DO AKEJ MIERY JE AKTIVNE
SLEDOVANIE MALYCH NADOROV
OBLICIEK BEZPECNA STRATEGIA?

HOW SAFE IS ACTIVE SURVEILLANCE STRATEGY OF SMALL

RENAL MASSES?

Peter Weibl>?*3, Boris Kollarik>?

'Department of Urology,

Medical University of Vienna, Austria
*Urologické oddelenie,

Univerzitna nemocnica - Petrzalka,

Bratislava, Slovenska republika
*Uroclinig, s.r.0., Bratislava,

Slovenska republika

Doslo: 6. 2. 2012.
Prijato: 23. 3. 2012.

Kontaktni adresa

doc. MUDr. Peter Weibl, PhD.

Department of Urology, Medical University
of Vienna

Wihringer Guertel 18-20, A 1090 Vienna,
Austria

e-mail: pweibl@yahoo.com

Souhrn

Weibl P, Kollarik B. Do akej miery je aktivne
sledovanie malych nadorov oblic¢iek bezpec-
na stratégia?

Celkovy pohlad na zvy$ujuci sa vyskyt malych
nadorov oblic¢iek (SRM) viedol k zavedeniu
minimalne invazivnych opera¢nych technik
s cielom nadobudnutia porovnatelnych vy-
sledkov lie¢by v porovnani so Standardnou
parcidlnou nefrektémiou. Aktivne sledovanie
(AS) SRM predstavuje alternativny sposob
lie¢by u pacientov vo vysokom opera¢nom ri-

ziku, s kratkou dobou prezivania, alebo ktori
odmietaju akykolvek spdsob chirurgickej in-
tervencie. Cielom prehladového ¢lanku je po-
ukdzat na sicasny koncept a dilemy stratégie
AS.

Kltcové slova:
karciném obli¢ky, malé nadory obliciek, aktiv-
ne sledovanie.

Summary
Weibl P, Kollarik B. How safe is active sur-
veillance strategy of small renal masses?

The changing aspect of the rising incidence
of small renal masses (SRM) has led to the es-
tablishment of minimally invasive procedures
with the intent to achieve equivalent or similar
treatment results when compared to standard
partial nephrectomy. Active surveillance (AS)
in patients with SRM represents an alternative
treatment option in high risk patients with
short life expectancy or in those who refuse
any kind of surgical intervention. The aim of
this review is to present current knowledge
and dilemmas on AS strategy.

Key words:
renal cell carcinoma, small renal masses, active
surveillance.
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UVOD

V stcasnosti sa s rutinnym pouzivanim ul-
trasonografie (USG), pocitacovej tomografie
(CT) alebo magnetickej rezonancie (MRI)
v ramci preventivnych prehliadok, pripadne
ak st pacienti vy$etrovani pre iné ochorenie
ako urologické, narasta detekcia karcindmu
obli¢ky (RCC) v lokalizovanom $tadiu. Dnes
uz ovela zriedkavej$ie pozorovat klasicku tria-
du priznakov (makroskopicka hematiriu, bo-
lest v lumbalnej oblasti a palpa¢ne hmatn re-
zistenciu v oblasti epigstria). Malé karcindmy
obli¢iek (< 4cm v priemere) maju v prevaznej
vacsine priazniva histoldégiu Fuhrmanovej
grading (gr.) 1-2 a nizky metastaticky poten-
cidl. Malé nadory obli¢iek (SRM) sa v ramci
svojich rastovych vlastnosti spravaju prevazne
indolentne. Priemerny rast nadoru je 0,28 cm
zarok a 5-ro¢né prezivanie dosahuje 95-100 %
liecenych pacientov (1-3). V urditej skupine
pacientov vSak pozorujeme, ze aj malé karci-
némy obliciek progreduju rychlejsie, priblizne
20-30% sa nachadza v §tadiu pT3, alebo st
nositelmi histopatologického gr. 3 (4-7).

