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Rozvijajuca sa kvadruparéza po deliriu -
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Chronicka otrava olovom predstavuje zriedkavu formu sekundarnej koproporfyrie. Samotné porfyrie patria do skupiny vzacnych
metabolickych ochoreni, spésobenych vrodenym enzymatickym defektom alebo ziskanou poruchou syntézy hému. Olovo ma
inhibi¢ny vplyv na enzymy podielajice sa na syntéze hému. Vetky uvodné symptémy pri chronickej intoxikacii olovom su nedpe-
cifické a lahko prehliadnutelné. Tazké chronické otravy mézu byt sprevadzané poskodenim nervového systému. Nasa kazuistika
prezentuje pripad pacienta s atypickym klinickym vzorcom deliria pri naduzivani alkoholu s neuropsychiatrickymi a internymi
komplikaciami. Pracou chceme poukdzat na doélezitost anamnézy a komplexného vysetrenia pacienta pri Sirokej skale priznakov,
ktoré vyzaduju multiodborovy pristup.

Kliucové slova: intoxikacia, hém, olovo, polyneuropatia.

Development of quadriparesis after delirium: simple routine or diagnostic challenge?

Chronic lead poisoning is a rare form of secondary coproporphyria. Porphyrias belong to the group of rare metabolic diseases
caused by a congenital enzymatic defect or an acquired disorder of heme synthesis. Lead has an inhibitory effect on enzymes
involved in heme synthesis. All initial symptoms of chronic poisoning are non-specific and easily overlooked. Severe chronic poi-
soning may be accompanied by damage to the nervous system. We report a case of a patient with an atypical clinical pattern of
delirium in alcohol overuse with neuropsychiatric and internal complications. The aim of the paper is to highlight the importance of
detailed history and comprehensive evaluation of a patient with a wide range of symptoms, requiring a multidisciplinary approach.
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Uvod

Olovo je toxicky kov zo skupiny tazkych
kovov prirodzene sa vyskytujuci v zemskej
kore. Pociatky tazby olova siahaju az do davnej
minulosti, ked Rimania v roku 43 nasho leto-
poctu dobili Britaniu a nasli tam velké loziska
rid bohatych na olovo, ktoré sa pouzivaju az
dodnes. Niektori historici dokonca vidia v roz-
siahlej intoxikacii olovom pri¢inu ipadku Rima
(olovené potrubia vodovodov a vino varené
v olovenych kotloch). V su¢asnosti st opisané
neprofesionélne otravy olovom pitnou vodou,

avsak najcastejsie ide o nadmerné vystavenie
jedinca expozicii olova v pracovhom prostredi
(Bencko, 1995). Expozicia moze trvat kratke
¢asové obdobie (akutna otrava) alebo dlhsi
Cas (chronicka otrava). Do organizmu sa olovo
dostava inhalaciou, perordlne a vynimocne aj
resorpciou cez porusenu kozu. Malé mnoz-
stvo olova (2 mg denne) sa akumuluje v te-
le a spésobuje pomalu otravu prakticky cez
vsetky organové systémy. Inicidlne priznaky
dlhodobej expozicii olovu st malo Specifické
aznenapadné. Olovo je kov, ktory nema v [ud-

skom organizme ziadnu fyziologicku funk-
ciu. Jeho toxicita spociva v Sirokom spektre
biologickych tcinkov, jednak interferenciou
s rébznymi enzymovymi systémami, jednak
genotoxicitou. Zasahuje do biosyntézy hému,
dosledkom ¢oho dochadza k hromadeniu pre-
kurzorov hému ako kyseliny 5-aminolevulovej
(5-ALA) a koproporfyrinov, ovplyviuje aj ner-
vovy, urogenitélny, kardiovaskularny, gastro-
intestinalny, endokrinny a imunitny systém.
Najvacsi podiel olova sa uklada do kosti a do
zubov, kde nahradza vapnik. Olovo sa vylucuje
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Tab. 1. Vysledok vysetrenia mocu na metabolity porfyrinu u ndsho pacienta (tabulka prevztatd z elek-
tronického dorucovania vysledkov Medirex — laboratdrium Bratislava — www.elab.sk, laboratorium@

medirex.sk, 2015)

