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Carcinoid crisis imitates acute pulmonary embolism
Karcinoidna kriza imitujuca akutnu plucnu embdliu
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Abstract. Bronchial carcinoids are usually situated near the hilus: they often produce hormones and may be
a reason of absence of lung perfusion even when atelectasis is absent. Carcinoid crisis is a life-threatening
complication, which can happen spontaneously, often caused by stress. Clinical manifestations can include
dyspnea, hypotension and acute right heart failure. In the case of absence of lung perfusion it can imitate
acute pulmonary embolism. In this case the authors present a 55 year-old man with unknown bronchial
carcinoid who, within 24 hours of coronary intervention because of acute myocardial infarction, developed
breathlessness, hypotension and acute right heart failure. Fig. 4, Ref. 24, Online full text (Free, PDF) www.
cardiology.sk
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Abstrakt. Karcinoidy bronchu sa najcastejsie nachadzaju v blizkosti hilov, ¢asto si hormonalne aktivne
a mdzu byt pri¢inou absencie perfuzie pllc aj v nepritomnosti atelektdzy. Ich Zivot ohrozujucou komplika-
ciou je karcinoidna kriza, ktoru ¢asto spusta stres a dominujicimi prejavmi mozu byt dychavica, hypotenzia
a akutne pravostranné srdcové zlyhdvanie. Pri sucasnej absencii perflzie plic potom karcinoid bronchu
moze imitovat akutnu plicnu emboliu. Autori opisuju pripad 55-ro¢ného muza s nepoznanym karcinoidom
bronchu, u ktorého 24 hodin po koronérnej intervencii pre akutny infarkt myokardu sa dostavila ndhla
dychavica, hypotenzia a akutne pravostranné srdcové zlyhavanie. Obr. 4, Lit. 24, Online full text (Free, PDF)
www.cardiology.sk
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Karcinoidy patria do skupiny neuroendokrinnych nadorov,
ktoré maji poévod v bunkach difuzneho neuroendokrinného
systému. Klinické prejavy zavisia od ich primarnej lokalizacie
a endokrinnej aktivity (1). Subor priznakov, ktorymi sa méozu
ale nemusia prejavit, sa nazyva karcinoidny syndrém, ktory
je vysledkom systémového posobenia cirkulujicich vazoak-
tivnych aminov. Klasicky karcinoidny syndrém sa prejavuje
zachvatmi zalervenania tvare, krku a hrudnika, hnackami,
bronchospazmom, hypotenziou, vzacnejsie hypertenziou, moze
byt provokovany stresom a trvat niekolko hodin, ale aj dni (2).
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Karcinoidna kriza je spdsobend nahlym masivnym uvolnenim
vazoaktivnych aminov, do obrazu ktorej patri hemodynamicka
nestabilita, a to akuitne pravostranné srdcové zlyhavanie, hypo-
tenzia a/alebo $ok (3). Typické karcinoidy bronchu sa va¢sinou
nachadzaju v blizkosti hilov, rastd pomaly, mézu mat dlhé
obdobie asymptomaticky priebeh a mézu byt pri¢inou absencie
perfuzie plic, ktord je stranovo zhodna s ich lokalitou, a to
aj v nepritomnosti atelektazy (4). Autori prezentuju pacienta,
u ktorého sa nepoznany karcinoid bronchu prejavil karcinoid-
nou krizou, ktord imitovala akatnu plucnu emboliu.

