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Srdecni paragangliomy jsou velmi vzacnou primarni lokalizaci paragangliomu. Priblizné 1-2 % paragan-
gliomd se vyskytuji v hrudniku, z ¢ehoZ méné nez 0,3 % predstavuje srdecni lokalizaci. V nasi kazuistice
popisujeme piipad pacientky se srde¢nim paragangliomem, ktery byl nahodnym nalezem béhem echokar-
diografického vysetieni. Definitivni diagndza byla stanovena az na zakladé histologického vysetreni, jelikoz
nador nevykazoval pred operacnim fesenim zndmky hormonalni produkce, a tak na tento druh vzacného
nadoru nebylo pomysleno.
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ABSTRACT

Keywords: Cardiac paragangliomas are a very rare primary location of paraganglioma. Approximately 1-2% of para-
Acute conditions gangliomas occur in the chest, less than 0.3% are cardiac locations. We report the case of a patient with
Heart tumors a cardiac paraganglioma, which was an accidental finding during an echocardiographic examination. As
Hypertension the tumor did not show signs of hormone production before the operation, this type of rare tumor was not
Paraganglioma thought of and the diagnosis was made only on the basis of histological examination.

Uvod Popis pFipadu

Paragangliomy jsou vzacné neuroendokrinni nadory, které
se vétSinou vyskytuji v dutiné brisni (75 %) a pouze 2 % se
vyskytuji v hrudniku, pficemz srde¢ni paragangliomy jsou
extrémné vzacné.' Paragangliom tvofi 1-3 % primarnich
srdecnich nadord, a radi se tak mezi nejméné casté nadory
i v této skupiné.? Srdec¢ni paragangliomy jsou casto dlou-
ho asymptomatické a prvni pfiznaky mohou byt vyvolany
az kompresi okolnich struktur pfi velkém nérdstu tumoru.?
V nasledujici kazuistice prezentujeme pfipad, kdy byl bé-
hem echokardiografického vysetfeni ndhodné zachycen
perikardidIni paragangliom v oblasti levé siné. Pfed operac-
nim feSenim se nador choval asymptomaticky, nevykazo-
val zndmky hormondlini produkce. Kone¢na diagndza byla
proto stanovena az pooperac¢né na zakladé histologického
vysetfeni.

Dvaasedmdesatileta pacientka byla poprvé pfijata na
nase pracovisté v dubnu roku 2015 k vysetfeni pro aor-
talni stendzu a mitralni regurgitaci. PFi pfijeti si pacientka
stéZovala na namahovou dusnost (NYHA II-Ill) a ob¢asné
palpitace. Synkopu pacientka neprodélala, neudavala bo-
lesti na hrudi, otoky dolnich koncetin ani jiné potize. V té
dobé byla dlouhodobé |écena peroradlnimi antidiabetiky
pro diabetes mellitus 2. typu, inhibitorem angiotenzin
konvertujiciho enzymu pro arteridlni hypertenzi (ramipril
2,5 mg denné), atorvastatinem (30 mg) pro hyperchole-
sterolemii a theofylinem (400 mg denné) pro chronickou
obstrukéni plicni nemoc. Pacientka déle trpéla chronickou
zilni insuficienci a v minulosti prodélala panhysterekto-
mii.
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Hodnoty krevniho tlaku p¥i pfijeti byly v mezich normy
(121/76 mm Hg), srdecni akce cinila 62/min. Pfi poslechu
srdce byl pfitomen hlu¢ny systolicky Selest smiSeny s krat-
kym 3Selestem nad hrotem, jinak byl nalez pti fyzikalnim
vysetieni bez zjisténé patologie, bez znamek srdecniho
selhavani. Na vstupnim EKG zdznamu byl zachycen sinu-
sovy rytmus s nepravidelnou srde¢ni akci pfi supraventri-
kuldrni a komorové extrasystolii a levy pfedni hemiblok.
Na rentgenovém snimku srdce a plic byl popsan starfecky
plicni emfyzém a pri¢né ulozené a doleva zvétsené srd-
ce drevakovitého tvaru (obr. 1). Pfi transtorakalni (TTE)
a transezofagealni echokardiografii (TEE) byla patrna di-
latace levé sing, ostatni srde¢ni oddily nebyly dilatované.
Leva komora byla s dobrou systolickou funkci. Na mitralni
chlopni byla popisovana lehka stenéza, regurgitace byla
hodnocena jako 2. stupné. Trojcipa aortdlni chlopen byla
s degenerativnimi zménami, byla pfitomna stredné téz-
kd aortalni stendza s vrcholovym a stfednim gradientem
65/33 mm Hg s vypoctenou plochou usti 1,0 cm?, tedy 0,61
c¢m?m? a malou aortdlIni regurgitaci. Za zadni sténou levé
siné byl patrny intraperikardialné uloZeny ovoidni poly-
cysticky utvar o velikosti 30 x 54 mm, ktery byl v délce
3 ¢m v kontaktu s levou sini. Pfi doplnéném koronaro-

