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Kazuistika uvadi pfipad dédicné metabolické poruchy s pestrymi klinickymi projevy, ktera svymi disledky postihuje rovnéz
kardiovaskularni aparat. Vzhledem k naleziim charakteristickych pigmentaci je moZno postizené rozeznat na prvni pohled,

coz dokladame obrazovou pfilohou.

Ovod

Ochrondza je projevem vrozené poruchy
katabolizmu aminokyselin fenylalaninu, tyrosinu
v disledku autosomalné recesivné dédiéného
defektu aktivity oxidazy kyseliny homogentisové
(KHGT), coz je cytosolovy enzym pfitomny v j&-
trech a ledvinach. KHGT se proto hromadi v téle
(Gastecné vyluGovana modi, kterd na vzduchu
hnédne - alkaptonurie), oxiduje, polymerizuje
na ,ochronoticky pigment“ deponovany do tkéni
(ochrondza). Vazba pigmentu na makromoleku-
ly v pojivové tkani inhibuje intracelularni hydro-
xylaci lyzinu v kolagennich vidknech a plsobi
degenerativni zmény (2).

Udava se, Ze postizeni homozygoti s frek-
venci 1:200 000 maji minimalné zvysenou hla-
dinu KHGT v krvi, protoZe se rychle vyluCuje
moCi. Heterozygotni nosici nevyluéuji KHGT
v moci (3).

Onemocnéni bylo popsano v rliznych et-
nickych skupindch na celém svété (napfiklad
Evropa, Japonsko, Afrika, Indie, Libanon,
Filipiny, Mexiko, romské etnikum, beduini),
s maximalnim vyskytem v Dominikanské re-
publice a na Slovensku, kde napfiklad v okoli
Trenéina a v Horehroni dosahuje frekvence
patologickaho genu az desetindsobku.

Z historického pohledu je alkaptonuricky
gen starou mutaci, nebot projevy ochronotic-
ké spondylézy byly nalezeny u egypstkych
mumii. Pfipady nemocnych, vyluéujicich
tmavou mo¢, byly popsény v pisemnictvi 16.
a 17. stoleti. V roce 1859 zaved| Boedeker pro
vyluéovani tmavé moci termin alkaptonurie.
V roce 1866 Virchow pouZil termin ochronéza
k popisu patologicko-anatomického nalezu
u nemocného se Sedavym zbarvenim chru-
pavek, kde mikroskopicky pozoroval okrovy
odstin (an ochre color). Chemickou strukturu
alkaptonu identifikovali v roce 1891 Wolkow
a Bauman jako 2,5-dihydroxyfenyloctovou
kyselinu a nazvali ji homogentisovou kyseli-
nou. Souvislost mezi alkaptonurii a ochrond-
zou byla rozpoznéna riznymi autory v prv-
nich letech dvacatého stoleti. Mezi vrozené
poruchy metabolismu, potazmo enzymatické
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defekty, zafadil alkaptonurii sir Archibald E.
Garrod v roce 1908.

Fenotypické projevy alkaptonurie zahrmnuiji
tmavnuti mo¢i (posléze urolothiasa a prostato-
lithiasa), pigmentaci chrupavek a kolagennich
struktur (ochronosis) plsobici degenerativni
kloubni (ochronotickd artropatie a spondylo-
patie) a cévni zmény (degenerativni postizeni
srde¢nich chlopni — valvularni skleréza a ge-
neralizovand akcelerovand ateroskleréza).

Casova posloupnost projevi:

* od narozeni — tmavé mo¢ (tmavé pleny)
acerumen

* 2. decenium - kozni zmény zahrnujici pig-
mentace v axilach

o 3. decenium — usni (bubinek a usni klst-
ky, hlasivky zhrubéni hlasu) a oéni zmény
(pigmentace sklér a Slach zevnich o€nich
svall, pfi vySetfeni Stérbinovou lampou
patrné pigmentace korney a konjunktivy)

* 3. az4.decenium - artropatie

* od stfedniho véku — aortalni stenéza, ar-
terioskleréza, prostatolithiasa a nefrolithi-
asa (2).

Popis pripadu

Triaosmdesatiletd Zena, dfive zcela bez
kardialnich pfiznak(, byla hospitalizovana
pro edém plic. V minulosti méla pouze letité
kloubni potize, pro které v 61 letech podstou-
pila implantaci totalnich endoprotéz obou kycli
a hemiartroplastiku levého kolenniho kloubu.
V/ 74 letech se podrobila ablaci pravé mammy
s radioterapii pro nadorové onemocnéni.
Navzdory prodélanym ortopedickym operacim
pacientka zlstala v poslednich letech imobilni
a odkdzana na oSetfovatelskou pédi.

