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Souhrn: Autoti predklddaji nékolik kazuistik, které ilustruji symptomatologii a osudy pacientd s akutni promyelocytdrni leukemii v obdobf
od prvnich ptiznakd do stanoveni diagnézy. Symptomy svédcici pro zdvazné hematologické onemocnénf jsou dostate¢né znamé a zahr-
nuji nezvyklé krvacivé projevy, recidivujici ¢i na |é¢bu nereagujici infekce, neadekvatni tinavu a ptiznaky anemického syndromu. Nékdy byl
prabéh nemoci velmi rychly, aviak v fadé p¥ipadt byly ptiznaky podcenény, ¢i dokonce bagatelizovany a postup nebyl adekvatni riziku
spojenému s novou akutni promyelocytarni leukemif.
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Brief case reports illustrate various initial courses in acute promyelocytic leukemia

Summary: Authors present cases which illustrate a various initial symptoms and courses of patients between the first symptoms and the
diagnosis of acute promyelocytic leukemia. Symptoms indicated possible serious hematological diseases are well-known: unusual bleed-
ing, recurrent infections or infections not responded to antibiotics, fatigue, anemia symptoms. The disease progression was sometimes
very rapid, however, in certain patients the symptoms were disappreciated or even minimized and the approaches were not adequate to

risks resulted from newly diagnosed acute promyelocytic leukemia.
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Uvod

Jiz v minulosti bylo upozornéno, Ze
diagnostika akutni promyelocytarni
leukemie (APL) trva v ¢eskych pomé-
rech v nékterych ptipadech neu-
nosné dlouho [Lemez et al 1996].
Jak ukazuji vysledky z nasich praco-
vist (viz ¢lanek v tomto ¢isle ¢asopisu
Vnitfni lékafstvi), ¢as od symptomd
k diagnéze sice nerozhoduje statisticky
signifikantné o dlouhodobém preziti
pacientd s diagnézou APL, nicméné
autofi majf za to, ze v¢asnéjsi a erudo-
vanéj$f diagnostika by mohla nékterym
nemocnym zachranit Zivot.

Ndsledujici ,minikazuistiky“ doku-
mentuji nékteré ptipady, kdy doslo dle
naseho ndzoru v diagnostickém pro-
cesu k selhani na rdznych udrovnich
zdravotni péce a k pfimému ohrozenf
pacientli na zivoté. Rada z téchto
nemocnych zemvtela v prvnich dnech
po pfijeti na nase oddélent.
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Kazuistika 1

25lety pacient navstivil 12. 6. jednoho
roku praktického lékafe pro bolesti
hlavy, ch¥ipkové pfiznaky, horecky pres
38 °C, bolesti v krku s krvdcenim z ton-
zil a také pro krvdceni z mist zarGstaji-
cich nehtl na palcich nohou. Odbéry
nebyly provedeny, bylo nasazeno peni-
cilinové antibiotikum a pacient byl
odesldan domd. Lécba viak byla bez
efektu, krvaceni pokracovalo, navic
se objevilo i krvdceni z désnf, celkové
se potize horsily. Proto pacient ptisel
0 4 dny pozdéji ke kontrole a tentokrat
jiz byl odeslan k hospitalizaci na ORL
oddéleni okresni nemocnice. Odbéry
byly - pres trvajici krvacivé projevy -
provedeny az druhy den, kdy byla zjis-
téna leukocytéza 18,2 x 10°/1, trombo-
cytopenie 16 x 10°/1 a koagulopatie.
Byl ptivolan hematolog, ktery dopo-
rucil akutni pteklad na hematologic-
kou kliniku fakultni nemocnice, kde
byla neprodlené diagnostikovdna APL

s vysokym rizikem dle Sanze a zahdjena
Uspésnd lécba.

