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SSOOUUHHRRNN

V retrospektivní studii bylo pětileté celkové přežití nemocných s karcinomem ledviny v celém
souboru (n = 316) 62,7 %, v souboru nemocných po odstranění nádoru (n = 302) 65,2 % a v sou-
boru nemocných s nádory T1a–T3b N0 M0 (n = 250) bylo 76,4 %.

Po odstranění karcinomu (n = 302) bylo pětileté přežití s nádory < 5 cm 83,1 %, s nádory 
≥ 5 cm a < 10 cm 59,4 % a s nádory ≥ 10 cm 54,5 %. Signifikantně (p < 0,01) lepší bylo přežití 
s nádory < 5 cm. Větší nádory měly také vyšší grading malignity. Rozdíly ve výskytu nádorů G1 
a G3 + G4 byly signifikantní (p < 0,01).

Pětileté přežití všech nemocných (n = 316) podle stadií TNM klasifikace (2002) bylo ve stadiu
I–IV 88,9 %, 81,6 %, 63,3 % a 10 %. V souboru nemocných po odstranění karcinomu (n = 302)
bylo u nádorů T1a 93,3 %, T1b 81,3 %, T2 68,8 %, T3a 58 % a u nádorů T3b 39,1 %. Ze 3 nemoc-
ných s odstraněnými nádory T4 nepřežil 5 let žádný. V souboru nemocných s nádory N0 M0 
(n = 250) bylo pětileté přežití s nádory T1a 93,2 %, T1b 84,8 %, T2 81,6 %, T3a 69,6 % a s nádo-
ry T3b 53,3 %. V souboru nemocných po odstranění karcinomu (n = 302) bylo pětileté přežití 
s nádory N0 70,5 % a při N1 + N2 11,1 %. Diskriminace prognózy nemocných s nádory jednotli-
vých stadií (p < 0,001), T kategorií (p < 0,01) a N kategorií (p < 0,01) byla signifikantní.

Pětileté přežití nemocných po odstranění karcinomu (n = 302) bylo s nádory G1, G2 a G3 + G4
79,7 %, 61,5 % a 40,4 %. Rozdíly byly signifikantní (p < 0,01). Pětileté přežití v souboru nemoc-
ných s klasifikací N0 M0 (n = 250) bylo s nádory G1, G2 a G3 + G4 87,8 %, 69,1 % a 60,5 %.
Rozdíly byly také signifikantní (p < 0,01).

KKEEYY  WWOORRDDSS
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SSUUMMMMAARRYY

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 N0 M0 (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 I - 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 N0 M0 (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 N0 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 N0 M0 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).



ÚÚVVOODD

Velikost nádoru je dnes jedním z obecně akceptovaných kritérií
prognózy nemocných s karcinomem ledviny. Karcinom ledviny je
zrádným nádorem, který dokáže mnohdy zcela asymptomaticky
dorůstat do značné velikosti. Již Newman a Schulman udávali, že
mezi náhodně zjištěnými karcinomy ledviny měřila celá polovina
těchto nádorů > 9 cm v průměru v době diagnózy [1]. Teprve čas-
tější využívání ultrasonografie spolu s nesystematickým screenin-
gem vytvořilo podmínky pro časný záchyt malých nádorů. Ačkoliv
velikost nádoru není ukazatelem jeho malignity, mají větší nádory
vesměs horší prognózu [2]. V některých studiích ale není prognos-
tická stratifikace vztažená k  prostému rozměru nádorů zcela jed-
noznačná.

Stagingové systémy reflektují anatomické šíření onemocnění 
a staging nádoru je vesměs uznáván jako nejdůležitější prognos-
tický faktor karcinomu ledviny s největším vlivem na jeho biologic-
ké chování [3-6]. TNM klasifikace generuje významné rozdíly jak 
v přežití, tak beznádorovém intervalu mezi jednotlivými kategorie-
mi nádorů. Předoperačně je někdy velmi obtížné přesně stanovit
všechna její kritéria. Pro exaktní stanovení stagingu nádoru je
proto základem histopatologická klasifikace [7].

