Pacientka prodélala celkem tfi ataky krvacenido
retroperitonea pfi spontanni netraumatické rupture
AML, a tov letech 2011, 2016 a 2022. V3echny ataky
krvaceni byly zvladnuty selektivni embolizaci. Pro-
gredovala v3ak velikost AML a pretrvavalo vysoké
riziko dalsiho krvaceni.

Jako jedind moznost prevence dalsich epizod
krvaceni pfipadala v Uvahu oboustranna nefrekto-
mie a hemodialyza, tento postup si vsak pacientka
nepfala. Pacientce jsme nabidli systémovou terapii
everolimem. Zdravotni pojistovnou byla schvalena
mimorfadna Uhrada Ié¢by. Podavani éciva a dalsi
sledovani pacientky nasledné probihalo cestou
klinického onkologa. Lé¢ba byla zahajena v listopa-
du 2022 davkou 10 mg everolimu denné. Po tfech
tydnech od nasazeni bylo nutno medikaci pfe-
chodné vysadit pro rozvoj akutni stomatitidy gra-
de 3. Po odeznéni pfiznakl byl everolimus nasazen
opét v redukované davce 5 mg/den, s vyrazné lepsi
toleranci. Mirnd hyperlipidemie byla feSena dietou,
k jinym nezadoucim Ucinkdim nedoslo. Od zahajenf
|é¢by nedoslo k zadné epizodé krvaceni. Kontrolni
CT po 7 mésicich lé¢by prokazalo parcidlni regresi
onemocnéni. Doslo k redukci velikosti nejvétsiho
AML 0 41,3 % dle RECIST 1.1 kritérii. Dalsi CT jiz
prokézalo stacionarni velikost loZisek. Vzhledem
k regresi ndlezu, dale asymptomatickému pribeéhu
onemocnéni a pretrvavajici lehké stomatitidé byla
|é¢ba vysazena v fijnu 2023.

DISKUZE

Riziko krvaceni AML je spojeno s jeho velikosti.
S ohledem na oboustranné velkoobjemové po-
stizenf a riziko rozvoje rendlni insuficience byla
pacientka dlouhodobé fesena konzervativné. V pri-
padé nadi pacientky postacovala pfi krvacivych
epizodach selektivni embolizace, i tato metoda
viak mUze selhat a krvaceni vést k nefrektomii (4).

V terapii AML jsou dnes v popredi zdjmu nefron-
-Setfici metody. Z chirurgickych metod je to resekce
tumoru, déle se uplatriuje selektivni embolizace,
jejiz nevyhodou je viak nasledna revaskulariza-
ce tumoru a jeho opétovny rlst. Z alternativnich
metod mUze byt v nékterych pfipadech vhodna

KAZUISTIKY

radiofrekvencni ablace, nebo kryoablace, pro tyto
metody viak byva limitujici velikost tumoru a riziko
sekundarniho krvaceni.

Novéjsi moznosti, prozkoumanou pfedevsim
u pacientl s TSC, je systémova lécba. Pfi vzniku
a rstu AML hraje klicovou roli mammalian target of
rapamycin (mTOR), jehoZ exprese je vlivem mutace
tumor supresorovych genl TSC1 a TSC2 zvysena
a vede k vys3si produkci vaskularniho endotelového
ristového faktoru (VEGF) a nasledné angiogenezi.
Léciva ze skupiny mTOR inhibitord tedy zasahuji do
zasadniho bodu v patogenezi AML. V roce 2013 stu-
die EXIST-2 prokézala Uc¢innost everolimu v redukci
velikosti AML u pacientd s TSC. Jiz i u sporadickych
AML lé¢enych everolimem byla prokazéna regrese
onemocnéni (5), u téchto pacientd se vsak stale
jednd o Ié¢bu off-label.

Lécba everolimem pfinasi riziko nezéddoucich
ucinkd (NU). Obecné je zvysena nachylnost k infek-
cim, ¢asto se vyskytuji stomatitidy, exantémy, inava,
metabolické poruchy, jako hyperglykemie a hyper-
lipidemie, anémie a trombocytopenie. Az u 35 %
vedou NU k alespori docasnému vysazeni [écby (6).
Vétsinou jsou viak NU fesitelné redukci davky.

Dosud neni jednoznacné uréeno, jak dlouho by
mé&l byt everolimus pacientdim podavan. Vzhledem
k priznivému efektu everolimu na velikost lozisek
prokazanému ve studii EXIST-2 (Ié¢ebné odpovedi
doséhlo 42 % pacientd s everolimem, 0 % ve skupiné
s placebem) (7) se jeji autofi rozhodli v 1é¢bé pokra-
Covat i po ukoncenf studie. Cilem bylo urcit Ié¢ebnou
odpovéd, ktera byla definovana jako zmenseni ob-
jemu tumoru > 50 %. Medidn podavani everolimu
byl 46,9 mésice. Vice nez 80 % pacientl uZivalo
everolimus vice nez 2,8 roku. K lé¢ebné odpovédi
doslo u 58 % pacientd (7). K nejvyznamnéjsi regresi
doslo béhem prvnich 3 mésicl lé¢by, obdobné jako
u nasi pacientky, ale i nadale dochézelo k pomalé-
mu, ale kontinudlnimu zmensovani lozisek (7). V jiné
studii byl na mensim souboru pacientt s TSC (8)
prokézan i efekt pocatecni 6mesicni indukeni terapie
everolimem v plné davce s naslednou udrzovaci
terapifl davkou 2,5 mg everolimu denné — s cilem
lep3i tolerance léku a prevence opétovného ristu
AML. Vzhledem k nedostatku dat u tohoto vzacného
onemocnéni viak ¢asto postupujeme individuaine.
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