Kazuistika 2

33lety muz, podnikatel, navstivil v pon-
déli 21. 3. jednoho roku svou zndmou
lékatku pro vysokou horec¢ku (41 °C)
a pocity palenf v oblasti nad pravym
klickem. Byl doporuden a predepsén
Paralen a Deoxymykoin. Pacient léky
uzival 7 dni, teploty vcelku ustoupily,
a o tyden pozdéji Sel tedy opét do
prace. Dobfe se ale necitil a navic byl
dusny. Béhem dvou dn( se opét vratily
horecky, proto se rozhodl ve ctvrtek
31. 3. téhoz roku navstivit jiného zna-
mého |ékare. P¥i vySetieni mél horecku
38,5 °C, ptedepsan byl Ampicilin.
Téhoz dne pacient zaznamenal krvé-
cen{ z nosu a krev v moci. Stav se nijak
nelepsil, nybrz se naopak zhorSoval.
Nakonec byl v nedéli (3. 4. téhoz roku)
hospitalizovdn na spadové interné
v Praze. V krevnim obraze pfi leuko-
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cytech 11,2 x 10°/1 bylo popséno 63 %
nezralych neutrofilnich elementd (5%
blastd, 1% promyelocytti, 30% mye-
locytlh a 27 % metamyelocyt(), proto
bylo Zdddno hematologické konzilium.
Pacient byl anemicky, klidové dusny,
transfuze v3ak nebyly podany, pro
mirnou trombocytopenii pfitom byla
zahdjena lé¢ba Prednisonem 60mg
denné (!). Hematolog vidél pacienta
az v patek 8. 4. - tedy 19 dni po prv-
nim kontaktu s lékafem. Bylo vyslo-
veno podezieni na APL, konstatovana
konzumpéni koagulopatie a pode-
zfeni na pleuropneumonii - byl indiko-
van preklad do UHKT Praha. V UHKT
byl pacient hospitalizovdn dalsi den
(vsobotu) s bolestmi b¥icha a soorem,
v celkové $patném stavu: tachypnoe
45/min, tachykardie 116/min, elevace
jaternich testd, leukocyty 30,9 x 10%/1,
trombocyty 75 x 10°/1, fibrinogen
0,8g/l. Byla rozpozndna APL a nasa-
zen cytosinarabinosid ve snaze zasta-
vit narstajici leukocytézu (3lo o pfi-
pad ze za¢atku 90. let minulého stoleti,
ATRA nebyla jesté k dispozici). V pon-
déli 11. 4. pacient pres veskerou péci
umird, bezprostfedni pfi¢inou smrti
byl dle pitevniho nalezu Budd-Chiariho
syndrom a mnohocetné trombdzy.

Kazuistika 3

55letd pacientka, dosud bez vyraz-
néjsich zdravotnich probléma a lécicf
se pouze pro lehkou insuficienci 3tit-
nice, onemocnéla koncem ledna spolu
s manZelem sezénnf virézou dopro-
vazenou bolestmi v krku a vysokymi
hore¢kami. Asi po tydnu vétdina potizf
ustoupila, citila se v3ak stile hodné
unavend, nevykonnd a slaba, vice se
potila. V poloviné Unora se zacaly na
nohou, paZich i na bfiSe spontanné
objevovat modtiny velké 2-7 cm v pra-
méru (,,az si z ni kamaradky utaho-
valy, Ze ji manzel bije). 19. 2. byla
na pravidelné kontrole u internisty,
ktery ji pro zvysenou tvorbu hema-
tom( odeslal na hematologii. Hema-
tologem byla vy3etfena 25. 2., kdy si
kromé modFfin stéZovala i na Unav-
nost a nechutenstvi. V krevnim obraze
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leukopenie 1,4 x 10°/1 s tézkou neutro-
penii 0,22 x 10°/I (!) a niZ&i fibrino-
gen 1,9g/l, presto byl doporucen
pouze Pyridoxin a Ascorutin s kontro-
lou za mésic (!). Pacientka uZivala léky,
zdravd se necitila, pro tinavu nepraco-
vala. 27. 3. se objevilo pomérné inten-
zivni krvacen{ z dédsni, po 5 hodinéch
8la na stomatologii, lékaF byl viak na
dovolené, $la tedy na hematologii, kde
byla odmitnuta - [éka¥ nebyl pfitomen.
Odbéry nebyly provedeny, pacientka
byla odeslana na internu, kde prak-
ticky nebyla vySettena, bez laborator-
nich odbérd (!), pouze ji bylo dopo-
ruceno vysadit léky. Mirné krvaceni
z dasni pokracovalo jesté 3 dny, sla
opét na hematologii, zde si vyslechla
noticku o bandlnich problémech, nic-
méné byly provedeny kontrolni odbéry.
Po del3i dobé stravené v ¢ekarné byla
pacientka bez dal$iho vysvétleni ode-
slana do fakultni nemocnice na hema-
tologickou kliniku. Dle parere leuko-
cyty 1,3 x 10°%/1, neutrofily 0,1 x 10%/1,
trombocyty 55 x 10%/I, fibrinogen
1,4g/l a hemoglobin 97g/l. Na kli-
nice se rychle potvrdilo podezfeni na
APL a byla zahdjena lécba, pacientka
dosdhla kompletni remise.

