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Plicni hypertenze na podkladé plicni tumordzni mikroembolizace nebo plicni nadorové trombotické mik-
roangiopatie je vzacnou komplikaci znamého ¢i dosud nediagnostikovaného onkologického onemocnéni.
Uvadime pripad 37letého, dosud zdravého pacienta, ktery byl hospitalizovan pro nové zachycené pravo-
stranné srdecni selhani na podkladé tézké plicni hypertenze. Jednalo se o prvni projev dosud nediagnostiko-
vaného generalizovaného karcinomu zaludku. Pro rychlou progresi obtizi pacienta a jeho umrti do 48 hodin
od prichodu do nemocni¢niho zafizeni byla pficina stavu zjiSténa az pfi pitvé.

© 2021, CKS.

ABSTRACT

Pulmonary hypertension caused by pulmonary tumor microembolism or pulmonary tumor thrombotic mic-
roangiopathy is a rare complication of already known or yet undiagnosed malignancy. We present a case of
a 37-year-old previously healthy man who was diagnosed with right heart failure due to severe pulmonary
hypertension. The underlying condition was an undiagnosed gastric cancer with micrometastases into lung
arterioles. This was diagnosed at autopsy since the patient died within 48 hours of admission to the hospital.

Uvod

Plicni hypertenze je definovadna jako vzestup stfedniho
tlaku v plicnici v klidu nad hodnotu 25 mm Hg mérené-
ho pfi pravostranné srdec¢ni katetrizaci. Plicni nddorova
hypertenze (tumor pulmonary hypertension, TPH) u pa-
cientl se soucasnou ¢i pfedchozi malignitou v anamnéze
zahrnuje kromé makrovaskularnich forem (plicni embo-
lie ¢i angiosarkom) i formy mikrovaskularni: plicni nddo-
rovd mikroembolizace (pulmonary tumor microemboli-
sm, PTE) a plicni nddorova trombotickd mikroangiopatie
(pulmonary tumor thrombotic microangiopathy, PTTM).!
PTTM je vzacnad forma prekapilarni plicni hypertenze

charakterizovana fibrocelularni intimalni proliferaci ma-
lych plicnich tepen u pacientt s generalizovanym karci-
nomem s mikrometastdzami do plicniho recisté. Vede
k pretizeni pravostrannych srde¢nich oddild a nasledné
k selhani pravé komory srde¢ni a respira¢nimu selhani.
U vétsiny pacientd je PTTM diagnostikovano posmrtné.?
Definitivni diagndza sestava z histologického prikazu
naddorovych bunék uvnitf plicnich cév a soucasné pritom-
nych architektonickych zmén plicniho recisté.? Karcinom
Zaludku je jednou z nejcastéjsich malignit zodpovédnych
za vznik TPH.2 Pravostranné srdec¢ni selhani na podkladé
tézké plicni hypertenze muize byt prvnim projevem ma-
lignity.
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Popis pripadu

Sedmatficetilety, dosud zdravy pacient byl hospitalizo-
van na Kardiologickém oddéleni Krajské nemocnice Li-
berec na doporuceni praktického lékare k diagnostice
nové vzniklé namahové dusnosti zhor3ujici se v Fadu dnd,
doprovazené suchym kaslem a bolestmi na hrudi a mezi
lopatkami. Pacient byl do vzniku obtizi aktivnim sportov-
cem a posledni rok nekurakem. Dle informaci od praktic-
kého lékare byla recentné provedena spirometrie s nor-
malnimi hodnotami.

PFi prijeti k hospitalizaci byl pacient dusny pfi mini-
malni ndmaze (NYHA 1lI-1V), saturace arteridIni krve kys-
likem v klidu byla 89 % soucasné s hypokapnii 3,27 kPa.
Na monitoru byla pfitomna sinusova tachykardie 115/min
a krevni tlak ¢inil 125/70 mm Hg. Vstupné byla vyloucena
infekce COVID-19 (negativni polymerazova retézova re-
akce [PCR]) a plicni embolie (CT angiografie arteria pul-
monalis). Jako vedlej$i ndlez na vypocetni tomografii (CT)
byla popsana bronchiolitis obou plicnich kfidel a uzlinovy
proces mediastina a retroperitonea (obr. 1). Laboratorné
bylo pfitomno zvyseni hodnot D-dimerl (2,01 mg/l) a mir-
na leukocytéza (12,7 x 10%1) s C-reaktivnim proteinem
(CRP) 18,4 mg/I, ostatni vysledky byly bez vétsich vychylek
od normy. Pfitomnost paraproteinu nebyla prokazana.

