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Souhrn: Chirurgickd 1é¢ba plicnich metastiz pfedstavuje vysoce efektivni a bezpecnou modalitu u exaktné vybranych nemoc-
nych. Autofi hodnoti formou piehledu nasledujici aspekty, podilejici se na tispé$nosti metody — volbu opera¢niho pfistupu, roz-
sah operac¢niho zdkroku, tplnost resekce, roli mediastinalni lymfadenektomie, v§imaji si jednotlivych prognostickych faktort
(poctu a velikosti metastdz, disease free intervalu, tumor doubling time, opakovanych plicnich resekci apod.).
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Summary: Surgical metastasectomy is a safe and effective modality in the accurately selected group of patients. In the review
the main factors influencing the benefit of the procedure are evaluated: thy type of the surgical approach, the extension of the
procedure, the completeness of the resection, the role of the mediastinal lymphadenectomy. Different types of prognostic
factors (number and diameter of the metastases, disease free interval, tumour doubling time repeated lung resection) are

discussed, too.
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1. Uvod

Plice predstavuji pro mnoho nidori nejc¢astéjsi cilové misto
jejich metastatického §ifeni. Méné do plic metastazuji nddory
zazivaciho traktu, které se sifi spiSe systémem portalniho fecis-
t&. Velmi Casto jsou plice postiZzeny metastdzami hematogen-
niho plivodu, ponévadZ se do nich vraci systémova ven6zni
krev. Prvni literarni udaj o plicni resekci pro jeji metastatické
postiZeni pochdzi z roku 1929 od c¢eského chirurga Divise.
Podobnou operaci v Severni Americe vykonali o deset let poz-
déji Barney a Churchill. V roce 1944 provedl Blalock poprvé
odstranéni plicni metastdzy (PM) karcinomu kolorekta. Do
roku 1950 piedstavovaly lobektomie a pneumonektomie hlav-
ni typy operaci pro plicni metastazy, provadély se vSak jen vel-
mi zfidka. Po dlouhé dobé skepse se plicni metastasektomie
stala Siroce akceptovanou lé¢ebnou modalitou, kterd miZe sig-
nifikantn€ zvySit dlouhodobé pfezivani (2,12). Doslo k odklo-
nu od provadéni velkych resek¢nich zakrok u plicnich
metastiz a do popiedi se dostaly neanatomické resekcni zakro-
ky typu klinovych resekci. Prognéza pacientt s neléCenymi
plicnimi metastdzami je nepfiznivd. Do 6 mésicl jich zmird
44% a v prubéhu dvou let 91% (22). Retrospektivni studie uka-
zaly, Ze jen 6% nemocnych s metastatickym onemocnénim pli-
ce preziva 5 let bez resekce téchto metastaz (15). Vzhledem
k nizkému vyskytu pooperacnich komplikaci, k velmi nizké
letalité (do 2%) a pétiletému piezivani 35%-68% se stala
resek¢ni 1écba PM akceptovanou terapeutickou metodou
(7,15). I kdyZ je problematika plicnich metastdz neustale dis-
kutovdna, zstdva fada otizek otevienych. Soucasna literatu-
ra vénujici se problematice plicnich metastiz je charakteru
retrospektivniho a je zaloZend na malych souborech, ve kte-
rych byly provedeny mensi operacni zdkroky. Velmi fidce se
vyskytuji metastatické nadory i ve velkych dychacich cestach
- endobronchidlné (31). Murray v roce 1991 uvedl, Ze dlou-

hodobé vysledky extenzivnich resekci mnohocetnych plicnich
metastaz, reoperaci pro rekurentni plicni metastizy a resekce
plicnich metastdz a metachronnich jaternich metastiz nejsou
dosud vSeobecné akceptovany. Operacni pfistup k tomuto typu
onemocnéni by se mél fidit Kocherovym pravidlem, Ze chi-
rurg je 1ékaf, ktery umi operovat a ktery vi, kdy to nelze (39).
V naSich zemich jsou plicni metastizy na pokraji zdjmu odbor-
né onkologické vefejnosti. Jen néktefi onkologové jsou u PM
radikdInéjsi a chirurgickou 1é¢bu povaZzuji za jednu z nejefek-
tivnéjSich 1éCebnych modalit. Cilem nasi prace je poukdzat na
soucasny stav chirurgie plicnich metastaz. Prace se zabyva jed-
notlivymi faktory ovliviiujicimi dlouhodobé preZivani po plic-
ni metastazektomii.

