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Systémova mastocytoza je vzacné onemocnéni charakterizované proliferaci a akumulaci zirnych bunék
vidla popisuje anafylakticky Sok. Podezieni na nahlou smrt v souvislosti se systémovou mastocytdzou je
zminovano zcela raritné.
Kasuistika popisuje pripad 53leté pacientky se znamou dilata¢ni kardiomyopatii a srdec¢ni zastavou mimo
nemocnici. Anamnéza uziti prvni tablety antibiotika tésné pred srdecni zastavou spolu se zvysenim sérové
koncentrace tryptazy poukazaly na anafylaxi jako pfic¢inu srdecni zéstavy. Specifické kozni projevy spolu
s pretrvavajicim zvysenim koncentrace tryptéazy pii opakovanych odbérech potom pfispély spolu s moleku-
larné-biologickymi testy k diagndze systémové mastocytozy a zahéjeni pfislusné 1écby.
Degranulace Zirnych bunék pfi systémové mastocytdéze muze vyvolat obéhovou zastavu, a proto je tfeba na
toto onemocnéni myslet i pfi diferencialni diagnostice nahlé smrti.
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ABSTRACT

Systemic mastocytosis is a rare disease characterized by proliferation and accumulation of mast cells in va-
rious human tissues with an excessive release of their mediators. Anaphylactic shock is usually described as
the most severe complication of systemic mastocytosis. Suspicion of sudden death in relation to systemic
mastocytosis is mentioned very rarely.

The case study refers to a 53-year-old female patient with known dilated cardiomyopathy and out-of-hos-
pital cardiac arrest. The history of administration the first antibiotic dose just prior to cardiac arrest along
with the elevation of serum tryptase revealed anaphylaxis as the cause of the cardiac arrest. Specific skin
manifestations together with persistent elevation of tryptase levels in repeated blood samples contributed,
together with molecular biology testing, to the diagnosis of systemic mastocytosis and to the initiation of
an appropriate treatment.

The mast cell degranulation in systemic mastocytosis may cause cardiac arrest and it is therefore necessary to
keep this disorder in mind even in differential diagnosis of sudden death.

Uvod

Diagnostikuje se pomoci systému malych a velkych kritérii
(tabulka 1) a dle molekuldrné-genetického vysetreni. Symp-
tomy onemocnéni jsou dany jednak tkanovou akumulaci

Systémova mastocytéza (SM) je vzacné, nevylécitelné
onemocnéni s vyskytem 1,0-1,3 pfipadu na 10 000 osob,’
charakterizované proliferaci a akumulaci zirnych bunék
v rlznych tkanich, s nepfimérenym uvolriovanim jejich me-
didtord (napf. histaminu, tryptdzy, chymazy, interleukinu
8, tumor nekrotizujiciho faktoru, interferont). Jedna se
o klonalni poruchu, danou somatickou aktiva¢ni bodovou
mutaci v kodonu 816 genu pro c-KIT receptor.?? Systémova
mastocytdza je podskupinou mastocytédz, které se dale déli
dle lokalizace hromadicich se mastocytt (SM, kozni masto-
cytéza, mastocytarni leukemie, mastocytdrni sarkom aj.).

patologickych mastocytll, jednak uvolfiovanim mediatoru
z téchto bunék. Jako nejzavaznéjsi komplikace se zpravi-
dla popisuje anafylakticky Sok; podezieni na nahlou smrt
v souvislosti se SM je zmiriovano zcela raritné.*>

Popis pripadu

Triapadesatileta pacientka sledovand pro dilata¢ni kar-
diomyopatii, s diagnézou infarktu myokardu bez eleva-
ci Uuseku ST s normdlnim koronarogramem v roce 2016,
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Tabulka 1 - Diagnostika SM — musi byt pfitomno velké kritérium

a jedno malé nebo tfi mala kritéria™

Velké kritérium:

- nélez vice nez tii denznich infiltratd mastocytu v biopsii
kostni diené

Mala kritéria:

