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SANTRAUKA

Ivadas. Pirminiai kepeny perivaskuliniy epitelioidiniy lasteliy navikai (PEComos) yra ypac
reti. Siame darbe bus aprasytas klinikinis atvejis bei atlikta pacienty, serganéiy pirmine kepeny

PEComa, sisteming literatiiros apzvalga, nagrin¢jamos diagnostikos ir gydymo galimybés.

Darbo metodika. Literatiira sisteminei apzvalgai buvo ieSkoma PubMed duomeny bazéje
naudojant raktinius ZodZzius: ,,perivascular epithelioid cell tumor”, ,,PEComa”, ,liver”, ir

,hepatic”. Straipsniuose buvo aprasyti pirmine kepeny PEComa sergantys pacientai.

Rezultatai. 58 perskaitytuose straipsniuose buvo aprasyti (iskaitant ir jtraukta klinikinj atveji)
136 pacientai. Didzioji dalis jy — moterys, kuriy vidutinis amzius 45.9+11.9 metai. Dauguma
pacienty nejauté simptomy (78 i§ 136 - 57.4 %), kaip pirminis gydymo biidas dazniausiai buvo
pasirenkama chirurginé rezekcija (tipas pasirenkamas pagal naviko lokalizacijg), ji buvo atlikta
106 pacientams (77.9 %), tuo tarpu tik 17 pacienty (12,5 %) — buvo stebimi. Navikas

pakartotinai iSaugo tik SeSiems asmenims (4.4 %), o metastazavo — penkiems (3,7 %).

ISvados. Chirurginé rezekcija — tai pagrindinis pirminiy kepeny perivaskuliniy epitelioidiniy
lasteliy naviky gydymo biuidas. D¢l nespecifiniy radiologiniy savybiy prie§ operacijas
PEComos dazniausiai néra diagnozuojamos, galutin¢ diagnozé ne visuomet suzinoma ir atlikus
biopsija. D¢l sudétingos diagnostikos bei galimy skirtingy gydymo alternatyvy,
tarpdisciplininés komandos darbas yra bitinas norint nustatyti ir gydyti perivaskuliniy

epitelioidiniy lasteliy kepeny navikus.

RaktaZodZziai. kepenys, perivaskuliniai epitelioidiniy lasteliy navikai, PEComa, sisteminé

apzvalga



SUMMARY

Introduction. Primary liver perivascular epithelioid cell tumor (PEComa) is an extremely rare
entity. In this article, we present a case report with a systematic review of literature of patients
diagnosed with primary liver PEComa. Together with an elaboration of diagnostic and

treatment modalities.

Materials and methods. A systematic search of literature was conducted using the terms:
“perivascular epithelioid cell tumor” ,“PEComa”, “liver”, and “hepatic”. All the articles

describing patients diagnosed with primary liver PEComa were included.

Results. We identified a total of 136 patients with primary liver PEComa from 58 articles and
a case from the present study with a significant preponderance of females (ratio 4:1) with a
mean age of 45.9+£11.9 years. Most of the patients (78 out of 136, 57.4 %) were asymptomatic.
106 patients (77.9 %) underwent surgical hepatic resection at the time of diagnosis, while 17
(12.5%) underwent surveillance. The recurrence and metastases were detected in 6 (4.4 %) and

5 (3.7 %) patients, respectively.

Conclusions. Surgical resection remains the cornerstone of therapy. However, the presence of
nonspecific imaging features makes difficult to reach the definite diagnosis preoperatively.
Therefore, a multidisciplinary approach should be the gold standard in selecting treatment

modality.
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JZANGA

Perivaskuliniai epiteliniy lgsteliy navikai (PEComos) yra reta mezenchiminiy neoplazmy
grupé, sudaryta i§ lgsteliy, kurios gali buti atskiriamos naudojant histologinj ir
imunohistocheminj metodus. PEComy pavadinimas pirma karta buvo pasitilytas Bonetti ir kity
bendraautoriy  1992m  (1,2). Siai naviky grupei priklauso  angiomiolipomos,
limfangiolejomiomatozés, Sviesiy lasteliy ,,cukraus® navikai, pjautuvinio ar apvaliojo rais¢iy
Sviesiy lgsteliy miomelanocitiniai bei neklasifikuojami navikai (NOS), jy tipas gali biiti
nustatomas tik atlikus histologinj iStyrima (3). Atliekant imunohistocheminj dazyma
perivaskuliniy epitelioidiniy naviky lastelés pasizymi melanocitinio ir lygiyjy raumeny zymens
citoplazmine reakcija (4). Sie dariniai yra laikomi gerybiniais, ta¢iau pilnai jy biologinés
ypatybés ir piktybiSkumas dar néra iSaiskinti. Dazniausiai perivaskuliniai epitelioidiniy lasteliy
navikai iSauga kiauSidése, gimdoje, gastrointestingje sistemoje, Slapimo pusléje, pilvo sienoje,
Sirdyje bei kasoje (5). Pirminiy kepeny PEComy atvejai yra ypac reti (6-8) ir buvo anksciausiai
apraSyti Dalle ir kity bendraautoriy 2000 m. (9). Chirurginés rezekcijos - tai pagrindinis biidas
gydyti Sio tipo navikus. Didziajai daliai pacienty tiksli preoperaciné diagnoz¢ dazniausiai néra
zinoma, kadangi atliekant radiologinius tyrimus néra matoma iSskirtiniy pozymiy, kurie
biidingi tik perivaskuliniams epitelioidiniy Igsteliy navikams - juos yra sunku diferencijuoti su
hepatoceliuline karcinoma, kitais neoplastiniais navikais bei hemangiomomis (4, 9, 10).
Kadangi kepeny perivaskuliniy epitelioidiniy lgsteliy navikai yra reti bei gali turéti skirtingas
klinikines ligos iSraiSkas, iSkyla nemazai diskusijy, koks gydymas yra tinkamas bei
veiksmingas. D¢l Sios priezasties reikalingos indikacijos atitinkamam chirurginiam bei
medikamentiniam gydymui, taigi reikia jvairiy sri¢iy specialisty Sios ligos gydymui (11).
Siame straipsnyje pristatomas kepeny PEComos atvejis bei apraoma atlikta sisteminé
pacienty, kuriems yra diagnozuotas pirminis kepeny perivaskuliniy epitelioidiniy lasteliy

navikas, literatiiros apzvalga bei aptariamos diagnostikos ir gydymo strategijos (11).

