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Rendlni epiteloidni angiomyolipom (ReAML) je vzacnym podtypem angiomyolipomu. Jedna se o benigni onemocnéni ledvin,
u kterého byly hlaseny pripady agresivniho chovani a malignity. Tyto tumory predstavuji 8% operovanych angiomyolipom
ledviny. Diagnostika se opira o histologicky nalez. Cilem prace je podat prehled informaci o této problematice, histologickém
obrazu a kazuistice 42leté Zeny operované na nasem pracovisti, u které bylo prokédzano multicentrické ¢i metastatické postizeni
lymfatické uzliny retroperitonea.
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Metastatic/multicentric renal epithelioid angiomyolipoma - clinical case report

Renal epithelioid angiomyolipoma (ReAML) is a rare subtype of angiomyolipoma. It is a benign kidney disease, in which cases
of aggressive behavior and malignancy have been reported. These tumors represent 8% of operated kidney angiomyolipomas.
Diagnosis is based on histological findings. The aim of this text is to review the information on this issue, the histological picture
and the case report of a 42-year-old woman operated at our department who was found to have multicentric or metastatic in-

volvement of the retroperitoneal lymph node.
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Uvod

Renalni epiteloidni angiomyolipom
(ReAML) patfi mezi PEComy (perivascular epi-
theloid cell tumours — nddory z perivaskular-
nich epiteloidnich bunék). ReAML jsou benigni
nadory, byly viak hlaseny pfipady agresivniho
chovani a malignity. ReAML jsou raritni na-
dory, které predstavuji asi 8% operovanych
angiomyolipom (AML) (3). Maligni ReAML
jsou charakteristické lokoregiondlni propagaci
s moznym rozvojem uzlinovych ¢i vzdéalenych
metastdz. Pro nddory jsou charakteristické
inaktivacni mutace nadorovych supresort TSC1
a TSC2, jejichz mutované genové produkty
plsobi hyperaktivaci mTOR (5). Diagnostika
je zaloZena na histopatologickém vysetieni,

kde jsou pfitomny epiteloidni buné¢né sloz-
ky mezi typickymi angiomyolipomatéznimi
burkami (3). Pro diagnézu je nutnd pfitomnost
vice nez 80% zastoupeni epiteloidnich bunék.
Radiodiagnostické vysetieni mUize preoperac-
né vznést podezieni na ReAML, nebot jsou
tyto nadory na CT vysetfeni chudé na tuk (3).
Mohou byt mylné diagnostikovany jako svét-
lobunéc¢ny rendlni karcinom. Lé¢ba ReAML je
multimodalni. Zahrnuje jak chirurgickou, tak
imunologickou Ié¢bu mTOR inhibitory (7).

Kazuistika
Zena, 42 let, s recidivujicimi infekcemi
mocovych cest, jinak zcela zdrava, prisla na

urologickou ambulanci s bolesti bficha a zad

s lateralizaci vpravo. Klinické vysetieni bficha
odhalilo hmatnou rezistenci pravého horniho
kvadrantu. Do této chvile byla pacientka bez
jakychkoli potizi, teploty neuddvala, krev
v moci nepozorovala.

Pocatecni vysetieni zahrnovalo ultra-
zvukové vysetieni bficha, které odhalilo ob-
jemnou masu deformujici pravou ledvinu.
Nasledovalo vicefazové CT vysetieni, které
prokazalo centralné nekrotickou exofyticky
rostouci masu o velikosti 12cm vychazejici
z pravé ledviny (Obr. 1, 2). Dale byla popisova-
na regionalni retroperitoneélni lymfadenopa-
tie bez vzdalenych metastaz.

Pro velikost tumoru a s tim spojeny nedo-
statek prostoru v dutiné biisni jsme se rozhodli
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pro laparotomicky pfistup ze subkostalniho
fezu. Po pravostranné nefrektomii byla pro-
vedena také pravostranna adrenalektomie
s ohledem na perioperacni suspektni invazi
tumoru do nadledviny. Déle nasledovala lym-
fadenektomie parakavalné a interaortokaval-
né hmatnych a viditelnych uzlin. Materidl byl
odeslan na histologické vysetieni mistniho
patologického oddéleni. Vysetieni prokazalo
rysy odpovidajici nddoru ze skupiny PEComu —
angiomyolipom ledviny. Stejny histologicky
nalez se prokazal také v jedné z uzlin. Nase pa-
tologické oddéleni odeslalo materidl ke dru-
hému ¢teni na vyssi pracovisté. Definitivné
byl potvrzen PECom v oblasti ledviny a jedné
mizni uzliny. Nékteré histologické rysy tumoru
byly suspektni (napf. atypie, monohojaderné
bunky). Patolog uzavrel ndlez jako metastazu
¢i multicentricky vyskyt ReAML. Nador byl po-
zitivni na HMB-45 a melan-A, ale negativnina
pan-cytokeratin. Resekéni okraj byl negativni
na nadorové bunky a periopera¢ni obdobi
bylo bez obtizi.

V dobé psani tohoto ¢lanku je pacient-
ka zafazena do dispenzarni péce urologa.
Kontrolni CT vysetieni bficha planujeme za 6
mésicl od operace pro riziko recidivy a vzda-
lenych metastaz.