Stupeň buněčné diferenciace karcinomu ledviny je význam-
ným patologicko-anatomickým prognostickým faktorem. Ve větši-
ně studií, ve kterých byl jaderný grading nádoru zahrnut jako varia-

bilní, byl druhý v prognostické významnosti za nádorovým stagin-
gem [3,6]. Morfologické hodnocení gradingu malignity je při his-
tologické mnohotvárnosti karcinomu ledviny určitým problémem.
Standardizace gradingu si patrně vyžádá revizi současného klasi-
fikačního systému směřující k větší jednoduchosti jeho stanovení
a zlepšené reprodukovatelnosti.

MMAATTEERRIIÁÁLL  AA  MMEETTOODDIIKKAA

Na Urologické klinice 2. LF UK a FN Motol v Praze bylo v letech
1982–1998 operováno pro karcinom ledviny 316 nemocných.
Inoperabilní nález byl zjištěn jenom u 4,4 % nemocných (14/316).
Nádor byl odstraněn u 302 nemocných (nefrektomie - 293, zá-
chovný výkon - 8, 1 bilaterální karcinom - nefrektomie + resekce).
Většina nemocných (92,7 % - 280/302) měla světlobuněčný karci-
nom. Vzdálené metastázy v době operace mělo 13,3 % (42/316)
nemocných. Kritériem přežití bylo celkové nekorigované přežití.
Pětileté přežití nemocných v celém souboru (n = 316) bylo 62,7 %
(198/316), v souboru všech nemocných po odstranění nádoru 
(n = 302) bylo 65,2 % (197/302), v souboru nemocných s nádo-
rem bez prokazatelných vzdálených metastáz nebo postižení lym-
fatických uzlin (T1a - T3b N0 M0; n = 250) bylo 76,4 % (191/250).

V retrospektivní analýze byl log rank testem a Coxovou jedno-
rozměrnou a mnohorozměrnou analýzou vyhodnocen prognos-
tický vliv prostého rozměru nádoru, stagingu nádoru a gradingu
malignity na pětileté přežití v souboru dlouhodobě sledovaných
nemocných s karcinomem ledviny.

VVÝÝSSLLEEDDKKYY

RRoozzmměěrr  nnááddoorruu
V souboru nemocných s odstraněným nádorem (n = 302) bylo

27,5 % (83/302) nemocných s nádorem < 5 cm, 57,9 % (175/302)
nemocných s nádorem ≥ 5 cm a < 10 cm a 14,6 % (44/302)
nemocných s nádorem ≥ 10 cm (obr. 1). Pětileté přežití nemocných
s nejmenšími nádory (< 5 cm) bylo 83,1 % (69/83), s nádory střed-
ní velikosti (≥ 5 cm a < 10 cm) 59,4 % (104/175) a s velkými nádo-
ry (≥ 10 cm) 54,5 % (24/44; obr. 2). Signifikantně (p < 0,01) lepší
bylo zejména pětileté přežití s nádory < 5 cm v průměru. Údaje ně-
kterých autorů o výrazně horší prognóze nemocných s velkými
nádory se ve vlastním souboru nepotvrdily. Výrazně horší
prognózu neměli ani nemocní s nádorem ≥ 12 cm. Pětileté přežití 
s těmito nádory bylo 50 % (11/22).

V souboru všech nemocných s odstraněným nádorem 
(n = 302) měly nádory < 5 cm grading malignity G1 v 62,7 %
(52/83), G2 ve 31,3 % (26/83) a G3 + G4 v 6 % (5/83). Nádory 
≥ 5 cm a < 10 cm měly grading G1 ve 37,7 % (66/175), G2 ve 
40 % (70/175) a G3 + G4 ve 22,3 % (39/175). Nádory ≥ 10 cm
měly grading G1 ve 22,7 % (10/44), G2 ve 47,7 % (21/44) 
a G3 + G4 ve 29,5 % (13/44). Větší nádory měly také vyšší grading
malignity. Rozdíly ve výskytu dobře diferencovaných nádorů 
s gradingem malignity G1 a špatně diferencovaných nádorů 
G3 + G4 byly signifikantní (p < 0,01).