TIRIAMIEJI IR METODAI

Sisteminé apzvalga buvo atlikta remiantis PRISMA kriterijais (12). Literaturos paieska buvo
vykdoma ieSkant PUBMED duomeny bazéje publikuoty straipsniy. Jos metu naudoti raktiniai
zodziai: ,,perivascular epithelioid cell tumor®”, ,PEComa®“, ,liver ir ,hepatic*. IS rasty
straipsniy, aprasanciy pirming kepeny PEComga j tyrima buvo jtraukti tie, kuriuose pacientai

buvo ilgiausiai stebéti po atliktos kepeny rezekcijos. Pasalinimo i$ tyrimo kriterijai: straipsniai



ne angly kalba bei literatiiros Saltiniai, kuriuose aprasomos antrinés kepeny PEComos. IS
analizuoty klinikiniy atvejy buvo surinkti duomenys: autoriaus vardas ir pavardé¢, straipsnio
publikavimo metai, pacienty kiekis, jy bendri duomenys - lytis ir amzius, ligos eiga,
diagnostikos buidai, naviko imunohistocheminio dazymo pozymiai, gydymas bei rezultatai. Be
literatiiros apzvalgos, | analize taip pat jtrauktas ir apraSomas atvejis (paciente, kuriai buvo
atlikta operacija Santaros klinikose). Statistiniams skai¢iavimams buvo naudota programa

Microsoft Excel.

ATVEJO APRASYMAS

42 mety pacientei, neserganciai gretutinémis ligomis buvo atliktas pilvo organy ultragarsas ir
nustatytas darinys aStuntajame kepeny segmente. IS jo paimta aspiraciné biopsija ir remiantis
histologinio iStyrimo duomenimis buvo nustatytas navikas, su epitelinémis lastelémis,
neturin¢iomis panasumy j hepatocitus. Atliekant biopsija buvo pazeista kraujagyslé ir kepenyse
susiformavo hematoma, kuri plySo po 19 dieny. D¢l kraujavimo buvo atlikta skubi laparotomija
ir pasalintas kraujas, esantis pilvapléves ertméje. Aktyvus kraujavimas kepeny ketvirtame B
segmente sustabdytas naudojant tamponus. Praé¢jus 4 ménesiams po skubios operacijos buvo
atliktas pilvo organy ultragarsas su kontrastu (1 paveikslas). Atliekant tyrimg buvo pastebétas
hipervaskuliarus neapibréztas 3,5x2,5 cm darinys 8 kepeny segmente (1 paveikslo A dalis:
arterine fazé, hipervaskuliarus blogai apibréZtas darinys, matomas desin¢je kepeny skiltyje; 1
paveikslo B dalis — matomas darinys, susij¢s su avaskuliniu heterogeniniu intraparenchiminiu
skys€iu — hematoma (pazyméta Zvaigzdute)), glaudziai susijes su laisvu skys€iu — hematoma
4A ir 4B segmentuose. Ivykus multidisciplininés komandos konsiliumui pacientei buvo
nuspresta atlikti deSinigja hepatektomija su ultragarso kontrole operacijos metu (1 paveikslo C
ir D dalys): stebimas heteroechogeninis vaskuliarizuotas darinys desin¢je kepeny skiltyje (C),

arti pagrindiniy deSinés priekinés arterijos ir portalinés kraujotakos Saky (D).



1 paveikslas. Pries operacija atlikto ultragarso su kontrastu bei ultragarso, atlikto operacijos

metu vaizdai

Operacija atlikta s¢kmingai ir pacienté¢ buvo isleista i§ ligoninés ambulatoriniam gydymui
namuose, pra¢jus septynioms dienoms po intervencijos. Paimtame méginyje makroskopiskai
buvo apzitirétas 13,5x12,7 cm kepeny fragmentas, jo viduje matomas 3,7x3,3 cm skersmens
nevienalytis inkapsuliuotas navikas, pavirSiuje matoma apibrézta masé¢ su mazgais (2

paveikslas).
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2 paveikslas. Makroskopiniai rezekuotos kepeny dalies radiniai



Mikroskopiskai matoma darinio fibroziné kapsul¢ ir infiltratyvi augimo linija. Jis sudarytas i§
skilteliniy ir lygiy solidiniy struktiiry bei epiteliniy lasteliy su eozinofiline citoplazma,
polimorfiniais mazo mitotinio aktyvumo branduoliais (3 paveikslas). Patologinio iStyrimo
metu rasti rezekcijos krastai be naviko. Stebimos tinklinés, skiltinés solidinés, vienodo spindzio
struktiiros ir epitelinés Igsteles. Jos turi eozinofiling/lengvai granuoliuota citoplazma (1
paveikslo A dalis). Naviko Igstelés rodo teigiamg citoplazming reakcija  HMB-45 (1 paveikslo
B dalis), SMA (1 paveikslo C dalis) ir CD68 Zymenis (1 paveikslo D dalis). Originalus
padidinimas x200.
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3 paveikslas. Pirminés PEComos histopatologiniai ir imunohistocheminiai vaizdai



Melanocitiniy Zymeny - Desmino ir Melan-A israiska naviko Igstelése — 60 %, o MART1 — 30
% (1 lentelé). Remiantis morfologiniais ir histologiniais duomenimis, pacientei buvo
diagnozuota NOS pirmin¢ kepeny PEComa. Praé¢jus 6 ménesiams po operacijos nebuvo

pastebétas atsinaujinimas ir metastaziy nerasta.