Refe- Refe-
Parameter Vysledok | Jednotka | ren¢ny Parameter | Vysledok | Jednotka | ren¢ny
interval interval
*U-KREA 99 mmol/I 57-14,7 | coprol/KREA | 13,20 + umol/mol | 0,3-8,5
U-5-ALA/KREA | 31,8+ nmol/mol | 1-5 copro3/KREA | 231,80 + umol/mol | 1,7-26
U-PBG/KREA 1,09 + mmol/mol | 0,1-0,8 Pozndmka:
UROPOR/KREAT | 2,52 + umol/mol | 0-2,0 U - koncentrdcia stanovenej latky v moci
7-c.porf/KRE 1,29 umol/mol | 0-1,3 KREA - kreanmn ) )
. I I 5- ALA - kyselina 5-aminolevulova
6-c.porf/KRE 0,01 umol/mol | 0-0,7 PBG - porfobilinogén
5-c.porf/KRE 502 + umol/mol | 0-1,0 UROPOR - uroporfyriny
c. porf. — porfyriny (frakcie)
copro - koproporfyriny

+/- hodnota vyssia/niZsia ako referencny interval
Vysledky sa vztahuju len na analyzovanu vzorku
Akreditovand metéda

z organizmu v nezmenenej forme, 80 % v mo-
¢i, zvysok so stolicou, potom. Expozicia olovu
v nizkych koncentraciach moze mat aj trvalé
nasledky na zdravie vo vietkych vekovych
skupindch. Vystavenie vplyvu olova v detskom
veku mdze mat dopad na znizenie kognitiv-
nych schopnosti. Podla Svetovej zdravotnickej
organizécie expozicia olovu spdsobuje ro¢ne
asi 600000 novych pripadov mentélneho po-
stihnutia deti, zodpoveda za 143 000 umrti
ro¢ne a 0,6 % celosvetovej zataze chorobami

(Seppalainen, 1983; Pelclova et al., 2017).
Prvé symptémy chronickej otravy olo-
vom s nendpadné. Na zaciatku sa objavuju
bezné priznaky nasho dynamického zivota
ako zvysena Unava, nespavost, podrazde-
nost, nechutenstvo, porucha koncentracie,
bolest hlavy a brucha. K zavaznym kompli-
kacidm patri anémia, artériova hypertenzia,
arytmia, porucha tubuldrnej funkcie obliciek,
znizenie glomeruldrnej filtracie az ireverzi-
bilné poskodenie obliciek s intersticidlnou
fibrézou a dilataciou tubulov s atrofickymi
zmenami, kolikovité bolesti brucha, toxicka
encefalopatia s progredujucou cerebralnou
atrofiou, degenerativne zmeny axénov, epi-
lepsia, imunosupresia, vyvojové chyby plodu,
oneskoreny rast. Reakcie organizmu na danu
koncentraciu olova v tele ¢loveka su indivi-
dudlne. Zeny su 1,3 az 1,5-krét citlivejsie na
toxické posobenie ako muzi. Najviac citlivé na
olovo su viak deti (vyssia citlivost organizmu,
vyssia vstrebatelnost). Ak hladina olova v krvi
dosiahne 150 ug/l, objavuje sa spomalenie
mentalneho a fyzického vyvoja, kognitivny
deficit, znizuje sa schopnost ucenia, zhorsi sa
imunita. Pri vysokych expozicidch olovu, ked

64 NEUROLOGIE PRO PRAXI / Neurol. praxi 2021; 2

jeho koncentrécia v krvi dosahuje hodnoty
800-1 000 ug/l, dochddza k poskodeniu moz-
gu (encefalopatia) (Gagan et al., 2012).

Klinicka kazuistika

Prezentujeme pripad 44-ro¢ného paci-
enta bez zavaznych ochoreni, s anamnézou
chronického abuzu alkoholu, ktory predhospi-
taliza¢ne 3 dni abstinoval pre hroziace sudne
pojedndvanie. Inicidlne bol prijaty na interné
oddelenie s cielom diagnostického doriesenia
anémie stredne tazkého stupna s polymorf-
nymi tazkostami ako zvy$end unava, nechu-
tenstvo, bolest hlavy, tras hornych koncatin,
bolesti brucha, dychavi¢nost. V ramci diferen-
cidlnej diagnostiky anémie absolvoval para-
klinické vysetrenia (ultrazvukové vysetrenie
brucha, gastrofibroskopiu, onkoskrining,
stagingovu pocitacovu tomografiu) s nega-
tivnym vysledkom. Priebeh hospitalizacie bol
komplikovany manifestaciou epiparoxyzmu
arozvojom delirium tremens s nutnostou
podania benzodiazepinov. Pre vyrazny psy-
chomotoricky nepokoj a psychotické prizna-
ky psychiatrom bolo indikované podéavanie
vysokopotentnych antipsychotik. Privolany
neurolég stav hodnotil ako akutny sympto-
maticky zachvat pri abstinenénom syndréme
pri chronickom abuze etylu. Vitdlne nativne
CT vysetrenie mozgu vylucilo intrakranialnu
patolégiu. EEG vysetrenie bolo v norme.

