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KARCINOID APPENDIXU

MUDr. Ladislav Slovacek" 3, MUDr. Martin Blazek?, MUDr. Petr Bartonr?,

prof. MUDr. Ladislav Jebavy, CSc."3, prof. MUDr. Jaroslav Kacerovsky, CSc.'
'Katedra vale¢ného vnitfniho lékafstvi VLA J. E. Purkyné, Hradec Kralové

2Plicni klinika FN, Hradec Kralové

8l. interni klinika FN, Hradec Kralové — Oddéleni klinické hematologie

Autofi v kazuistice prezentuji pacienta se vzacné se vyskytujicim karcinoidem appendixu, upozoriiuji na moznosti diagnos-
tiky a zejména pak Ié¢by tohoto onemocnéni.

Uvod
Nejcastéjsi lokalizaci malignich nadord in-

testinélniho traktu je konecnik a tlusté stfevo,

nadory tenkého stfeva jsou vzécné a tvofi cca

1-2% vSech tumor(i gastrointestinalniho traktu

(1,2,3,5,6,9, 14). Nadory intestinalniho traktu

Ize klasifikovat z nékolika hledisek a to:

1.z hlediska biologické povahy na nadory
benigni a maligni

2. zhlediska etiopatogenetického na nadory
primérni a sekundarni

3. z hlediska histopatologického gradingu.
Z benignich nadorl se nejcastéji jedna
o leiomyomy, lipomy, fibromy, fibromyomy,
lipomy a hamartomy (4, 14), z malignich
nador( pak zejména adenokarcinom, sar-
kom, maligni lymfom a karcinoid, vzacny
svym vyskytem (8, 9, 11, 12, 16).

Zvl&stni  skupinou nadorll  zazivaciho
traktu jsou endokrinni nadory, dfive oznaco-
vané jako apudomy, které dle Sachlové (15)
tvofi asi 2% vSech malignit. Cca 55% vSech
endokrinnich nadord tvofi karcinoidy, které
se objevuji samostatné nebo v ramci mno-
hoCetnych endokrinnich nadord. Karcinoid je
pomalu rostouci nador, jehoZ pivod je v gast-
rointestinalnich enterochromafinnich burikach
(tzv. EC bunky), v EC podobnych burkach
a v extraintestinalnich endokrinnich bunkéch
v plicich, ovariich, apod. (7, 12, 15, 17).

Vlastni pozorovani
30 lety pacient

Anamnesticky

Rodinna anamnéza: bezvyznamna.

Osobni anamnéza: prodélal bézné dét-
ské nemoci, drobné urazy hornich a dolnich
konéetin, jinak bezvyznamna.

Alergicka anamnéza: negativni.

Farmakologickd anamnéza: Iéky trvale
neuziva.

Navyky: koufi cca 15 cigaret denné od
18 let véku, alkohol pfilezitostné, abuzus Ikl
neudava.

Pracovni a socialni anamnéza: délnik ve
vyrobné barev, Zenaty.

Nynéjsi onemocnéni

Asi 15 let m& zazivaci obtize charakteru
kieCovitych bolesti v pravém podbfisku, [é¢en
vzdy medikamentézné, podrobnéji pro tyto
obtize nikdy vySetien nebyl. 21. 12. 2003 doslo
vystupfiovani kfeCovitych bolesti v pravém
podbfisku, vySetfen chirurgem se zavérem
akutni appendicity, indikovan k appendekto-
mii. Po operaci kieovité bolesti v pravém
podbfidku vymizely. Histopatologicky z re-
sekatu appendixu verifikovana flegmondzni
appendicitida, ve sliznici i lymfatickych subse-
réznich cévach verifikovan karcinoid.

Ataky zarudnuti kiize nikdy nemél, netrpél
frekventni prdjmy, buSeni srdce & piskavou
dudnost rovnéz nikdy nemél. Byl vySetfen
v rdmci spadové gastroenterologické poradny,
kde bylo doporu¢eno kompletni vySetfeni pfi
karcinoidu. Subjektivné je zcela bez potizi.

Objektivni fyzikdlni ndlez

Hmotnost 70kg, vySka 175cm, krevni tlak
130/100, tepova frekvence 82/min., dechova
frekvence 16/min., axilami teplota 36,3 °C.
Jizva po appendektomii — klidnd, pevna, bez
znédmek dehiscence, ostatni interni fyzikalni
nélez v normé.

