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Feochromocytom - diagnostika a liecba
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DAVIDOVA H, BALAZOVJECH I. Feochromocytém - diagnostika a lie€ba. Cardiol 2004;13(5):303-309

Feochromocytdm je neuroendokrinny, katecholaminy produkujdci tumor. Velké mnozstvo klinickych symptémov i vyskyt nemych foriem vyzaduju Sirokd
diferencidinu diagnostiku a mézu byt pricinou stazeného diagnostického procesu. N&§ sihrmny Eldnok sa zaoberd patolégiou, patofyzioldgiou, klinickym
obrazom tohto zriedkavého ochorenia. Predkladd si¢asné moznosti diagnostiky, lieCby a progndzy pacientov.
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Feochromocytoma is a neuroendocrine, catecholamine producing fumor. The wide scale of clinical symptoms and occurence of silent forms requires
wide differential diagnostics and this can be a cause of a difficult diagnostic process. The pathology, pathophysiology., clinical picture of this rare disease
is reported in this arficle. Current diagnostic possibilities of freatment and prognosis are presented.
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Nadoblicka ako komplexny endokrinny orgéan, zlo-
zeny z dvoch fyziologicky a embryologicky rozli¢nych Casti,
z kory a drene, produkuje Siroké spektrum steroidnych
hormoénov, neurotransmiterov, ktorych hlavnou funkciou
je priprava organizmu na zvladnutie fyzickej a psychickej
zataze. Porucha v syntéze, sekrécii alebo v reguldcii moze
viest k rozvoju dramatickych objektivnych priznakov. Tu-
mor, vznikajici z chromafinnych buniek drene nadoblic-
ky, pripadne inych casti sympatikového nervového systé-
mu - feochromocytém, je tak u menej ako 0,1 %
hypertonikov pri¢inou Sirokého spektra klinickych, me-
tabolickych a kardiovaskularnych dcinkov (1). Napriek
vzdcnemu vyskytu ide o klinicky zdvazné ochorenie, kto-
ré vak pri rychlej diagndze a intervencii je liecitelné.
Naopak, neliecenie moze vyvolat kardiovaskularne kom-
plikécie, cerebralnu hemoragiu, infarkt myokardu a do-
konca i nahlu smrt (2).

Vyskyt a lokalizacia

Rocne sa vyskytne jedno nové ochorenie na 300 000
pacientov. Maximalny vyskyt sa uvadza medzi 30. a 50.
rokom Zivota, menej Casto u pacientov po 60. roku. Cas-
tejSie byva diagnostikovany u Zien ako u muzov (3) a vys-
Sia incidencia jeho vyskytu sa pozorovala Castejsie u pa-
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cientov bielej pleti ako Ciernej. Vyskytuje sa bud spora-
dicky, alebo ako sucast genetickych syndrémov (10 %),
kde dominuje syndréom mnohonésobnej endokrinnej ne-
oplazie (MEN) typ 2, ochorenie von Hippel-Lindau a
neurofibromatéza typ I (4). U dospelych je priblizne 80 %
tumorov unilaterdlnych, 10 % je bilateralnych, 10 % je
lokalizovanych extraadrendlne a 10 % tumorov byva ma-
lignych. U deti je az Stvrtina feochromocytomov lokali-
zovanych extraadrendlne a Stvrtina bilaterdlne. Extra-
adrendlny feochromocytém sa vacSinou nachadza pozdlz
aorty, mezenterickych a celiakdlnych ganglii, opisované
st i ndlezy v hrudniku, na krku najma v oblasti sympati-
kovych ganglii alebo vetiev deviateho a desiateho hlavo-
vého nervu (95).

