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Souhrn

Vychodiska: V dobé stanoveni diagndzy se az u jedné tietiny nemocnych se svétlobunéénym
(konven¢nim) rendlnim karcinomem jednd o metastatické onemocnéni a u poloviny pacientt
s lokalizovanou nemoci dojde v budoucnu k jeji dalsi progresi, kdy plice jsou pak nej¢astéji
postizenym organem. | pies zjevné pokroky cilené biologické lécby zistava radikalni chirur-
gicka Ié¢ba organovych, predevsim pak plicnich metastaz tohoto nadoru opravnénym postu-
pem s kvalitnimi vysledky. Cil: Retrospektivni analyza souboru nemocnych operovanych pro
plicni metastazy svétlobunécného rendlniho karcinomu v obdobi deviti let. Materidl a metoda:
V letech 2001-2009 bylo na pracovisti autor operovano 13 nemocnych, z toho 9 muzd, pri-
mérného véku 65 let. K operaci byli indikovani vyhradné pacienti, u kterych byl nador ledviny
radikalné odstranén, dale nebyly pfitomny jiné extrapulmonalni metastazy, plicni metastazy
se jevily dle pfedoperacnich vysetieni radikalné odstranitelné co do poctu i lokalizace, a be-
nefit operace prevysoval jeji rizika. U 9 pacientl se jednalo o solitarni metastazy, u zbyvajicich
pak o vicecetné, 2 nemocni méli postizeni oboustranné. Median bezpfiznakového obdobi od
nefrektomie ¢inil v souboru 28 mésict. Vysledky: Celkem bylo provedeno 11 jednostrannych
a 2 oboustranné operac¢ni vykony v jedné ¢i ve dvou dobdach. Nej¢astéjsim typem operace
byly klinovité plicni resekce (7 vykon(). Celkem bylo radikalné resekovano 23 metastéaz. Peri-
opera¢ni morbidita dosahla 15,4 %, mortalita byla nulova. Po metastazektomii dosud preziva
53,8 % operovanych, median preziti ¢ini 24,3 mésice. Trileté preziti v souboru Cinilo 66 %, péti-
leté pak 53 %. Pét pacientl (38,5%) Zije po metastazektomii bez progrese nemoci, median je
8,8 mésice. Zdvér: Dosazené vysledky potvrzuji pozitivni roli metastazektomie v 1é¢bé plicnich
metastaz svétlobunécného (konvencniho) renalniho karcinomu. Dlouhodobé prezivani po
plicni metastazektomii mGzeme ocekavat u metastaz solitarnich, metachronnich, malé veli-
kosti, pfi DFI > 1 rok od nefrektomie, pfi absenci nddorového postizeni spadovych lymfatickych
uzlin a RO resekci.
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Summary

Backgrounds: At the diagnosis, up to one third of patients with clear cell (conventional) renal cell carcinoma have metastases, and the disease
will progress in a half of patients with localized disease; the lungs are the most frequently affected organ. Despite clear advances in targeted
biological treatment, radical surgery of organ, mainly pulmonary, metastases is a justified treatment approach with good results. Aim: A nine-
year retrospective analysis of patients with clear cell renal cell carcinoma undergoing surgical treatment of pulmonary metastases. Materials
and Methods: At our centre, 13 patients with the mean age of 65 years, 9 of which were men, underwent surgical treatment between 2001 and
2009. Surgery was only indicated in patients after renal tumour resection without extrapulmonary metastases in whom presurgical assess-
ment suggested that the pulmonary metastases were resectable (with respect to their number and location) and in whom the benefits of
performing the surgery outweighed any potential risks. Metastases were solitary in 9 patients and multiple in the rest, 2 patients had bilateral
involvement. Median disease-free interval following nephrectomy was 28 months. Results: A total of 11 unilateral and 2 bilateral resections
were performed during one or two surgical operations. Most frequently, wedge resection was performed (7 patients). A total of 23 metastases
were resected. Perisurgical morbidity was 15.4%, zero mortality. Of those undergoing metastasectomy, 53.8% are still surviving with a me-
dian survival of 24.3 months. Three-year survival in the sample was 66%, 5-year survival was 53%. Five patients (38.5%) have had no disease
progression for a median of 8.8 months. Conclusion: Our results confirm the positive role of metastasectomy in the treatment of pulmonary
metastases of clear cell (conventional) renal cell carcinoma. Long-term survival after pulmonary metastasectomy might be expected in pa-
tients with solitary metachrone small metastases with DFI after nephrectomy > 1 year, without tumour involvement of the relevant lymph