Po stabilizovani stavu pacient opisoval
celkovu slabost, parestézie dolnych koncatin
v ¢lenkoch a kolenach, postupne progredu-
jucu, postupujucu ascendentne. Privolany
neurolég predpokladal alkoholovu poly-
neuropatiu. EMG vysetrenie nervov dolnych

9] \. A2 AR /
2(1): 63-66 /

koncatin bolo s ndlezom prevazne axonélnej
polyneuropatie dolnych kon¢atin s postihnu-
tim motorickych vldkien, verifikované bolo
lahké predizenie distalnej motorickej latencie
(DML), niz8i sumacny motoricky akény poten-
cial (CMAP), senzitivny nervovy akény poten-
cial bol v norme (SNAP), hrani¢ne nizsia bola
rychlost vedenia (CV). Realizovand lumbalna
punkcia bola s normalnym cytobiochemickym
nalezom.

Klinicky stav pacienta progredoval, v neu-
rologickom néleze dominoval obraz tazkej
chabej kvadruparézy koncatin, bez poruchy
citlivosti, sfinkterové poruchy sa nedali po-
sudit, pacient mal zavedeny permanentny
mocovy katéter. Opdtovne konzultovany
neurolég uz suponoval syndrom Guillaina
a Barrého, preto bol pacient prelozeny na
neurologické oddelenie.

S odstupom ¢asu sme realizovali kont-
rolnd lumbdalnu punkciu, opét s norméalnym
cytobiochemickym nélezom. Sérolégia krvi
a likvoru bola negativna, oligoklonélne pasy
v likvore a v sére neboli detegované. Doplnili
sme MRI vysetrenie mozgu a C chrbtice, ktoré
nevizualizovalo Cerstvé loZiskové ani zapalové
zmeny v intrakraniu. Na drovni C chrbtice sa
nezobrazila extramedularna kompresivna ani
intrameduldrna spindlna Iézia. Kontrolnym
EMG vySetrenim sa vysetrili vodivosti nervov
hornych a dolnych kon¢atin, nalez svedcil
o progresii axonadlneho poskodenia motoric-
kych vlakien na dolnych koncatinach (v po-
rovnani s predchddzajicim vysetrenim nizsi
CMAP, ostatné parametre boli bez dynami-
ky), na hornych koncatinach bol pritomny
obraz axonélneho poskodenia motorickych
vldkien (niz3i CMAP a SNAP, hrani¢ne nizsie
CV) so suc¢asnym demyeliniza¢nym poskode-
nim motorickych a senzitivnych vldkien nn.
mediani v oblasti zapastia (vs. kombinacia
so syndrobmom karpalneho tunela bilatera-
Ine). Bloky vedenia neboli pritomné. lhlové
EMG sme z technickych pricin nerealizovali.
Elektrofyziologické vysledky vodivosti ner-
vov, normalny MRI a likvorologicky nélez nas
viedol k dalsej diferencidlnej diagnostike.
Vzhladom na predhospitaliza¢ne opisované
respiracné, gastrointestinalne tazkosti s roz-
vojom minerdlovej dysbalancie v kombina-
cii s neurologickou symptomatolégiou sme
zvazovali akutnu intermitentnd porfyriu.
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Obr. 1. Klinickd a paraklinickd prezentdcia chronickej otravy olovom (vlastny zdroj)
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Realizované vysetrenie mocu vsak nasu hy-
potézu nepotvrdilo, profil skér nasvedcoval
o otrave olovom (vysokd koncentrécia 5-ami-
nolevulovej kyseliny (ALA), koproporfyrinu lll
(copro 3), minimalne zvysenie porfobilinogé-
nu (PBG) (tabulka 1).

