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Sdhrn: [diopaticka retroperitonedlna fibréza (IRF) je zriedkavé ochorenie charakterizované vyvojom sklerotického tkaniva okolo aorty, ilic-
kych ciev a ¢asto obrasta Struktiry ako uretery av. cava inferior. Naj¢astejsie sa prejavuje vo veku 40-60 rokov, dominuje muzské pohlavie.
Vo vadine pripadov sa klinicky obraz prejavuje ako kompresivny syndrém ureterov, preto aj prvé zname pripady boli opisané urolégmi.
V tejto kazuistike prezentujeme pripad 37-ro¢ného pacienta vy3etrovaného pre pretrvavajtce febrility do 38 °C a vysoku zdpalovi aktivitu,
napriek empiricky nasadenej antibiotickej lie¢be. Pozitrénova emisna tomografia (PET) ukazala miesto zvy3enej metabolizacie fluoro-
deoxyglukézy s maximom paraaortdlne vfavo. Pri mikroskopickom vySetreni odobratého loziska boli ndjdené zmeny, ktoré pri komplex-
nom zhodnoteni klinického obrazu, zobrazovacich vy3etrovacich metéd a histologického nalezu umoznili stanovit diagnézu - idiopaticka
retroperitonedlna fibréza - Ormondova choroba.
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Morbus Ormond (idiopatic retroperitoneal fibrosis)

Summary: |diopathic retroperitoneal fibrosis (IRF) is a rare condition characterized by the development of fibrotic tissue around the
abdominal aorta and iliac arteries and often involves structures as ureters and the inferior vena cava. The age at onset of signs and
symptoms is between 40-60 years, males predominane over females. In most cases the clinical manifestation is presented as compressive
syndrom of ureters, therefore the first known cases were described by urologists. In this report we present the case of 37-years old male
examinated for persistent fever about 38 °C and high inflammatory activity in spite of empiric antibiotic therapy. Positron emission to-
mography (PET) showed locality of high metabolic activity of fluorodeoxyglucose with maximum paraaortal left. Microscopic examina-
tion of extracted mass showed presence of fibrous and inflammatory components. With clinical presentation, imaging and histological
findings we made out the diagnosis of idiopathic retroperitoneal fibrosis - morbus Ormond.
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Uvod

Idiopatickad retroperitonealna fibré-
za (IRF) je zriedkavé ochorenie charak-
terizované vyvojom sklerotického tka-
niva okolo aorty, ilickych ciev a ¢asto
obrasta Struktiry ako uretery a v. cava
inferior [1].

Prvy pripad idiopatickej retroperito-
nealnej fibrézy opfsal v roku 1905 uro-
|6g Joaquin Albarran [2]. Ako klinickd
jednotku ju v roku 1948 uviedol urolég
John Ormond [3].

Pri 2/3 pripadov zostéva etiolégia re-
troperitonealnej fibrézy neobjasnend,
v 1/3 je sekundarna ako sprievodny
znak iného ochorenia (malignity, in-
fekcie) alebo uZivania niektorych liekov
(metylsergid).

Podla epidemiologickej stidie uskuto-
¢nenejv roku 2004 vo Finsku je incidencia

IRFO0,1 na 100 000 obyvatefov a prevalen-
cia 1,4 na 100 000 obyvatelov. Incidencia
stlipa u pacientov vo veku 40-60 rokov.
Vyskytuje sa castejSie u muzov ako u Zien
v pomere 2-3 : 1 [4,5].

Ochorenie mézu sprevadzat nespeci-
fické priznaky ako tupa bolest lokalizo-
vand v oblasti chrbta, brucha, dnava,
strata telesnej hmotnosti, mierne zvy-
Sena telesna teplota, alebo sa preja-
vuje ako kompresivny syndrém oko-
litych Struktdr - ureterov, v. cava
inferior, aorty a jej vetiev, alebo ciev
zasobujlcich pohlavné organy. Naj-
Castejsie komprimované Struktiry su
mocovody.