Patologicka anatomia

Feochromocytém je adeném drene nadoblicky, pri-
padne inych zlozZiek sympatikového nervového systému,
kedy hovorime o paragangliome. Velkostou moze mat
niekolko centimetrov, ale opisujd sa i nddory s velkostou
futbalovej lopty. 70 % tumorov vazi menej ako 70 g, avSak
niektoré udaje z literattry opisuji nadory aj s hmotnos-
fou 3 600 g (6). Byva opuzdreny, s mékkou pruznou kon-
zistenciou, tmavocervenej az hnedej farby. Vyskytuje sa
silno vaskularizovany, preto pri operdcidch zna¢ne krva-
ca. Casto tvori hemoragické cysty, vo vacSich tumoroch
sa Casto vyskytuju nekrdzy. Mikroskopicky sa feochromo-
cytom sklada z velkych polygonalnych buniek, usporia-
danych do pésov a z vézivového septa, v ktorych sa na-
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chddzajui fenestrované kapilry (7). Bunky adendmu maji
vacSie rozmery ako bunky normalnej drene nadoblicky.
Obycajne st pleiomorfné s vyraznou anizocytdzou a poi-
kilocytézou. Niektoré obsahuju i viac jadier s rozlicnou
velkostou. V jeho bunkdch sa tvori velké mnoZstvo kate-
cholaminov, ktoré sa bud’kontinualne, alebo intermitent-
ne uvoliluju do cirkulécie, podmienuju zavazné hemody-
namické priznaky a mozu byt pri¢inou nédhlych
kardiovaskularnych komplikacii.

Klinicky obraz

Feochromocytém sa prejavuje velkym mnozstvom
klinickych symptémov — od asymptomatickych foriem az
po formy s roznorodym klinickym obrazom. Priznaky sa
podla uvolfovania katecholaminov do cirkuldcie mozu
vyskytovat bud paroxyzmalne, alebo trvalo (8). Ich inci-
dencia sa pohybuje od ojedinelych — jedenkrat za niekol-
ko mesiacov, az po dvadsatpétkrat denne (9). Potencuji
ich rozli¢né faktory: tlak, zmena polohy, zvysend fyzicka
a psychickd ndmaha, mikcia, obstipdcia, anestézia i hy-
poxia. Z liekov mozu zachvat vyprovokovat histamin, glu-
kagdn, adrenokortikotropny hormén (ACTH), tyreolibe-
rin (TRH), metoklopramid, morfin, naloxon i tricyklické
antidepresiva. Zachvat zacina prudkou bolestou hlavy,
pridruZi sa silné potenie, palpitacie, strach zo smrti, dys-
pnoe, flush syndrom s akrocyandzou. Krvny tlak enorm-
ne stipa na vysoké hodnoty. K najcastej$im subjektivnym
tazkostiam patria bolesti hlavy lokalizované najmé okci-
pitdlne a frontalne. V pripade, ak vzniknd pri moceni,
treba mysliet na feochromocytom v oblasti mocového
mechura. Potenie byva velmi intenzivne a palpitacie st
prejavom hyperkinetickej ¢innosti srdca alebo tachykar-
die. K ostatnym priznakom patri nervozita, anxiozita, tras,
nauzea, zvracanie, slabost, neznaSanlivost tepla, poruchy
zraku, zévrate, parestézie a bolesti brucha, ktoré moézu
imitovat nahlu brusnd prihodu bez defans musculaire.
Bolesti brucha su ¢asto lokalizované v lavom hypochon-
driu, moZu byt podmienené hepatalnou stézou a niekedy
imituju i zl¢nikovu koliku (10). V ojedinelych pripadoch
st podmienené ischemickou enterokolitidou s intestindl-
nou nekrdzou zapriinenou vazokonstrikciou mezente-
rickej artérie.

Objektivne znaky

Hlavnym objektivnym znakom je artériova hyperten-
zia, ktord mdZe byt bud trvald, alebo sa vyskytuje v paro-
xyzmalnej forme (11). Nie je prekvapenim ani rychlo sa
vyvijajica tazkd diastolickd hypertenzia s tendenciou k

Tabulka 1 EKG abnormality, ktoré sa vyskytuju u pacientov s

feochromocytdémom (upravené podla 15)
Table 1 ECG abnormalities in patients with pheochromocytoma (modified according to
15)

Sinusova, nodalna alebo predsienova tachykardia (Sinus, nodal or atrial tachycardia)
Predsieriové extrasystoly (atrial extrabeats)

Predsienovy flutter alebo fibrilacia (atrial flutter or fibrilation)

Bradykardia s alebo bez AV disociécie (Bradycardia with or without AV dissociation)
Abnormality P vin ( waves abnormaiites)

