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Popisujeme kazuistiku pacientky s anamnézou hereditarni hemoragické teleangiektazie (HHT) s ¢astou epi-
staxi a anamnézou tranzitorni ischemické ataky. V rdmci diferencidlni diagnostiky byla zvazovéna pfitom-
nost foramen ovale apertum (FOA), které se pravostrannou katetrizaci ani kontrastni echokardiografii
s bubble testem nepotvrdilo. Test nezjistil priinik bubliny septem, ale s odstupem pfiblizné péti sekund se
levd sifi naplnila kontrastni latkou. Vysledek vzbudil podezieni na plicni arteriovendzni malformace (pAVM)
a pacient byl predan do péce hematologa. Pfitomnost zkratd byla ovérena CT vysetfenim a nasledné byly
zkraty uzavieny ve spolupraci s intervenénim radiologem.
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ABSTRACT

We present the case report of a patient with a history of hereditary hemorrhagic telangiectasia with fre-
quent epistaxis and a history of transient ischemic attack. The presence of foramen ovale patens was con-
sidered in the differential diagnostics, which was not confirmed by the right heart catheterization and the
bubble contrast echocardiography. The test did not detect bubble passing through the septum, however,
with an interval of approximately 5 seconds, the left atrium was filled with contrast dye. The result raised the
suspicion of pulmonary arteriovenous malformations and the presence of shunts was verified by CT scan and
subsequently closed in the collaboration with the interventional radiologist. The patient has stayed further
in the hematological dispensarization.

Uvod

k pAVM vrozené. Sekundarni pfipady pAVM jsou raritni,
nejcastéji predstavuji stav po hrudni operaci, traumatu,

Plicni arteriovenézni malformace (pAVM) predstavuji cévy
se strukturadlnimi abnormalitami, které vytvareji pfimou
komunikaci mezi plicnim a systémovym obéhem. Takova-
to komunikace obchazi kapilarni fecisté, coz vede k pra-
volevému zkratu. Tim je narusena vyména plynt i filtrace
systémové Zilni krve." Ve vétsiné pripadl jsou dispozice

aktinomykoéze, schistosomidze anebo pfi hepatopulmo-
nalnim syndromu.? Vétsina pacientu je zcela asymptoma-
tickd, mohou se v3ak objevit zavaznéjsi komplikace, jako
je hemoptyza nebo hemotorax. Vyznamné je riziko neuro-
logickych problémd, véetné tranzitorni ischemické ataky,
cévni mozkové prihody nebo mozkového abscesu.?
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Kazuistika

Pacientka, narozena v roce 1975, prodélala v roce 2022
tranzitorni ischemickou ataku (TIA) s parézou pravé hor-
ni i dolni koncetiny a naslednou Upravou ad integrum.
V bfeznu 2023 u ni byla stanovena diagnéza hereditarni
hemoragické teleangiektazie (HHT), kdy klinicky pacient-
ka popisovala frekventni epistaxe s akcentaci po aplikaci
kyseliny acetylsalicylové. Pacientka byla nasledné pfija-
ta na Interni kardiologickou kliniku FN Brno k uzavéru
suspektniho FOA.

Cestou vena femoralis communis (VFC) byla provedena
pravostranna katetrizace. Katétrem MPA 4F se viak nedafilo
projit skrze FOA, ani s podporou intrakardialni echokardio-
grafie. V pribéhu vysetreni byl proveden kontrolni bubble
test, ktery neprokazal prdnik bublin pres septum a leva sin
se mohutné naplnila kontrastem s odstupem pfiblizné péti
sekund. Katetriza¢né bylo FOA vylouceno, nicméné bylo
vysloveno podezfeni na pFitomnost klinicky vyznamnych
arteriovendznich (AV) malformaci. Pacientce byla nasazena
acetylsalicylova kyselina (ASA) v kompromisni davce a byla
pifedana do péce hematologu. Déale se pacientce v ramci
diferencidlni diagnostiky doplnila CT angiografie arterie
pulmonalis, kde byl nalez vice¢etnych AV malformaci v plic-
nim parenchymu oboustranné, nejvétsi vlevo v segmentu
S5, vpravo v S4, ostatni mensi (obr. 1, 2, https:/www.kar-
dio-cz.cz/coretvasa-case-reports/kdyz-komplikace-forame-
novaleapertum-neni-komplikaci-foramenovaleapertum-
-aneb-projevy-hereditarni-hemoragicke-teleangiektazie.
htmI?file=1308, https://www.kardio-cz.cz/coretvasa-case-
-reports/kdyz-komplikace-foramenovaleapertum-neni-kom-
plikaci-foramenovaleapertum-aneb-projevy-hereditarni-
-hemoragicke-teleangiektazie.html?file=1307, video 1, 2,
https://www.kardio-cz.cz/coretvasa-case-reports/kdyz-kom-
plikace-foramenovaleapertum-neni-komplikaci-forame-
novaleapertum-aneb-projevy-hereditarni-hemoragicke-
-teleangiektazie.ntml?file=1304, https://www.kardio-cz.cz/
coretvasa-case-reports/kdyz-komplikace-foramenovaleaper-
tum-neni-komplikaci-foramenovaleapertum-aneb-projevy-
-hereditarni-hemoragicke-teleangiektazie.html|?file=1303).

