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SOUHRN:

V clanku je dan prehled soucasného histopatologického déleni nadord ledvin
dospélych s prihlédnutim k pottebdm klinické praxe. Nova klasifikace renalnich tumort
o Kklinické pozndmky tykajici se diagnostiky a 1écby. Predoperacné dle grafickych
vysetfeni Ize rozpoznat pouze angiomyolipom, ktery je mozno pfi velikosti do 4 cm
pouze sledovat. U vétsich angiomyolipomi a ostatnich tumorll je nutna chirurgicka
lécba a histologicky typing ndm ndsledné pomaha v uréeni progndzy. Onkocytom je
zcela benigni, angiomyolipom je téZ benigni, i kdyz epiteloidni varianta se mize chovat
maligné, chromofoboceluldrni karcinom a dobte diferencovany papildrni karcinom majt
vétsinou dobrou progndzu, horsi maji Spatné diferencované papildrni karcinomy a svét-
lobunécny karcinom. Nedobrou progndézu maji Spatné diferencované svétlobunécné
karcinomy véetné granuldrni varianty. Karcinom ze sbérnych kandlk( a sarkomatoidni
varianty karcinomd maji progndzu témét infaustni. VySe uvedena fakta lze vyuzit
i k indikaci dalsi onkologické 1écby po chirurgickém vykonu.

ABSTRACT:
HISTOPATHOLOGICAL FINDINGS OF THE KIDNEY TUMOURS IN ADULTS

In this paper is given the overview of current histopathological dividing of renal
tumours in adult patients with look on the needs of clinical practice. New classification
of renal tumours by UICC and AICC (1997) is given to context with previous knowledge
and is replenished by clinical notes relating to diagnosis and treatment. Before the oper-
ation is possible to identify only the angiomyolipoma by graphic examinations. If the
size of angiomyolipoma is lower than 4 cm, it s enough follow up. In larger angiomy-
olipomas and other tumours is needed surgical treatment and a histological typing
helps us to establish a prognosis. Oncocytoma is completely benign, angiomyolipoma
is also benign (an epitheloid variant can behave malign), chromofobocellular carcino-
ma and good-differented papillar carcinoma have mostly good prognosis . Worse
prognosis is by badly-differented papillar carcinomas and by clear-cell carcinomas. Bad
prognosis have also badly-differented clear-cell carcinomas within granular variant.
Tubular carcinoma and sarcomatoid variants of carcinomas have very bad prognosis.
The facts which were said above is possible to use for indication subsequent oncologic
treatment after surgical performance.

Ceskd urologie 5/1998

29



Maligni nadory ledvin predstavuji asi 3 % vSech malignit
a spolu s nddory mocového méchyre "soutézi" o 2. misto mezi
urologickymi nadory za karcinomem prostaty. Problematika
nadord ledvin podléhd stejné jako celda urologie vyraznému
pokroku - zvysujici se pocet incidentdlné diagnostikovanych
asymptomatickych nadort diky USG a CT a s tim souvisejici presun
diagndzy do casnéjsich stadii, zavedeni ledvinu Setticich operaci,
laparoskopické operace, hledani spolehlivych nddorovych markerd
k diagnostice a predikci, pokroky v imunoterapii, snahy o vyuziti
molekularni biologie a genetiky. Stranou zdjmu urologi vsak
nesmi stdt ani pokroky v histopatologické diagnostice. Doby
vSezahrnujici patologické jednotky "Grawitzdv tumor" jsou
nenavratné pryc¢ a patologové jsou schopni rozlisit celou radu his-
tologickych typli a podtypt. Sledovani opakovanych zmén histopa-
tologické klasifikace tumort ledvin jsou nékdy nad sily klinickych
urologt, navic opakované zmény Kklasifikaci znesnadnuji srovnani
praci riiznych autor( na téma nddor ledvin.

