HYPERTENZE, NA KTEROU ENALAPRIL NESTACIL, U CHLAPCE S REKURENCI AKUTNI MYOKARDITIDY

lu, predstavuje diagnosticky a terapeuticky
ofisek nejen u déti. Jeji priciny jsou hetero-
genni (infek¢ni, autoimunni, hypersenzitiv-
ni a toxické), ale u déti vyznamné prevazuji
myokarditidy virového ptvodu. Manifestace
a prabéh se velmi lisi od subklinického pra-
béhu po srdecni selhdni refrakterni na lé¢bu,
arytmie, anginézni projevy ¢i nahlou srde¢ni
smrt (4, 5). Velmi raritni, nicméné literarné
popsanou pfic¢inou klinicky zavazné myokar-
ditidy jsou katecholaminy secernujici tumory.
Katecholaminy a jejich oxida¢ni produkty mo-
hou mit na myokard toxicky efekt. Chronicka
expozice myokardu katecholaminiim vede
k down-regulaci $-adrenergnich receptord,
a tedy snizuje funkci myofibril (histologicky Ize
nalézt nekrozy, infiltraci neutrofily a fibrozy).
MRI srdce je metodou volby k objektivizaci
radiologickych zndmek myokarditidy ¢i kardi-
omyopatii, které miize dlouhodoba expozice
katecholaminlim indukovat (6-8).

Skupina nadorl vychézejici z neuroendo-
krinni chromafinni tkdné zahrnuje nadory dre-
né nadledvin (feochromocytomy) a tumory
sympatickych ¢i parasympatickych paragan-
glii (paragangliomy) v oblasti bficha, hrudniku
¢i krku. Typicky se tyto nddory projevuiji hyper-
tenzi (u 90 % pacientd), palpitacemi, cefaleou,
pocenim, bledosti ¢i psychickymi zménami,
pfiznaky mohou byt zachvatovité ¢i setrvalé,
ale také se nemusi objevit vlibec. Pravé diky
variabilité a nizké specificité symptomd maze
byt diagnéza téchto onemocnéni protraho-
vana (9-11).

K podezieni na pfitomnost paragan-
gliomu/feochromocytomu obvykle vede
anamnéza a fyzikalni vysetfeni pacienta se
zamérenim na hodnoty TK a dalsi projevy ex-
cesu katecholaminG. Diagnostické jsou pak
zobrazovaci metody (sonografie, MRI ¢i CT)
a hladina metanefrini (metabolitd katecho-
lamind) v krevni plazmé (v soucasnosti prefe-
rovéana pred 24hodinovym sbérem moci) (12).
Definitivni diagndza je ur¢ena vzdy na zakladé
histologického vysetieni. Dal3i zobrazovaci
a nukledrné medicinské metody jsou vyuzi-
vany k urceni stadia onemocnéni.

Obvykle se tyto nddory chovaji benigné
a jsou lokalizované. Kompletni chirurgické
odstranéni tumoru pro né predstavuje ku-
rativni lé¢ebnou metodu. Avsak u 10-15%
pacientt jsou jiz pfi diagno6ze pfitomny vzda-

PET-MRI pted zahdjenim a po 9 sériich chemoterapie (parcidini odpovéd)

lené metastéazy. V téchto pfipadech je Ié¢ba
multimodalni (chemoterapie, radionuklidova
|é¢ba, cilena l1é¢ba, imunoterapie) a 5leté cel-
kové preziti pacientu se dle jednotlivych studii
pohybuje mezi 35a 60% (10, 13).

Vzhledem k tomu, Ze na$ pacient v soucas-
nosti zareagoval na chemoterapii CVD pfizni-
vé, pii trvajici dobré odpovédi a toleranci je
vhodné v ni pokracovat az do délky 20 cykla
(dle soucasnych terapeutickych doporuce-
ni). V pfipadé progrese onemocnéni se pak
jako nejvhodnéjsi uvadi zména cytostatik na
temozolomid nebo terapie personalizované
na zakladé somatického a germinalniho celo-
exomového vysetreni (pouziti PARP inhibitor(,
tyrosin-kindzovych inhibitor( (sunitinib, ca-
bozanitib) ¢i imunoterapie (pembrolizumab))
(9). V nékterych pripadech pacienti profituji
zradionuklidové terapie (['"’Lu] - DOTATATE ¢i
["*'] - MIBG v zévislosti na vysledku diagnos-
tickych vysetieni). Dalsi moznosti mlze byt
zafazeni do klinické studie.

Studie v poslednim desetileti prokazaly
genetickou predispozici u 30-40% pacien-
tl a somatické genové alterace u dalsich
35-40% pacientU s paragangliomy/feochro-
mocytomy. Hereditarni formy se vyskytu-
ji v mladsim véku nez sporadické a castéji
vykazuji maligni chovéni. Celkové je u déti
diagnostikovano 10-20% celkového poctu
téchto nador(, az u 80% z nich je nalezena
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nadorova predispozice. Nejc¢astéji se jedna
o mutace v genech VHL, SDHB, SDHD a NF1.
Genetické vysetieni patfi ke standardim vy-
Setfeni u paragangliomu/feochromocytomu
a typ genetické mutace ma vliv na klinické
chovani a management téchto pacientd.
U déti s vysokou mirou hereditarnich forem
je dulezité vysetrit i sourozence s ohledem na
onkologickou prevenci a potfebnost zachytu
¢asného stadia tumoru (9, 13).

U naseho pacienta byla potvrzena ger-
minalni mutace v SDHB genu, tedy nej-
Castéji asociovana geneticka predispozice
s metastatickym paragangliomem. Vyskyt
této predispozice u daldich rodinnych pfi-
slusnikl vyzaduje jejich dikladné vysetieni
a pravidelné celozivotni sledovani (klinické,
radiologické a biochemické). Nosi¢i SDHB
mutace jsou sledovani nejen pro riziko roz-
voje paragangliomu ¢i feochromocytomu
(celozivotni riziko 40 %, z toho 10 % malig-
nich), aleirendiniho karcinomu (riziko 3-5 %),
gastrointestinalniho stromalniho tumoru
(riziko 1%), vzéacnéjii jinych malignit (10,
13-15). Dal$im divodem genetického vyset-
feni je moznost personalizované lécby dle
recentné publikované klasifikace paragan-
gliom( a feochromocytomd, kterd rozlisuje
3 skupiny téchto tumorl na zékladé jejich
genetické alterace, a z toho vyplyvajiciho
fenotypu a biologického chovani (9).
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