2. Vybér nemocnych k operaci

Efekt operace PM je ddn zejména exaktnim vybérem nemoc-
nych vhodnych k operaci. Existuji problémy jak s identifika-
ci velmi drobnych 1ézi (<3mm) na pfedoperacnich CT scanech,
tak i moZnosti kvalitativni diagnézy téchto loZisek. V tako-
vych piipadech je vhodnd positronova emisni tomografie
(PET-scan) (29). Opakované bylo prokdzano, Ze jemnd pal-
pace desuflované plice béhem operace ¢asto odhali dali drob-
nd loziska v plicnim parenchymu, obvykle mensi neZ S5Smm,
kterd nebyla zachycena na ptfedopera¢nim CT vySetieni. Loe-
he a spol. nalezli béhem operace az 0 30% vice loZisek ve srov-
néni s pfedopera¢nim CT. Pastorino a spol. uvadéji ve své stu-
dii, Ze predoperacné bylo radiologicky presné diagnostikovano
pouze 61% pripadi PM, podhodnoceno 25%, nahodnoceno
14%. U provedenych jednostrannych torakotomii byla radio-
logicka ptesnost v 75% ptipadil (—-16%, +9%). Vyrazny pii-
nos v diagnostice proti konvenénimu CT ma spirdlni CT.
Rémy-Jardin a spol. prokazali, Ze poCet metastatickych loZi-
sek nalezenych na spirdlnim CT byl signifikantné vy$$ineZ pti
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vyuZiti konvenéniho CT. Tykalo se to jak uzld do Smm, tak
i pti velikosti 5-10mm (9). Soucasné generace ,,High Resolu-
tion“ CT a positronové emisni tomografie mohou identifiko-
vat uzliky velikosti 2 — 3mm a mohou tak vyrazné napomdhat
pfi identifikaci PM (51). Klinicky jsou PM obvykle bezpii-
znakové u 72 — 89,5% (25,27,40). Plicni metastizy jsou vét-
Sinou ndhodnym nélezem pii pooperacnich kontrolach. Nej-
dalezit&j$imi faktory pro selekci nemocnych s PM k operaci
jsou: 1) kontrola primarniho tumoru, 2) nepfitomnost metastiz
jiné lokalizace, 3) moZnost kompletniho odstranéni PM, 4)
dostate¢na kardiopulmondlni reserva, 5) nemoZnost jiné lepsi
lécebné modality, 6) nizké operacni riziko (2,4,12). Rozhod-
nuti k chirurgickému feSeni PM by mélo byt stanoveno na
zéklade uzké multidisciplinarni spoluprice (onkolog, patolog,
pneumolog, chirurg, anesteziolog). Je-li nalezena metastaza,
meéla by byt pfi splnéni vySe uvedenych faktorti odstranéna (4).
Chirurgicka resekce plicnich metastdz v indikovanych pfipa-
dech predstavuje zcela bezpecnou a potencidlné kurativni 1é¢-
bu na rozdil od chemoterapie ¢i radioterapie (4,7,38). Jen
v nékterych torakochirurgickych centrech se provadi metasta-
sektomie systematicky i u mnohocetného a oboustranného
vyskytu. Kontraindikace operacni 1é¢by vyplyvaji ¢astecné
i z vySe uvedenych indikacnich kritérii (45): 1) nedostatecna
funk¢nireserva plic, 2) nemoZnost kompletni resekce, 3) ,,déSt*
metastdz — pfitomnost mnohocetnych drobouckych metastaz
rozesetych po celé plici. Pfedoperacni diagnostické zhodno-
ceni musi analyzovat jak funk¢ni operabilitu (kardiopulmo-
nalni rezerva), tak i resekabilitu PM.

3. Volba operacnicho pristupu

Operacni ptistup je obvykle volen na zdklad€ vyskytu PM, to
znamend zda se jednd o jednostranné ¢i oboustranné, solitar-
ni ¢i mnohocetné nalezy a podle lokalizace PM v plicnim
parenchymu. U jednostrannych solitadrnich nélezii se doporu-
Cuje provedeni torakotomie (klasickd posterolaterdlni, axi-
larni svaly Setfici ¢i limitovand) — (13,25,38,39,42). Mezi
hrudnimi chirurgy neni v§eobecné pfijimén ndzor zadsadng
revidovat pfi operaci obé plice, jestliZe jsou pfedoperacné dia-
gnostikovany PM pouze na jedné strané (59). Zajimavé jsou
vysledky autord, ktefi provadéji vZdy medidlni sternotomii
iujednostrannych solitdrnich nalezt. Ocefiuji moZnost obou-
stranného zhodnoceni plicniho parenchymu pfi nizké morbi-
dit€. Pfi vySetfovani plicniho parenchymu aZ ve 30% naché-
zeji druhostranné PM, které pfi pfedoperacnim vySetieni
nebyly odhaleny (37,44). U oboustrannych ndlezl pfipadaji
v uvahu: torakotomie (synchronni ¢i naslednd), mediélni ster-
notomie, ,,clamshell” torakotomie. Obecné se doporucuje
davat prednost u velkych, oboustrannych, centrdlné uloZe-
nych metastéz, ¢i lokalizovanych vlevém dolnim laloku poste-
rolateralni torakotomii (25). Nasledné synchronni torakoto-
mie se provadé€ji v jedné operani dob€, metachronni
torakotomie s odstupem 4 — 8 tydnii (3,5). Néktefi autofi pre-
feruji u oboustrannych 1ézi medidlni sternotomii kromé niZe
uvedenych stavi, kdy ddvaji spiSe pfednost nésledné torako-
tomii (at uZ v jedné operacni dob€ ¢i s odstupem 1 mésice):
1) vice neZ 4 metastazy na kazdé strané, 2) objemnéjsi 1éze
v blizkosti plicniho hilu, 3) ndlezy metastatickych depozit
v dolnim laloku, zejména zadnich segmentech dolnich lalo-
ki a zejména vlevo. Velkymi zastdnci ,,clamshell” torakoto-
mie jsou Shimizu a spol., ktefi tomuto pristupu davaji pred-
nost u oboustranného postiZeni. Rez je veden obvykle 4.
meziZebiim (11). Podle Valerie Rusch se jedna o vice boles-
tivy pristup nez je klasickd medidlni sternotomie. Bolestivost
je vSak snadné ovlivnit pomoci epidurdlni anestezie. Ambro-
gi a spol. referovali v roce 2000 o transxiphoiddlnim videoa-
sistovaném pfistupu, jeZ umoZiiuje manudlni palpaci obou
plic. McAfee a spol. preferuji medidlni sternotomii u obou-
stranného vyskytu s vyjimkou pfedchozi sternotomie anebo
u piipadf, kdy jsou PM lokalizovéany za plicnim hilem a zv143-
té vlevo (40). Proilustraci rozdéleni pfistupti u nejvétsiho sou-
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boru hodnocenych PM Pastorina a spol.- jednostranna tora-
kotomie 3111x (58%), oboustranna torakotomie (synchronni
¢i metachronni) 576x (11%), sternotomie 1415x (27%), VATS
93x (2%).

