji v souvislosti s fyzikdlnim vysetfenim a la-
boratornimi parametry, velmi dileZité je ale pfedev§im na
moznost podminiujici diagndzy (v nasem piipadé celiakie)
pomyslet.

Literatura

1. Kagnoff MF. Celiac disease. A gastrointestinal disease with envi-
ronmental, genetic, and immunologic components. Gastroenterol
Clin North Am 1992; 21: 405-425.

2. Schuppan D. Current concepts of celiac disease pathogenesis.
Gastroenterology 2000; 119: 234-242.

3. Fasano A. Where have all the American celiacs gone? Acta Pae-
diatr Suppl 1996; 412: 20-24.

4. Ferguson A, Arranz E, O’Mahony S. Clinical and pathological
spectrum of coeliac disease-active, silent, latent, potential. Gut
1993; 34: 150-151.

5. Stenson WF, Newberry R, Lorenz R, et al. Increased prevalence
of celiac disease and need for routine screening among patients
with osteoporosis. Arch Intern Med 2005; 165: 393-399.

6. Holmes GK. Non-malignant complications of coeliac disease. Ac-
ta Paediatr Suppl 1996; 412: 68-75.

7. Rampertab SD, Pooran N, Brar P, et al. Trends in the presentation
of celiac disease. Am J Med 2006; 119: 355.e9-14.

8. Collin P, Reunala T, Rasmussen M, et al. High incidence and pre-
valence of adult coeliac disease. Augmented diagnostic approach.
Scand J Gastroenterol 1997; 32: 1129-1133.

9. Schuppan D, Hahn EG. Celiac disease and its link to type 1 dia-
betes mellitus. J Pediatr Endocrinol Metab 2001; 14 Suppl 1:
597-605.

10. Meini A, Pillan NM, Villanacci V, et al. Prevalence and diagnosis
of celiac disease in IgA-deficient children. Ann Allergy Asthma
Immunol 1996; 77: 333-336.

11. Gale L, Wimalaratna H, Brotodiharjo A, Duggan JM. Down’s syn-
drome is strongly associated with coeliac disease. Gut 1997; 40:
492-496.

12. Sainsbury A, Sanders DS, Ford AC. Meta-analysis: Coeliac dise-
ase and hypertransaminasaemia. Aliment Pharmacol Ther 2011;
34: 33-40.

13. Counsell CE, Taha A, Ruddell WS. Coeliac disease and autoim-
mune thyroid disease. Gut 1994; 35: 844-846.

14. Breen EG, Coghlan G, Connolly EC, et al. Increased association
of ulcerative colitis and coeliac disease. Ir J Med Sci 1987; 156:
120-121.

Podil autorii na pripravé rukopisu: J.M., M. S.,P.H.,A. S, L. F. -
pFiprava rukopisu, podil na péci o pacientku, V. S. — kritickd revize ru-
kopisu.

MUDr. et Mgr. Jifi Minarik, Ph. D.

I11. interni klinika — nefrologickd, revmatologickd a endokrinologickd
Fakultni nemocnice Olomouc

1. P. Pavlova 19

775 20 Olomouc

Doruceno do redakce: 10. 2. 2012
Prijato po recenzi: 27.2.2012

84

Transfuze Hematol. dnes, 18, 2012