Kazuistika 4

43letd Zena byla ve ¢tvrtek 6. 9. hospi-
talizovdna v okresni nemocnici v sever-
nich Cechéch pro horecky a bolesti
bFicha. Pacientka sice byla v minulosti
[é¢ena pro karcinom prsu, ale pfi p¥i-
jeti nebyly znamky aktivity tohoto one-
mocnéni a trvala dlouhodoba remise.
P¥i vstupnim vySetfeni byla zjisténa
pancytopenie, pro kterou byl naslepo
a bez vysetren( kostni dfené (!) nasazen
granulocytarni riistovy faktor (G-CSF).
Vzhledem k ptedchozi chemoterapii
pro karcinom prsu byla po nékolika
dnech zvaZovdna moznost sekundarni
AML a provedena sternalni punkce.
V myelogramu byly buriky atypického
vzhledu, a proto bylo vysloveno pode-
zfeni na karcinomatdzu kostni dfené.
V ttery 11. 9. se nahle objevil epiparo-
xyzmus, postupné desaturace a roz-
voj hemiparézy. Bylo tedy provedeno

CT vysettent, kde bylo zjisténo rozsahlé
subarachnoidélni a nitrooéni krvaceni.
V patek 14. 9. byla nakonec v preké-
matu transportovana do UHKT, kde
byla diagnostikovana APL a zahdjena
|lé¢ba. Pacientka se dostala do kom-
pletni remise a preZila bez neurologic-
kého rezidua.

Kazuistika 5

Dosud zdrava, 18letd studentka zacala
byt v poloviné prazdnin ndpadné una-
vend, neadekvatné prodélané zatézi.
Na zacatku srpna ji bolelo v krku, mys-
lela na angfnu, teploty ale neméla
a potize za par dni odeznély. Unav-
nost dale nardstala, nékolikrat i kolap-
sovy stav. Ve bez teplot, hubnutf a zvy-
Seného poceni. V poloviné srpna opét
nékolik dni bolesti v krku a soucasné
se zejména na nohou a brise zacaly
objevovat modfiny. 30. 8. opét bolesti
v krku, ale uz s nechutenstvim a hore&-
kou pres 38 °C. Proto $la za 2 dny
k praktickému lékaFi, kde byl prove-
den vytér z krku a doporucena antipyre-
tika. Pfi kontrole 5. 9. horecky a potize
trvaly, ve stéru z krku byly kultivaéné
streptokoky. Téhoz dne tedy byla ode-
slana na infekéni oddéleni s podezre-
nim na mononukleézu. Na ambulanci
infekénfho oddélent dle parere febrilni
(38,1 °C), zvétsené submandibuldrni
uzliny a tonzily, vpravo p¥itom tonzila se
Zlutozelenym povlakem. Léka¥ stav uza-
viel jako bakteridlni tonzilitidu a pre-
depsal V-PNC. Vzorky krve vcetné krev-
nitho obrazu byly sice odebrany, ale na
vysledky se necekalo a pacientka byla
poslana domd s kontrolou za tyden.
Laborantka na hematologii si vimla
patologického krevniho obrazu (leuko-
cyty 1,74 x 10°/1, hemoglobin 79g/I,
trombocyty 78 x 10°/1) a upozornila
slouzictho hematologa. Hematolog
ihned indikoval natér a barveni vzorku,
ve kterém vzapéti identifikoval elementy
typické pro akutni promyelocytarni
leukemii. Pacientku se podatilo jesté
veler kontaktovat, takZe hned rdano
mohla byt potvrzena diagnéza APL
a pacientka zahgjila 1é¢bu, kterd vedla
k uzdraveni.
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Kazuistika 6