Paradoxné je, ze napriek Sirokej $kale ope-
ra¢nych postupov (od sledovania, cez mini-
malne invazivne metddy az po parcidlnu, ale-
bo radikdlnu nefrektémiu) a zvy$enému poctu
vykonavanych opera¢nych vykonov, nebol za-
znamenany priamo-umerny pokles mortality
naRCC (8). Jedno z moznych vysvetleni je fakt,
ze napriek celkovo zvysenej incidencii RCC,
vysoké percento pacientov detekujeme v lo-
kalizovanom $tadiu. S tym sa priamo umerne
sice navySuje pocet opera¢nych vykonov. Ale
nakolko prevazna va¢sina SRM ma indolentny
charakter a ak ich v ¢as extirpujeme, neddjde
k zvy$eniu celkovej mortality na RCC. Navyse
pri narastajticej incidencii SRM v starsej popu-
lacii pacientov musime zvazovat tzv. ,kompe-
titivne riziko mortality”, ktoré prakticky neov-
plyviiuje pre karcindm S$pecifické prezivanie,
udaj, ktory nie je vzdy pritomny v databdzach,
ako je napr. (SEER - Surveillance, Epidemiolo-
gy, and End Results). A na zaver treba zdvo-
raznit, Ze pri vyraznejsie nezmenene;j detekcii
RCC v pokrocilejsich $tadiach nie je znizend
ani celkova umrtnost na RCC.

V kontexte so SRM a zavedenim minimdlne
invazivnych ablativnych vykonov (MIAV) bola
postupne zadefinovand metdéda aktivneho sle-
dovania (AS). Je zatial sporné, do akej miery
st MIAV skutoénym benefitom pre pacienta
z hladiska peropera¢nej, postopera¢nej mor-

bidity a predovsetkym onkologickej kontroly
ochorenia (9). Napriek vy$siemu riziku vzniku
lokélnej recidivy, ako je riziko po parcidlnej
nefrektémii, st celosvetovo akceptované, na-
kolko prindsaju prijatelna kontrolu systémo-
vého ochorenia (10). Prispieva k tomu fakt, Ze
len minimalne percento pacientov ma v case
diagnézy vzdialené metastazy. Cielom prehla-
dového ¢lanku je poukazat na charakteristiky,
indikacie, su¢asny pohlad a kontroverzie, kto-
ré so sebou obnasa AS.

ULOHA BIOPSIE V ERE
AKTIVNEHO SLEDOVANIA

Na zaklade odporucani Eurdpskej urologicke;
spolo¢nosti (EAU - European Association of
Urology) je biopsia indikovand u pacientov
pred minimdlne invazivnymi ablativnymi
vykonmi, aktivnym sledovanim a v pripade
planovanej systémovej liecby (11). Jej opod-
statnenie nadobuda vyznam aj u pacientov
so solitarnou oblickou, komplexnym typom
nadoru z hladiska lokalizacie a anatémie. Po-
kial biopsia nie je vykonana (pred zaradenim
do AS a pred MIAV), uvedené vysledky dlho-
dobého sledovania v zmysle progresie, vzni-
ku lokélnej recidivy mozu byt nepresvedcivé
a nevypovedné, pretoze nedokazeme vykalku-
lovat, aky pocet RCC a aky pocet benignych
nadorov bolo diagnostikovanych v danych su-
boroch pacientov. Tym padom je onkologicka
kontrola ochorenia v danom suibore skreslena.
Napriek vysokej senzitive a $pecificite zachyt-
nosti typu a gradingu nadoru, az do vysky
20 % pripadov je biopsia nejasna, resp. nevedie
k jednozna¢nému stanoveniu diagnézy (12).
Biopsia cystického loZiska je sporna, pre signi-
fikantny pocet falo$ne negativnych vysledkov,
nakolko nemuselo byt presne zacielené drobné
lozisko karcindmu vo vnutornej architektoni-
ke komplexnej cysty.

CHARAKTERISTIKA
AKTIVNEHO SLEDOVANIA

Indikacie aktivneho sledovania a oneskorenej
intervencie rozdelujeme na absolutne, rela-
tivne a elektivne. Medzi absoldtne indikdcie
zahrnujeme pacientov, ktori nie su kandidati
na opera¢n liecbu vzhladom na signifikantna



komorbiditu. Potreba hemodialyzy u pacienta
po radikdlnom chirurgickom vykone na ob-
lickach je povazovand za relativnu indikdciu.
Elektivne indikdcie vytvaraju akusi dilemu,
pretoZe sa jedna o pacientov, ktori odmieta-
ju intervenciu napriek niz§iemu opera¢nému
a nefrologickému riziku. Medzi hlavné indi-
katory oneskorenej intervencie zaradujeme:
1. rastovy potencial nidoru a dlzka intervalu
v priebehu, ktorého bola zaznamenana prog-
resia, 2. zlepSenie celkového stavu pévodne
vysoko rizikového pacienta a 3. pritomnost
symptoémov asociovanych s nddorovym ocho-
renim (13, 14).