Adresa pre korespondenciu: Doc. MUDr. Margita Belicovd, PhD.,, I. internd
klinika, Univerzitnd nemocnica, Kollarova 2, 036 59 Martin, Slovenskd re-
publika, e-mail: mbelicova@hotmail.com
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Opis pripadu

Muz bielej rasy, narodeny v roku 1957, s negativnou rodin-
nou anamnézou na kardiovaskuldrne ochorenia a malignity,
v osobnej anamnéze bez chronickych ochoreni a chronického
uzivania liekov, nefaj¢iar. V novembri 2012 bol vySetreny na
Oddeleni pohotovostného prijmu Univerzitnej nemocnice
v Martine pre akatne vzniknuté bolesti na hrudniku s dia-
gnodzou akutny inferolateralny infarkt myokardu s elevaciami
segmentu ST (STEMI) s trvanim ischémie $est hodin, ktory
bol rieSeny primdrnou koronarnou intervenciou (PKI) na
ramus cirkumflexus s implantaciou stentu pre akutny uza-
ver cievy, vykon prebehol bez komplikdcii. V den akdtneho
infarktu myokardu pacient podstdpil transtorakalne echokar-
diografické (TTE) vySetrenie srdca s nalezom nedilatovanej
lavej komory (LK) srdca, akinézou inferoposterolaterdlne,
ejekénou frakciou lavej komory 45 %, lava predsien a koren
aorty neboli dilatované, mitralna a aortélna chlopna boli bez
regurgitacie a stendzy, pravd komora (PK) v diastole bola
dilatovana na 41 mm a bola pritomna stopova trikuspidalna
regurgitacia, nebola pritomna plicna hypertenzia ani vypotok
v perikarde. Pre dilatovant PK srdca sa stav hodnotil ako
lahké postihnutie PK pri akutnom inferolateralnom STEMI.
Druhy den po PKI vznikla akdtna dychavica bez sprievodnej
bolesti na hrudniku. Pri vySetreni sa akcia srdca zrychlila
na 100/min, pacient bol hypotenzny s hodnotami tlaku krvi
90/60 mmHg, na plicach bolo obojstranne oslabené dycha-
nie, zvy$end ndpln krénych zil, hepatomegalia a pozitivny
hepatojugularny reflux. Elektrokardiogram (EKG) nesvedc¢il
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pre recidivu infarktu myokardu ani pre akutne pretazenie
PK (obrazok 1). Akiatne doplnené TTE vysetrenie srdca
odhalilo progresiu dilaticie PK v diastole na 45 mm, bola
pritomnd akinéza jej vicSej casti, kontrahovala sa len jej
hrotova ¢ast, bola vyrazne redukovand jej systolickd funkcia,
pretrvavala stopova trikuspiddlna regurgitacia, doslo k vyvoju
plucnej hypertenzie so systolickym tlakom v plucnici asi
54 mmHg (obrazok 2). Pacient bol v tomto c¢ase po PKI
na plnej antikoagula¢nej liecbe nizkomolekularnym hepari-
nom, v ramci diferencidlnej diagnostiky napriek tomu bolo
potrebné vylucit akatnu plicnu emboliu (PE) ako pric¢inu
akdtne vzniknutej dychavice a TTE vySetrenim odhalenej
akdtnej dilatacie a dysfunkcie PK. V uvedenej situdcii sme
pred CT-angiografiou pluc preferovali v nasej nemocnici
dostupnt perfuznu scintigrafiu plic, pacient bol 24 hodin
po podani kontrastnej latky a mal zvy$enu hodnotu kreati-
ninu. Doplnena perfiizna scintigrafia pluc odhalila absenciu
perfazie celého lavého kridla plic (obrazok 3), pricom RTG
snimka hrudnika bola bez abnormalit. Laboratérne boli
okrem zvysenej hodnoty kreatininu (140 umol/l) pritomné
vysoké hodnoty transaminaz (ALT - 16,39 umol/l, AST -
12,6 umol/l) a vysoké hodnoty D-diméru (56,2 mg/l, norma 0
- 5,0 mg/l), vysledky zodpovedali ischémii pecene pri akdtnej
venostaze. Pacient bol hypotenzny, nie Sokovy, scintigraficky
nalez bol prekvapujtci, poukazoval na mozny uzaver lavej
plucnej artérie v odstupe. Chybajtica sprievodna ventilacna
scintigrafia plic bola pri¢inou, Ze napriek klinickému obrazu
a nalezu akdatnej dilatacie a dysfukcie PK pri TTE vySetreni
srdca nebola vylicena aj ind pric¢ina absencie perfuzie lavého