Kazuistika
V marci roku 2008 bol na I. internej
klinike Univerzitnej nemocnice v Mar-

tine hospitalizovany 37-ro¢ny pacient,
predtym opakovane vySetrovany na
viacerych pracoviskdch pre pretrvava-
juce febrility do 38 °C a vysoku zdpa-
lovd aktivitu, napriek empiricky nasa-
denej antibiotickej liecbe.

Anamnesticky pacient nemal Zia-
dne zdravotné tazkosti, trvale neuZi-
val Ziadne lieky, v ¢ase vystupu telesnej
teploty nad 38 °C pocitoval celkov
slabost a bolesti kibov. Po poklese te-
lesnej teploty sa citil dobre.

Fyzikalnym vySetrenim sme zistili nor-
mostenicky habitus (BMI = 25kg/m?).
Dostupné lymfatické uzliny neboli
zvdcSené, ostatné vySetrené systémy
bez patologickej odchylky.

V laboratérnom obraze bola pri-
tomna zrychlend sedimentdcia
(FW 100/110), aktivita zapalovych pa-
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rametrov bola vyssia (C-reaktivny pro-
tein 154mg/| - norma < 5, mukopro-
teiny 849 pmol/l - norma < 386),
v krvnom obraze bola normocytarna
normochrémna anémia (hemoglobin
108 g/ 1), leukocyty, trombocyty, imu-
noglobuliny boli v medziach normy,
spektrum orgdnovych protilatok vra-
tane ANA, ANCA protilatok bolo
negativne.

V ramci diferencidlnej diagnos-
tiky sme vylucili fokédlnu infekciu (ne-
gativne ndlezy vyterov z tonzil, nosa,
negativne vysledky hemokultir, pri
zubnom, krénom vy3etreni, transezo-
fagedlnom vysetreni oddielov srdca)
a patrali sme po malignite s negativ-
nym vysledkom. Pre anémiu a sono-
graficky verifikovanu, hrani¢ne zva¢-
Senu slezinu a peceft sme doplnili
trepanobiopsiu kostnej drene. V nej,
popri néleze prevlddajtcej fyziolo-
gicky vyzrievajicej normoceluldrnej
krvotvorby, bolo pritomné rozsahovo
malé loZisko (pod 5%) atypickej lym-
fohistiocytovej a plazmocytovej pro-
liferacie s prevahou ucasti CD*+ T bu-
niek. Pre pretrvavajlici febrilny stav
s negativnymi zavermi zobrazovacich
vySetreni sme doplnili pozitrénovu
emisnu tomografiu (PET) v Standard-
nom snimani do polovice stehien, kde
sa v zobrazenych sekvencidch zobra-
zilo miesto s vysokou metabolizaciou
®fluorodeoxyglukézy (FDG) s maxi-
mom paraaortalne vfavo (obr. 1). La-
parotomicky bola extirpovand masa
adherujtca k brudnej aorte a venéz-
nym Struktdram, infiltrujlica retrope-
ritoneum, ako aj malé loZisko pecene.
V histologicky vySetrenych vzorkach
retroperitonedlnej masy (obr. 2 a 3)
dominovali zndmky fibrotizujiceho
chronického zdpalového, ale histo-
cytologicky ndapadne pleomorfného
procesu s loZiskovo rozdielne pokro-
Cilou sklerotiziciou, bez zndmok vas-
kulitidy. Rovnaka zdpalovd populé-
cia bola pritomna aj v excizii z pecene,
chirurgom oznacenej ako ,fibrézny
uzlik pe¢ene“. Na zdklade komplex-
ného zhodnotenia histologickych na-
lezov v koreldcii s klinickym obrazom
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Obr. 1. PET vy3etrenie - miesto s vysokou metaboliziciou ®FDG s maximom
paraaortdlne vlavo.