Histopatologicky typing nemd ani tak vliv na diagnostiku
a primarn{ chirugickou lécbu, kterd je u vsech parenchymovych
tumortl v podstateé stejnd, ale je vedle stagingu a gradingu zdklad-
nim faktorem urcujicim dalsi prognézu nemocného a mél by nam
byt napomocen i k indikaci dalsi onkologické 1écby, jejiz moznosti
se zacinaji rozvijet. Timto cldnkem bychom radi informovali
o0 soucasné histopatologické klasifikaci nadorti ledvin s prihléd-
nutim k potfebam urologli v klinické praxi.

V roce 1997 byla publikovdna nova "klasifikace rendlnich kar-
cinom{l" dle UICC a AJCC (UICC - Union Internationale Contre le
Cancer, AJCC - the American Joint Committee on Cancer) (31),
kte-rou jsme vyuzili k modifikaci dfive uvadéného déleni nadord
ledvin dle Murphyho a kol. z r. 1994 (19, 26). Nyni lze délit
parenchy-mové nadory ledvin dospélych takto - viz tabulka:

1. epitelové nadory

A. benigni - papildrn{ adenom

- onkocytom

- metanefriticky adenom (adenofibrom)
B. maligni - rendlni karcinom 1. svétlobunécny

2. papildrni

3. chromofobni

4. ze sbérnych kandlkd
5. neklasifikovany

1l. mesenchymové nadory
A. benigni - angiomyolipom

+ lipom, meduldrni fibrom, mesoblasticky nefrom

B. maligni - sarkomy (hl. leiomyosarkom, liposarkom)

1l. vzacné nddory ledvin

- multilokuldrn{ cysta, nefroblastom (Wilmsiv tumor), juxta-

karcinom,

glomeruldrni tumor, karcinoid, malobunécny

meduldrni karcinom

IV. krevni nadory

V. metastatické nddory

A nyni k jednotlivym typtim nadort:

]. EPITELOVE NADORY:

A. BENIGNI

Papilarni adenom

Je to nejcastéjsi nador z tubularniho epitelu nachdzeny inci-
dentdlné v ledvindch dospélych, velikosti vétSinou do 3 mm, jako
papildrni adenomy jsou zvazovdny nadory do 5 mm. Mikro-
skopicky jsou podobné nizkogradingovému papildrnimu karcino-
mu, ale jejich presné odliseni neni mozné. Benignita papildrnich
adenomi je odvozovéana od jejich vysoké frekvence ve srovndni
s frekvenci progresivniho papilarniho rendlniho karcinomu.
Genetické zmény jsou opét shodné se zménami u progresivniho
renalniho karcinomu, ale jsou méné rozsahlé (typicky -Y, +7, +17)
(31). Genetika bude snad v budoucnu schopna urcit ptresnou
hranici mezi adenomem a karcinomem. Zdvérem lze ale fici, ze
takto malé nddory nelze v soucasné dobé predoperacné diagnos-
tikovat, proto jsou z pohledu klinika maélo vyznamné.

Onkocytom

Tvori kolem 5 % vsech nador( ledvin. Vychdzi z kortikélni ¢ésti
sbérnych kandlkl (viz chromofobni RCC). Dle grafickych vysetteni
Ize na néj pomyslet pti priikazu centralni jizvy na CT a MRI ¢i dle
obrazu loukotovitého kola na angiografii, v praxi je ale byt i jen
podezfeni na onkocytom dle predoperacnich grafickych vysetteni
vyjimecné. Makroskopicky je dobfe ohraniceny, okrové zluty az
hnédy, s centrdlni jizvou. Histologicky ma v diferencidln{ diagnos-
tice zasadni vyznam jeho odliseni od granuldrni varianty rendlnich
karcinoml a od chromofoboceluldrniho karcinomu. Grading se
u tohoto benigniho nddoru neuzivd. Geneticky nachdzime
2 skupiny zmén - ztraty chromozomd Y a 1 a ve druhé skupiné
translokace s bodem zlomu 11q13 (11, 14, 15, 19, 31).

V urologické literatute je opakované uvddén jeho mozny
maligni potencidl, pficemz se vétsina autord opira o Lieberovu
praci z r. 1981 (24). Dle nové histopatologické klasifikace je veden
zcela jednoznacné mezi benignimi nadory (13, 22, 31), drive uva-
déné kazuistiky "metastazujictho onkocytomu" byly nerozpo-
znané granuldrn{ varianty renalnich karcinomd ¢i chromofobo-
celuldrni karcinomy (13).

