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SOUHRN
Klicova slova: Pres pokroky v primdrni i sekundarni prevenci zlstavaji cévni mozkové pfihody (CMP) jednou z nejcastéjsich
Cévni mozkova ptihoda pficin morbidity a mortality. Etiologie ischemickych cévnich mozkovych ptihod (iCMP) je heterogenni. V rdm-
Cévni mozkové ptihoda z nejasného  Ci sekundarni prevence se snazime o jeji objasnéni a néslednou cilenou terapii. Pfiblizné u 30 % iCMP se
zdroje nedafi etiologii objasnit. Nové rozlisujeme skupinu pacientl s cévni mozkovou pfihodou z nejasného zdroje
Papilarni fibroelastom (embolic stroke of undetermined source, ESUS), pro kterou se hleda optimalni diagnosticky a terapeuticky

postup. Papilarni fibroelastom (PFE) je vzacny srdecni tumor, ktery patii mezi raritni pfic¢iny kardioembo-
liza¢nich iCMP a muze byt diagnostikovany jiz pfi transtorakalnim echokardiografickém vysetieni (TTE).
V tomto sdéleni prezentujeme kazuistiku pacienta s PFE komplikovanym iCMP.
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ABSTRACT

Despite recent advances in primary and secondary prevention, ischemic stroke remains one of the leading
causes of morbidity and mortality in western countries. The etiology of ischemic stroke is heterogenous.
Unravelling the causality of ischemic stroke enables subsequent targeted therapy as part of secondary pre-

Keywords: vention. However, in 30% of all cases, the etiology of ischemic stroke remains unclear. Embolic stroke of
Embolic stroke of undetermined undetermined source (ESUS) has been recently proposed as a new entity, for which the optimal diagnostic
source and therapeutic algorithm needs to be defined. Papillary fibroelastoma is an uncommon heart tumor and
Papillary fibroelastoma a rare cause of embolic stroke. Here we present a case of papillary fibroelastoma complicated by ischemic
Stroke stroke.
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Uvod

Cévni mozkové prihody (CMP) jsou tieti nejcastéjsi pfri-
¢inou Umrti u dospélych pacientl ve vyspélych zemich.’
Incidence v Ceské republice je 4-4,5/1 000 obyvatel.2
CMP jsou také jednou z nejcastéjsich pricin invalidity,
pficemz pramérnd doba pracovni neschopnosti po pro-
délané CMP v Ceské republice je 164 dni.3 Doporucena
zadkladni vySetfeni pro pacienty po ischemické cévni
mozkové prihodé (iCMP) jsou transtorakalni echokar-
diografické vysetfeni (TTE), 24hodinovéa monitorace sr-
dec¢niho rytmu a zobrazeni extrakranialnich tepen. Na
zdkladé téchto vysetfeni se podafi urcit etiologii iCMP
u pfiblizné dvou tfetin nemocnych. V pfipadé pacientd,
u kterych jsou zakladni vysetfeni negativni, rozsifujeme
diagnosticky algoritmus minimdlné o transezofageal-
ni echokardiografické vysetifeni (TEE), prolongovanou
monitoraci srde¢niho rytmu a laboratorni vysetfeni hy-
perkoagulacnich stavl. Velké mnozstvi ndlezl maze byt
velmi diskrétnich a snadno prehlédnutelnych zakladnimi
vySetfovacimi metodami. Do této kategorie mizeme za-
radit také papilarni fibroelastom (PFE). PFE je biologic-
kym chovanim benigni srde¢ni tumor s vysokym emboli-
gennim potencidlem.