- Gimbciemea ChestilomelsV L

Obrazok 1 EKG (november 2012)
Figure 1 ECG (November 2012)
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kridla plac. Pacient podstupil CT angiografiu plic, ktora
vyltcila akatnu PE. Rovnako vylucila spazmus lavej plucnej
artérie a jej zuzenie z utlaku zvonka a odhalila tumordzne
lozisko s velkostou 14 x 12 mm v [avom hlavnom bronchu
tesne pred jeho vetvenim, ktoré tenkou stopkou komuniko-
valo so stenou bronchu na ploche 3 mm, bez prerastania do
mediastina. Po podani kontrastnej latky bol utvar hypervasku-
larizovany (obrazok 4). Pacient sa na symptomatickej lie¢be
bez podania sympatikomimetik hemodynamicky stabilizoval,
v priebehu nasledujtcich dni dychavica ustupila, laboratérne
doslo k normalizécii kreatininu, transamindz a D-diméru.
Nasledujtce dni podstupil bronchoskopiu, ktorou sa potvrdil
polypoidny utvar obturujtci lavy kmenovy bronchus, mak-
roskopicky suspektny typicky karcinoid, ktory bol potvrdeny
histologicky. Vysoké odpady 5-hydroxyindoloctovej kyseliny
(5-HIOK) v moci potvrdili jeho hormonalnu aktivitu. Pacient
podstupil vySetrenie gastrointestinalneho traktu (sonografiu
brusnych organov, gastroskopiu a kolonoskopiu) s negativnym
nalezom. Octreoscanom sa vylucili lokalne aj vzdialené meta-
stazy karcinoidu. Predoperac¢ne sa u pacienta este v decembri
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Obrazok 2 Transtorakalne echokardiografické vySetrenie srdca
(november 2012)

Figure 2 Transthoracic echocardiografical examination of heart (November 2012)
Parasterndlna projekcia na kratku os: Dilatacia pravej komory, D-tvar [avej
komory ako zndmka vysokého enddiastolického tlaku v pravej komore
(Short axis parasternal projection: Dilatation of right ventricle, D-shape of left ventricle
as expression of high enddiastolic pressure in right ventricle).

Stvordutinové apikalna projekcia: Dilatécia pravej komory a pravej predsie-
ne (Four chamber apical projection: Dilatation of right ventricle and right atrium).
Stvordutinové apikalna projekcia: Trikuspidalna regurgiticia, systolicky
tlak v pltcnici asi 54 mmHg (Four chamber apical projection: Tricuspid regurgi-
tation, systolic pressure in pulmonary artery about 54 mmHg).

PK. - prava komora (right ventricle), L.K. — lava komora (left ventricle)

2012 vykonala kontrolna perfizna scintigrafia plic, na ktorej
pretrvaval vypad perfuzie Tavého kridla pluc, pacient bol
v tomto c¢ase bez subjektivnych tazkosti. V januari 2013 sa
pacient po priprave podrobil opera¢nému zakroku (analégy
somatostatinu predopera¢ne ani perioperaéne nevyzadoval)
s odstranenim celého tumoru bez komplikacii. Vzhladom na
kompletné odstranenie tumoru a nepritomné metastazy podla
onkopulmolédga a endokrinoléga dalsiu lie¢bu nevyzadoval.
V aprili 2013 sa realizovala kontrolnd perfuzna scintigrafia
plac, v porovnani s nalezom z novembra a decembra 2012
sa perfuzia lavych plic upravila (obrazok 5). V jini 2013
pri kontrolnom TTE vysetreni srdca pretrvavala dilatacia
PK v diastole (45 mm), doslo k normalizacii jej systolickej
funkcie, nebola pritomna porucha jej kinetiky, pretrvavala
stopova trikuspidalna regurgitacia a nebola pritomna plicna
hypertenzia. Pacient bol nadalej bez subjektivnych tazkosti.
Pri kontrolnom vysetreni onkopulmolégom v septembri 2013
bolo doplnené kontrolné CT pluc, ktoré vylucilo recidivu
karcinoidu, rovnako neboli zvy$ené odpady 5-HIOK v moci.
Kontrolné TEE vySetrenie srdca v novembri 2013 potvrdilo
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Obrazok 3 Perfuzna scintigrafia plic (november 2012)
Figure 3 Perfusion scintigraphy of lung (November 2012)
Vypad perfuzie lavého kridla pluc (Missing perfusion of lung left wing)

