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SOUHRN

Ve svém kazuistickém sdéleni autoti pripominaji v klinické praxi ¢asto opomijené
a podceriované paraneoplastické projevy, které mohou na jedné strané byt prvnim pro-
jevem zhoubného onemocnéni a mohou tak umoznit jeho ¢asnou detekci, na druhé
strané nékteré mohou predstavovat u onkologickych pacientli hrozbu zdvaznych kom-
plikaci, jez mohou vyznamné ovlivnit dalsi priibéh onemocnént.

SUMMARY

FATAL CONSEQUENCES OF A PARANEOPLASTIC SYNDROME IN A PATIENT
WITH PROSTATIC CARCINOMA

In their case report authors mention paraneoplastic symptoms, which are often for-
gotten and underestimated in the clinical practice. These symptoms can be the first sign
of a malign disease and can therefore help with its soon detection, but on the other
hand they can be associated with the danger of severe complications influencing dra-
matically the further course of disease.

UuvoD

Jako paraneoplasticky syndrom je oznacovdn komplex pti-
znak? u pacientd s tumorem, které neni mozno vysvétlit lokdlnim
sifenim nebo metastatickym rozsevem nddoru nebo tvorbou hor-
mond vlastnich pro tkan, ze které vyrista [1].

Odhaduije se, Ze se vyskytuje u asi 15 - 20 % vsech pacientd se
zhoubnym nddorem. Paraneoplasticky syndrom se miize mani-
festovat Sirokou skdlou systémovych projevil spojenych
s neoplazii, ke kterym mohou patfit klinické ptiznaky i laboratorni
abnormality. Paraneoplasticky syndrom nenf vzdcny, avSak rozvine
se u mensiny pacientt s nddorem.

Jeho vyznam spociva v tom, Ze miize byt prvnim projevem
zhoubného bujeni umoziujicim jeho casnou detekci, mize byt
pouzit jako nddorovy marker a stejné tak mtze nékdy ukazovat na
metastatické onemocnént.

KAZUISTIKA

J. L., 54lety muz lécici se pouze s hypertenzi, byl hospitalizovdn
na interni klinice pro nespecifické lumbalgie. Subjektivn{ mikéni
potize uddval minimalni, vysetfen{ per rectum detekovalo
ohranicenou symetrickou prostatu velikosti 4 x 4 cm, ponékud
tuzsi konzistence. Pii sonografickém vySetfeni organli dutiny
btisn{, retroperitonea a pdnve byla popsdna infiltrace spodiny
mocového meéchyre, ohrani¢end prostata o priméru 44 mm.
Ostatn{ orgdny vcetné jater byly pfi ultrazvukovém vysetteni bez
patologického ndlezu. Urologické konzilidrni vysetfeni doporucilo
odbér PSA (pozdéji ziskand hodnota 70,9 ng/ml) a ndsledné
biopsii prostaty.

K té vsak jiz nedoslo, protoze béhem 48 hodin spontdnné vznikla
masivni asymptomatickd hematurie a pacient byl prelozen k cys-
toskopii a dalSimu vySetfeni na nase pracovisté. Hematologické
vysetfeni provedené pred prekladem hodnotilo stav jako koagu-
lopatii nejasné etiologie (v. s. pfi malignim onemocnéni).
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Cystoskopie v celkové anestezii po doporucené hematologické
pripravé diagnostikovala v oblasti prostatické uretry a hrdla moco-
vého méchyre mnohocetné stopkaté polypdzni Utvary a v oblasti
trigona Siroce nasedajici tumor, ktery neni mozno jednoznacné
diferencovat od prostaty. Bimanudlni palpace nezjistila infiltraci.
Byla provedena transuretrdlni resekce s koagulaci spodiny (ndsled-
né histologické vysetieni diagnostikovalo infiltraci stredné diferen-
covanym adenokarcinomem prostaty). Pro nardstajici a masivni
hematurii byla provedena endoskopicka revize s ndlezem difuzniho
krvaceni, které bylo oSetfeno ploSnou koagulaci. Hematologické
konzilium konstatovalo prohlubujici se koagulopatii, byla zavedena
doporucend terapie (mraZend plasma, Dicynone, antitrombin I,
trombokoncentrdt, heparin). Pro stdle narlstajici ztratovou
masivni hematurii byla za 48 hodin provedena opét endoskopicka
revize bez ndlezu chirurgického zdroje krvacent.

Bylo provedeno CT bficha a pdnve s ndlezem mnohocetnych
osteolytickych defektli axidlniho skeletu s atypickou nadorovou
masou v kosti kifzové (dif. dg. myelom, osteogenni nebo chondro-
genni sarkom) - obr. 1, 2. Sterndlni punkce neprokazala myelo-
mové bunky. Po hematologické pripravé (mrazend plazma, fib-
rinogen, Dicynone, Antilysin, trombokoncentrat) byla provedena
revize s biopsii z kosti kiizové (ndsledené histologické vysetreni
diagnostikovalo metatdzu kribriformniho karcinomu s origem
nejpravdépodobnéji v prostate).

Pro dale se rozvijejici a prohlubujici diseminovanou intravas-
kuldrni koagulaci doporucil hematolog pokracovat v substitucni
terapii (AT 111), lokaln{ oSetfen{ nen{ mozné.

Pacient se v této fdzi stdva septickym, je zmateny, zvraci, som-
nolence ptechdzi az v mélké kdma. Rozviji se kvadruparéza s levo-
strannou akcentaci, v.s. pfi krvdceni do mozku v rdmci koagu-
lopatie.

