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SOUHRN

V retrospektivni studii bylo pétileté celkové preziti nemocnych s karcinomem ledviny v celém
souboru (n =316) 62,7 %, v souboru nemocnych po odstranéni nddoru (n =302) 65,2 % a v sou-
boru nemocnych s nddory T1a—T3b NO MO (n = 250) bylo 76,4 %.

Po odstranéni karcinomu (n = 302) bylo pétileté preziti s nddory < 5 cm 83,1 %, s nddory
>5cma<10cm 594 % as nadory > 10 cm 54,5 %. Signifikantné (p < 0,01) lepsi bylo preziti
s nddory < 5 cm. VEtsi nddory mély také vyssi grading malignity. Rozdily ve vyskytu nddori G1
a G3 + G4 byly signifikantni (p < 0,01).

Pétileté preziti vSech nemocnych (n = 316) podle stadii TNM klasifikace (2002) bylo ve stadiu
-1V 88,9 %, 81,6 %, 63,3 % a 10 %. V souboru nemocnych po odstranéni karcinomu (n = 302)
bylo u nadort T1a 93,3 %, T1b 81,3 %, T2 68,8 %, T3a 58 % a u nadord T3b 39,1 %. Ze 3 nemoc-
nych s odstranénymi nddory T4 nepiezil 5 let Zddny. V souboru nemocnych s nddory NO MO
(n =250) bylo pétileté preziti s nddory T1a 93,2 %, T1b 84,8 %, T2 81,6 %, T3a 69,6 % a s nado-
ry T3b 53,3 %. V souboru nemocnych po odstranéni karcinomu (n = 302) bylo pétileté preziti
s nddory NO 70,5 % a pfi N1 + N2 11,1 %. Diskriminace progndézy nemocnych s nddory jednotli-
vych stadii (p < 0,001), T kategorii (p < 0,01) a N kategorii (p < 0,01) byla signifikantni.

Pétileté preZiti nemocnych po odstranén{ karcinomu (n = 302) bylo s nddory G1, G2 a G3 + G4
79.7 %, 61,5 % a 40,4 %. Rozdily byly signifikantni (p < 0,01). Pétileté preziti v souboru nemoc-
nych s Kklasifikact NO MO (n = 250) bylo s nddory G1, G2 a G3 + G4 87,8 %, 69,1 % a 60,5 %.
Rozdily byly také signifikantni (p < 0,01).

SUMMARY
TUMOUR SIZE, STAGING AND GRADING IN PROGNOSIS OF RENAL CARCINOMA

In the retrospective study, five-year survival in the whole group of patients with renal cell car-
cinoma (RCC; n = 316) was 62,7%. In the group of patients after tumor removal (n = 302) and in
the group with RCCs T1-T3b NO MO (n = 250) was 65,2% and 76,4%, respectively. Considering the
size of the tumor, five-year survival after removal of RCC (n = 302) in patients with tumors
<5 cm, with tumors > 5 cm and < 10 cm, and with tumors > 10 cm was 83,1%, 59,4% and
54,5%, respectively. There was a higher grade in larger tumors. The difference between incidence
of G1 and G3 + G4 tumors was significant (p < 0,01).

Concerning the TNM classification 2002, five-year survival of all patients (n = 316) in stage | - IV
was 88,9%, 81,6%, 63,3% and 10%, respectively. In the group of patients after RCC removal
(n = 302), five-year survival in patients with T1a, T1b, T2, T3a and T3b tumors was 93,3%,
81,3%, 68,8%, 58% and 39,1%, respectively. None of three patients with T4 tumor survived five-
year. The five-year survival in the group of patients with RCCs NO MO (n = 250) in categories T1a,
T1b, T2, T3a and T3b was 93,2%, 84,8%, 81,6%, 69,6% and 53,3%, respectively. The five-year sur-
vival in the group of patients after RCC removal (n = 302) was 70,5% in NO group and 11,1% in
N1 + N2 group. Discrimination of prognosis in patients with tumors of different stages
(p <0,001), T categories (p < 0,01) and N categories (p < 0,01) was significant.