Videotorakoskopicky pfistup v chirurgii PM slouZi zejména
k identifikaci a histologické verifikaci drobnych solitdrnich
loZiskovych 1ézi (diagnosticka resekce). Prvni videotorako-
skopickou resekci plicni metastizy s vyuZitim laseru provedl
v roce 1991 Dowling. Vyhodou je, Ze se operuje na desuflo-
vané neventilované plici (separovand plicni ventilace). Pomo-
ci VATS je vS§ak nemoZné provést dokonalou peroperacni iden-
tifikaci plicnich metastdz, zvIasté je-li diagnostikovino
predoperacné vice loZisek, zejména velmi malych (okolo 4mm)
a jsou-li uloZena hloubéji v parenchymu (7). Zde chybi jemna
digitdlni palpace plicniho parenchymu. Ani vyuZiti endosko-
pické UZV sondy se nejevi v téchto ptipadech jako pfinosné.
Jednou z moZnosti zaméteni loZiska je predoperacni CT vySet-
feni s oznacenim loZiska metylenovou modii. I tato technika
je mozna spiSe u periferngjSich 1ézi. Liu a spol. se u viech ope-
rovanych snaZili provést i digitalni vySetfeni plicniho paren-
chymu. Zjistil tak na rozdil od konven¢niho CT o pét nemoc-
nych s drobnymi meta loZisky vice u celkového poctu 47
oSetfenych (10). DeGiacomo referuje o svych zkuSenostech
pfi oSetfeni 24 nemocnych se solitdrnimi perifernimi loZisky.
Pétileté prezivani v souboru bylo 49,5%. Poukazuje na moz-
nost konverze opera¢niho zakroku. V literatufe se rovnéZ obje-
vily sporadicky kasuistiky o moZnosti implantace tumordz-
nich bunék pfi VATS (51). Zastinci VATS pfistupu u PM
determinantou preZivani nez typ operace ¢i operacni piistup
(8). Zavérem je mozné fici, Ze role VATS v chirurgii plicnich
metastiz je kontroverzni. Jednozna¢né je vSak VATS dopo-
ru¢ovana jako vhodnd metoda k odstranéni drobné, solitdrni,
periferni coin lesion k histologické verifikaci (15,51,53). Jed-
né-li se o primarni bronchogenni karcinom opera¢ni vykon se
rozsifi (39). Ve vétSiné pripadid nemocnych s visceralnimi
malignitami ma ¢asto metastazektomie u mnohocetnych drob-
nych 1ézi jen diagnostickou hodnotu, s ohledem na existenci
fady mikrometastaz, které jsou latentni at uz v plici ¢i jinych
organech (21). Zcela jednozna¢né se stavi proti torakoskopic-
kému odstranéni metastiz Cerfolio a spol. Povazuji ji za ina-
dekvétni kurativni 1é¢bu.

4. Rozsah operacniho zakroku

Cilem chirurgického zakroku je odstranit PM, soucasné maxi-
malné Setfit funk¢ni plicni parenchym a to pfi minimalni mor-
bidité a letalit€. Rozsah plicni resekce pro PM je jednou z nej-
jsou diskrétni, malé subpleurdlné lokalizované uzly. Enukle-
ace, klinova resekce ¢i segmentektomie predstavuji zdkladni
a nejcastéjsi operacni zakroky pro oSetfeni PM (45,60). Rolle
a spol. oznacuji resek¢ni vykon jako ,,nodulektomii, ktery
provadéji v 95% pomoci laseru. (54). Klinova resekce je moz-
nd klasickym zpisobem, s vyuZitim staplerové techniky nebo
s pouZzitim laseru. Bylo prokédzéno, Ze radikdIné&jsi zakroky typu
lobektomie ¢i pneumonektomie nezvySuji Sanci na preZiti po
metastasektomii. Tyto zdkroky jsou obvykle nutné u centrl-
néji ulozenych PM. Velmi fidce jsou provadény resekcni
zakroky na solitarni plici (16). Ike a spol. pozorovali vysokou
incidenci lokalnich recidiv po limitovanych resekénich zakro-
cich typu klinové excise. Proto doporucuji u solitdrni PM do
velikosti 3 cm jako opera¢ni vykon lobektomii, u metastiz vét-
$ich lobektomii s mediastindlni lymfadenektomii. U mnoho-
¢etného postiZeni indikuji jen parcidlni resekci a casnou poo-
peracni chemoterapii (29). Koong rozdéluje pneumonektomie
na primérni a na dopliiujici. Dopliiujici pneumonektomie se
provadi pro rekurentni onemocnéni ¢i pro rezidudlni chorobu
(16,21). Spaggiari a spol. hodnotili skupinu 42 nemocnych,
u kterych byla provedena pneumonektomie (26x vlevo
a 16x vpravo). U 1/4 nemocnych souboru se jednalo o dopl-



fujici pneumonektomii, v 11 pfipadech o intraperikardialni
pneumonektomii. VEtSina téchto nemocnych absolvovala pred
opera¢nim zdkrokem chemoterapii. V pooperacnim prib&hu
byly pozorovany zavazné komplikace aZ v 10% ptipadu. Pai-
rolero se stavi velmi kriticky k rozsahu resekce. Pneumonek-
tomie je indikovdna pouze u nemocnych se solitarni centralni
1ézi, s dlouhym disease-free intervalem (DFI) a ktefi nemaji
JjiZ pfedchozi plicni resekci pro metastizu (34). Podle nékte-
rych autorii jsou nesarkomat6zni solidni tumory vhodnéjsi pro
pneumonektomii neZ ostatni nddory. Ve skupiné nemocnych
po pneumonektomii byl hlavnim histologickym nalezem ade-
nokarcinom tra¢niku, prsu, melanomu a renilniho karcinomu
(35). Putnam a spol. referovali o 38 nemocnych s rozSifenymi
resekcemi za obdobi 23 let. Mezi roz§ifené resekce zahrnuji
pneumonektomie a déle jakoukoliv plicni resekci s ,,en bloc*
resekci hrudni stény, branice, perikardu ¢i horni duté Zily. Roz-
Sitené resekce pro PM se ve svété provadéji extrémné fidce.
Evidentni plicni metastdza objevend do 3 mésict od chirur-
gického zakroku v§eobecné reprezentuje onemocnéni opome-
nuté (neodstranéné) béhem primdrni resekce. Pozd&jsi vyskyt
znamend nové plicni metastazy (39). NejcastéjSim zakrokem
v soucasnosti viak ziistdva klinova resekce s bezpe¢nostni linii
cca 5-10mm (42). Pro ilustraci uvaddime typy jednotlivych
zakrokil z vybranych literarnich zdrojt (3,7,25,28,45): klino-
vé resekce 38-66%, segmentektomie 5-29%, lobektomie 18-
36%, pneumonektomie 0-5%, roz§ifené operacni zakroky 4%.