Diskuze

PEComy jsou mezenchymdlni nadory
slozené z histologicky a imunohistochemic-
ky odlisnych perivaskuldrnich epiteloidnich
bunék od bunék nenadorovych, které jsou
charakterizovany koexpresi svalovych a me-
lanogenetickych markerd. Byla prokazana
pritomnost katepsinu K u velkého poctu
PEComU (2). Katepsin K byl navrzen jako re-
lativné specificky marker pro odliseni téchto
proliferaci od vétsiny lidskych tumora (2).
Tato skupina lézi zahrnuje angiomyolipom,
plicni i mimoplicni sugar tumory, lymfangio-
leiomyomatdzu, myomelanocytarni tumor
z jasnych bunék ligamentum falciforme/liga-
mentum teres hepatis a vzacné tumory z jas-
nych bunék jinych anatomickych lokalizaci.
V urogenitalnim traktu byly PEComy popséany
v ledvindch, mocovém méchyfi, prostaté,
varlatech a mocové trubici (1). ReAML jsou
vzacné nadory (identifikovany u méné nez
100 jedincd z milionu) a predstavuji 8 % ope-
rovanych angiomyolipomu (AML) (3). Mohou
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Obr. 1. CTvysetieni — frontdIni rovina
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Obr. 3. Mikroskopicky prepardt nddorem posti-
zené uzliny

se také vyskytovat jako soucdst komplexu
tuberdzni sklerézy, v tomto pfipadé jsou léze
castéji multicentrické (2). Ackoli jsou AML
témér univerzalné benigni povahy, byly zdo-
kumentovany maligni projevy AML s lokal-
né agresivnim i metastatickym chovanim.
Priblizné u 8% ReAML se prokézal zvyseny
stupen diferenciace epiteloid (3).

ReAML jsou povazovany za maligni, po-
kud jsou splnény tfi a vice z nasledujicich
¢tyf podminek: (a) jadernd atypie epitelu
>70%, (b) pocet mitéz =2 na 10 poli, (c)
pritomnost atypickych mitotickych figur
a (d) pritomnost nekrézy (4). ReAML se
vyskytuji v prlmérném véku pacienta pfi-
blizné 40 let a maji rovnomérnou distribuci
mezi pohlavimi. Naproti tomu sporadické
konven¢ni rendlni AML se vyskytuji ¢astéji
u zen a pramérny vék pacientl pfi vyskytu
je pfiblizné o dekadu vyssi nez u ReAML (2).
Charakteristické jsou mutace v genech
TSC1/TSC2 a translokace genu TFE3, které
vedou k hyperaktivaci komplexu mTOR.
Terapeutickou inhibici této aktivity mTOR
dochazi prokazatelné ke zmenseni a kon-
trole nddoru. Mezi tyto inhibitory fadime
rapamycin ¢i everolimus (5).
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Obr. 2. CTvysetfeni - transverzdini rovina

olymorfni buriky)

Typické AML obsahuji tukové slozky,

které se na ultrasonografii obvykle jevi jako
homogenni hyperechogenni léze, zatim-
co ReAML postradaji specifické znaky (6).
Klasickym charakteristickym znakem AML
na CT je pfitomnost denzity tuku, kterd se
projevuje jako hypodenzni léze s hodno-
tou < 10HU. Oproti tomu nalez na CT muze
vznést podezieni na ReAML, nebot jsou tyto
nadory na CT vysetieni chudé na tuk. Mohou
byt tak mylné diagnostikovany jako svétlobu-
nécny rendlni karcinom (3). Objem tumoru
u ReAML je obvykle vétsi (obvykle > 7 cm) ve
srovnani s AML (4).

Soucasné moznosti [é¢by zahrnuji chirur-
gické feseni a systémovou lécbu. Chirurgicka
resekce je zakladem lécby ReAML. U nadora
o velikosti >4 cm je za idedlni |é¢bu pova-
zovana radikalni nefrektomie. Naproti tomu
u nadortd <4cm se obvykle provadi parcidlni
nefrektomie. U pacientd, ktefi nemohou byt
|éceni chirurgicky, Ize pouzit jako l1é¢bu prvni
volby mTOR inhibitory (7).

Zavér
Zavérem Ize konstatovat, ze ReAML je neob-

vykly nddor, ktery mize byt zaménén s jinymi
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entitami béhem patologické analyzy a nelze jej
pomoci radiodiagnostickych zobrazeni spolehli-
vé odlisit od jinych novotvar( s nizkym obsahem
lipid. Nékteré klicové radiografické rysy mohou
naznacovat spise ptitomnost ReAML nez kon-
ven¢niho AML. Mezi tyto charakteristiky patfi
na lipidy chudy, typicky nekalcifikovany, hetero-
genné se zvétsujici objemny tumor. Prevalence
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je vyssi zvlasté u pacientd s komplexem tube-
rézni sklerézy nebo multicentrickymi AML (2).
Na rozdil od AML obsahuje ReAML urcity pocet
epiteloidnich bunék, které mohou souviset s je-
ho malignim chovanim. Chirurgicka resekce je
primarnilé¢bou a vzhledem k malignimu poten-
cidlu ReAML je po operaci nutné dlouhodobé
sledovani. Cilenou terapii mTOR inhibitory Ize
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pouzit jako l1é¢bu prvni volby u pacientd, ktefi
nemohou byt léceni chirurgicky. V soucasné
dobé je vétsina vyzkumu ReAML zaloZena na
kazuistikdch nebo analyzach a stale chybi kom-
plexni porozuméni jeho klinickym a patologic-
kym rystim (4).
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