1 lentelé. Pirminés kepeny PEComos lgsteliy imunohistocheminis profilis

Zymuo Citoplazminé reakcija (%)

Melanocitiniai Zymenys

Q 100

Melan-A/MART1 30

MiTF -

S100 -

TFE3 -

Lygiuju raumeny Zymenys

SMA 100
Desminas 60
H-caldesmon 90

Kiti Zymenys

CD68 100
CD117 dalinai
DOG1 -

Ki67 <1




REZULTATAI

Vykdant paieSska duomeny bazéje pagal raktinius zodzius buvo rasta 430 publikacijy, o

nagrin¢jant jy Saltinius rastos dar 34 (4 paveikslas).
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4 paveikslas Strukttiring atliktos sisteminés apzvalgos diagrama

IS viso buvo perzitirétos 464 straipsniy santraukos bei vertinamas 85 straipsniy tinkamumas. |
sisteming apzvalga buvo jtraukti 58 straipsniai, kuriuose buvo apraSyti 135 pacientai. Iskaitant
atveji, buvo itraukti 136 pacientai nuo 22 iki 79 mety amziaus (amziaus vidurkis - 47). Didzioji
dalis atvejy buvo aprasyti Azijos $aliy mokslininky, Nie ir kiti bendraautoriai bei O‘Malley ir
kiti bendraautoriai j straipsnj ijtrauké didziausig dali pacienty (22 ir 20 pacienty).
Perivaskuliniai epitelioidiniy lasteliy navikai daZniausiai pasireiSké moterims (110 i§ 136
atvejy - 80,9 %), tuo tarpu vyry, serganciy kepeny PEComomis buvo maziau (26 i§ 136
apraSyty atvejy - 19,1 %). Didelé dalis pacienty (78 i§ 136 - 57,4 %) nejauté jokiy simptomy ir

tik 49 (36 %) tur¢jo naviko sukelty sveikatos sutrikimy. Literatiiroje i$skiriami dazniausiai



pasireiSkiantys simptomai: pilvo skausmas (63,3 %), pilvo putimas (38,8 %), vémimas (10,2
%), apetito netekimas (8,2 %), svorio netekimas (8,2 %). Pirminiam radiologiniam iStyrimui
dazniausiai buvo atlickama kompiuteriné tomografija (113 pacienty - 83,1 %), kiek reciau
magnetinio rezonanso tyrimas (74 pacientams — 54,4 %) bei pilvo organy ultragarsas (64
pacientams — 47,1 %). Atliekant radiologinius tyrimus paaiskéjo, kad didzioji dalis pacienty
(12318 136 - 90,4 %) tur¢jo pavienius auglius kepenyse, tuo tarpu tik keletas (13 pacienty - 9,6
%) turéjo daugybinius darinius. 74 asmenims navikai (54,4 %) buvo iSsidést¢ deSiniojoje
kepeny skiltyje, 56 (41,2 %) , kairiojoje ir 6 (4,4 %) - uodegingje dalyje. Augliy dydziai svyravo
nuo 1 cm iki 30 cm (mediana — 5,35 cm, moda 7,25 cm). 2014 metais Zhou ir kiti bendraautoriai
apras¢ didziausiag PEComos atveji — naviko dydis sieké 30x25 cm (15). Pries operacija 39 (28,7
%) pacientams buvo atlikta biopsija, taciau PEComos diagnozé buvo nustatyta tik 28 — iems
(71,8 %). 106 (77.9 %) asmenims buvo atlikta kepeny rezekcija is karto nustacius diagnoze, 17
(12,5 %) buvo stebimi. Kiek re¢iau buvo pasirenkamas kitas gydymo biidas — auglio arteriné
embolizacija kartu su mikrobangy koaguliacija ar radiodaznumine abliacija, kuri buvo
panaudota tik 2 (1,5 %) pacientams. Neoadjuvantinio gydymo, esant iSplitusiam navikui su
metastazémis, prireiké taip pat dviems (1,5 %) operuotiems pacientams ir tik vienam (0,9 %)
buvo biitinas adjuvantinis gydymas jau atlikus rezekcija. PEComos lasteléms atlikus
imunohistocheminius dazymus, didziosios dalies apraSyty atvejy naviky citoplazma reagavo i
HMB-45 (n=109, 99,1 %), SAM (n=72,97,2 %), Melan-A (n= 86, 91,9 %), 1 S100 nereagavo
didZioji dalis lasteliy (n = 48, 77,1 %). Labiausiai paplitusi histologiné perivaskuliniy
epitelioidiniy lasteliy naviky riiSis — angiomiolipomos (n = 59, 79,7 %), tuo tarpu PEComos —
NOS sudaro tik 8,5 % atvejy, pjautuvinio ar apvalio raisc¢io Sviesiy lasteliy miomelanocitiniai
navikai — 6,5 %, limfangiolejomiozés — 3,4 %, Sviesiy lasteliy ,,cukraus* navikai — 1,7 %.
DaZniausiai po operacinio gydymo pacientus prireikeé stebéti 12 ménesiy (nuo 3 iki 108
meénesiy). Perivaskuliniai epitelioidiniy lasteliy navikai pakartotinai iSaugo 6 (4,4 %)

pacientams, o metastazés buvo nustatytos 5 pacientams (3,7 %).

APTARIMAS

Sisteminéje literattiros apzvalgoje yra nagrin¢jama kepeny perivaskuliniy epitelioidiniy lgsteliy
naviky diagnostika, gydymas bei iSeitys naudojant auksc¢iausio jrodymy lygmens publikacijy
rezultatus.

DaZniausiai randami bei literatiroje yra minimi PEComoms priklausantys navikai —

angiomiolipomos. Tuo tarpu apraSyto atvejo navikas neatitiko nei vienai i§ i$skiriamy rasiy



budingy histologiniy savybiy bei darinys neturéjo rySio su rais¢iy struktiiromis, jis buvo
klasifikuojamas kaip PEComa - NOS (8,5 % literaturoje aprasyty PEComos atvejy sudaro Sie
navikai).

PEComos keturis kartus dazniau pasireiSkia moterims nei vyrams, taciau $iuo metu vis dar néra
Zinomi patogenezés mechanizmai, galintys daryti jtaka bei sukeliantys predispozicijg naviko
augimui tik vienos lyties asmenims. Vienoje i§ aprasyty hipoteziy yra keliama teorija, kad
naviko lastelés galimai vystosi i§ nervinés keteros lasteliy bei turi lygiyjy raumeny ir
melanocity fenotipa (d¢l Sios priezasties PEComos Igsteliy citoplazmos reaguoja j melanino ir
lygiyjy raumeny zymenis), Siy struktiiry nevienalytiSkumas galimai yra susijes su skirtingu
ligos pasireiSkimu esant skirtingam amziui — dazniausiai perivaskuliniai epitelioidiniy Igsteliy
navikai pasireiSkia vidutinio amZiaus pacientams, jauniems pasitaiko reciau (12,13).