The five-year survival in the group of patients after RCC removal (n = 302) in patients with
G1, G2 and G3 + G4 tumors was 79,7%, 61,5% and 40,4%, respectively. The differences were sig-
nificant (p < 0,01). The five-year survival in the group of patients with NO MO classification
(n =250) in patients with G1, G2 and G3 + G4 tumors was 87,8%, 69,1% and 60,5%, respective-
ly. The diferences were significant (p < 0,01).
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UvoD

Velikost nadoru je dnes jednim z obecné akceptovanych kritérif
progndzy nemocnych s karcinomem ledviny. Karcinom ledviny je
zrddnym ndadorem, ktery dokdze mnohdy zcela asymptomaticky
dortstat do znacné velikosti. Jiz Newman a Schulman udavali, ze
mezi ndhodné zjisténymi karcinomy ledviny méfila celd polovina
téchto nadord > 9 cm v priméru v dobé diagndzy [1]. Teprve Cas-
téjsi vyuzivani ultrasonografie spolu s nesystematickym screenin-
gem vytvotilo podminky pro Casny zachyt malych nddord. Ackoliv
velikost nddoru neni ukazatelem jeho malignity, maji vétsi nadory
vesmes horsi prognoézu [2]. V nékterych studiich ale nen{ prognos-
tickd stratifikace vztazend k prostému rozméru nadord zcela jed-
noznacnd.

Stagingové systémy reflektuji anatomické siteni onemocnéni
ticky faktor karcinomu ledviny s nejvétsim vlivem na jeho biologic-
ké chovani [3-6]. TNM Klasifikace generuje vyznamné rozdily jak
v preziti, tak beznddorovém intervalu mezi jednotlivymi kategorie-
mi nadorl. Predoperacné je nékdy velmi obtizné presné stanovit
vsechna jeji kritéria. Pro exaktni stanoveni stagingu nadoru je
proto zakladem histopatologicka klasifikace [7].

Stupen bunécné diferenciace karcinomu ledviny je vyznam-
nym patologicko-anatomickym prognostickym faktorem. Ve vétsi-
né studit, ve kterych byl jaderny grading nddoru zahrnut jako varia-
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Obr. 1. Cetnost odstranénych nddorii podle jejich maximdlniho
rozméru v procentech (n = 302).
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Obr. 2. Petileté preziti nemocnych s odstranénym nddorem
v zdvislosti na jeho maximdlnim rozméru (n = 302).

bilni, byl druhy v prognostické vyznamnosti za nddorovym stagin-
gem [3,6]. Morfologické hodnoceni gradingu malignity je pfi his-
tologické mnohotvdrnosti karcinomu ledviny urcitym problémem.
Standardizace gradingu si patrné vyzada revizi soucasného klasi-
fikacniho systému smétuijici k vétsi jednoduchosti jeho stanoveni
a zlepsené reprodukovatelnosti.

MATERIAL A METODIKA

Na Urologické klinice 2. LF UK a FN Motol v Praze bylo v letech
1982-1998 operovdno pro karcinom ledviny 316 nemocnych.
Inoperabilni ndlez byl zjiStén jenom u 4,4 % nemocnych (14/316).
Nédor byl odstranén u 302 nemocnych (nefrektomie - 293, z4-
chovny vykon - 8, 1 bilateralni karcinom - nefrektomie + resekce).
Vétsina nemocnych (92,7 % - 280/302) méla svétlobunécny karci-
nom. Vzdédlené metastdzy v dobé operace mélo 13,3 % (42/316)
nemocnych. Kritériem preziti bylo celkové nekorigované preziti.
Pétileté preziti nemocnych v celém souboru (n = 316) bylo 62,7 %
(198/316), v souboru vsech nemocnych po odstranéni nddoru
(n =302) bylo 65,2 % (197/302), v souboru nemocnych s nddo-
rem bez prokazatelnych vzddlenych metastdz nebo postizen{ lym-
fatickych uzlin (T1a - T3b NO MO; n = 250) bylo 76,4 % (191/250).

V retrospektivn{ analyze byl log rank testem a Coxovou jedno-
rozmérnou a mnohorozmérnou analyzou vyhodnocen prognos-
ticky vliv prostého rozméru nddoru, stagingu nadoru a gradingu
malignity na pétileté preziti v souboru dlouhodobé sledovanych
nemocnych s karcinomem ledviny.

VYSLEDKY

Rozmér nddoru

V souboru nemocnych s odstranénym nadorem (n = 302) bylo
27.5 % (83/302) nemocnych s nddorem < 5 cm, 57,9 % (175/302)
nemocnych s nddorem > 5 cm a < 10 cm a 14,6 % (44/302)
nemocnych s nddorem > 10 cm (obr. 1). Pétileté preziti nemocnych
s nejmensimi nadory (< 5 cm) bylo 83,1 % (69/83), s nddory stred-
ni velikosti (=5 cm a <10 cm) 59,4 % (104/175) a s velkymi nddo-
ry (=10 cm) 54,5 % (24/44; obr. 2). Signifikantné (p < 0,01) lepsi
bylo zejména pétileté preziti s nddory < 5 cm v priméru. Udaje né-
kterych autorll o vyrazné horsi prognéze nemocnych s velkymi
nadory se ve vlastnim souboru nepotvrdily. Vyrazné horsi
progndézu neméli ani nemocni s nddorem > 12 cm. Pétileté preZiti
s témito nddory bylo 50 % (11/22).