Depresie, pripadne elevacie ST segmentu s negativnou vinou T (Depressions or
elevations of segment ST with negative T wave)

PrediZeny interval PQ (Prolonged interval PQ)

Sick sinus syndrém (Sick sinus syndrome)

malignemu zvratu, ktord zle reaguje na antihypertenzni
liecbu. VicSinou sa vyskytuje zdznam o vyraznom zvySeni
krvného tlaku, tak systolického, ako i diastolického. V
zavislosti od sekrécie katecholaminov sa zistil Castejsi vy-
skyt perzistentnej hypertenzie u pacientov s niekolkona-
sobne zvySenou sekréciou noradrenalinu, kym pacienti s
vyraznejSou sekréciou adrenalinu mali skor tendenciu k
paroxyzmalnym vzostupom krvného tlaku (12). Asi v 10
% pripadov sa vyskytuje normotenzia. K ¢asto sa vysky-
tujicim priznakom patri i ortostatickd hypotenzia. Byva
dosledkom zmenSenia objemu plazmy a poSkodenych
sympatickych reflexov (13).

V nasom stbore 34 pacientov sa 88 % stazovalo na
cefaleu a palpitécie, 74 % udavalo potenie, 44 % retro-
sterndlne bolesti a 24 % vertigo pri zvySeni krvného tlaku
(TK). Pletoru tvére i vyrazné zblednutie pozorovalo 38 %
pacientov. Kontinudlnu hypertenziu malo 68 % pacien-
tov, trvald hypertenziu s paroxyzmalnymi zvySeniami TK
sme zaznamenali u 62 % pacientov. Len paroxyzmalna
hypertenzia sa pozorovala u 18 % a artériovi hyperten-
ziu sme nezaznamenali u 12 % pacientov, hypertrofia favej
komory sa vyskytovala u 35 % (14).

Z portch rytmu sa uvddza predovSetkym tachykar-
dia a reflexné bradykardia. Iné zmeny, ktoré mozno po-
zorovat na elektrokardiografickom zazname, uvadza ta-
bulka 1 (15). Zvy$ena hladina katecholaminov spdosobuje
zvySenu komzumpciu O,, vyvolava koronérny spazmus,
¢o vysvetluje klinické symptomy anginy pektoris i mozny
vznik infarktu myokardu aj u pacientov bez aterosklero-
tického postihnutia koronérnych ciev. Pri paroxyzmalnom
zvy$eni krvného tlaku mozno najmd na tvéri pacienta
pozorovat zacervenanie alebo vyrazné zblednutie. Opi-
suje sa asi u 18 —23 % pacientov (16). Dosledkom artério-
vej hypertenzie su i zmeny na oénom pozadi (edém papi-
ly oéného nervu, hemoriagie, exudaty, aterosklerotické
zmeny na cievach, fokdlne spazmy), ktoré dosahuji roz-
licna zavaznost a CastejSie sa vyskytuju u pacientov s per-
zistujicou formou artériovej hypertenzie (17). V pripade,
ak feochromocytdm produkuje i iné hormény (napriklad
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kalcitonin, parathormon, vazoaktivny intestindlny peptid,
kortizol, somatostatin), klinicky obraz moze spestrit dal-
Sie mnozstvo symptdmov, ktoré zahfiiaji hypokalcémiu,
hyperkalcémiu, hnacky, ale i diabetes mellitus (18 — 21).
Zvysend hladina katecholaminov moze byt prifinou hy-
perglykémie, ¢o spolu s inhibiciou sekrécie inzulinu ka-
techolaminmi sa spolupodiela na vzniku sekundarneho
diabetu. Niektori pacienti prichddzaju s klinickou symp-
tomatoldgiou nahlej brusnej prihody pre ¢revnt isché-
miu alebo hemoragicki nekrézu Creva.

Vzhladom na pestrd klinickd manifestaciu tohto
ochorenia a niekedy sa vyskytujuci i atypicky klinicky ob-
raz sa lekdrom ponuka i Siroka diferencidlna diagnostika
(22, 23). Predovsetkym treba vylucit pacientov s esencidl-
nou hypertenziou, kde diferencialnu diagnostiku je nevy-
hnutné realizovat u symptomatickych pacientov, pacien-
tov s hypertenziou fazkého stupna, pacientov
rezistentnych na viackombina¢nu liecbu a mladych pa-
cientov.

