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Pandémia COVID-19 predstavuje Sirokorozmernu formu postihnutia od asymptomatickej cez lahku respiracnu formu az po
bilaterdlnu bronchopneumoniu s akdtnym respira¢nym a multiorgdnovym fatalnym zlyhanim. Rizikom tazsieho priebehu
infekcie su ohrozeni najma pacienti s komorbiditami (obezita, kardiovaskuldrne ochorenia, diabetes mellitus). Uvadzame
popis 33-roc¢nej stihlej pacientky s anamnézou ulceréznej kolitidy na imunosupresivnej liecbe Azatioprinom, po nedspesnej
in vitro fertilizacii tyzden pred objavenim symptémov, prijatej do nemocnice pre dva tyzdne trvajuci kasel s bolestami hrdla
a febrilitami do 40 °C. Na CT sa potvrdila bilaterdlna bronchopneumaénia bez etiologického zachytu infekéného agens. Tri PCR
testy (dva zo sterov z nosohltana a jeden z bronchoalveoldrnej lavaze (BAL) boli negativne na COVID-19 vratane dvoch antigé-
novych a protilatkovych testov. Komplexna parenterdlna ATB liecba s vysokopretlakovou oxygenoterapiou boli neefektivne
a pre akutne respiracné zlyhanie bola indikovana umeld plticna ventilacia. Po 4 diioch antimykotickej liecby Fluconazolom
doslo ku progresii hepatalneho a multiorganového zlyhania a na 14. den hospitalizacie pacientka exitovala. Histologické vyse-
trenie post mortem preukazalo pritomnost koronavirusu v bunkéch plicneho parenchymu. Kazuistika pripomina, Ze aj mladi
pacienti s imunosupresivnou lie¢bou su rizikovi pre kriticky priebeh ochorenia COVID-19. Negativita testov bola dosledkom
zachytenia pacientky az po druhom tyzdni infekcie, teda v ¢ase diagnostického okna medzi pozitivnym PCR testom a vytvo-
renim protilatok. Pretrvavajuci efekt imunosupresie bol najpravdepodobnejsim dévodom chybajucej protilatkovej odpovede.

Klucové slova: bilateralna bronchopneuménia, COVID-19, PCR test, respiracné zlyhanie.

Fatal coincidence of inapparent SARS-CoV-2 infection and drug toxicity
in the field of immunosuppression in a 33-year old woman

The COVID-19 pandemic represents a wide-ranging form of involvement from asymptomatic through mild respiratory form to
bilateral bronchopneumonia with acute respiratory and multiorgan fatal failure. Patients with comorbidities (obesity, cardio-
vascular diseases, diabetes mellitus) are particularly at risk of a more severe course of infection. We present a 33-year old lean
patient with a medical history of ulcerative colitis on immunosuppressive treatment with Azathioprine, after unsuccessful in vitro
fertilization one week before the onset of symptoms, admitted to hospital for two-week-long cough with sore throat with fever
ap to 40°C. CT confirmed bilateral bronchopneumonia without etiological detection of the infectious agent. Three PCR tests (two
of nasopharyngeal swabs and one of bronchoalveolar lavage (BAL)) were negative for COVID-19, including antigen and antibody
tests. Complex parenteral ATB treatment with high-flow nasal oxygen therapy was ineffective, and artificial lung ventilation
was indicated for acute respiratory failure. After 4 days antifungal treatment of Fluconazole, condition of patient progressed to
hepatic and multiorgan failure and the patient died on day 14 of hospitalization. Post-mortem histological examination revealed
the presence of coronavirus in the cells of lung parenchyma. The case recalls that even young patients with immunosuppressive
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treatment are at risk for the critical course of COVID-19 disease. The negativity of the tests was due to the capture of the patient
only after the second week of infection, at the time of the diagnostic window between the positive PCR test and the formation
of antibodies. The persistent effect of immunosuppression was most likely the reason for the lack of antibody response.

Key words: bilateral bronchopneumonia, COVID-19, PCR test, respiratory failure.