Popis pfipadu

Sestasedesatilety, dosud interné zdravy pacient byl pfijat
na spadové neurologické oddéleni pro iCMP v povodi ar-
teria cerebri media, klinicky se projevujici levostrannou
hemiparézou. Pro ¢asovy odstup od zacatku symptomu
nebylo mozné zahajit trombolytickou terapii a u pacien-
ta bylo postupovano konzervativné (kyselina acetylsali-
cylovd, statin). K odhaleni etiologie iCMP byl indikovan
panel laboratornich a zobrazovacich vysetfeni. PFi trans-
torakdlnim echokardiografickém vysetieni byly zobraze-
ny hyperechogenni formace na aortalni chlopni, které
vedly k podezieni na infek¢ni endokarditidu. Pro in-
fekcni endokarditidu ale nesvédcila absence klinickych
i laboratornich znamek zanétu. V diferencidlné diagnos-
tické rozvaze bylo pomysleno na PFE aortdIni chlopné.
Pacient byl k dalsi diagnostice a urceni terapeutického
postupu odeslan na nase pracovisté. Pfi doplnéné jicno-
vé echokardiografii byl zndzornén mobilni, mirné difuz-
né hyperechogenni Gtvar velikosti 3 x 6 mm, kulovity az
lehce ovoidni, s naznacené nerovnymi okraji, vychazejici
zokrajebazenekoronarnihocipuaortalnichlopné. Popsa-
ny Utvar svymi charakteristikami vzbuzoval podezieni na
PFE. Proto bylo u pacienta indikovano chirurgické feseni,
excize tumoru aortalni chlopné. V rdmci predoperacniho
screeningu byla doplnéna CT koronarografie, ve snaze
vyhnout se koronarografickému vysetfeni s rizikem ev.
embolizace tumoru. Nésledné pro nejednoznacny vysle-
dek CT koronarografie byla doplnéna selektivni korona-
rografie (SKG) s cerebralni protekci, kterd poukazala na
pfitomnost vyznamnych stenéz na ramus interventricu-
laris anterior (RIA), ramus diagonalis (RD) 1, ramus inter-
medius (RIM) a ramus interventricularis posterior (RIVP).
Vzhledem k tomuto nalezu byl planovany vykon rozsi-
fen o chirurgickou revaskularizaci koronarnich tepen.
PFi operaci byly nalezeny celkem ¢tyfi nadory na aortalni

chlopni (sasankovity nador 3 x 4 mm vychazejici z ko-
misury mezi nekoronarnim a levym cipem, dva drobné
nadory na pravém cipu, nejmensi nador, pravdépodob-
né jen stopka na okraji levého cipu) a suspektni stopka
nddoru na zavésném apardtu mitralni chlopné (obr. 1-3
http://www.cksonline.cz/coretvasa-case-reports/clanky.
php?p=detail&id=122&pid=1351&file=844, http://www.
cksonline.cz/coretvasa-case-reports/clanky.php?p=detai-
|&id=122&pid=1351&file=843, http://www.cksonline.cz/
coretvasa-case-reports/clanky.php?p=detail&id=122&pi-
d=1351&file=845). V prlbéhu chirurgického vykonu byla
provedena resekce tumord a planovany ctyfndsobny
bypass (RIA-LIMA, sekvencni bypass RIVP-RIM-RD). Chi-
rurgicky vykon a nasledné rekonvalescencni obdobi pro-
béhlo bez zavaznych komplikaci. Nasledné histologické
vysetfeni odebranych tumorl prokazalo jejich papilarni
usporddani, s mnohocetnymi vétvicimi se vybézky tvore-
nymi tuhym avaskuldrnim hyalinnim vazivem, s pfitom-
nosti Cetnych elastickych vlaken a hrudkovitych forma-
ci, na povrchu kryté jednou vrstvou oplostélych bunék

Obr. 1 - Transezofagealni echokardiografie, papi-
larni fibroelastom na okraji nekoronarniho cipu
aortalni chlopné u komisury s levym koronarnim
cipem, podélna projekce

Obr. 2 - Transezofagealni echokardiografie, tyz pa-
cient, pficna projekce
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Obr. 3 - Papilarni fibroelastom, perioperacné

Obr. 4 - Papilarni fibroelastom, histologicky nalez
pfi barveni hematoxylin-eosinem

bez cytologickych atypii (obr. 4 http://www.cksonline.cz/
coretvasa-case-reports/clanky.php?p=detail&id=122&pi-
d=1351&file=846). Histologicky nalez byl plné kompati-
bilni s pavodni klinickou diagnézou PFE. Pfi kontrolnim
TTE vySetfeni provedeném po vykonu se aortalni chlo-
pen jevila bez vady. Pacient byl propustén do domaci-
ho osetfovani sedmy pooperacni den. Vice nez rok od
vykonu je aortalni chlopen bez vady ¢i znamek recidivy
PFE, klinicky u pacienta pretrvavéa lehka levostrannd he-
miparéza.