Obr. 1 - Bronchiolitis plic (Radiodiagnostické odd. KN Liberec)

V den pfijeti byla doplnéna jicnovad echokardiografie
s nalezem zndmek tézké plicni hypertenze s dilataci a dys-
funkci pravostrannych srde¢nich oddild (obr. 2) se sekun-
darni vyznamnou trikuspidalni regurgitaci a systolickym
tlakem v plicnici (PASP) 65-70 mm Hg. Byl vylouc¢en levo-
pravy zkrat. Levostranné oddily byly bez zavazné patolo-
gie s ejek¢ni frakci levé komory srdecni 60 %.

Byla zahajena lécba diuretiky, avsak bez valného efek-
tu. Vzhledem k podezieni na plicni arteridlni hypertenzi
byl pacient ¢asné odeslan do Centra pro plicni hypertenzi
VEN Praha. Zde byl vstupné zaveden centralni zZilni katétr
do levostranné VJI pod ultrazvukovou kontrolou, pfi¢cemz
byly popsany i velké pakety lymfatickych uzlin v kréni
oblasti. Pro progredujici dusnost, sinusovou tachykardii
a snizenou saturaci Zilni krve kyslikem (5 0,) 27 % (nor-
ma 60-80 %) a zvysenou hodnotu laktatu 10 mmol/l byl
pacient pfemistén na jednotku intenzivni péce, kde bylo
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Obr. 2 - Dilatovana prava komora v A4C projekci (Kardiocentrum
KN Liberec)

zahajeno podavani levosimendanu pro znamky dysfunk-
ce pravé komory srdecni. Pfes intenzivni 1é¢bu se pacien-
tav stav nadale rychle zhorSoval. Mimo klidovou dusnost
a sinusovou tachykardii byly pritomny opakované stavy
nauzey, po zvraceni intermitentni poruchy védomi a né-
sledné kratky generalizovany kiecovy stav. Po podani
diazepamu doslo k progresi respiracni insuficience s nut-
nosti intubace, poté k rozvoji elekromechanické disociace
a byla zahajena kardiopulmonalni resuscitace, avsak bez
obnoveni u¢inného krevniho obéhu. Pacient zemrel do 48
hodin od pfichodu do nemocni¢niho zafizeni a byla indi-
kovana patologicko-anatomicka pitva.

PFi pitvé byl zjistén dosud nediagnostikovany smise-
ny adenokarcinom kardie zaludku infiltrujici celou sténu
orgdnu, avsak nezuzujici lumen jicnu ani Zaludku. Déle
byla nalezena metastaticka loziska jater, bedernich ob-
ratld a lymfadenopatie mediastina, hilu jater a retroperi-
tonea. Na srdci dominoval ndlez dilatované pravé komory
se zbytnélou svalovinou a trabekulizaci. Na plicich byly
oboustranné v odstupech drobnych vétvi plicnich tepen
popsany makroskopicky patrné zlutavé pendulujici tvary
do 0,5 mm. Mikroskopicky se jednalo o nadorovou embo-
lizaci do plicnich tepen malého a stfedniho kalibru. Byla
nalezena rlizna stadia postizeni perifernich vétvi plicnich

Obr. 3 - Fibrozné obliterovana periferni vétev plicni tepny s rezi-
dudlnimi nadorovymi burikami (v centru), mensi tepenna lumina
vypInéna &erstvéjsimi tromby (vpravo) (Ustav patologie 1. LF UK
a VFN Praha)
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tepen - jak fibr6zné obliterované cévy, tak jejich lumina
s rezidualnimi nadorovymi burikami. Souc¢asné nechybéla
lumina vyplnéna cerstvymi tromby (obr. 3). Dle imunohis-
tochemického barveni byly postizeny pouze krevni cévy
(pozitivni nalez barvenim CD31 - marker cévniho endo-
telu). Naopak nebyla prokdzana invaze do lymfatickych
cév (negativni ndlez barvenim D2-40 — marker lymfatické-
ho endotelu). Makroskopicky viditeIné noduly ve vétveni
cév sestavaly z nadsténnych trombU obsahujicich nddorové
buriky (obr. 4). V plicni tkani nebyly pfitomny makrome-
tastazy karcinomu.