Uvod

Ochorenie COVID-19, ktorého pévodcom je koronavirus tazkého
akutneho respiracného syndrému (SARS-CoV-2), sa dnes rozrastlo do
rozmerov globélnej pandémie so signifikantnym dopadom na verej-
né zdravotnictvo i celd ludsku spolo¢nost (1). Podla udajov ECDC je
ku 3. 12.2020 celosvetovo potvrdenych 64 milionov pripadov ochorenia
a takmer 1500000 umrti (2). Infekcia COVID-19 postihuje v rozli¢cnej
miere respiracny systém s prejavmi suchého kasla, dusnosti, febrilit a hy-
poxémie spolu s abnormalnymi nalezmi na zobrazovacich vysetreniach.
Napriek tomu, Ze vacsina infikovanych ma len mierny klinicky priebeh
ochorenia, u nezanedbatelnej ¢asti pacientov (5-10 %) dochadza od
pociatocnych priznakov k rapfdnemu zhorseniu celkového stavu v zmy-
sle pneumaonie a syndromu akutnej respiracnej tiesne (ARDS) (3). Tito
pacienti maju vyrazne znizenu nddej na prezitie a ¢asto vyzaduju inten-
zivnu medicinsku starostlivost, pricom mortalita je priblizne 20x vyssia
nez u pacientov s nezavaznym priebehom ochorenia (4).

Zlatym $tandardom pre potvrdenie ochorenia COVID-19 je po-
lymerdzova retazova reakcia v redlnom case (RT-PCR). Pre deklaro-
vanu vytaznost je zasadny spravny odber materidlu z nosohltana i
respiracnych sekrétov z dolnych dychacich ciest v spradvnom case.
Studia porovnavajlca vytaznost odberov z réznych miest na stbore
205 pacientov s COVID-19 preukdzala najvyssiu pozitivitu vo vzorkach
z bronchoalveoldrnej lavaze (93 %), sputa (72 %) a nosa (63 %), kym pri
vytere znosohltana bola len 32 % (5). Podobné zistenia uvadzaju aj dalsi
autori. PCR pozitivita bola naj¢astejsie zachytend v prvych 14-tich drioch
trvania infekcie, pricom v odberoch z orofaryngu bola zachytnost po
viac ako 8 dnoch od zaciatku symptomov uz len minimalna (6). Tiez
v pripade nedostato¢nej virusovej naloze boli pozorované falosne ne-
gativne vysledky RT-PCR testov a to i pri vysoko suspektnych nalezoch
zobrazovacich vysetreni, najma pocitacovej tomografie (CT) (1).

Sérologické (protildtkové) testy v akutnej faze ochorenia nemaju
vyznam, ich senzitivita je v prvom tyzdni ochorenia velmi nizka (38,3 %),
az v druhom tyzdni stUpa na 89,6 % (7). Pre vstup do bunky vyuZiva
novy koronavirus ACE-2 receptor (angiotenzin konvertujuci enzym 2),
exprimovany na epitelovych bunkdach plic, tenkého ¢reva a endotelu.
Po vstupe virusu do bunky sa jeho geném uvolni do cytoplazmy a na-
sledne doch&dza ku replikdcii virusu.

Na zaklade metaanalyzy 61 studii na subore 59 254 pacientov naj-
Castejsie symptémy boli: horticka (82 %), kasel (61 %), myalgie a Unava
(36 %), dusnost (26 %) a cefalea (12 %), bolesti hrdla (10 %) a traviace
tazkosti (9 %) (8). Relativne castéd bola i anosmia a dysgeuzia (9). Zavazny
priebeh choroby musizahfiat jedno z troch kritérif: dychova frekvencia
>30/min., saturdcia hemoglobinu kyslikom <93% alebo pomer Pa0O2 :
FiO2 <300 mmHg (10).

Kriticky priebeh ochorenia je definovany zdvaznou pneumaniou
s respira¢nym zlyhanim a potrebou umelej plticnej ventildcie, Sokom
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alebo inym typom organového zlyhania, vyZadujicim starostlivost
na JIS (10). V rozsiahlej studii zahfiajucej 72000 chorych malo mierne
az stredne zavazny priebeh 809 % chorych, zdvazny priebeh 13,8 %
a kriticky priebeh 4,7 % pacientov (8). Najcastejsimi komplikdciami boli
ARDS (3,4 %), septicky Sok (1,1 %) a akutne rendlne zlyhanie (0,5 %). Ku
vzniku komplikacii dochadza najcastejsie v druhom tyzdni choroby.
Medidn do objavenia dusnosti bol 8 dnfa median do zapocatia umelej
pltcnej ventilacie 10,5 dra (11).