1

Obr. 2. Prl’ad rozsiahleho chronického fibrotizujtceho zdpalu retroperitoneal-
neho fibrolipomatézneho spojiva (HE, 2krat).

bola stanovend diagnéza Ormondo-  chirurgickd liecbu kombinovali s far-
vej choroby. Aj napriek extirpaciimasy  makologickou (Prednison v davke
zvySend teplota pretrvava, preto sme  0,5mg/kg telesnej hmotnosti).
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Obr. 3. Detail predoslého obrazu: népane pleom lymfohistiocytova po- A

puldcia na pozadi chronického fibrotizujiceho zapalu (HE, 40krat).

Po lie¢be doslo k zlepSeniu stavu, pa-
cient je dalej sledovany ambulantne.
Pri kontrolnom vySetreni po 6 mesia-
coch bol bez zvy3enej teploty, v labo-
ratérnom obraze sme zaznamenali po-
kles zadpalovych parametrov, kontrolné
vySetrenie PET bolo bez zndmok zvyse-
nej metabolizdcie fluorodeoxyglukdzy.

Diskusia
Idiopatickd retroperitonealna fibréza
(Ormondova choroba) sa zaraduje
medzi ,,orphan disease“. Charakteri-
zuje ju rast sklerotického tkaniva okolo
aorty, ilickych ciev a ¢asto aj okolo ure-
terov a v. cava inferior. Castejiie po-
stihuje muZov vo veku 40-60 rokov.
Klinicky obraz sa prejavuje ako kom-
presivny syndrém okolitych Struktdr -
najc¢astejSie ureterov, preto aj prvé
zname pripady boli opisané urolégmi.
Menej ako 15% pacientov ma po-
dobny fibroticky proces mimo peri-
tonea. NajcastejSie si to mediasti-
nalna fibréza, Riedlova fibrotizujdca
tyreoiditida, sklerotizujlica cholan-
gitida a fibroticky orbitdlny pseudo-
tumor [6]. V abdomindlnej dutine
moze retroperitonedlna fibréza pre-
rastat kontinudlne a zavzat Struktdry
v retroperitoneu a peritonedlnej du-
tine. Fibrotické |ézie vo v3etkych loka-
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lizaicidch maju rovnaky histologicky za-
klad, a teda patria k rovnakému zdroju.

Etiolégia ochorenia nie je zndma.
Existuje niekofko tedrif vzniku fibrézy.
Niektoré prace hovoria o suvislosti
s vaskulitidou, pretoze vo véasnom
$tadiu ochorenia sa objavuje perivas-
kuldrny zdpal [7], iné povazujud idiopa-
tickd retroperitonedlnu fibrézu za ma-
nifestaciu systémového ochorenia [8].

Idiopaticka retroperitonedlna fibréza
sa ¢asto objavuje v mieste, kde obsa-
huje stena artérie (najcastejSie aorty)
aterosklerotické platy a oslabend
mediu. Vznik fibrézy suvisi s precho-
dom nerozpustného lipidu (ceroidu)
z aterému do periaortdlneho tkaniva.
Ceroid sa ¢asto nachadza v makrofa-
goch adventicie aorty a méze induko-
vat imunitnu reakciu. Predpoklada sa,
ze vietky formy fibrézy v tele st vysled-
kom hypersenzitivity k takymto antigé-
nom v aterémovych plakoch, a preto
by mali byt pomenované ako chro-
nickad periaortitida respektive periar-
teritida [9,10]. Toto v3ak nevysvetfuje
pritomnost fibrézy u deti.

Asi 5-10% aortoilickych aneuryziem
formuje perivaskuldrny obal, ktory
obaluje iba aneuryzmu, alebo ras-
tie laterdlne, kde obaluje a obturuje
uretery [11]. Niektori autori predpo-
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kladajd, Ze IRF a perianeuryzmaticka
fibréza st dve rozdielne jednotky, ale
ich klinickd manifestacia moze byt rov-
naka [12].

IRF bola opfsana aj pri uzivanf niekto-
rych liekov. V 12% pripadov pri uZivanf
metylsergidu - ergotaminového deri-
vatu pouzivaného v lie¢be migrény [13].