SSttaaggiinngg  nnááddoorruu
Pro vyhodnocení pětiletého přežití nemocných byl staging všech

nádorů zpětně reklasifikován podle poslední verze TNM systému 
z roku 2002. K zařazení nádorů do jednotlivých stadií a TNM kate-
gorií byl zvolen postchirurgický histologický nález (pT pN).

SSttaaddiiuumm  nnááddoorruu
V celém souboru nemocných (n = 316) bylo 28,5 % (90/316)
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OObbrr..  11.. Četnost odstraněných nádorů podle jejich maximálního
rozměru v procentech (n = 302).

OObbrr..  22.. Pětileté přežití nemocných s odstraněným nádorem 
v závislosti na jeho maximálním rozměru (n = 302).



nádorů ve stadiu I, 12 % (38/316) nádorů ve stadiu II, 40,5 %
(128/316) nádorů ve stadiu III a 19 % (60/316) nádorů ve stadiu
IV (obr. 3).

Pětileté přežití všech nemocných v souboru (včetně nemocných 
s inoperabilními nádory; n = 316) podle stadií TNM klasifikace
bylo ve stadiu I: 88,9 % (80/90), ve stadiu II: 81,6 % (31/38), ve
stadiu III: 63,3 % (81/128) a ve stadiu IV: 10 % (6/60).

V souboru nemocných po odstranění nádoru (včetně nemoc-
ných se vzdálenými metastázami; n = 302) bylo celkové pětileté
přežití ve stadiu I: 88,9 % (80/90), ve stadiu II: 81,6 % (31/38), ve
stadiu III: 63,8 % (81/127) a ve stadiu IV: 10,6 % (5/47; obr. 4).

KKaatteeggoorriiee  TT
V souboru nemocných po odstranění nádoru (n = 302) bylo

14,9 % (45/302) nádorů kategorie T1a; 15,9 % (48/302) T1b; 
15,9 % (48/302) T2; 37,1 % (112/302) T3a; 15,2 % (46/302) T3b 
a 1 % (3/302) nádorů kategorie T4 (obr. 5).

Pětileté přežití v souboru (n = 302) bylo u nádorů T1a 93,3 %
(42/45), u nádorů T1b 81,3 % (39/48), u nádorů T2 pak 68,8 %
(33/48), u nádorů T3a pak 58 % (65/112) a u nádorů T3b 39,1 %
(18/46; obr. 6). Ze 3 nemocných s odstraněnými nádory T4 ne-
přežil 5 let žádný. Deset dalších nemocných s karcinomy T4 mělo
inoperabilní nález a z nich jeden překvapivě přežil téměř na den přes-
ně 5 let. Celkové pětileté přežití s nádory T4 bylo tedy 8,3 % (1/13).
Pětileté přežití všech nemocných s odstraněnými nádory nižší T ka-

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

V souboru nemocných s nádorem bez prokazatelných vzdá-
lených metastáz nebo lymfatického postižení (n = 250) měli pětile-
té přežití nemocní s nádory T1a N0 M0: 93,2 % (41/44), s nádory
T1b N0 M0: 84,8 % (39/46), s nádory T2 N0 M0: 81,6 % (31/38),
s nádory T3a N0 M0: 69,6 % (64/92) a s nádory T3b N0 M0: 53,3 %
(16/30; obr. 7). Pětileté přežití nemocných s lokalizovanými nádo-
ry (T1a + T1b + T2 N0 M0) bylo 86,7 % (111/128) a nemocných 
s pokročilými nádory (T3a + T3b N0 M0) bylo 65,6 %.

KKaatteeggoorriiee  NN
V souboru nemocných po odstranění nádoru (n = 302) bylo

8,9 % (27/302) nemocných s metastatickým postižením lymfatic-
kých uzlin. Z toho mělo 3 % (9/302) nemocných klasifikaci N1 
a 5,9 % (18/302) klasifikaci N2.

Pětileté přežití v souboru (n = 302) bylo u nemocných bez po-
stižení lymfatických uzlin (N0) 70,5 % (194/275) a při nádorovém
postižení uzlin (N1 + N2) jenom 11,1 % (3/27). Ze 3 nemocných,
kteří přežili 5 let, měl 1 klasifikaci N1 a 2 klasifikaci N2.