Didzioji dalis asmeny, turiniy S$iuos kepeny navikus, nejaucia simptomy, kiti — tik
nespecifinius, tokius kaip: pilvo skausmas, piitimas, vémimas, apetito ir/ar svorio sumaz¢jimas.
priklauso nuo auglio dydzio ir lokalizacijos — tik augliui iSaugus iki atitinkamo diametro, jis
gali biiti ¢iuopiamas. Siuo metu dar néra Zinoma jokiy specifisky biocheminiy rodikliy ar
kraujo tyrimy, taciau vézio Zymenys, pavyzdziui, a-fetoproteinas, CA 19-9 ir CEA gali buti
naudojami, atliekant diferencing diagnostika nuo piktybiniy susirgimy. Tuo tarpu kepeny
fermenty kiekis gali didéti tik augant paciam navikui ir pleciantis kepeny pazeidimui (taip pat
nespecifiski rodikliai) (42).

Kadangi dazniausiai perivaskuliniai epitelioidiniy lasteliy navikai kliniSkai yra besimptomiai,
atliekant radiologinius tyrimus ne visada yra suzinoma tiksli klinikin¢ diagnozé — néra
specifiniy radiologiniy pozymiy, dél Sios prieZasties histologinis iStyrimas yra butinas
diagnostikai. Pasitaiko atvejy, kai net atlikus biopsija néra iSaiSkinamas naviko tipas ir jis
patvirtinamas tik po chirurginés ekscizijos (16).

Pavienés PEComos pasitaiko Zymiai dazniau nei daugybinés ir joms buidinga lokalizacija —
desin¢ kepeny skiltis. Viena i$ iSkelty hipoteziy, kodél auga biitent Sioje skiltyje — didesné dalis
kraujo su galimais kancerogenais patenka i§ virSkinamojo trakto per desinigja kepeny arterija
(17).

Kompiuteriné tomografija (KT) — tai dazniausiai naudojamas radiologinis vaizdinimo metodas,
ja atliekant perivaskuliniai epitelioidiniy lasteliy navikai stebimi kaip heterogeniniai
hipodensiniai dariniai su gerai matoma sienele. Tuo tarpu atliekant KT su kontrastu matomas

arterines fazes paryskéjimas (10). Aprasytose apzvalgose iSskiriama, kad hipervaskuliarizacija
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ir arteriovenings, biitent PEComoms biidingos, charakteristikos, atliekant KT ar magnetinj
rezonansg yra ypac¢ naudingos diagnostikai (8, 18, 19). Atliekant kepeny ultragarsa su kontrastu
gali buti matoma ankstyvoji ir greita naviko kraujotaka (greitai jvyksta kontrasto
Lhutekéjimas®) (20). Naudojant §j tyrimg taip pat buvo nustatytas apraSyto atvejo
hipervaskuliarizuotas S8 segmento darinys, jo jplySimas ir hematoma (tyrimas taip pat nebuvo
specifiSkas ir diagnoze nebuvo nustatyta i§ karto).

Norint nustatyti galuting PEComos diagnozg, biitinas biopsijos atlikimas, histologinis iStyrimas
ir imunohistocheminis dazymas (citoplazma reaguoja i melanocitinius ir lygiyjy raumeny
zymenis, tokius kaip HMB-45, SMA) (10). Dazniausiai diagnostikai pasirenkamos aspiracinés
biopsijos, kartais prireikia ir diagnostinés laparoskopijos (ypac reti atvejai) (18). Deja, net ir
atlikus histologinj i$tyrima, diagnoz¢ yra nustatoma tik 30% pacienty (dazniausiai diagnoze
yra nustatoma tik po naviko rezekcijos).

Siuo metu pagrindinis biidas gydyti kepeny perivaskulinius epitelioidiniy lasteliy navikus —
chirurginé¢ rezekcija, didziajai daliai pacienty ji atlickama radikaliai (21). Esant
nerezektabiliam navikui, yra reikalinga multidisciplininé komanda, tokiu atveju gali biiti
apsvartoma atipiné anatominé rezekcija, kepeny transplantacija arba neoadjuvantine,
adjuvantiné chemoterapija (didzioji dalis PEComy turi ypac¢ gera atsaka i chemoterapija).
Pagrindiniai medikamentai naudojami chemoterapijai: kraujagysliy endotelio augimo
faktoriaus inhibitoriai ir mTOR inhibitoriai. Vienas i§ klinikiniy pavyzdziy - 2014 metais
Bergamo ir kity bendraautoriy apraSytas pacientas, sergantis iSplitusia PEComa, jam buvo
skiriama neoadjuvantiné chemoterapija, dél kurios navikas reikSmingai sumaz¢jo ir buvo
radikaliai pasSalintas (11). ApraSyto atvejo navikas buvo rezektabilus, taigi taikyti papildomo
medikamentinio gydymo neprireike.

Dazniausiai perivaskuliniai epitelioidiniy lasteliy navikai yra gerybiniai, taciau Saltiniuose yra
apraSomy atvejy apie vietiSkai invazyvius ar netgi metastazavusius gretimuose organuose
darinius (9, 14, 19, 22). Folpe ir kiti bendraautoriai apra$¢ rysj tarp PEComos klinikos ir
piktybiskumo bei histopatologiniy pozymiy, netgi pasitlé kriterijus, pagal kuriuos biity galimas
skirstymas ] piktybiSkumo laipsnius. Pagrindiniai iSskiriami piktybinio darinio bruozai:
navikas didesnis nei 5 centimetrai, histologiSkai matomas infiltracinis augimas, aukstas
diferenciacijos laipsnis, didelis 1gsteliy bei mitoziy skaicius (didesnis nei 1 mitoz¢e), nekroze,
kraujagysliy invazija. Esant dviems ar daugiau kriterijy, navikas yra laikomas auksto
piktybiskumo. Tuo tarpu, jei navikas yra didesnis nei 5 centimetrai bei histologiskai matomos
gigantinés polinuklearinés lastelés, piktybiskumo bei infiltracinis potencialas islieka

nezinomas (3, 23). Remiantis Folpe vertinimu, aprasSytas klinikinis atvejis atitiko tik vieng
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piktybinés PEComos kriterijy — navikas tur¢jo infiltracinj augima, o mikroskopiSkai matoma
darinio nekrozé¢ buvo laikoma degeneraciniu audinio pakitimu - dél Sios priezasties navikas
atitiko gerybinio darinio kriterijus. Po 6 steb¢jimo ménesiy metastazés ar atkrytis nebuvo
stebétas.

