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Tuberézni skleréza (TS) je dédiéné onemocnéni s multiorganovym postizenim. PostiZzeni ledvin u TS je ¢asté. Ledvinné angiomyolipo-

my jsou benigni lIéze a obvykle nevyzaduji Ié¢bu. U tuberézni sklerdzy je specifickym problémem riziko krvaceni do ledvin, pfiznaky

podminéné tlakem nadoru a maligni degenerace. V pfipadé karcinom ledvin ¢i jinych komplikaci je vhodné upfednostiovat vykony

Setrici ledviny. Prezentovana kazuistika popisuje pfipad pacientky s diagnézou tuberézni sklerdézy a tskali diagnostiky komplikaci, od
které se odviji terapie a péce pacientd s timto vzacnym onemocnénim.
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Tuberous sclerosis (TS) is a hereditary disease with multiorgan involvement. Infliction of kidney is during this disease frequent. Renal
angiomyolipoms are benign lesions usually without need of therapy. In progress of tuberous sclerosis are typical problems like bleeding

in kidney, symptoms caused by pressure of tumor or malignant degeneration. In case of renal cell carcinomas or any other complica-

tions is appropriate to prefer kidney-sparing performance. Here presented case report is description of diagnostic difficulties, resulting
therapy and care of patients suffering from tuberous sclerosis

Key words: tuberous sclerosis, angiomyolipoms, bleeding, renal cancer.

Tuberdzni sklerdza je autosomalné domi-
nantni dédi¢né onemocnénis multiorgdnovym
postizenim vyznacujicim se pfitomnosti tumo-
réznich Utvarl charakteru hamartom (1).

Frekvence vyskytu tuberézni sklerézy v po-
pulaci se pohybuje mezi 1:10000-1:150000 (2).

Postizenymi cilovymi organy jsou organy
pochdzejici z nervové listy. Nej¢astéji jde o po-
stizeni kize, centrdlniho nervového systému,
ledvin a srdce. Hlavnimi predstaviteli hamar-
tomu u tuberdzni sklerdzy jsou angiolipomy
a angiomyolipomy (3).

AZ 96 % pacientd s tuberdzni sklerézou ma
epileptické paroxyzmy, 60 % mentaIni retardaci,
49 % kalcifikace v CNS, 50% hamartomy sitnice
a u49% pacientd se do 3. roku véku objevi ade-
noma sebaceum. V ledvinach jsou bilaterdInf
zmény charakteru polycystézy, v 80% pfipadl
je mozné zjistit hamartomy (jde o benignf na-
dory z abnormdlné diferencované tkdné) (2).
Angiomyolipomy jsou mnohocetné, po 5. roce
veku jejich pocet a velikost na ledvinach stou-
pé (3).

Spontdnni mutace gend se vyskytujf
s vysokou frekvenci a zodpovidaji pfiblizné
za 70% pfipadl tuberdzni sklerdzy. Nemoc
je podminéna mutaci dvou gend: jednak mu-
taci genu TSC1 v oblasti chromozomu 9g34.3
v blizkosti onkogenu ABL (genovy produkt
hamartin), ddle mutaci genu pro tuberézni
sklerozu (TSC2), ktery je lokalizovan v oblasti

16p13 v blizkosti genu pro PKD1 (51) (genovy
produkt tuberin) (3).

Hamartin a tuberin patfi mezi supresory
tumord. Pfedpoklada se, ze mutace genu TSC1,
resp. TSC2 zpUsobf strukturdlni zménu hamar-
tinu, resp. tuberinu. Ty pfestanou plnit Ulohu
supresor( tumor( a daji tak ,volny” prébéh na-
dorové proliferaci v hamartomech (2).