V souboru vsech nemocnych s odstranénym nddorem
(n = 302) mély nddory < 5 cm grading malignity G1 v 62,7 %
(52/83), G2 ve 31,3 % (26/83) a G3 + G4 v 6 % (5/83). Nadory
> 5 cm a < 10 cm mély grading G1 ve 37,7 % (66/175), G2 ve
40 % (70/175) a G3 + G4 ve 22,3 % (39/175). Nadory > 10 cm
mély grading G1 ve 22,7 % (10/44), G2 ve 47,7 % (21/44)
a G3 + G4 ve 29,5 % (13/44). VEtsi nddory mély také vyssi grading
malignity. Rozdily ve vyskytu dobte diferencovanych nador(
s gradingem malignity G1 a Spatné diferencovanych néadort
G3 + G4 byly signifikantni (p < 0,01).

Staging nddoru

Pro vyhodnoceni pétiletého preziti nemocnych byl staging vSech
nador( zpétné reklasifikovan podle posledni verze TNM systému
z roku 2002. K zafazeni nadort do jednotlivych stadii a TNM kate-
gorii byl zvolen postchirurgicky histologicky nalez (pT pN).

Stadium nadoru
V celém souboru nemocnych (n = 316) bylo 28,5 % (90/316)
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nadort ve stadiu 1, 12 % (38/316) nadord ve stadiu 11, 40,5 %
(128/316) nadorl ve stadiu 1ll a 19 % (60/316) nadord ve stadiu
IV (obr. 3).

Pétileté preziti vsech nemocnych v souboru (véetné nemocnych
s inoperabilnimi nddory; n = 316) podle stadif TNM Kklasifikace
bylo ve stadiu I: 88,9 % (80/90), ve stadiu Il: 81,6 % (31/38), ve
stadiu 1I: 63,3 % (81/128) a ve stadiu 1V: 10 % (6/60).

V souboru nemocnych po odstranén{ nddoru (vCetné nemoc-
nych se vzdalenymi metastdzami; n = 302) bylo celkové pétileté
preziti ve stadiu 1: 88,9 % (80/90), ve stadiu Il: 81,6 % (31/38), ve
stadiu ll: 63,8 % (81/127) a ve stadiu 1V: 10,6 % (5/47; obr. 4).

Kategorie T

V souboru nemocnych po odstranéni nddoru (n = 302) bylo
14,9 % (45/302) nadorl kategorie T1a; 15,9 % (48/302) T1b;
15,9 % (48/302) T2; 37,1 % (112/302) T3a; 15,2 % (46/302) T3b
a1 % (3/302) nadoril kategorie T4 (obr. 5).

Petileté preziti v souboru (n = 302) bylo u nadort T1a 93,3 %
(42/45), u nadort T1b 81,3 % (39/48), u nadord T2 pak 68,8 %
(33/48), u nadorti T3a pak 58 % (65/112) a u nadord T3b 39,1 %
(18/46; obr. 6). Ze 3 nemocnych s odstranénymi nadory T4 ne-
prezil 5 let Zadny. Deset dalSich nemocnych s karcinomy T4 mélo
inoperabiln{ ndlez a z nich jeden prekvapivé prezil témét na den pres-
né 5 let. Celkové pétileté preziti s nddory T4 bylo tedy 8,3 % (1/13).
Pétileté preziti vsech nemocnych s odstranénymi nadory nizsi T ka-

tegorie (T1a + T1b + T2) bylo 80,9 % (114/141) a s nddory vyssi
T kategorie (T3a + T3b + T4) 51,6 % (83/161).

V souboru nemocnych s nadorem bez prokazatelnych vzda-
lenych metastdz nebo lymfatického postizeni (n = 250) méli pétile-
té preziti nemocni s nddory T1a NO MO: 93,2 % (41/44), s nddory
T1b NO MO: 84,8 % (39/46), s nddory T2 NO MO: 81,6 % (31/38),
s nddory T3a NO MO: 69,6 % (64/92) a s nddory T3b NO MO: 53,3 %
(16/30; obr. 7). Pétileté preZiti nemocnych s lokalizovanymi nddo-
ry (T1a + T1b + T2 NO MO) bylo 86,7 % (111/128) a nemocnych
s pokrocilymi nddory (T3a + T3b NO MO) bylo 65,6 %.

Kategotie N

V souboru nemocnych po odstranéni nadoru (n = 302) bylo
8.9 % (27/302) nemocnych s metastatickym postizenim lymfatic-
kych uzlin. Z toho mélo 3 % (9/302) nemocnych Klasifikaci N1
a59 % (18/302) klasifikaci N2.

