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Whippleova nemoc - systémova choroba s gastrointestinalnimi projevy

97 % a specificitou 100% (1), kterou Ize provadét i z klasickych, ve forma-
Iinu fixovanych, do parafinu zalitych histologickych vzorkd (12). Mdze na-
stat situace, kdy je PCR vy3etfeni pozitivn{ pfi negativité histologického
nalezu. To Ize mimo jiné vysvétlit napfiklad i nepravidelnosti [éze, nizkou
lokaIni infekéni nalozi ¢i lokalizaci infekce do submukdzy stieva (15). Ani
negativita biopsie a PCR vzorku duodena Whippleovu chorobu zcela
nevylucuje. PFi trvajicim klinickém podezfeni se doporucuje provést PCR
z jinych tkéni ¢i télesnych tekutin (pfedevsim synovidlni tekutina, sliny,
stolice). Pri silné klinické suspekci u séronegativni artritidy, obzvlasté
s absenci systémovych pfiznakd, mlZe byt diagndza stanovena na
zakladé PCR vysetfeni synovidlni tekutiny, pak teprve nasleduje klasic-
ké vysetfeni gastrointestinalniho traktu pro vylouceni systémového
postiZzeni. Provedeni samostatného PCR z krve bez pfedchozi biopsie
se povazuje za mélo senzitivni (20). Pfi neuroinfekcich je nutny odbér
mozkomi3niho moku na PCR vysetfenf (7).

Prlikaz pfitomnosti Tropherymy je mozné provést i imunohistoche-
micky (20), ¢i diky charakteristické trojvrstevné stavbé bunécné stény
(8) i v elektronovém mikroskopu (3).

Po Ié¢bé mohou typické makrofagy ve tkanich pretrvavat roky, PCR
se ale stava negativni zpravidla do 12 mésicd (21).

Diferencialni diagnostika

Z hlediska diagnostiky je nejdllezitéjsi na Whippleovu chorobu
vlbec myslet. Je tfeba zbystfit tam, kde dosavadni lé¢ba (napf. imuno-
supresivni) dlouhodobé nevede k terapeutickym Uspéchtim. Chybné
podand imunosupresivni terapie (pfedevsim anti-TNF alfa preparaty),
muUze urychlit a zhorsit prlbéh onemocnéni, ale také demaskovat
chorobu manifestaci gastrointestinalnich pfiznakd (22). Zpozormét je
nutno také vsude tam, kde 1é¢ba jiného soubézného bakteridlniho
onemocnéni vede ke zlepseni zejména kloubnich obtiZi. Nové je popsan
subtyp choroby pfimo vyvolany podanim imunosuprese (zejména
anti-TNF alfa preparatd) asymptomatickym nosi¢tim (2).

Klinické diferencialné diagnostické rozvaha je velice siroka a zahr-
nuje mimo jiné napfiklad jednotky, jako je revmatoidnf artritida, adultnf
Stillova choroba, polymyalgia rheumatica, chronickd borreliéza, chronic-
ka meningitida (7), mykobakteridzy veéetné TBC (4), HIV, hyperthyredza,
hyperparathyredza, systémovéa onemocnéni pojiva, nespecifické strevni
zanéty (1), celiakie, sarkoiddza, nddorové procesy vcetné lymfom,
Addisonova choroba, Castlemanova choroba (3), amyloiddza, choro-
by zaludku, pankreatu, jater a vSechny dal3f pfic¢iny malabsorpcniho
syndromu (11). K odliseni od revmatologického onemocnéni mize
pomodi i pfitomnost anémie, kterd u revmatismu nenf tak typicka (5).