Diskuse

Primarni srde¢ni tumory jsou relativné vzacnym nalezem
(0,02 % autopsii).* PFE tvofi kolem 10 % viech srdec¢nich
tumord, ale kolem 75 % tumord nachdzejicich se na sr-
decnich chlopnich.*> Pfiblizné ve 45 % se PFE naléza na
aortalni chlopni, ve 35 % na mitralni chlopni, na pravo-
strannych chlopnich je pouze ve 23 % pfipadld. Mimo
chlopenni aparat se PFE vyskytuje v 16 %, nejcastéji v levé
komore.® PFE je pomalu rostouci tumor, biologicky benig-
ni povahy. Jedna se o avaskularni tumor s vazivovym stro-
matem pokrytym jednou vrstvou endotelidlnich bunék.
PFE byva nejcastéji diagnostikovan u pacientd v sedmém
decenniu.® Dosud bylo v literatufe popsano pouze omeze-
né mnozstvi pfipadd mnohocetnych PFE nachazejicich se
v raznych lokalizacich v srde¢nich oddilech.”

Zakladnim diagnostickym néstrojem je echokardiogra-
fické vysetfeni. Mezi echokardiografické charakteristiky
PFE patfi kulovity ¢i ovalny tvar, ostré ohraniceni tumoru
a homogenni struktura. Primeérnad velikost PFE byva v roz-
mezi 9 + 5 mm. Pfiblizné v poloviné ptipadu je pak patrna
stopka a mobilita tumoru.®® Diferenciadlné diagnosticky
je nutné odlisit PFE od infekéni ¢i neinfekéni vegetace,
trombu, degenerativnich zmén chlopenniho aparatu a ji-
nych srdecnich tumorda.

PFE je casto ndahodnym nalezem pfi echokardiografic-
kém vysetreni z jiné indikace.' V pfipadé klinické sympto-
matiky se PFE nejcastéji manifestuje kardioemboliza¢nimi
komplikacemi, kdy mlze embolizovat nasedajici trombus
i ¢asti tumoru." Embolizace se mize manifestovat jako
iCMP, mezenterialni ischemie, renalni infarkt ¢ akutni
koncetinova ischemie. Dale se PFE mUze projevit i pfi-
znaky, pfipadné komplikacemi, které jsou zpUlsobeny ob-
strukci toku krve v koronarni arterii v pfipadé undulujici-
ho tumoru. Patfi sem napfiklad anginézni bolesti, infarkt
myokardu, srde¢ni selhani nebo nahlé uamrti.5'? Za zvlasté
rizikovou je povazovana aortdlni lokalizace PFE a mobilni
komponenta tumoru.®® Za méné rizikové mdzeme pova-
zovat drobné (do 10 mm), nemobilni PFE, lokalizované
v pravostrannych oddilech.®

Kauzalni terapii PFE je chirurgickd excize tumoru,
kterd se doporucuje v pfipadé symptomatického prabé-
hu. Prostd excize tumoru je dostacujici v 80 % pripadd.
Ve zbytku pfipadud je pak nutno vykon rozsifit o valvu-
loplastiku. Rekurence tumoru je vzacna.” Resekce mno-
hocetnych PFE muze byt komplikovana vzhledem k jejich
lokalizaci a byvé prekvapujicim ndlezem pro kardiochirur-
ga. Dokonce byl popsdn nalez PFE na Slasinkach mitralni
chlopné, ktery byl odhalen az pfi chirurgickém vyko-
nu.' " V pripadé asymptomatického pribéhu lIze zvolit
i konzervativni postup s pravidelnymi kontrolami véetné
TTE. Ve stfednédobém horizontu je riziko embolizace
u primarné asymptomatickych pacientt pfiblizné 7 %.?