Pétileté preziti v souboru (n = 302) bylo u nemocnych bez po-
stizeni lymfatickych uzlin (NO) 70,5 % (194/275) a pfi nddorovém
postizeni uzlin (N1 + N2) jenom 11,1 % (3/27). Ze 3 nemocnych,
kteti prezili 5 let, mél 1 klasifikaci N1 a 2 klasifikaci N2.

Grading malignity

Retrospektivni analyza vychdzi ze souboru nemocnych, u nichz
pouzivali patologové k hodnoceni bunécné diferenciace prevazné
tiistuptiovy gradingovy systém a teprve v poslednich nékolika
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Obr. 3. Cetnost nddorti podle stadiif TNM v procentech (n = 316).

Obr. 5. Cetnost odstranénych nddort podle T kategorii v procen-
tech (n =302).
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Obr. 4. Pétileté preziti nemocnych po odstranéni nddoru podle
stadii TNM klasifikace v procentech (n = 302).

Obr. 6. Petileté preziti nemocnych po odstranéni nddoru podle
T kategorii v procentech (n = 302).
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letech dnes nejuzndvanéjsi Ctyrstupriovy systém Fuhrmanové. Proto
bylo pro vyhodnoceni celého souboru vyuzito spojeni poslednich
dvou stupnt gradingu malignity G3 + G4 do jedné skupiny.

V souboru nemocnych po odstranéni nddoru (n = 302) bylo
42,4 % (128/302) nddorli gradingu malignity G1, 38,7 %
(117/302) nadort G2 a 18,9 % (57/302) nadort G3 + G4 (obr. 8).
V tomto souboru bylo pétileté preziti nemocnych s nddory G1
79,7 % (102/128), s nadory G2 61,5 % (72/117) a s nddory G3 + G4
40,4 % (23/57; obr. 9). Rozdily byly signifikantni (p < 0,01).

V souboru nemocnych bez prokazatelnych vzdalenych meta-
stdz nebo postizeni lymfatickych uzlin v dobé operace (n = 250)
bylo pétileté preziti nemocnych s nadory G1 87,8 % (101/115),
s nddory G2 69,1 % (67/97) a s nddory G3 + G4 60,5 % (23/38).
Rozdily byly signifikantni (p < 0,01).

DISKUSE

Cetnost nepfiznivych prognostickych faktori se signifikantné
zvySuje s velikost{ nddoru [8]. Bell ve své zndmé autoptické
studii nalezl metastdzy u 2,4 % nadorli < 3 cm, u 8 % ndador(i
<5 cm, ale u 84 % nadori > 10 cm v priiméru [9]. Wunderlich
a spol. u 260 karcinom ledviny zjistili, Ze pocet nadort gradingu
malignity G1 se snizoval se zvysujicim se rozmérem nador, zatim-
co opacnou souvislost vykazovaly nddory gradingu G3. Také inci-
dence lymfatického postizeni a vzddlenych metastdz dobte korelo-
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Obr. 7. Petileté preziti nemocnych s nddory T1a-T3b NO MO
podle kategorii T v procentech (n = 250).

