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ABSTRAKT

Urge T, Pitra T, Chudacek Z, Baxa J, Stransky P,
Eret V, Hes O, Hora M. Nové trendy v 1é¢bé rendl-
niho angiomyolipomu.

Angiomyolipom ledviny (AML) je benigni me-
zenchymovy nador, ktery se vyskytuje sporadicky
nebo v rdamci komplexu tuberézni sklerdzy (TSC).
Celkova prevalence AML je 044 % a vyskytuje se
Ctyfikrat castéji u Zen. Prevalence v Zenské populaci
je tedy 0,6 %, zatimco u muzd 0,28 %. Jeho dia-
gnostika je zaloZena na pfitomnosti tukové slozky
v nadoru a lze tedy identifikovat predoperacné
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pomoci zobrazovacich metod. Morfologie AML
je velmi variabilni a nékdy tedy tukova sloZka chy-
bi, coz mUze zpUsobit diagnostické rozpaky. Zcela
zasadni roli ma aktivni sledovani pacientd s jasnou
diagndzou AML, jehoz r0st je pomaly s minimalni
morbiditu. Pacient viak mUze pfijit ve stadiu kompli-
kaci, které zahrnuji hematurii, bolest &i krvaceni do
retroperitonea zpUlsobené rupturou nadoru. Mezi
hlavni rizikové faktory krvacent jsou velikost nado-
ru, procento zastoupeni cévni slozky, kterou tvofi
aneuryzmatické cévy a pfitomnost TSC. Selektivni
arteridIni embolizace Uspésné fesi hemoragické
komplikace a redukuje objem AML. V rdmci dlou-
hodobych vysledkd viak selhdva diky revaskularizaci
a dalsimu rlstu AML. Zde pak maji lepsi vysledky
chirurgické operace, kde se snazime v maximal-
ni mife Setfit funkci ledviny. Slibné dlouhodobé
vysledky ma téZ radiofrekvenc¢nf ablace, ktera je
ale silné limitovana velikosti AML. U objemnéjsich
AML se zda byt dobrou alternativou resekéniho
vykonu kryoablace, kterd vsak vyzaduje hife do-
stupné specialni pfistrojové vybaveni. Novinkou je
pak systémova Iécba mTOR inhibitory (everolimus,
sirolimus), které maji nezastupitelné misto u nemoc-
nych s TSC, kde jsou AML mnohocetné a recidivujici.
Tato terapie muze pomoci redukovat celkovy objem
AML a umoznit pfipadny resekéni vykon.
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SUMMARY

Urge T, Pitra T, Chudacek Z, Baxa J, Stransky P,
Eret V, Hes O, Hora M. New trends in renal angio-
myolipomas therapy.

Renal angiomyolipoma (AML) is a benign mes-
enchymal tumor, which occurs sporadically or is as-
sociated with tuberous sclerosis complex (TSC). The
overall prevalence of AML is 044 %, its incidence in
women is 4 times higher than in men. Prevalence in
the female population is thus 0.6%, but male rates
0.28%. Diagnosis is based on the presence of fat in the
tumor. In most cases AML can be identified preopera-
tively. AML morphology is highly variable and in cases
where fat is missing, preoperative diagnostic based
on imaging methods is not possible. Active moni-
toring of patients with AML is crucial, because AML
grows slowly and with minimal morbidity. Patient
can present with haematuria, pain or retroperitoneal
bleeding by tumors rupture. The main risk factors
for bleeding are tumors volume, percentage of the
vascular component in the tumor and the presence
of TSC. Selective arterial embolization resolves hem-
orrhagic complications and reduces the volume of
the tumor. The long-term outcomes of embolisation
are poor due to tumor revascularization and growth.
Nephron sparring surgery is associated with better
long term outcomes. Radiofrequency ablation is an-
other option, but strongly restricted by the volume
tumor. An additional option is cryoablation, which
has better results in cases where tumor is large, but
this requires special equipment. Systematic treat-
ment using MTOR inhibitors (everolimus, sirolimus),
has recently been introduced, which are essential in
patients with TSC, where the disease is often compli-
cated by multiple and recurrent lesion. This therapy
can help reduce the total volume of AML and allow
eventual resection.
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UvoD

