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Zhodnoceni onkologickych vysledku
pomoci prognostickych modelu

u pacientu operovanych pro renalni
karcinom - zkusenosti jednoho
pracoviste

Evaluation of oncological outcomes using prognostic models
in patients operated on for renal cancer — experience from
a single center

Hlavni stanovisko prace: Prace si klade za cil vyhodnotit vysledky operacni Ié¢by renalniho
karcinomu na Urologické klinice FN Brno v letech 2014-2022 pomoci prognostickych model(.

Major statement: This paper aims to evaluate the outcomes of patients who underwent sur-
gical treatment of renal cell carcinoma at the Department of Urology of the University Hospital
Brno between 2014 and 2022 using the prognostic models.

Souhrn: Cil studie: Cilem této studie je vyhodnotit soubor pacientd operovanych pro rendlni
karcinom na nasem pracovisti s ohledem na prognostické faktory a s vyuzitim prognostickych
modell podle Leiboviche a GRANT skére. Soubor pacientdi a metody: Bylo provedeno
retrospektivni vyhodnoceni zakladnich dat pacientd, ktefi podstoupili radikalni ¢i parcialni
nefrektomii na Urologické klinice FN Brno mezi lety 2014 a 2022. Pacienti byly rozdéleni do
prognostickych skupin na zakladé klinickych a patologickych charakteristik zahrnutych do
bézné vyuzivanych prognostickych modeld (Leibovich 2003 a GRANT skoére). Pro jednotlivé
rizikové skupiny bylo stanoveno 5leté pfeziti bez progrese. Jako komplikace vykonu byly
hodnoceny zévazné komplikace stupné Clavien-Dindo IlIb-V. Vysledky: Mezi lety 2014 a 2022
bylo na nasem pracovisti operovano 482 pacientl s podezienim na tumor ledviny, z toho bylo
312 muzi (64,7 %) a 170 zen (35,3 %). V definitivni histologii byly maligni nélezy potvrzeny
u 424 pacientl (87,9 %), 58 nalezd bylo histologicky benignich (12,1 %). Recidiva se vyskytla
u 35 pacientd s renalnim karcinomem, coz odpovida 8,3 % pfipadd s medianem odstupu
33 mésicli od operace. Pétileté preziti bez progrese pro skupinu s nizkym, stfednim a vysokym
rizikem dle Leibovichova modelu bylo 94,8; 89,6; resp. 63,2 %, dle modelu GRANT 94,1; 95,0;
resp. 73,6 % v pfipadé nula, jednoho, resp. dvou pfitomnych faktord. Zavér: Nase analyza
potvrzuje dllezitost pouzivani zavedenych prognostickych modeld pro renalni karcinom, jako
jsou Leibovich a GRANT skore, pfi hodnoceni rizika recidivy a celkového preziti po chirurgické
|é¢bé. Oba skdrovaci systémy prokazaly svou schopnost rozlisit mezi pacienty s pfiznivou
a nepfiznivou prognézou.

Klicova slova: parcidlni nefrektomie — prognosticky model - radikaIni nefrektomie - rendlni
karcinom - rizikové faktory
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ZHODNOCENI ONKOLOGICKYCH VYSLEDKU POMOCI PROGNOSTICKYCH

Summary: Objectives of the study: The aim of this study was to evaluate the cohort of patients with surgical treatment of renal cell
carcinoma at our institution with regard to prognostic factors using the Leibovich and GRANT prognostic models. Patients and methods:
A retrospective evaluation was performed of baseline data of patients who underwent radical or partial nephrectomy at the Department of
Urology, University Hospital Brno between 2014 and 2022. Patients were stratified into prognostic groups based on clinical and pathological
characteristics included in commonly used prognostic models (Leibovich 2003 and GRANT score). Five-year progression-free survival was
calculated for individual risk groups. Surgical complications were classified based on the need for surgical intervention or patient mortality,
corresponding to Clavien-Dindo grade 3-5. Results: Between 2014 and 2022, 482 patients with suspected renal tumor were operated
on at our institution, of whom 312 were men (64.7%) and 170 were women (35.3%). In definitive histology, malignant findings were
confirmed in 424 patients (87.9%), 58 findings were histologically benign (12.1%). Recurrence occurred in 35 patients with renal carcinoma,
which corresponds to 8.3% of cases with a median interval of 33 months from surgery. The 5-year progression-free survival for the low,
intermediate and high risk group according to the Leibovich model was 94.8; 89.6 and 63.2%, respectively. The 5-year progression-free
survival according to the GRANT model was 94.1; 95.0 and 73.6% in the case of zero, one and two factors present, respectively. Conclusion:
Our analysis confirms the importance of using established prognostic models for renal cell carcinoma, such as the Leibovich and GRANT
scores, in assessing the risk of recurrence and overall survival after surgical treatment. Both scoring systems have demonstrated their ability

to differentiate between patients with favorable and unfavorable prognosis.