Nami popisovany pacient nemél v predchorobi Zadné
pfiznaky, které by upozorfiovaly na mozZnou pfitomnost
karcinomu zaludku, napfiklad hubnuti, bolesti bficha,
dyspepsie ¢i poruchy pasaze.

Obr. 4 - Noduly ve vétveni plicnich tepen sestavajici z nasténnych
tromb0 obsahujicich nadorové buriky (Ustav patologie 1. LF UK
a VFN Praha)

Diskuse

TPH je vzacnou komplikaci znamého ¢i dosud nediagnos-
tikovaného onkologického onemocnéni. Plicni hyperten-
ze na podkladé PTTM byla poprvé popsana Axelem von
Herbayem a jeho kolektivem v roce 1990.* Prezentuje
se subakutnim respira¢nim selhdnim, progredujicim pra-
vostrannym srde¢nim selhanim a nahlou smrti. Klinicky
dominuje predeviim rychle progredujici namahova dus-
nost. Mlze byt pritomen suchy kasel a bolesti na hrudi.
CT angiografie plicnice neprokaze defekty v naplni plic-
niho fecisté ani loziskové zmény, aviak pravidelné byvaji
popisovany opacity mlé¢ného skla, centrilobuldrni noduly
a zesileni cévni stény a interlobuldrnich sept (vypocetni
tomografie s vysokym rozlisenim [high resolution compu-
ted tomography, HRCT]).%®

PTE nevede ke vzniku plicnich makrometastdz. Byl
zdokumentovan vyvoj PTE do PTTM, kdy mikroemboly
nadorovych bunék mechanicky obturuji malé arterie a ar-
terioly a nasledné aktivuji koagula¢ni systém a uvolnéni
medidtort zdnétu a rastovych faktord vcéetné vaskular-
niho endotelového rastového faktoru (VEGF), coz vede
k trombéze, fibrocelularni intimalni proliferaci a stenéze
lumina cév.? Nejcastéjsi malignitou zpUsobujici TPH jsou
malo diferencované adenokarcinomy, na prvnim misté
adenokarcinom Zaludku.>3¢ Ddvodem muze byt vysoka
exprese VEGF, charakteristickd pro bunky Zaludecniho
karcinomu.’

Pro rychly prabéh a obtiZnou diagnostiku je TPH ¢asto
oznacovana jako ,plicni hypertenze nejasného pavodu”
a pfi¢ina stavu byva urcena az pfi pitvé. Dle dostupnych
zdroju je prevalence PTE u pacientd pitvanych po umrti
v dUsledku malignity 3 az 26 % a PTTM 1,4 % (resp. 0,9
az 3,3 %)."?> Median preziti pacientl od zacatku podava-
ni oxygenoterapie je devét dni.? Doba do umrti pacienta
z davodu PTTM je kratsi v pfipadé negativni onkologické
anamnézy.'

Rychle progredujici, jinak nevysvétlitelna plicni hyper-
tenze s pravostrannym srde¢nim selhanim by méla vzbudit
podezieni na PTTM jako projev malignity, a to zejména
u pacientd s anamnézou predchoziho nadorového one-
mocnéni. V¢asna diagnostika je nezbytna pro potencialni
preziti pacienta.” Transbronchidlni biopsii plic ¢i odbérem
cytologického vzorku pfi pravostranné srde¢ni katetrizaci
(PSK) mGze byt diagnostikovdna malignita a po doplnéni
daldich vysetfeni nasazena onkologicka lé¢ba s nasled-
nym delSim prezitim pacienta.>® Podani kombinace sys-
témové chemoterapie, oxygenoterapie a antikoagulace
mUze zmirnit rychly prdbéh onemocnéni.® Ac¢koliv je TPH
fazena do stejné skupiny jako plicni hypertenze v ramci
chronické tromboembolické nemoci, nejsou k dispozici
data o nasazeni antikoagulacni terapie v pfipadé diagné-
zy PTTM. 1