Zéakladnou bazou sledovania su pravidelné
kontroly pomocou CT alebo MRI vysetrenia
inicidlne za 3-6 mesiacov a nasledne v interva-
le 1krat/6 mesiacov. Sestmesa¢né intervaly st
v ramci prevaznej vac$iny protokolov AS vy-
konéavané po dobu 3 rokov a potom je pacient
kontrolovany 1krat ro¢ne (pomocou CT/MRI).

Velkost nadoru je definovana ako najvacsi
priemer namerany na CT, alebo MRI skenoch.
Objem nadoru mozno kalkulovat na ziklade
rovnice V =0,523krat. Absolutne hodnoty rasto-
vychvlastnostinadoru st charakterizované a vy-
jadrené ako zmena velkosti nddoru za 12-me-
sa¢né obdobie observacie (¢i uz v zmysle naj-
vicsieho priemeru, alebo matematicky kalku-
lovaného objemu nddoru). Relativne zmeny
velkosti a objemu vyjadrujeme v percentudl-
nych zmenach za rok.

Merat exaktne celkovy priemer a objem
nadoru v lozisku komplexnej cysty indikova-
nej na opera¢nu reviziu (kategoéria Bosniak III
a IV) je obtiazne, resp. moze viest k nepres-
nostiam. Preto je z praktického hladiska jed-
noduchsie brat do tvahy cely priemer lézie, aj
ked celkovy objem nadoru moéze byt podstatne
mensi v dosledku pritomnosti hemorégie ale-
bo nekrézy. Z uvedeného vyplyva, ¢i je do ob-
servacie spravne zaradovat do jednej skupiny
nadory ak solidneho, tak cystického charak-
teru. Aj ked na druhej strane pokial sa jednd
o loziska do priemeru 4 cm, z praktického hla-
diska sa jedna o nadory s mens$im metastatic-
kym potencialom (1). Prevazna vacsina cystic-
kych RCC ma priaznivu histolégiu a prognoézu
(15-18). Napriek tomu zaradenie solidnych/
cystickych typov nddorov do jednej skupiny,
moze vytvarat ,vychylku® v Statistickej inter-
pretacii vysledkov neintervecnej liecby.

Vyskyt incidentalne detekovanych nadorov
obliciek u pacientov v pokrocilom veku, signi-
fikantnou komorbiditou a skratenou predpo-

kladanou dizkou prezitia viedol k stratifikacii
pacientov na ,,novsi“ spdsob terapie - formu
aktivneho sledovania (¢i uz s oneskorenou in-
tervenciou alebo bez nej). Limitovand doba
prezivania u pacientov so signifikantnou ko-
morbiditou méze redukovat kone¢ny benefit
pacienta v zmysle celkového a pre karciném
$pecifického prezivania, aky by bol za normal-
nych okolnosti dosiahnuty pri nefrektémii.

V sucasnosti je potrebné zadefinovat presné
indikdcie a charakter progresie, kedy iniciovat
definitivnu lie¢bu. Napriek tomu, Zze nemame
zatial zavedené S$tandardy, z radiologického
hladiska povazujeme hornt hranicu velkosti
nadoru 3cm. Tento limit bol zavedeny u pa-
cientov s VHL ochorenim, kde za hranicou
3cm indikujeme pacientov na liecbu (19)
a fakt, Ze za hranicou 3 cm sa zvySujeme pocet
agresivnejsich RCC (7).