Prehlad diferenciélnej diagnostiky
*  Anxieta, psychoneurdézy — u pacientov trpiacich stra-

chom, pripadne panickou reakciou, sa pri klinickom

vySetreni az v 60 % pripadov zisti zvySenie krvného
tlaku. Strach ako aktivator sympatikového nervové-
ho systému vedie k vzniku sprievodnych reakcii, ako
potenie, tachykardia, tremor, palpiticie. Krvny tlak
vSak nedosahuje také vysoké hodnoty a pacienti tr-
pia poruchami osobnosti a emocidlnou instabilitou

*  Hypertyreéza - klinické priznaky sa podobaju prizna-
kom zvySenej aktivicie sympatikového nervového
systému, avSak pacienti s feochromocytdomom maji
referen¢né hodnoty horménov Stitnej zZlazy. Dolezi-
tost uvahy o feochromocytome v diferencidlnej dia-
gnostike spociva v tom, Ze samotna terapia betablo-
katormi u Klinicky prejavujtcej sa tyreotoxikoze pri
skrytom feochromocytdéme mdze navodit Zivot
ohrozujtcu hypertenzni krizu

*  Paroxyzmadlna tachykardia

*  Ischemickd choroba srdca - pri tazkej agine pektoris,
okrem typickych subjektivnych priznakov sa situacne
zvySuje krvny tlak i pulzova frekvencia a v obdobi
zéchvatu sa zvySuju aj katecholaminy v krvi, ale nie v
takom tozsahu ako pri feochromocytéme
*  Menopauza - u zZien okolo 50. roku Zivota s nevyrov-
nanymi hodnotami krvného tlaku mézu menopauzal-
ne priznaky dobre imitovat feochromocytom. Prizna-
ky vSak rychlo ustipia po zacati hormondlne;j
substituCne;j terapie

*  Migréna - pacienti s migrendznou bolestou hlavy st

Casto utlmeni, kym pacienti s feochromocytomom st

excitovani a rozruseni

Hypertenznd encefalopatia

Intrakranidlny proces — periodické ventrikularne ob-
Strukcie intrakranidlnym tumor6znym procesom
mdZu byt prifinou hypertenzie a cefaley. Tieto epi-
z0dy potencuju napriklad zmeny polohy, Valsalvov
manéver, podobne ako zéchvaty pri feochromocyto-
me. Hoci vo vicSine pripadov st hladiny katechola-
minov v moci v ramci referen¢nych hodnot, s opiso-
vané i pripady pacientov s tumorom mozgu so
zvySenou sekréciou katecholaminov. V porovnani s
feochromocytdmom vSak pri zvySenom intrakranial-
nom tlaku artériovd hypertenzia dosahuje nizsie hod-
noty a castejSie sa vyskytuje bradykardia a neurolo-
gicky deficit

Karcinoid - symptomatoldgia uzko savisi s produk-
ciou hormonov, ako st serotonin, kalikrein, histamin,
5-hydroxytryptofdn a prostaglandin. Hoci je tu ista
podobnost, zvy¢ajne pri feochromocytdomome byva
erytém kratkodoby a ataky hnaciek, steatorey, tele-
angiektdzie su pomerne zriedkavé. Diagnézu karci-
noidu realizujeme stanovenim hladiny kyseliny 5-hyd-
roxyindoloctovej v moci. V pripade koincidencie
zvySenej hladiny katecholaminov a 5-hydroxy indo-
loctovej kyseliny je vysoko pravdepodobny feochro-
mocytom s nadmernou produkciou serotoninu
Hypoglykémia

Mastocytoza - v pripade koznej formy je diagnostika
pomerne jednoduché. Pri systémovej mastocytoze sa
vyskytuju epizody zaCervenania, tachykardie, urtiky,
iritacie, cefaley, dyspnoe, nauzey. Pri masivhom vy-
plaveni histaminu sa moze vyskytnaf hypotenzia az
Sok. Diagnostika sa zaklad4 na dokaze zvySenej kon-
centrécie histaminu v moci, alebo zvySenej hladine
plazmaticke;j tryptazy

Akrodynia

Neuroblastom - je jednym z najcastejsich malignych
ochoreni detského veku. Najcastejsie sa vyskytuje na
nadobliCke, alebo na ktoromkolvek mieste, kde sa
nachddza sympatikovy nervovy systém. Casto ide o
funk¢ny tumor s nadprodukciou noradrenalinu a do-
paminu. V symptomatoldgii dominuje cefalea, hyper-
tenzia, tachykardia, iritabilita, polytria. Ojedinely nie
je ani gastrointestindlny dyskomfort. Diagnostika je
zaloZend na zvySenej exkrécii katecholaminov do
moca.