Key words: partial nephrectomy- prognostic model - radical nephrectomy - renal cell carcinoma - risk factors

Uvod

Renalni karcinom (RCC - renal cell carcinoma) patii mezi nej-

¢astéjsi malignity urogenitdlniho traktu, pficemz jeho inci-

dence v poslednich desetiletich nar(std. Diky rozvoji diagnos-
tickych metod je stale castéji zachycovan v ¢asnych stadiich,
coz vyznamné ovliviiuje moznosti [é¢by a progndzu pacientd.

V Ceské republice (CR) je incidence RCC jedna z nejvys-
Sich na svété, dle dat Globocanu z roku 2022 maji vyssi inci-
denci RCC pouze Bélorusko, Uruguay a Lotyssko [1]. Dle dat
Narodniho onkologického registru bylo v roce 2022 v CR dia-
gnostikovano 3 290 zhoubnych nadort ledvin, hruba inci-
dence predstavovala vice nez 30 pfipadl na 100 000 obyva-
tel [2]. Muzi jsou postiZeni ¢astéji nez Zeny, atov poméru2:1.
Vzhledem k popula¢nimu starnuti a zménam Zivotniho stylu
se ocekava, ze vyskyt tohoto onemocnéni bude i nadale rist.
Mezi uznavané rizikové faktory RCC patii koureni, hypertenze,
obezita a metabolicky syndrom [3]. Nejvyssi pocet pacientd je
diagnostikovan ve véku 65-74 let.

Prognéza pacientl s RCC je ovlivnéna fadou klinickych, pa-
tologickych a molekularnich faktord [3-5]. Mezi nejvyznam-
néjsi prognostické faktory patfi:

« stadium onemocnéni podle TNM klasifikace, kde
pfitomnost lymfatickych uzlinovych metastaz (N)

a vzdalenych metastaz (M) vyrazné zhorsuje progndzu;

« velikost nadoru, pficemz nadory < 4 cm (T1a) maji
podstatné lepsi progndzu nez vétsi léze;

« histologicky subtyp;

« jaderny grading dle ISUP (International Society of
Urological Pathology), ktery hodnoti jadernou atypii a je
klicovy pro predikci agresivity nadoru;

- pfitomnost nekrotickych lozisek a vaskularni invaze,
které signalizuji vyssi riziko recidivy a metastaz;
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« celkovy stav pacienta hodnoceny napt. podle skére
Karnofského nebo ECOG (Eastern Cooperative Oncology
Group), ktery ovliviiuje nejen progndzu, ale i volbu
terapeutické strategie;

- biomarkery a genetické faktory, jako jsou mutace
v genech VHL, PBRM1, BAP1 a dalsi, které mohou mit
prognosticky a prediktivni vyznam.

K pfesnéjsimu hodnoceni prognézy pacientld se vyuzivaji
rizné prognostické modely, které kombinuji zejména klinické
a patologické parametry. Nej¢astéji vyuzivané modely pro
lokalizované onemocnéni shrnuje tab. 1. Pro vyhodnoceni
nasi kohorty pacientl jsme pouzili modely podle Leiboviche
z roku 2003 [6] a GRANT skére [7]. Hlavnim cilem prace bylo
stanoveni 5letého preziti bez progrese (PFS - progression-
-free survival).

Metodika a soubor

Byla provedena retrospektivni analyza zakladnich anamne-
stickych dat pacientd, ktefi byli operovani na nasem praco-
visti mezi lety 2014 a 2022 pro podezieni na tumor ledviny
dle zobrazovacich vysetieni, a to konkrétné dle pocitacové
tomografie nebo magnetické rezonance. Dale byly hodno-
ceny jednotlivé operacni pfistupy a zakladni charakteristika
nador(, tedy histologicky podtyp RCC, T klasifikace a jaderny
grade. Jako komplikace vykonu byly posuzovany pouze za-
vazné komplikace stupné Clavien-Dindo lllb-V. Pacienti s de-
finitivni histologii svétlobuné¢ného renalniho karcinomu
(ccRCC - clear-cell renal cell carcinoma) byli roztfidéni dle pro-
gnoézy podle Leibovichova skére z roku 2003 a modelu GRANT
a pro kazdou rizikovou skupinu bylo stanoveno 5leté PFS po-
moci Kaplan-Meierovy kfivky. Ke statistickému vyhodnoceni
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Tab. 1. Vybrané prognostické modely pro lokalizovany RCC. Upraveno podle Bex et al. [3].
Tab. 1. Selected prognostic models for localized RCC. Adapted from Bex et al. [3].