Renalni angiomyolipom (AML) je mezenchymovy
nador ledvin. Celkové prevalence AML je 0,44 %
a vyskytuje se Ctyfikrat castéji u zen. Prevalence
v Zenské populaci je tedy 0,6 %, zatimco u muz{
0,28 %. AML predstavuje pfiblizné 1% chirurgicky
odstranénych nadort (1). Z hlediska etiologie roz-
lisujeme dvé varianty, a to AML, ktery se vyskytuje
sporadicky, a AML asociovany s tuberézni sklerd-
zou (TSC). TSC je dédi¢né neurokutanni multisys-
témové onemocnéni charakteristické tvorbou be-
nignich tumord v fadé organd a tkani. Incidence
je odhadovana na 1:5800 Zivé narozenych. TSC
je nemoci s autosomalné dominantnim typem
dédi¢nosti ale az 2/3 nemocnych ziskavaji mutaci
de-novo. Riziko pro dité nemocnych rodicl je
50%. Nemoc vzniké na podkladé mutace v jed-
nom ze dvou tumor-supresorovych gent: TSC1 —
mutace genu je pficinou onemocnéni ve 27 %
pfipadd. Gen je ulozen na dlouhém raménku
9. chromozomu (9g34). Transkripci 23 exon( to-
hoto genu vznika bilkovina hamartin. Mutace
genu TSC2 je nachazena u 73 % nemocnych. Gen
je lokalizovan na kratkém raménku 16. chromo-
zomu (16p13), obsahuje 41 exond a kéduje infor-
maci pro bilkovinu tuberin. Vysledkem mutace
v téchto genech je rdst mnohocetnych benignich
nadord. Léze se vyskytuji v mozku (velkobunécny
subependymalnf astrocytom — SEGA), ledvinach
(AML), srdci (rhabdomyom), jatrech (hemangiom),
plicich (lymfangioleimyomatéza) a kdzi (@angio-
fibrom). Zvlasté postizeni kiize je typicky na obliceji
a je vseobecné zndmé jako adenoma sebaceum.
U nemocnych se projevuje epilepsie, mentalni
retardace, autizmus a rozviji se dysfunkce ledvin
a plic (2).

Histologicka varianta AML, kterd se skladé z vel-
kych epiteloidnich bunék podobnych hladké sva-
loviné, v nékolika pripadech prokazovala agresivni
lokalni rdst, tvorbu nadorového trombu zasahujici-
ho do dolIni duté Zily ¢&i metastdzy do lymfatickych
uzlin ¢i do daldich organd jako jater, plic a mezen-
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Obr. 1. Zenave véku 47 let, sledovdna pro trombocy-
topenickou purpuru s ndhodnym ndlezem exofyticky
rostouciho tumoru levé ledviny cT1aNOMX, RENAL
skdre 5a, ktery byl na CT popsdn jako hypodenzni
nehomogenni, ale ostfe ohraniceny suspektni rendini
karcinom o rozmérech na pficném fezu 36 x 22 mm
Fig. 1. A 47-year-old female followed for thrombo-
cytopenic purpura with an incidental finding of an
exophytic growing tumour of the left kidney cTla-
NOMX, RENAL score 5a, that was described on CT as
hypodense, non-homogeneous, but sharply demar-
cated suspected renal carcinoma with cross-sectional
dimensions of 36 x 22 mm

Obr. 1a. Peroperacné bylo provedeno USG pomocf
laparoskopické sondy. Tumor je solidni s loZisky hyper-
echogenni tkdné svédcici pro tuk

Fig. 1a. A USG using a laparoscopic probe was per-
formed intraoperatively. The tumour is solid with foci
of hyperechogenic tissue suggestive of fat

Obr. 1b. Proved|i jsme laparoskopickou resekci tu-
moru, jednalo se o AML
Fig. 1b. We performed a laparoscopic tumour re-
section; AML was found
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teria. Tato velmi vzacna varianta je pojmenovana
epiteloidni AML (2). Do soucasnosti bylo popsano
ve svétové literature priblizné 200 pfipadd. Epite-
loidni AML se vyskytuje sporadicky i ve spojeni
TSC (3, 4).

Ve vancouverské klasifikaci jsou doplnény zna-
losti o dalsi stratifikaci AML vCetné snahy o lepsi
predikci biologického chovani a zafazeni dalsich
podvariant — onkocyticky AML, AML s epiteloidnimi
cystami (5).

