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Kombinace systémové a chirurgicke
lecby u pacienta s primarné
inoperabilnim renalnim karcinomem
podkovoviteé ledviny: vyznam
multioborové spoluprace -
aktualizovane vysledky 3letého
sledovani

Combination of systemic and surgical treatment in a patient
with primarily inoperable renal cell carcinoma in a horseshoe
kidney: the importance of multidisciplinary

collaboration — updated results of 3-year follow-up

Souhrn: Primdrné inoperabilni, lokalné pokrocily rendlni karcinom pfedstavuje vyznamnou
vyzvu v uroonkologii. Ackoliv systémova lécba neni v této indikaci standardni soucasti
terapeutického postupu, u peclivé vybranych pacientd mize vést k regresi onemocnéni
a umoznit naslednou chirurgickou resekci. Prezentujeme aktualizované vysledky 3letého
sledovani pacienta s inicidlné inoperabilnim nédlezem, u néhoz systémova terapie vytvofila
podminky pro naslednou Uspésnou chirurgickou intervenci.

Klicova slova: rendIni karcinom - systémova terapie - regrese — chirurgicka lécba

Summary: Primarily inoperable, locally advanced renal cell carcinoma represents a significant
challenge in uro-oncology. Although systemic therapy is not a standard component of
treatment in this setting, in carefully selected patients it may lead to disease regression and
enable subsequent surgical resection. We present updated results of a 3-year follow-up of
a patient with an initially inoperable finding in whom systemic therapy created the conditions
for a subsequent successful surgical intervention.
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KOMBINACE SYSTEMOVE A CHIRURGICKE LECBY U PACIENTA S PRIMARNE INOPERABILNIM RCC

Uvod

Renalni karcinom je z hlediska incidence 14. nej¢astéjsim
nadorovym onemocnénim celosvétové. V roce 2022 dosahl
pocet nové diagnostikovanych pfipadd karcinomu ledviny
434 419 (coz predstavuje 2,2 % vsech nadorl na svété), za-
timco pocet Umrti Cinil 155 702 (coz predstavuje 1,6 % viech
nadord na svété) [1]. Ceska republika vykazuje celosvétové
jednu z nejvyssich incidenci zhoubnych nadord ledvin [2].
U metastatického svétlobuné¢ného renélniho karcinomu
(ccRCC - clear-cell renal cell carcinoma) je standardem lécby
systémova terapie, u lokalizovaného onemocnéni je to chirur-
gickd resekce [3]. Klinickou vyzvu pfedstavuji nddory lokdlné
pokrocilé, a tedy obtizné operabilni, u nichZ nenfi systémova
|écba pred operaci zatim standardné indikovana, avsak mGze
byt zvaZena u vybranych specifickych ptipadd s cilem zmen-
$eni rozsahu primarniho tumoru a dosazeni operability [4].
V roce 2023 jsme prezentovali kratkodobé vysledky resekce
podkovovité ledviny s primarné inoperabilnim ccRCC, ktery
regredoval po systémové |é¢bé, ¢imz byl umoznén zachovny
vykon na ledviné [5]. Cilem této kazuistiky je pfinést dlouho-
dobé vysledky sledovani tohoto pacienta.

Kazuistika

Pacient, 52 let, bez zavaznéjsich komorbidit ¢i renalni insu-
ficience, s vychozim stavem podle Eastern Cooperative On-
cology Group (ECOG) 0, byl dosetfovan pro ataku makrosko-
pické hematurie. CT vysetieni bficha odhalilo objemny tumor
pravé ¢asti podkovité ledviny velikosti 150 x 120 x 100 mm,
klinické stadium cT4 NO MO (obr. 1). Konfirmacni biopsie byla

provedena pod ultrazvukovou kontrolou. Pro velikost, lo-
kalni invazi a rizikovost chirurgického vykonu byla po zva-
Zeni multioborovou komisi nasazena systémova lé¢ba nivo-
lumab 240 mg i.v. a 2 tydny + cabozantinib 40 mg p.o. denné
dle protokolu klinické studie Checkmate 9ER, kterd zapocala
1.12. 2021. Z dlvodu rozvoje hepatotoxicity byla po 6 tyd-
nech kombinovana |é¢ba deeskalovédna na monoterapii cabo-
zantinibem. Kontrolni CT vysetieni 3 mésice od zahdjeni l1écby
(obr. 2) prokdazalo parcialni regresi onemocnéni, a proto bylo
rozhodnuto o pokracovani monoterapie cabozantinibem po
dobu dalsich 3 mésicl. Nasledna dalsi regrese (obr. 3) umoz-
nila radikalni nefrektomii s RO resekci (obr. 4). Pacient z{stava
jiz 3. rok v kompletni remisi (obr. 5).

Diskuze

Neoadjuvantni systémova lé¢ba u vstupné inoperabilniho
RCC predstavuje moznost, jak u vybranych pacient dosah-
nout regrese onemocnéni a nasledné umoznit chirurgicky
vykon. Prestoze chirurgicka resekce zlstava zakladni moda-
litou |é¢by lokalizovaného RCC [3], u lokalné pokrocilych na-
dord mize byt primarni operace technicky neproveditelna
nebo spojena s nepfijatelnym rizikem komplikaci a ztraty re-
ndlni funkce.