Onkologicky screening pacientd se zjisténou plicni
hypertenzi nejasného plvodu je nutnou soucasti vy-
Setfovaciho algoritmu. Spektrum dobfe dostupnych
a lehce proveditelnych vysetifeni zahrnuje rtg hrudniku,
ultrazvuk bficha, gastroskopii, test na okultni krvaceni
ve stolici a odbér prostatického specifického antigenu
(PSA), resp. u Zen vySetfeni ambulantnim gynekolo-
gem. Transbronchidlni biopsie plic ¢i cytologie ze vzor-
ku odebraného pfi pravostranné srdecni katetrizaci
u symptomatickych pacientd muUze vést ke vcasnému
nalezu mikrometastaz ¢i bunék karcinomu v plicnim re-
Cisti, které by standardnim vy3etifovacim procesem (rtg/
CT/HRCT plic, CT angiografie [CTA] plicnice) zustaly ne-
odhaleny.

Zaver

V klinické praxi se lékafi zejména internich obort s pa-
cienty s moznou PTTM setkdvaji, nicméné tato diagndza
je vzadcna, nebyvd na ni pomysleno, a proto je poddia-
gnostikovana. Pokud jiz podezieni na PTTM vyvstane,
pacienti byvaji ¢asto téZzce polymorbidni ¢i rizikovi k dalsi-
mu znacné zatéZujicimu vysetifovani a 1é¢bé. Nezbytna je
Uzka spoluprace mezi praktickym lékarem, ambulantnim
kardiologem a v ndvaznosti na né internim ¢i kardiologic-
kym oddélenim spadové nemocnice a nasledné superspe-
cializovanym centrem. Pouze rychla onkologicka diagnos-
tika s naslednou [é¢bou mUze zvratit casto fatalni pribéh
onemocneéni.

Podékovani
Za spolupraci pfi tvorbé ¢lanku dékuji prof. MUDr. Pavlu
Jansovi, Ph.D. (Centrum pro plicni hypertenzi VFN Praha),
kolegyni MUDr. Kristyné Vymétalové (Kardiocentrum KN
Liberec) a kolegovi MUDr. Danu Baranovi (Kardiocentrum
KN Liberec).



M. Radlova et al.

611

Prohlaseni autorti o mozném stfetu zajmu
Pfi tvorbé ¢lanku nevznikl zZadny stfet zajma.

Literatura

1.

2.

Price LC, Seckl MJ, Dorfmuller P, Wort SJ. Tumoral pulmonary
hypertension. Eur Respir Rev 2019;28:180065.

Uruga, H, Fujii, T, Kurosaki, A, et al. Pulmonary Tumor
Thrombotic Microangiopathy: A Clinical Analysis of 30 Autopsy
Cases. Intern Med. 2013;52(12):1317-23.

Kumar N, Price LC, Montero MA, et al. Pulmonary tumour
thrombotic microangiopathy: unclassifiable pulmonary
hypertension? Eur Respir J 2015;46:1214-1217.

Von Herbay A, llles A, Waldherr R, et al. Pulmonary tumor
thrombotic microangiopathy with pulmonary hypertension.
Cancer 1990;66:587-592.

Imakura T, Tezuka T, Inayama M, et al. A Long-term Survival
Case of Pulmonary Tumor Thrombotic Microangiopathy due

to Gastric Cancer Confirmed by the Early Diagnosis based on
a Transbronchial Lung Biopsy. Intern Med 2020;59:1621-1627.
Higo K, Kubota K, Takeda A, et al. Successful Antemortem
Diagnosis and Treatment of Pulmonary Tumor Thrombotic
Microangiopathy. Intern Med 2014;53:2595-2599.
Endicott-Yazdani, T, Ghazi, A, Armstrong, D, et al. Fatal
pulmonary tumor thrombotic microangiopathy caused by
undiagnosed metastatic gastric adenocarcinoma. Proc (Bayl
Univ Med Cent) 2015;28:482-483.

Fujikawa H, Wakabayashi T. Pulmonary tumour thrombotic
microangiopathy. CMAJ 2020;192:E256.

Kitamura A, Nishimura N, Jinta T, et al. A Case of Pulmonary
Tumor Thrombotic Microangiopathy Diagnosed by
Transbronchial Lung Biopsy and Treated with Chemotherapy
and Long-Term Oxygen and Anticoagulation Therapies. Case
Rep Pulmonol 2013;2013:259080.