Ke stanoveni diagndzy tuberdzni sklerd-
zy maji zasadni vyznam zobrazovaci metody
a klinické vysetient. V Ceské republice je do-
stupna i molekuldrné genetickd diagnostika
TS. Odhalovani kauzalnich mutaci je vzhledem
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k jejich ndhodné distribuci velmi naro¢né (4).
DNA analyza je doplhkova metoda, mé ale jako
vysetfovaci metoda u TS zdsadni vyznam pfi
pldnovéni rodicovstvi v rodindch s vyskytem
TS (5). Je moznd i prenatdlni diagnostika vzorku
fetaIni DNA, zvIdsté u zndmé mutace v rodiné
STS (4).

Ke stanoveni cyst, angiomyolipomU je
pfinosné vysetieni ultrasonograficky a CT.
Diagnosticky algoritmus zobrazovacich metod
obsahuje na prvnim misté vyuziti ultrazvuku
(pro jeho senzitivitu, dostupnost, cenu, nein-
vazivnost) (6). Power-dopplerovska ultrasono-
grafie (PDUS) s barevnym mapovanim zlepsila
posuzovani vaskularity rendlnich expanzi (6). CT
vysetieni je zlatym standardem (6). U nejasnych
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nalezl expanzfje vhodné provedeni magnetic-
ké rezonance (MR) (6). Nékdy je obtizné odlisit
karcinom od angiomyolipomu a diagnozu je
nutné stanovit biopticky (3). Obtizné mUze byt
i odliseni cyst v ledvindch u tuberdzni sklerézy
od cyst v ramci polycystické choroby ledvin.
U tuberdzni sklerézy, na rozdil od polycystické
choroby, jsou cysty v jatrech vzacné (3). Dale je
dulezité neurologické vysetteni, v¢etné EEG, MR
mozku (vyskyt subependymalnich hamartomd
a kortikélnich tuberkuli), koznf vysetreni (hypo-
melanotické skvrny, oblicejové angiofibromy,
plastické svétlé névy, pendulujici fibromy, fibro-
my nehtovych 10Zek), oéni vysetienti, EKG (otdzka
arytmif u rabdomyom(), echokardiografie, u zen
s dechovymi obtizemi CT hrudniku (k vyloucenti
lymfangiomyomatozy) (3).

Je nutné se zminit, Ze existuji 2 varianty
rendlniho angiomyolipomu. Jedna je spojena
s tuberdzni sklerdzou &i nékterou jinou fako-
matozou. Druhou variantu predstavuje solitarnf
angiomyolipom s Zzenskou predominanci s ma-
ximem vyskytu v 5. a 6. deceniu (6).

Autofi popisuji klinicky pfipad 28leté Zeny
dispenzarizované v nefrologické ambulanci
s diagndzou tuberdzni sklerdzy. Poprvé se do-
stavila do nefrologické ambulance v roce 2000
(ve véku 18 let), kam byla odeslana z chirurgické
kliniky. Na chirurgickou ambulanci se dostavila
akutné v roce 2000 pro bolesti bficha. Pfi odbé-
ru anamnézy se zjistilo, ze od 7. mésice véku je
sledovana na koznim oddéleni pro angiofibro-
my obli¢eje a na neurologii pro epileptiformni
zachvaty.

U pacientky je soucasné pfitomno snizeni
intelektu a projevy autismu. Zachvatovité one-
mocnénije u pacientky od jara 1994 na zavedené
terapii klinicky kompenzovano. Zobrazovacimi
technikami byly zjistény hamartozné zménéné
ledviny. Pficinou bolestf byla spontannf ruptura
patologicky zmeénéné pravé ledviny. Teprve ten-
to akutni stav odhalil souvislost mezi postizenim
klZe, CNS a ledvin v rdmci tuberdzni sklerdzy.
Nésledné byla provedena pravostranna nefre-
ktomie a zavedena nefrologické dispenzarizace.
Tehdy byly ndlezy v moci negativni, funkce levé
ledviny i proteinurie v normeé, biochemické pa-
rametry a TK rovnéz.