grafickém a katetriza¢nim vysetteni byly koronarni tepny
s normdlnim nalezem, aortalni sten6za hodnocena jako
stfedné tézka a taktéz byl patrny bohaté vaskularizova-
ny Utvar za zadni sténou Ziveny vétvi ramus circumflexus
(obr. 2). Na magnetické rezonanci srdce byl Utvar hodno-
cen jako ovoidni a intraperikardidlné ulozeny o velikosti
61 x 44 x 32 mm s ohrani¢enym charakterem, na sekvenci
STIR bylo lozisko vysoce hypersignalni. Expanze naléhala
na levou sifi, komoru a descendentni aortu. Obraz syceni
byl podobny hemangiomu (obr. 3). Pacientce bylo dopo-
ruceno operacni reseni, pfi kterém by byla provedena né-
hrada aortdlni chlopné a odstranéni tumoru s naslednym
stanovenim definitivni diagndzy. Pacientka s navrhova-
nym postupem souhlasila a po provedeni predoperacni-
ho vysetfeni byla propusténa domu s vydanym terminem
operace. Operacni vykon pacientka nakonec na vlastni
zadost nepodstoupila vzhledem k tizivé rodinné situaci
(onemocnéni a nakonec umrti manzela) a o novy termin
i ze ztraty motivace jiz neusilovala.

V lednu roku 2019 byla pacientka opét pfijata na nase
pracovisté pro levostranné srdecni selhani. Subjektivné si
stéZovala na progresi dusnosti charakteru ortopnoe, jiné
potiZze neuddvala. V chronické medikaci oproti prvni hos-
pitalizaci uzivala vyssi davku antihypertenziva (ramipril 5
mg denné) a antidepresiva a anxiolytika (citalopram 10
mg, bromapezam 1,5 mg na noc). Naméreny krevni tlak
pfi prijeti nebyl zvyseny (114/57 mm Hg), srdecni akce
byla 106/min. Na EKG byla popisovana sinusova tachykar-
die a voltazova kritéria hypertrofie levé komory srdecni.
Pfi TTE a TEE po kompenzaci stavu byla popisovana di-
latace levé siné a lehka dilatace levé komory, ktera jevi-
la difuzni hypokinezi s ejek¢ni frakci (EF) 45 %. Mitralni
chlopen byla s lehkou stendézou a s regurgitaci 3. stupné.
Na degenerativné zménéné aortalni chlopni byla popi-
sovana jiz tézka aortdlni stenéza s vrcholovym a stred-
nim gradientem 76/53 mm Hg a s vypoctenou plochou
usti 0,4 cm?, tedy 0,24 cm?/m? a malou aortdlIni regurgi-
taci. Intraperikardialné ulozeny uUtvar byl bez podstatné
zmény oproti predchozimu vysetieni (obr. 4). Provedena
selektivni koronarografie a katetrizace prokazala stej-
ny nalez na korondrnich tepnach, aortdlni chlopen byla
hodnocena jako s tézkou stendzou. Pacientce bylo zno-