V laboratérnom obraze byva zvacsa normalny pocet leukocytov pri
miernej lymfopénii s relativnou neutrofiliou a mierne zvysenym CRP
(20-40 mg/I). V pripade vyssich hodnot CRP a leukocytdzy s vyznam-
nou lymfopéniou je riziko horsej prognézy. Elevéacia D-diméru, vzostup
CRP a prokalcitoninu su pritomné u pacientov so zavaznym a kritickym
priebehom. U pacientov s komplikovanym priebehom byva zvysena
laktatdehydrogenaza (LDH), pri hepatalnom poskodeni zvysené ami-
notransferazy, pri myokardidlnom poskodeni vzostup kreatinkindzy (CK)
a troponinu, pri rendlnom zlyhanf vzostup kreatininu a urey.

Popis pripadu

33-ro¢néd pacientka s dvojro¢nou anamnézou ulcerdznej kolitidy
na imunosupresivnej liecbe Azatioprinom v kombindcii s Mesalazinom
a polypmi cholecysty, po netspesnom pokuse o in vitro fertilizaciu
tyzder\ pred objavenim prvych symptémov, bola prijatd do nemocnice
pre dva tyzdne trvajuci kasel, bolesti hrdla, subfebrility az febrility do
40 stupnov Celzia. V predchorobi, priblizne 3 tyzdne pred hospitalizaciou,
pacientka absolvovala pracovnu cestu do Slovinska, nevedela uviest
kontakt s pozitivnou osobou na COVID-19. Predhospitalizacne uzivala
Azitromycin (3 dni) a Cefuroxim (4 dni) na odporucenie obvodného lekéra.

Vo vstupnom fyzikdlnom vysetreni dominovala celkova slabost,
hypotenzia (TK 90/60 mmHg), sinusové tachykardia (pulz 105/min), febri-
lity (38 stupriov Celzia), saturacia O2: 96%. Auskultacne bolo dychanie
vezikuldrne, bez vedlajsich dychovych fenoménov. Vstupny antigénovy
aj protilatkovy rychlotest na COVID-19 boli negativne, taktieZ ster z no-
sohltanu (PCR) bol negativny a pacientka bola uloZzend na standardné
interné 167ko. Laboratérne pri prijati sme zaznamenali vysoku hladinu
CRP (149 mg/l) a D-diméru (10,6 mg/I) s mierne pozitivnym prokalci-
toninom (0,67 ng/ml), 2-3-ndsobok aminotransferaz (AST 1,51 pkat/;
ALT 0,95 pkat/l), cholestatické enzymy boli v medziach normy, bilirubin
na hornej hranici normy (21,7 pmol/l). V krvnom obraze dominovala
leukopénia (2,61 x 10%1) s miernou lymfopéniou (0,38 x 10%/1 = 14,6%),
anémia lahkého stupna (Hb 110 g/1) a lahké trombocytopénia (110 x 10%/1).