Prognosticky model Podtypy RCC

Rizikové faktory

- T klasifikace (pT1a: 0, pT1b: 1, pT2: 3, pT3-4: 4 body)
» N klasifikace (pNx/NO: 0, pN+: 2 body)
» velikost tumoru (< 10 cm: 0, > 10 cm: 1 bod)

Leibovichovo skore svetlobUnaZny RCC

» grade (G1-2: 0, G3: 1, G4: 3 body)
» nekréza tumoru (neni: 0, pfitomna: 1 bod)

0-2 body: nizké riziko
3-5bod(: stfedni riziko
> 6 bod(i: vysoké riziko

- vykonnostni stav (ECOG)
« T klasifikace
- N klasifikace (N+ povazovano za metastaticky)

. grade

T1 NOMO G1-2, ECOG PS 0: nizce rizikové onemocnéni
T3 NO M0 G2-4, ECOG PS > 1 nebo T4 NO M0: vysoké riziko
ostatni NO MO: stiedni riziko

- vék > 60 let
« T klasifikace = pT3b, pT3c, pT4
- N klasifikace = pN1

2003
uISsS vsechny podtypy
GRANT skore vsechny podtypy

- grade=G3 a G4

0-1 faktor: pFiznivé onemocnéni
> 2 faktory: nepFiznivé onemocnéni

RCC - rendlIni karcinom, UISS — UCLA integrated staging system, ECOG - Eastern Cooperative Oncology Group

byl pouzit software Stata/SE, za statisticky vyznamné byly po-
vazovany hodnoty p < 0,05.

Vysledky

Ve sledovaném obdobi bylo provedeno celkem 482 operaci,
z tohoto poctu bylo 64,7 % (n=312) umuz@ a 35,3 % (n=170)
u Zen. Median véku v dobé operace ¢inil 67 let shodné pro
obé pohlavi. Ze zndmych rizikovych faktort byla zjisténa hy-
pertenze u 70,1 % (n = 338) jedincl, v dobé pfijeti na kliniku
koufilo 22,6 % (n = 109) pacient(, byvali kufaci tvofi 19,3 %
(n = 93) operovanych. Obezitu definovanou jako body mass
index (BMI) = 30 kg/m? jsme zaznamenali u 173 (35,9 %)
pacient(.

Pravostranny vykon byl o néco castéjsi (n = 247; 51,2 %)
nez na strané levé. Resekci ledviny podstoupilo 209 paci-
entl (43,4 %), zbytek souboru byly radikaIni nefrektomie. La-
paroskopicky transperitonedlni pfistup tvofi 35,5 % (n = 171)
operaci, Castéji byla provedena laparoskopickd radikalni nez
parcialni nefrektomie (n = 101 vs. 70). Definitivni histologie
maligniho onemocnéni byla potvrzena u 424 (87,9 %) paci-
ent(l, z toho naprosta vétsina ve formé RCC (n = 421), 58 na-
lez(i bylo histologicky benignich (12,1 %), mezi které patfily
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nejcastéji angiomyolipomy, onkocytomy a dalsi nezhoubné
léze. Mezi jednotlivymi podtypy RCC dominoval ccRCC, ktery
byl potvrzen u 325 (77,2 %) pacientd, druhym nejcastéjsim
subtypem byl papilarni RCC (n = 58; 13,8 %), nasledovany
chromofobnim RCC (n = 21; 5 %). Ostatni, vzacnéjsi varianty
RCC tvorily zbyvaijici 4 % (n = 16) pfipadd. Pooperacni obdobi
bylo u vétsiny pacientl bez zdvaznych komplikaci. Nicméné
u tif pacientd doslo k fatalnim tromboembolickym komplika-
cim, které vedly k jejich umrti v ¢asném pooperacnim obdobi.
Zavazné pooperacni komplikace klasifikované dle systému
Clavien-Dindo ve stupnich llIb-V byly zaznamenény celkem
u 22 (4,5 %) pacientd. Konkrétné komplikace stupné lllb se vy-
skytly u tfinacti (2,7 %) pacient(, stupen IV byl identifikovan
u Sesti (1,2 %) pacientl a umrti odpovidajici stupni V bylo evi-
dovano u tii (0,6 %) pacientd.