GGrraaddiinngg  mmaalliiggnniittyy
Retrospektivní analýza vychází ze souboru nemocných, u nichž

používali patologové k hodnocení buněčné diferenciace převážně
třístupňový gradingový systém a teprve v posledních několika
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OObbrr..  33.. Četnost nádorů podle stadií TNM v procentech (n = 316).

OObbrr..  44.. Pětileté přežití nemocných po odstranění nádoru podle
stadií TNM klasifikace v procentech (n = 302).

OObbrr..  55.. Četnost odstraněných nádorů podle T kategorií v procen-
tech (n = 302).

OObbrr..  66.. Pětileté přežití nemocných po odstranění nádoru podle 
T kategorií v procentech (n = 302).



letech dnes nejuznávanější čtyřstupňový systém Fuhrmanové. Proto
bylo pro vyhodnocení celého souboru využito spojení posledních 
dvou stupňů gradingu malignity G3 + G4 do jedné skupiny.

V souboru nemocných po odstranění nádoru (n = 302) bylo
42,4 % (128/302) nádorů gradingu malignity G1, 38,7 %
(117/302) nádorů G2 a 18,9 % (57/302) nádorů G3 + G4 (obr. 8).
V tomto souboru bylo pětileté přežití nemocných s nádory G1 
79,7 % (102/128), s nádory G2 61,5 % (72/117) a s nádory G3 + G4
40,4 % (23/57; obr. 9). Rozdíly byly signifikantní (p < 0,01).

V souboru nemocných bez prokazatelných vzdálených meta-
stáz nebo postižení lymfatických uzlin v době operace (n = 250)
bylo pětileté přežití nemocných s nádory G1 87,8 % (101/115), 
s nádory G2 69,1 % (67/97) a s nádory G3 + G4 60,5 % (23/38).
Rozdíly byly signifikantní (p < 0,01).

DDIISSKKUUSSEE

Četnost nepříznivých prognostických faktorů se signifikantně
zvyšuje s velikostí nádoru [8]. Bell ve své známé autoptické 
studii nalezl metastázy u 2,4 % nádorů < 3 cm, u 8 % nádorů 
< 5 cm, ale u 84 % nádorů > 10 cm v průměru [9]. Wunderlich 
a spol. u 260 karcinomů ledviny zjistili, že počet nádorů gradingu
malignity G1 se snižoval se zvyšujícím se rozměrem nádorů, zatím-
co opačnou souvislost vykazovaly nádory gradingu G3. Také inci-
dence lymfatického postižení a vzdálených metastáz dobře korelo-

vala s rozměrem nádoru, obdobně jako incidence žilního postižení
[10]. Dall'Oglio a spol. v souboru 93 nemocných po radikální nefrek-
tomii pro nádory pT1 zjistili, že i v této selektované skupině nádorů
se frekvence nepříznivých prognostických faktorů zvyšovala s veli-
kostí nádoru. Ve skupině nádorů < 4 cm byly jenom 4 nádory 
s vysokým gradingem malignity a jenom 1 vykazoval mikrovasku-
lární invazi. Mezi nádory velikosti 4–7 cm bylo 16 nádorů s vyso-
kým gradingem malignity, 4 se sarkomatoidní složkou, 2 s mikro-
vaskulární invazí a 2 s pozitivními uzlinami. Ve skupině nádorů 
> 7 cm zjistili 18 nádorů s vysokým gradingem, 15 s mikrovasku-
lární invazí, 7 s pozitivními uzlinami a 5 nádorů se sarkomatoidní
složkou. Mezi jednotlivými skupinami byl statisticky signifikantní
rozdíl v korigovaném přežití (p = 0,002) a beznádorovém intervalu
(p = 0,0002) [8]. Böttiger prokázal statisticky významný rozdíl 
v pětiletém přežití nemocných s nádory < 7 cm a > 7 cm v průměru
[11]. Barsel a Chaimčajev v souboru 233 nemocných neprokázali
signifikantní rozdíl v pětiletém přežití s nádory < 5 cm a nádory 
6–9 cm, ale mezi nádory 6–9 cm a nádory > 9 cm byl již rozdíl 
významný [12]. Petkovič zaznamenal u nádorů < 5 cm, 5–10 cm 
a > 10 cm pětileté přežití 71 %, 40 % a 29 %. Rozdíly byly statisticky
významné [13]. Fukuda a spol. v souboru 1 301 nemocných zjistili
signifikantně lepší prognózu u nádorů < 4 cm v průměru [14].
Frank a spol. měli v souboru 1 801 nemocných signifikantně horší
prognózu u nemocných s nádory > 5 cm [15]. Giuliani a spol. refe-
rovali o pětiletém přežití u nádorů < 5 cm v 84 %, u nádorů 5–10 cm
50 % a u nádorů > 10 cm 0 % [16]. Michal a spol. publikovali
zjištění některých autorů, že nádory < 3 cm mají prognózu velmi
dobrou, nádory > 12 cm naopak velmi nepříznivou a mezi těmito
2 extrémními velikostmi, kam patří většina karcinomů ledvin,
zůstává prognóza stejná [17]. Většina autorů ale dnes považuje
velikost nádoru za signifikantní prognostický faktor [15,18-24].

