MUDr. Ondrej Petrak, Ph.D., II1. interni klinika 1.LFUK a VFN, Praha
Nazev prednasky: Feochromocytom — metabolické a kardiovaskularni aspekty

Feochromocytom/funkéni paragangliom je vétSinou unilaterdlni a sporadicky tumor
vychazejici z chromafinni tkané diené nadledvin resp. vegetativnich ganglii, jenz ma schopnost
metabolizovat, skladovat a produkovat katecholaminy. Nejcastéji se vyskytuje mezi 40. az 50. rokem
zivota a jeho prevalence u nemocnych s arterialni hypertenzi se pohybuje maximalné mezi 0,2 az 0,6
%. V nasem Centru pro vyzkum, diagnostiku a 1écbu arterialni hypertenze se rocni incidence pohybuje
kolem 10-15 nove diagnostikovanych ptipadut. Pestré klinické projevy tohoto onemocnéni jsou
nasledkem piisobeni autonomné produkovanych katecholamini do krevniho ob&hu, méné pak vlivem
jinych amini ¢i neuropeptidi nebo mohou byt zptisobeny lokalnim utlakem. Faktory, které ovliviiuji
hemodynamické a metabolické ptisobeni katecholaminii zavisi na zpasobu jejich sekrece, down-
regulaci adrenergnich receptord jako disledek trvale zvySenych koncentraci katecholamint a
hypovolémii vedouci ke zméné funkce sympatického nervového systému. Nejcastéj$im projevem je
trvala nebo zachvatovita hypertenze vyskytujici se v 85-90 % piipadt. Urcity stupen poruchy
homeostazy glukozy nalezneme u vétSiny pacientt, ale vyskyt diabetes mellitus je popisovan ve 30-50
% ptipadi. Nadprodukce katecholamint navozuje hypermetabolicky stav, jenz mtze vést k vdhovému
ubytku bez snizeni chuti k jidlu. Souc¢asné dochdzi k aktivaci celé fady zanétlivych a
imunokompetentnich bun¢k véetn¢ zméneéné produkce cytokind, které mohou vstupovat nejen do
energetického metabolismu, ale i navozovat endotelialni dysfunkci ¢i snizovat senzitivitu cilovych
tkani k inzulinu. Pacienti s feochromocytomem maji vysokeé riziko metabolickych a
kardiovaskularnich komplikaci, pfiCemz nepoznané a nelécené onemocnéni ¢asto konci fataln€. Nase
retrospektivni prace z roku 2012 zaznamenala v souboru 145 konsekutivnich pacienti relativné
vysoky vyskyt kardiovaskularnich komplikaci (19,3%).

V ramci patrani po subklinickém organovém postizeni kardiovaskularniho systému u
nemocnych s feochromocytomem jsme zjistili vyssi rychlost $ifeni centralni pulzové viny (PWV),
ukazatele aortalni tuhosti, ve srovnani se zdravymi kontrolami. PWV je povazovana za nezévisly
ukazatel rizika kardiovaskularni mortality a morbidity, zejména koronarnich syndromil a cévnich
mozkovych ptihod. Rok po adrenalektomii doslo k vyznamnému poklesu tohoto parametru, pfi¢emz k
nezavislym prediktorim PWV patfil veék, stfedni krevni tlak, koncentrace C-reaktivniho proteinu a
mocového noradrenalinu. Prave katecholaminovy biochemicky fenotyp ma zfejme vyznamny vliv na
tizi subklinického orgadnového postizeni, zejména srdce a cév. V leto$nim roce publikujeme
podrobnou analyzu 179 pacientt, kde potvrzujeme vyssi vyskyt postizeni srdce a cév vyjadiené jako
index hmotnosti levé komory a PWV u nemocnych s noradrenergnim biochemickym fenotypem ve
srovnani s adrenergnim. Noradrenergni biochemicky fenotyp je také vice spojen s paradoxnim no¢nim
vzestupem krevniho tlaku (reverzni dipping), ktery je provazen nejvyraznéj$im organovym
postizenim. Absence poklesu no¢niho tlaku byva typicky nalez pro toto onemocnéni. V naSem
souboru byl pozorovan u 72% pacientl a z toho samotny reverzni dipping tvofil 32%. VysSe zminéné
nalezy mohou souviset jednak s odlisSnym biologickym piisobenim jednotlivych katecholaminti, ale
ziejmé i odliSnym zplsobem sekrece a diferencovanosti jednotlivych bunék tumort produkujicich bud’
adrenalin (samotny nebo v kombinaci s noradrenalinem) nebo jen samotny noradrenalin.

V neposledni fadé nase prace zaméiena na metabolické puisobeni katecholamint
kvantifikovala zmény energetického metabolismu pomoci neptimé kalorimetrie. Nemocni
s feochromocytomem maji vzestup bazalni metabolické potieby (REE — resting energy expenditure)
primémé o 10% vyssi nez je hodnota odhadovana z Harris-Benedictovy formule pro dany vek,
pohlavi, vysku a vahu, pfi¢emz rok po odstranéni tumoru dochazi k normalizaci metabolického stavu,
jenz je spojeny se vzestupem télesné hmotnosti. V soucasnosti se vénujeme sledovani pticin
hypermetabolického stavu ve vztahu ke zménam v tukové tkani a diabetes mellitus.

Nase studie vénované kardiovaskularnim a metabolickym zménam u nemocnych
s feochromocytomem mohou pomoci pochopit vliv dlouhodobého plisobeni katecholaminti jako
modelu aktivované stresové osy na lidsky organismus.
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