- nalez vice nez 25 % mastocytl v kostni dieni

- priikaz mutace ¢-KIT (D816V)

- exprese znakd CD2 a/nebo CD25 na mastocytech

- zvysena koncentrace tryptazy v séru

s jiz implantovanym kardioverterem-defibrilatorem (ICD)
v ramci primarni prevence nahlé srde¢ni smrti byla pfijata
v lednu 2017 na korondarni jednotku pro mimonemocnic-
ni obéhovou zastavu, které predchazela bolest na hrudi
a dusnost. Inicidlnim rytmem byla bezpulsova elektricka
aktivita (PEA). Pacientce byla poskytnuta standardni re-
suscitacni a poresuscitacni péce véetné fizené hypotermie
(33 °C, 24hodinovy protokol) a terapie pretrvavajiciho
téZzkého Soku. V paméti ICD nebyl zaznam maligni aryt-
mie. Akutni koronarografie prokazala normalni nélez na
véncitych tepnach s vyjimkou suspekce na lehky spasmus
na pravé koronarni tepné (video 1, http://www.cksonline.
cz/coretvasa-case-reports/clanky.php?p=detail &id=66&pi-
d=976&file=341). Echokardiograficky byla zjisténa tézka
dysfunkce dilatované levé komory s nezvétSenou pravou
komorou (video 2, http://www.cksonline.cz/coretvasa-case-
-reports/clanky.php?p=detail&id=66&pid=976&file=343).
Pro nejasnou pfi¢inu zastavy jsme provedli i vySetfeni vy-
pocetni tomografii (CT), které vyloucilo plicni embolizaci
(série 1, http://www.cksonline.cz/coretvasa-case-reports/
clanky.php?p=detail&id=66&pid=976). V den pfijeti pfi
pretrvavajici obéhové nestabilité byla nemocna opakova-
né defibrilovana pro fibrilaci komor se stabilizaci rytmu
po podani amiodaronu a mesocainu. Dle hemodynamic-
kych méreni se jednalo o tézky kombinovany Sok. Vstupni
laboratorni vysetieni bylo bez vétSich pozoruhodnosti.
Posléze jsme doplnili anamnézu od pfibuznych a zjistili,
Ze pacientka uzila do dvou hodin pfed srde¢ni zastavou
prvni tabletu amoxicilinu na lehky respira¢ni infekt. PFi
nevytéZznosti vstupnich vysetfeni a novych anamnestic-
kych informacich jsme doplnili 14 hodin po kolapsu vy-
Setfeni koncentrace tryptazy v séru, kterd byla extrémné
zvysena (tabulka 2), coz nés vedlo k podezfeni na anafy-
laxi. Na kazi byl napadny, v ¢ase proménlivy hnédocer-
veny makulopapulézni exantém s pfevahou na prednich
a lateralnich partiich stehen a na podbfisku, pro ktery
byla nemocna vysetfovana jiz v minulosti bez jasného
vysledku. Koncentrace tryptdzy v séru v kontrolnich od-
bérech byla prekvapivé zvysena nadale i v odstupu né-
kolika dnu (tabulka 2), ackoliv pfi anafylaxi jsou hodnoty

Tabulka 2 - Koncentrace tryptazy v séru pacientky
(norma do 20 pg/I)*

14 h 127 gl
Den 5 44,9 pg/l
Den9 58 pg/l

zvyseny pouze v obdobi do ¢tyf az Sesti hodin. Vzhledem
k suspektnimu dermatologickému nalezu, ktery impono-
val jako urticaria pigmentosa, a ke zvyseni bazalni trypta-
zy padlo podezieni na systémovou mastocytdzu. Zahajili
jsme proto pfislusnou lécbu antihistaminiky (levocetiri-
zin). Stav se postupné zlep3soval a Sesty den hospitalizace
jsme pacientku extubovali, nedoslo k poskozeni mozku
(cerebral performance category scale 1 [CPC-1]) a pfi sou-
Casné terapii milrinonem se zlepsila i ejek¢ni frakce levé
komory z 25 % na 55 % (video 2-4, http://www.cksonline.
cz/coretvasa-case-reports/clanky.php?p=detail &id=66&pi-
d=976&file=343, http://www.cksonline.cz/coretvasa-case-
-reports/clanky.php?p=detail&id=66&pid=976&file=342,
http://www.cksonline.cz/coretvasa-case-reports/clanky.
php?p=detail&id=66&pid=976&file=344); dobrad funkce
levé komory pretrvavala i po vysazeni inotropik.