vala s rozmérem nadoru, obdobné jako incidence zilniho postizeni
[10]. Dall'Oglio a spol. v souboru 93 nemocnych po radikdlni nefrek-
tomii pro nadory pT1 zjistili, Ze i v této selektované skupiné nadorti
se frekvence neptiznivych prognostickych faktord zvysovala s veli-
kosti nadoru. Ve skupiné nddord < 4 c¢m byly jenom 4 nddory
s vysokym gradingem malignity a jenom 1 vykazoval mikrovasku-
larni invazi. Mezi nadory velikosti 4—7 cm bylo 16 nddort s vyso-
kym gradingem malignity, 4 se sarkomatoidni slozkou, 2 s mikro-
vaskuldrni invazi a 2 s pozitivnimi uzlinami. Ve skupiné nadorti
> 7 cm Zjistili 18 nddord s vysokym gradingem, 15 s mikrovasku-
larni invazi, 7 s pozitivnimi uzlinami a 5 nddord se sarkomatoidni
slozkou. Mezi jednotlivymi skupinami byl statisticky signifikantni
rozdil v korigovaném preziti (p = 0,002) a beznddorovém intervalu
(p = 0,0002) [8]. Bottiger prokdzal statisticky vyznamny rozdil
v pétiletém preziti nemocnych s nddory < 7 cma > 7 cm v priméru
[11]. Barsel a Chaimcajev v souboru 233 nemocnych neprokézali
signifikantni rozdil v pétiletém preziti s nddory < 5 cm a nddory
6-9 cm, ale mezi nddory 6-9 cm a nddory > 9 cm byl jiz rozdil
vyznamny [12]. Petkovi¢ zaznamenal u nadorti < 5 cm, 5-10 cm
a> 10 cm pétileté preZiti 71 %, 40 % a 29 %. Rozdily byly statisticky
vyznamné [13]. Fukuda a spol. v souboru 1 301 nemocnych zjistili
signifikantné lepsi progndzu u nador < 4 cm v praméru [14].
Frank a spol. méli v souboru 1 801 nemocnych signifikantné horsi
progndzu u nemocnych s nddory > 5 cm [15]. Giuliani a spol. refe-
rovali o pétiletém pteziti u nddorl < 5 cm v 84 %, u nadorti 5-10 cm
50 % a u nadorl > 10 cm 0 % [16]. Michal a spol. publikovali
zjistén{ nékterych autorti, Ze nddory < 3 cm maji prognézu velmi
dobrou, nadory > 12 cm naopak velmi nepriznivou a mezi témito
2 extrémnimi velikostmi, kam patfi vétSina karcinomd ledvin,
zUstdva progndza stejna [17]. Vétsina autorl ale dnes povazuje
velikost nddoru za signifikantni prognosticky faktor [15,18-24].
Prvni formadlni stagingovy systém navrZzeny Flocksem
a Kadeskym v roce 1958 byl zalozen na fyzické charakteristice
nadoru a lokalizaci nddorového Siteni [25]. Robson a spol. modi-
fikovali tato kritéria v roce 1969 ndvrhem zohlednéni vaskuldrniho
postizeni (tab. 1) [26]. V soucasnosti jsou dva nejuzivanéjsi
stagingové systémy. Je to modifikovand Robsonova klasifikace
a TNM systém navrZzeny UICC (Union Internationale Contre le
Cancer) pti WHO (World Health Organisation) v roce 1987. Sys-
tém byl vylepSen a zdroven zjednodusen v roce 1992 vytvorenim
skupin v kazdé kategorii podle prliméru nddoru, vaskuldrniho
siteni, postizeni lymfatickych uzlin a vzddlenych metastdz [27].
V roce 1997 a posléze 2002 TNM Klasifikace prosla dalSimi revize-
mi tak, aby pfi stratifikaci nemocnych podle danych klasifikacnich
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Obr. 8. Cetnost jednotlivych stupriti gradingu malignity
u nemocnych po odstranéni nadoru v procentech (n = 302).