Postupné nardstala patologickd pfeména
solitdrni levé ledviny — nejprve hodnotitelna ul-
trazvukovym vysetienim, od roku 2004 jiz nutné
provadén{ CT. Pacientka v doprovodu matky do-
chdzela na pravidelné kontroly do nefrologické
poradny. Nalezy v moci byly negativni, funkce

levé solitarni ledviny i proteinurie byly v nor-
mé, biochemické parametry a TK rovnéz. Leva
ledvina byla objemnd, angiomyolipomatézné
difuzné prestavéna.

U pacientky dochézi od operace postupné
k zvétsovani objemu bficha.

V dubnu 2008 se dostavila akutné do nasf
nefrologické ambulance pro bolesti bficha.
Pacientka je mentdlné postizend, nesvéprav-
nd, s projevy autismu. | z tohoto ddvodu byla
ztizend spoluprdce a vysetfovani pacientky.
Matka referovala, Ze az do vecera byla pacientka
bez obtiZi. Okolo 23. hodiny se probudila pro
bolesti bficha, byla neklidnd. Rano 1x zvrace-
la, nechtéla jist, jen pila ¢aj. Pri vysetfeni na
ambulanci méla TK 145/80, tachykardii 110/
min., TT: 37,5 °C. Bficho vyrazné nad niveau,
v levé poloviné bficha hmatna velikd rezisten-
ce, kterd v podstaté vypliovala levou polovi-
nu bficha, palpacné lehce citliva, peristaltika
oblenéna. V laboratofi bylo CRP (Greaktivni
protein) 109 mg/I, v mocovém sedimentu mi-
kroerytrocyturie 11-50/ul, hemoglobin 95,3 g/I,
leukocytdza 13,7x 101, urea v séru 7,7 mmol/I,
kreatinin v séru 81 umol/I. Bylo akutné prove-
deno ultrasonografické vysetfeni bficha se za-
veérem: v celé poloviné bficha hyperechogenni
struktura s nevyraznymi okrsky anechogenit,
monoledvina nedetekovatelna.

Pacientka byla akutné hospitalizovana na
internim oddéleni a bylo doplnéno akutni CT
bficha.

Na CT bricha byla levd ledvina objemné
zvétsena, rozméry cinily 23x12 cm a podélné
az 30 cm, solitdrni ledvina cysticky zménéna
s okrsky sytici se tkané, duty systém identifiko-
vatelny jen ve vylucovaci fazi.

Druhy den hospitalizace pacientka uda-
vala zhorsujici se bolesti levé poloviny bficha,
byla neklidnd, zvracela. Laboratorné doslo
k vyraznému poklesu hemoglobinu - kont-
rolni hemoglobin je 76 g/, narGstalo CRP na
247 mg/l, v mocovém sedimentu vyznamna

(viz text)

Obrdzek 3. CT bficha pacientky
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erytrocyturie. Proto bylo indikovano provedenf
kontrolniho CT bricha. Na CT se zjistilo masivnf
krvacenf do solitarni levé ledviny a perirenalné.
Krvaceni bylo spojeno s vyraznym poklesem
v KO a nutnosti opakovaného podévani ery-
mas. Pacientka byla zajisténa i kombinovanou
antibiotickou terapii, pravidelné podévana he-
mostatika — etamsylatum intravenézné a mra-
Zend plazma. Po podani erymas se pacientka
obéhové kompenzovala.

Pred tymem nefrologl a urologl byla z4-
sadni otazka: nefrektomie solitarni krvacejici
ledviny? Opakované se konzultoval intervencnf
radiolog — zvazovala se i moznost provedenf
angiografie s pfipadnou embolizaci. Na misce
vah byla i otdzka, zda bude pacientka zvlddat
v pfipadé nefrektomie solitarnf levé ledviny
pravidelné dialyza¢ni procedury za pfitomnosti
pecovatelky — vzhledem kintelektu a autismu.
Matka pacientky byla podrobné informova-
na o zévaznosti klinického stavu a o nutnosti
event. operac¢ni revize i s moznosti provedenf
nefrektomie solitarni ledviny z vitalni indikace.
Byla podrobné sezndmena s tim, ze pokud by
se provedla nefrektomie, bylo by nutné paci-
entku zafadit do pravidelného dialyza¢niho
programu 3x tydné a musela by dodrzovat
restrikci tekutin do cca 800 ml/den. Déle by
bylo nutné vyresit i cévni pfistup pro pravidel-
nou hemodialyzu. V Gvodu by se pravidelna
hemodialyza provadéla via CVK (= centralnf
venozni katétr) a s tim by byla samozfejme
spojena kanylace CVK.