44lety muz byl koncem tnora hospita-
lizovan pro recidivu trombézy v oblasti
bérce. V pondéli 3. 3. byl pro bolesti na
hrudi s iradiaci do krku a levé paze pte-
loZen na kardiologii do jedné z fakult-
nich nemocnic v Praze. Nasledujici den
byla provedena koronarografie bez
znadmek organickych zmén v povodif
véncitych tepen, plicni angiografie bez
zndmek plicni embolizace. Proto byl
prelozen zpét do okresni nemocnice,
kde byla p¥i kontrolnim odbéru zji3-
téna leukopenie a trombocytopenie,
v diferencidlnim rozpoctu 25% blasta.
Ihned byla provedena sterndlni punkce
a ve stredu 5. 3. byl pacient pre-
lozen do UHKT s podezienim na APL
s leukopenii, kterd byla vzapéti verifi-
kovdna, a byla nasazena ATRA. Ndsle-
dujici den v8ak pacient ndhle umirg,
bezprostredni pFicinou smrti je infarkt
myokardu. Teprve post mortem p¥i-
chézi vysledek pozitivniho screeningo-
vého testu na Leidenskou mutaci.

Kazuistika 7

Dosud zdravy 50lety muz v dobré kon-
dici prendsel 7. 4. tézsi naklad. Po chvili
zaznamenal bolestivost v oblasti pra-
vého predlokti a objevil se zde masivn(
hematom. Sel proto na chirurgic-
kou ambulanci, kde byl zbézné vyset-
fen a byly mu doporuceny chladné
obklady. Jiné potize nebyly, citil se zcela
zdrav. O nékolik dni pozdéji se uho-
dil pod levé koleno a opét byl nasled-
kem rozsdhly hematom, dosahujici od
kolene po kotnik. Mezitim progredoval
hematom na predloktf, ktery zasaho-
val jiz celé predlokti a h¥bet ruky a byl
samoziejmé provdzen vyraznym oto-
kem. Lékatem byl ambulantné vyset-
Fen 3krat (12. 4., 14. 4. a 15. 4.),
naposledy na chirurgické ambulanci
fakultni nemocnice. Pokazdé bylo kon-
statovdno neobvyklé krvdceni, nikdy
ale nebylo provedeno vySetteni krev-
nitho obrazu ¢i koagulace, nakonec jen
bylo doporuceno vyhledové vySetteni na
hematologii pro suspektni koagulopa-
tii. Pacient si vySetfeni domluvil v okresn{
nemocnici, kde mu byly odbéry prove-
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deny 16. 4. Pro patologické vysledky
(trombocyty 42 x 10°I, leukocyty
3,1 x 10%/I, neutropenie 0,87 x 10%/1,
hypofibrinogenemie 0,66g/l) mu bylo
doporuceno zajit béhem 1-2 dnf na
vySetfeni do fakultni nemocnice. Na
ambulanci hematologické kliniky se
pacient dostavil az 18. 4., kdy ve vstup-
nich odbérech byl hemoglobin 63 g/I,
trombocyty 37 x 10°/1 a v diferencidl-
nim obraze 28 % patologickych promye-
locytd, ostatni vysledky zistaly témé
identické. Byl okamZité hospitalizovén,
téméF nepochybna diagnéza APL byla
béhem nékolika hodin potvrzena i mole-
kuldrné geneticky. Lé¢ba byla zahdjena
jesté téhoz dne a pacient pres riizné
komplikace doséhl kompletn{ remise.