Pseudofeochromocytom —ide o psychogénne podmie-
nené zvySenie krvného tlaku, ktoré je navodené zvy-
Senim aktivity dopaminergnych receptorov

Sok nejasnej etiologie - Bergland v roku 1989 analy-
zou 539 pacientov s feochromocytomom zistil, Ze az
u 2 % pacientov bol Sok prvym priznakom ochorenia
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o Akiitna intermitentnd porfyria

*  Guillain-Barré syndrom — okrem charakteristickej
polyneuropatie sa u pacientov moze vyskytnuit pre-
chodné zvySenie krvného tlaku s eleviciou kyseliny
vanilmandlovej v moci

»  Fatilna familiarna insomnia - ide o zriedkavé auto-
zomdlne dedi¢né ochorenie, ktoré charakterizuje
progresivna insomnia a dysautondmia (zahfiia hyper-
hydrozu, tachykardiu, hypertermiu a hypertenziu,
ataxiu, dysartriu a myoklonus). Pri¢inou ochorenia
je selektivna atrofia talamovych jadier mozgovej kory
a mozocka. Diagnostika sa potvrdzuje genetickym
vySetrenim

Komplikacie feochromocytomu

Komplikécie feochromocytomu st dosledkom nekon-
trolovanej hypertenzie a opisuju sa predovsetkym pri pa-
roxyzmalnych zvySeniach krvného tlaku. Tieto komplika-
cie mozu byt pric¢inou akutneho infarktu myokardu,
myokarditidy, pliicneho edému, intracerebralnej hemo-
ragie, ale aj néhlej smrti (24 - 27). ZvySend koncentracia
cirkulujicich katecholaminov méZe inhibovat Zalidocnu
motilitu a tak sposobit ileus, megakdlon alebo obstipaciu
(28). V dosledku mohutného vyplavenia katecholaminov
sa moze vyvinut aj ischemicka enterokolitida, sprevadza-
n4 hemorégiou do gastrointestindlneho traktu alebo az
vznikom nekrdzy Creva.

Diagnostika feochromocytému

Aj pri tomto ochoreni plati, Ze zdkladnym pilierom
diagnostiky je anamnéza s nutnostou vyuzitia laboratdr-
nej diagnostiky, ktord sa zakladd na dokaze zvySenej hla-
diny katecholaminov v mo¢i alebo v plazme (29). VicSina
feochromocytomov predominantne produkuje noradre-
nalin, niektoré adrenalin i noradrenalin a v ojedinelych
pripadoch sa zaznamenandva len zvySend produkcia ad-
renalinu. Pri malignom feochromocytome sa opisuje zvy-
Send hladina dopaminu, hoci u nasich pacientov sme to
nepotvrdili (30).

Katecholaminy v sicasnosti detekujeme jednak v
moci, alebo v plazme. Pri analyze katecholaminov v mo¢i
je dolezity exaktny odber materidlu. Pacientom sa odo-
berd 24-hodinova vzorka mocu, ktory sa zbiera do tma-
vej flaSe s pridanim 20 ml HCL. K analyze sa odporica
metodika vysokotlakovej kvapalinovej chromatografie
(HPLC). V sucasnosti sa uprednostiiuje stanovenie vol-
ného metanefrinu a normetanefrinu v plazme s takmer