Na zaklade matematickych modelov je
z onkologického hladiska progresia $tadia na-
doru asociovand vyraznejsie so zmenou cel-
kového objemu nadoru (20, 21), preto je spor-
né hodnotit len najvacsi priemer nadoru, ako
parameter a indikdtor intervencie pripadne
ukoncenia AS. Dynamika rastového potencia-
lu sledovaného nadoru nam méze poskytnuit
lepsi pohlad na biolégické spravanie nddoru
(14). Dynamiku rastu moézeme vyhodnoco-
vat ako linedrnu, alebo objemovi zmenu.
Linedrna zmena sa hodnoti na zaklade ma-
ximalneho axidlneho priemeru nadoru. Ak
pouzivame axidlny priemer predpokladame,
ze nador ma sféricky tvar a rastie vo vsetkych
rozmeroch rovnomerne, hypotéza ktora za-
tial nebola potvrdend. Meranie maximélneho
priemeru nadoru v ¢asovom okne AS umoz-
nuje jednoduchy reprodukovatelny vykon. Li-
mitaciou v§ak moze byt ak nador vykazuje len
nepatrny rast, inter a intrapersonalna variabi-
lita merania dosahuje chybu az 2-3 mm (22).
Druhou nevyhodou linedrneho merania je, ze
nam neumozni ziskat informaciu o celkovej,
resp. priemernej zmene objemu nadoru (23,
24). Napriklad zmena velkosti nddoru z 1 cm
na 2 cm nereprezentuje zdvojenie objemu, ale
zmenu 0,52 cm?® na 4,19 cm?® (700% nérast ob-
jemu nddoru) (23), avéak zmena rastu zo 4 cm
na 5cm zodpoveda iba zmene objemu o 97 %
(14). Progresia objemu nadoru je odrazom
zmeny v celkovom pocte nadorovych buniek.
Takmer vo v$etkych $tudidch je potvrdené, ze
pociato¢na velkost nadoru nekoreluje z ras-
tom (1).
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PRECO JE OBTIAZNE
INTERPRETOVAT VYSLEDKY
AKTIVNEHO SLEDOVANIA
ESTE AJ DNES?

AS SRM podnietilo niektorych autorov sledovat
nadory u pacientov s kratkou dobou prezivania
v klinickom $tadiu cT1bNOMO, cT2NOMO. Pri-
rodzend povaha spravania vacsich RCC priebe-
hu AS je pre nas zatial eSte viac neprebadanej-
$ou oblastou v porovnani s malymi nadormi
obli¢iek. Nazory na AS kortikalnych nddorov
obli¢iek > 4 cm st protichodné (25-28).

Prvym idedlnym prikladom $tadie zame-
ranej na AS SRM je Jewetova analyza, inicial-
ne publikovand vo forme abstraktu (29), kde
bolo prospektivne zaradenych 131 pacientov
s 151 malymi nadormi obli¢iek (do priemeru
4 cm). V polovici pripadov bola vykonana bio-
psia, zadefinované kritéria progresie boli pres-
ne stanovené (narast nddoru za hranicu 4cm
a zdvojenie objemu v priebehu 12 mesiacov).
Na zaklade predbeznych vysledkov len 2 pa-
cienti progredovali do metastatického stadia
a incidlne stanovena velkost nadoru bola po-
tvrdena ako zatial jediny parameter progresie.
Vsetky malé nadory oblic¢iek, spolu s histolo-
gicky verifikovanymi RCC (61%) preukdzali
len zanedbatelny rast. Vyhodou tejto $tadie
je, ze sledujeme iba malé nadory, teda homo-
génnu skupinu v zmysle velkosti zadefinovana
na zéklade radiografickych kritérii. Histolo-
gicky charakter bol preukazany aspon u viac
ako tretiny pacientov (pretoze u 26 % biopsia
neviedla k presnému stanoveniu diagnézy, pri
celkovom pocte biopsii 72), ¢o ndm uz umoz-
nuje v ramci zavere¢nych vyhodnoteni kalku-
lovat s uspokojivym poctom pacientov oproti
pacientom, kde nebola vykonana biopsia.

Napriek uvedenym pozorovaniam stéle nie
je jednoznacne potvrdené ¢i nadory, ktoré ras-
ta rychlejsie, predstavuju vacsie onkologické
riziko. Kunkle et al. nezaznamenali rozdiel
v incidencii RCC medzi nadormi, ktoré vy-
kazovali a nevykazovali dynamiku rastu (30).
Prva prdca zamerand na AS SRM v ramci
Slovenskej a Ceskej republiky (v spolupracii
z Urologickou klinikou FNsP Plzen) boli pub-
likované v roku 2007 (24). Rastové vlastnosti
SRM boli porovnatelné s vysledkami zahranic-
nych pracovisk (priemerny rast 0,1 cm/rok, so
zmenou celkového objemu o 1,8 cm®= 9,4%
v skupine solidnych nadorov s postkontrast-

nym vysycovanim > 20 HU ). Z celkového su-
boru nakoniec 43,8 % (7 pacientov) podstuapilo
chirurgicky vykon, kde bol vo vsetkych pri-
padoch histologicky potvrdeny RCC. Nadory
v tejto podskupine pacientov vykazovali prie-
merny rast 0,3 cm/rok, so zmenou celkového
objemu o 3,5 cm®= 23 %.