PAS pozitivni makrofagy jsou pro Whippleovu chorobu charakteris-
tické, nejsou viak zcela patognomické. Obvyklé mucifagy stievni sliznice
se ve standardnim histologickém barveni hematoxylinem a eosinem
makrofagtm u Whippleovy choroby velmi podobaji. | ve zcela zdravych
uzlindch Ize nalézt makrofagy s PAS pozitivitou (12). Z patologickych
stav piichazi v histologickém obraze diferencidlné diagnosticky v tvahu
zejména primarni lymfangiektazie (Waldmannova choroba), sekundarni
lymfangiektdzie (napfiklad u konstriktivni perikarditidy, po chirurgickém
zékroku — typicky Billroth Il, pffi obstrukci lymfatickych uzlin tumorem ¢i
po radioterapii), lymfangiomy, gastrické xantomy (vyskytuiji se ¢astéji po
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resekcich, u gastritid, hypercholesterolemie, nejcastéji viak z nezndmého
ddvodu). Dale malakoplakie (12), makroglobulinemie, histiocytézy (18),
abetalipoproteinemie, amyloiddza, autoimunitni enteritis, deficit zinku
a vitaminu B12, alergie na proteiny jiné nez gluten (vejce, mléko, soja)
(13). Je tfeba vyloucit difuzni karcinom zaludku z pecetnich bunék ¢i
metastazu svétlobunécného karcinomu ledviny (12), fadu infekénich
agens, predevsim mykobakteriozy, infekci Rhodococcus equi, Histoplasma
capsulatum (12), Bacillus cereus, Corynebacterium (18), parazitarni onemoc-
nénf (giardidza, capillaridza, strongyloidiaza, ankylostomdza) (13).

Terapie

Je nutnd dlouhodob4 terapie antibiotiky dobfe prostupujicimi
hematoencefalickou bariérou. Doporucovan je ceftriaxon 2g i.v. jed-
nou denné po 14 dni, nasledné kotrimoxazol 960 mg dvakrat denné
po dobu jednoho roku. U pacientl nesnésejicich ceftriaxon Ize vyuzit
meropenem, v pfipadé kotrimoxazolu doxycyklin v kombinaci s hydro-
xychloroquinem (5). Odpoved na antibiotickou terapii je dobrd, relapsy
vsak casté (13), uvadi se u 17-35% pacientd (19). Klinické zlepseni byva
patrné obvykle po 7-21 dnech, stav Ize monitorovat sledovanim he-
matokritu, télesné hmotnosti, symptom (15). O¢ni postizeni mlze
hlre reagovat na terapii (19). U patogena byla popsana rezistence na
kotrimoxazol, spojena se selhdnim lécby (2).

Obvykle nékolik hodin po zahdjeni indukeni terapie se mdze objevit
Jarisch-Herxheimerova reakce (horecka, zimnice, bolesti hlavy, hypo-
tenze, bolest bficha, vyrazna bolest na hrudniku).

Asi 50% pacientl s Whippleovou chorobou je pred stanovenim
spravné diagndzy nejprve lé¢eno DMARDS, glukokortikoidy, inhibi-
tory TNF alfa a jinymi biologickymi preparéty (5). Po jejich vysazeni
se v horizontu tydn( (15) asi u 10% pacientd (2) rozviji IRIS (immune
reconstitution inflammatory syndrome = rebound fenomén pfi vy-
sazenf imunosupresivni terapie) s projevy, jako jsou horecka, artritida,
pleuritida, erythema nodosum, perforace stfeva (15). Neléceny syndrom
mUze byt fatani (5). Po vylouceni probihajici infekce je doporuceno
podavani kortikoidd (2). Diagndzu IRIS je tfeba pfehodnotit v pfipadé,
pokud se zlepseni nedostavi ani do 24 hodin po nasazeni steroid{ (5).
Hlavnim rizikem pro vznik syndromu je dlouhodobd imunosupresivni
terapie a postizeni CNS (15).

Kontrola Uspésnosti lé¢by zahrnuje opakovanou endoskopii s biopsif
(9) vintervalu 6 mésicl (5) a PCR periferni krve (9).

Do budoucna by se soucasti lé¢ebného postupu mohly stat vakciny
zamétené proti plvodci onemocnéni, zabranujici jednak znovuvzplanu-
tf choroby, jednak omezujici nutnost dlouhodobé antibiotické terapie.
V soucasnosti jsou jiz vytipovany nékteré antigennf epitopy pro tuto
vakcinu (23).

Kazuistika

Na doporuceni praktického lékafe je pro intermitentni febrilie vznik-
|é po pobytu na Krété v €ervenci 2011 prijat v inoru 2012 na infekenf
oddélenf 49lety muz, kufak, vysokoskoldk Zijici ve spole¢né domacnosti
s manzelkou. Manzelka i jeho 21letd dcera jsou zdravé, jeho rodinna
anamnéza je bezvyznamna. V pfedchorobf pacient udava opakované
anginy, jinak pouze béZna nachlazeni, virdzy, v détstvi plané nestovice,
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