5. Role mediastinalni lymfadenektomie v chirurgii plicnich
metastaz

Role mediastindlni lymfadenektomie (MLA) nebyla doposud
v chirurgii plicnich metastdz jasné definovana. PiileZitostné
se nachdzeji postizené mediastindlni lymfatické uzliny, které
predstavuji nepiiznivy faktor pro dlouhodobé pieZivéini (19).
Systematickd mediastindlni lymfadenektomie (stejna jako pfi
bronchogennim karcinomu) neni v§eobecné pfijiména, vice se
zatim provadi u velkych tumori v rdmci samplingu (2). Metas-
tatické Sifeni z plicnich metastdz do hilovych a mediastinal-
nich uzlin je méné Casté neZ u primarniho plicniho nddoru. Shi-
rouzu pozoroval metastatické postiZeni hilovych a/nebo
mediastindlnich lymfatickych uzlin (MLU) €astéji u PM vét-
Sich neZ 3cm v priméru, coZ je hlavni ditvod pro horsi pro-
gnbzu u téchto nemocnych (21). Nektefi autofi provadi lym-
fadenektomii u metastasektomie rutinné (5,19,23,57). Nebyl
vSak zatim prokdzan pfiznivy vliv mediastindlni lymfadenek-
tomie na pfezivani nemocnych s postiZenymi uzlinami. Nao-
pak bylo prokdzano niZsi pétileté pieZivani u nemocnych
s positivnimi uzlinami — 24,4% (53). Zji$téni piitomnosti
metastdz v mediastindlnich lymfatickych uzlinich po kom-
pletni resekci plicnich metastdz mé vliv narozhodovéni o adju-
vantni terapii. Incidence pozitivnich MLU odvisi od lokaliza-
ce primédrniho tumoru a vyskytovala se v rozmezi 5,6% (tra¢nik
arektum) po 33,3% (gynekologické malignity). Metastazy do
hilovych a mediastindlnich uzlin jsou nalézany v 2—14,3% pii-
padu (5,7,23,27). Néktefi autofi doporucuji provést lobekto-
mii s mediastindlni lymfadenektomii u solitirnich metastiz
a pti DFI delSim neZ 2 roky z diivodt lepsi prognézy. Pogreb-
niak doporucuje operovat pouze nemocné bez zvétSenych
mediastindlnich uzlin na CT scanu. Nakagawa a spol. nalezli
positivni uzliny v 8%, jestliZe byly metastdzy do 3cm. Frek-
vence zachytu vSak vyrazné€ stoupa a7 na 50% Ci vice, jestlize
pramér metastdzy ptfesahuje 3,1cm (30). Spaggiari a spol.
nachézeli v souboru pneumonektovanych vysoké procento
positivnich lymfatickych uzlin v zavislosti na riiznych typech
primérnich tumort - u sarkomt v 50% ptipadd, u karcinomu
az v 55% ptipadu. Ishida a spol. doporucuji provadét medias-
tindlni exploraci a mediastindlni lymfadenektomii, jsou-li pfi-
tomny zvétSené regiondlni uzliny. Anyanwu a spol. provedli
mediastindlni lymfadenektomii u 68 pacienti(65,4%) a u 29
z nich nalezli pozitivni lymfatické uzliny. Domnivaji se, Ze
u této skupiny nemocnych by byla metastasektomie inkom-

pletni, jestliZe by nebyla provedena MLA. Piltz a spol. proka-
zali signifikantni vztah mezi existenci metastaticky postiZe-
nych lymfatickych uzlin v dob€ odstranéni primédrniho tumo-
ru a dlouhodobym pfeZivanim.

6. Prognostické faktory

Plicni metastdzy mohou byt povaZovény za spolecného jme-
novatele pokrocilych stadii nddorti riznych lokalizaci (56). Je
proto nasnad€ se domnivat, Ze problematika prognostickych
faktor(i bude velmi sloZitd a ne vZdy s jednoznacnym zavérem.
V nasi préci si struéné v§imame nésledujicich prognostickych
faktorti: A) iplnost resekce, B) pocet a velikost metastiz, C)
Disease Free Interval (DFI), D) opakované plicni resekce, E)
Tumor Double Time (TDT), F) primédrniho nidoru - histolo-
gie, G) biologické agresivity tumoru.