15. den od pocatku krvécivych projevi pacient umira. Pitva na
prani rodiny nebyla provedena.

DISKUSE

Mezi urologickymi zhoubnymi nddory je karcinom prostaty
druhym nejcastéjSim onemocnén{m spojenym se vznikem parane-
oplastického syndromu [2]. K jeho nejcastéjSim projeviim patii:

* abnormalni sekrece antidiuretického hormonu

e Cushingdv syndrom

* hyperkalcemie

* hypofosfatemie

* produkce HCG

* krvdcivé projevy a poruchy koagulace

* neuromuskuldrn{ projevy

 dermatomyositis.

Hematologické abnormality se klinicky vyskytuji v 5 - 15 % pii-
padd. V patologickém materidlu byvaji prokdzdny az v 50 %
koagulace (DIC), velmi obdvany medicinsky stav se zdvaznym
postavenim v intenzivni medicing.

DIC je ziskany systémovy rozvrat hemokoagulacni rovnovahy
charakteristicky excesivni nekontrolovanou generaci trombinové
aktivity a dysregulac{ plazminové aktivity takového stupné, Ze
dochdzi k systémovému poskozeni endotelu, krevnich desticek
a rozvratu v plazmatickém koagulacnim systému s hyper- nebo
hypofibrinolyzou, s trombotickymi a/nebo hemoragickymi pri-
znaky vedoucimi k multiorgdnové dysfunkci (MODS - Multiple

Obr. 1.

Obr. 2.

Organ Dysfunction Syndrome) - s rliznou dynamikou, v zdvislosti
na pricing, fazi a charakteru DIC [7, 8].

Trombotické a hemoragické priznaky DIC se casto vyskytuji
spolecné, v rliznych fazich procesu vsak vzdy urcité priznaky
prevazuji.

Pati{ sem nasledujici projevy [9]:

 porucha potraumatické hemostdzy: krvdceni z malych
traumat, ze vpichd, z erozi na sliznicich GIT, dychacich cest

o difuzn{ mikrovaskuldrn{ krvdcent: difuznf krvdcent ze sliznic,
spojivek, apoplexie v parenchymatoznich organech, purpu-
ra fulminans

* trombdzy velkych cév a embolie

» mikrotrombotizace, poruchy periferntho prokrveni, zvyseni
permeability mikrovaskuldrni intimy, rozvoj intersticidlnich
edém - capillary leak syndromu, akutni plicni poskozent.

Rizikové faktory vzniku DIC mohou byt vrozené nebo ziskané.
Ze ziskanych poruch regulace trombinové aktivity jsou vyznamna
systémovd autoimunitni onemocnéni s pritomnosti antifosfolipi-
dovych protilatek (syst. lupus erythematodes, antiphospholipid
protein syndrome), dale hepatdlni 1éze a stavy s tézkou poruchou
proteosyntézy. Vetsi predispozice vzniku DIC je rovnéZ u onkolo-
gickych pacientd, zejména po chemoterapii nebo radioterapii [10].
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Pri vzniku hyperkoagulacniho syndromu se uplatiiuje prede-
vsim aktivita tkanového faktoru (TF) a nddorového prokoagulancia
(cancer procoagulans, CP), jez jsou tvoreny ptimo nadorovymi
buiikami nebo je jejich exprese navozena ucinky dalsich
medidtori uvolfiovanych z rakovinné tkdné a jejtho stromatu,
z endotelii cév ¢i mononuklear(i. Zde hraji velmi vyznamnou roli
interleukin 1(1L-1), tumor necrosis factor (TNF) a permeability
vascular factor (PVF). Posledné jmenované medidtory ovliviuji
expresi TF na makrofdzich a endotelidlnich burikdch, a tim modi-
fikuji intenzitu prokoagulacnich procest. Vedle téchto specific-
kych mechanismU aktivace koagulace u zhoubnych onemocnéni je
pfitomna jesté fada nespecifickych vlivli, k nimz patfi poskozeni
tkani nadorovou masou, zdnétlivé a nekrotické zmény tkani,
zvysené uvoltiovani mucinu do obéhu (predevsim u adenokarci-
nomt), poskozeni endotelia a jinych tkan{ a navozeni prokoagu-
lacn{ aktivity tkdnového faktoru chemoterapii a komplikacemi
(nejcastéji infekénimi) [11, 12].

ZAVER

Paraneoplastické projevy se vyskytujf asi u 15 % nemocnych
hospitalizovanych pro nddorové onemocnéni. Znalost téchto syn-
dromd ma znacnou praktickou dilezitost, protoze jsou Casto
prvnim projevem dosud nediagnostikovaného nadorového
onemocneéni. Pri cileném pétrani v anamnéze se mohou zjistit az
u 50 % nemocnych. Jejich detekce nds miize privést k diagndze
maligntho onemocnéni daleko drive.

Na druhé strané tyto stavy predstavuji u onkologickych
nemocnych hrozbu vaznych komplikaci, jez mohou vyznamné
ovlivnit dalsi priibéh choroby. Tyto komplikace lze specificky diag-
nostikovat, Ize jim predchézet nebo je soubéznou terapii vyznam-
né ovlivnit, a tim ptispét ke zlepseni celkovych vysledkd 1écby
nddorovych onemocnéni.

V nasem konkrétnim ptipadé pacienta s karcinomem prostaty
chceme zdiiraznit vyznam véasné detekce onemocnéni, ktera by
mohla uvedenym komplikacim predejit.
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