Podle Leibovichova skére byla vétsina pacientd zafazena
do nizkorizikové skupiny (skére 0-2; n = 210), stfednériziko-
vou skupinu (skére 3-5) tvofilo 96 pacient(, zatimco vysoko-
rizikovou kategorii (skére = 6) s nepfiznivou prognézou tvo-
filo 19 pacientd.

Model GRANT poskytl obdobné vysledky, pficemz nizkori-
zikovou skupinu (skére 0-1) tvofilo 269 pacientd, zatimco do

Ces Urol 2025; 29(3): 158-163
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Graf 1. Rizikové skupiny - Leibovich skére.
Graph 1. Risk groups - Leibovich score.

skupiny se zvySenym rizikem recidivy (skére = 2) bylo zafa-
zeno 56 pacientt. Vysledky stratifikace jsou podrobné znazor-
nény v grafech 1 a 2.

Detailni vysledky vypoctu 5letého PFS pomoci Kaplan-
-Meierovy metody jsou pfehledné shrnuty v grafech 3 a 4.
Hodnoty PFS v procentech jsou uvedeny v tab. 2. Pro model
GRANT nebyla vytvorena Kaplan-Meierova kfivka pro jednot-
livé rizikové skupiny, jelikoz by vysledky byly zkreslené a sta-
tisticky nevyznamné vzhledem k nizkému poctu pacientl ve
skupindch GRANT 3 a 4 (pouze dva pacienti a jeden pacient).
Misto toho bylo 5leté preziti ur¢eno pro jednotlivé pocty rizi-
kovych faktord.

kumulativni pFeZiti bez progrese

¢as od operace (mésice)

— Leibovich0-2  — Leibovich 3-5 Leibovich > 6

Graf 3. Pétileté preziti bez progrese - Leibovich skore.
Graph 3. Five-year progression-free survival — Leibovich
score.
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Graf 2. Rizikové skupiny — GRANT skoére.
Graph 2. Risk groups — GRANT score.

Diskuze

Vysledky naseho sledovani 5letého PFS pacientl s karcino-
mem ledviny na zékladé Leibovichova skére potvrzuji jeho vy-
znam jako prognostického néstroje v klinické praxi. Ve skupiné
pacient(l s nizkym rizikem (Leibovich skére 0-2) jsme zazna-
menali vynikajici 5leté preziti ve vysi 94,8 %. Tento vysledek je
v souladu s publikovanymi daty a potvrzuje, Ze pacienti v této
kategorii maji velmi pfiznivou prognézu po radikalni nebo
parcialni nefrektomii [8,9]. U pacientl se stfednim rizikem (Lei-
bovich skére 3-5) bylo dosazeno 5letého preziti 89,6 %, coz
odrazi relativné pfiznivy vyvoj onemocnéni, avsak s mirné
vyssim rizikem relapsu ¢i progrese. Vysledky této skupiny

kumulativni pFeZiti bez progrese

¢as od operace (mésice)

—— GRANTO —— GRANT 1 GRANT 2

Graf 4. Pétileté preziti bez progrese — GRANT skore.
Graph 4. Five-year progression-free survival — GRANT score.
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podporuji individualizovany pfistup ke sledovani podle
mendano u pacientl s vysokym rizikem (Leibovich skére
> 6), kde 5leté preziti dosdhlo pouze 63,2 %. Tato hodnota
zdUraznuje potiebu intenzivnéjsiho sledovani a v ramci
studii i pfipadné zafazeni systémové lé¢by. V soucasné dobé
je v CR adjuvantni lé¢ba (imunoterapie pembrolizumabem)
indikovana u nemetastatického ccRCC u nadord pT2G4
nebo s pfitomnosti sarkomatoidni slozky, pT3-4 a N1 MO,
tedy je doporucena i pro vybranou skupinu pacient(l odpo-
vidajici sttednimu riziku vzniku metastaz dle Leibovichova
skoére [10]. Zaroven vysledky naznacuji potfebu dalsiho
vyzkumu a vyvoje novych terapeutickych strategii pro vyso-
korizikovou skupinu. V nasi praci jsme pouzivali Leibovichdv
model z roku 2003, byt je dostupny a doporucovany i model
z roku 2018 [11]. Model z roku 2018 je dokonce povazovan
za nejpresnéjsi [12], je vsak pomérné slozity (hodnoti devét
parametrd), a navic neumoziuje rozdéleni do rizikovych
skupin. Nami pouzivany model je snadno aplikovatelny
v bézné klinické praxi bez potreby slozitych vypoctl nebo
molekuldrnich dat, byl mnohokrat externé validovan na
riznych souborech pacientli po celém svété, a ma tak pro-
kazanou robustnost pfi predikci rizika progrese u pacientl
s ccRCC.