Ad:A) Uplnost (kompletnost) resekce je zdsadnim a vysoce
signifikantnim prognostickym faktorem (1,25,26,35,53,55).
Podle nékterych autort je jedinym precisnim faktorem (54).
ziskéni dlouhodobého pieZivani (53,54). Podle Loeha je nej-
vice urcujici prognosticky faktor pfeZivani kompletni resekce
vSech metastiz. Inkompletni resekce sniZuje vyznamné pieZzi-
vani (5). Pastorino a spol. referovali o 12% vyskytu inkom-
pletnich resekct, at uz ve formé mikroskopického residudlni-
ho onemocnéni ¢i makroskopického (7). Pétina z nich
podstoupila mnohocetné metastasektomie (redo surgery). Dva-
krat metastasektomii absolvovalo 15% nemocnych, 4% tfi ope-
race a 1% Ctyfi a vice operaci. Nejvice bylo provedeno sedm
operaci u jednoho nemocného (7). Pfannschidt a spol. udava-
ji pétileté preZivani u kompletnich resekci v 41,5% naproti
tomu u inkompletnich resekci pouze v 22,1%. Mineo, Rolle
a dalSi autofi doporucuji k odstranéni plicnich metastaz vyu-
ziti laseru. Vyzdvihuji excelentni hemostdzu, nizky vyskyt
pooperacni vzduchové netésnosti, limitovanou ztratu paren-
chymu. Nevyhodou techniky je nemoZnost vySetfeni resekc-
nich okrajti (12). Groeger hodnoti soubor 42 nemocnych, u kte-
rych byly provedeny opakované metastasektomie v poctu 2—4
(celkem 113 operaci). Interval mezi operacemi byl minimal-
né 3 mésice. Pacienti s DFI>1 rok méli signifikantné lepsi pie-
Zivani (p=0,0001). V tomto souboru bylo pétileté prezivani
48% (ve srovnani se souborem primérnich resekci , kde bylo
pouze 34%) (15). Jedna se o velmi prekvapivy nélez této retro-
spektivni analyzy. Okumura ve svém souboru udava 3,1%
inkompletnich resekci a to z diivodit mnohocetnych drobnych
1ézi a pro postiZeni hlavniho bronchu proriistinim z metasta-
ticky postiZenych mediastinalnich lymfatickych uzlin. Temeck
a spol. si v§imali kompletnosti resekce u opakovanych meta-
stasektomii sarkomového pivodu v détském véku. U druhé
torakotomie byla kompletni resekce v 73% pripadu, u tieti tora-
kotomie v 87% a kone¢né u ¢trvté torakotomie v 70% pripa-
di. Putnam a spol. provedli v souboru roz§itenych resekci 87%
kompletnich resekci (33 z 38) a pétileté prezivani 25,4%. Cer-
folio a spol. pouze 65,3% kompletnich operaci. Kompletni ope-
race je podle fady autord zdsadni faktor pro prezivani (45).
Anyanwu, Rolle a Pfannschmidt popisuji az 4/5 kompletnich
operaci. Liu a spol. u testikuldrnich tumort az 99%.

Ad:B) Velka nejednotnost ndzort panuje v pohledu na mnoz-
stvi resekovanych plicnich metastiz a jeho vlivu na dlouho-
dobé prezivani. Lepsi pétileté prezivani udavaji u sarkomil
Casson u méné€ neZ 3 PM, Putnam u méné neZ 4 PM. U rendl-
niho karcinomu pak pfeZivali nemocni, kteff méli maximal-
né 2 PM signifikantné déle (59). Podobné i Pfannschmidt nale-
zl u poctu mensiho nez 7 PM lepsi pfezivani 46,8% versus
14,5%. V souboru Roberta a spol. se pohyboval pocet v roz-
mezi 1-23 u prvni operace pro PM (primér 3,6). Rovnéz ve
svém souboru pozorovali solitdrni vyskyt ve 118 pfipadech
(44%) a ve 148 ptipadech mnohocetné PM (56%). Zatimco
jednostrannych bylo 191 pfipadt (69%), oboustranny vyskyt

KLINICKA ONKOLOGIE 17 312004 87



byl pozorovén v 85 ptipadech (31%). Pocet plicnich metastaz
nemél vliv podle nékterych vliv na prezivani (5). The Inter-
national Registry of Lung Metastases (7) zahrnoval 5 206 sle-
dovanych piipadl, z tohoto poctu se jednalo o solitdrni
metastazu v 2 383 pripadech (46%). 1 373 nemocnych mélo
2-3 metastazy a4 a vice PM 1 353 nemocnych, 20 a vice 165.
Nejvice resekovanych metastiz v jedné dobé€ u jednoho paci-
enta bylo 154 (7). Kobayashi a spol. méli ve svém souboru 47
nemocnych, ktefi ndsledné podstoupili operace PM a jater-
nich metastdz, nélezy 21 solitarnich PM, pocet 2-3 v 17 pii-
padech, 4-5 v péti piipadech a 6 a vice PM nalezeno ve Cty-
fech pfipadech. Soucasné tito nemocni méli ve 30 pfipadech
solitarni jaterni metastdzu, v 11 pfipadech metastizy 2,
2x 3metastizy a kone¢né 4 byly ve 4 ptipadech. Ve 25 ptipa-
dech z 47 byly jaterni metastazy resekovany pfed PM. Pocet
metastaz néktefi oznacuji jako vysoce signifikantni prediktor
pfezivani (37). V souboru méli primérné 4,2 PM na nemoc-
ného (rozmezi 1-14). Lepsi pfeZivani nachdzeli u nemocnych,
ktefi méli 1-3 PM. Stewart a spol. pozorovali v souboru
34x solitarni PM a ve 29 pfipadech mnohocetné PM. Anyan-
wu a spol. pozorovali v 34 pfipadech solitarni PM, ve 22 pfi-
padech 2-3 PM a v 61 pfipadech vice neZ 4 metastazy. PoCet
nalezenych metastdz béhem operace souhlasil s pfedoperac-
né stanovenou diagnézou a poctem PM jen u 50 nemocnych
z celkového poctu 117 operaci (43%). Multivariacni analyza
prokdzala, Ze skore velikosti tumoru je nejlepSim predikto-
rem vysledku, tedy pfeZivani. Pacienti s NSS (Number Size
Score) rovnym ¢i v&t$im neZ 5 méli signifikantné delsi prezi-
vani neZ nemocni s NSS 6 a vice. Hodnoceni NSS miiZe napo-
mdhat rovnéZ v rozhodovéni u hrani¢nich pfipadd u kterych
jiné klinické faktory povoluji chirurgicky zdkrok. Ptiklad
pocitani NSS: 1 metastdza o priméru 2,5cm, 2x metastaza 1,0
cm celkem 4,5 zaokrouhleno na 5. Nalezli signifikantni hod-
notu p<0,05 (6). Neexistuje hranice poCtu plicnich metastaz
vramciindika¢niho limitu pro resek¢ni zakrok. Pfannschmidt
a spol. resekovali az 30 PM u jednoho nemocného (median
v souboru 4 PM), Robert a spol. resekovali az 23 PM u jed-
noho nemocného. Pozorovani Piltze a spol. v kontrastu s néle-
zy Cerfolia a spol. prokazaly, Ze pacienti s primérem PM
>2cm méli signifikantné horsi pfeZivani neZ pacienti s PM
mensimi.