Aj niektoré iné liecivda mézu induko-
vat IRF, ako napr. beta-blokétory, me-
tyldopa, hydralazin, rézne analgetikd,
antibiotika.

Specifické infekcie ako tuberkuléza,
syfilis, aktinomykéza a roézne myko-
tické infekcie boli zvazované ako jedna
z moznych pricin IRF podobne ako ne-
pecifické zdpalové procesy (divertiku-
litida, apendicitida).

O dalSom patogenetickom faktore
moze sveddit asocidcia fibrosklerotizu-
jucich ochorent s elevaciou sérovej hla-
diny 1gG4, ktord bola najprv popisana
u autoimunitnej pankreatitidy a neskor
aj u dalsich idiopatickych fibroskleroti-
zujucich ochorenfi (napr. fibroskleréza
Zl¢ovych ciest, slinnych vyvodov). 1gG4
pozitivne plazmocyty boli ndjdené tak-
tiez v histologickych vzorkdch pacien-
tov s IRF.

Hemordgia, spontanna alebo trau-
matickd, moze taktiez indukovat
vznik IRF, pri¢om sa nasli hemoside-
rinové depozita v niektorych vzorkach
fibrézy. Malé metastatické ohniska
v retroperitoneu pri malignitdch vyvo-
ldvaja desmoplastickd reakciu vyus-
tujicu do tvorby fibrotického plaku,
ktory je tazko klinicky diferencovatefny
od IRF, hlavne u pacientov, u ktorych
sa o primarnej malignite nevie [14].
Diferencidlna diagnostika IRF vyza-
duje aj odligenie celého radu zdpalo-
vych fibrotizujdcich procesov, vrtane
tzv. Erdheimovej-Chesterovej cho-
roby [15] (tab. 1).

Klinicky sa fibréza najc¢astejsie preja-
vuje ako kompresivny syndrém. Naj-
Castejsie komprimované Strukttry su
uretery. Obstrukcia obidvoch utere-
rov sa vyskytuje vo vysokom percente
pripadov (az 50%) [16]. Je charakte-
rizovand bolestou a citlivostou v boku
alebo kostovertebralnom uhle, urete-

513




Ormondova choroba (idiopaticka retroperitonealna fibréza)

N&ddory metastazujice

do retroperitoniea

karciném plic, prsnika

nadory gastrointestindlneho
a urogenitalneho traktu

lymfém

sarkém

karcinoid

Aneuryzma brusnej aorty

Infekcie
histoplazméza
tuberkuléza
aktinomykéza

Tab. 1. Priciny retroperitonedlnej fibrézy.

Lieky
metylsergid
bromokriptin
beta-blokatory
metyldopa
hydralazin

Urazy retroperitonea
Operadny zikrok v retroperitoniu

Aktinoterapia

ralnou kolikou, oligotriou az antriou
alebo rendlnou insuficienciou. Kom-
presia dolnej dutej Zily méZze vyustit do
edému dolnych kon¢atin, skréta alebo
trombdzy vén dolnych konéatin. Po-
stihnutie ciev gondd moze vyustit do
hydrokély. Kompresia rendlnych ciev
moZe viest k vyvoju renovaskularnej hy-
pertenzie a okltizia mezenterickych ciev
moze viest k intestinalnej ischémii.

Pri vzniku mediastinalnej fibrézy
sa moézu objavit priznaky kompre-
sie hornej dutej Zily, konstriktivnej
perikarditidy.

Pacient moze trpiet taktieZz ne$pe-
cifickymi priznakmi ako st tupa bo-
lest lokalizovand v oblasti chrbta, bru-
cha, tnava, ubytok telesnej hmotnosti
a zvy3end telesnd teplota. Laboratérny
nélez je ne3pecificky - mo¢ je sterilny,
¢astym priznakom je anémia lahkého
stupria. Zrychlend sedimentacia pri
vstupnom vysetrenf je pritomna vo viac
ako 90% pripadov [17].