VysetFeni

Laboratorni a pomocnd vysetreni

Vysledky biochemického vysetfeni
séra— vSe v norme.

Vysledky biochemického vysetfeni
moce — vSe normé.

Mocovy sediment — v normé.

Odpad kyseliny 5-hydroxy-indoloctové/
24 hodin: 9,0 umol/l

Vysledky hematologického
feni— vSe v normé.

Koagulacni profil - v normé.

EKG vysetieni — SR, sinus iRBBB, bez
loZiskové 1éze

vyset-

Zobrazovaci vysetreni

RTG vysetieni hrudniku (21. 2. 2004).
Zavér: na srdci a aorté nalez pfiméfeny véku,
plicni parenchym bez patologického nalezu.
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Oktreotidovy scan (23. 2. 2004). Zavér:
normalni nélez, nebyly zachyceny metastazy
karcinoidu.

Sonografickée UZ vySetieni bficha
(24.2.2004). Zavér: Nélez na organech dutiny
bfisni bez jasné patologie.

Koloskopické vysetreni (24. 2. 2004).
Zaveér: polypoidni formace dna céka, v.s. za-
nofeny pahyl po appendektomii. Dva drobné
polypy rektosigmatu, sneseny endoskopicky.
Histopatologicky bez prikazu znamek kar-
cinoidu €i jiné zmény vysvétlujici polypovity
charakter Castice v materidlu.

Gastroskopické vySetieni (25. 2. 2004).
Zavér: normalni esofagogastroduodenosko-
picky nalez.

Enteroskopické vysetfeni (25. 2. 2004).
Zavér: normalni enteroskopicky nalez do
90cm jejuna.

Enteroklyza (26. 02. 2004). Zavér: nor-
malni nalez

Gastrochirurgické konzilium (1. 3. 2004):
Z&vér: i pres negativni vysledky rozsahlého
gastroenterologického vySetfovaciho programu
doporu¢ujeme vzhledem k jiz zminované angio-
invazi karcinoidu do subseréznich lymfatickych
cév reoperacni vykon — pravostranna hemiko-
lektomie / ileocékalni resekce.

Histopatologické vysetfeni resekatu
ileoceca (17. 3. 2004): Zavér: struktury
karcinoidu v zadném z vySetfenych fezd ani
v okrajich resekatu nebyly zastizeny.

Prabéh hospitalizace

30 lety pacient s anamnézou chronickych
zazivacich obtizi charakteru kieCovitych bolesti
v pravém hypogastriu, po appendektomii v pro-
sinci roku 2003, kdy byl histologicky z resekatu
verifikovan flegmondzni zanét appendixu, ve
sliznici i lymfatickych subseréznich cévach
appendixu verifikovan karcinoid. Vzhledem
k angioinvazi do subseréznich lymfatickych
cév byl pacient pfijat k podrobnému gast-
roenterologickému vySetfeni s cilem vylougit
metastatické postizeni pfi karcinoidu, déle
pak synchronni postizeni nebo postizeni jinym
tumorem. Provedena vySetfeni véetné odpadu
kyseliny 5-hydroxy-indoloctové byla negativni.

INTERNi MEDICINA PRO PRAXI 7 /2004



Stav pacienta byl konzultovan s gastrochiru-
gem, ktery i pfes negativni vysledky rozsah-
lého  gastroenterologického  vySetfovaciho
programu doporu€il vzhledem k jiz zmifiované
angioinvazi  karcinoidu do  subserdznich
lymfatickych cév reoperaéni vykon — ileocé-
kélni resekci s laterolateralni anastomézou.
Histopatologické vySetfeni resekatu vyloucilo
znamky proristani karcinoidu.