Atlikus literatiiros apzvalga buvo pastebéta, kad tik 4,4% atvejy stebimas naviko
atsinaujinimas, o tik 3,7% pacienty - metastazés. Kadangi vis dar néra tiksliy gairiy bei iSlicka
atkryc€io ir naviko iSplitimo rizika, reikalingas paciento stebéjimas, klinikinés buklés sekimas
kuo ilgesnj laiko tarpa. Esant indikacijoms ir pakartotinai iSaugusiam navikui, gali buti
taikomas adjuvantinis gydymas (dazniausiai jo prireikia ligoniams, kuriems buvo nustatyti bent
2 aukstos rizikos poZymiai), pagerinantis ligos kontrole.

Sig literatiiros apZzvalga riboja atvejy, reikalingy atlikti patikimai metanalizei, skaiéius. DidZioji
dalis autoriy apraseé tik pavienius atvejus arba nedideles atvejy serijas. Nors ir nepavyko atlikti
metanalizés, taCiau Sis baigiamasis darbas suteikia papildomg informacija apie retai

pasitaikancia patologija - perivaskulinius epitelioidiniy lasteliy navikus.
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ISVADOS IR PASIULYMAI

Perivaskuliniai epitelioidiniy lasteliy navikai (PEComos) — tai retai pasitaikantys dariniai, vis
pykinimas ir vémimas, apetito ir svorio netekimas — pagrindiniai pacienty skundai, bei
radiologiniy vaizdo ypatybiy, atliekant kompiutering tomografija, magnetinj rezonansa bei
kepeny ultragarsa, trikumo. Pacienty prognoze skiriasi ir priklauso nuo naviko i$plitimo bei
histopatologiniy rizikos veiksniy. Pagrindiniai i$skiriami piktybiskumo ir blogos prognozés
rodikliai: navikas didesnis nei 5 centimetrai, histologiS$kai matomas infiltracinis augimas,
aukstas lasteliy diferenciacijos laipsnis, didelis Igsteliy bei mitoziy skai¢ius, audiniy nekroze,
gretimai esan¢iy kraujagysliy invazija. Nors dél mazo atvejy skaiciaus triikksta jrodymy, koks
gydymas tinkamiausias, chirurginé¢ rezekcija vis dar iSlieka pagrindiniu gydymo bidu,
prireikus papildomai esant iSplitimui arba neoperabiliam navikui, gali biiti taikoma adjuvantiné
ir neoadjuvantin¢ chemoterapija naudojant mTOR bei kraujagysliy endotelio augimo
faktoriaus inhibitorius. Kadangi vis dar triikksta informacijos apie perivaskuliniy epitelioidiniy
lasteliy naviky ypatybes, tarpdisciplininés komandos priimti sprendimai yra biitini gydymo

pasirinkimui.
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PRIEDAI

1 priedas. Pirminiy kepeny PEComy publikuoti atvejai

Autoriai Metai | Zemynas | Lytis | AmZius, Simptomai Naviko dydis | Patologiné Gydymas Rezultatai
metai ir diagnozé
lokalizacija pries§
(UG, KT gydyma
ir/arba
MRT)
Dalle ir kiti 2000 | Europa M 70 Pilvo skausmas, | Dydis: 15 cm | Biopsija Kepeny absceso Po 5 ménesiy
bendraautoriai. vémimas ir Lokalizacija: drenazas, steb&jimo
9) apetito desinioji trisegmentektomija | stebimas ligos
sumazéjimas skiltis pragjus 3 atsinaujinimas ir
meénesiams metastazes
kepenyse,
Yamasaki ir kiti | 2000 | Azija M 30 Simptomy néra | Dydis: 3.2x3 | Néra Daline Po vieneriy
bendraautoriai. cm hepatektomija mety stebéjimo,
(24) Lokalizacija: ligos
desinioji atsinaujinimo ir
skiltis metastaziy
nerasta
Tryggvason ir 2004 | Europa M 42 Pilvo skausmas | Dydis: 7cm | Néra Kairioji Soniné Po 23 ménesiy
kiti Lokalizacija: segmentektomija | stebéjimo, ligos
bendraautoriai. kairioji skiltis atsinaujinimo ir
(25) metastaziy
nerasta
Parfitt ir kiti 2006 | Europa M 60 Pilvo skausmas | Dydis: 14x11 | Biopsija Desinioji Po 9 mety
bendraautoriai. ir ptimas cm hemihepatektomija | stebéjimo, ligos

(19

atsinaujinimo ir




Lokalizacija: metastaziy
desinioji nerasta
skiltis
Larbcharoensub | 2007 | Azija 31 Pilvo skausmas | Dydis: Nera Daliné Po 6 ménesiy
ir kiti 1.8x1.6 cm hepatektomija su stebéjimo, ligos
bendraautoriai. Lokalizacija: cholecistektomija | atsinaujinimo ir
(26) S8 metastaziy
nerasta
Fang ir kiti 2007 | Azija 56 Pilvo skausmas | Dydis: Nera Operacija (néra Po 2 mety
bendraautoriai. 5.1x4.2 cm duomeny) stebéjimo, ligos
(8) Lokalizacija: atsinaujinimo ir
S4 metastaziy
nerasta
63 Pilvo skausmas | Dydis: Neéra Operacija (néra Po 1 mety
duomeny duomeny) stebéjimo, ligos
néra atsinaujinimo ir
Lokalizacija: metastaziy
Sl nerasta
Della Vigna ir 2008 | Europa 46 Simptomy néra | Dydis: 5.3 Biopsija Kairioji Soniné Duomeny néra
kiti cm segmentektomija
bendraautoriai. Lokalizacija:
(27) S3
Paiva ir kiti 2008 | Europa 51 Pilvo skausmas | Dydis: Néra Operacija (néra Po 25 ménesiy
bendraautoriai. duomeny duomeny) stebéjimo, ligos
(28) néra atsinaujinimo ir
Lokalizacija: metastaziy
duomeny nerasta
néra
Strelczyk ir kiti | 2009 | Europa 57 Pilvo skausmas, | Dydis: 20x18 | Néra Desinioji Po 53 ménesiy
bendraautoriai. pykinimas, cm hemihepatektomija | stebéjimo, ligos
(29) vémimas, su atsinaujinimo ir
cholecistektomija
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pilnumo Lokalizacija: metastaziy
jausmas desinioji nerasta
skiltis
Priola ir kiti 2009 | Europa M 36 Umus pilvo Dydis: 11 cm | Néra Kairioji Po 34 ménesiy
bendraautoriai. skausmas Lokalizacija: hemihepatektomija | stebé&jimo, ligos
(30) epigastriume kairioji skiltis atsinaujinimo ir
metastaziy
nerasta
Akitake ir kiti 2009 | Azija M 36 Simptomy néra | Dydis: Néra Soniné Po 18 ménesiy
bendraautoriai. 3.5x3.5cm segmentektomija stebéjimo, ligos
(20) Lokalizacija: atsinaujinimo ir
S2 metastaziy
nerasta
Ahn ir Hur (31) | 2011 | Azija M 36 Simptomy néra | Dydis: 7x5.6 | Néra Soniné Po 3 ménesiy
cm segmentektomija stebéjimo, ligos
Lokalizacija: atsinaujinimo ir
kairioji skiltis metastaziy
nerasta
Selvaggi ir kiti 2011 | Europa M 42 Dispn¢ja, Dydis: 7cm | Néra Skubi Mire po 25
bendraautoriai. kar§c¢iavimas, Lokalizacija: laparotomija, dieny
(32) pilvo piitimas, S5/8 hemostazé ir
svorio biopsija
maz¢jimas
Xie ir kiti 2011 | Siaures M 32 Kar§c¢iavimas Dydis: <4 cm | Biopsija Stebé¢jimas Duomeny néra
bendraautoriai. Amerika (>10 naviky)
(33) Lokalizacija:
desinioji ir
kairioji skiltis
Liu ir kiti 2012 | Azija 4M | 26-57 3 Simptomy Dydis: Néra 3 Dalinés Po 29-101
bendraautoriai. |\ néra didZiausias hepatektomijos meénesiy
(34) 16x6 cm 1 Kairioji steb¢jimo, ligos

