PREHLEDOVY CLANEK

30 letech, kdy se riziko RCC vyrazné zvysuje, a poté
dale pokracovat v dvourocnich intervalech (11).

SYNDROM BIRT-HOGG-DUBBE

Syndrom Birt-Hogg-Dubé (BHD) je AD dédic-
né onemocnéni, které charakterizuji mnohocetné
koZnf fibrofolikulomy (typicky v obliceji), plicni cysty,
spontanni pneumotorax, riziko vzniku renalniho
karcinomu a kolorektélnich tumord (48). Onemoc-
nénf je vzacné (incidence 1:200000), ma vysokou
penetranci a velkou inter- a intrafamilidrni variabilitu.
PFicinou onemocnéni je zarodecnd mutace tumor
supresorového genu FLCN (17p11.2), kéduijici protein
folliculin, jehoz funkce zatim nebyla plné objasnéna,
nicméné jeho mutace vede k aktivaci signalni cesty
mTOR (49). Riziko rendliniho karcinomu u BHD syn-
primérny vék diagndzy RCC je 50 let (50, 51). Nadory
jsou u vice nez poloviny nemocnych bilateralni nebo
multifokalnf a jsou pomalu rostouci. Histologicky se
asi v 50 % pfipadd jedna o hybridni chromofébni/
onkocytarni rendlnf karcinom (v dFivéjsi klasifikaci
veden jako podtyp chromofébniho RCC), ale mize
se vyskytnout i svétlobunécny renalni karcinom
a papilérni renalni karcinom (52, 53). Diagnéza BHD
syndromu se opira o klinicky obraz a molekularné
genetickou analyzu genu FLCN. Jedincim, ktefi jsou
nosi¢i mutace nebo maji klinickou diagnézu BHD
syndromu bez prokdzané mutace, se doporucuje od
20 let podstoupit v intervalech 1-3 roky CT nebo MRI
bricha. USG vysetieni se nedoporucuje, protoze hyb-
ridni chromofdbni/onkocytarni nddory jsou c¢asto
izoechogenni s okolnim ledvinnym parenchymem
a mohou detekci uniknout (54).

SDHX ASOCIOVANE SYNDROMY
(HEREDITARNI SYNDROM
FEOCHROMOCYTOM-
-PARAGANGLIOM)

Sukcindt dehydrogenéza (SDH) je mitochondridini
enzymaticky komplex, ktery se sklada ze Ctyf rlznych
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podjednotek. V Krebsove cyklu katalyzuje oxidaci
sukcindtu na fumarat a v dychacim fetézci hraje roli
v enzymovém komplexu Il. Geny kodujici podjed-
notky SDH jsou SDHA, SDHB, SDHC, SDHD a SDHAF2.
Alkoliv jednotlivé podjednotky jsou soucasti stejné-
ho proteinového komplexu, mutace v jednotlivych
genech vedou k rozdilnému klinickému fenotypu.
Podle typu mutovaného genu rozlisujeme syndrom
paragangliomu 1-5. Ztrdta ,wild type” alely v tumoru
spolecné se zarodecnou mutaci znamena desta-
bilizaci SDH komplexu a nefunkenost enzymu (55).
Mutace genl jsou spojeny se zvysenym rizikem fe-
ochromocytomd nadledvin, paragangliomd (hlava,
krk, hrudnik, bficho), gastrointestinalnich stromalnich
tumord, nadort hypofyzy, vznikem papildriho kar-
cinomu stitné Zlazy a renalniho karcinomu (56). SDH
deficientni rendlni karcinom tvoif priblizné 0,05-0,2 %
vsech RCC a prlimérny vek v dobé diagndzy je 38 let
(24, 57). Nejcast&ji se vyskytuje rendlnf karcinom aso-
ciovany s mutaci v podjednotce SDHB. Riziko vzniku
RCC u nosi¢t mutace genu SDHB je zhruba 10-15 %
(50). Podobné jako u syndromu hereditarni leiomy-
omatdzy mohou byt SDHB deficientni rendini karci-
nomy agresivni s tendenci k asnému metastazova-
ni, a to i u malych loZisek (2). U low grade renalnich
karcinom jsou i vzhledem k ¢astému bilateralnimu
nalezu a multifokalité indikovany zachovné vykony
na ledving, u high grade neoplazii (sarkomatoidni
zmeény, koagulacni nekrdzy, vysoky nukledrni grade)
s vysokym rizikem metastazovani by méla byt 1écba
radikalnéjsi (58). Stran dispenzarizace je u nosict mu-
tace SDHB, SDHC a SDHD doporuceno od 15 let veku
provedeni CT nebo MRI bficha v ro¢nich intervalech
(11,59).

COWDENUV SYNDROM

Cowden(v syndrom je fazen mezi PTEN
(phosphatase and tensin homolog) hamarto-
mozni tumorové syndromy. Jednd se o syndrom
vzacny (incidence 1:200000), jehoz pfi¢inou je
zdrode¢nd mutace tumor supresorového genu
PTEN (10g23.3). Typické jsou kozni projevy (trichi-
lemomy, akralnf keratéza, papilomatézni papuly
a slizni¢nf |éze), které se vyviji az u 99 % jedincl