Obr. 9. Pétileté preZiti nemocnych po odstranéni nddoru v zavis-
losti na gradingu malignity v procentech (n = 302).
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kritérii generovala vyznamné rozdily v preziti. Patologicky staging
se jevi jako lepsi prognostickd znamka nez grading malignity
[2,3.28-34]. S jistou licenci se dd dokonce fici, Ze patologicko-
anatomicky rozsah nddoru v dobé diagndzy je dilezitéjsim pro-
gnostickym faktorem nez pouzitd lécba [35]. Souhrnné preziti
nemocnych s karcinomem ledviny v celych souborech je urcitym
ukazatelem vyvoje 1écebnych vysledkl. Pres malé zlepSeni preziti
nemocnych s pokrocilym nddorem ledviny zavedenim imunoche-
moterapie do lécebné praxe je stdle jedinou kurativni metodou
radikalni odstranéni primarniho nadoru s adekvatnimi operacnimi
hranicemi [36-39]. V roce 1932 Hand a Broders referovali
0 23% pétiletém preZiti nemocnych lécenych na Mayo Clinic nefrek-
tomif [40]. Pred rokem 1950 se pétileté preziti pohybovalo mezi
13-40 % [41]. Za poslednich 50 let se prakticky zdvojndsobilo
7 34 % v roce 1954 na 62 % v roce 1996 [42]. Fukuda a spol. uda-
vali nddorové specifické pétileté preziti pro nemocné z let 1965—1981
(n=239) 33,8 %, zatimco pro nemocné z let 1982-1990 (n = 440)
56,5 % [14]. Vyrazné zlepSeni preziti zplisobila v 70. letech zvysena
radikalita vykonu akceptovanim Robsonovych principl radikalni
nefrektomie a pozdéji predevsim zvyseny zachyt incidentalnich
karcinomd ledviny. Tabulka souhrnnych preziti uddvanych jed-
notlivymi autory od 50. let aZz po soucasnost dobte dokumentuje
jeho vyvoj. Soucasné vysledky jiz jednoznacné odpovidaji migraci
stadif v celych souborech smérem k vysokému procentu zachytu
mensich, méné biologicky agresivnich incidentédlnich karcinomd,
které se promitd do vyrazné lepsiho souhrnného preziti (tab. 1).
Preziti ve stagingovych systémech je odlisné podle rozdéleni ne-
mocnych s karcinomem ledviny do stagingovych kategorii (tab. 2).
Novejsi publikace udavaji pétileté preziti ve stadiu 1 90-100 %, ve sta-
diu 11 75-95 %, ve stadiu 11l 60-70 % a ve stadiu IV 15-30 % [49].
Vysledky jsou vyrazné lepsi nez v historickych souborech. Varia-
bilita prezitl v jednotlivych skupinach je zfejmé dana radou fak-
torl. Jiz nepresné nebo nejednotné stanoveni rozsahu onemoc-
néni plsobi chyby v korelaci progndzy se stagingem nadoru [3].
Rlznd byla i kritéria pro vyhodnoceni preziti. Nékteri vyhodnoco-
vali korigované nadorové specifické preziti s vyloucen{m umrti bez
vztahu k onemocnéni{ a nékter{ uvadéli preziti nekorigované
a zahrnovali do umrtf na karcinom i nemocné, jejichz osud je
nezndmy nebo nemocné, ktefi zemfteli v daném casovém udseku
z jinych pricin. Vysledky ovliviiuje i velikost souboru a mnohdy
i vybér nemocnych [30]. Invaze nddoru ptes pouzdro ledviny je
jednim z rozhodujicich prognostickych kritérii. Karcinom s propa-
gaci pres pouzdro ledviny md vyrazné horsi prognozu [3,30,50,51].
Petkovi¢ udaval pétileté preziti u nddor bez invaze pres pouzdro
ledviny 58 % a u nadord s propagaci pres pouzdro jenom 15 %
[13]. Siminovitch a spol. zaznamenali pétileté preziti u nddord ohra-
nicenych na ledvinu (T1 - T2) v 82 % a ve skupiné nadort s propa-
gaci do perinefritického tuku (T3a) v 58 % [52]. Bassil a spol. uvadeéli
pétileté preziti u nadord T1 plnych 100 %, u nadort T2 pak 91 %, ale
u nadordi T3 uz jenom 58 % a u nddorl T4 pak 25 % [53]. Golimbu
a spol. méli v souboru lokalizovanych karcinomi ledviny pétileté
a desetileté preziti 88 % a 66 % a invaze do perirendlniho tuku preziti
snizila na 67 % a 35 % [31]. Zielinski a spol. udavali signifikantné
(p <0,01) lepsi pétileté a desetileté preziti pro nemocné s nadory pT2
oproti nadortim pT3 (79 % vs 50 % a 59 % vs 35 %) [54]. Vyznam-
nou korelaci horsiho pétiletého a desetiletého preziti s propagaci na-
doru do perirendlntho tuku prokazala tada dalsich autor(i [22,48].
V lokdlnim stagingu je pouzdro ledviny hranici oddélujici lepsi
a horsi prognézu nemocnych s karcinomem ledviny [22,48,54-56].

Korelace gradingu malignity s vysledkem lécby byla poprvé
publikovdna v roce 1932 [40]. Ackoliv mikroskopicky grading ne-
poskytoval zddnou dalsi prognostickou cenu, kdyz byl vzat v uvahu

Autori 5let 10let | 151let | 20 let
Riches [41] 30,0

Robson et al [26] 52,0

Bottiger [11] 42,0

Skinner et al [3] 44.0 33,0

Giuliani et al [43] 48,1

Nurmi [4] 47,0 31,0

Giberti et al [44] 50,7 351 29,0

Fukuda et al [14] 48,7 41 32,3 26,5
Nomoto et al [21] 73.8 66,2

Wang et al [45] 62,3

Siemer et al [36] 75,0 68,0 64,0
Inoue et al [23] 81,3

Ficarra et al [34] 77,0 69,0 64,0 57,0
Frank et al [15] 68,7 60,0

Nakatani et al [37] 82,9 791

Tab. 1. Souhrnné preziti karcinomu ledviny (v procentech).
Autori 1 1l 1l v
Guinan et al [46] 100,0 96,0 59,0 16,0
Stein et al [39] 95,0 85,0 60,0 23,0
Javidan et al [38] 95,0 88,0 59,0 20,0
Tsui et al [47] 91,0 74,0 67,0 32,0
Ficarra et al [34] 94,0 89,7 634 28,0
Fiori et al [48] 100,0 9.3 45,5 291

Tab. 2. TNM Klasifikace 1997 - stadia (pétileté preZiti v procentech).