lobektomija ir

atsinaujinimo ir
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2 Simptomai Lokalizacija: daliné desSinioji metastaziy
yra (néra duomeny hepatektomija nerasta
informacijos) néra 1 daliné
hepatektomija ir
daliné
nefrektomija
Tan ir Xiao (22) | 2012 | Azija 6M | 33-75 3 Pilvo Dydis: 2.5— | Nera Néra duomeny Po 14 mety
1V | (mean skausmas 8.5 cm (mean stebé&jimo, rasti
48.7) 4 Simptomy 4) 2 piktybiniai
néra Lokalizacija: navikai
5 desiniojoje
skiltyje, 1
kairiojoje
skiltyje, 1
desiniojoje ir
kairiojoje
skiltyje
Yuir Tang (35) | 2013 | Azija M 41 Pilvo skausmas | Dydis: Nera Desinioji Po 9 ménesiy
1.9x1.9 cm hepatektomija stebéjimo, ligos
Lokalizacija: atsinaujinimo ir
S6 metastaziy
nerasta
Zhao ir kiti 2013 | Azija A% 58 Pilvo skausmas | Dydis: Néra Desinioji S4 Duomeny néra
bendraautoriai. 7.6x5.2 cm segmentektomija
(36) Lokalizacija:
desinioji
skiltis
Shen ir kiti 2013 | Azija A% 55 Simptomy néra | Dydis: Néra Operacija (néra Po 12 ménesiy
bendraautoriai. 1.5x1.6 cm duomeny) stebéjimo, ligos
(18) Lokalizacija: atsinaujinimo ir
S6 metastaziy
nerasta
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Khaja ir kiti 2013 | Siaures 51 Simptomai yra | Dydis: Biopsija Neéra duomeny Duomeny néra
bendraautoriai. Amerika duomeny
(37) néra
Lokalizacija:
desinioji
skiltis
Patra ir kiti 2013 | Azija 50 Pilvo skausmas, | Dydis: 15x12 | Neéra Operacija (néra Po 24 ménesiy
bendraautoriai. vémimas, cm ir duomeny) stebéjimo, ligos
(38) apetito 10x10cm atsinaujinimo ir
sumazejimas Lokalizacija: metastaziy
S5/6 ir S8 nerasta
Jafari ir kiti 2013 | Europa 53 Pilvo skausmas | Dydis: Biopsija Kairioji Soniné Po 14 ménesiy
bendraautoriai. 7.5x5.5 cm bisegmentektomija | stebéjimo, ligos
(39) Lokalizacija: atsinaujinimo ir
S2, S3 metastaziy
nerasta
Cheung ir kiti 2013 | Azija 53 Pilvo skausmas | Dydis: 10 cm | Néra Desinioji Po 3 ménesiy
bendraautoriai. Lokalizacija: hepatektomija stebéjimo, ligos
(40) desinioji atsinaujinimo ir
skiltis metastaziy
nerasta
Tay ir kiti 2013 | Azija 51 Apetito Dydis: 9x8.8 | Néra S2ir S3 Po 9 ménesiy
bendraautoriai. sumazgjimas ir | cm bisegmentektomija | stebéjimo, ligos
(41) svorio kritimas | Lokalizacija: atsinaujinimo ir
S2/3 metastaziy
nerasta
Ameurtesse ir 2014 | Afrika 63 Pilvo skausmas, | Dydis: 6.4x8 | Neéra Centriné Po 9 ménesiy
kiti nuovargis ir cm segmentektomija stebéjimo, ligos
bendraautoriai. svorio kritimas | Lokalizacija: atsinaujinimo ir
(42) S4 metastaziy
nerasta
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Bergamo ir kiti | 2014 | Europa 31 Vémimas ir Dydis: Biopsija Neoadjuvantinis Gydomas
bendraautoriai gastroezofaginis | duomeny gydymas S4b, S5 | adjuvantine
(11) refliuksas néra ir S6 segmenty chemoterapija
Lokalizacija: rezekcija,
desinioji adjuvantinis
skiltis gydymas
Zhou ir kiti 2014 | Azija 34 Pilvo piitimas Dydis: 30x25 | Néra Kairioji Po 71 ménesiy
bendraautoriai. cm hepatektomija ir stebéjimo, ligos
(15) Lokalizacija: cholecistektomija | atsinaujinimo ir
kairioji skiltis metastaziy
nerasta
Liu ir kiti 2014 | Azija 25 Simptomy néra | Dydis: Néra Daline Po 12 ménesiy
bendraautoriai. 1.8x1.5 cm hepatektomija stebéjimo, ligos
(1) Lokalizacija: atsinaujinimo ir
S7 metastaziy
nerasta
Khan ir kiti 2014 | Siaures 61 Simptomy néra | Dydis: Biopsija S7 ir S8 Duomeny néra
bendraautoriai. Amerika 6.7x6.5 cm bisegmentektomija
(43) Lokalizacija:
S7
Abhirup ir kiti 2015 | Azija 72 Pilvo skausmas | Dydis: 10x8 | Neéra ISplestiné desinioji | Navikas iSaugo
bendraautoriai. cm hepatektomija po 8 ménesiy
(44) Lokalizacija:
S8
Maebayashi ir 2015 | Azija 58 Pilvo piitimas Dydis: 4.5 Néra S3 daliné Po 5 mety
kiti cm segmentektomija stebéjimo, ligos
bendraautoriai. Lokalizacija: atsinaujinimo ir
(16) S3 metastaziy
nerasta
Wang ir kiti 2015 | Azija 29 Simptomy néra | Dydis: Néra S5 Duomeny néra
bendraautoriai. 15.5x14.2 cm segmentektomija ir
(21) S6 daliné
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Lokalizacija: segmentektomija
S5/6 su
cholecistektomija
Kiriyama ir kiti | 2016 | Azija 47 Apatinés Dydis: Néra Kairioji Po 56 ménesiy
bendraautoriai. nugaros dallies | 1.8x0.5 cm hemihepatektomija | stebé&jimo, ligos
(7 skausmas Lokalizacija: atsinaujinimo ir
kairioji skiltis metastaziy
nerasta
Hao ir kiti 2016 | Azija 51 Simptomy néra | Dydis: 8 cm | Néra Daline Po 3 ménesiy
bendraautoriai. Lokalizacija: hepatektomija ir stebéjimo,
(45) S6 selektyvus kepeny | navikas ataugo
arterijy ligavimas | ir buvo
reikalinga
pakartotine
operacija
30 Simptomy néra | Dydis: 2.5 Nera Daliné Po 8 ménesiy
cm hepatektomija steb¢jimo, ligos
Lokalizacija: atsinaujinimo ir
S8 metastaziy
nerasta
25 Simptomy néra | Dydis: 8 cm | Néra Radikali Po 3 mety
Lokalizacija: hepatektomija stebéjimo, ligos
S6 atsinaujinimo ir
metastaziy
nerasta
Tang ir kiti 2016 | Azija 32 Pilvo skausmas | Dydis: 6.5x6 | Neéra S5 Po 9 ménesiy
bendraautoriai. cm segmentektomija stebéjimo, ligos
(46) Lokalizacija: atsinaujinimo ir
S5 metastaziy
nerasta
Lan ir Hua (47) | 2016 | Azija 40 Simptomy néra | Dydis: Biopsija Operacija (néra Po 1 mety
9.4x6.5, duomeny) stebéjimo, ligos
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4.5x5,