DIAGNOSTIKA

Diagnostika AML je vétsinou jasna podle cha-
rakteristického sonografického vzhledu a typické
CT a MRI morfologie. Na USG je vétsina AML patrna
jako hyperechogenni léze, ktera pfipomind echo-
genicitou tuk rendlniho sinu (6) (obr. 1a). Tukova
slozka pfispiva k negativnim denznim hodnotam
na CT (obr. 2) a hyperintenzité na T1 vaZené sek-
vence MRI (6, 7) (obr. 3). CT je obvykle pro dia-
gnostiku angiomyolipomu dostacujicf. Nicméné
radiograficky vzhled AML byvé extrémné hete-
rogenni, protoze AML se sklada nejenom z tuku
ale také z rzného mnozstvi hladkych svall a cév
a lozisek krvaceni. V nedavné studii zahrnujici 42

Obr. 2a. Zenave véku 52 let, s ndhodnym ndlezem,
75 cm AML horniho pélu pravé ledviny; na CT jsou
dobre patrné negativni hodnoty denzity -65HU, které
odpovidaji tukové tkdni

Fig. 2a. A 52-year-old female patient with an in-
cidental finding of 7.5 cm AML in the upper pole of
the right kidney. Negative density values of -65HU
corresponding to adipose tissue are seen on CT



bolizace AML. Byla provedena renovasografie s ndile-
zem stfedné vaskularizovaného tumoru na hornim
polu ledviny vpravo, ktery byl zdsobeny jak z tepny
rendlini, tak suprarendlini. Embolizace suprarendini
tepny by byla obtiznd, navic s rizikem destrukce pravé
nadledviny. U nemocné jsme proto provedli translum-
bdinf resekci tumoru

Fig. 2b. Selective embolization for AML was con-
sidered. Renovasography was performed and found
a moderately vascularized tumour in the upper pole
of the right kidney that was supplied by both the
renal and suprarenal arteries. Embolization of the
suprarenal artery would have been difficult, with
an added risk of destroying the right adrenal gland.
Therefore, translumbar resection of the tumour was
performed

Obr. 2c. Resekdt zahrnujici AML, s vyrazné zastou-
penou tukovou sloZkou

Fig. 2c. Resected part involving AML with a promi-
nent adipose component
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AML (8) se ukazalo, 7e podil tukové sloZky je méné
nez 25% u pfiblizné 50% ze viech hodnocenych
piipadd. Sonograficky se vétdina AML s minimem
tuku jevi homogenné izoechogenné a je obtizné
je odlisit od renainiho karcinomu. Obdobné na CT
snimcich bez podani kontrastni latky jsou hodnoty
denzity AML s minimem tuku vy33f neZ hodnoty
okolniho parenchymu, zatimco na CT s kontrastni
latkou jsou hodnoty denzity AML nizsi neZ hodnoty
okolniho normalniho parenchymu. MRI vyuziva
sekvence s potlacenim intenzity tuku a v pfipadné
jeho malého obsahu Ize vyuzit difuzné vazené
sekvence se stanovenim aparentniho difuzniho
koeficientu. Jeho standartni odchylky jsou u AML
vyrazné mensi nez u RK. Nastésti jsou AML zcela
bez tukové slozky velmi vzacné. AML mize tvo-
fit multifokalni 1éze, mohou byt na CT popsany
zvetsené lymfatické uzliny. Nicméné tyto znaky
nepredstavuji maligni rlst. Tato teorie je podpo-
fena Cetnym vyskytem AML v mnoha organech
a benignim klinickym pr&ibéhem u pacient s AML
pfi tuberdzni sklerdze. Proto by mély solidni 1éze
obsahuijici zralou tukovou tkan byt vzdy povazova-
ny za AML bez ohledu na pfitomnost zvétdenych
lymfatickych uzlin (2, 3,9, 10).

DISPENZARIZACE

Sledovani je zakladnim pfistupem urologa
k témto nemocnym. Za nejvyznamneéjsi predik-
tor ruptury je v soucasné dobé povazovana velikost
nadoru. V soucasné dobé je do jisté miry uplat-
novan algoritmus, ktery navrhl Qesterling a spol.
v roce 1986 (11). Symptomatické AML se prezentuji
krvacenim do retroperitonea pfi ruptufe nadoru,
bolesti ¢i hematurif. Ruptura nddoru je vzdy indi-
kovana k intervenci. Riziko ruptury AML mensiho
nez 4 cm je asi 13%, nicméné u AML vétsich nez
4 cm se zvysuje na 51% (12).