Z heteroanamnézy sme zistili, Ze sice paci-
entfiguroval ako nezamestnany, ale predtym
pracoval dIhé roky v rodinnej firme v pre-
vadzke s akumulatorovymi batériami, kde sa
u pracovnikov pozorovali podobné symptémy
mensej intenzity. Na internom oddeleni do-
hodli prostrednictvom Uradu verejného zdra-
votnictva v Bratislave odber krvi na vysetrenie
olova. Vo vysledku bola biologickd medzna
hodnota pre olovo v krvi vysoko prekrocena
(860 ug/l). Konzultovali sme s klinikou pracov-
ného lekdrstva a toxikolégie, kde stav vyhod-
notili ako chronicku otravu olovom. Zacala sa
intravendzna eliminacna liec¢ba s chelatom.
Podaval sa preparat chelanotvornej latky
CaNa, EDTA pocas 5 dni za sicasného moni-
torovania koncentracie olova v krvi a v modi,
s rychlym poklesom koncentracie olova v krvi
na 460 ug/l.V dalsom priebehu sa u pacienta
zacala intenzivna rehabilitacia, na zmiernenie
neuropatickych bolesti bol do terapie pridany
gabapentin s dobrou klinickou odpovedou.

Rok po kompletnej rehabilitacii u pacien-
ta pretrvavala chabd kvadruparéza lahkého
stupna akcentovand na hornych koncatinach.
Pri neurologickej kontrole po 5 rokoch sa re-
alizovalo kontrolné EMG vysetrenie hornych

www.neurologiepropraxi.cz

aj dolnych koncatin, ktorym sa preukdzala
regresia axonalneho poskodenia motorickych
vlakien, pretrvaval obraz axonalnej senzitivnej
polyneuropatie ako rezidualny obraz alkoho-
lovej polyneuropatie, syndrém karpalneho
tunela bilaterdlne.

Na zaklade tohto zistenia doslo na paci-
entovom byvalom pracovisku ku kontrole
so zistenim prekrocenia limitov expozicie
a odhaleniu dalsich pripadov polyneuropa-
tie a epilepsie.

Diskusia

Periférna neuropatia patri k najcastejsim
neurologickym ochoreniam. Prejavuje sa poru-
chou struktury a funkcie periférneho nervového
systému, a to s dysfunkciou motorickych, senzi-
tivnych a autonémnych nervov. V klinickej praxi
sa najcastejsie stretdvame s metabolickou a za-
palovou pri¢inou. Toxické neuropatie vznikaju
obvykle priamo toxickym vplyvom, naj¢astejsie
u onkologickych pacientov (Kucera, 2010).

U ndsho pacienta sme vykonali sériu
klinickych, laboratérnych a zobrazovacich
metod. Pri diferencidlnej diagnostike sme brali
do uvahy hlavne ¢asovi anamnézu vzniku
tazkosti. Vzhladom na nesignifikantny likvoro-
logicky nélez pri EMG obraze polyneuropatie
sa predpokladana diagndza akutnej polyradi-
kuloneuritidy nepotvrdila.

Po zhrnuti anamnestickych tdajov, priebe-
hu hospitalizacie, komplikdcii, ako aj vysledkov
klinickych a paraklinickych vysetreni sme vyslo-
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vili podozrenie na akutnu porfyriu. V diagnos-
tike porfyrii sa uplatruju vlastnosti porfyrinov
ako fluorescencia, rozpustnost, absorpcia.
Stanovuje sa nadbytok hlavnych metabolitov
v modi, krvia v stolici. Mo¢ na vysetrenie treba
odobrat a transportovat v tmavych nddobéch
na ochranu pred UV svetlom. Nasledne sa sta-
novuje hladina ALA, PBG a odpadov celkovych
porfyrinov z 24-hodinového zberu mocu. Na
presnu diagnézu treba dékaz enzymovej po-
ruchy, ktora vysetruju Specialne laboratéria
(Warren et al., 1998). Realizované vysetrenie
mocu u nasho pacienta vsak poukazovalo na
otravu olovom. Olovo sa po resorpcii do orga-
nizmu distribuuje hematogénnou cestou do
kostnej drene, pecene, obliciek, svalov, nervo-
vych tkaniv, koze, gonad. Uklad4 sa v kostnom
tkanive, odkial sa méze vyplavovat i po viace-
rych rokoch od expozicie s ndslednymi prejav-
mi intoxikacie. V krvi sa naviaze na erytrocyty,
inhibuje enzymy podielajice sa na syntéze
hému, désledkom ¢oho dochddza k hromade-
niu prekurzorov hému. Ide o inhibiciu enzymu
5-ALA dehydrogendzy s nahromadenim ALA,
koproporfyrinoxidazy s nahromadenim ko-
proporfyrinu, hemsyntetazy s nahromadenim
protoporfyrinu a Zeleza. V krvnom obraze sa
prejavuje ako normocytova alebo mikrocyto-
va hypochrémna anémia, v c¢ervenych krvin-
kach su pritomné bazofilné bodky, zvysené
mnozstvo retikulocytov. Akutna porfyria sa
da odlisit od otravy olovom len laboratérne.
Pocas atakov akutnej porfyrie je viacnasobne
zvy3dené vylucovanie ALA a PBG mocom. Pri
otrave olovom je zvysena koncentracia ALA,
copro 3, hladina PBG je v norme, zvysena je
exkrécia koproporfyrinu mocom. Je typické
zvysenie koncentracie komplexu protoporfy-
rinu so zinkom (Kauppinen et al., 2002).