První formální stagingový systém navržený Flocksem 
a Kadeskym v roce 1958 byl založen na fyzické charakteristice
nádoru a lokalizaci nádorového šíření [25]. Robson a spol. modi-
fikovali tato kritéria v roce 1969 návrhem zohlednění vaskulárního
postižení (tab. 1) [26]. V současnosti jsou dva nejužívanější 
stagingové systémy. Je to modifikovaná Robsonova klasifikace 
a TNM systém navržený UICC (Union Internationale Contre le
Cancer) při WHO (World Health Organisation) v roce 1987. Sys-
tém byl vylepšen a zároveň zjednodušen v roce 1992 vytvořením
skupin v každé kategorii podle průměru nádoru, vaskulárního
šíření, postižení lymfatických uzlin a vzdálených metastáz [27]. 
V roce 1997 a posléze 2002 TNM klasifikace prošla dalšími revize-
mi tak, aby při stratifikaci nemocných podle daných klasifikačních
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OObbrr..  77.. Pětileté přežití nemocných s nádory T1a-T3b N0 M0
podle kategorií T v procentech (n = 250).

OObbrr..  88.. Četnost jednotlivých stupňů gradingu malignity 
u nemocných po odstranění nádoru v procentech (n = 302).

OObbrr..  99.. Pětileté přežití nemocných po odstranění nádoru v závis-
losti na gradingu malignity v procentech (n = 302).