100 % senzitivitou. V centréch, kde nie je tato metodika
k dispozicii, sa odportca analyza norepinefrinu a epine-
frinu v moci (md asi 97 % senzitivitu a 100 % Specificitu).
Analyza samotnej kyseliny vanilmandlovej pri 24-hodi-
novom zbere mocu nie je hodnovernd a moze minut dia-
gnostiku ochorenia az v 35 % pripadoch (31). Pri nega-
tivnom ndleze katecholaminov v moci treba vySetrenie
opakovat. V pripade paroxyzmaélnej formy hypertenzie,
kedy mozu byt katecholaminy v medziobdobi normélne,
treba analyzovaf katecholaminy vo vzorkdch mocu
odobratych pocas zachvatu. Ak je aj toto vySetrenie ne-
gativne, vySetrujeme adrenalin a noradrenalin v krvi pri
paroxyzmélnom zvySeni krvného tlaku.V pripade, ak diag-
noza nie je Uplne istd, mozno pouzif farmakologické tes-
ty. Cielom je oddiferencovat pacientov s feochromocyto-
mom od pacientov so zvySenou akivitou sympatikového
nervového sytému. Z farmakologickych testov sa pouZzi-
va klonidinovy alebo glukagénovy test. Provokacny test
s glukagénom sa pouziva, ak je u pacienta vysoké podo-
zrenie na feochromocytom s nizkou sekréciou katecho-
laminov. Trojndsobné zvySenie norepinefrinu v plazme po
dvoch minutach po podani 2 mg glukagénu intravendzne
suponuje feochromocytom. ZvySenie krvného tlaku o
20/15 mmHg potvrdzuje diagnozu, avSak nie je nevyhnut-
né. U pacientov s lahko elevovanou hladinou katechola-
minov s artériovou hypertenziou pouzivame inhibicny test
s klonidinom. V pripade pacientov s esencialnou hyper-
tenziou sa po podani 0,3 mg klonidinu/70 kg po troch ho-
dindch znizi hladina norepinefrinu minimalne o 50 %,
kym u pacientov s feochromocytomom k tomuto zvyse-
niu nedochadza (32).

V laboratérnom obraze k neSpecifickym znakom patri
zvy$end hladina glukdzy, cholesterolu a leukocytdza.
Dodlezitym markerom je i hypovolémia. Katecholaminmi
indukovana ischémia sa pri jednotlivych organovych sys-
témoch moze prejavit jednak zvySenim plazmatickej hla-
diny pankreatickych, pecefiovych a kardidlnych enzgmov
a tiez zvySenim plazmatickej reninovej aktivity, ¢o je pod-
mienené t¢inkom katecholaminov na beta-1-receptory v
oblickach.

Lokalizacia

Zakladnou skriningovou diagnostickou metddou je
sonografické vySetrenie, ktoré ma vSak pomerne nizku
senzitivitu. Pocitacovou tomografiou (CT) i nukledrnou
magnetickou rezonanciou (MR) mozZno detekovat tumory
vacsie ako 1 cm a st zdkladom morfologickej diagnosti-
ky. K dalsim pomocnym vySetrovacim metodikdm patri
vySetrenie metajodbenzylguanidinovou (MIBG) scintigra-
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Tabulka 2 Vystiznost diagnostickych technik pri lokalizacii a

diagnostike feochromocytému (upravené podla 35)
Table 2 Truthfullness of diagnostic techniques in localisation and diagnosis of
pheochromocytoma (modified according to 35)

CT MR MIBG
Parameter % % %
Senzitivita (Sensitivity) 98 100 78
Specificita (specificity) 70 67 100
PV (+) 69 83 100
PV (-) 98 100 87

PV — prediktivna hodnota (pv - predictive value)

CT - pocitacova tomografia (7 - Computer tomography)

MR — magneticka rezonancia (VR — Magnetic resonance)

MIBG — metajodbenzylguanidinova scintigrafia (viBG — Metaiodbenzyiguanidine scintigraphy)