Obr. 1 - Rentgenovy
snimek srdce a plic

s vyobrazenim pficné
ulozeného a doleva
zvétseného srdce
dievakovitého tvaru

Obr. 2 - Bohaté
vaskularizovany utvar
za zadni sténou ziveny
vétvi ramus circumflexus
pfi koronarografickém
vysetieni

Jas. okno_stie:
DFOV

d: 128; Sirka: 256 |LAO @.1
112,55 mm

Jas. okno stred: 128; Sirka: 256
DFOV 113,55 x 112,55 mm

113,55" x GRA 1.2



694

Extrémné vzacna intraperikardialni lokalizace paragangliomu

Obr. 3 - Magneticka rezonance
srdce zobrazujici ohrani¢eny
ovoidni a intraperikardialné
uloZeny utvar naléhajici na levou
sin, komoru a descendentni aortu
(A, B), na sekvenci STIR vysoce
hypersignalni (C)
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Obr. 4 - Intraperikardialné ulozeny ovoidni polycysticky
utvar v kontaktu s levou sini zobrazeny pfi transtorakal-
ni echokardiografii

vu doporuceno operacni feSeni aortdlni stendézy se sou-
c¢asnym odstranénim tumoru k provedeni histologického
vysetieni, se kterym souhlasila. Pro lepsi prostorovou pre-
hlednost pro potfeby chirurga bylo doplnéno CT vysetre-
ni srdce a hrudniku, pfi kterém byla expanze popisovana
jako ovalna, lehce hypodenzni, dorzolaterdlné vlevo po-
dél levé siné o velikosti 46 x 25 mm s drobnou kalcifikaci
v okraji. Dale byla patrna pouze mirnd imprese na dorzo-
lateralni levé konture levé siné, vrastani expanze do stény
siné nebylo zjevné. Mezi expanzi a sténou siné probihaly
periferni vétve ramus circumflexus. Pfi okrajich dochdzelo
k minimdlnimu syceni a v centru byla dvé cysticka loziska.
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Obr. 5 - Intraperikardialné ulozeny paragangliom v oblasti levé siné zobrazeny
na CT vysetieni srdce a hrudniku

Celkové byla expanze hodnocena s mirnym zmensenim
oproti MR srdce z predchozi hospitalizace (obr. 5). BEéhem
hospitalizace byla dale provedena predoperacni vysetieni
a pacientka byla i komplexné vySetfena pro mikrocytar-
ni, hypochromni anémii (sonografie bficha, gastroskopie,
kolonoskopie — vSe bez nalezu podstatné patologie). Ané-
mie byla nakonec hodnocena jako anémie pfi nedostatku
zeleza. Pacientka byla z nasi hospitalizace prelozena na
kardiochirurgii k provedeni vykonu.

Aortdlni chlopen byla nahrazena biologickou chlopen-
ni nahradou Perceval S. S ohledem na lokalizaci a vrUs-
tani tumoru do AV sulku nebylo mozné provedeni radi-
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Obr. 6 - Snimek paragangliomu z operacniho salu pied resekci a po parcialni resekci

kdIni resekce, bohaté vaskularizovany tumor (pfi incizi se
chovajici jako rozbredla tkan) byl resekovan jen ¢astecné
k ziskani histologického materidlu (obr. 6). BEhem ope-
rac¢niho vykonu dochazelo pfi manipulaci s tumorem k he-
modynamické nestabilité, kdy byly méreny vysoké hodno-
ty krevniho tlaku Spatné reagujici na farmakoterapii, po
odstranéni tumoru pak doslo promptné k hypotenzi.

Pfi histologickém vysetieni bylo pomoci prikazu imu-
noreaktivity (pfitomen synaptophyzin, chromogranin, CD
56, S 100 protein) vysloveno podezieni na paragangliom
s nizkou proliferac¢ni aktivitou Ki 3 %. Histologicky mate-
ridl byl odeslan k verifikaci na vy3si pracovisté (Fingerlan-
dudv ustav patologie FN Hradec Kralové), které diagnézu
potvrdilo.