Klinicky stav pacientky se stabilizoval, KO da-
le neklesal. Pfi kontrolnim vysetfen( CT bficha byl
ve srovnani s minulym vysetfenim stacionarni
stav, bez progrese v CT obraze. Doslo k pokle-
su CRP. Tento zavazny klinicky stav se nakonec
zvladdnul konzervativné. | nadale zlstala funkce
solitarni levé ledviny v normeé. Pacientka byla
predéna do ambulantni péce.

Dochazi na pravidelné kontroly do nefro-
logické poradny. V medikaci jsou u pacientky
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Obrdzek 5. Tuberozni skleréza (adenoma sebaceum
Pringle): Zlutocervenohnédé splyvajici papuly az
noduly s maximem v nazolabialnich ryhach

Obrdzek 6. Prvni ilustrace z Rayersova atlasu
o koznich chorobéach (1835)

antiepileptika a Zelezo. Kontrolni CT bficha bez
znadmek Cerstvého zakrvaceni, kontrolni vyset-
fenf v roce 2009 (viz snimky), 2010 — objemnj,
angiomyolipomatoézné difuzné prestavénd levd
ledvina zasahujici az ke vstupu do malé panve
a komprimujici a pretlacejici stfevni struktury
kontralaterdlné — stav bez vyraznéjsi dynami-
ky. Subjektivné pacientka bez obtizi, udava
zvetsujici se objem bficha (pfi poslednim vy-
Setfeni v nefrologické ambulanci obvod bficha
111 cm v oblasti pupku, $lo o narlist +3 cm za
posledni pll rok). Nadale provadime pravidel-
né kontroly echo srdce a CT bficha 1x ro¢né.
Posledni kardiologické vysetieni v roce 2010
bylo s nédlezem prakticky normalnich parame-
trl srde¢ni funkce, dle echokardiologického
vysetieni ndlez 2,2 cm Utvaru v hroté pravé
komory — susp. myom.

Funkeni vysetfeni ledvin nadale v normé,
pacientka normotenzn.

Zaveér

U tuberdzni sklerozy neexistuje kauzalni
terapie. Je dUlezitd presné diferenciélni dia-
gnostika téchto vzacnych dédi¢nych chorob
z dlvodu vysokého procentudlniho rizika
komplikaci (postizeni myokardu - rabdomyo-
my, arytmie u rabdomyomu, moznost spon-
tannich ruptur, krvaceni, moznost maligniho
zvratu, vyssi frekvence vyskytu karcinom...).
Vzhledem k vysokému procentu komplikacf
je vhodné pravidelné provadéni kontrolnich
ultrasonografickych vysetfeni ¢i CT. U cystické
choroby v rdmci TS je zadkladem lé¢by dobra
kompenzace hypertenze. Je vhodné indiko-
vat a upfednostiovat vykony Setfici ledviny.
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U komplikacf spojenych s krvacenim vyuziti
moznosti intervencnf radiologie — provedent
angiografie a event. transkatetriza¢ni arteridl-
ni embolizace krvacejicich angiomyolipomd.
Nyni i diky zlepsujici se zdravotni péci a soci-
alni sféfe se s témito onemocnénimi budeme
setkdvat castéji i v ambulancich pro dospélé.
V péci o tyto pacienty je nutny multidiscipli-
narni pfistup.

Kazuistika potvrzuje zlaté pravidlo mediciny,
Ze anamnéza je polovina diagndzy.

Snimkovd dokumentace pacientky pouZita
se svolenim radiologického oddéleni Nemocnice
Znojmo.
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