Ad:C) DFI je definovan jako doba ode dne stanoveni diag-
nézy primarniho nddoru k datu stanoveni diagnézy PM
(1,17,41,43). Dlouhy DFI je indikdtorem méné biologicky
agresivniho tumoru (35). Na vztah mezi délkou DFI a pro-
gnézou (délkou preZivani) existuji stdle kontroverzni ndzory
(7,14,27,59,60). Maniwa doporucuje zaméfit se na vztah DFI
aurcitého typu niddoru a jeho lokalizaci. Kandioler a spol. roz-
délili DFI na DFI“1* (viz klasicka definice) a DFI“2* (doba
mezi prvni a druhou metastazektomif). Tito nemocni byli roz-
déleni do 3 skupin (<10 mésict, 11-40, >40 mésictr). Pacien-
ti, jeZ méli dlouhy DFI*“1* méli rovnéZ dlouhy DFI“2*. Bylo-
li DFI“1* >20 mésict, byla operace spojena s del§i dobou
prezivani (p=0,0043) a bylo-li DFI*2* >40 mésict pak bylo
rovnéZ pozorovano delsi pfezivani (p=0,0012). 28% pacien-
td Zilo vice nez 10 let (14). Pastorino s spol. rozdélili DFI
nasledujicim zpisobem. DFI,,0 10,7% ,,1-11 mésict‘““ 22,5%
,,12-35 mésict* 35,7% ,,>36 mésicu* 31,1%. DFI mensi nez
rok byl spojen se signifikantn€ hor$im prezivanim (12).
Temeck a spol. povaZzuji DFI‘2* <6 mésicli za velmi Spatny
ukazatel pfeZivani. Pfannschmidt a spol. pozorovali u nemoc-
nych s DFI < 23 mésici pétileté preZivani pouze v 24,7%, na
rozdil od nemocnych s DFI >23 mésict, ktefi peZivali az
v 47%. Kamishihara prezentuje ve své préci 6 pacienti s DFI
del$im neZ 10 let. Tumor prsni Zlazy byl pozorovan ve 2 pii-
padech, 1x tumor tra¢niku, 1x leiomyom, 1x tumor $titné Z14-
zy, 1x tumor mo¢ového méchyie. Po operaci vSak dochazi
¢asné k rekurencim. Tento ukaz se snaZi autofi vysvétlit hypo-
tézou, Ze rust se rapidné zvysil po resekci metastatického lozis-
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ka. Tedy, Ze existuje moZnost, Ze latentni metastdza je akti-
je diseminaci nddorovych bunék do okoli. Dle Fourquiera
pacienti s DFI>3,4 roky méli lepSi pfeZivani neZ ostatni
s dobou kratsi. Ris a spol. nenalezli statisticky signifikantni
korelaci mezi DFI a pfeZivanim. Signifikantné lepsi pfeziva-
ni bylo podle Ishidy u nemocnych, kteti méli DFI>12 mé&si-
ct a velikost tumoru do 3cm a TDT > 40 dnt1 (p<0,05).

Ad:D) opakované plicni resekce pro PM mohou prodlouZit
prezivéani u nékterych nemocnych (21,24,41). Saclarides a spol.
uddvaji signifikantn€ vySsi pfeZivani u nemocnych, ktefi pod-
stoupili opakované operace pro PM a nebo méli jednu opera-
ci pro solitdrni metastdzu (22). Opakované torakotomie pro
plicni metastazy (2-4) nebyly spojeny s narlistem morbidity
aletality (53). U vétSiny nemocnych s rekurenci PM jsou obvy-
kle tyto nalezeny na pivodni stran€ vyskytu (59). Pooperacni
relaps je povaZovan za velmi daleZity prognosticky faktor. Pro-
gnoza byla obzvlasté nepiizniva, jestlize k relapsu doSlo v pri-
béhu 6 mésict od plicni resekce (60).

Ad:E) Collins a spol. referovali o ristu plicnich metastiz ve
smyslu ,,doubling time* rozmezi 11-164 dni a byl oznacen
jako Tumor Doubling Time (TDT). Podle délky TDT byly
nadory déleny do skupiny ,,pomalu rostoucich nadort* (>75
dntl) a,,rychle rostoucich nddord* (<25dnt1). TDT je spojen se
zhoubnosti tumoru a v korelaci s poopera¢nimi vysledky a pre-
Zivanim. Krat§i TDT pfedpovida krat$i dobu pfeZivani. Tento
aspekt viak nepotvrdil Belal a spol. Lepsi progndza viak nale-
zena pro tumory s TDT > 20 dnt. Pramér TDT u sarkomil byl
pozorovén ve skupin€ nemocnych autori Belala a spol. 35 dni.
Kamiyoshihara ve své studii nemocnych s DFI nad 10 let pozo-
roval TDT >75 dnt. JestliZe je tento faktor hodnocen v ramci
rozhodovani, pak 2 po sobé jdouci rtg vySetieni by mély sta-
¢it pro vypocet TDT.