Vysetreni pacientd po iCMP by mélo byt provedeno
vzdy ve spoluprdci neurologa s kardiologem. Prfiblizné
80 % CMP jsou iCMP. Z hlediska etiologie jsou iCMP he-
terogenni skupinou onemocnéni. Klinicky orientovanym
a Casto pouzivanym délenim iCMP je klasifikace TOAST."
Na zakladé anamnézy, CT ¢i magnetické rezonance (MR)
mozku, TTE vysetfeni, 24hodinové monitorace srde¢niho
rytmu a morfologického vysetfeni extrakranidlnich cév
déli tato klasifikace iCMP do péti skupin: 1. makroan-
giopatické, 2. mikroangiopatické, 3. kardioemboliza¢ni,
4. jiné urcené etiologie a 5. kryptogenni, nejasné etiologie.

Makroangiopatické iCMP tvofi pFiblizné 20 % vsech
iCMP."” Makroangiopatické iCMP vznikaji v dUsledku vice
nez 50% stendézy hlavnich extrakranialnich a mozkovych
tepen pfi ateroskleréze. Klinicky jde o iCMP, které se ma-
nifestuji kortikalni (afazie, neglect syndrom, paréza), mo-
zeckovou ¢i kmenovou symptomatikou. Velikost mozko-
vého infarktu pfi morfologickém zobrazeni obvykle byva
> 1,5 cm v prdméru.

Kardioemboliza¢ni iCMP tvofi pfiblizné 20-30 %
iCMP."” Kardioemboliza¢ni iCMP diagnostikujeme pfi
prikazu zdroje embolizace v srdci. Za stavy s velkym em-
boliza¢nim potencidlem jsou povazovany: paroxysmalni/
permanentni fibrilace sini, setrvaly flutter sini, mecha-
nicka chlopenni nahrada, infekéni endokarditida, ne-
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Tabulka 1 - Stavy s nejistym emboliza¢nim potencidlem

Myxomatoidni degenerace mitralni chlopné s prolapsem

Mitralni anularni kalcifikace

Aortalni stenéza

Kalcifikace aortaIni chlopné

Sick sinus syndrom
Salvy SVES

Snizena rychlost vyprazdriovani LAA

Aneurysma septa sini
Chiariho sitka
Non-kompakce LK

Endomyokardialni fibréza

Patentni foramen ovale

Defekty septa sini

Arteriovendzni fistule v plicnim recisti

infekéni vegetace na chlopnich, trombus v levé komore
¢i sini, dysfunkce levé komory (definovéna jako sniZeni
ejekeni frakce levé komory pod 30 %), stav po infarktu
myokardu v poslednich ¢tyfech tydnech, mitralni stené-
za, myxom levé siné a ostatni srde¢ni tumory.' Klinicky se
kardioemboliza¢ni iCMP manifestuji obdobné jako iCMP
makroangiopatické a velikost infarktu byva téz > 1,5 cm
v priiméru. Zakladnim diagnostickym vysetfenim kardial-
niho zdroje embolizace je echokardiografické vysetreni,
které dnes mlze byt u c¢asti pacientl (napf. u pacientl
s dysfagii ¢i tézkym neurologickym deficitem) nahrazeno
CT vysetienim srdce.

Mikroangiopatické (lakunarni) iCMP predstavuji asi
20 % iCMP."” K tomuto typu iCMP dochdzi pfi postizeni
tepen o mensim prameéru (0,4-0,5 mm), ¢asto na podkla-
dé lipohyalinézy (typicky pacienti s arterialni hypertenzi),
méné casto aterosklerdzy. Pfi morfologickém zobrazeni
mozku nachazime subkortikalni ¢i kmenové léze < 1,5
c¢m, ¢asto mnohocetné, nékdy az s obrazem leukoaraidzy.
Klinickd manifestace je Sirokd od asymptomatické iCMP
pies lakunarni syndromy az po encefalopatii s kognitiv-
nim deficitem.