Asymptomatické AML mensinez 4 cm by mély
byt kontrolovany kazdych 12 mésicd ultrazvukem.
AML prezentujici se bolesti ¢i hematurii a mensi
nez 4 cm by mély byt sledovany, je mozné, ze
symptomy samy odezni. Frekvence téchto kontrol
neni dana. Pokud symptomy pfetrvavaji, méla by
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Obr. 3. Zenave véku 18 let, s geneticky prokdzanou TS (mutace genu TSCI) vySetfovdna pro hematurii. Doplnéno
CT a ndsledné MRI s ndlezem objemného 8 cm velkého AML v dolni tfetiné pravé ledviny

Fig. 3. An 18-year-old female with a genetically confirmed TS (TSC1 gene mutation) investigated for haema-
turia. CT was performed and complemented by MRI with a finding of an 8-cm large AML in the lower third of

the right kidney

g i il .. ol o
Obr. 3a. Byla provedena renovasografie s patologic-
kou vaskularizaci dolniho pélu pravé ledviny a cetnymi
aneuryzmaty velikosti do 5 mm
Fig. 3a. Renovasography was performed, showing
a pathological vascularization of the lower pole of
the right kidney and numerous aneurysms with sizes
ofupto5mm
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Obr. 3b. Vzhledem k tomu, Ze resekni vykon by
byl obtizné technicky proveditelny, byla provedena
arteridlni embolizace PVA &dsticemi 200 u, absolutnim
alkoholem a spirdlami

Fig. 3b. Given the fact that a resection procedure
would be technically challenging, arterial emboliza-
tion with 200um PVA particles, absolute alcohol, and
coils was performed




byt zvazena selektivni embolizace nebo chirur-
gicky vykon. Také asymptomatické AML vétsi nez
4 cm mohou byt sledovany pomoci USG kazdych
Sest mésicl. Je tfeba mit na paméti, ze rlst AML
je pomaly a je zatizen minimalni morbiditu (13,
14). Je v3ak nutné pocitat s rizikem ruptury AML
a k tétmto nemocnym pfistupovat individualné.
Symptomatické AML vétsi nez4 cm jsou indikovany
k intervenci.

INDIKACE LECBY

Hlavniindikace lécby AML je krvaceni do retroperito-
nea, trvajici bolest ¢ hematurie nebo objemné AML,
u kterych predpokladdme vysoké riziko spontanni
ruptury. Vzhledem k tomu, Ze jde o benigni nador,
bylo vynalozeno velké Usili k nalezeni moznosti pre-
dikce vzniku krvécivych komplikaci. Pokud uvazuje-
me o velikosti nadoru jako prediktivni hodnoté, né-
kolik center navrhlo 4 cm jako limit, nad ktery by mél
byt zvazovan elektivni vykon. AML vétsi nez 4 cm
jsou v 82-94 9% symptomatické a v 50-60% v urcité
fazi spontanné krvaceji. Je vyznamné, Ze kdyz AML
této velikosti krvaceji, celd tfetina pacientd vyka-
zuje znamky hemoragického Soku (15). Odhaduje
se, Ze u nadord vétsich nez 4 cm dochazi kazdych
34 let kjedné epizodé krvaceni (16). Jiné predikto-
ry budouciho krvaceni zahrnuji multifokéIni nadory
a vyznamné vaskuldmi abnormality v rdmci AML.
Nadorové cévy neobsahuji elastickou tkan a maji
charakteristické tortudzni uspofadani. Rovnéz site
stény cévy se opakované méni, na silnosténné od-
dily navazuji cévy s tenkou sténou a tvoii vyduté
(@neuryzmata). Yamakado a spol. (17) studovali vztah
mezi velikosti nadoru, velikosti aneuryzmat a ruptu-
rou. Podle nich viechna praskla aneuryzmata méla
vice nez 5 mm a 88% méla vice nez 9 mm. Pouziti
velikosti aneuryzmatu 5 mm jako prediktoru ruptury
pfineslo 100% senzitivitu a 86 % specificitu. Zjistili,
Ze pouziti velikosti naddoru 4 a 6 cm jako predikto-
rd ruptury mélo za nasledek senzitivitu a specifi-
citu 100 a 38% a 100 a 67 %. Takze pouziti velikosti
nadoru 4 cm ma vyznamné horsi specificitu nez
velikost aneuryzmatu 5 mm. Jiné skupiny pouzily
angiografické zobrazeni AML vétsich nez 4 cm pro
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klasifikaci minimalni, stfedni nebo velké vaskularity.
Minimalni vaskularita AML je definovana jako par
malych dilatovanych patologickych cév. Stfedni vas-
kularita AML ma stfedné velké tortudzni cévy s ma-
lymi aneuryzmaty nebo bez nich (< 5 mm) a AML
s velkou vaskularitou maji vicenasobné, velké tor-
tudzni cévy s/bez velkych aneuryzmat (> 5 mm).
AML s minimalni vaskularitou mély vyznamné mensi
pravdépodobnost ruptury, nez AML s velkou vas-
kularitou, kde krvaceni vykazovalo 14,3 % pfipadd
ze skupiny s minimalnf vaskularitou a 50% pfipadu
s velkou vaskularitou (16, 17). Z vy3e uvedeného
vyplyva, Ze znamky krvacenf do nadoru zjisténé na
CT bychom vedle velikosti nadoru méli vyuzit jako
prediktivni hodnotu moZnych komplikacf a nemoc-
né indikovat k intervenci.