Pooperacni pribéh byl komplikovan akutni cévni moz-
kovou prihodou pfi postizeni bazalnich ganglii vpravo,
s projevy levostranné hemiparézy. Pfi intenzivni reha-

Obr. 7 - Koronarografické vysetreni pfed embolizaci (A) a po embo-
lizaci (B, C, D) periferni vétve RCx zasobujici zbytky tumoru (ramus
atrialis sinister). RCx - ramus circumflexus.

bilitaci na kardiochirurgickém i rehabilita¢nim oddéleni
doslo ke zlepseni hybnosti levé horni i dolni koncetiny.
PFi propusténi domu pacientka zvladla chizi, leva horni
koncetina byla se snizenou svalovou silou a s omezenou
hybnosti v lokti.

Kontrolni TTE vySetieni pfi dimisi potvrdila pfiznivy
nalez po ndhradé aortalni chlopné bioprotézou, nerese-
kovana cast tumoru byla popisovdna jako ovoidni utvar
naléhajici na bo¢ni sténu levé siné o velikosti 36 x 24 mm.

Béhem ambulantnich kontrol na onkologii byl do-
plnén octreoscan, ktery prokazal loZisko s abnormdl-
né zvysenou koncentraci somatostatinovych receptort
v oblasti dorzdlni &asti levé komory srdecni. Mimo toto
loZisko nebyly prokazany dalsi abnormalné kumulujici
lozZiska. Vzhledem k nizké proliferacni aktivité, nepfitom-
nosti symptomd, lokalizaci nadoru a véku nemocné bylo
uprednostnéno sledovani a vyckani efektu embolizace
periferni vétve RCx zdsobujici zbytky tumoru. K tomuto
vykonu byla pacientka pfijata na nase pracovisté v fijnu
roku 2019, kdy byla provedena embolizace ramus atrialis
sinister s optimalnim vysledkem pomoci Contour 250-355
microns, bylo dosazeno TIMI flow 0, vykon probéhl bez
komplikaci (obr. 7).

Béhem naslednych echokardiografickych kontrol doslo
k dalsimu mirnému zmenseni nadoru (popisovana veli-
kost 30 x 12 mm). Pacientka je i naddle sledovana nasim
oddélenim a dafi se ji dobre.

Diskuse

Paragangliomy (PGL) jsou neuroendokrinni nadory
z chromafinnich bunék pochazejici ze sympatickych ¢i pa-
rasympatickych paraganglii.* Paragangliomy ze sympatic-
kych paraganglii produkuji katecholaminy (noradrenalin
¢i méné casto dopamin), zatimco paragangliomy z para-
sympatickych paraganglii sekreci katecholamind postra-
daji. Vsechny nadory z chromafinnich bunék by mély byt
povazovany za nadory s metastatickym potencidlem, pro-
to se tfidéni nadorl na maligni a benigni jiz nepouziva.>®

Celkova spole¢na rocni incidence feochromocytomu
a paragangliomu se odhaduje na 2-8 pfipadd na milion.®
Priblizné 1-2 % se vyskytuji v hrudniku, pfedevsim v zad-
nim mediastinu. Srde¢ni paragangliomy jsou velmi vzacné
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a z mediastinalnich nddorl predstavuji méné nez 0,3 %.
Nejcastéji se vyskytuji v levé sini, ale mohou byt pritomny
v kterékoliv ¢asti srdce.”® Pétileté preziti pacientl s meta-
statickym onemocnénim je mensi nez preziti pacientl bez
metastaz (60 % vs. 90 %).°

Asi tfi ¢tvrtiny paragangliom( vznikaji spontanné, jed-
na ¢tvrtina paragangliomd ma podklad v genetické muta-
ci. Paragangliomy se tak fadi mezi nddory s nej¢astéjsi dé-
di¢nosti u lidi.* Dosud bylo zjisténo 17 genu souvisejicich
se vznikem nadoru.”® S paragangliomy s lokalizaci v me-
diastinu a srdci jsou vétSinou spojeny mutace v podjed-
notkdch sukcindtdehydrogendazy (SDHx), dédicnost pak
probihd autosomalné dominantné.>”® Nadory s mutaci
SDHx jsou spojeny s mensi produkci katecholaminl nez
jiné nadory, a tak je jejich symptomatologie spise chuda.®
Paragangliomy se vyskytuji i v rdmci genetického syndro-
mu. Syndrom familidrni paragangliomatézy rozeznava
typy 1 a2 5 (geny SDHA, SDHB, SDHC, SDHD, SDHAF2).
U pacientd s familidrni paragangliomatézou souviseji-
ci s SDHA-SDHD rozliSujeme dale CarneyUv-Stratakistv
syndrom (pfitomnost gastrointestinalniho stromalniho
tumoru [GIST] a primarniho gaastrického lymfomu [PGL])
a Carneyovu triadu (pfitomnost GIST, PGL a plicniho chon-
dromu).’