atsinaujinimo ir

2.5x2.3 cm metastaziy
Lokalizacija: nerasta
S4, S5, S6
Schaeffer ir 2016 | Siaures M 49 Pilvo skausmas | Dydis: 2.9 Néra Daline Duomeny
Poulin (48) Amerika ir cukrinis cm hepatektomija
diabetas Lokalizacija:
S8
O’Malley irkiti | 2017 | Siaurés 16 M | 35-77 18 Simptomy Dydis: 1.3— |13 3 Operacija 5 Operacija (1
bendraautoriai. Amerika | 4V | (vidurkis | néra 15 cm Biopsija 15 Sekimas skubi dél
(14) 53) 2 Pilvo putimas | (vidurkis 5.1) | 7 Néra 2 Néra duomeny kraujavimo)
Lokalizacija: 2
11 Radiodaznuminé
desiniojoje abliacija
skiltyje ir 9 8 Steb¢jimas
kairiojoje 2 Metastazés po
skiltyje operacijos (9
meénesiai; 2
metai)
Son ir kiti 2017 | Azija M 56 Simptomy néra | Dydis: 3.2x3 | Néra Daliné Po 8 ménesiy
bendraautoriai. cm hepatektomija stebéjimo, ligos
(49) Lokalizacija: atsinaujinimo ir
S5 metastaziy
nerasta
Hekimoglu ir 2017 | Azija M 79 Pilvo skausmas | Dydis: Biopsija Daline Po 6 ménesiy
Haberal (5) 5.2x4.3 cm hepatektomija stebéjimo, ligos
Lokalizacija: atsinaujinimo ir
S8 ir S1 metastaziy
nerasta
Chen ir kiti 2017 | Azija 6M | 35-77 2 Pilvo Dydis: <Scm | 2 6 Dalinés Po 10-20
bendraautoriai. 1V | (median | skausmas Lokalizacija: | Biopsijos | hepatektomijos meénesiy
(50) 43) 1 ISsekimas 3 kairiojoje steb¢jimo, ligos
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1 skiltyje, 3 1 Naviko arterijy atsinaujinimo ir
Limfadenektaze | deSiniojoje embolizacija, metastaziy
4 Simptomy skiltyje ir 1 mikrobangy nerasta
néra Sl koaguliacija
Guan ir kiti 2017 | Azija 40 Simptomy néra | Dydis: 7.5x5 | Biopsija Transarteriné Po 6 ménesiy
bendraautoriai. cm embolizacija, stebéjimo, ligos
(51) Lokalizacija: radiodaznuminé atsinaujinimo ir
S8 abliazija metastaziy
nerasta
Han ir kiti 2017 | Azija 36 Pilvo piitimas, | Dydis: Biopsija Neéra duomeny Duomeny néra
bendraautoriai. spazmai, 3.7x2.4 cm
(10) kars¢iavimas Lokalizacija:
S8
Cardoso ir kiti 2017 | Europa 37 Simptomy néra | Dydis: 1.6— | Néra Kairioji Po 6 ménesiy
bendraautoriai. 29cm (4 hepatektomija stebéjimo, ligos
(52) augliai) atsinaujinimo ir
Lokalizacija: metastaziy
S2, S4 nerasta
Altolagirre ir kiti | 2017 | Europa 46 Duomeny néra | Dydis: 2.4 Biopsija Daliné rezekcija Po 6 ménesiy
bendraautoriai. cm (néra duomeny) stebéjimo, ligos
(53) Lokalizacija: atsinaujinimo ir
S2 metastaziy
nerasta
45 Duomeny néra | Dydis: 2.5 Biopsija Daliné¢ rezekcija Po 4 mety
cm (néra duomeny) stebéjimo, ligos
Lokalizacija: atsinaujinimo ir
S8 metastaziy
nerasta
48 Duomeny néra | Dydis: 7cm | Biopsija N Po 18 ménesiy
Lokalizacija: segmentektomija stebéjimo, ligos
vartai atsinaujinimo ir