Murgier M, Forest F, Savale L, et al. Pulmonary hypertension
due to pulmonary artery obstructions by malignant tumoral
cells. Respir Med Res 2019;76:10-12.




<<
  /ASCII85EncodePages false
  /AllowTransparency false
  /AutoPositionEPSFiles true
  /AutoRotatePages /None
  /Binding /Left
  /CalGrayProfile (Dot Gain 20%)
  /CalRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CalCMYKProfile (U.S. Web Coated \050SWOP\051 v2)
  /sRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CannotEmbedFontPolicy /Error
  /CompatibilityLevel 1.4
  /CompressObjects /Tags
  /CompressPages true
  /ConvertImagesToIndexed true
  /PassThroughJPEGImages true
  /CreateJobTicket false
  /DefaultRenderingIntent /Default
  /DetectBlends true
  /DetectCurves 0.0000
  /ColorConversionStrategy /CMYK
  /DoThumbnails false
  /EmbedAllFonts true
  /EmbedOpenType false
  /ParseICCProfilesInComments true
  /EmbedJobOptions true
  /DSCReportingLevel 0
  /EmitDSCWarnings false
  /EndPage -1
  /ImageMemory 1048576
  /LockDistillerParams false
  /MaxSubsetPct 100
  /Optimize true
  /OPM 1
  /ParseDSCComments true
  /ParseDSCCommentsForDocInfo true
  /PreserveCopyPage true
  /PreserveDICMYKValues true
  /PreserveEPSInfo true
  /PreserveFlatness true
  /PreserveHalftoneInfo false
  /PreserveOPIComments true
  /PreserveOverprintSettings true
  /StartPage 1
  /SubsetFonts true
  /TransferFunctionInfo /Apply
  /UCRandBGInfo /Preserve
  /UsePrologue false
  /ColorSettingsFile ()
  /AlwaysEmbed [ true
  ]
  /NeverEmbed [ true
  ]
  /AntiAliasColorImages false
  /CropColorImages true
  /ColorImageMinResolution 300
  /ColorImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleColorImages true
  /ColorImageDownsampleType /Bicubic
  /ColorImageResolution 300
  /ColorImageDepth -1
  /ColorImageMinDownsampleDepth 1
  /ColorImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeColorImages true
  /ColorImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterColorImages true
  /ColorImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /ColorACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /ColorImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000ColorACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000ColorImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasGrayImages false
  /CropGrayImages true
  /GrayImageMinResolution 300
  /GrayImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleGrayImages true
  /GrayImageDownsampleType /Bicubic
  /GrayImageResolution 300
  /GrayImageDepth -1
  /GrayImageMinDownsampleDepth 2
  /GrayImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeGrayImages true
  /GrayImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterGrayImages true
  /GrayImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /GrayACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /GrayImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000GrayACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000GrayImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasMonoImages false
  /CropMonoImages true
  /MonoImageMinResolution 1200
  /MonoImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleMonoImages true
  /MonoImageDownsampleType /Bicubic
  /MonoImageResolution 1200
  /MonoImageDepth -1
  /MonoImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeMonoImages true
  /MonoImageFilter /CCITTFaxEncode
  /MonoImageDict <<
    /K -1
  >>
  /AllowPSXObjects false
  /CheckCompliance [
    /None
  ]
  /PDFX1aCheck false
  /PDFX3Check false
  /PDFXCompliantPDFOnly false
  /PDFXNoTrimBoxError true
  /PDFXTrimBoxToMediaBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXSetBleedBoxToMediaBox true
  /PDFXBleedBoxToTrimBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXOutputIntentProfile ()
  /PDFXOutputConditionIdentifier ()
  /PDFXOutputCondition ()
  /PDFXRegistryName ()
  /PDFXTrapped /False

  /CreateJDFFile false
  /Description <<

    /BGR <>
    /CHS <FEFF4f7f75288fd94e9b8bbe5b9a521b5efa7684002000410064006f006200650020005000440046002065876863900275284e8e9ad88d2891cf76845370524d53705237300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c676562535f00521b5efa768400200050004400460020658768633002>
    /CHT <FEFF4f7f752890194e9b8a2d7f6e5efa7acb7684002000410064006f006200650020005000440046002065874ef69069752865bc9ad854c18cea76845370524d5370523786557406300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c4f86958b555f5df25efa7acb76840020005000440046002065874ef63002>
    /CZE <>
    /DAN <>
    /DEU <>
    /ESP <>
    /ETI <>
    /FRA <>
    /GRE <>