Na Slovensku plati pre olovo zavazna bio-
logicka hodnota 700 ug/| krvi, ktord nesmie
byt nikdy prekro¢ena. Biologické medzné hod-
noty pre olovo v krvi su nad 45 rokov u Zien
aj u muzov 400 ug/I, pod 45 rokov u Zien 100
ug/Il. Neurologické vysetrenie je indikované
pri plumbémii nad 3 pmol/I, ¢o je biologicka
medzna hodnota okolo 500 ug/l u dospelych.

Otrava olovom je sice zriedkava, ale vyka-
zuje multisystémovu tkanivovd toxicitu. Z neu-
rologického hladiska pri chronickej intoxikacii
olovom sa najcastejsie stretdvame s insomni-

ou, zvy3eniu iritabilitou, depresiou, poruchou
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pamati, poruchou koncentracie, parézami
az plégiami v rdznych lokalitadch (obrazok 1).
Castym subjektivnym priznakom su parestézie
a svalova slabost. Tachykardia, artériova hyper-
tenzia, tremor, nepokoj, nadmerné potenie
su prejavy aktivacie sympatika, hyperpyrexia
je prejavom postihnutia hypotalamickych
Struktur (Suarez, 1997). Postihnutie periférneho
nervového systému sa manifestuje ako peri-
férna neuropatia axonalneho typu s prevahou
postihnutia motorickych vldkien. Na hornych
koncatinach byva oslabend extenzia prstov,
nasledne ruky, na dolnych kon¢atinach viazne
dorzalna flexia nohy a prstov, ktora pozvolna
progreduje, je nebolestivd, napodobriuje Uzi-
novy syndrém nervus radialis (supinatorovy
syndrém). So senzitivnych priznakov byva-
ju pritomné akréalne hypestézie na hornych
kon¢atindch, zautonémnych symptémov hy-
pohidréza akrélne, zapcha. V EMG obraze do-
minuje axonalna lézia, na hornych koncatinach
su postihnuté senzitivne i motorické vldkna
(niz8i SNAP i CMAP). Akutna neuropatia vzni-
ka pri kratkom trvani expozicie olovu, byvaju
postihnuté prevazne motorické vldkna, asy-
metricky extenzory. Pri chronickej neuropatii
je pritomna senzitivne motoricka neuropatia,

ktora je distalna a symetricka (Aminoff, 2014).
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Zaver

Chronicka intoxikacia olovom je prikla-
dom 3irokej variability klinickych priznakov.
Olovo ako toxicky tazky kov méze vyvolat
neurologické, kardiovaskularne, renalne, gas-
trointestinalne, hematologické, reprodukéné,
genotoxické a karcinogénne Gcinky. Zdrojom
expozicie byva prave ludska ¢innost, a to taz-
ba, spracovanie, Uprava, vyroba, spalovanie
olovnatych vyrobkov. Vzhladom na uvedené
negativne vlastnosti olova je nutné sledovat
jeho mnozstvo v organizme na rizikovych
pracoviskach. V¢asné rozpoznanie chronic-
kej otravy olovom spociva v spravnej inter-
pretacii anamnestickych udajov a klinickej
symptomatolégie. Zavaznost klinickych preja-
vov u jednotlivcov sa lisi. Priebeh toxickych
neuropatii je CiastoCne reverzibilny, preto je
dokladné EMG vysetrenie v rukach skiseného
elektromyografistu rozhodujuce pri oddife-
rencovani tohto ochorenia od podobnych
pripadov. Diagnosticky proces si vyZzaduje
multiodborovu spolupracu.

Pri patrani po etiol6gii ochorenia je dole-
zité nepodceniovat nendapadné az banalne
priznaky, ktoré v komplexnejsom pohlade na
pacienta mézu napomahat pri uréeni spravnej

diagnézy.
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