V prosinci 2023 byla pacientka poprvé hospitalizova-
na na Interni hematologické a onkologické klinice FN
Brno k realizaci uzavéru plicnich AV malformaci. V lokalni
anestezii byla pod ultrazvukovou kontrolou provedena
punkce VFC vpravo a byl zaveden 6F sheath. Nasledné byl
zaveden katétr cestou pravostrannych srdec¢nich oddill
do a. pulmonalis , kde byly provedeny opakované nastfi-
ky kontrastni latky. PFi nastfiku s katétrem centralnéji v a.

Obr. 1, 2 - CT nalez vicecetnych AV malformaci v plicnim parenchy-
mu oboustranné.

Obr. 3 - Uzavér pAVM
e v pravém plicnim poli.

Obr. 4 - Uzavér pAVM
v levém plicnim poli.

pulmonalis se zobrazuje nejvétsi pAVM v S5, jeji odstup
je ale obtiznéji diferencovatelny a i pres opakované po-
kusy se nedafi zdsobujici vétev selektivné nasondovat.
Pro dlouhy cas byl vykon ukoncen jako zmapovani ana-
tomickych pomérl a odstupu privodné tepny dominantni
plicni AVM vlevo. Uzavér zkratu byl naplanovan s odstu-
pem. Postupné byly v nasledujicich tfech sezenich béhem
ledna, Unora a bfezna 2024 realizovany uzavéry celkem
Sesti klinicky vyznamnych pAVM, pfevdzné v cévnim fe-
Cisti pravé plice, s prlmérem pfivodné arterioly 3 a vice
milimetrd.

Vykony probéhly bez komplikaci a pacientka je dale bez
detekce dalSich klinicky vyznamnych plicnich zkratd (obr.
3, 4, https://www.kardio-cz.cz/coretvasa-case-reports/kdyz-
-komplikace-foramenovaleapertum-neni-komplikaci-fora-
menovaleapertum-aneb-projevy-hereditarni-hemoragicke-
-teleangiektazie.html?file=1306, https:/www.kardio-cz.cz/
coretvasa-case-reports/kdyz-komplikace-foramenovalea-
pertum-neni-komplikaci-foramenovaleapertum-aneb-pro-
jevy-hereditarni-hemoragicke-teleangiektazie.html?fi-
le=1305).

Diskuse

Nejcastéjsi komplikace pAVM jsou dlsledkem pravolevého
zkratu, ktery usnadnuje prinik trombotickych ¢i septickych
embolt do mozkové cirkulace. V nékterych pfipadech mo-
hou tyto zadvazné komplikace vzniknout jako prvni symptom
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Projevy hereditarni hemoragické teleangiektazie

vedouci k diagnéze pAVM a pfipadné i samotné hereditar-
ni hemoragické teleangiektazie (HHT).? Dalsi komplikaci je
také hyperkineticky obéh: AV malformace zkracuji cestu
krve z tepen do Zil, co? vede ke zvy3ené rychlosti obéhu. Ca-
sem muze tento jev vést az k srde¢nimu selhani. Velké pro-
cento pacientt s HHT zaznamenava vyskyt AV malformaci
také v gastrointestindlnim systému, coZz muze vést, zejména
ve vyssim véku, ke krvaceni do travici trubice. Ascites, krva-
ceni z portokavalnich varixd ¢i znamky srde¢niho selhani
mohou naznacovat dalsi vyznamnou komplikaci u pacient
s HHT, kterou je vyskyt AV malformaci v jatrech. Postizeni
jater se popisuje u 32-78 % pacient(.*