Diskuze a zavér

V samotném Uvodu jiz bylo feceno, Ze
zvl&stni skupinou nadori zazivaciho traktu jsou
endokrinni nadory, tzv. apudomy. Dle Klenera
(7) jsou apudomy oznaovany jako nadory
v nejrliznéjSich lokalizacich majici spolecny
histogeneticky puvod, tj. Ze vychazeji z bunék
ektodermu a produkuiji biologicky aktivni latky,
zejména pak aromatické aminy. Samotny nazev
apudomd vychazi z dekarboxylace prekurzord
aromatickych amind, tzv. APUD — amine precur-
sors uptake and decarboxylation. Je znamo,
Ze ne vSechny tumory splfiuji tento koncept,
a proto néktefi autofi uzivaji Sir§i oznaceni, tzv.
neuroendokrinni tumory (NET) (7, 9, 15, 17). Do
této skupiny patfi pfedevsim nesidiomy, karci-
noidy, feochromocytom, medularni karcinom
8titné Zlazy, nékteré formy malobunétného
karcinomu plic a nékteré nadory thymu.

Nejpocetnéjsi skupinou neuroendokrin-
nich tumor( co do vyskytu, jsou karcinoidy,
jejichz incidence je dle Mullera (9) a Vitka
(17) 0,5-1,0/100000 obyvatel. V 90% je jejich
pivod v enterochromafinnich burkach travici
trubice, nejéastsji v appendixu, dle Sachlové
(15) az v 50% pfipadd. Mimo gastrointestinal-
niho traktu se karcinoid vyskytuje v bronsich,
ovariich, pankreatu, Zaludku a $titné zlaze.
Karcinoidy jsou z hlediska anatomického a kli-
nického klasifikovany do 3 skupin podle Usekl
travici trubice, z nichz Ize jejich plivod odvozo-
vat (tabulka 1). Tato klasifikace byla navrzena
jiz v roce 1963 Williamsem a Sandersem (19).
Je povazovdna za velmi uZite¢nou, nebot
nadory z takto rozdélenych oblasti se odliSuji
ve svych funkénich projevech, histochemii
a secernovanych latkach (15, 17).

Karcinoidni  bunky  produkuji  celou
fadu biologicky aktivnich amind a peptidd
(histamin, inzulin, bradykinin, prostaglandiny,
apod.), které vyvolavaji klinické projevy
karcinoidu. Hlavnim z téchto amin( je vSak

serotonin (5 hydroxytryptamin, 5-HT), ktery
vznikd z tryptofanu a v cirkulaci se méni pd-
sobenim L-aminodekarboxyldzy na kyselinu
5-hydroxyindoloctovou (5-HIOK). Serotonin
nejvice secernuji karcinoidy tenkého stfeva,
méné je secernovan karcinoidy lokalizovanymi
v bron8ich, pankreatu, zaludku, apod.

Klinickd manifestace karcinoidli je tedy
dana hormonalni aktivitou nédoru a jeho lokali-
zaci. Karcinoidy lokalizované v gastrointestindl-
nim traktu se manifestuji progredujicimi nespe-
cifickymi bolestmi bficha, prdjmy, malabsorbci
(v 7% pfipadd) (15), pfiznaky ileu. V pfipadé di-
seminace karcinoidu se kromé téchto pfiznaku
mohou vyskytovat dudnost, kaSel, hemoptyza
a v neposledni fadé projevy tzv. karcinoidniho
syndromu (kozni zmény, flush, hypertenze,
apod.), ktery dle Klenera (7) nejcastéji provazi
jaterni metastézy karcinoidu. Dle Sachlové (15)
se karcinoidni syndrom vyskytuje u méné nez
10% pacientll. Ve vyjime¢nych pfipadech se
mize objevit Zivot ohrozujici stav oznacovany
jako karcinoidni krize manifestujici se vystup-
novanymi pfiznaky karcinoidniho syndromu
(zejména tézka hypotenze, progredujici dus-
nost pii bronchospasmu, apod.). Jeji vyskyt je
dle Sachlové (15) popisovan ¢astéji u pacient
s lokalizaci ,foregut” a ,midgut”.

Diagnostika karcinoidii vychazi z ana-
mnestickych (daju, dale je podpofena zvyse-
nym vydejem kyseliny 5-hydroxyindoloctové
modi (vice nez 50 mg/24 hodin). Pfed samot-
nym shérem mogi je potfeba vylougit potraviny
s vysokym obsahem 5-hydroxytryptofanu
a stejné tak nékteré Iéky (fenacetin, amfetamin,
reserpin). Samozfejmou soucasti diagnostiky
karcinoidu jsou zobrazovaci vySetfeni, .
transabdomindlni  ultrasonografie  (zejména
k detekci distan¢nich metastaz), endoskopicka
vySetfeni  (gastroskopické, enteroskopické
a koloskopické vySetfeni) k verifikaci lokalizace
submukdzniho €i polypdzniho nadoru, rentge-
nové vySetfeni tenkého stfeva (tzv. enteroklyza)
umoznuijici verifikovat stenozujici proces nebo
polypdzni nador, rentgenologické vySetfeni
hrudniku k detekci metastatického plicniho pro-
cesu. CT vySetfeni pfispiva k diagndze zejména
nadoru o nizké denzité (9, 15). Diagnostiku
jaternich metastdz umozruje cilend jaterni bio-
psie. Pfinosnou metodou nejen v diagnostice,