    /HRV (Za stvaranje Adobe PDF dokumenata najpogodnijih za visokokvalitetni ispis prije tiskanja koristite ove postavke.  Stvoreni PDF dokumenti mogu se otvoriti Acrobat i Adobe Reader 5.0 i kasnijim verzijama.)
    /HUN <>
    /ITA <>
    /JPN <FEFF9ad854c18cea306a30d730ea30d730ec30b951fa529b7528002000410064006f0062006500200050004400460020658766f8306e4f5c6210306b4f7f75283057307e305930023053306e8a2d5b9a30674f5c62103055308c305f0020005000440046002030d530a130a430eb306f3001004100630072006f0062006100740020304a30883073002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee5964d3067958b304f30533068304c3067304d307e305930023053306e8a2d5b9a306b306f30d530a930f330c8306e57cb30818fbc307f304c5fc59808306730593002>
    /KOR <FEFFc7740020c124c815c7440020c0acc6a9d558c5ec0020ace0d488c9c80020c2dcd5d80020c778c1c4c5d00020ac00c7a50020c801d569d55c002000410064006f0062006500200050004400460020bb38c11cb97c0020c791c131d569b2c8b2e4002e0020c774b807ac8c0020c791c131b41c00200050004400460020bb38c11cb2940020004100630072006f0062006100740020bc0f002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e00300020c774c0c1c5d0c11c0020c5f40020c2180020c788c2b5b2c8b2e4002e>
    /LTH <>
    /LVI <>
    /NLD (Gebruik deze instellingen om Adobe PDF-documenten te maken die zijn geoptimaliseerd voor prepress-afdrukken van hoge kwaliteit. De gemaakte PDF-documenten kunnen worden geopend met Acrobat en Adobe Reader 5.0 en hoger.)
    /NOR <>
    /POL <>
    /PTB <>
    /RUM <>
    /RUS <>
    /SKY <>
    /SLV <>
    /SUO <>
    /SVE <>
    /TUR <>
    /UKR <>
    /ENU (Use these settings to create Adobe PDF documents best suited for high-quality prepress printing.  Created PDF documents can be opened with Acrobat and Adobe Reader 5.0 and later.)
  >>
  /Namespace [
    (Adobe)
    (Common)
    (1.0)
  ]
  /OtherNamespaces [
    <<
      /AsReaderSpreads false
      /CropImagesToFrames true
      /ErrorControl /WarnAndContinue
      /FlattenerIgnoreSpreadOverrides false
      /IncludeGuidesGrids false
      /IncludeNonPrinting false
      /IncludeSlug false
      /Namespace [
        (Adobe)
        (InDesign)
        (4.0)
      ]
      /OmitPlacedBitmaps false
      /OmitPlacedEPS false
      /OmitPlacedPDF false
      /SimulateOverprint /Legacy
    >>
    <<
      /AddBleedMarks false
      /AddColorBars false
      /AddCropMarks false
      /AddPageInfo false
      /AddRegMarks false
      /ConvertColors /ConvertToCMYK
      /DestinationProfileName ()
      /DestinationProfileSelector /DocumentCMYK
      /Downsample16BitImages true
      /FlattenerPreset <<
        /PresetSelector /MediumResolution
      >>
      /FormElements false
      /GenerateStructure false
      /IncludeBookmarks false
      /IncludeHyperlinks false
      /IncludeInteractive false
      /IncludeLayers false
      /IncludeProfiles false
      /MultimediaHandling /UseObjectSettings
      /Namespace [
        (Adobe)
        (CreativeSuite)
        (2.0)
      ]
      /PDFXOutputIntentProfileSelector /DocumentCMYK
      /PreserveEditing true
      /UntaggedCMYKHandling /LeaveUntagged
      /UntaggedRGBHandling /UseDocumentProfile
      /UseDocumentBleed false
    >>
  ]
>> setdistillerparams
<<
  /HWResolution [2400 2400]
  /PageSize [612.000 792.000]
>> setpagedevice