nodes and RO resection.
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Uvod

Maligni nadory ledvin tvofi pfiblizné
1-3% vsech zhoubnych nadord, pfi-
¢emz svétlobunécny (konvencni) rendini
karcinom predstavuje 70 % z téchto led-
vinnych neoplazii. Dvakrat ¢astéji po-
stihuji muze nez Zeny, jejich incidence
u nas v poslednich letech trvale nardsta
a je nejvyssi v Evropé, mortalita pfesa-
huje 40%. V dobé stanoveni diagnézy
se az u jedné tfetiny nemocnych jednd
o0 metastatické onemocnéni a u polo-
viny pacientll s lokalizovanou nemoci
dojde v budoucnu k jeji dalsi progresi,
kdy plice byvaji nejcastéji postizenym
organem [1-3]. Do doby zavedeni ci-
lené biologické 1é¢by byla terapie di-
seminovaného karcinomu ledviny pro
jeho chemo- a radiorezistenci velice svi-
zelna. Nicméné i pfes zjevné pokroky, jez
tato metodika pfinesla, zGstava radikalni
chirurgickd 1é¢ba organovych, prede-
vsim pak plicnich metastaz opravnénym
postupem s kvalitnimi vysledky [3-8].
Cilem nasledujiciho sdélenti je retrospek-
tivni analyza souboru nemocnych ope-
rovanych pro plicni metastazy svétlobu-
néc¢ného renalniho karcinomu v obdobi
deviti let.

Material a metoda

V letech 2001-2009 jsme chirurgicky
[é¢ili 13 nemocnych s plicnimi meta-
stdzami svétlobunécéného renalniho

karcinomu. K operaci byli indikovani vy-
hradné pacienti, u kterych byl nador led-
viny radikdIné odstranén, dale nebyly
pfitomny jiné extrapulmonalni meta-
stazy, plicni metastazy se jevily dle pred-
operacnich vysetieni radikalné odstrani-
telné co do poctu i lokalizace a benefit
operace prevysoval jeji rizika. U vicecet-
ného postizeni jsme si a priori nestano-
vovali maximalni mozny pocet odstrani-
telnych metastdz, rozhodovali jsme se
individualng, pfipad od pfipadu. Sest ne-
mocnych (46,2 %) podstoupilo pred me-
tastazektomii adjuvantni onkologickou
Ié¢bu radikalné chirurgicky Iéc¢eného
primarniho nadoru.

Soubor tvofilo 9 muzil (69,2%) a 4 ze-
ny (30,8 %) priimérného véku 65 let pfi
krajnich hodnotach 49 a 77 let (median
71 let). Ve skupiné muzl byl prdmérny
vék 68 let (medidn 72; interval 54-77), ve
skupiné Zen 58,5 roku (median 56; inter-
val 49-73).

U 9 pacientl (69,2 %) se jednalo o so-
litdrni metastazy, u zbyvajicich pak o vi-
cecetné, 2 nemocni (15,4%) méli po-
stizeni oboustranné. Pfedoperacni
histologické ¢i cytologické ovéreni me-
tastatickych loZisek nebylo striktné vy-
zadovano. K jejich diagnostice byly po-
uzity standardni vysSetfovaci metody
pro chirurgickd onemocnéni plic, tj. vy-
pocetni tomografie (CT) samostatné ci
v kombinaci s pozitronovou emisni to-

mografii (PET/CT), fibrobronchoskopie
apod.