Metanefriticky adenom (metanefriticky adenofibrom)

Histologicky nékterymi rysy pripomind nefroblastom. Pocet
publikovanych pripadl je maly, proto jeho zafazeni mezi benigni
nadory nemusi byt konecné. Termin metanefriticky je zavadéjici,
nebot vsechny tumory ledvin jsou metanefritické. Lépe vyhovuje
nazev adenofibrom vzhledem ke slozce stromalni i epitelidini (31).

B. MALIGNI

Zhoubny epitelovy nddor ledviny je rendlni karcinom (RCC -
renal cell carcinoma), ktery se dle nové klasifikace (31) déli na
5 zdkladnich typ(: svétlobunécny, papilarni, chromofobni, ze
sbérnych kandlkl a neklasifikovany. Karcinomy tvofi pres 90 %
nadort ledvin, jejich symptomatologie, diagnostika a lécba je velmi
podobna.
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1. svétlobunécny rendlni karcinom (clear cell/conventional/

renal carcinoma)

Drive uzivany neptesné definovany nazev "Grawitzliv karci-
nom" se ve svétové literature jiz neuziva, doporucujeme jej radéji
vypustit i ze slovniku ceskych urologd. Charakteristika svét-
lobunécného karcinomu (clear RCC - CRCC) tvoriciho 3/4 vsech
RCC je dostatecné znama, ohledné petiletého preziti lze
v literatute najit velké mnozstvi Cisel, hodné zdlezi na stagingu
a gradingu nddor0, pohybuje se v rozmezi 30 - 50 %. Drive uzivané
pravidlo o souvislosti mezi velikosti a klasifikaci jako karcinom ver-
sus adenom je neopodstatnéné a neuziva se. Kolem 6 % tvori
cystickd varianta, ktera metastazuje ¢i zakldda lokdlni recidivu
velmi zfidka a ma tedy vyrazné lepsi progndzu. U 5 % jsou sarko-
matoidni zmény, které znamenaji vysoky maligni potencial. 7 %
CRCC tvori granuldrni varianta drive udavana jako samostatny typ
a znamenajici téZ Spatnou progndzu. Geneticky je charakteristicka
ztrata 3p (kratkého raménka chromozomu 3), kde je patrné ulozen
TSG (tumor supresorovy gen). CRCC vychazi (stejné jako papilarni
RCC) z proximdlniho tubulu. VétsSinou se jedna o sporadicky CRCC,
u 1 -2 % o familidrni (izolovany ¢i spojeny s morbus von Hippel-
Lindau) (13, 16, 19, 26, 30, 31).

2. papilarni RCC

Drive byly nazyvany chromofilni ¢i tubulopapildrni, tvoi{ 10 -15 %
tumort ledvin, jak jiz bylo zminéno, vychazeji z proximalniho tubu-
lu, obsahuji rozsahlé nekrézy, coz byva patrné na CT
i na angiografii. Je pro né typicka histologickd papilarni struktura
(odtud i nazev) a geneticky trisomie chromozomu 7 i dalsich, ztra-
taY. 5 let prezivd 84 %, maligné se chovaji jen Spatné histologicky
diferencované (19, 25, 31).

3. chromofobn{ RCC

Chromofobni (chromofoboceluldarni) RCC popsal poprvé
v 1. 1985 Thoenes, klinicky vyznamnou sestavu 50 pacientl pub-
likoval r. 1995 Crotty a kol. Vychdzi stejné jako onkocytom z kor-
tikalni Césti sbérnych kanalkd - konkrétné z tzv. interkaldrnich
bunék ("vmezerené" mezi buriky hlavni). Predstavuje kolem 5 %
nadorll ledvin, je castéji diagnostikovan jako incidentdlni (nad
50 %), makroskopicky je Sedobézovy bez nekréz a hemoragii.
Histologicky bylo udavano typické modré barveni Halleho ko-
loidnim Zelezem, ale neddvno byla prokdzdna moznost pozitivity
této reakce i u onkocytomd, proto je nutné vyuzit k presné diag-
nostice imunohistochemickych metod s protildtkami proti mito-
chondridlnim antigendm. Geneticky se nachazi monosomie rady
chromozomi a hypodiploidie. Md relativné dobrou progndzu,
nejlepsi mezi RCC, pét let preziva 85 - 92 %. Dilezita je histopato-
logickd diferencidlni diagnostika od onkocytomu a granuldrnich
variant RCC (2, 5, 14, 15, 17,19, 31).