RTG snimka hrudnika pri prijati bola negativna az na akcentovanu
bronchovaskularnu kresbu v dolnom plicnom poli bilateralne (Obr. 1),
taktiez RTG snimka prinosovych dutin bola v norme. Sérologické vy-
Setrenia (RS, Adenovirus, Virusy chripky A, B, Chlamydia a Mykoplazma
pneumoniae) boli negativne. Kultivacné vysetrenia z nosa a mocu
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potvrdili Candidu albicans, tampdn tonzil bol negativny. U pacientky
bola zapocata empirickd parenteralna antibioticka liec¢ba (Cefuroxim)
v kombinacii s antimykotikom podla citlivosti (Fluconazol). V prie-
behu styroch dnf u pacientky progredovala slabost a pridruZila sa
dusnost. V lie¢be sme pridali parenterdlne bronchodilatancig, systé-
mové kortikoidy (Dexametazdn 4 mg), oxygenoterapiu, SO zmenou
ATB na Moxifloxacin a Meropenem. V laboratérnom obraze sme za-
znamenali progresiu CRP (233 mg/l), prokalcitoninu (2,8 ng/ml), 10-na-
sobok transaminédz a 4-ndsobny vzostup cholestatickych enzymov
(AST 691 pkat/I; ALT 2,70 pkat/l, GMT 3,59 pkat/I; ALP 2,44 pkat/I).
V krvnom obraze sa prehibila leukopénia (1,32 x 10%1) s progresiou
lymfopénie (0,18 x 10%/1=6,9%), anémie na stredne tazku (hemoglobin
91 g/l) a trombocytopénie na tazky stupeny (39 x 10%1). CT hrudnika
realizované na 5. den hospitalizacie zobrazilo nehomogénne opacity
az splyvajuce konsolidacie rozmerov 88 x 72 x 60 mm (LL X AP x CC)
vpravo v dolnom az strednom plicnom poli dorzélne a v mensom
rozsahu aj v dorzdlnom uUseku dolného plicneho pola viavo s malym
fluidotoraxom a akcentéciou retikuldrnej intersticialnej kresby pri bilate-
rélnej pleuropneumonii, lahku hepatosplenomegaliu a malé mnozstvo
tekutiny perikardidine az mediastinalne (Obr. 2). Opakovane realizované
antigénovy, protildtkovy rychlotest na COVID-19 ako aj ster z nosohltanu
na PCR na 5. der hospitalizacie boli negativne. S pretrvavajucou Uvahou
o moznej infekcii SARS-CoV-2 (napriek opakovane negativnym PCR tes-
tom) bol konzultovany pneumolég, ktory realizoval bronchoalveolarnu
lavaz (BAL) opat s negativnym vysledkom PCR na SARS-CoV-2.

Aj napriek lie¢be doslo u pacientky ku progresii dyspnoe s desaturéciou,
bez efektu vysoko prietokovej ventildcie, ¢o vyZziadalo jej preklad na KAIM.
Pre nedostatocny efekt neinvazivnej ventilacie bola pacientka na 7. der hos-
pitalizacie zaintubovand, napojend na umeld plicnu ventildciu s potrebou
vazopresorickej podpory cirkuldcie (Noradrenalin/Dopamin). Na 8. den
hospitalizacie sme na EKG zaznamenali AV-blok 2. stupna (Wenckebach),
bez sprievodnej bradykardie. Zvyseny NT-proBNP spolu s ndlezom tekutiny
perikardidlne az mediastindlne a intermitentnym AV-blokom 2. stupna
poukazovali i na kardidlne postihnutie. Kontrolné CT hrudnika s odstu-
pom 3 dni odhalilo progresiu bronchopneumanie centralne perihilézne,
obojstranného fluidotoraxu, ascitu, edém cholecysty a crevnych kluciek
(Obr. 3). Na odporucenie infektoldga sa antibioticka lie¢ba od 8. dna hospi-
talizacie potencovala Linezolidom, ktory bol pre progresiu pancytopénie na
4.den zliecby detrahovany a iniciovala sa lie¢ba Vankomycinom. Pre nalez
Acinetobacter baumanii v materidli z BAL sa k ATB terapii pridal Colimycin.

V dalsom priebehu u pacientky progredovali zdpalové parametre
(CRP 341 mg/I; prokalcitonin 362,35 ng/ml; IL-6: 22169 ng/l), hyperbiliru-
binémia (bilirubin celkovy 134 umol/l) a pancytopénia na tazky stupen
(Leu: 0,69 x 10%I; lymf: 0,39 x 10°/I; Hb: 76 g/I; Tr: 20 X 10%/1), ¢o si vyziadalo
opakovanu substiticiu granulocytovym rastovym faktorom, transfiziami
erymas a trombocytarnych koncentratov. V priebehu celej hospitaliza-
cie u pacientky pretrvavali febrility nad 38 stupriov Celzia s potrebou
antipyretickej lieCby neprekracujuc odporicané davky Paracetamolu
(1000 mg/24 hod)). Na odportcanie imunoléga bol podavany intravendz-
ny imunoglobulin a imunostimulancia (lyofilizovany dialyzat leukocytov).