Operacnim pfistupem byla bud poste-
rolaterdIni torakotomie, nebo videoto-
rakoskopie. Rozsah vykonu se odvijel
predevsim od lokalizace a dale pak od
poctu resekovanych lozisek. Za dosta-
te¢né z hlediska onkologické radikality
jsme povazovali odstranéni metastazy
s bezpec¢nostnim lemem 5mm zdravé
tkdné po obvodu lozZiska. Konkrétnimi
typy provadénych vykond byly v pfi-
padé otevienych operaci anatomické
plicni resekce, jez zahrnovaly lobekto-
mie a bilobektomii, déle neanatomické
plicni resekce, tj. klinovité neboli limito-
vané, a precizni laserové excize pomoci
Nd:YAG laseru MY 40 1.3 o vinové délce
laserového paprsku 1 318 nm. Béhem
miniinvazivni operace jsme metastatické
lozisko odstranili klinovitou resekci po-
moci endostapleru.

V uvedeném souboru jsme pomoci
Kaplan-Meierovy metody odhadu dis-
tribu¢ni funkce preziti sledovali celkové
preziti, resp. disease free interval (DFI) od
metastazektomie, a také ¢as od primarni
operace do metastazektomie. Dalsi sta-
tistické parametry nebyly s ohledem na
malou velikost souboru hodnoceny. Sta-
tistickd analyza byla provedena s uzitim
software STATISTICA 9.0. Pro méfené pa-
rametry v souboru byly pocitany statis-
tické deskriptivni udaje.
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Graf 1. Typy a pocty operacnich vykond.

KR
7
46 %

APR - anatomické plicni resekce, KR - klinovité plicni resekce, Laser — precizni laserové
excize, VATS - videotorakoskopické a videoasistované resekce.

Vysledky

Median disease free intervalu od ope-
race primarniho nadoru ¢inil v souboru
28 mésicu. VSichni nemocni podstoupili
chirurgickou lé¢bu plicnich metastéz,
kterd zahrnovala 11 jednostrannych
(84,6 %) a 2 oboustranné operacni vy-
kony (15,4 %), jez byly provedeny vzdy
ve dvou dobdch. Celkem tedy bylo pro-
vedeno 15 zékrok( u 13 nemocnych.
Operacnim pfistupem byla pfi téchto vy-
konech jedenkrat (6,7 %) videotorako-
skopie a 14krat (93,3 %) posterolateralni
torakotomie. Konkrétni typy a pocty
operacnich vykonl ukazuje graf 1. Cel-
kem bylo radikalné resekovédno 23 me-

tastaz, nejvyssi pocet lozisek odstrané-
nych u jednoho operovaného byl Sest.
Velikost metastaz se pohybovala v roz-
mezi 3-65 mm pfi medidnu 16 mm. De-
finitivni pooperacni histologie potvrdila
u vSech odstranénych loZisek predope-
ra¢ni predpoklad metastazy svétlobu-
nécného rendlniho karcinomu.

Soucasti 7 operaci (46,7 %) byl odbér
hilovych a mediastinalnich lymfatic-
kych uzlin, ve 4 piipadech formou sam-
plingu, u 3 nemocnych byla provedena
ipsilaterdIni systematickd mediastinalni
lymfadenektomie (SMLA). Ani v jednom
z provedenych odbérl nebyly v odstra-
nénych lymfatickych uzlinach proka-
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Graf 2. Celkové preziti po metastazektomii.

zany metastazy zhoubného ledvinného
nadoru.