regresiu dilatacie PK v diastole na 41 mm. Pacient bol v tomto
¢ase nadalej bez subjektivnych tazkosti, vo funkénom $tadiu
NYHA I, bolo mu odporuc¢ané pokracovat v lie¢be: kyselina
acetylsalicylova 100 mg tbl., bisoprolol 5 mg tbl., ramipril
2,5 mg tbl. a atorvastatin 20 mg tbl. a z liecby mu bol vy-
sadeny klopidogrel. V juni 2014 podstupil dalsie kontrolné
TEE vySetrenie srdca, ktoré potvrdilo kompletnu regresiu
dilatacie PK a vylacilo progresiu trikuspidalnej regurgitacie.
Pacient ostal v evidencii kardioléga a onkopulmologa.

Diskusia

Karcinoidy maja relativne nizku incidenciu, ktord udava
jeden az dva pripady na 100 tisic obyvatelov roc¢ne, a tvoria
0,49 % zo vsetkych malignit. Za poslednych 30 rokov sa
zvy$ila ich incidencia a zmenila sa distribicia primarneho
origa. Podla analyzy 13 715 karcinoidov z rokov 1950 - 1999
ostava sice ich najvyssi vyskyt v gastrointestinalnom trakte,
ale stupol vyskyt v bronchopulmonalnom systéme zo 14 %
na 25,6 % (5). Typické karcinoidy bronchu sa vdc¢sinou na-
chadzaju v blizkosti hilov, rasti pomaly, klinicky sa prejavuju
kaglom, recidivujicou pneumodniou, hemoptyzou, bolestami
na hrudniku a teplotami, ale az 20 % z nich moze prebiehat
asymptomaticky, a u 10 % z nich prvym prejavom mdze byt
karcinoidny syndrém alebo karcinoidna kriza, ako to bolo aj
u prezentovaného pacienta. NajcastejSie postihuju pacientov
v 5. dekade Zivota, s rovnakym zastupenim u muzov a zien
a ich vyskyt nesuvisi s fajcenim (6). Ich diagnoza je proble-
matickd nielen pre ich neskoré a ne$pecifické symptomy, ale
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Obrazok 4 CT hrudnika (november 2012)

Figure 4  CT of chest (November 2012)

V Iavom hlavnom bronchu tesne pred jeho vetvenim je tumordzne lozisko
s velkostou 14 x 12 mm, tenkou stopkou komunikuje so stenou bronchu
(In the left main bronchus just before its branches is tumor of size 14x12 mm, which
communicates by thin stem to bronchial wall)