Po 14 dnoch hospitalizacie a multidisciplindrnej intenzivnej kom-
plexnej liecby vratane vazopresorickej podpory a UPV dochadza u pa-
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Obr. 1. RTG hrudnika - akcentovand bronchovaskuldrna kresba v dolnom
plticnom poli bilaterdlne

Obr. 2. CT hrudnika - bilaterdina pleuropneuménia

cientky k exitu na respiracné zlyhanie pri bilaterdlnej bronchopneumaonii

a septicko-toxicky Sok. Histologické vysetrenie post mortem preukézalo
pozitivitu SARS-CoV-2 v plicnom parenchyme. (Obr. 4 a 5). Napriek
tomu pacientka nebola zdrojom infekcie pre ostatnych pacientov ani
zdravotnicky persondl, s ktorym bola v kontakte. U pacientky boli celkovo
realizované 3 PCR testy — dva zo sterov z nosohltana a jeden z BAL, dva
antigénové a dva protilatkové testy, vietky s negativnym vysledkom na
SARS-CoV-2.

Diskusia

Kazuistika nds upozornuje na to, ze i mladi jedinci s normélnou
hmotnostou mozu byt v ¢ase pandémie COVID-19 ohrozeni fatdlnym
rizikom pri spolupdsobeni dalsich rizikovych faktorov, ako st napr.
pridruzené ochorenia alebo imunosupresia. V nasom pripade islo
o mladu stihlu pacientku s miernou formou ulceréznej kolitidy v $té-
diu remisie na chronickej imunosupresivnej lie¢be Azatioprinom.
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U pacientky sa kumulovalo viacero zdanlivo, z pohladu mladého ¢lo-
veka, nevyznamnych faktorov: imunosupresia, in vitro fertilizacia, hekticky
Zivotny Styl (praca v logistike). Pacientka mala pozitivnu cestovatelsku
anamnézu (Slovinsko) zhruba tyzden pred zaciatkom ochorenia. Infekcia
virusom SARS-Cov-2 potencovand imunosupresivnou lie¢bou bola symp-
tomatickd, avsak ani opakovanymi PCR testami sa ju nepodarilo potvrdit,
PCR testy realizované po dvoch tyzdnoch trvania choroby boli zrejme
vykonané v ¢ase diagnostického okna, kedy sa nezistila pritomnost virusu,
antigénu ani protildtok. Imunosupresia sa podielala na prehlbeni zvaznosti
infekcie. Lymfopénia, vysoké hodnoty CRP, D-diméru, zvyseny prokalcitonin
a strednd aktivita transamindz uz v ¢ase prijatia do nemocnice poukazovali
na indicie rozvijajucej sa tazkej formy infekcie SARS-CoV-2. Vzhladom na
negativny RTG nélez hrudnika ako i sérologicky, antigénovy a PCR test
infektolog nepredpokladal COVID-19 a pacientku odporucil na internd
Kliniku. KedZe PCR test na SARS-CoV-2 i protilatkovy a antigénovy test boli
negativne, v prvé 3 dni hospitalizacie sa pokracovalo v lie¢be Azatioprinom
v redukovanej davke 25 mg denne. Pre perzistenciu febrilného stavu sa
na 4.den Azatioprin detrahoval z lie¢by. Azatioprin ma dokumentované
neziaduce Ucinky v zmysle cytopénie, ktord pacientka mala, s vyznamnou
progresiou v terminalnych fazach choroby. Pancytopénia indukovana
Azatioprinom bola u nasej pacientky potencovana myelotoxickym tcinkom
Linezolidu ako i supresiou virusovou infekciou SARS-CoV-2.

Dalsim z agravujucich faktorov bola in vitro fertilizacia (IVF) tyz-
den pred objavenim sa prvych symptéomov. V priprave pred IVF bo-
la pacientka zatazend vysokymi davkami kombinacie estrogénov
a gestagénov (Estradiol 3 mg 5 dni, pokracujic 6 mg denne p. o.
a Progesteron 2x 400 mg vaginalne), ktoré z nasho pohladu boli prici-
nou mierne zvysenych aminotransferaz uz pri prijati pacientky do ne-
mocnice. U disponovanych jedincov nie je zriedkavostou hepatotoxické
poskodenie pecene indukované estrogénmi a gestagénmi.

Nepriaznivym faktom bola u pacientky reakcia na Fluconazol
v zmysle pravdepodobnej hepatotoxicity (DILI). Tento bol podava-
ny prvych 5 dni v dennej ddvke 200 mg s pokracovanim 400 mg
denne parenterdlnou formou. Na 7. den lie¢by Fluconazolom doslo
u pacientky ku 10-ndsobnému vzostupu hodnét aminotransferaz
a 4-nasobnému vzostupu GMT a bilirubinu s objavenim ascitu. | ked
je hepatadlna toxicita po podani Fluconazolu zriedkava, obcas sa s iou
v klinickej praxi stretneme a je dokladovand i v Liver-Tox databaze a vo
viacerych kazuistikach.