Navyse v analyzach publikovanych z Uro-
logického pracoviska v Bratislave v Petrzalke
boli preukdzané len minimalne zmeny v ras-
te medzi potencidlne malignymi a benignymi
incidentdlne detekovanymi cystickymi a so-
lidnymi nadormi obli¢iek (31, 32). V priebehu
AS autori zaznamenali zriedkavy fenomén -
spontannu regresiu cystického nddoru oblicky
(34). Biopsia loziska nebola realizovand ani
na zaciatku ani na konci sledovaného obdobia,
¢o je jednou z hlavnych limitacii.

Primdrny argument proti AS je potencidl-
na progresia do pokrocilejsieho $tadia. Lokdlna
progresia reprezentuje klinicka progresiu (pri-
tomnost symptémov), alebo patologicku prog-
resiu ochorenia u pacientov, ktori nie su lie¢eni
pocas ¢asového ,,okna“ AS. Priblizne u 30% pa-
cientov sa moze RCC nachddzat v pokrocilejsom
$tadiu, v akom bol detekovany na zaklade pre-
dopera¢nych vysetreni pomocou CT/MRI u pa-
cientov lie¢enych ihned po stanoveni diagnézy
(4, 33).

V skupine malych niddorov obli¢iek bola
zaznamenana progresia do metastatického
$tadia v 1%. Navyse vo vSetkych pripadoch
sa jednalo o nadory s rastovym potencidlom
od 0,2-1,3 cm/rok (1). Pri vacsich nadoroch
bola zaznamenand progresia v rozmedzi
2,8-5,6% (25, 26, 35). Vo vSeobecnosti moz-
no predpokladat incidenciu progresie do me-
tastatického $tadia vyssiu, nakolko doteraz
publikované $tadie maji kratku, resp. stredne
dlht dobu sledovania. Niektoré $tadie nie st
prospektivne a v niektorych $tudiach chyba
histopatologicka verifikdcia nddoru.

SUCASNY POHIAD
A PRETRVAVAJUCE
KONTROVERZIE AS

Napriek nizkemu metastatickému potencialu
SRM a nepotvrdenej korelacii medzi pociatoc-
nou velkostou nadoru a rastovym potencia-
lom, uréitd populdcia RCC ma tendenciu rych-
lejsieho rastu a progresie do prokrocilejsieho



$tadia (cT vs. pT). Aj napriek tvodnym tvr-
deniam o potrebe $pecifickych molekuldrnych
markerov, dodnes nemame v rukach presved-
¢ivé nastroje, na zéklade ktorych predpovedat
biologicky potencial aktivne sledovaného RCC
(okrem pociato¢nej velkosti nadoru a dynami-
ky rastu). Rddioldgovia a urologovia vkladaju
dnes nédeje do imnuno-pozitrénovej emisnej
tomografie (imuno-PET). Na zaklade posled-
nej prospektivnej analyzy sa preukazalo, Ze na-
dory vicsie ako 2,45 cm v najvacSom priemere
maju tendenciu progresivnejsieho rastu (36).

Nedavno publikovany systematicky prehlad
a analyza $tudii zameranych na AS (celkovy
pocet 259 pacientov/284 SRM) poukazuje, ze
aj napriek stacionarnemu charakteru sledo-
vanych mads (22,9 %), je pritomnost maligni-
ty porovnatelna so skupinou patiencov, ktori
vykazuju znamky rastu v priebehu AS (88,2%
vs. 92,3 %). Treba dodat, Ze ani jeden pacient
(so staciondrnou SRM) neprogredoval do me-
tastatického $tadia. Takmer polovica pacien-
tov (45,4 %) podstupi oneskorenu chirugicku
liecbu napriek nepritomnosti klinickych a ra-
diografickych parametrov progresie. Jeden
z hlavnych dévodov je samotna preferencia
pacientom, a to az v 57,2 % pripadov. Priblizne
tretina pacientov nakoniec podstupi operaciu
vzhladom na rastovu progresiu SRM (37).