4. RCC ze sbérnych kanalki

Karcinom ze sbérnych kanalkil (collecting duct type, Bellini
duct type) je velmi vzacny a vysoce maligni typ s pétiletym
prezitim jen 20 %. Vychazi z Belliniho sbérnych kandlkd, které
vyvojové nepatti k metanefros, ale k ureteralnimu pupenu (meso-
nefros). Pro jeho maly vyskyt neni jeho histologickd a genetickd
klasifikace zatim jednoznacnd. Vzhledem k blizsimu vztahu
k urotelidinimu karcinomu se zvazuje, zda nenf citlivéjsi na cyto-
statickou lécbu nez svétlobunécny RCC (3, 4, 6, 7, 27, 30, 31).

5. neklasifikovany RCC
Radime sem v3echny karcinomy nezataditelné do skupin 1. - 4.

Jesté v nedavné dobé byly patology uvadény jako zvlastni typy
granularni a sarkomatoidni karcinom, nyni jsou oba uznany jako
Spatné diferencované varianty vychézejici z nékterého ze zdklad-
nich typtl (16, 30, 31) a jejich loziska znamenaji vzdy vyznamné
nepriznivou prognozu.

Vyskytuje-li se u jednoho nadoru vice typd, poté tumor klasi-
fikujeme jako smiSeny s uvedenim danych typt, grading a hlavné
progndzu poté stanovujeme dle nejmalignéjsi ¢asti tumoru.

Nédorovy grading rendlnich karcinomi
V soucasnosti je celosvétoveé uzndvan ctyrstupnovy gradingovy
systém dle Fuhrmanové (10), ostatni systémy se neosvédcily (13).

Il. MESENCHYMOVE NADORY

A. BENIGNI

Angiomyolipom je smiSeny mesenchymovy nddor, jednotlivé
slozky jsou uvedeny v ndzvu. Popsan byl v r. 1911 Fischerem jako
hamartom, ndzev angiomyolipom zaved| v r. 1951 Morgan. Tvori
do 2 % nadorl ledvin, fada z nich je ale dnes pouze sledovéna,
nebot v podstaté jako jediny histologicky typ jej lze diagnostikovat
jiz dle grafickych vysetten{ (na USG homogenni, dobte ohraniceny,
hyperechogenni, bez akustického stinu, na CT densita tukové tkdné
-30 HU). U 1/3 - 1/2 pacientd je spojen s tuberosni sklerézou
(m. Bourneville-Pringle - 40 - 80% lidi s touto nemoci md
angiomyolipom). Angiomyolipomy do 4 cm lze sledovat,
u veétsich volime ledvinu Setrici chirurgicky vykon ¢i superselektivni
embolizaci (1, 19, 20).

K udané benignité angiomyolipomu nutno ucinit nékolik
pozndmek: v literatute se lze setkat s pripady oboustranného
postizeni, postizeni lymfatickych uzlin ¢&i zily rendlni a dolni duté
zily bez maligni progrese, zde se uvazuje o multicentricité nddoru.
Ferryovd popsala kazuistiku generalizace angiomyolipomu se
sarkomatoidni transformaci. Potencidlné maligni se schopnosti
invaze a metastazovani je vzacnd epiteloidni varianta angiomyo-
lipomu obsahujici kromé tfi zakladnich slozek jesté perivaskularni
epiteloidni bunky a je nutné ji imunohistochemicky odlisit od
granuldrn{ varianty CRCC (7, 9, 29).