Molekuldrné-genetické a imunohistologické vysetre-
ni kostni dfené potvrdilo systémovou mastocytézu, typ
smouldering, ¢-KIT pozitivni.

Sedmnacty den byla pacientka propusténa v uspoko-
jivém stavu do domaci péce s relativné dobrou funkci
levé komory. V medikaci pfi dimisi méla kromé standard-
ni terapie srde¢niho selhani antihistaminikum, inhibitor
protonové pumpy a subkutanné aplikovatelny adrenalin
v autoinjektoru.

Nemocna nadale zlstava v nasi péci, hodnota ejekéni
frakce levé komory koliséd pfi opakovanych vysetfenich
v rozmezi 40-55 % a pres veskerou péci pretrvava zvysena
koncentrace tryptazy.

Diskuse

S trendem vznikajicich center pro nemocné po srdecni za-
stavé a s neustale se zlepsujici péci o tyto pacienty rostou
téZz ndroky na rychlost a presnost diferencidlni diagnosti-
ky. Ne vzdy je pficina zastavy zcela jasna a to plati zvlas-
té pro nemocné s jinym nez defibrilovatelnym inicidlnim
rytmem. Stanoveni sérové koncentrace tryptdzy muze
poukazat na moznou etiologii zastavy a tim optimalizo-
vat strategii péce o konkrétniho nemocného. Dosud vsak
tato metoda neni rutinné dostupnd, v Ceské republice je
aktualné pouze osm laboratofi pracujicich s touto meto-
dou.? Spradvny postup pri odbéru ke stanoveni koncentra-
ce tryptdazy pfi podezieni na anafylaktickou reakci sestava
ze dvou odbérdl, prvni v obdobi 15 min az tfi hodiny od
udalosti, dalsi odbér za 24 hodin nebo pozdéji po ode-
znéni pfiznakd.b V pripadé nasi pacientky byl prvni odbér
uskute¢nén az 14 hodin po srde¢ni zastaveé, presto byla
zjisténa hodnota stale extrémné zvysena, ackoli pfi bézné
anafylaktické reakci koncentrace klesa jiz do Ctyf az Ses-
ti hodin;' to zvysilo podezieni na anafylaxi jako pfic¢inu
zastavy, ale o SM jsme zatim neuvaZovali. Teprve nalez
pretrvdvajiciho zvyseni koncentrace tryptazy spolu s koz-
nimi projevy urticaria pigmentosa vzbudil podezieni na
systémovou mastocytézu’ a vedl k zahajeni |écby antihis-
taminiky. Diagnéza SM byla potom potvrzena moleku-
larné-genetickym a histopatologickym vysetfenim. Lze
predpokladat, Ze casnéjsi kontrolni odbér ke stanoveni
koncentrace tryptdzy (u nasi nemocné az paty den) by
umoznil i dFivéjsi zahajeni adekvatni 1éCby a rychlejsi zlep-
Seni stavu.
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Nadale je pfedmétem vyzkumu, zda mlze mit SM
vztah k srdec¢nimu selhavani;® to by mohlo vysvétlit i dil-
¢i zlepseni kardialni kompenzace pacientky po zahajeni
podavani antihistaminika. Systémova mastocytéza muze
stat i v pozadi tzv. Kounisova syndromu®'® — excesivni vy-
plaveni mastocytarnich medidtor muze vyvolat i koro-
narnimi spasmy. Nadale viak nemuizeme s jistotou urit,
zda dilatace a dysfunkce levé komory u nasi nemocné
v predchorobi byla projevem SM nebo se jedna o koinci-
denci s dilata¢ni kardiomyopatii. Magnetickd rezonance
srdce byla provedena jiz tfi mésice pred udalosti (pfed im-
plantaci ICD) s nalezem lehké dilata¢ni kardiomyopatie se
subendokardialnimi [ézemi inferolateralné. Endomyokar-
didlni biopsie nebyla indikovana, nebot by pravdépodob-
né nepredstavovala pfinos pro dalsi terapii.