Mezi klinické pfiznaky paragangliomd patfi pfiznaky
zpusobené lokalnim rdstem nadoru. Nejcastéji se jedna
o bolest ¢i paralyzu nervl, u paragangliomu srdce pak
pfiznakem byva angina pectoris ¢i dusnost.>®> V pfipadé
produkovani hormonu se mezi klinické projevy (zachva-
tovité ¢i stdlé) radi hypertenze, tachykardie, bolest hla-
vy, buseni srdce, poceni, pocit uzkosti, zvraceni, bolesti
bficha/hrudi, dusnost, ortostatickd hypotenze, zacpa,
ztrdta hmotnosti ¢i hyperglykemie nala¢no prezentujici
se jako diabetes mellitus 2. typu. Tyto nespecifické pfi-
znaky mohou byt povazovany za symptomy béznych stre-
sovych poruch, a zjisténi pravé pficiny potizi tak maze
byt oddaleno.>® Méné casto mize byt prvnim projevem
PGL srdecni selhdni, akutni (tako-tsubo kardiomyopatie)
¢i chronicka kardiomyopatie, infarkt myokardu bez sou-
casné pritomné ischemické choroby srdecni, kardiogenni
Sok ¢i disekce aorty.''" Zachvatovité projevy zplsobené
katecholaminovou krizi mohou byt také vyvolany léky
(glukokortikoidy, inhibitory monoaminooxidazy, tricyk-
lickd antidepresiva, morfin, fentanyl, naloxon a dalsi),
chirurgickym zdkrokem, anestezii, stresem ¢i jidlem a pi-
tim obsahujici tyramin (Cervené vino, pivo). Pacient vsak
muze byt i asymptomaticky v pfipadé malého nadoru (< 2
cm) ¢i nizké produkce katecholamint.®

Biochemicka diagndza se v pripadé noradrenergniho
fenotypu opira o stanoveni plazmatickych koncentraci ¢i
koncentraci normetanefrinu a metanefrinu v moci, v pfi-
padé dopaminergniho fenotypu se zvyseni plazmatické-
ho dopaminu hodnoti pomoci 3-methoxytyraminu.®®
Obecné plati, Ze méreni koncentraci metabolitd v plaz-
mé poskytuje lepsi vysledky nez méfeni v moci.>'? Jako
doplnujici laboratorni metoda v diagnostice paragan-
gliomu maze slouzit stanoveni plazmatické koncentra-
ce chromograninu A, jeho nepfitomnost vSak diagnézu
paragangliomu nevylucuje.

Ze zobrazovacich metod se k diagnostice vyuziva vyset-
feni vypocetni tomografii (CT) ¢i magnetickou rezonanci
(MR). S vyhodou je uziti obou zobrazovacich modalit, je-

likoZz CT zobrazeni poskytuje mensi senzitivitu v pfipadé
extraadrendlnich ndadorl spojenych s mutacemi SDHx.
Pro lepsi prostorové rozliseni (podstatné napf. u nadort
hlavy a krku), zmirnéni pohybovych artefaktt a zobraze-
ni plicnich metastdz je CT zobrazeni lepsi nez MR. MR
zobrazeni pak poskytuje lepsi tkariové rozliseni napfi-
klad pfi zasahovani nadoru do okolnich mékkych tkani.
MR zobrazeni se také uprednostriuje v rdmci screeningu
a pro dlouhodobé sledovani ke snizeni radiacni zatéze.>
Pro detekci metastatického onemocnéni je doporuceno
vysetfeni pomoci pozitronové emisni tomografie/vypo-
Cetni tomografie (PET/CT).° Echokardiografické vysetreni
je v detekci PGL maélo senzitivni, avSak zobrazeni srdec¢ni
¢i perikardidlni masy nejasné etiologie muze vést ke sta-
noveni sprdvné diagnézy.'”