Podla Sanghajskych autorov sa hepatalna dysfunkcia vyskytuje
u viac ako 1/3 pacientov s ochorenim COVID-19, je spojend s dlhsou
dobou hospitalizacie a viaceré studie preukazuju tazsi priebeh. K po-
dobnym zdverom dospela i metaanalyza studii pacientov s COVID-19,
ktord zistila abnormality hepatalnych testov — vzostup AST u 33,3% a ALT
U 24,1% pripadov. Viaceré studie popisali koreldciu medzi zadvaznostou
COVID-19 a stupriom hepatélnej dysfunkcie (11-15). Sanghajska studia
popisala u pacientov s hepatadlnou dysfunkciou castejsie pritomné
vysoké febrility, vyssie hladiny CRP i prokalcitoninu (16), ¢o sme pozo-
rovali i u nasej pacientky. Doposial len jedna $tudia popisala akutne
hepatélne zlyhanie pri COVID-19 (17). Avsak najcastejsou pri¢inou smrti
pri COVID-19 je respiracné zlyhanie a sepsa. Jednym z prejavov sepsy je
i hypoxické poskodenie pecene a vzostup hepatalnych parametrov so
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Obr. 3. CT brucha — hepatosplenomegdlia, difizny ascites

0br. 4. Histoldgia (horny lalok plic, HE, 100x) - prevaznu cast alveoldrnych
priestorov vypliia edémovd tekutina. Pritomny je sytoeozinofilne farbiaci
sa materidl hyalinnych membrdn a pocetné retiazky hyperplastickych
pneumocytov Il. rddu, ktoré st odlipené, su pleomorfné v désledku cyto-
patického efektu virusu

N

Obr. 5. Histolégia (dolny lalok pltic, HE, 100x) — obraz sekunddrnej infek-
cie a krvdcania do plucneho parenchymu, v alveoldrnych priestoroch je
zachyteny najmd zdpalovy exsuddt — pocetné neutrofily a hojne nakopené
extravazdty erytrocytov

zlyhanim jej funkcif pri prebiehajtcej cytokinovej burke, ¢o dokladovali

extrémne vysoké hodnoty CRP, prokalcitoninu a v terminalnej faze i IL-6.