Peroperacni rusivou pfihodu jsme
neméli, poopera¢né jsme u jedné ne-
mocné zaznamenali chylotorax, jako
komplikaci SMLA, ktery ustoupil pfi do-
¢asné parenteralni nutrici, a u dalsiho
nemocného jsme byli nuceni zalozit dre-
naz empyému operované pleurdlni du-
tiny. Souhrnné doséhla morbidita 15,4 %
(2 pacienti). V souvislosti s opera¢nim
vykonem nikdo z nemocnych v intervalu
tficeti dni nezemfel. Prdmérnéa doba
pooperacni hospitalizace cinila 8,4 dne.
Sedm pacientl (53,8%) podstoupilo
po metastazektomii dalsi onkologickou
[é¢bu.

Sledovani souboru pro potfeby sta-
tistického hodnoceni bylo ukonceno
k 31. 12. 2010, median sledovani ¢inil
24,3 mésice (7,7-119,5). K tomuto datu
prezivalo 7 operovanych (53,8 %) pfi me-
didnu preziti 77,5 mésice. Trileté preziti
v souboru dosdhlo 66 %, pétileté pak
53 % (graf 2). Pét pacient(li (38,5 %) Zije po
metastazektomii bez progrese nemoci,
median DFI je v tomto pfipadé 8,8 mé-
sice. Bez zndmek recidivy ¢i progrese ne-
moci Zilo 3 a 5 let od metastazektomie
shodné 38,5% pacientl (graf 3). Z 8 ne-
mocnych zemfelych ¢&i Zijicich s progresi
nemoci doslo pouze u jednoho k reci-
divé plicnich metastaz, u ostatnich pak
k diseminaci do jinych organa.

Diskuze

Indikace k chirurgickému feseni plicnich
metastdz konvec¢niho renalniho karci-
nomu by méla byt stanovena v konzi-
liu vSech zainteresovanych odbornikd
(hrudni chirurg, onkolog, pneumolog,
anesteziolog, radiodiagnostik) s indivi-
dudlnim posouzenim kazdého jednot-
livého pfipadu. Obecnymi podminkami
této indikace jsou kontrola primarniho
zhoubného nadoru, absence jinych ex-
trapulmonalnich metastdz, moznost ra-
dikdIniho odstranéni metastdz z hle-
diska jejich poctu a lokalizace, a profit
pacienta z uvazovaného zakroku [7-9].
Vyznamnou roli v rozhodovacim pro-
cesu hraje také odpovéd na pfipad-
nou predchazejici onkologickou lé¢bu.
Pokud i pfes jeji podani dochazi k pro-
gresi nemoci ve smyslu narlistu prede-
vSim poctu a také velikosti plicnich lozi-
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Graf 3. Disease free interval po metastazektomii.

sek, pak by neméla byt chirurgickd lé¢ba
indikovana, nebot progndza téchto pa-
cientd neni dobra. Stejné tak by ne-
méli byt operovani pacienti s predope-
ra¢né prokazanym postizenim hilovych
a mediastinalnich lymfatickych uzlin
[2,10,11]. Zajimavy je nazor Assouada
citovany Yanem, ktery ik, Ze postizeni
nitrohrudnich lymfatickych uzlin u kon-
vec¢niho rendlniho karcinomu nemusi
byt druhotné diseminaci z plicnich me-
tastaz, ale muze jit o Sifeni nemoci z re-
troperitonea, dokonce i bez pfitomnosti
metastatickych loZisek v plicich [2]. Proto
indikaci metastazektomie pfi prokaza-
telné maligni infiltraci retroperitonedl-
nich lymfatickych uzlin pfili§ nedoporu-
cuje. Swanson upozoriuje na vyznam
gradingu primarniho nadoru ledviny pfi
zvazovani chirurgické 1é¢by plicnich me-
tastaz, kdy jeho vysoky stuperi a déle pii-
tomnost sarkomatoidni slozky povazuje
za kontraindikaci operace [8]. Za disku-
tabilni, opét pro ne zcela dobré vysledky,
jsou také povazovany metastazektomie
vicecetnych, resp. oboustrannych lozi-
sek, synchronnich metastdz a pfipady
¢asné progrese nemoci po lé¢bé pri-
marniho nadoru (kratky DFI) [2]. VétSina
autord tak doporucuje indikovat k chi-
rurgické 1é¢bé predevsim metachronni
metastazy svétlobunécného rendlniho
karcinomu v po¢tu maximalné Sesti pfi
bezpfiznakovém obdobi alespor 1 rok
od nefrektomie, kdy jsou vysledky meta-
stazektomie nejlepsi [3,8,12,13]. Dluzno
vsak podotknout, Ze tyto podminky ne-
jsou vzdy a viemi striktné dodrzovany,