Nadory byvaji kulovitého nebo vejc¢itého tvaru, u vét-
Sich nadoru je casto patrna cysticka prestavba a centrdlni
nekréza. Nadory jsou vysoce vaskularizované, proto neni
doporucovdana biopsie pro velké riziko krvaceni.'® U sr-
decnich paraganglioml pochazi cévni zdsobeni nadorl
nejcastéji z arterie coronaria dextra (57,9 %) a z ramus
circumflexus (20,9 %)."”

V pripadé 1é¢by je metodou prvni volby chirurgicka
resekce. Vzhledem k vysokému riziku recidivy a metasta-
zujiciho onemocnéni ma byt snaha o kompletni odstrané-
ni nddoru. V ramci pfedoperacni pfipravy se 7 az 14 dnl
pred operaci (¢i pred systémovou chemoterapii a radiote-
rapii) podava alfablokator k prevenci tézké hypertenze
pro nadmérnou stimulaci alfa-adrenergnich receptoru.
V pripadé pretrvavajici tachykardie se betablokator nasa-
zuje aZ po zavedeni alfablokatoru. K zabranéni hypoten-
ze po resekci tumoru se doporucuje zvyseni pfijmu vody
a sodiku.>'>7 Podavani metyrosinu (inhibitor syntézy ka-
techolamint) soucasné s alfablokatorem muze prispét ke
zmirnéni hemodynamické nestability pred operaci a bé-
hem operace.®'®

PFi systémové terapii se vyuziva chemoterapie (schéma
cyklofosfamid, vincristin a dacarbazin nebo monoterapie
temozolomidem), radionuklidova terapie ([1311]-MIBG,
[177Lu]-DOTATATE), inhibitory tyrosinkinazy (sunitinib,
cabozantinib) a imunoterapie.® Pro zmirnéni rlstu nado-
ru ¢i k ulevé od symptom0 Ize také vyuzit konven¢ni ze-
vni radioterapie, stereotaktické radiochirurgie, radiofrek-
vencni ablace ¢i kryoablace nebo embolizace pfivodné
tepny, k niz bylo pfistoupeno i u nasi pacientky. V pfi-
padé kostnich metastaz se podava antiresorpcni terapie
(bisfosfonaty, denosumab).>

Zavér

Paragangliom srdce je velmi vzacné nadorové onemocné-
ni, které byva casto dlouho asymptomatické. Jeho nalez
muze byt tedy béhem zobrazovacich vySetieni zcela né-
hodny. Na jeho pfitomnost by mélo byt viak pomysleno
v pfipadech, jako je neobjasnénd hypertenzni krize nebo
rezistentni hypertenze, infarkt myokardu bez podkladu
ischemické srdec¢ni choroby, tako-tsubo kardiomyopatie
meérnym mnozstvim katecholamind. V pfipadé podezieni
na paragangliom je doporuceno provedeni biochemické-
ho testovani s naslednym doplnénim zobrazovacich vyset-
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feni k detekci tumoru. Pfi pozitivnim vysledku by méli byt
pacienti pred opera¢nim vykonem adekvatné pripraveni.

Vcasna diagndza je zcela zasadni pro prevenci kom-
plikaci a snizeni morbidity a mortality. Vzhledem k cet-
nym genetickym mutacim se u vSech paraganglioml do-
porucuje genetické testovani s naslednym presetienim
a dispenzarizaci rodinnych pfislusniku s pozitivni mutaci.
| pfesto se toto vySetfeni jeSté nezafadilo mezi rutinni vy-
Setfeni na vsech pracovistich.

Prohlaseni autorli o mozném stretu zajmu
Zadny strfet zajm0.

Financovani
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Prohlaseni autort o etickych aspektech publikace
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