U nasej pacientky sa zhorsenie progresie hepatalneho zlyhania pri-
sudzovalo do ramca multiorgdnového zlyhania. Niektoré kazuistiky
preukdzali koreldciu medzi lymfopéniou (lymf: < 1,1 x 10%/1) a poskodenim
pecene (18). Lymfopénia sa pozorovala u 63 %-70,3 % pacientov a vy-
znamna lymfopénia predikovala fatéiny priebeh (19). Mierna lymfopénia
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pritomna uz od zaciatku hospitalizacie sa u nasej pacientky s priebehom
ochorenia prehlbovala a predikovala tazky priebeh spolu s vysokym
vstupnym CRP aj D-dimérom. Markerom komplikovaného priebehu je
i zvysena hodnota LDH, ktord bola vysetrend v 10. def hospitalizacie
a vysoky IL-6, ktory dosiahol preterminalne extrémne hodnoty.
Imunosuprimovani pacienti, pacienti po transplantacidch a s vy-
branymi komorbiditami (obezita, diabetes mellitus) st ohrozenf rizikom
tazkého priebehu infekcie COVID-19. Podla SECURE-IBD databézy bolo
infekciou COVID-19 postihnutych 326 pacientov z 32 krajin s maximom
(108 pacientov) v USA, z toho 189 pacientov malo Crohnovu chorobu
a 135 ulceréznu kolitidu (20). Z uvedeného poctu, 61% pacientov bolo hospi-
talizovanych, 7 % si vyZiadalo UPV a 9 % zomrelo. Medzinarodna organizacia
pre IBD vydala detailné odportcanie ohladom lie¢by IBD v ¢ase pandémie
COVID-19, podla ktorej sa pri potvrdeni infekcie COVID-19 ma prerusit
imunosupresfvna aj biologicka liecba. V¢asné prerusenie imunosupresivnej
lie¢by uz pri suspekcii na COVID-19 neprinieslo v nasom pripade Uspech.
Nami referovand pacientka je prikladom simultdnnej kumulacie via-
cerych rizik: cestovanie do rizikovej oblasti, dihodoba imunosupresia pri
ulceréznej kolitide, hepatotoxicita indukovand pohlavnymi horménmi a ak-
centovana podanim Fluconazolu a myelotoxicita potencovana Linezolidom
a virusovou infekciou. Nespecificky ¢revny zapal mézeme pokladat za
hlavnu pricinu dysfunkcie ¢revnych buniek, na ktoré naviazany virus SARS-
-Cov-2 spustil cytokinovu burku so snahou unikntt imunitnej kontrole.
Dokladom vyraznej alteracie Creva je i CT nalez edému crevnych kluciek.
Nasa pacientka nemala potvrdend COVID-19 infekciu v priebehu celej
hospitalizacie napriek opakovane realizovanym odberom na PCR. Pricin
nezistenia COVID-19 infekcie moéze byt niekolko. Nekvalitne odobrany
materidl z nosa, avsak proti tomu tvrdeniu je odber z bronchoalveolarnej
lavdZze realizovany Specialistom — pneumolégom. Porucha imunitnych
funkcif v autoimunitnom teréne pri sii¢asnej imunosupresii a snaha virusu
uniknut imunitnej kontrole boli zrejme pric¢inou nezistenia virusu. Pacientka
sa dostala do nemocnice az po dvoch tyzdroch trvania symptémoy,
kedy je PCR test uz zvacsa negativny a protilatkovy test v ¢ase prijatia
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do nemocnice este nedetekoval protildtky, prisla teda v okne medzi PCR
reaktivitou a vytvorenim protildtok. Imunosupresivny uc¢inok Azatrioprinu
pretrvavajuci i po jeho vysadeni bol najpravdepodobnejsim dévodom
nepriekaznych protildtkovych testov. V literatire sme nasli 2 popisané
pripady s opakovane negativnymi PCR testami, bez zjavného vysvetlenia
u 32-ro¢ného muza z Ciny a 62-ro¢ného Japonca (10, 21). Tieto pripady nie
su ojedinelé. V podobnych pripadoch, ak pretrvava klinicka suspekcia na
COVID-19, je potrebné k pacientovi pristupovat s ochrannymi pomaéckami
a opakovane odoberat materidl a po 2. tyzdni trvania ochorenia uprednost-
nit sérologickeé testy. U nasej pacientky, zrejme z dévodu pretrvavajuceho
efektu imunosupresie, protildtkova odpoved nebola priekazna.

Zaver

Uvedend kazuistika je ndmetom na zamyslenie a zvysenie ostra-
Zitosti pri kumuldcii rizikovych faktorov aj v pripade mladych oséb
s ochoren/m COVID-19. Imunosupresia méZe byt pricinou negativnych
sérologickych testov. Myelotoxicky vplyv Azatioprinu potencovany
Linezolidom prispeli ku skresleniu klinického i laboratérneho obrazu.
Estrogénovo-gestagénova priprava pred in vitro fertilizaciou zrejme
indukovala hepatotoxické poskodenie, pritomné pri prijati pacientky.
Okrem virusovej infekcie sa na agravacii priebehu ochorenia podielal
Fluconazol hepatotoxickym efektom, ktory z aspektu vyvoja klinického
obrazu povazujeme za velmi pravdepodobny. V neposlednom rade,
Casto diskutovanym problémom je tiez kvalita odberu materialu. Pri
dlhsie trvajucej infekcii (nad 10 dni) a opakovane negativnych PCR
testoch je vhodnejsie pouzit sérologicky (protildtkovy) test.

Nemenej zésadnou je informdcia verejnosti, a zvlast pacientov s akou-
kolvek imunosupresiou, ¢i onkologickou lie¢bou, 0 zvysenom riziku a moz-
nom tazsom priebehu pripadnej infekcie COVID-19. Délezité je osobna
ostrazitost s dodrzanim socidlineho distancu, resp. maximalizacia preventiv-
nych opatreni. Podhodnocovanie zavaznosti priebehu COVID-19 v dobe
pandémie a znizovanie opatrnosti u mladych fudfje vyznamnym rizikovym
faktorom nepriaznivého priebehu aj s moznym fatdlnym dopadom.
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