G1| Maléd (10 mikrom), okrouhld, uniformni jadra a nendpadna
nebo nepritomnd jadérka

G2| Vetsi (15 mikrom) nepravidelnd jddra a jadérka patrnd az
pod velkym zvétsenim (400x)

G3| Vetsi (20 mikrom) vyrazné nepravidelna jadra a zetelné

viditelnd jadérka jiz pti mensim zvétseni (100x)

G4| Velkd, bizarni, casto multilobuldrni jadra s objemnym hrud-

kovitym chromatinem

Tab. 3. Grading malignity - Fuhrmanovd - 1982 [57].

staging, stupen gradingu malignity byl cennym doplfiujicim prog-
nostickym indikatorem preziti. Skinner a spol. vyvinuli prvni prak-
ticky pouzitelny systém gradingu stanoveného na podkladé jader-
ného ndlezu a prokdzali jeho prognostickou vyznamnost vzhledem
k preziti [3]. Gradingovy systém byl pozdgji upraven podle ndvrhu
Fuhrmanové do soucasného ctytstupriového schématu (tab. 3) [57].
V soucasnosti nejpouzivanéjsi klasifikace je zalozena na jaderném
rozméru, tvaru a obsahu (obr. 10). Mikroskopické vysetieni muize
postihnout jenom ¢ast maligni tkdné a potencionalné malignéjsi
tkan nemusi byt zastizena. Pro velkou variabilitu mezi fezy je ¢asto
obtizné Klasifikacni zafazeni [58]. Grading malignity je samo-
zfejmé treba stanovit z nejmalignéjsich lokalizaci nddoru. Pti po-
uziti soucasného systému je méné nez 10 % nadort G1, zatimco
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Obr. 10. Grading malignity karcinomu ledviny: a - G1, b- G2, ¢ - G3, d - G4.

nddory G2 a G3 reprezentuji priblizné 35 % a nador(i G4 je kolem
20 % [59]. Prognosticky vyznam gradingu malignity byl opakované
diskutovdn. Existuje shoda v tom, Ze nddory dobre diferencované
maji lepsi progndzu nez nadory spatné diferencované a fada autort
priklada gradingu malignity urcitou, byt limitovanou, prognostickou
cenu [22,30,35,60-62]. Pi aplikaci ctyrstupriového gradingu malig-
nity dle Fuhrmanové se pohybuje pétileté preziti u nadori G1 mezi
65-76 %, u nadori G2 je 30-70 %, nadord G3 20-50 %
a u nadorl G4 10-35 % [49]. Porovndvani riiznych vysledki je
velmi obtizné jiz proto, ze fada autorl pouzivala v minulosti obec-
ny tristupniovy grading délici zdsadné nddory na dobfte diferencova-
né (G1) a Spatné diferencované (G3) se subjektivnim posouzenim
intermedidrniho clanku (G2). V tabulce je pouziti tistupriového
gradingu malignity vyjadreno spojenim gradingu G3 + G4 (tab. 4).
V kontextu vztahu gradingu malignity k preziti nemocnych, bezna-
dorovému intervalu i dalsim prognostickym faktordim svoji funkei
i takto definovany grading pln{. Urcitym problémem je u tiistup-
riového gradingu relativné casta insignifikantnost rozdill v preziti
mezi skupinami G1 a G2 [22,48,56,62] a v nékterych souborech
také mezi skupinami G3 a G4 [47]. Syrjanen a Hjelt pouzivali vlast-
ni Ctyfstuptiovy grading malignity [64]. Fiori a spol. analyzovali
pétileté preZitf 78 nemocnych po radikdlni nefrektomii s lymfadenek-
tomif a rozdily v zdvislosti na gradingu malignity byly vysoce signifi-

kantni (G1 vs G3; p = 0,000005; G2 vs G3; p = 0,0009) [48].
Onodera a spol. v souboru 116 nemocnych zaznamenali signifikant-
ni rozdil v preziti mezi gradingem malignity G1 a G3 (p = 0,0001)
a mezi G2 a G3 (p = 0,0001). V mnohorozmérné analyze byl gra-
ding malignity (p = 0,0006) nezdvislym prognostickym faktorem
preziti [22]. U klasického Ctyrstupriového gradingu malignity rada
studif posuzuje ve vztahu k preziti spolecné grading G3 a G4
[66,67]. Minervini a spol. v retrospektivni studii hodnotili prognos-
tickou roli gradingu malignity u 213 nemocnych s lokalizovanym
intrakapsuldrnim karcinomem ledviny (T1 - T2) po radikalni
nefrektomii v souvislosti se stagingem. Pétileté nddorové speci-
fické preziti bylo u nadorll pT1 93,5 % a u nadoril pT2 611 %
(TNM 1997). U nédorll gradingu malignity G1 bylo 959 %,
u nadorti G2 86,8 % a u nador G3 + G4 bylo 60,1 %. Porovnani
obou kfivek preziti v zdvislosti na stagingu a gradingu vykazovalo
statisticky vyznamny rozdil. Pétileté korigované preziti nemocnych
s nddory pT1 bylo pfi gradingu G1-G2 94,2 % a pti G3-G4 89,8 %.
PrezZiti s nddory pT2 bylo pti gradingu G1-G2 72,2 % a pti G3-G4
jenom 20 % [67].