ARTERIALNI EMBOLIZACE
RENALNICH AML

Poprvé byla arteridlni embolizace renalnich AML
(RAE z angl. Renal Artery Embolism) provedena
v roce 1997, kdy ji Han a kol. pouzili u 14 nemoc-
nych se symptomatickym AML, které byly mensi
nez 4 cm (18). Efekt lé¢by byl sledovéan angiogra-
ficky a novotvorené cévy nebyly prokdzany ani po
33 mésicich. Pozdéjsi studie ukazala 32% recidivu
za prdmeérnou dobu sledovani pacientd 51 mésic(
(19). Recidiva byla definovéna jako zvétseni nadoru
0 2 cm béhem sledovani. V ramci dlouhodobych
vysledkd tedy RAE selhava diky revaskularizaci
a dalsimu rdstu AML (20). Jako emboliza¢ni agens
jsou pouzivany rdzné latky, napfiklad cisty alko-
hol, specidini kovové spirdly a polyvinylova alkoho-
lovad péna. Jasny konsenzus pro vybér embolizacni
latky neexistuje. Nektefi autofi doporucuji okluzi
prdtoku spirdlou v proximalni ¢asti tepny nasled-
né po okluzi distalniho cévniho fecisté pomoci
polyvinylové alkoholové pény, aby se zabranilo
krvaceni zpdsobenému rupturou pfi vysokém tlaku
v misté distalni okluze (21). Pouziti spirdl je viak stale
predmeétem diskuze, protoze néktefi autofi tvrdi,
Ze zpUsobuje formovani kolaterdl a znesnadnuje
sekundarni embolizaci (22). Déle je dobfe zndm
post-emboliza¢ni syndrom, ke kterému dochazi
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Obr. 4. Nyni 29letd pacientka; v roce 2000 (v 15 le-
tech pacientky) zachycen maly angiomyolipom pravé
ledviny 9 mm;, nynf intrasinusdiné rostouci angiomyo-
lipom vel 63 mm, ktery deformuje duty systém ledviny;
AML je nevhodny k resekcnimu vykonu

Fig. 4. The patientis now 29 years old. In 2000 (when
shewas 15 years old), a small 9-mm angiomyolipoma
of the right kidney was detected. At present, the angio-
myolipoma sized 63 mm is growing intrasinusoidally,
deviating the kidney’s collecting system. The AML is
considered infeasible for a resection procedure

Obr. 4a. Vzhledem k progresi AML nemocnd pfijata k superselektivni embolizaci tumoru; dle angiografie tepny
zdsobici AML mnohocetné odstupuji ze segmentdrni vétve pro ventrdIni segmenty ledviny, a to i velmi centrdiné
tésné za vétvenim kmene; provedena kompletni embolizace této segmentdrni vétve pomoci PVA a alkoholu
v mnozstvi 2 ml a ddle s pomoci okluze kmene segmentdrni vétve dvéma spirdlami tornddo 3/2 mm®