Stratifikace pomoci GRANT skére pfinesla dalsi pohled na
prognézu pacientd. Ve skupiné bez pfitomnosti rizikovych
faktort dosahovalo 5leté preziti 94,1 %, coz potvrzuje velmi
pfiznivy vyhled této podskupiny. Je zajimavé, Ze u pacientl
s jednim rizikovym faktorem bylo preziti mirné vy3si (95 %).
To mize byt ovlivnéno rdznym poctem pfipadl v jednotli-
vych kategoriich nebo charakterem konkrétniho rizikového
faktoru. Naproti tomu u pacientl se dvéma rizikovymi fak-
tory jiz Sleté preziti klesa na 73,6 %, coz ukazuje na vyznam-
nou zménu progndzy i pfi relativné mirném nardstu rizika.
Pro skupinu s tfemi a vice rizikovymi faktory nebylo mozné
Sleté preziti spolehlivé stanovit z divodu nedostate¢ného
poctu pacient(.

V porovnani s dostupnymi daty jsou nase vysledky u Lei-
bovichova modelu podobné, u nizkého rizika se PFS dle
raznych zdrojd pohybuje mezi 92 a 97 %, stfednimu ri-
ziku odpovida hodnota PFS 75-90 % a vysokému riziku
31-39% [11,13].

Nase vysledky potvrzuji vyuzitelnost obou skérovacich
systému - Leibovich i GRANT - pro predikci dlouhodobého
preziti. Jejich kombinované pouziti mGze poskytnout po-
drobnéjsi a presnéjsi odhad prognézy a usnadnit rozhodo-
vani o dalsi péci v ramci individualizované onkologické stra-
tegie. Jejich schopnost presné predikovat prognézu je viak
v dnesni dobé omezena. Spektrum parametr(, které hod-
noti, neni v kontextu moderni onkologie dostate¢né, pro-
toZe neodrdzi biologickou rozmanitost RCC ani moznosti
moderni léCby.
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Tab. 2. Pétileté PFS u jednotlivych rizikovych skupin
v nasi kohorté.

Tab. 2. Five-year PFS in individual risk groups

in our ohort.

Prognosticky Pocet rizikovych Pétileté
model faktort PFS (%)
Leibovich 2003 0-2 94,8
3-5 89,6
26 63,2
GRANT 0 94,1
1 95
2 73,6

PFS - preziti bez progrese

Zaveér

Nase analyza 5letého PFS pacientl s karcinomem ledviny po-
tvrzuje dileZitost pouzivani zavedenych prognostickych mo-
deld, jako jsou Leibovich a GRANT skore, pfi hodnoceni rizika
recidivy a celkového preziti po chirurgické |é¢bé. Oba skoro-
vaci systémy prokdazaly svou schopnost rozlisit mezi pacienty
s pfiznivou a nepfiznivou prognézou, coZz umoznuje lépe cilit
nasledné sledovani i zvazit indikaci adjuvantni nebo systé-
mové lécby u vysoce rizikovych jedinc.

Ziskana data reflektuji klinické vysledky dosazené na nasem
pracovisti a zaroven pfispivaji k sirsi databazi poznatkl o vy-
voji karcinomu ledviny v zavislosti na klinicko-patologickych
parametrech. Vyznamnym pfinosem této préace je i potvrzeni
relevance téchto modell v kazdodenni praxi mimo centra,
kde byly plivodné vyvinuty.

Zavedeni standardizovanych prognostickych néstroja
umoznuje lépe stratifikovat pacienty, individualizovat |é-
Cebné strategie a optimalizovat vyuziti zdravotnickych zdroj(.
Do budoucna je zddouci rozsifit sledovani i na dalsi predik-
tivni ukazatele, v¢. molekuldrnich a genetickych marker(,
které by mohly déle zpfesnit odhad progndzy a pfispét ke
zlepseni vysledku [é¢by.

Stiet zajma: Autofi prohlasuji, Ze v souvislosti s pfispévkem nemaji
zadny konflikt zajma.

Prohlaseni o podpofie: Prace nebyla podporena zddnou spolecnosti,
grantem ani jinou formou externi financ¢ni podpory.
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