iCMP jiné urcené etiologie tvofi asi 5 % vSech iCMP."”
Tento typ iCMP castéji postihuje mladsi pacienty. Etio-
logicky se jednd o neaterosklerotické postizeni tepen
(vaskulitidy, fibromuskularni dysplazie, disekce, va-
zospasmy), hyperkoagulac¢ni stavy (napf. antifosfolipido-
vy syndrom), hematologickda onemocnéni (tromboticka
trombocytopenickd purpura). V pfipadé mladych pa-
cientl je vhodné vylouceni i velmi vzacnych pficin iCMP,
jako je napf. Fabryho nemoc a jiné vrozené metabolické
choroby. Dle literatury byla az u 5 % pacientl s primarné
diagnostikovanou kryptogenni iCMP nalezena patogenni
mutace pro Fabryho nemoc.” Lokalizace, velikost ische-
mického loziska i klinickd manifestace iCMP jiné urcené
etiologie je variabilni.

Kryptogenni iCMP tvofi az 30 % iCMP a jsou dle studie
TOAST rozdéleny do t¥i kategorii: 1. iCMP s prikazem vice
znamych pficin (napf. pacient s fibrilaci sini a sten6zou ar-
teria carotis > 50 %), 2. iCMP u nekompletné vySetfenych

pacientd a 3. pacienti bez jednoznacné identifikace etio-
logie. Tato tfeti podskupina se nyni nové oznacuje téz
jako ESUS (embolic stroke of undetermined source) a je
nyni predmétem vétsiho zajmu pro klinickou vyznamnost
a nejasny diagnosticko-terapeuticky postup.

ESUS je definovana nasledujicimi ¢tyfmi kritérii. 1. ne-
lakunarni mozkovy infarkt pfi zobrazeni CT/MR, 2. ab-
sence vice nez 50% stendzy aterosklerotickych zmén
extra- a intrakranidlné, 3. absence vyznamného zdroje
kardioembolizace (viz vyse), 4. chybi prikaz jiné urcené
etiologie.” Jedna se o heterogenni skupinu nemocnych,
u kterych nalézdme kardialni abnormality s malym ¢i ne-
jasnym emboliza¢nim potencidlem (tabulka 1). Tyto néle-
zy jsou velmi casté i v obecné populaci a nachazime je az
u 50% nemocnych po iCMP.2° V rdmci primarni prevence
neni antitrombotickd terapie indikovana. V sekundarni
prevenci je dle doporuceni American Heart Association/
American Stroke Association (AHA/ASA) z roku 2014 pro
terapii iCMP indikovana antiagregacni terapie. Vyjimkou
je revmatickd mitralni vada, kdy lze zvazit antikoagulac¢ni
terapii. Toto plati i u nemocnych bez zachytu fibrilace sini
a za predpokladu, Ze neni prokazéana jina etiologie CMP.2'
Dalsim predpokladanym zdrojem embolizace u nemoc-
nych s ESUS je paroxysmalni fibrilace sini, kterd neni pfi
standardni 24hodinové monitoraci zachycena. Pfi sedmi-
denni monitoraci je paroxysmalni fibrilace sini zachycena
u 18 % nemocnych a kratké béhy supraventrikularni ex-
trasystolie (v trvani do 20 s) az u 44 %.% Incidence zachytu
fibrilace sini stoupa s dobou trvani monitorace srde¢niho
rytmu.2 V literatufe uddvané Siroké rozpéti zachytu aryt-
mie je téz dano nejednotnou definici doby trvani fibrila-
ce sini.?* Kratké paroxysmy fibrilace sini jsou ¢asté&jsi u pa-
cientd s iCMP nejasné etiologie nez u nemocnych s iCMP
zndmé etiologie, zvlasté ve skupiné nemocnych mladsich
65 let.?> Vétsi riziko fibrilace sini je u nemocnych s vyssim
virtualnim skére CHA,DS,-VASc, dilataci levé sing, vékem
> 65 let a elevaci natriuretického peptidu typu B (BNP).?
U pacientl s kryptogenni iCMP je v doporuceni AHA/ASA
z roku 2014 indikovana prolongovanad EKG monitorace
v trvani az 30 dna v prvnich Sesti mésicich po pfihodé.”
Déale mUze dochazet k embolizaci aterosklerotickych
hmot z nestendzujicich (zdzeni lumen pod 50 %), ale
nestabilnich aterosklerotickych platd v karotiko-verte-
bralnim fecisti.?” Stabilitu platu je mozné posuzovat pfi
duplexnim ultrazvukovém vysetfeni s moznosti doplnéni
transkranialni dopplerovské monitorace. K tomuto uce-
lu je dostupné, i kdyz zfidka pouzivané hodnoceni prua-
mérné stupné 3edi (Gray Scale Median, GSM), které velmi
dobre koreluje s nestabilitou platu.?® Nové Ize také zva-
Zit posouzeni vulnerability pldtu pomoci MR na zakladé
odhadu sloZeni aterosklerotického platu.? DalSim dobre
popsanym, i kdyz méné casto diagnostikovanym zdro-
jem aterosklerotickych embolizaci jsou aterosklerotické
platy v oblouku aorty.®® Optimalni terapeuticky pfistup
pro pacienty splfujici diagnosticka kritéria ESUS zUstava
nejasny. Pfi doporucované antiagregacni terapii je neza-
nedbatelné riziko recidivy. Az 4,5 % pacientd prodéla re-
cidivu iCMP v prlbéhu prvniho roku a az 29 % pacientu
v prabéhu prvnich péti let. Toto riziko recidivy je obdob-
né jako u lécenych nemocnych s embolickou iCMP a vyssi
nez u iCMP jiné etiologie.?"32 U této skupiny nemocnych
byla také studovdna ucinnost antikoagulacni terapie.
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Randomizovand klinicka studie u pacientud s kryptogenni
iCMP porovnavajici warfarin s kyselinou acetylsalicylovou
neprokazala signifikantni pfinos antikoagulacni terapie
pro kombinovany lécebny cil — amrti a recidivy iCMP.3
Probéhly tézZ klinické studie zkoumajici efektivitu novych
peroralnich antikoagulancii, dabigatranu (110/150 mg 2x
denné), rivaroxabanu (15 mg 1x denné¢), apixabanu (5 mg
2x denné) vzdy ve srovndni s kyselinou acetylsalicylovou
(100 mg 1x denné) u nemocnych s ESUS.343% Ani tyto stu-
die neprokazaly pfinos antikoagulacni terapie ve srovna-
ni s kyselinou acetylsalicylovou u nemocnych s ESUS.