ale i v 1é¢bé karcinoidd, jsou radionuklidova
vySetfeni, kterd vyuZivaji poznatku, Ze cca
90% vSech karcinoidl ma receptory pro so-
matostatin (18). Principem metody je kumulace
znacené latky analogni somatostatinu v oblasti
nadorového loziska (9, 15, 17, 18).

Lééba karcinoidii je velmi rozmanita.
Kurativni Ié¢bou u karcinoidd do velikosti 1cm
je chirurgicka 1é¢ba (7, 12). Dle Salapy (11)
zévisi taktika chirurgické 1é¢by na nékolika
faktorech a to:

1. hloubce invaze karcinoidu do stény
2. na velikosti tumoru
3. navyskytu metastaz karcinoidu.

Zaludeéni a duodendlni karcinoidy do ve-
likosti 1cm Ize endoskopicky odstranit anebo
lokalné excidovat. Karcinoidy jejuna a ilea jsou
obvykle invazivngjsi a mély by byt odstranény
dle Mullera (9) a Salapy (12) Sirokou resekci
bez ohledu na velikost karcinoidu. U karcinoidu
appendixu do velikosti 2cm postacuje jedno-
ducha appendektomie, v pfipadé velikosti nad
2cm pravostranna hemikolektomie. Karcinoid
céka ma podobny charakter jako karcinoid ilea.
U karcinoidu rekta mensim nez 1cm postacuje
lokalni excize, je-li vétsi nez 2cm, je zapotfebi
resekce (12). Zfidka je indikovana paliativni
zevni radioterapie v davce 45-50 Gy vzhledem
k malé radiosenzitivité karcinoidd. U pokrogi-
lych forem karcinoidd je indikovana chemo-
terapie na bazi streptozocinu, 5-fluorouracilu,
cyklofosfamidu, cisplatiny a etoposidu (7, 15,
17). U jaternich metastaz je dle Klenera (7) vy-
hodnou 1é€ebnou metodou chemoembolizace
arteria hepatica. Velky vyznam v 16¢bé karcino-
idu m& antihormonélni 1é¢ba na bazi somatosta-
tinovych analog(i octreotidu (18) a v neposledni
fadé imunoterapie interferonem.

V pfipadé naSeho pacienta Ize konstato-
vat, Ze vySetfovaci program i Ié¢ba karcinoidu
appendixu zcela odpovida dostupnym ¢eskym
i zahraniCnim literarnim pramendm.

Kazuistika je zajimava ze dvou divodu
ato, ze:

1. podava strucny pfehled o problematice
nadord intestinalniho traktu a zvlasté pak

o0 neuroendokrinnich tumorech,

2. podava uceleny pfehled k problematice
vzacné se vyskytujiciho karcinoidu ap-
pendixu.

Tabulka 1. Anatomické déleni karcinoid( a hlavni klinické pfiznaky (modifikovano dle Vitka, 1999) (17)

Usek

horni (foregut)

Lokalizace

stfedni (midgut)
ascendens
dolni (hindgut)
um, rectum
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bronchy, thymus, zaludek, duodenum D1

duodenum od D2, jejunum, ileum, colon

colon transversum, descendens, sigmoide-

Hlavni mediatory

dykinin
5-hydroxytryptofan
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5-hydroxytryptofan, histamin, rlstovy hor-
mon, gastrin, adrenokortikotropni hormon

serotonin, tachykininy, prostaglandiny, bra-

Hlavni pfiznaky vedouci k diagnéze

bronchialni obstrukce, atypicky flush

obstrukéni ileus, karcinoidni syndrom s typic-
kym flushem zjm. pfi jaternich metastazach

lokalni symptomy
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