Dosud neexistuji jasna doporuceni pro terapii, ne-
bot pro jednotlivé postupy nejsou dostatecné dukazy.™
V akutni fazi anafylaxe je vhodna obvykla terapie Soku.
Profylakticky se predpokladd ucinnost antimedidtorové
terapie — blokatory histaminovych receptort, antileuko-
trieny a kortikoidy.' Samozfejmosti je vyvarovani se spou-
Stécich vlivd, pokud jsou zndmy — napf. léky (néktera anti-
biotika, nesteroidni antirevmatika, hmyzi jed, ale i rdzné
fyzikalni vlivy).® Je-li k dispozici, doporucuje se specifickd
imunoterapie pfi znamé noxe, zvazuje se i splenektomie,
ve vyjimecnych pripadech se uzivd cytoredukéni tera-
pie." V soucasné dobé probihaji klinické studie s poda-
vanim cladribinu, midostaurinu, brentuximabu. U nékte-
rych agresivnich forem se zacina pfistupovat k alogenni
transplantaci kostni dfené." Vsichni pacienti se SM by
méli byt vybaveni autoinjektory s adrenalinem.’

Zavér

Anafylakticka reakce je vzacnou, ale zndmou pficinou sr-
decni zastavy. Vysetfeni ke stanoveni koncentrace trypta-
zy je proto tfeba zvazit, kdyz pric¢ina zastavy zUstava ne-
jasna a anamnestické udaje tuto moznost pripoustéji. Jak
prokazuje nase kasuistika, degranulace Zirnych bunék pfi
systémové mastocytéze mlze anafylaxi vyvolat, a proto je
tfeba na toto onemocnéni myslet, zistava-li koncentrace
tryptazy zvysena i v kontrolnich odbérech.

BohuzZel soucasna terapie SM a reZimova opatreni
stdle mohou pouze zmirnit jeji projevy ¢i oddalit relapsy

CURRICULUM VITAE

Univerzity Karlovy.

Homolce ke kardiologické atestaci.

republice).

onemocnéni, takze ani po spravné diagnostice nelze pa-
cientlm zarudit, Ze se srdecni zdstava nebude opakovat.
Implantace ICD sice muze vyresit asystolii, bradykardii
¢i komorovou fibrilaci, ale PEA neovlivni; autoinjektor
s adrenalinem tak muaze byt jedinou zachranou pfi reci-
divé tohoto stavu. Hledani ucinné terapie SM zUstava vy-
zvou soucasné mediciny.

Prohlaseni autorii o mozném stietu zajmu
Autofi prohlasuji, Ze nemaji stfet zajma.

Odkaz na ¢lanek online
http://www.cksonline.cz/coretvasa-case-reports/clanky.
php?p=detail&id=66&pid=976
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V roce 2013 absolvoval obor vieobecné |ékarstvi na 3. |ékaiské fakulté

Po promoci nastoupil na Interni oddéleni Oblastni nemocnice Pfibram, kde
pUsobi jako sekundar na JIP internich oboru (od roku 2015), je ¢lenem tymu
iktového centra. V soucasné dobé se pfipravuje v Kardiocentru Nemocnice Na

Od roku 2014 je ¢lenem Ceské kardiologické spole¢nosti, podilel se na sbéru
dat pro CZECH-3 (registr pacientd s akutnimi koronarnimi syndromy v Ceské

Mezi jeho odborné zajmy patfi intenzivni medicina a akutni stavy v kardiologii.
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