a lze se tak v literatufe setkat i s vyrazné
radikalnéjSimi pfistupy, jako jsou napf.
operace synchronnich, vicecetnych
a oboustrannych lozisek [14].

Zasadnim pozadavkem je vzdy dosa-
zeni resekce RO, nelplné resekce maiji
vyrazné horsi progn6zu a nemély by byt
provadény [8-10,12,15]. V pfipadé plic-
nich metastaz je v této souvislosti do-
stacujici uplné odstranéni loziska spolu
s alespol 5-10mm Sirokym bezpec-
nostnim lemem zdravé tkané po jeho
obvodé. Rozsah nutné resekce plicniho
parenchymu se fidi po¢tem a lokalizaci
metastdz. Pokud Ize, pak se snazime pro-
vadét limitované neanatomické resekce
(wedge neboli klinovité) pfi védomi
snahy o maximalni Setfeni zdravé plicni
tkané, rozsahlejsi vykony typu lobekto-
mii, ¢i dokonce pneumonektomii nepfi-
nasi lepsi dlouhodobé prezivani, z hle-
diska morbidity jsou vysledky dokonce
horsi [16]. Navic takto rozséhlé resekce li-
mituji pfipadné reoperace pfi novém vy-
skytu metastaz z dlivodu nedostate¢né
rezidualni funk¢ni plicni kapacity. Ana-
tomické plicni resekce presto v chirur-
gii plicnich metastaz maji své misto, ale
pouze u lozZisek centralnich ¢i vicecet-
nych, kdy vykon mensiho rozsahu neni
technicky proveditelny ¢i nezarucuje po-
tfebnou onkologickou radikalitu. Vzhle-
dem k vyse uvedenému by vsak mély
byt zvlast peclivé zvazovany. Moderni al-
ternativou vyraznym zpusobem S3etfici
zdravy plicni parenchym a pfitom zajis-
tujici dostate¢nou onkologickou radika-
litu operace je metoda precizni laserové

excize pomoci Nd:YAG laseru MY 40 1.3,
jenz byl specialné vyvinut pro potreby
plicni onkochirurgie. Tento typ laseru
umoznuje provést dokonalou excizi me-
tastazy spolu s potfebnym bezpecnost-
nim lemem i v pfipadé jejiho ulozeni
hloubéji v plicnim parenchymu, déle od-
stranit takovych lozisek vice bez nutnosti
anatomické plicni resekce ¢i provést vy-
kony oboustranné [17]. Maximalni 3et-
feni zdravého plicniho parenchymu pak
nelimituje pfi recidivé onemocnéni pfi-
padné reoperace, které jsou také dopo-
rucovany [4,8,18].

Stran operacniho pfistupu je vétsi-
nové doporucovano provedeni torako-
tomie s odkazem na nutnost dokona-
Iého palpacniho vysetieni plicni tkdné,
které ma zabranit prehlédnuti pfipad-
ného dalsiho dosud neidentifikovaného
patologického loziska [10,18]. Napt.
Loehe ve své studii nalezl dal$i meta-
stdzy v 17 % provedenych operaci, Mut-
saerts pak u témér 30% operovanych,
Castéji u lozisek vicecetnych [19,20].
Miniinvazivni postupy (videotorakosko-
pie, videoasistované vykony) tak lze pfi
srovnatelnych onkologickych vysled-
cich akceptovat jen u vybranych jedinct
s metastazami solitarnimi, metachron-
nimi (DFI v fadu let po nefrektomii) a pe-
rifernimi, které byly diagnostikovany po-
moci modernich CT pfistroju o vysoké
citlivosti [2,15,18,20,21].