kritérií generovala významné rozdíly v přežití. Patologický staging
se jeví jako lepší prognostická známka než grading malignity
[2,3,28-34]. S jistou licencí se dá dokonce říci, že patologicko-
anatomický rozsah nádoru v době diagnózy je důležitějším pro-
gnostickým faktorem než použitá léčba [35]. Souhrnné přežití
nemocných s karcinomem ledviny v celých souborech je určitým
ukazatelem vývoje léčebných výsledků. Přes malé zlepšení přežití
nemocných s pokročilým nádorem ledviny zavedením imunoche-
moterapie do léčebné praxe je stále jedinou kurativní metodou
radikální odstranění primárního nádoru s adekvátními operačními
hranicemi [36-39]. V roce 1932 Hand a Broders referovali 
o 23% pětiletém přežití nemocných léčených na Mayo Clinic nefrek-
tomií [40]. Před rokem 1950 se pětileté přežití pohybovalo mezi 
13–40 % [41]. Za posledních 50 let se prakticky zdvojnásobilo 
z 34 % v roce 1954 na 62 % v roce 1996 [42]. Fukuda a spol. udá-
vali nádorově specifické pětileté přežití pro nemocné z let 1965–1981
(n = 239) 33,8 %, zatímco pro nemocné z let 1982–1990 (n = 440)
56,5 % [14]. Výrazné zlepšení přežití způsobila v 70. letech zvýšená
radikalita výkonu akceptováním Robsonových principů radikální
nefrektomie a později především zvýšený záchyt incidentálních
karcinomů ledviny. Tabulka souhrnných přežití udávaných jed-
notlivými autory od 50. let až po současnost dobře dokumentuje
jeho vývoj. Současné výsledky již jednoznačně odpovídají migraci
stadií v celých souborech směrem k vysokému procentu záchytu
menších, méně biologicky agresivních incidentálních karcinomů,
které se promítá do výrazně lepšího souhrnného přežití (tab. 1).
Přežití ve stagingových systémech je odlišné podle rozdělení ne-
mocných s karcinomem ledviny do stagingových kategorií (tab. 2).
Novější publikace udávají pětileté přežití ve stadiu I 90–100 %, ve sta-
diu II 75–95 %, ve stadiu III 60–70 % a ve stadiu IV 15–30 % [49].
Výsledky jsou výrazně lepší než v historických souborech. Varia-
bilita přežití v jednotlivých skupinách je zřejmě dána řadou fak-
torů. Již nepřesné nebo nejednotné stanovení rozsahu onemoc-
nění působí chyby v korelaci prognózy se stagingem nádoru [3].
Různá byla i kritéria pro vyhodnocení přežití. Někteří vyhodnoco-
vali korigované nádorově specifické přežití s vyloučením úmrtí bez
vztahu k onemocnění a někteří uváděli přežití nekorigované 
a zahrnovali do úmrtí na karcinom i nemocné, jejichž osud je
neznámý nebo nemocné, kteří zemřeli v daném časovém úseku 
z jiných příčin. Výsledky ovlivňuje i velikost souboru a mnohdy 
i výběr nemocných [30]. Invaze nádoru přes pouzdro ledviny je
jedním z rozhodujících prognostických kritérií. Karcinom s propa-
gací přes pouzdro ledviny má výrazně horší prognózu [3,30,50,51].
Petkovič udával pětileté přežití u nádorů bez invaze přes pouzdro 
ledviny 58 % a u nádorů s propagací přes pouzdro jenom 15 %
[13]. Siminovitch a spol. zaznamenali pětileté přežití u nádorů ohra-
ničených na ledvinu (T1 - T2) v 82 % a ve skupině nádorů s propa-
gací do perinefritického tuku (T3a) v 58 % [52]. Bassil a spol. uváděli
pětileté přežití u nádorů T1 plných 100 %, u nádorů T2 pak 91 %, ale
u nádorů T3 už jenom 58 % a u nádorů T4 pak 25 % [53]. Golimbu
a spol. měli v souboru lokalizovaných karcinomů ledviny pětileté 
a desetileté přežití 88 % a 66 % a invaze do perirenálního tuku přežití
snížila na 67 % a 35 % [31]. Zielinski a spol. udávali signifikantně 
(p < 0,01) lepší pětileté a desetileté přežití pro nemocné s nádory pT2
oproti nádorům pT3 (79 % vs 50 % a 59 % vs 35 %) [54]. Význam-
nou korelaci horšího pětiletého a desetiletého přežití s propagací ná-
doru do perirenálního tuku prokázala řada dalších autorů [22,48].
V lokálním stagingu je pouzdro ledviny hranicí oddělující lepší 
a horší prognózu nemocných s karcinomem ledviny [22,48,54-56].

Korelace gradingu malignity s výsledkem léčby byla poprvé
publikována v roce 1932 [40]. Ačkoliv mikroskopický grading ne-
poskytoval žádnou další prognostickou cenu, když byl vzat v úvahu

staging, stupeň gradingu malignity byl cenným doplňujícím prog-
nostickým indikátorem přežití. Skinner a spol. vyvinuli první prak-
ticky použitelný systém gradingu stanoveného na podkladě jader-
ného nálezu a prokázali jeho prognostickou významnost vzhledem
k přežití [3]. Gradingový systém byl později upraven podle návrhu
Fuhrmanové do současného čtyřstupňového schématu (tab. 3) [57].
V současnosti nejpoužívanější klasifikace je založena na jaderném
rozměru, tvaru a obsahu (obr. 10). Mikroskopické vyšetření může
postihnout jenom část maligní tkáně a potencionálně malignější
tkáň nemusí být zastižena. Pro velkou variabilitu mezi řezy je často
obtížné klasifikační zařazení [58]. Grading malignity je samo-
zřejmě třeba stanovit z nejmalignějších lokalizací nádoru. Při po-
užití současného systému je méně než 10 % nádorů G1, zatímco
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AAuuttoořřii 55  lleett 1100  lleett 1155  lleett 2200  lleett

Riches [41] 30,0

Robson et al [26] 52,0

Böttiger [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 35,1 29,0

Fukuda et al [14] 48,7 41,1 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 79,1

TTaabb..  11..  Souhrnné přežití karcinomu ledviny (v procentech).

