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Úvod
Chromofobní karcinom je samostatným typem ledvinného
karcinomu. Oproti světlobuněčnému karcinomu vychází tento
nádor z buněk distálních tubulů  (9, 10). Tvoří jen malou část
všech karcinomů  ledviny - četnost je udávána 2-6,5 % (9, 23,
27). Má charakteristické mikroskopické znaky, které jej
umožňují odlišit od ostatních typů  karcinomů , i když někdy
mů že být velice podobný renálnímu onkocytomu. 
Makroskopicky je většinou o tumor žlutavé až mahagonově

hnědé barvy, za kterou je odpovědná přítomnost lipochromního
pigmentu (9, 19). 
Mikroskopicky jsou buňky okrouhlé až polygonální, mají
abundantní světlou až transparentní, někdy také eosinofilní
cytoplasmu (23, 25, 30). Jádra mají často binukleaci, jsou
hyperchromní s nepravidelnou membránou takže vytváří dojem
koilocytické atypie a někteří autoři je přirovnávají vzhledem
k„hrozinkám“ (25, 28, 30). V cytoplasmě jsou přítomny četné
mikrovesikuly a rů zně významný počet mitochondrií (28, 30).
Cytoplasma také obsahuje velké množství kyselých mucinů ,
které jsou odpovědny za dobrou barvitelnost koloidním železem
dle Haleho (9, 23, 25). Podle všech mikroskopických 
znaků  buněk chromofobního karcinomu mů žeme rozlišit dva
typy - klasický, který dominuje, a eosinofilní (16, 23). Podle
nejnovějších výzkumů  je možné u eosinofilního typu podle 
ultrastrukturálních znaků  dále rozlišit subtypy 1 a 2 (16).
Až u 86 % karcinomů  ledviny lze detekovat chromozomální
abnormality (29), z nichž některé jsou pro chromofobní
karcinom dosti charakteristické, jako je kombinace

chromozomálních ztrát na 1,2,6,10,13 a 17 chromozomu (12).
Ploidie jader je velice rozdílná (1, 12, 23). U tohoto nádoru je
popisována také o něco lepší prognóza proti ostatním
ledvinným karcinomů m – metastazuje později, při větších
rozměrech a zdá se, že hlavním místem metastáz by mohla
být játra (15, 21, 26).

Materiál
V našem transplantačním centru (TC) při Urologické klinice
FN a LF v Hradci Králové jsme během posledních 5 let, které
jsme hodnotili, provedli 217 transplantací ledviny. Při
dlouhodobém sledování transplantovaných pacientů  jsme
diagnostikovali a následně odoperovali tři pacienty, z toho
dvě ženy a jednoho muže, u kterých došlo po transplantaci
kadaverozní ledviny ke vzniku karcinomu ve vlastní afunkční
ledvině. U jedné pacientky se jednalo o světlobuněčný
karcinom a u jednoho muže a jedné ženy byl prokázán
chromofobní karcinom. Nález byl ve všech případech zjištěn
při pravidelných kontrolách po transplantaci a v obou
případech chromofobního karcinomu předoperační
zobrazovací vyšetření nemohla jednoznačně rozlišit mezi
tumorem nebo cystou vyplněnou hematomem. U obou
pacientů  s chromofobním karcinomem byla provedena
transplantace ledviny (TL) po 26 resp. 16 měsících v
pravidelném dialyzačním programu (třikrát týdně
hemodialýza). Následně trvale dostávali imunosupresivní
terapii, jejíž základním lékem byl cyklosporin A. Oba pacienti
byli léčeni kombinací cyclosporinu A v dávce 2x75 resp.
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Summary: Backgrounds: In patients after renal transplantation as in other transplant patients exists a higher risc of various
malignancies. Authors present two cases of chromophobe carcinoma in native kidney in patients after cadaveric kidney
transplantation. Materials and methods: Two patients – one man and one woman followed-up regularly after kidney
transplantation, in whom atypic expansion of native kidney was found. In both cases a radical transperitoneal nephrectomy was
performed. Results: Both tumors were chromophobe carcinomas and organ confined (T2 N0 M0), graft function is still stable,
there was no need of imunosuppression withdrawal. Conclusions: Early treatment of tumor arising after organ transplantation
is possible, but only if early diagnosis is performed. Treatment could be radical enough and there isn‘t a necessity of
imunosuppression scheme alteration, not to threaten the graft. Close cooperation among different specialities is needed. These
finding match to current literature statements.
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2x100 mg/den, čemuž odpovídaly hodnoty posledních
známých hladin cyclosporinu 79,9 resp. 145,5 ng/ml
a prednisonu v dávce 5 mg/den v obou případech.