Ad:F) Statisticky vyznamnd diference je pozorovéna v pie-
Zivani mezi nemocnymi s karcinomy a sarkomy (41). Shira-
kusa a spol. déli PM do 3 skupin dle mikroskopického pato-
logicko-anatomického ndlezu:1) infiltrativni typ — u kterého
metastaticky tumor infiltruje okolni plicni tkar podobné jako
plicni karcinom. Infiltrativni typ je podobny primarnimu plic-
nimu adenokarcinomu. Prognézu mé tento typ vyrazné hor-
§i. Byly-li nalezeny positivni lymfatické uzliny pak zasadné
v této skupiné. pétileté prezivani v této skupiné bylo pouze
14,7% na rozdil od celkové 40,7%. Do této skupiny zarazuji
metastdzy karcinomu laryngu, faryngu, maligni fibrézni his-
tiocytom, karcinom kolorektdlni oblasti. 2.) neinfiltrujici typ
—md sice expanzivni rist, neinfiltruje v§ak okolni parenchym,
vici kterému ma jasnou hranici. 3.) pseudokapsularni typ —
z pojivové tkané se vytvaii pseudopouzdro. Do této skupiny
pocitaji osteosarkom, karcinom m. méchyte, karcinom délo-
hy (42). Resekabilita plicnich metastdz méla pozitivni vliv na
preZivani (43). Celkové preZivani neni signifikantné rozdil-
né u synchronnich a metachronnich plicnich metastaz ve sku-
piné nemocnych s osteosarkomem (43). Rober a spol. pozo-
rovali ve svém souboru vyskyt jednotlivych primarnich lokalit
nadoru: sarkom 126x (44%), teratom 88x (32%), karcinom
53x (19%) — kupf. tra¢nik 18x, ledviny 17x, gynekologickd
oblast 4x, melanom 5Xx, karcinoid 4x, atd. Role plicni meta-
stasektomie je méné jasnd u tumord typu mamdérniho karci-
nomu a melanomu a vyZaduje tak lepsi a exaktnéjsi definici
budoucich prospektivnich studii. U kolorektalniho karcino-
mu je mozné postupné oSetfeni metastiz jaternich a nasledné
plicnich. MoZné je odstranit cca 20% jaternich metastaz.
V soucasné dobé€ pripadd v ivahu i radiofrekvenc¢ni ablace
(RFA).

Inoue a spol. analyzovali pfeZivani ve vztahu k primarnimu
tumoru, maximdlni velikosti loZiska, po¢tu metastaz, pfedo-
peracni hodnoté CEA a postiZzeni MLU.



Tab. €. 1: Potencialni prognostické faktory testovany pomoci univa-
ria¢ni analyzy.

Faktor p hodnota
Primérni lokalizace (tra¢nik — rektum) 0,2244
Disease Free Interval 0,6718
Maximalni velikost metastatického loZiska (< nebo >3cm) | 0,0819
Pocet plicnich metastaz (solitarni ¢i mnohocetné) 0,2370
Predopera¢ni hodnota CEA (zvySend vs. nezvySend) 0,0524
PostiZeni mediastindlnich lymfatickych uzlin

(positivni vs. negativni) 0,0067

Regnard a spol. povaZzuji za nezavisly prognosticky faktor
i predoperacni hodnotu CEA u nemocnych se sou¢asnymi
jaternimi metastdzami z kolorektdlniho karcinomu. Casovy
interval mezi jaternimi a plicnimi metastasektomiemi byl
hrani¢ni signifikantni faktor, zv14a§té kdyZ interval byl >36
mésici. Lepsi preZivani pozorovali u metachronnich plic-
nich metastdz s del§im DFI. Synchronni jaterni a plicni
metastizy s kratkym DFI nejsou vSak absolutni kontraindi-
kaci opera¢niho zdkroku u jinak resekabilnich stavl (24).
Zde kladou diiraz na neoadjuvantni chemoterapii. Temeck
a spol. hodnoti skupinu 70 nemocnych s plicnimi metasta-
zami sarkomového plivodu. V 36 pfipadech se jednalo
o osteosarkom, 11x o Ewingliv tumor, 23x o non-rhabdo-
myosarkom. Rhabdomyosarkom se v této skupiné retorako-
tomovanych neobjevil z divodli vysoké malignity (32).
V téchto pfipadech se jednalo vZdy o kombinovanou onko-
logickou 1é¢bu.

V pfipad€ nemocnych s rendlnim karcinomem jsou pfitomny
plicni metastizy v dobé stanoveni diagnézy u 1/3 nemocnych
(52). U poloviny nemocnych se po radikélni nefrektomii
vyskytnou PM a to v priméru do 3 let (25).

Incidence plicnich metastiz po kurativni resekci kolorektalni-
ho karcinomu je pfiblizné€ 15 -22% (39,57). Tyto jsou az v 80%
mnohocetné. Incidence jaternich metastdz je cca 33%. Rek-
talni karcinom metastazuje mnohem castéji do plic neZ karci-
nom tracniku (39).

Plicni metastasektomie u testikuldrnich tumord ptichézi v ava-
hu po absolvovéani definitivni primarni 1é¢by, jeZ zahrnuje
semikastraci, event. retroperitonedlni lymfadenektomii a che-
moterapii (cisplatina) (45,47). 95% testikuldrnich tumort tvo-
fi tumory ze zdrode¢nych buné€k (45). Nékteti autori popisuji
diagnostiku plicnich metastaz v dobé€ stanoveni primédrniho
tumoru az ve 39% (45).

Sarkomy reprezentuji 1% malignit dospélého véku. Belal
a spol. pozorovali zvySené prezivani po resekci izolovanych
plicnich metastéz.

Spontédnni regrese plicnich metastaz jsou velmi vzacné. Prav-
dépodobné se jednd o hormondlni a imunologické faktory.
Poprvé popsana spontinni regrese v roce 1928 Bumpusem
(49).

Ad:G) Nejlepsim prediktorem odpovédnym za plicni meta-
stasektomii je biologickd agresivita tumoru, jeZ je determino-
véna pomoci DFI, TDT a poc¢tem metastdz (38). Solitdrni PM
(1-2),dlouhy TDT, dlouhy DFI obvykle definuji pacienty u kte-
rych se d4 o¢ekavat lepsi dlouhodobé ptezivani po plicni resek-
vidudlni naddorové biologie. Urc¢eni jaderné morfologie (DNA
ploidy) k tomu napomé&h4. Maniwa a spol. prokazali, Ze se
u nemocnych po torakotomii zvySuje hladina vaskularniho
endotelidlniho ristového faktoru (VEGF — Vascular Endothe-
lial Growth Factor), ktery stimuluje rast okultnich mikrome-
tastdz u experimentdlnich modeld. Sledovani VEGF muiZe byt
prevenci relapsu po chirurgickém zakroku pro PM. Maniwa
a spol. zkouseli prostfedky, které maji inhibovat neovaskula-
rizaci.