Somaticky nalez

BMI 39, degenerativni zhrubéni ma-
lych i velkych kloubl s nalezem Heberdeno-
vych a Bouchardovych uzli, blokdda omezeni
hybnosti kréni a bederni patefe, taktéz kycle
byly omezeny v hybnosti, kolena s flekénimi
kontrakturami. Sedavé pigmentace skiér a us-
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Obrazek 1. Ochronotické pigmentace usni
chrupavky

Obrazek 2. ModroSedé ochronotické pig-
mentace ocnich sklér

Obrazek 3. Moc: hnédé zbarveni pfi alkapto-
nurii (vlevo) ve srovnani se vzorkem normalni
moci (vpravo)

Obrazek 3a. Orientaéni test na pfitomnost
kyseliny homogentisové v mo¢i - pozitivni
nalez vlevo a uprostred v porovnani s nalezem
normalni mo¢i vpravo
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Obrazek 4. Chromatografické vySetieni moce: pozitivni zachyt kysliny homogentisové

v porovnani s internim standardem
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Obrazek 5. Zadopredni RTG srdce a plic:
dilatace srdce doleva, méstnani v malém
obéhu, kardiothorakalni index 0,71

Obrazek 6. Echokardiografie: aortalni chlopen
tvori kalcifikovany konvolut, kalcifikovany je
i mitralni prstenec. Aortalni stenéza s PPG
125 mmHg, MPG 75 mmHg.

Obrazek 7 a,b. EKG: vstupné sinusovy rytmus 80/minutu, horizontalni, osa, zatizeni levé
siné, prechodné fibrilace sini s frekvenci kolem 130/minutu, pii které dochazi k elevaci ST
aVR a depresim ST v anterolateralni oblasti
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nich chrupavek (obrdzky 1 a 2). Akce srdecni
byla pravidelnd, muzikéini Selest nad aortou
a mitraini chlopni, na plicich méstnavé chrlp-
ky do drovné lopatek, kréni Zily bez kongesce.
Koncetiny byly bez otokd.

Z vysetfeni

Laboratorni testy bez znamek korondrni
Iése — biochemicky: Normalni hodnoty CKMB,
troponin I. cholesterol 6,08 mmol/l, HDL 1,11
mmol/l, LDL 4,288 mmol/l, triglyceridy 1,5
mmol/l. Vyluéovani kyseliny homogentisové:
14 g/24 hod. Koncentrace kyseliny homogen-
tisové v mo€i 11,29/l (obrazky 3 az 4).

Jako pfiCina selhani levé komory (obré-
zek 5) byla zjiSténa vyznamna aortini stendza,
pusobici hypertrofii levé komory s diastolickou

Obrazek 8 a,b. Koronarografie: nativné
mohutné kalcifikace aorty a aortalni chlopné,
nemoc dvou tepen se stenézou distalniho
kmene levé véncité tepny 60%, ramus cir-
cumflexus 80%, ramus interventricularis
anterior 70%

dysfunkci. Pfi zachované kinetice zobrazenych
segment( levé komory, EF 60 %, dilatace levé
siné (obrazek 6).

Béhem paroxyzmu fibrilace sini se demas-
kovala ischemie levé komory (obrazky 7 a 8).

Koronarografické vySetfeni odhalilo vy-
znamnd zUzeni v povodi levé véncité tepny
(obrézek 8 a, b).

Dal3i postizeni obéhového systému doku-
mentuje obrazek 9.

Postizeni pohybového aparatu dokumen-
tuji obrdzky 10 a, b. Vedlej$im nélezem je vy-
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Obrazek 9 a, b, c. CT hrudni aorty: v koro-
narnich arteriich hrubé kalcifikace, rozSifena
ascendentni aorta misty s trombotickymi
nalety pfi sténé aorty
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Obrazek ¢. 10 a,b: Degenerativni postizeni
patefe - kyfoskoliotické zmény, osteo-
chondroza, spondyloza, spondylarthroza,
vakuové fenomény, zlizené az zaslé interver-
tebralni prostory. V bo¢ni projekci je ventralné
od patere patrna kalcifikovana aorta
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razné kalcifikovand bfisni aorta v bo¢ni projek-
ci (obrédzek 10 b).

Epikriza

Navrzené kardiochirurgické feSeni pacient-
ka odmitla z dlivodu imobility a védomé pone-
chala nemoci piirozeny prlibéh. Pfi konzervativ-
nim postupu pfeZila jiz jen dalSich pét mésicu.

Zaveér

Alkaptonurie se fadi mezi vrozené poruchy
metabolizmu postihujici kardiovaskulami sys-
tém. Aortalni stendza a arterioskleréza jsou
kardialnimi ddsledky alkaptonurie (1).

Ochrondza, alkaptonurie je celoZivotni
onemocnéni, snadno diagnostikovatelné jiz
v poporodnim obdobi, s pomalou progresi
a klinicky vyznamnymi komplikacemi objevuji-
cimi se v dospélosti. Vyznamna morbidita neni
provézena zvySenou mortalitou (2). Kauzélni
|éCba v soucasné dobé neni znama.

Opozdénou manifestaci kardidlnich sym-
ptom(i pfi zadvazném postizeni chlopni a koro-
narnich tepen v uvedeném pfipadé Ize vysvét-
lit tim, Ze pacientka pfi imobilité v disledku
postizeni pohybového aparatu prakticky nevy-
kondvala fyzickou zatéz.

Ochronézu Ize u dospélého nemocného
diagnostikovat tzv. prima vista podle typickych
barevnych zmén. U téchto nemocnych je pak
nutno patrat po kardialnim postizeni. Jedinou
diagnostickou laboratorni odchylkou je prikaz
kyseliny homogentisové v mogi.
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