Zavér

U viech pacientl po prodélané iCMP se snazime o objas-
néni etiologie stavu a dle prokazané etiologie o cilenou
[é¢bu. Zakladnim vy3etfenim je TTE, 24hodinovd EKG mo-
nitorace a morfologické zobrazeni extrakranialnich tepen
(CT angiografie ¢i duplexni ultrazvuk). Nemocni, u kte-
rych zdkladni diagnosticky algoritmus neurdi etiologii
iCMP, by méli byt na zakladé véku, komorbidit a morfo-
logie iCMP indikovani k dalsim vySetfenim, kterd mohou
zahrnovat zejména TEE, prolongovanou EKG monitoraci,
transkranialni ultrazvukové vysetreni a koagulacni vyset-
feni, pfipadné dalsi specializovana laboratorni vysetreni.
Nové se mohou uplatnit a diagnézu upfesnit CT vysetfeni
srdce a soucasné provedena angiografie oblouku aorty,
pfipadné také MR angiografie. Vysetfovaci proces by mél
byt vZdy veden v rdmci spolupréce kardiologa a neurolo-
ga a ve specifickych pfipadech se zapojenim specializova-
nych center. PFE je vzacnou pfi¢inou kardioembolizace,
kterd mlze byt diagnostikovana jiz pfi zakladnim vyset-
fovacim algoritmu. Chirurgickd excize tumoru minimali-
zuje riziko rekurence iCMP a méni osud nemocného.

Prohlaseni autorii o mozném stretu zajmu
Zadny stret zajmu.

Odkaz na clanek online
https://www.cksonline.cz/coretvasa-case-reports/clanky.
php?p=detail&id=122&pid=1351
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