Výsledky
Léčba byla chirurgická – provedení radikální nefrektomie. Velikost
tumorů  byla 40 resp. 50 mm a po rozříznutí bylo zřejmé dobré
ohraničení, ale necharakteristický vzhled – měly červenofialovou
barvu a napodobovaly cystu vyplněnou hematomem.
Na základě komplementárních a histologického vyšetření bylo
prokázáno, že se jednalo o tumory pouze lokální, středně dobře
diferencované, bez postižení regionálních lymfatických uzlin
nebo vzdálených metastáz, bez invaze do velkých cév či
ledvinné pánvičky. V současné době jsou pacienti 5 resp. 25
měsíců  po nefrektomii bez známek recidivy nebo vzdálených
metastatáz a jsou pravidelně sledováni v 3-měsíčních
intervalech. Užádného z pacientů  nebylo třeba provést úpravu
imunosupresivní terapie v souvislosti s operací a oba jsou v
dobrém zdravotním stavu s uspokojivou funkcí
transplantované ledviny.

Diskuse
Etiologie ledvinných tumorů  není zatím dostatečně objasněna,
ale jsou známy některé rizikové faktory, které se mohou na
vzniku tumorů  ledvin podílet. Jedná se zejména o kouření,
abúzus analgetik (především fenacetinových), vysoký příjem
tuků  v potravě, chronická expozice ozáření, práce s azbestem
nebo v kožedělném a obuvnickém průmyslu a také
chromozsomové abnormality, ať se jedná o dědičná
onemocnění (von Hippel-Lindauova choroba) nebo spontánně
vzniklé mutace chromozomů  (9, 10).
U pacientů  v dialyzačně - transplantačním programu k tomu
ještě přistupují dva další faktory. Jde o získané cystické
onemocnění ledvin, které má u dialyzovaných pacientů  vysoký
výskyt (je přítomno až v 30,6 % případů ) (11) a je spojeno se
zvýšeným rizikem vzniku tumorů  ve 2,9-5,8 % (9, 11, 17, 20).
Tyto tumory mohou být i bilaterální (11, 22). Dalším faktorem
podílejícím se na zvýšené incidenci nádorů  ledvin po
transplantaci je imunosuprese, kdy nejdiskutovanější látkou je
cyklosporin A. Upacientů , kde byl užíván, je zaznamenán vyšší
výskyt rů zných nádorových onemocnění včetně nádorů  ledvin
a také jejich vyšší agresivita (2, 3, 7, 18). Jedná se zejména
o nádory kožní a z dalších Kaposiho sarkom, uroteliální
karcinomy, karcinomy tračníku a také karcinomy ledvin (2, 4,
7, 20). Zajímavé je, že incidence nádorového onemocnění je
vyšší u mladších jedinců , a s věkem se riziko snižuje (17).
Tento fakt však dosud nebyl uspokojivě vysvětlen.
Nejvíce zkoumanou látkou, která s tím mů že mít souvislost,

je mediátor produkovaný leukocyty při ovlivnění
cyklosporinem – transformující rů stový faktor beta (TGF-
beta). Účinkem cyklosporinu A na lymfocyty dochází zejména
k ovlivnění (výraznému snížení) produkce interleukinu-2, ale
na druhé straně výrazně vzrů stá produkce TGF-beta. Zvýšené
hladiny lze detekovat intrarenálně, ale také volně v plasmě (5,
6, 13, 14, 24). Mimo jiné je to jedna z látek, které se podílí na
nefrotoxicitě cyklosporinu A. TGF-beta pravděpodobně mění
funkce imunologického dohledu (surveillance) přímým
ovlivněním buněk imunitního systému. Jeho účinkem dochází
k fenotypovým změnám buněk, včetně zvýšené invazivity ještě
netransformovaných buněk. Také nádorové buňky v
buněčných liniích in vitro vykazovaly při ovlivnění
cyklosporinem A morfologické změny, zvýšenou mobilitu
a invazivní rů st. Všem změnám bylo možné zabránit
podáváním anti-TGF-beta protilátek (13, 14). Je to v určitém
rozporu s dřívějšími názory, podle kterých byla za vyšší výskyt
nádorů  u transplantovaných odpovědná dysfunkce imunitního
systému navozená cyklosporinem.
Jsou však intenzivně zkoumány i jiné možné mechanismy,
které se mohou podílet na vyšším výskytu a větší agresivitě
nádorových onemocnění u transplantovaných. Zmínili bychom
především dva: vyšší náchylnost k virové karcinogenezi, která
se mů že vzhledem k imunosupresi uplatnit (17) a také úlohu
P-glykoproteinu, který funguje jako membránová pumpa pro
xenobiotika, včetně cyklosporinu A. Ten také pů sobí
kompetitivní inhibici tohoto proteinu v tubulárních buňkách.
Vzhledem k možné interakci P-glykoproteinu aproteinkinasy
C mů že dojít k aktivaci ras onkoproteinů  (8).