fiou a do popredia sa dostdva 6-18F fluorodopamin po-
zitrénova emisnd tomografia (PET) (33), ktoré umoziu-
ju rozliSit adeném hormondlne aktivny od hormonalne
neaktivneho. Su $pecifickej$im vySetrenim na detekciu
extraadrendlnych hyperfunkénych adenémov ako CT,
pouzivaju sa i na detekciu extraadrendlnych hyperfunk¢-
nych adendmov a metastdz maligneho feochromocyto-
mu (34). Porovnanie uvedenych metdd je uvedené
v tabulke 2 (35). K invazivnym vySetrovacim metédam
patri artériografia, ktora sa kvoli riziku vyvolania hyper-
tenznej krizy robi uz len vynimocne. Uplatni sa v pripade
extraadrendlnej intraabdominélne;j lokaliz4cii. Ak by zly-
halo CT, MR i artériografia, moZno pocas vendznej ka-
tetrizdcie odobraf krv z rdznych etézi v. cava, vo vzorke
krvi stanovit koncentraciu katecholaminov a v mieste
najvyssej koncentracie mozno predpokladat adendm a na
tito oblast potom selektivne sustredif CT alebo angio-
grafické vySetrenie (36).

Patologicko-anatomicka diagnostika

Diagnostika malignity tumoru z patologicko-anato-
mickej stranky je problematickd. Jedinym a absolutnym
indikatorom malignity je pritomnost metastatického pro-
cesu. Pri snahe rozpoznat patologicko-anatomické znaky
maligneho feochromocytomu sa analyzovali viaceré fak-
tory vratane velkosti tumoru, ploiditu buniek, biochemic-
kych markerov, expresie MIB-1. ZvySena tendencia k
malignitdm sa zistila pri adenomoch s kratkou anamné-
zou a pri tumoroch s extraadrendlnou lokalizaciou (37).
Pri analyze zévislosti medzi velkostou tumoru a metasta-
tickym potencidlom sa nezistila Ziadna korelacia. Typic-
ké klinické priznaky a symptomy sa skor vyskytovali pri
benignej forme ochorenia. V rozli¢nych Stadiach z Mayo
kliniky feochromocytomy, ktoré obsahovali diploidné
DNA, sa chovali ako benigne, na rozdiel od nondiploid-

nych DNA, ktoré predstavovali zvySené riziko vzniku
metastdz (38). Iné Stidie nebadali Statisticky vyznamnua
signfikanciu vo vyskyte di-, pripadne aneuploidie. Tak-
tieZ sa zistila Statisticky signifikantnd pozitivna korelacia
medzi expresiou MIB-1 a cyklooxigendzy-2 a malignym
spravanim feochromocytému (39, 40).
Vseobecne viak podozrenie na riziko recidivy alebo
metastdz mozno vyslovit, ak:
— hmotnost nddoru presahuje 200 g
— st pritomné splyvajice nekrozy
- ndador obsahuje vretenobunkové partie
- je pritomnd mitotickd aktivita presahujica pit mitoz
vo velkom zornom poli mikroskopu (HPF-zvéicSenie
400krat)
- chybaji podporné s-100 protein pozitivne bunky
- je pritomnd infiltrécia do okolia (41)

Terapia

Definitivnym terapeutickym rieSenim ochorenia je
chirurgické odstranenie hyperproduktivneho adendmu.
Jestvuje viacero opera¢nych postupov. Chirurg podla vel-
kosti a lokalizécie tumoru si mdze zvolit jeden z tychto
operacnych pristupov:

- transabdomindlny

- torakoabdominalny - tento pristup sa vyuziva najma
pri velkych tumoroch

— posteridrny — pre mali operacnu ranu lokalizovanu
na chrbte umoziuje rychle hojenie a spdsobuje pa-
cientovi menSiu bolest, vhodny pri malych tumoroch

- retroperitoneélny

- laparoskopicka adrenalektomia — v sticasnosti najpre-
ferovanejSia metodika, avSak vyzaduje zapracovany
tim skusenych operatérov a tumor s malymi rozmer-

mi

Zakladom uspes$nosti operacie je predoperacnd pri-
prava, Gprava hypovolémie a stabilizicia krvného tlaku
pacienta. Este pred niekolkymi rokmi sa zaznamenala
vynikajica odozva na fenoxybenzamin a fentolamin, kto-
1y sa vSak t. €. uz nevyraba (42). Pacienti s feochromocy-
tomom do realizacie epinefrektomie na stabilizaciu krv-
ného tlaku by pri liecbe mali mat predovSetkym
antihypertenzivum s alfablokujicim t¢inkom. Betablo-
katory aplikujeme az po zacati liecby s alfablokatormi v
pripade vyznamnej tachykardie. Ak je pacient tlakovo sta-
bilizovany, mozno realizovat operacny vykon.