AAuuttoořřii II IIII IIIIII IIVV

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 63,4 28,0

Fiori et al [48] 100,0 91,3 45,5 29,1

TTaabb..  22..  TNM klasifikace 1997 - stadia (pětileté přežití v procentech).

G1 Malá (10 mikrom), okrouhlá, uniformní jádra a nenápadná 

nebo nepřítomná jadérka

G2 Větší (15 mikrom) nepravidelná jádra a jadérka patrná až 

pod velkým zvětšením (400×)

G3 Větší (20 mikrom) výrazně nepravidelná jádra a zřetelně 

viditelná jadérka již při menším zvětšení (100×)

G4 Velká, bizarní, často multilobulární jádra s objemným hrud-

kovitým chromatinem

TTaabb..  33..  Grading malignity - Fuhrmanová - 1982 [57].



nádory G2 a G3 reprezentují přibližně 35 % a nádorů G4 je kolem
20 % [59]. Prognostický význam gradingu malignity byl opakovaně
diskutován. Existuje shoda v tom, že nádory dobře diferencované
mají lepší prognózu než nádory špatně diferencované a řada autorů
přikládá gradingu malignity určitou, byť limitovanou, prognostickou
cenu [22,30,35,60-62]. Při aplikaci čtyřstupňového gradingu malig-
nity dle Fuhrmanové se pohybuje pětileté přežití u nádorů G1 mezi
65–76 %, u nádorů G2 je 30–70 %, nádorů G3 20–50 % 
a u nádorů G4 10–35 % [49]. Porovnávání různých výsledků je
velmi obtížné již proto, že řada autorů používala v minulosti obec-
ný třístupňový grading dělící zásadně nádory na dobře diferencova-
né (G1) a špatně diferencované (G3) se subjektivním posouzením
intermediárního článku (G2). V tabulce je použití třístupňového
gradingu malignity vyjádřeno spojením gradingu G3 + G4 (tab. 4).
V kontextu vztahu gradingu malignity k přežití nemocných, bezná-
dorovému intervalu i dalším prognostickým faktorům svoji funkci
i takto definovaný grading plní. Určitým problémem je u třístup-
ňového gradingu relativně častá insignifikantnost rozdílů v přežití
mezi skupinami G1 a G2 [22,48,56,62] a v některých souborech
také mezi skupinami G3 a G4 [47]. Syrjänen a Hjelt používali vlast-
ní čtyřstupňový grading malignity [64]. Fiori a spol. analyzovali
pětileté přežití 78 nemocných po radikální nefrektomii s lymfadenek-
tomií a rozdíly v závislosti na gradingu malignity byly vysoce signifi-

kantní (G1 vs G3; p = 0,000005; G2 vs G3; p = 0,0009) [48].
Onodera a spol. v souboru 116 nemocných zaznamenali signifikant-
ní rozdíl v přežití mezi gradingem malignity G1 a G3 (p = 0,0001)
a mezi G2 a G3 (p = 0,0001). V mnohorozměrné analýze byl gra-
ding malignity (p = 0,0006) nezávislým prognostickým faktorem
přežití [22]. U klasického čtyřstupňového gradingu malignity řada
studií posuzuje ve vztahu k přežití společně grading G3 a G4
[66,67]. Minervini a spol. v retrospektivní studii hodnotili prognos-
tickou roli gradingu malignity u 213 nemocných s lokalizovaným
intrakapsulárním karcinomem ledviny (T1 - T2) po radikální
nefrektomii v souvislosti se stagingem. Pětileté nádorově speci-
fické přežití bylo u nádorů pT1 93,5 % a u nádorů pT2 61,1 %
(TNM 1997). U nádorů gradingu malignity G1 bylo 95,9 %, 
u nádorů G2 86,8 % a u nádorů G3 + G4 bylo 60,1 %. Porovnání
obou křivek přežití v závislosti na stagingu a gradingu vykazovalo
statisticky významný rozdíl. Pětileté korigované přežití nemocných
s nádory pT1 bylo při gradingu G1-G2 94,2 % a při G3-G4 89,8 %.
Přežití s nádory pT2 bylo při gradingu G1-G2 72,2 % a při G3-G4
jenom 20 % [67].