Závěr
Pacienti po transplantaci ledviny vyžadují trvalou péči, kdy
je sledována především funkce štěpu. Vzhledem ke znalosti
rizik souvisejících nejen s dialýzou a imunosupresivní terapií
po transplantaci, je třeba pečlivě monitorovat funkci štěpu,
ale také ostatní tělesné systémy a to z hlediska depistáže
nádorových onemocnění. U sledovaných pacientů  s
transplantovaným orgánem je dů ležité pravidelné provádění
celkových prohlídek. Na základě našich zkušeností a z rešerší
ze světové literatury doporučujeme kromě sledování
nefrologem, také pravidelné urologické kontroly, jejichž
součástí je ultrazvukové vyšetření štěpu a nativních ledvin
a úzkou spolupráci se specialisty jiných oborů . Je možné tak
zachytit nádory v časných klinických stadiích a provést
včasnou léčbu s vysokým procentem úspěšnosti. V souladu
se světovou literaturou také vidíme nutnost v plynulém
pokračování imunosupresivní terapie s cílem maximálně
prodloužit funkčnost štěpu.
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5. VYDÁ NÍ TNM KLASIFIKACE ZHOUBNÝ CH
NOVOTVARŮ  (PŘ EKLAD)

BEŠKA F.1) ,NOVÁ K J.2)
1) NÁ RODNÍ REGISTR,
2) MASARYKŮV ONKOLOGICKÝ ÚSTAV BRNO

TNM klasifikace zhoubných nádorů  je jednou ze základních
klasifikací v oboru klinické onkologie. Je založena na
hodnocení anatomického rozsahu nádorového onemocnění.
Představuje jednotnou, mezinárodně uznávanou oborovou
klasifikaci, která je od doby svého vzniku (1942-1953)
postupně inovována a doplňována v souladu s rozvojem
vývojem medicíny a uživatelskými potřebami. Nejnovější 5.
vydání TNM klasifikace, publikované v anglickém originále
v roce 1997, vychází koncem roku 2000 i v českém překladu.
Uživatelé tak dostanou do ruky novou klasifikační příručku,
která v praxi nahradí stávající 2. revizi čtvrtého vydání TNM
klasifikace zhoubných novotvarů -českou verzi z r. 1994.
Nové vydání TNM klasifikace obsahuje řadu změn, které
zohledňují nejnovější poznatky z diagnostiky a léčby nádorových
onemocnění. Obsahové změny v klasifikacích jednotlivých
nádorových lokalizací jsou v textu nového vydání zřetelně
vyznačeny, na změny je upozorněno silnou čarou po levé straně
textu. V následujících odstavcích proto upozorňujeme pouze na
změny a úpravy zásadnějšího rázu.

Nově je revidována klasifikace karcinomů  nosohltanu s
přihlédnutím k požadavkům radioterapeutů . U klasifikace
testikulárních nádorů  se při rozdělení do stadií přihlíží i k hladinám
serových nádorových markerů . Nově je zařazena klasifikace
nádorů  trofoblastu, která vedle anatomických parametrů  přihlíží
rovněž k parametrům neanatomickým (nádorové markery, doba
trvání nemoci). Nově je zavedena klasifikace nádorů  vejcovodu.
Dů ležité změny jsou provedeny u klasifikace nádorů
prostaty,močového měchýře a ledviny. V nově předkládaném
vydání TNM klasifikace bylo naopak upuštěno od klasifikace
nádorů  mozku (poněvadž se ukazuje prognosticky menší význam
velikosti primárního ložiska proti jiným charakteristikám), a byla
vyřazena rovněž TNM klasifikace nádorů  dětského věku pro
značnou nejednotnost při používání klasifikací v dětské onkologii.
Páté vydání TNM klasifikace zhoubných novotvarů  vydává v
českém překladu Ústav zdravotnických informací a statistiky
Č R za podpory ministerstva zdravotnictví Č R a Č eské
onkologické společnosti. Její plné zavedení se předpokládá od
1.1.2001. Distribuce bude zajištěna prostřednictvím pracovišť
Národního onkologického registru a bude díky finanční úhradě
MZ Č R bezplatná.
Věříme, že nově vydávaná klasifikační příručka se stane
cenným pomocníkem pro klinickou praxi a přispěje k zajištění
kvalitních, uspořádaných a dostupných informací,
využitelných pro onkologickou péči i pro přehledové
zpracování dat.
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