7. Adjuvantni chemoterapie

Adjuvanni chemoterapie nasledovala u vSech nemocnych
s osteosarkomem a karcinomem laryngu (50). Adjuvantni che-
moterapie po resekci plicnich metastdz s origem v ledviné
neméla zasadni vliv na prezivani (59).

8. Pooperacni prezivani

Casnd operaéni letalita byla velmi nizkd. Mirng& stoupala
s naro¢nosti vykond. Pro ilustraci uvadime vysledky 18 sou-
bori: 0 (12,27,36,37,38,46,50), 0,5% (6), 0,6% (15), 0,9%
2),1% (32),1,3% (7),1,4% (40), 1,8% (3), 1,9% (39), 2%
(25,45), 2,1% (53). Letalita po pneumonektomii byla 4,8%
(33), po rozsitenych resekcich 5,3% (35).

U pacientt se 3 PM na jedné strané ¢i obou stranich bylo nale-
zeno pétileté prezivani v 58 %, zatimco ve skupiné€ 4 a vice PM
byla pozorovina 100% rekurence béhem 16 mésici (4).
Pétileté preZivéani po plicni metastasektomii 36% a 26% po 10
letech (5). PreZivani po kompletni metastasektomii : 5 let 36%,
10 let 26%, 15 let 22%. Po inkompletni resekci je pétileté pre-
Zivéani pozorovano pouze ve 13%, desetileté v 7% (7). Hor$i pro-
gndza (relative risk of death >1) je spojena s kratkym DFI a vét-
§im poctem PM (7). Fourquier pozoroval pétileté pfeZivani po
resekci plicnich metastdz u rendlniho karcinomu v 44% po kom-
pletni resekci a ve 20% po inkompletni resekci. Spaggiari aspol.
pozorovali ve skupiné pneumonektomovanych medién pfeZiti
6,5 mésice (rozsah 1-144) s pétiletou pravdépodobnosti piezi-
vani 16,8%. Ris pozoroval pétileté preZivani v 38%. U 60% ope-
rovanych pacientt se objevily rekurentni PM.

Pacienti s testikuldrnimi tumory méli ve srovnani s tumory
jinych lokalizaci nejleps$i pfeZivani 59 — 68% (45,47). Pfann-
schmidt a spol. povaZzuji za statisticky vyznamné faktory pro
prezivani nemocnych: 1.) pocet resekovanych PM, 2.) DFI >
23 mésici, 3.) metastatické postizeni hilovych mediastinal-
nich lymfatickych uzlin. Pfitomnost jednoho, dvou ¢i tff rizi-
kovych faktorti vyraznéji sniZuje preZivani. McCormack aspol.
pozorovali pétileté preZivani u kolorektdlniho karcinomu ve
44% pripadu, desetileté v 26%. Nenalezli rozdilu v pieZivani
podle lokalizace primarniho niddoru (tra¢nik versus rektum).
Horsi prognézu méli ti pacienti, ktefi méli ptedoperacné zvy-
Senou hodnotu CEA v séru (19). PfeZivani nemocnych po
odstranéni jaternich i plicnich metastiz ve 3 letech 36% a v 5
letech pak 31% (28). Patologicko-anatomicka charakteristika
resekovanych vzorki plicnich metastdz byla ve skupiné testi-
kul4rnich tumort velmi riiznorod4. Anyanwu a spol. popisu-
ji, Ze azZ 36% obsahovaly vzorky Zivé nddorové buiiky (45).
Prtikaz Zivych naddorovych bunék vyZaduje nutné dalsi sérii
chemoterapie (47). Multivaria¢ni analyza prokézala, Ze lepsi
prognézu méli nemocni se zdrode¢nymi tumory (germ-cell),
DFI del$im 36 mésict a se solitdrni metastasou (7). Okumura
aspol. si stanovili 3 prognosticka kritéria: 1.) plice by méla byt
prvnim mistem metastatického postiZeni po resekci primérni-
ho kolorektdlniho karcinomu, 2.) méla by byt pouze jedna soli-
tarni metastdza, 3.) nemély by byt postizeny lymfatické uzli-
ny. Kritéria spliovalo 69 nemocnych, ktefi méli pétileté
prezivéani 62,1% a desetileté 47%. PfeZivani ve skupiné 90
nemocnych nesplilujicich kritéria bylo vyrazné hor$i 22,4%
(Slet) a 10,6% (10 let). Vysledky obou skupin byly statisticky
signifikantni (p<0,0001). Celkové pieZivani v kompletnim
souboru bylo 40,5% (5let) a 27,7% (10let). Rada autorti nena-
lezla rozdilu v pfeZivani mezi solitdrnimi plicnimi metastaza-
mi a mnohocetnymi PM. Za jediny prognosticky faktor pova-
7Zuji kompletnost resekce (25,26). Ris a spol. kromé
kompletnosti resekce jesSté typ primarniho nddoru. McAfee
a spol. méli v souboru pétileté prezivani 30,5%, ovSem v sou-
boru nemocnych se solitirnimi PM a normalnimi hodnotami
CEA a7.46,6% (40). Pocet plicnich metastaz a délka DFI mély
signifikantni vliv na pfeZivani. Bylo-li pfitomno méné nez 6
metastiz nebo délka DFI> 3 roky bylo moZné o¢ekdvat mno-
hem lepsi vysledky po chirurgické 1é¢bé (44). Cerfolio a spol.
méli pfeZivani v souboru operovanych 35,9%, jednalo-li se
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pouze o solitarni plicni metastazy, pak pétileté preZivani doséh-
lo hodnoty 45,6%.

9. Zavér
Resekce plicnich metastdz predstavuje v dneSni dobé stan-

dardni péci. Duraz je kladen na exaktni selekci nemocnych
vhodnych k opera¢nimu feSeni. Ta je moZna pouze na zikla-
dé velmi izké mezioborové spoluprice. Chirurgickd metasta-
sektomie je bezpe¢na a efektivni 1éCebnd metoda vykazujici
velmi dobré vysledky.
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