Claire L. Shvolin v ¢lanku Pulmonary arteriovenous
malformations popisuje dalsi symptomy, dle incidence
mezi nejcastéjsi patfi:

Dyspnoe: Dusnost a hypoxemie z dlivodu pravolevého
zkratu byvé castym symptomem i v zdvaznych pfipadech.
V roce 1949 byla pravé dyspnoe pfi¢inou vyhledani Iékar-
ského oSetfeni u 51 % pacientl, v roce 1998 pocet Cinil
47 % a v recentnich studiich pouze 14,6 %.

Hemoragické pfihody: Krvaceni u PAVM, které vede
k hemoptyze nebo hemotoraxu, je vzacnou, ale poten-
cidlné fatalni komplikaci. Navic u pacientt s koexistujici
HHT mulze byt hemoptyza také dlsledkem nazofarynge-
alni a endobronchialni teleangiektazie.

U pacientl s HHT by pfitomnost jiné krvacivé poruchy
mohla vyznamné zhorsit hemoragické projevy spojené
s timto stavem. Kromé krevniho obrazu (véetné trombo-
cytd) mezi zdkladni vysetfeni, kterd musi kazdy pacient
podstoupit, patfi podrobné vysetfeni koagula¢nich pa-
rametrd, protrombinovy &as (PT), aktivovany parcialni
tromboplastinovy c¢as (aPTT), trombinovy ¢as (TT) a kon-
centrace fibrinogenu spolu s hodnocenim fibrinolyzy.
Hodnoceni aktivity jednotlivych koagulacnich faktora je
zasadni v pripadé prodlouzeného PT nebo aPTT. V pfi-
padé krvacivych komplikaci je dulezité vysetfit primarni
hemostdzu pomoci testd, jako je PFA 100, agregace trom-
bocytd a vylouceni von Willebrandovy choroby a pfipad-
né faktor Xlll. Pro patologickou fibrinolyzu je nezbytné
posouzeni plazminogenu a a,-antiplazminu.®

Bolest na hrudi: Pleuriticka bolest na hrudi byla popi-
sovana az u 10 % pacientu.

Neurologické potize: Vysoky vyskyt ischemickych
mozkovych pfihod (9-18 %) a mozkovych abscest (7,8-
19,0 %).

Migrendzni bolesti hlavy: Dvojnasobné riziko u pacien-
td s PAVM, casto se zlepsuji po 1écbé.

Komplikace souvisejici s t€hotenstvim: Zvysené rizi-
ko zavazného krvaceni (1 %), plicni embolie a infarktu
myokardu." Dle vyzkumU Zeny s lé¢enymi plicnimi AVM
nemaji zvysené riziko komplikaci ve srovnani se zdravymi
téhotnymi. V dlsledku toho se pro téhotné Zeny s dia-
gnézou HHT doporucuje screening po pAVM. Pomoci
transtorakalni echokardiografie (TTE) s kontrastni latkou
nebo nativniho CT hrudniku, idedlné na za¢atku druhého
trimestru, kdy by méla byt zahdjena také lécba.®

Zobrazovaci metody k diagnostice pAVM

TTE slouzi jako rychld, jednoducha a minimalné invazivni
metoda pro prvotni screening pAVM. Po intravenéznim

podani rozmichaného fyziologického roztoku se v levych
srde¢nich dutinach béhem dvou az péti srdecnich tepl
snadno zviditelni echogenni mikrobubliny, které nazna-
Cuji potencidlni existenci pravolevého plicniho zkratu. Na
rozdil od pfitomnosti intrakranialniho zkratu, pri kterém
jsou mikrobubliny pfitomné v levostrannych srdecnich
oddilech ihned po jejich aplikaci. Dalsi zobrazovaci meto-
da vyuzivana v diagnostice této anomadlie je kontrastni CT
vySetieni s tenkymi fezy, které slouzi k presné identifikaci
lokalizace (zda jde o mnohocetné diskrétni nebo difuz-
ni), velikosti a typu (napf. jednoduché versus komplexni)
PAVM.’

Mezi |é¢ebné postupy HHT v dnesni dobé patfi:

Lokalni a systémova lécba epistaxe, kterd je casto do-
minujicim problémem v prvni fazi nemoci.

