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Paraneoplasticky pansklerotizujuci proces
u pacientky s karcinoidom
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Karcinoid je klasifikovany ako neuroendokrinny nador, najcastejsie lokalizovany v gastrointestinalnom trakte a moéze byt asociovany
s koznymi prejami ako flush, teleangiektazie, pellagra-like dermatitida a v zriedkavych pripadoch sklerodermia. Autori prezentuju pripad
pacientky s karcinoidom asociovany s tazkym pansklerotizujicim postihnutim dolnych koncatin.
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Paraneoplastic pansclerotic process in patient with carcinoid syndrome

A carcinoid tumor is classified as a neuroendocrine tumor, most frequently localised in the gastrointestinal tract, it can be associated
with cutaneous manifestations like flushing, teleangiectasia, pellagra-like dermatitis and in rare cases scleroderma. Authors present
arare case of severe pansclerotic involvement of low extremities in a female patient with carcinoid.
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Uvod

Karcinoid je definovany ako neuroendokrinny
tumor produkujuci vysoké mnozstva neuropeptidov
aaminov. Naj¢astejsia lokalita tumoru je gastrointes-
tindlny trakt a plica, zriedkavo iné orgdnové systémy.
Predstavuje iba 1 % tumorov gastrointestindlneho
traktu, asi 60 % pripadov sa vyskytuje v tenkom Creve
(2). Spektrum koznych prejavov zahfia zacervenanie
(flushing), teleangiektazie, pellagra-like dermatitidu
a sklerodermiu, ktord je relativne zriedkava. Rozvoj
sklerodermie sa poklada za zly prognosticky faktor
(6). Prejavy karcinoidu vyplyvaju zjeho umiestnenia,
pri umiestneni v gastrointestinadlnom trakte méze
pacient trpiet bolestami brucha, hnackami, docha-
dza k Ubytku hmotnosti, vdéznou komplikéciou méze
byt iledzny stav. Pri lokalizacii v plicach dochadza
k hemoptyze, bolestiam na hrudniku, opakovanym
zdpalom plic. Ak nador produkuje hormony (seroto-
nin, bradykinin, tachykinin, kalikrein, histamin, ACTH
a dalsie), dochadza ku vzniku tzv. karcinoidového
syndromu s typickymi priznakmi, ako st flush, buse-
nie srdca, tachykardia, pokles TK, bronchospazmus,
dusnost, kice brucha, hnacka. Syndrém sa vyskytu-
je asi u 10 - 18 % postihnutych (3). Vystupriované
priznaky karcinoidového syndrému, ktoré mézu
koncit poruchou vedomia az kdmou, sa nazyvaju
karcinoidova kriza.

Opis pripadu

Pacientka vo veku 56 rokov s anamnézou pravo-
strannej hemikolektdmie v roku 1996 pre karcinoid
bola vo februdri 2009 hospitalizovana pre erysipel
pravej dolnej koncatiny. Okrem zakladnej diagné-
zy dominovalo u pacientky vyrazné sklerotické
postihnutie oboch dolnych koncatin (obrdzok 1).

Histologické vysetrenie potvrdilo intersticidlnu
granulomatdéznu dermatitidu, ktord nekorelovala
s klinickym obrazom. Vy3etrenie systémovych auto-
protildtok a zékladného panela onkomarkerov bolo
negativne. V krvnom obraze bol pritomny ndlez
mikrocytovej anémie, v biochemickych parame-
troch bola zistend hypoproteinémia a hypoalbu-
minémia. Bola zaznamenana elevécia kyseliny 5-hy-
droxyindoloctovej; hladiny kyseliny homovanilovej
avanilmandlovej boli v referen¢nych rozmedziach.
Sérologické vysetrenia na Boréliu burgdorferi, TPHA,
RRR boli taktieZ negatfvne. Angiologické vysetrenie
dolnych koncatin neidentifikovalo patologické zme-
ny. Sonografickym vysetrenim brucha sa zistil nor-
malny ndlez. Pre podozrenie na suvis s onkologickou
diagnézou bolo indikované a realizované PET/CT

Obrdzok 1. Kozné zmeny (februar 2009)
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vysetrenie, ktoré neodhalilo Ziadne abnormality.
V novembri 2009 doslo k progresii sklerodermic-
kych zmien proximalne so $frenim do hypogastria
(obrazok 2). Opakované histologické vysetrenie
ukazovalo obraz sklerodermie alebo nefrogénnej
systémovej fibrézy (obrazky 5,6, 7).V laboratérnych
testoch pretrvavala elevacia 5-hydroxyindoloctovej
kyseliny. Kontrolné CT vysetrenie brucha realizované
v tom obdobi opisovalo obraz anasarky, mnohopo-
Cetnej brusnej lymfadenopatie (obrdzok 3), spdso-
bujucej kompresiu vena cava inferior. Flebografia
dolnej dutej Zily identifikovala hemodynamicky
z&4vaznu 90 - 95 % stendzu (obrdzok 4). Na CT vyse-
treni hrudnika bol opisany bilateralny fluidothorax

Obrdzok 2. Kozné zmeny (november 2009)
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do vysky ventralneho obluka Stvrtého rebra bilateral-
ne, bez sekunarnych loziskovych zmien v plicnom
parenchyme. V januari 2010 bol realizovany osteo-
scan s ndlezom mnohopocetnych metastdz kar-
cinoidu v kostiach prakticky celého centrdlneho
skeletu, lebke, peceni, retroperitoneu. Vo februdri
bola pacientka hospitalizovana na Onkologickej
klinike SZU s cieflom podania chemoterapie, ale pre
celkovy zly stav bolo od nej upustené. Pre prejavy
karcinoidného syndrému zacatd liecba lanreotidom.
V aprili 2010 pacientka exitovala.