Kromé angiomyolipomu se vzdcné miizeme setkat s nasledu-
jicimi jednotkami: Meduldrni{ fibrom - nalézdn pfi pitvach
u 50 % lidi, casto mnohocetny, vychazi z drené, velikosti vétSinou
do 3 mm, klinicky nevyznamny (26). Lipom - vzacny tumor i pti
pitvach, vyjimecné symptomaticky, snadna zdména s angiomyo-
lipomem a nenddorovou parapelvickou lipomatozou (26). Meso-
blasticky nefrom (fetdlni hamartom) - vzacny tumor vyskytujici se
spiSe u déti, dosahuje klinicky vyznamnych velikosti (26).

B. MALIGNI

Sarkomy tvori do 2 - 3 % nddorl ledvin. Asi v 60 % se jedna
o leiomyosarkom, méné casto jiné varianty (19 % osteogenni
sarkom, déle fibrosarkom, maligni fibrézn{ histocytom, heman-
giopericytom atd.) (19). Progndza je jako u vsech sarkomu Spatnd.
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[1l. VZACNE NADORY LEDVIN

Jednd se o nesourodou skupinu nddort, jejichz jedinym
spolecnym znakem je velmi ridky vyskyt, vyjimkou je relativné
Castéji se vyskytujici multilokuldrn{ cysta (0,7 % (19)). Jejich sys-
tematické rozdéleni dle histologické struktury je slozité, proto pro
zjednodusenti klasifikace jsou fazeny do této souhrnné skupiny.

Benigni cysticky nefrom (multilokuldrni cysta)

SmiSeny nddor nejasné etiologie obsahujici stromdlni i epi-
telidini komponentu. Nachdzi se nejcastéji u zen stredniho véku.
Cysty nekomunikuji, nddor je opouzdfeny, okolni parenchym
podléha tlakové atrofii. Od cystické formy svétlobunécného karci-
nomu jej predoperacné v podstaté nelze odlisit. Progndza je po
chirugické 1écbé vyborna (19).

Nefroblastom (Wilmstiv tumor)

Opét smiseny nador, tentokrdate maligni, obsahuje nediferen-
covany blastém, mesenchymadln{ slozku a epitelidni slozku. Tvori
vétSinu nddor ledvin déti, u dospélych se vyskytuje ale vyjimecné
(19).

Juxtaglomeruldrni nador

Vzacny nador z juxtaglomeruldrnich bunék ledviny secernujici
renin a pusobici tim hypertenzi. Byva solitdrni, mensi nez
3 ¢m, hlavné u mladych jedincd (19).

Karcinoid

Raritni neuroektodermovy nddor, fascikl AFIP (Armed Forces
Institute of Pathology, USA) udavd 20 dosud popsanych pripadi
(13, 26).

Malobunécny karcinom
Velmi zhoubny, Spatnd progndza (13).

Meduldrni karcinom

Vysoce maligni nddor mladych ¢ernocht se srpkovitou anémif,
popsany v r. 1995 Davisem a kol., vychdzi z epitelu kalicht a vy-
vojoveé tedy patfi stejné jako RCC ze sbérnych kanalkd k mesone-
fros. V dobé diagndzy je témér u vsech pacientd nador lokdlné
pokrodily ¢i metastazovany, primérné pre7iti je 3 mésice (6, 8, 12).

V. KREVN{ NADORY

Hemoblastomy (nddory z krevnich bunék chovajici se jako
ostatni nadory tvorbou solidntho metastazujiciho loziska) jevici se
jako primdrni rendlni nddory jsou velmi vzacné, sporadicky je
mozno setkat se s nehodgkinovskym lymfomem. Castéji se ma-
zeme setkat se sekunddrnim postizenim ledviny leukemii (= he-
moblastdza - vychazi stejné jako hemoblastom z krevnich bunék,
ale buji primarné v kostni dreni a ledvinu postihuje az sekundarné,
a to ve vysokém procentu pripadd) ¢i generalizovanym lymfomem
(19, 26).

V. METASTATICKE NADORY

Metastazy jinych nddorl (zejména plicnich) jsou vzhledem
k vysokému krevnimu pritoku ledvinami a dobré "zivé pade",
kterou predstavuje rendln{ parenchym, velmi casté. Solitdrni
metastdza imitujici primarni tumor ledviny je vsak vzacna (19).
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