Pfi anemizaci, bez pfitomnosti epistaxe, je zapotrebi
myslet na gastrointestinalni krvaceni.

Lokdlni lécba zahrnuje endoskopické metody, které
maji jak diagnosticky, tak i |é¢ebny vyznam. Pokud je ne-
ucinng, indikovana je farmakologicka lécba, ktera zahr-
nuje léky, jako je oktreotid, ktery sniZzuje krevni ztraty. Pfi
vyznamnéjsim nebo pretrvavajicim krvaceni se navrhuji
také antifibrinolytika a antiangiogenni léky. V pfitom-
nosti AVM, zavislosti na jejich umisténi a dostupnosti se
pouzivaji emboliza¢ni techniky a v nékterych pfipadech
i chirurgicky zakrok nebo radioterapie.

Antiangiogenni léky, jako je bevacizumab a thali-
domid, slibné snizuji vyskyt krvaceni a zlepsuji kvalitu
Zivota tim, Ze brani novotvorbé cév, dale snizenim hyper-
kinetického obéhu, snizenim pritoku krve AV malforma-
cemi, v nékterych pripadech také snizily ¢etnost nutnosti
transplantace jater.

Drive se pouzivala také estrogen-progesteronova Iéc-
ba, kterd je vSak nyni omezena kvili moznym nezadoucim
ucinkdm. Léky jako tamoxifen (antiestrogen) byly zkou-
many pro jejich potencialni prinos, dnes se vsak od jejich
uzivani pro dostupnost ucinnéjsich antiangiogennich
pfipravkd upousti. K novéjsim Iékim, které se zkoumaji,
patii pazopanib a dalsi inhibitory tyrozinkinazy s antian-
giogennimi ucinky. Léky jako sirolimus a tacrolimus, které
se obvykle pouzivaji jako imunosupresiva, prokazaly po-
tencidl pti snizovani proliferace cévnich malformaci u pa-
cientd s HHT. Dale pro zvladnuti anémie v disledku casté-
ho krvaceni je nutno myslet na substituci Zeleza perordlni
anebo intravenézni formou v pfipadé nutnosti.?

Zaveér

Kazuistika popisuje pripad pacientky s anamnézou HHT,
s Castymi epistaxemi a prodélanou tranzitorni ischemic-
kou atakou. Pavodni predpoklad pfitomnosti patentniho
foramen ovale, které mohlo prispét k pacientciné klinické
anamnéze, se pravostrannym katetriza¢nim vysetfenim
a echokardiografickym vysetfenim s bubble testem ne-
potvrdil. Misto toho byla zjisténa arteriovenézni malfor-
mace v oblasti plic pfi diagnéze hereditarni hemoragické
teleangiektazie. Uzavér plicnich AV malformaci byl vzhle-
dem k cetnosti vyskytu u pacientky s ispéchem realizovan
ve vice fazich v oblasti obou plic.

Povazujeme za dllezité zdlraznit diagnostické problé-
my u pacientt s HHT, u nichz mohou byt pficiny cévnich
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mozkovych pfihod multifaktoridlni a nemuseji byt vzdy
pfic¢itany pouze FOA ¢i standardnim rizikovym faktoram.
Nezbytna je realizace Sirsiho diagnostického algoritmu
zahrnujici presnou charakteristiku cévnich abnormalit
a navazujicich o3etfeni na specializovaném pracovisti.
Uvedeny postup je nutny pro prevenci recidiv cévnich
mozkovych pfihod jak trombotického, tak septického pu-
vodu, které mohou byt vzacné i prvnim pfiznakem HHT.
Do budoucna je jisté nutné realizovat sledovani
pacientky s vyuzitim zobrazovacich metod ke v¢asnému
zachytu mozné rekanalizace, progrese ¢i novotvorby plic-
nich AVM a pokracujici hematologické dispenzarizace.

Podékovani

Dékuji spoluautordim za pripominky, zpétnou vazbu
a Upravy textu, dale dékuji vSem koleguim, ktefi se podile-
li na péci o nasi pacientku.

Prohlaseni autorii o mozném stretu zajmu
Zadny stfet zajma.

Financovani

Podpofeno MZ CR - RVO (FNBr, 65269705).

Prohlaseni autorti o etickych aspektech publikace
Prace byla vedena v souladu s etickymi standardy.

Informovany souhlas
Pacient udélil souhlas s publikaci pfipadu.
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