Obrazok 5 Perfuzna scintigrafia plic (april 2013)
Figure 5 Perfusion scintigraphy of lung (April 2013)
Uprava perfuzie lavého kridla plic (Normalized perfusion of lung left wing)

aj pre naroc¢nejsiu zobrazovaciu diagnostiku. Klasickd RTG
snimka hrudnika nemusi byt vypovedna osobitne pri centralnej
lokalizacii tumoru. CT hrudnika mdze byt v Gvode ochorenia
negativny pokial tumor rastie intrabronchiédlne. Preto u pacien-
tov s vysokym podozrenim na karcinoid aj pri negativnom CT
vy$etreni hrudnika je indikované bronchoskopické vysetrenie.
Endoskopicky nalez karcinoidov bronchu ma charakteristicky
vzhlad hladkych, ¢eres$niovo ¢ervenych polypovitych ttvarov,



dobre vaskularizovanych, vi¢sina je dostupna bronchoskopickej
biopsii (7), ako to bolo aj u prezentovaného pacienta. Rever-
zibilné poruchy plicnej perfuzie na ventila¢no-perfiznom
scane pri obturujicom karcinoide bronchu bez atelektazy
popisali viaceri autori (4, 8, 9). Pri¢inou poruchy perfizie
plic aj v nepritomnosti atelektazy, ktord je stranovo zhodna
s lokalitou karcinoidu, je viacero patologickych dejov. Prav-
depodobne hlavnt tlohu zohrava hypoxicka vazokonstrikcia,
ktora je spdsobena obturaciou bronchu tumorom (10). Takto
navodend hypoxia potencuje vazokonstrikény efekt sérotoninu
na placnu cirkuldciu. Typicky karcinoid bronchu je pomaly
rastici nador, je teda pravdepodobné, Ze hypoxicky podnet
posobi dlhodobo (11). Po odstraneni tumoru dochadza k tpra-
ve perflzie pluc v zavislosti od dlzky trvajiceho podnetu (9),
ako to bolo aj u prezentovaného pacienta. Karcinoidy patria
medzi vzacne maligne nadory a velmi vzdcne metastazuji do
srdca a perikardu. Na druhej strane postihnutie srdca, tzv.
karcinoidna choroba srdca, sposobend povrchovymi léziami
endokardu a subendokardu (endokardidlna fibroplazia), ktoré
vedu k zhrubnutiu, retrakcii a fixdcii chlopni dominantne
pravého srdca, je relativne Casta, vyskytuje sa u viac ako 70 %
pacientov s karcinoidnym syndréomom. V patogenéze ma
vyznamnu ulohu okrem absolitneho mnozstva sérotoninu aj
dizka jeho expozicie a zmeny na endokarde su ireverzibilné
(12, 13, 14). Karcinoidy bronchu rastd pomaly, sérotonin je
secernovany priamo do systémovej cirkuldcie, k poskodeniu
srdca, na rozdiel od karcinoidov lokalizovanych v gastrointes-
tindlnom trakte, moze dojst este pred vznikom metastaz (15).
Masivne a ndhle uvolnenie sérotoninu vedie ku karcinoidnej
krize, do obrazu ktorej patri hemodynamicka nestabilita, a to
akdtne pravostranné srdcové zlyhavanie, hypotenzia a/alebo Sok
(3), ale aj arytmie, bronchospazmus, za¢ervenanie tvare, krku
a hrudnika, hnacky, opuchy, metabolickd acidéza, poruchy ve-
domia az kdéma, a mdze byt pri¢inou smrti pacienta (16). Moze
véak dominovat hypotenzia, tachykardia, dychavica, cyandza
a akutne pravostranné srdcové zlyhavanie, pricom zacervenanie
tvére, krku, hrudnika a hnacky nemusia byt pritomné (3, 17),
ako to bolo aj u prezentovaného pacienta. Karcinoidna kriza
moze vzniknuat spontanne, Castejsie je provokovana stresom (2,
17, 18). Dalsimi sptistacimi faktormi mézu byt alkohol, ma-
nipuldcia tumoru pocas operécie, chemoterapia, protrahovana
hypotenzia a Gvod do celkovej anestézy. Karcinoidnd krizu
mozu vyvolat aj lieky, najméd sympatikomimetikd a kalcium,
ktoré aktivuji kalikrein v bunkach tumoru, ¢o vedie k zvysenej
syntéze a uvolneniu bradykininu, ktory prehlbuje vazodilataciu
a hypotenziu (19). Pri lokalizacii karcinoidu v gastrointesti-
nalnom trakte moze karcinoidnu krizu vyvolat opakované
vysetrenie brucha palpaciou (20). V liecbe karcinoidnej krizy
okrem volumexpanzie je indikované podanie syntetickych
analégov somatostatinu — oktreotidu 50 — 500 ug intravendzne,
ktoré znizuju koncentraciu sérotoninu v krvi (16), a po lie¢be
bol dokumentovany aj ustup pravostranného srdcového zly-
hévania zlep$enim systolickej funkcie PK (3). Niektori autori