Kazuistika 8

36lety muz, [é¢eny v minulosti pro aler-
gické bronchidlni astma, byl 10. 12.
vySetten pro bolesti v krku. Nélez svéd-
¢il pro akutni tonzilitidu, proto byl
nasazen Augmentin. Po tydnu lécby
nedochdzi ke zlepeni, proto zména
antibiotika na Duomox. Nebylo prove-
deno laboratornf vySetfeni k oziejmeni
infekéni etiologie. Pacient také udaval
mirné progredujici dnavu, ale tomuto
tdaji nebyla vénovdna pozornost. Dne
31. 12. byl vy3etfen pro rozmazané
vidéni na levém oku, jehoz p¥ic¢inou
bylo nitrooéni krvacenf (pre- a intrare-
tinalnf), pacient si p¥itom stéZoval na
snadnou tvorbu mod¥in. P¥i labora-
tornim vySetfen( byla zjisténa zdvazna
bicytopenie (hemoglobin 74 g/l a trom-
bocyty 5 x 10%/1), v diferencidlnim roz-
poctu bylo pt¥itomno 10% atypickych
blastickych bunék. Proto byl odeslan
k vy3etfeni do fakultni nemocnice. P¥i
vysetteni ve fakultni nemocnici byla
zjisténa splenomegalie a krvacivé pro-
jevy (petechie, sufuze a hematomy).
Ve sterndlnim punktdtu 60% infiltrace
blasty, které mély jemné zrnité granu-
lace, lalo¢naté jadro a neobsahovaly
Auerovy tyle. Z koagulaénich vyset-
feni byla pfitomna jen vyrazné zvy-
$end hodnotu D-dimer( a mirné pro-
dlouZeni protrombinového ¢asu (42 s,
kontrola 32 s). Na zdkladé morfolo-

gie, cytochemického a imunofenoty-
piza¢niho vysetteni byly blasty zafa-
zeny jako myelomonocyty a dne 1. 1.
byla zahdjena chemoterapie kombi-
naci antracyklin + cytosinarabinosid.
Dne 3. 1. byl uz k dispozici vysledek
molekuldrné genetického vysettent,
které prokdzalo pozitivitu fazniho
genu PML/RARa. (Pozdéji byla trans-
lokace 15;17 prokazana také cytogene-
tickym vySetfenim.) Na zakladé poziti-
vity PML/RARa byla téhoZz dne pfidana
do terapie kyselina all-trans retinova
(ATRA). Nasledna léc¢ba byla kom-
plikovdna ATRA syndromem, nedo-
sazenim remise po 1. indukéni terapii,
akutnim infarktem myokardu a AV blo-
kadou IlIl. stupné s nutnosti kardiosti-
mulace. Nynfi je pacient 7 let v moleku-
larni remisi po autolognf transplantaci
krvetvornych bunék. Tato kazuistika
dokumentuje urcitou variabilitu klinic-
kych projevii a morfologie blastickych
elementd, kdy spravnou diagnézu lze
ziskat jen pfi pouZiti cytogenetického
a molekuldrné genetického vy3etfeni.

Zaveér

Uvedené kazuistiky dokumentuji ¢astou
zdlouhavost diagnostického procesu.
Selhdnf jsou na mnoha stranéch. Jed-
nak jsou to sami pacienti, ktef{ bagate-
lizuji své obtize, nenavstivi v¢as lékare.
Problémem mohou byt i zndmf léka¥i
na telefonu, ktefi predepisujf |éky, aniz
by pacienta - svého zndmého - vidéli.
Cetna pochybeni, patrné nasledkem
nedostate¢né erudice, a tudiz podce-
néni naléhavosti stavu, byla na strané
praktickych lékafd, ale i 1ékaFt internich
a chirurgickych oddéleni na okresech
i ve fakultnich nemocnicich. Nezbyva
nez doufat, Ze tento ¢lanek spole¢né
s daldimi publikacemi v tomto ¢isle
¢asopisu Vnitfni lékatstvi prispéje ke
zvySeni povédomf o nékdy hyperakutnf,
ale presto dobte lécitelné akutni pro-
myelocytarni leukemii.
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