Makroskopicky ma fibroticky plak
»drevitt“ konzistenciu a je Sedobiely.
Predny okraj vo vSeobecnosti kopi-
ruje zadnd peritonedlnu hranicu a je
dobre ohraniceny, zadny okraj je vy-
znaceny horsie a tazko sa oddeluje od
okolitych struktur. Je obycajne centro-
vany na predny povrch 4.-5. lumbal-
neho stavca obklopeny aortou, dutou
Zilou, ilickymi cievami a zvycajne ne-
prerastd laterdlne viac ako 1cm za
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uretery. V skorom $tadiu ochorenia
md tkanivo vysoky podiel tekutiny,
pretoZe novovytvorené cievy maju
stenu priepustnu pre proteiny a leu-
kocyty do extravaskuldrneho pries-
toru. Ako plak vyzrieva, kolagén hya-
linizuje a bunkova aktivita klesa.
Vyzrety plak pozostdva z hyalinizova-
ného kolagénu, ktory obsahuje malé
mnozstvo buniek.

V minulosti sa diagnostika ochorenia
opierala o priznaky kompresie urete-
rov. Vylucovacia urografia bola vySetre-
nim prvej volby. Bilaterdlne poskodenie
obidvoch ureterov byva v 2/3 pripadov,
v detskom veku v 1/2 pripadov [18].

Podobné radiologické obrazy vidime
aj pri ureteralnych tumoroch, periure-
terdlnej adenopatii, postoperaénych
a pozépalovych striktidrach ureterov.

Vo vieobecnosti nembzeme jedno-
znacne vyuZit sonografiu alebo podi-
tacovi tomografiu v pripadoch dife-
rencidlnej diagnostiky IRF, hybridna
metéda PET/CT vySetrenie umoz-
nuje zobrazenie metabolickych zmien
v tkanive spolu s ich presnou anato-
mickou lokalizaciou a morfologickou
$pecifikdciou, zvySuje senzitivitu a Spe-
cificitu samostatne realizovaného PET
a CT vySetrenia [19]. Findlnu dia-
gndzu urdi az histologické vysetrenie
po chirurgickom vybratf loZiska. Biop-
sia tenkou ihlou s aspirdciou je menej
efektivna.

U pacientov s obstrukciou urete-
rov lie¢ba spociva v kombindcii farma-
kologickej liecby so zavedenim stentu
v mieste kompresie alebo chirurgic-
kej lie¢be. Pri rezistencii na lie¢bu kor-
tikoidmi sa skasa pridat do kombi-
nacie azatioprin alebo mykofenolat
mofetil [20]. Pri sekundarnej retrope-
ritonedlnej fibréze je zdkladom lie¢by
primarne ochorenie.

U prezentovaného pacienta sa ne-
objavil typicky obraz kompresie urete-
rov. Prijaty bol za tcelom diferencial-
nej diagnostiky pretrvavajdcich febrilit.
Po doplneni série laboratérnych a zob-
razovacich vySetreni sme nakoniec
pristtpili k histologickému vy3etreniu
masy z retroperitonea. Diagnéza Or-
mondovej choroby bola stanovend his-
tologicky. Pri diferencidlnej diagnos-
tike nespecifickych priznakov, ako bola
v tomto pripade pretrvavajlica zvysend
teplota, by sme mali mysliet aj na toto
ochorenie.

Zaver

Idiopatickd retroperitonedlna fibréza
(Ormondova choroba) je charakteri-
zovana vyvojom sklerotického tkaniva
okolo aorty, ilickych ciev a ¢asto ob-
rastd Struktdry ako uretery a v. cava
inferior. Castejsie postihuje muzov vo
veku 40-60 rokov. Klinicky sa preja-
vuje ako kompresivny syndrém okoli-
tych Struktdr - najéastejSie ureterov.
Findlnu diagnézu ur¢i az histologické
vysetrenie. Vzhfadom k tomu, Ze kli-
nicky obraz méze byt variabilny, mali
by sme v rdmci diferencidlnej dia-
gnostiky mysliet aj na toto vzdcne
ochorenie.
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