V priebehu operécie k najrizikovej$im obdobiam patri
tvod do narkdézy a manipuldcia s tumorom. V pripade
hypertenznej krizy sa odportca liecba bud s nitroprusi-
dom sodnym, pripadne labetalolom. Pri tachykardii st
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vhodné betablokétory alebo latky, ktoré maju sicasne
alfa- i betablokujuci ti¢inok (43). V stcasnosti je operac-
na mortalita menSia ako 2 — 3 %. Pre pacienta aj v pripa-
de uspesnej operacie pretrvdva i v kratkom pooperacnom
obdobi zvysené riziko paroxyzmdlnych zvyseni krvného
tlaku. Pri hypovolémii a prudkom poklese katecholami-
nov sa rychlo rozvija hypotenzia, preto je v pooperacnom
obdobi nevyhnutny intenzivny monitoring a kontrola krv-
ného tlaku. U pacientov je nevyhnutné adekvéatna nahra-
da tekutin. V pripade pretrvavajtcej hypertenzie je vhod-
na terapia diuretikami, pripadne kalciovymi blokdtormi
(44) a vySetrenie katecholaminov.

Ak pacient operacné rieSenie odmieta, alebo je chi-
rurgickd liecba kontraindikované pre vazne pridruzené
ochorenie, prichddza do ivahy konzervativna liecba alfa-
a betablokdtormi.

Problematickou vSak nadalej zostéva liecba maligne-
ho tumoru. Efekt liecby v stcasnosti nie je dostacujici,
ale spomaluje progresiu ochorenia. Feochromocytom sa
vSeobecne povazuje za pomaly rastici tumor. Zistit, Ze
ide o maligny titvar, mozno niekedy az po niekolkych ro-
koch (medién je 5,6 roka) (45). V pripade, ak nie je moz-
né uplné chirurgické odstranenie maligneho feochromo-
cytomu, indikujeme ciastoénud resekciu kvoli zniZeniu
mnozstva endokrinne aktivneho tkaniva. Ako prvi na-
sledne zaCiname liecbu 131-1 MIBG, ktord mé ciasto¢ny
efekt, najmé pri opakovanej aplikacii (46). Radioterapia
je menej Gcinnd a vieobecne sa pouZziva ako paliativny
zékrok pri kostnych metastdzach. Liecba cytostatikami
mé zatial len tentativny charakter. Klinické skiisenosti s
definitivnou terapiou st limitované. Kombinovana che-
moterapia Cyclophosphamidom, Vincristinom a Dacar-
bazinom u 14 pacientov s malignou formou zaznamenala
u 57 % pacientov zmensenie tumordzneho procesu a u
79 % pacientov bola pritomné redukcia hormonélne;j ak-
tivity (47, 48).

Prezivanie a prognéoza pacientov

Prezivanie pacientov s benignou formou feochromo-
cytdmu po operécii je podobné ako u kontrolnej skupiny
s rovnakym vekom. Noshiro (49) vo svojej retrospektiv-
nej analyze dlhodobej progndzy nezévisle od charakteru
feochromocytomu opisuje 91 % prezivanie do pét rokov
a 83 % prezivanie do desat rokov, recidiva je menej ako
10 % (49).

Po tspesnej adrenalektomii sa upravi hladina katechol-
aminov do dvoch tyzdiov a krvny tlak sa normalizuje
u troch zo Styroch pacientov. Ireverzibilné zmeny na cie-
vach su dosledkom zotrvévania zvySeného krvného tlaku.

Zaver

Feochromocytom patri k najvacS$im diagnostickym
imitadtorom v internej medicine. Préve pestra klinické
symptomatoldgia vysvetluje nespoznané diagndzy. Dia-
gnosticky proces moze byt stazeny v pripade asymptoma-
tickych foriem, ktoré sa vyskytujua u 10 — 17 % pripadov.
Vzhladom na néarocnost patologicko-anatomického ur-
¢enia onkologického charakteru ochorenia a riziko reci-
divy tumoru, je nevyhnutnd dlhodobé dispenzarizicia
pacienta minimalne 10 rokov po operatnom odstraneni
feochromocytomu.
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