Dosavadni klinické zkuSenosti ukazuji, Ze neoadjuvantni
Ié¢ba, zejména s vyuzitim tyrosinkindzovych inhibitor(, mlize
vést ke zmenseni primarniho tumoru a zméné jeho operabi-
lity, a to i u plivodné inoperabilnich ndlezd [6,7]. Efekt této
[é¢by viak byva variabilni a vyznamné patologické odpo-
védi jsou vzacné. Kombinace imunoterapie s cilenou Ié¢bou

Obr. 1. CT bricha s kontrastni latkou pfed zahajenim terapie v transverzalni a koronarni projekci dokumentuje objemny

tumor podkovovité ledviny velikosti 150 x 120 x 100 mm.

Fig. 1. Contrast-enhanced abdominal CT in transverse and coronal planes prior to treatment initiation demonstrating a bulky
tumour of the horseshoe kidney measuring 150 x 120 x 100 mm.
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Obr. 2. CT bricha s kontrastni latkou za 3 mésice od zahajeni Iécby v transverzalni a koronarni projekci dokumentuje
parcialni regresi onemocnéni, velikost tumoru 90 x 60 x 100 mm.
Fig. 2. A 3-month follow-up contrast-enhanced abdominal CT in transverse and coronal planes demonstrating partial disease

regression, tumor size 90 X 60 X 100 mm.

rozsifily 1é¢ebné moznosti u metastatického onemocnéni
a v jednotlivych pfipadech byly Uspésné pouzity i v neoadju-
vantnim kontextu [8].

Predkladand kazuistika navazuje na nasi dfive publikova-
nou praci [5]. Pfindsime vysledky dlouhodobého sledovani,
které potvrzuje pretrvavajici kompletni remisi onemocnéni
i nékolik let po chirurgickém vykonu. Specifickym aspektem
tohoto ptipadu je postizeni podkovovité ledviny, které je spo-
jeno se zvysenou chirurgickou naro¢nosti [9]. V této situaci

muze neoadjuvantni |é¢ba pFispét nejen ke zmenseni roz-
sahu tumoru, ale i k bezpec¢néjSimu planovani chirurgického
vykonu s cilem dosazeni radikalni resekce pfi maximalnim za-
chovani funkéniho rendiniho parenchymu.

V soucasné dobé neni role neoadjuvantni lé¢by u RCC
dosud jasné vymezena a chybi konsenzus ohledné vybéru
pacient(, délky lé¢by i hodnoceni odpovédi [10]. Dosavadni
klinické studie hodnotici neoadjuvantni 1é¢bu RCC tvoii pre-
vazné mensi studie faze Il [11]. Jedind randomizovana studie

Obr. 3. CT bricha s kontrastni latkou za 6 mésict od zahajeni Iécby v transverzalni a koronarni projekci, velikost tumoru

90 x 50 X 95 mm.

Fig. 3. A 6-month follow-up contrast-enhanced abdominal CT in transverse and coronal planes, tumor size 90 X 50 X 95 mm.
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Obr. 4. CT bficha s kontrastni latkou v transverzalni a koronarni projekci po radikalni nefrektomii.
Fig. 4. Contrast-enhanced abdominal CT in transverse and coronal planes following radical nephrectomy.

faze Il v periopera¢nim usporadani (studie PROSPER) nepro-
kazala statisticky vyznamny pfinos a byla pfed¢asné ukon-
¢ena pro nedostate¢nou Ucinnost [12]. K negativnim vysled-
kdm mohly pfispét i metodologické aspekty studie, jako byla
heterogenita zafazenych nédor(, kratkd doba predoperaéni
[é¢by nivolumabem a vysoky podil cenzorovanych dat.

V budoucnu se potfebujeme komplexnéji zaméfit na tuto
problematiku, definovat rizikové skupiny pacientd, identifiko-
vat zpUsoby hodnoceni efektu neoadjuvanti l1écby, které |é-
Cebné rezimy jsou vhodné a také jak dlouha by méla neoad-
juvantni systémova terapie byt [11]. Je tfeba také zdUraznit
nutnost individualni indikace a mezioborové spoluprace pfi

zvazovani neoadjuvantniho pfistupu. Neoadjuvantni Ié¢ba
zatim zGstava off-label postupem a m{iZe byt spojena s vy-
znamnou toxicitou, coz vyzaduje peclivy vybér pacient( a je-
jich dGsledné sledovéni [13].

Zaveér

V této praci prezentujeme dlouhodobé sledovani pacienta

se vstupné inoperabilnim RCC, u néhoz neoadjuvantni sys-

témova lé¢ba umoznila naslednou radikalni chirurgickou re-

sekci a vedla k dlouhodobé kompletni remisi onemocnéni.
Neoadjuvantni terapie mlze u vybranych pacient( s lo-

kalné pokrocilym RCC a nepfiznivymi anatomickymi poméry

Obr. 5. CT bficha s kontrastni latkou v transverzalni a koronarni projekci 3 roky od zapoceti Ié¢by.
Fig. 5. Contrast-enhanced abdominal CT in transverse and coronal planes performed three years after initiation of treatment.
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predstavovat cestu k dosazeni kurativniho chirurgického vy-
konu. Jeji indikace by méla byt zvaZena zatim jen v individual-
nich pfipadech a podani by mélo byt zaloZzeno na rozhodnuti Prohlaseni o podpofre: Zpracovani tohoto ¢lanku nebylo podpofeno
multidisciplinarniho tymu. Zadnou spolecnosti.

Stiret zajmi: Autofi prohlasuji, ze nemaji zZadny konflikt zajma.
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