Vo v8eobecnosti SRM rasti rychlejsie
(0,38 cm/rok) u pacientov, ktori podstupuju
oneskorenu chirurgicka lie¢bu, v porovnani
s pacientami nadalej sledovanymi (0,24 cm/
rok). V 18 pripadoch (2% z celkového poctu
880 SRM na AS) bola zaznamenand progresia
do metastatického $tadia (vSetky SRM preuka-
zovali linedrny rast, 0,8 cm/rok, az na jeden
pripad) (37). V prevainej vacSine sa jednalo
o néarory v cT'1b a viac, ¢o poukazuje na fakt, Ze
nadory vicsie ako 4 cm v priemere ma vyznam
sledovat iba u pacientov s o¢akavanou kratkou
dobou prezivania, od relativnej indikdcie by sa
malo k takomto pripade upustit.

Ako $tandardizovat, resp. ako sa bude me-
nif protokol AS, musime najskdér zodpovedat
na nasledujice otazky: 1. Ako casto maji byt
vykonavané kontroly? 2. Kedy a ako dlho sle-
dovat pacienta iba pomocou US, kedy opitovne
indikovat CT/MRI? A 3. Kedy vykonat CT/MR],
ak je lozisko dlhodobo stabilné? Za tucelom re-
dukcie radia¢nej zataZze niektori autori sleduju
SRM pomocou ultrazvuku, samozrejme pri sig-
nifikantnej rastovej progresii je plne indikované
CT/MRIL Co sa tyka sledovania velkosti nddoro-
vej masy oblicky, je ultrazvukové vysetrenie do-

stacujuice (38). Co vedie, ak sa pozrieme na druhd
stranu mince, aj k celkovému zniZeniu nakladov.

ZAVERY

Parcidlna nefrektomia je zlatym $tandardom
v lie¢be SRM. Pacientov s predpokladanou
kratkou dobou prezivania, signifikantnou
komorbiditou, ktord kompromituje pacienta
z hladiska opera¢ného vykonu, mozeme indi-
kovat na AS na zéklade odportcani Eurdpskej
(verzia 2010) a Americkej urologickej spo-
lo¢nosti (verzia 2009) (11, 39). Faktory, ktoré
predurcuju pacientov na AS, st: pokrocily vek,
muzské pohlavie, slobodni jednotlivci, mensie
nadory, sociodemografické faktory, polymor-
bidni pacienti opakovane lieceni za posledné
roky. Mladi pacienti st prevazne kandidatmi
vidy na parcidlnu nefrektémiu, pokial je to
mozné po technickej stranke.

Na druhej strane u pacientov, ktori spliiaja
kritéria AS, ale zaroven nechcu byt sledovani,
skor uprednostiujeme minimalne invazivnu
chirurgiu. Nemozno opomenut, Ze minimélne
invazivne ablativne formy terapie boli vyvinuté
za uéelom zniZenia komplikacii, s cielom prija-
telnej onkologickej kontroly ochorenia v porov-
nani so zlatym $tandardom. Dlhodobé vysledky
lie¢by st zatial nezndme - na podklade ,,eviden-
ce based medicine”. A preto nie sii povaZované
ako $tandardna liecebna metéda SRM.

Aj ked prevaznd vicsina SRM preukazuje
pomalu rastovi tendenciu, AS nie je vhodné
pre mladu populdciu a zdravych pacientov.
Riziko progresie, vzniku metastaz a chybajice
vysledky dlhodobého odsledovania st primar-
nym argumentum proti aktivnhemu sledova-
niu. Z uvedeného dévodu je nevyhnutnou $u-
¢astou AS informovany suhlas pacienta.

Na zdklade doterajsich vysledkov mozno
konstatovat, ze liecba nemusi byt okamzitd.
Avsak data z randomizovanych $tadii, ktoré by
porovnali jednotlivé opera¢né modality s AS,
nemame k dispozicii.

Ako maly nador oblicky je povazovana lézia
<4cm v najva¢Som priemere. Postupom casu sa
na zéklade $tadii zameranych na korelaciu his-
tolopatologickych parametrov s velkostou na-
doru, hranica zacala postupne znizovat a pribli-
Zovat k 3 cm, pre signifikatny pocet agresivnych
foriem RCC v skupine medzi 3-4cm. V roku
2011 sa na zaklade prospektivnych $tadii do-
spelo k zaveru, ze nadory este mensie ako 3cm
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(hranica 2,45cm) reprezentuju pravdepodob- Autori deklarujii, Ze nemajii Ziadne
ne sucasnu vzorku pacientov so SRM, ktorych konflikty zdujmov.
mozno bezpe¢ne indikovat na AS.
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