U intrakapsulárních nádorů < 7,0 cm v největším rozměru je
jaderný grading malignity G1-G2 významnou morfologickou
proměnnou predikující dlouhodobé přežití. Identifikace nemoc-
ných s gradingem G3-G4 je do budoucna prognosticky důležitá
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OObbrr..  1100.. Grading malignity karcinomu ledviny: a - G1, b - G2, c - G3, d - G4.
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pro stanovení metastatického potenciálu nádorů pT2, protože tato
skupina nemocných by mohla mít prospěch z účinné adjuvantní
terapie. Při hodnocení vztahu čtyřstupňového gradingu malignity 
k přežití v souboru 643 nemocných po radikální nefrektomii za-
znamenali Tsui a spol. (2000) pětileté nádorově specifické přežití 
u nádorů gradingu G1 89 %, u nádorů G2 65 % a u nádorů G3 
a G4 bylo shodně 46 %. Jaderný grading Fuhrmanové byl sig-
nifikantním prediktorem nádorově specifického přežití (p < 0,001)
[47]. Ficarra a spol. měli v souboru 333 nemocných po radikální
nefrektomii 25 % (83/333) nádorů gradingu G1, 35 % (117/333)
G2, 33 % (110/333) G3 a 7 % (23/333) nádorů G4. Čtyřstupňový
jaderný grading signifikantně koreloval s velikostí nádoru 
(p < 0,0001), stagingem (p < 0,001), žilní invazí (p < 0,001), posti-
žením lymfatických uzlin (p < 0,001) a vzdálenými metastázami 
(p < 0,001). Desetileté nádorově specifické přežití bylo u nádorů 
G1-G4 88 %, 75 %, 40 % a 31 % (p < 0,0001). Grading malignity
byl také v mnohorozměrné analýze nezávislým prognostickým fak-
torem nádorově specifického přežití (p = 0,002) [68]. 

ZZÁÁVVĚĚRR

Prostý rozměr nádoru má signifikantní prognostickou cenu
především ve významně lepší prognóze nemocných s malými
nádory do 5 cm v průměru. Se zvětšujícím se rozměrem nádoru
kontinuálně přibývá karcinomů s vyšším gradingem malignity.
Horší přežití nemocných s většími nádory než 5 cm v největším
průměru koreluje také s vyšší biologickou agresivitou
rozměrnějších karcinomů. Nepotvrdilo se výrazně horší přežití
nemocných s velkými nádory ≥ 10 cm nebo ≥ 12 cm.

Kompletní patologický staging dosud nejlépe slouží k po-
souzení výsledků léčby a odhadu prognózy v individuálních pří-
padech. Patologicko-anatomický staging nádoru byl významným
prognostickým faktorem jak v jednorozměrné, tak v mnohoroz-
měrné analýze. Diskriminace prognózy nemocných s nádory jed-
notlivých stadií (p < 0,001), T kategorií (p < 0,01) a N kategorií 
(p < 0,01) byla signifikantní. Nádorové postižení lymfatických uzlin
předznamenávalo velmi špatnou prognózu. Studie potvrdila, že
stagingový systém TNM z roku 2002, při stratifikaci nemocných
podle daných klasifikačních kritérií, generuje statisticky významné
rozdíly v přežití.

Závislost pětiletého přežití nemocných na gradingu malignity
nádoru byla statisticky významná jak v jednorozměrné (p < 0,01),
tak v mnohorozměrné analýze (p < 0,01). Je třeba počítat s tím, že

stanovený jaderný grading malignity ukazuje pouze statickou
situaci neobsahující žádnou informaci o povaze vývoje nádoru
nebo tendenci k subsegmentální progresi onemocnění. Přes urči-
tou problematičnost při jeho stanovení, je možné považovat gra-
ding malignity za jeden z nejvýznamnějších prediktorů prognózy
nemocných s karcinomem ledviny. 
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