Fig.4a. Given the progression of AML, the patient was admitted for superselective embolization of the tumour.
Angiography showed that arteries supplying the AML arise multiply from the segmental branch for the kidney’s
ventral segments, even very centrally just beyond the branching of the trunk. Complete embolization of this seg-
mental branch was performed using PVA and 2 ml of alcohol as well as occlusion of the trunk of the segmental

branch with two 3/2 Tornado coils

az u 85 % pacientd a jeho pricinou je zfejmé uvol-
bolesti v boku, hore¢kou a leukocytézou a ¢asto
je doprovazen nevolnosti. S podpCrnou lé¢bou
odeznivd po 2-5 dnech. Zavaznéjsi komplikac je
tvorba absces (kolem 5 9%, obr. 4) zpdsobena uvol-
nénim malého mnozstvi embolizacni latky (23). Je
dudlezité si povsimnout, ze RAE je (kromé resekce
¢i nefrektomie) zfejmé nejuzitecnéjsi a nejefektiv-
néjsi technika pfi krvacenf AML nebo v 1é¢bé velmi
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objemnych AML. Napfiklad Bishay a spol., ktefi
provedli RAE u AML vétsich nez 10 cm, a zjistili,
7e 62 % pacientl bylo vylé¢eno za jedno sezenf;
38% vyZadovalo reembolizaci (24). Po 29 mésicich
sledovani byla u viech pacientll zachovéna renalnf
funkce. Je jasné, ze RAE je atraktivni moznost pro
akutni stabilni pacienty s krvacenim a dokonce
i pfi selhanf lé¢by stale zUstadva moznost opakovat
embolizaci. RAE nevylucuje moznost nasledné
parcidlni nefrektomie. RAE Ize aplikovat na léze



Obr. 4b. Unemocné bylo 6 tydnu po vykonu prove-
deno kontrolni CT; tumor ndpadné zregredoval svoji
velikosti, z ptvodnich rozmérd 63 x 55 mm, nyni do-

se také vyrazné jeho struktura, kdy centrdiné obsahuje
zkolikvovany tuk ve své ventrdini cdsti a ve své dorzdini
cdsti tekutinu, vytvofilo se silnéjsi nebarvici se pouzdro;
tato tekutina byl pricinou nefralgii nemocné; kolekce se
bez dalsich komplikaci vsttebdvala dalsich 10 mésicd
Fig. 4b. A follow-up CT scan was performed in the
patient six weeks after the procedure. The tumour has
apparently regressed in size, from the original dimen-
sion of 63 x 55 mm to the present 54 x 45 mm in the
widest part. Also, its structure has markedly changed,
centrally containing liquefied fat in its ventral portion
and fluid in its dorsal portion, with a stronger non-en-
hancing capsule having been formed. The fluid was
the cause of nephralgias in the patient. The collection
was absorbed uneventfully within the next ten months

témeér jakékoliv velikosti a je metodou volby pfi
|éCeni vétsich nebo krvacejicich 1ézi, kde jedinou
alternativou je nefrektomie.

RADIOFREKVENCNI ABLACE

Radiofrekvencni ablace (RFA) byla prvné pouzita
v roce 2008 k lé¢bé 4,5cm AML (25). Zatim nej-
vétsi soubor prezentovali Castle a kol. V této stu-
dii bylo lé¢eno 15 pacientd prdmérnou velikostf
AML 2,6 cm (1,0-3,7 cm), z nichZ pét podstoupilo
laparoskopickou RFA a deset perkutanni CT fizenou
RFA. Pro laparoskopickou RFA byl pouzit transpe-
ritonealni piistup. Zadny z téchto pacientll nemél
TSC a viechny léze byly Ié¢eny bez intraoperacnich
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komplikaci. Nebyla zjisténa recidiva AML béhem
stfednédobého sledovani 21,5 mésicl (25).

K RFA jsou vhodné AML, které rostou extrare-
nalné iintrarendlné. Nejméné pfistupné jsou na-
dory centralni, pfedstavuji negativni prognosticky
faktor a nejsou vétsinou pro RFA indikované (27).
Velikost nddord, u kterych byla provedena RFA, se
v literatufe pohybuje od 30 mm do 223 mm (27,
28,29). Nejlepsi vysledky (Uspéch ablace ve 100 %
bez recidivy) byly u nadorli mensich nez 40 mm.
K destrukci nddor& mensich nez 30-35 mm v nej-
vetsim rozmeéru postaci v naprosté vétsing jeden
vykon, pfi vétsi velikosti se signifikantné castéji
pfistupuje k dalsimu vykonu (reRFA) s cilem de-
strukce rezidudlni nadorové tkané. Usp&snost RFA
a reRFA u vSech nddord do velikosti 40 mm byla
v 93%. U nadortd vétsich nez 40 mm byla RFA,
reRFA a rereRFA Uspésna jen v 57 %. Klingler et al.
(30) prezentovali experimentalné klinickou pradi,
kterd by mohla vysvétlovat vy3si vyskyt recidiv
a tudiz horsi vysledky u RFA. Rozsah koagulacni
nekrozy je zavisly na aplikované energii, geometrii
radiofrekvencni sondy, trvani expozice vysokych
teplot, perfuzi krve orgdnem a predevsim impe-
danci (odporu) okolni tkané. Tok proménlivého
vysokofrekvenciho proudu (375-500 kHz) mdze
preskocit do oblasti s mensi impedanci, ¢imz po-
necha nékteré oblasti tkané bez ablacniho Ucinku.
Tento jev se nazyva ,skipping” fenomén.