Diskusia

Asocidcia sklerodermie s karcinoidom bola prvy-
krat opisand v roku 1958. Dosial boli publikované iba
ojedinelé kazuistické spravy (8).Nas pripad demon-
struje klinické znaky, ktoré odliSuju sklerodermické
prejavy pri karcinoide (pseudosklerodemia) od idio-
patickej formy sklerodermie, napriklad absenciu
Raynaudovho syndrému, distriblciu lézif s postihnu-
tim dolnych koncatin pred hornymi, vnitorné organy
neboli postihnuté. Existuju hypotézy o potencidlnej
Ulohe serotoninu v patogenéze pseudoskleroder-
mie pri karcinoide (1). Serotonin indukuje dermalnu
fibrézu u potkanov (4) a moze stimulovat DNA syn-
tézu u fibroblastov in vitro (7). Podobne serotonin
indukuje proliferaciu subendokardidlnych buniek
srdcovych chlopni in vitro (5), ¢im vznika predpoklad
analogického fibrotického procesu v kozi. Incidencia
kardidlneho poskodenia detekovaného pri echo-
kardiografickom vysetrent kolise medzi 50 — 55 %
azahfhazmeny na endokarde, chlopniach, zvacsenie
pravych srdcovych oddielov a paradoxny pohyb in-
terventrikuldrneho septa (3). Iné faktory, ako geneticka
predispozicia alebo iné neuroendokrinné mediétory
(substancia P a neurokinin A), mézu tiez zohravat
urcitd Ulohu v patogenéze pseudosklerodermie.
Ostatné kozné prejavy karcinoidu neboli u nadej pa-
cientky pozorované. Zakladnym koznym prejavom
karcinoidu je flush, ktory moéze mat rézne podoby:
difuzny erytematdzny, fialovy, prolongovany, jasny,
Cerveny, bodkovity s typickou lokalizaciou na krku,
hornej casti hrudnika. Po rokoch trvania flushingu
sa mozu rozvinut priznaky rozacey (1). Spustacim
faktorom moze byt stres, fyzickd ndmaha a potraviny,
ako alkohol, banany, orechy, syry s modrou plesrou
a tokolada. Dalsim koznym prejavom karcinoidu
mdZe byt pellagra-like dermatitida, imitujuica prejavy
pri karencii niacinu. Prejavuje sa symetrickymi ostro
ohranicenymi erytémami imitujucimi spalenie koze
sinkom, prechadzajuce az do hnedocerveného sfar-
benia s ndslednou deskvaméciou.

Zaver
Opisany pripad demonstruje klinické znaky,
ktoré odlisuju pseudosklerodermické prejavy pri

Obrdzok 3. CT brucha - masivna lymfadenopatia

Obrdzok 4. Flebografia - kompresia VCI (vena
cava inferior)

karcinoide od idiopatickej formy sklerodermie,
napriklad absenciu Raynaudovho syndrému, dis-
tribuciu 1ézif s postihnutim dolnych koncatin pred
hornymi, negativitu systémovych protildtok, bez

postihnutia vnutornych orgdnov. Zaujimavostou
prezentovaného pripadu je absencia flushu, cel-
kovych tazkosti, gastrointestindlnych tazkostf
a negativita PET/CT vysetrenia uz pri rozvijajicom
sa sklerotickom postihnuti DK. Autori upozornuju
na kontrast typického klinického sklerotického
postihnutia koZe s obrazom granulomatoéznej
reakcie pri prvom histologickom vysetrent.
V publikéciach je objavenie sa paraneoplastickej
pseudosklerodermie u pacienta s karcinoidom
opisované ako nepriaznivy prognosticky faktor.
V nami prezentovanom pripade sa nepriazniva
progndza pri vyskyte sklerodermie potvrdila: od
registracie koznych zmien a negativnej PET/CT
preslo 9 mesiacov s vyraznou progresiou skle-
rotickych zmien, nastalo vytvorenie masivnej
lymfadenopatie s Utlakom vena cava a nasledny
vznik metastaz v peceni, retroperitoneu, kostnej
drenia v celom centralnom skelete a lebke. Vznik
sklerodermickych prejavov mozno povazovat
za nepriaznivy znak, signalizujuci potrebu kom-
plexného vysetrenie vratane kardiologického pre
koexistenciu ¢astého kardidlneho postihnutia.

Obrdzok 5. Histologicky obraz-celkovy pohlad: zanik
koznych adnex, naznacena atrofia epidermis s hyper-
keratézou, v dermis fokdlne lymfohistiocytérne infil-
traty, loZisko degenerdcie kolagénu. HE 100-krét

Obrdzok 6. Znaky degenerécie kolagénu, peri-
vaskuldrne infiltraty. Modry trichrom 200-krat

Obrdzok 7. Oblaciky kyslych mukopolysachari-
dov. Alcidlnovd modrd 200-krat
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