U intrakapsuldrnich nddorti < 7,0 cm v nejvétsim rozméru je
jaderny grading malignity G1-G2 vyznamnou morfologickou
proménnou predikujici dlouhodobé preziti. Identifikace nemoc-
nych s gradingem G3-G4 je do budoucna prognosticky dlezitd

Ces Urol 2005; 9(3)
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Autofi G1 G2 | G3 |G3+CG4| G4
Skinner et al [3] 750 | 65,0 | 56,0 26,0
Hermanek et al [63] 856 | 633 38,0

Syrjdnen a Hjelt [64] 86,7 | 69,0 | 445 281
McNichols et al [65] 63,0 | 48,5 (27,0 14,5
Lieber et al [51] 88,0 | 58,0 24,0

Bretheau et al [62] 76,0 | 72,0 | 51,0 35,0
Kawaciuk et al [56] 792 | 66,7 25,0

Tsui et al [47] 89,0 | 650 | 46,1 46,1
Ficarra et al [68] 94,0 | 86,0 | 59,0 31,0

Tab. 4. Grading malignity (pétileté preZiti v procentech).

pro stanoveni metastatického potencialu nddord pT2, protoze tato
skupina nemocnych by mohla mit prospéch z ucinné adjuvantni
terapie. Pi hodnoceni vztahu ctyfstupiiového gradingu malignity
k preziti v souboru 643 nemocnych po radikalni nefrektomii za-
znamenali Tsui a spol. (2000) pétileté nddorove specifické preziti
u nadorli gradingu G1 89 %, u nadord G2 65 % a u nadorl G3
a G4 bylo shodné 46 %. Jaderny grading Fuhrmanové byl sig-
nifikantnim prediktorem nddorové specifického preziti (p < 0,001)
[47]. Ficarra a spol. méli v souboru 333 nemocnych po radikdlni
nefrektomii 25 % (83/333) nadord gradingu G1, 35 % (117/333)
G2,33 % (110/333) G3 a 7 % (23/333) nadort G4. CtyFstupﬁovy
jaderny grading signifikantné koreloval s velikost{ nddoru
(p <0,0001), stagingem (p < 0,001), Zilni invazi (p < 0,001), posti-
Zenim lymfatickych uzlin (p < 0,001) a vzdalenymi metastazami
(p < 0,001). Desetileté nadorove specifické preziti bylo u nadort
G1-G4 88 %, 75 %, 40 % a 31 % (p < 0,0001). Grading malignity
byl také v mnohorozmérné analyze nezdvislym prognostickym fak-
torem nddorove specifického preziti (p = 0,002) [68].

ZAVER

Prosty rozmér nddoru md signifikantni prognostickou cenu
predevsim ve vyznamné lepsi progndze nemocnych s malymi
nadory do 5 cm v primeéru. Se zvétsujicim se rozmérem nadoru
kontinualné pribyvd karcinomd s vyssim gradingem malignity.
Horsi preZiti nemocnych s vétsimi nddory nez 5 cm v nejvétSim
praméru koreluje také s vyssi biologickou agresivitou
rozmérngjsich karcinomd. Nepotvrdilo se vyrazné horsi preziti
nemocnych s velkymi nddory > 10 cm nebo > 12 cm.

Kompletni patologicky staging dosud nejlépe slouzi k po-
souzen{ vysledkii 1écby a odhadu prognézy v individualnich pri-
padech. Patologicko-anatomicky staging nadoru byl vyznamnym
prognostickym faktorem jak v jednorozmérné, tak v mnohoroz-
meérné analyze. Diskriminace progndzy nemocnych s nddory jed-
notlivych stadif (p < 0,001), T kategorif (p < 0,01) a N kategorif
(p <0,01) byla signifikantni. Nddorové postizeni lymfatickych uzlin
predznamendvalo velmi Spatnou progndzu. Studie potvrdila, ze
stagingovy systém TNM z roku 2002, pri stratifikaci nemocnych
podle danych klasifikacnich kritérii, generuje statisticky vyznamné
rozdily v preziti.

Zévislost pétiletého preziti nemocnych na gradingu malignity
nadoru byla statisticky vyznamna jak v jednorozmérné (p < 0,01),
tak v mnohorozmérné analyze (p < 0,01). Je tfeba pocitat s tim, Ze

stanoveny jaderny grading malignity ukazuje pouze statickou
situaci neobsahujici zddnou informaci o povaze vyvoje nadoru
nebo tendenci k subsegmentdlni progresi onemocnéni. Pres urci-
tou problematicnost pti jeho stanoveni, je mozné povazovat gra-
ding malignity za jeden z nejvyznamnéjsich prediktord progndzy
nemocnych s karcinomem ledviny.
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