PrestoZe se zd3, Ze RFA je bezpecna v pfipadé
malych a stfednich renalnich AML, nicméné chybi
Udaje o dlouhodobém efektu RFA. Vétsina dostup-
nych studif zabyvajicich se 1é¢bou AML pomoci
RFA se tykaly lézi < 4 cm, z nichz vétdina mozna
mohla byt jen sledovéna. Je proto nutné provést
vetsi studie s dlouhodobéjsimi udaji, aby bylo moz-
né zjistit, zda je RFA skutecné efektivnéjsi nez RAE.

KRYOABLACE

Kryoablace (CA) AML byla popsana v roce 1996
Delworthem a kol. (31), ktefi pouZili jeSté otevieny
pfistup pro nasazeni sondy. Jednalo se o objemny
AML (10 x 8 cm) u nemocné s tuberdzni sklerdzou.
BohuZel po tfech mésicich doslo k opétovnému
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Obr. 5. Zena ve véku 40 let, sledovdna pro shluk
2 AML 4 roky pro shluk dvou AML o celkové velikosti
35 mmy; pro opakované ataky makroskopické hematu-
rie provedeno RFA angiomyolipomu na pfechodu pars
intermedia a kauddini tfetiny ledviny vlevo; pacientka
je 26 mesict od vykonu bez zndmek recidivy

Fig. 5. A 40-year-old woman had been followed
for a cluster of two AMLs of a total size of 35 mm for
four years. Due to repeated attacks of macroscopic
haematuria, RFA for angiomyolipoma was performed
at the transition between pars intermedia and the
caudal third of the left kidney. The patient shows no
signs of recurrence 26 months following the procedure

rastu nadoru. S rozvojem laparoskopie byly pu-
blikovany dalsi prace s vyuzitim laparoskopické
kontroly umisténim kryosondy, které zahrnovaly
50 pacientl. Osetfené AML vsak byly mensi (me-
dian 4 cm) a kryoablace byla provedena s dobrym
efektem, pacienti nevykazovali recidivu po dobu
sledovani 21 mésicl (32, 33). Retrospektivni ne-
kontrolované studie predpokladaji, ze v provnani
s RFA mdze kryoablace nabidnout mensi potiebu

Ces Urol 2015; 19(2): 106-117

doplhujicich vykond (reablacf) a vykazuje nizsi
Cetnost lokalnich recidiv. Nicméné proménné,
jako jsou chirurgicky pfistup (laparoskopicky vs
perkutdnni), funkéni zdatnost/nedostate¢nost
parenchymu, anestezie (celkova vs. Analgosedace)
a odbornost lékafe (intervencni radiolog vs. uro-
log), mohou vyznamné ovlivnit vysledky kazdé
metody. Uspésnost abla¢nich metod prokaza-
na histologicky byla podle studie Weighta a kol.
93,8% (CA) a 64,8% (RFA) (34). Metaanalyza 99
pacientl prokazala lokalni recidivu u 4,6 % (CA)
a u RFA dosahla 11,7 %. Obé metody vykazova-
ly signifikantné vyssi ¢etnost lokalnich recidiv
ve srovnani s NSS (35).

RESEKCNI VYKONY NA LEDVINE
(NSS)