Belicova M, et al. Karcinoidna kriza...

sa priklanaju pri karcinoidnej krize k bezpe¢nému podaniu
oktreoidu v podstatne vyssich davkach (21). Oktreotid pre-
dlzuje QT interval, pri jeho podavani je vhodné monitorovat
EKG a vyhnt sa si¢asnému podavaniu liekov, ktoré rovnako
ovplyviiuju QT interval. Pri pretrvavani hypotenzie napriek
uvedenej liecbe mozno pouzit vazopresin a pri jeho netispechu
inhibitory kalikreinu, v kazdom pripade by sme sa mali vyhnat
podaniu sympatikomimetik (19). Toto véetko vsak plati pre
diagnostikovanu karcinoidnu krizu. U nasho pacienta v case
vzniku symptémov nebola tato diagndza znama, po vyliceni
PE bol lie¢eny symptomaticky a hoci sa uvazovalo o podani
sympatikomimetik, tieto, natastie, napokon pacientovi po-
dané neboli. Karcinoidnu krizu potvrdi zvy$ené vyluc¢ovanie
metabolitu sérotoninu 5-HIOK v moci/24 hodin (14, 17).
Lokalizacia karcinoidu a potvrdenie alebo vylu¢enie metastaz je
mozné pomocou celotelovej receptorovej scintigrafie po podani
radioizotopom znaceného syntetického analégu somatostatinu-
oktreotidu (22). Liec¢ba karcinoidov je komplexna, je potrebné
odstranit podla moznosti cely tumor. Progndza pacientov zavisi
od histolégie (typicky, atypicky karcinoid) a od pritomnosti
alebo nepritomnosti metastaz (23). Prezentovany pacient mal
kompletne operacne odstraneny cely tumor a vylicené me-
tastazy. Opakovanym echokardiografickym vySetrenim srdca
sme vylucili vyvoj karcinoidnej choroby srdca (24). Pacienti
s karcinoidnou chorobou srdca maju zretelne horsiu prognozu.
Az polovica z nich zomiera na pravostranné srdcové zlyhanie
a nie na generalizaciu tumoru, pri¢om az u polovice z nich
je pri¢inou srdcového zlyhania hemodynamicky vyznamna
trikuspiddlna regurgitacia (12, 13).

Zaver

Karcinoidy bronchu su relativne zriedkavé nadory, rasta
pomaly a dlhé obdobie mozu byt asymptomatické. Ich prvym
prejavom moze byt karcinoidna kriza provokovana stresom
sposobenym napriklad akitnym infarktom myokardu, ako to
bolo u prezentovaného pacienta. Klinické prejavy karcino-
idnej krizy spolu s echokardiografickym obrazom akdtneho
pretazenia pravého srdca moézu napodobnovat akdtnu PE,
ktora sa inicidlne vylucovala aj u prezentovaného pacienta.
Mozno predpokladat, ze asymptomaticky prebiehajtci karci-
noid bronchu u prezentovaného pacienta bol relativne vcas
diagnostikovany, k ¢omu dopomohla stresom provokovana
karcinoidnd kriza, a tym nedos$lo k vyvoju karcinoidnej
choroby srdca.
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