Frekvence postizeni hilovych a media-
stinalnich lymfatickych uzlin nadorovou
diseminaci je pfi plicnich metastazach
popisovdna v rozmezi 8-33 %, podle
Yana dokonce v 50 %, s prokazatelné hor-
Sim pfezivanim [9,11,22]. Pfinos SMLA
v rdmci plicni metastazektomie je v sou-
¢asné dobé stale zkouman, nicméné
pfevazuje nazor tento postup doporu-
Cujici. Divodem je predevsim zpresnéni
stagingu, resp. volby adjuvantni onkolo-
gické lécby [9,11,18,22,23]. Podle nékte-
rych studii se ukazuje i mozné zlepseni
dlouhodobého pfrezivani, napf. u ne-
mocnych s predoperacné neidentifiko-
vanym postizenim mediastinalnich lym-
fatickych uzlin, kterych muze byt podle
Loeheho az 14% [11,19].

Chirurgickd Iécba plicnich metastaz
svétlobunééného rendlniho karcinomu
zcela jednoznacné prodluzuje prezivani
takto postizenych, pficemz toto preziti
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je zietelné vyssi i ve srovnani s radikalni
resekci mimoplicnich sekundarnich lo-
Zisek tohoto nadoru [1,7,8,12]. Metasta-
zektomie je proto vétsinové povazovana
za optimalni metodu jejich 1é¢by [4-6].
Trileté preziti po radikalni resekci plic-
nich metastaz konven¢niho renélniho
karcinomu se podle rlznych prament
pohybuje nad 60 %, pétileté pak v roz-
mezi 29-56 % [2-4,7,8]. Nejcastéji uva-
dénymi faktory, které vyznamnym zpa-
sobem ovliviuji prognézu nemocného,
jsou DFI od nefrektomie do vzniku, resp.
odhaleni metastazy, pocet a velikost me-
tastaz, a radikalita jejich resekce. Dlou-
hodobé prezivani po plicni metastazek-
tomii tak mizeme ocekavat u metastaz
solitarnich, metachronnich, malé ve-
likosti, pfi DFI > 1 rok od nefrektomie,
pfi absenci nadorového postizeni spa-
dovych lymfatickych uzlin a RO resekci
[1-4,6,8,12,13].

Zaveér

Pozitivni vliv plicni metastazektomie
na dlouhodobé prezivani nemocnych
s plicni diseminaci konven¢niho renal-
niho karcinomu je nepochybny. Pod-
minkou je ale peclivy vybér nemocnych,
ktefi budou z tohoto postupu profi-
tovat, a ktery by mél probihat v 3ir§im
konziliu pfislusnych specialist( s indivi-
dudlnim posuzovanim kazdého jednot-
livého pfipadu. Zvlast peclivé by méla
byt zvazovéna indikace metastazekto-
mie pfi postizeni vice¢etném a obou-
stranném, resp. pfi synchronnich me-

tastdzach ¢i kratkém bezpftiznakovém
obdobi, kdy Ize o¢ekavat horsi vysledky.
K operaci by neméli byt indikovani pa-
cienti s progresi nemoci i pfes pred-
chozi onkologickou lé¢bu. Zasadni je
dosazeni kompletni resekce patologic-
kého loziska pfi maximalni snaze o 3e-
tieni zdravé plicni tkané, které umozni
v pFipadé recidivy onemocnéni znovu
operacni feseni, jez je vétSinové dopo-
ru¢ovano. Pro optimalni vysledky lécby
by pacienti se sekundarnimi plicnimi
nadory méli byt soustiedovani do spe-
cializovanych center poskytujicich kom-
plexni onkologickou péci.
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