30




metastaziy
nerasta

v 53 Bendri Dydis: 3 cm | Biopsija Kairioji Po 11 ménesiy
simptomai Lokalizacija: hepatektomija steb¢jimo, ligos
(duomeny néra) | kairioji skiltis atsinaujinimo ir
metastaziy
nerasta
Kirste ir kiti 2018 | Europa M 52 Pilvo skausmas | Dydis: 1280 | Biopsija Neoadjuvantiné Po 21 ménesio
bendraautoriai. cm’ radioterapija, stebéjimo, ligos
(6) Lokalizacija: iSpléstiné atsinaujinimo ir
S4 hemihepatektomija | metastaziy
(S1, S4-8) nerasta
Ma ir kiti 2018 | Azija I13M | 22-72 9 Simptomy Dydis: 1- Néra Daline 9 po 2-60
bendraautoriai. (median | néra 19.8 cm hepatektomija meénesiy
(54) 35) 4 Pilvo (mediana 3.8) stebéjimo, ligos
skausmas Lokalizacija: atsinaujinimo ir
1 Apetito 7 desiniojoje metastaziy
praradimas skiltyje, 4 nerasta
kairiojoje 4 Nebuvo
skiltyje, 1 sekami
desiniojoje ir
kairiojoje
skiltyje, 1
kepeny vartai
Dezman ir kiti 2018 | Europa M 24 Pilvo skausmas | Dydis: 2 cm | Biopsija Ne anatominé Duomeny néra
bendraautoriai. Lokalizacija: rezekcija
(55) S4 (duomeny néra)
Kirnap ir kiti 2018 | Azija M 22 Simptomy néra | Dydis: 17x15 | Néra Chirurgine Po 10 ménesiy
bendraautoriai. cm rezekcija ir stebéjimo, ligos
(56) Lokalizacija: cholecistektomija | atsinaujinimo ir
LLL metastaziy
nerasta
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Voulgari ir kiti 2018 | Europa A% 47 Duomeny néra | Dydis: 7cm | Néra Kairioji Po 18 ménesiy
bendraautoriai. Lokalizacija: lobektomija su S1 | stebéjimo, ligos
(57) S1/2 segmentektomija ir | atsinaujinimo ir
cholecistektomija | metastaziy
nerasta
Lopes ir kiti 2019 | Piety M 55 Pilnumo Dydis: 4 cm | Néra Laparoskopiné Duomeny néra
bendraautoriai. Amerika jausmas Lokalizacija: rezekcija
(58) S3 (duomeny néra)
Kiuchi ir kiti 2019 | Azija M 46 Duomeny néra | Dydis: 14 ir | Néra Kairioji ir daliné Duomeny néra
bendraautoriai. I cm desinioji
(59) Lokalizacija: hepatektomija
kairioji ir
desinioji
skiltys
Nie ir kiti 2019 | Azija 14M | 23-76 17 Simptomy Dydis: 1.4— | 21 Néra 21 Operacija 11 Po 2-98
bendraautoriai. 8V | (mean néra 23.6 (vidurkis | 1 Biopsija | 1 Steb¢jimas meénesiy
(13) 47.1) 3 Pilvo 7.67) cm stebéjimo, ligos
skausmas Lokalizacija: atsinaujinimo ir
2 Diskomfortas | 16 metastaziy
virSutingje pilvo | deSiniojoje nerasta s
dalyje skiltyje ir 2 10 Nebuvo
S1 sekami
1 Navikas iSliko
Li ir kiti 2019 | Azija M 46 Duomeny néra | Dydis: 2x1.5 | Néra Laparoskopin¢é S1 | Po 8 ménesiy
bendraautoriai. cm segmentektomija stebéjimo, ligos
(60) Lokalizacija: atsinaujinimo ir
S1 metastaziy
nerasta
M 50 Duomeny néra | Dydis: Néra Laparoskopin¢ S1 | Po 8 ménesiy
1.8x1.3 cm segmentektomija steb¢jimo, ligos
Lokalizacija: atsinaujinimo ir
S1
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metastaziy
nerasta

Chai ir kiti 2020 | Australija 62 Simptomy néra | Dydis: Néra Desinioji Duomeny néra
bendraautoriai. 2.5x1.6 cm hemihepatektomija
(61) Lokalizacija:
S5
51 Simptomy néra | Dydis: 4.6 ir | Néra S7 ir S8 Duomeny néra
I cm bisegmentektomija
Lokalizacija:
S7ir S8
Xu ir kiti 2020 | Azija 53 Kar§c¢iavimas Dydis: N/A | Néra Kompleksine Po 14 ménesiy
bendraautoriai. Lokalizacija: daugiasiagmenté stebéjimo, ligos
(62) desinioji hepatektomija atsinaujinimo ir
skiltis (duomeny néra) metastaziy
nerasta
Lopez ir kiti 2020 | Europa 29 Simptomy néra | Dydis: 1.8 Nera S2 Duomeny néra
bendraautoriai. cm segmentektomija
(63) Lokalizacija:
S2
27 Duomeny néra | Dydis: 3x2.2 | Néra S6 Duomeny néra
cm segmentektomija
Lokalizacija:
S6
Nakra ir kiti 2020 | Azija 42 Simptomy néra | Dydis: 5x3, | Biopsija Kairioji Duomeny néra
bendraautoriai. 1.5and 1.5 hepatektomija
(64) cm
Lokalizacija:
S4a, S2 and
S6
Aprasytas atvejis | 2020 | Europa 42 Simptomy néra | Dydis: Biopsija Desinioji Po 6 ménesiy
3.5x2.5 cm hepatektomija steb¢jimo, ligos

atsinaujinimo ir
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Lokalizacija:
S4a/4b/8

metastaziy
nerasta

M - moteris, V - vyras, S - segmentas
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