ZlepSeni diagnostickych technik spolu s proka-
zanou efektivitou NSS pro RCC mé za nasledek
snahu aplikovat NSS i na AML. Prace, které se touto
problematikou zabyvaly, prezentovaly 80 nemoc-
nych (36-39) s AML prdmeérné velikosti 2,5-12,5 cm
(median 4,5 cm), které byly resekovany bez kom-
plikaci (Clavien/Dindo I-1l), a to v¢etné resekéniho
vykonu na solitarni ledviné. Délka sledovani byla
26-58 mésicll bez recidivy onemocnéni ¢i vzniku
renalni insuficience. Msezane a spol. srovnavaji
vysledky laparoskopické parcidlni nefrektomie (LPN)
u pacientl s AML s pacienty s jinymi renalnimi na-
dory (40Q). | kdyz AML |ézi se tykala analyza pod-
skupiny o 14 pacientech, ktefi byli identifikovani
az retrospektivné, autofi nezjistili zadny rozdil v in-
traoperacnich a pooperacnich komplikacich nebo
konverzi ve srovnani s LPN pro jiné malé renalni
|éze. Jiné podobné studie srovnavajici vysledky
LPN s otevienou parcialni nefrektomif AML versus
jiné malé rendlni nadory ukazuji podobna zjisténi,
stejné jako srovnatelné preZiti bez recidivy (41, 42).
NSS pro sporadické rendlni AML tedy nabizf dlou-
hodobé zachovani renéini funkce a jsou asociovany
s mensim poctem komplikacf a mensim vyskytem
recidivy. Udaje z téchto velkych studif podporuji, ze
NSS Ize indikovat jako primarni lé¢bu AML, pokud
nenf doporucena dispenzarizace. Pro Uplnost je



tfeba jesté zminit techniku laparoskopické resekce
jednim portem (43), aviak je nutné si uvédomit, ze
je to velmi rana studie a vyZaduje zna¢nou erudici
v oblasti technik LESS. Stejné si stoji i roboticky
asistovana parcialni nefrektomie (44).

SYSTEMOVA TERAPIE
MNOHOCETNEHO AML

TSC je zpUsobenad inaktiva¢ni mutaci genu TSCT
nebo TSC2. Inaktivace genu pak vede ke zvyseni
exprese sav¢iho receptoru rapamycinové drahy,
ktera ovliviiuje mnohé bunécné procesy, jako je
zvysena produkce vaskuldrniho endotelidlniho
rastového faktoru (VEGF) a dalsi. Bylo zjisténo, Ze
derivaty rapamycinu, takzvané mTOR inhibitory
(everolimus, sirolimus), maji inhibi¢ni Uc¢inek na
produkci VEGF, rlst nadoru a angiogenezi, a to jak
in vitro, tak in vivo (41, 42). Byla provedena mezi-
narodni dvojité zaslepena studie (EXIST 2), kterd
prokazala vyznamné snizeni objemu nadoru (43).
Everolimus a nasledné sirolimus je schvalen k lé¢-
bé dospélych pacientt s TSC s rendlnim AML, ktefi
nevyzaduji okamzity chirurgicky zakrok a dos-
pélych a déti s TSC od tfi let véku se SEGA, ktefi
vyzaduji terapeuticky zasah, ale nejsou kandidaty
kurativni chirurgické resekce. Cilena systémové
terapie poskytuje alternativu chirurgické 1é¢by ¢i
umoznuje kurativni chirurgicky vykon po redukci
objemu AML (44). V Ceské republice je schvélena
k 1é¢bé SEGA a mnohocetného AML u TSC Vo-
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tubia® (Novartis Europharm Ltd), 2,5 mg tbl, jako
alternativa Ié¢by tohoto vzacného onemocnént.
Nicméné jsou potfeba dalsi studie, které by fesily
otazky recidivy ¢i rezidudlniho AML po Uvodni
lécbé everolimem.

ZAVER

Zcela zasadni roli ma aktivni sledovani pacient(
s pomalu rostoucim AML. V soucasné dobé jsou
k intervenci indikovany symptomatické AML nebo
objemné AML, u kterych predpokldddme vysoké
riziko spontanni ruptury. Selektivni arteridlni em-
bolizace je metoda prvni volby, kterd Uspésné fesi
hemoragické komplikace a redukuje objem AML.
V ramci dlouhodobych vysledkl viak selhava diky
revaskularizaci a dalsimu rlstu AML. Zde pak maji
lepsi vysledky chirurgické operace, kde se snazime
v maximalni mite Setfit funkci ledviny. Slibné dlou-
hodobé vysledky ma téZ radiofrekvencni ablace
(RFA), ktera je ale silné limitovana velikosti AML.
U objemnéjsich AML se zda byt dobrou alternati-
vou resekéniho vykonu kryoablace, ktera viak vyZza-
duje hlife dostupné specialni pfistrojové vybaveni.
Novinkou je pak systémova lé¢ba mTOR inhibitory
(everolimus, sirolimus), které maji nezastupitelné
misto u nemocnych s TSC, kde jsou AML mno-
hocetné a recidivujici. Tato terapie mUze pomoci
redukovat celkovy objem AML a umoznit pfipadny
resekeni vykon.
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