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Malé renalni karcinomy (Small Renal Mass — SRM) jsou definovany jako incidentalné diagnostikované, ohrani¢ené solidni nebo
cystické tumory ledviny velikosti do 4 cm se znamkami syceni na kontrastnim CT vysetieni, odpovidajici stadiu cT1aNOMO0. AZ u 60 %
pacientl je nador ledviny detekovan incidentalné. Stoupa také zachyt SRM u starsich a polymorbidnich pacientd. Standardem
[é¢by pro lokalizovany naddor ledviny je chirurgicka léc¢ba.

U starsich pacientl nebo pti zavaznych komorbiditach je mozné SRM pouze aktivné sledovat (Active Surveillance — AS). Je znamo,
ze chirurgicka lé¢ba u populace nad 75 let nevede k prodlouzeni doby celkového preziti. Metodu aktivniho sledovani Ize nabid-
nout informovanym pacientlim nad 75 let véku. AS nabizi moznost minimalné inicidlniho monitoringu SRM, v pfipadé progrese
velikosti nadoru je mozny pfechod na aktivni |é¢bu. Riziko progrese SRM do metastatického onemocnéni v kohortach pacient(
nad 75 let véku je malé (1-2 %).

Miniinvazivni metody termalni ablace (TA) nddord nabizi moznost feSeni SRM s minimalizaci rizika komplikaci chirurgického
vykonu a pouze minimalnim zhorseni rendlnich funkci. Metoda radiofrekvencni ablace (RFA) je efektivni pro feSeni SRM do 3cm
velikosti. Vysledky dlouhodobého sledovani po RFA udavaji pétileté celkové preziti 73-79 %. Kryoablace je efektivni k osetreni
SRM. Uspésnost metod TA klesa s velikosti naddoru. Pro metody TA chybi dlouhodobé vysledky, neni tak mozné ucinit zavéry
ohledné klinické uc¢innosti TA ve srovnani s radikalni nefrektomii, pfipadné resekci ledviny. Vzhledem k témto nejistotam lze
metody TA doporucit pouze fragilnim a/nebo komorbidnim pacientdim s malymi nadory ledvin.

Klicova slova: karcinom ledviny, aktivni sledovani, miniinvazivni Ié¢ba, radiofrekvencni ablace, mikrovinnd ablace, kryoablace.

Minimal invasive treatment and active surveillance of renal cell carcinoma

Small Renal Masses (SRM) are defined as incidentally diagnosed, circumscribed solid or cystic tumors of the kidney <4 cm with
signs of saturation on a contrast—enhanced CT scan, corresponding to stage cT1aNOMO. In up to 60% of patients, the kidney
tumor is detected incidentally. The incidence of SRM in elderly and polymorbid patients is also increasing. The standard of care
for a localized kidney tumor is surgical treatment. In elderly patients or patients with serious comorbidities, SRM can only be
actively monitored (Active Surveillance — AS). It is known that surgical treatment in the population over 75 years of age does not
lead to a prolongation of overall survival. The AS method can be offered to informed patients over 75 years of age. AS offers the
possibility of at least initial monitoring of SRM, in the case of tumor size progression it is possible to switch to active treatment.
The risk of progression of SRM to metastatic disease in cohorts of patients over 75 years of age is small (1-2%).

Minimally invasive methods of thermal ablation (TA) of tumors offer the possibility of solving SRM with minimization of the risk
of surgical complications and only minimal deterioration of renal functions. The radiofrequency ablation (RFA) method is effec-
tive for treating SRMs up to 3 cm in size. Long-term follow-up results after RFA indicate a 5-year overall survival (OS) of 73-79%.
Cryoablation is effective for treating SRM up to 4 cm in size. The success of TA methods decreases with tumor size.

Long-term results are lacking for TA methods, so it is not possible to draw conclusions regarding the clinical effectiveness of TA
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compared to radical nephrectomy or kidney resection. Due to these uncertainties, TA methods can only be recommended for
frail and/or comorbid patients with small kidney tumors.

Key word: renal cell carcinoma, active surveillance, minimal invasive therapy, radiofrequency ablation, microwave ablation,

cryoablation.

Uvod

Rendlni karcinom (Renal Cell Carcinoma -
RCC) tvofi pfiblizné 3% viech nadorovych
onemocnéni. CR mé dlouhodobé nejvyssi
incidenci na svété. U 60 % pacientl se jedna
o incidentalni nalez, u pacientl s RCC stadia
cTlajetoaz 87 % (1).

Malé renélni karcinomy (Small Renal
Mass - SRM) jsou definovany jako incidental-
né diagnostikované, ohrani¢ené solidni nebo
cystické tumory ledviny velikosti do 4cm se
znamkami syceni na kontrastnim CT vysetfeni,
odpovidajici stadiu cT1TaNOMO (2).

Zakladem |é¢by lokalizovaného RCC je
chirurgicka |é¢ba. Po dlouha Iéta byla stan-
dardnim vykonem radikalni nefrektomie (RN)
s odstranénim ledviny a tukového pouzdra.
V posledni dekadé se vyznamné rozrostl pocet
resek¢nich vykonu (parcialni nefrektomie -
roskopickych nebo roboticky asistovanych
vykon( maji ale stale chirurgické pristupy
nezanedbatelné komplikace.

V soucasné dobé nardsta pocet starsich
nemocnych s ¢etnymi komorbiditami, kratsi
predpokladanou délkou zivota, nemocnych
s chronickou rendlni insuficienci, s anatomicky
nebo funk¢né solitarniledvinou. U vsech téch-
to pacientdl mlze byt miniinvazivni pfistup
v fedeni nadoru velkym pfinosem.

U starsich pacientl nebo pii zavaznych
komorbiditach je mozné SRM pouze aktivné
sledovat (Active Surveillance — AS) nebo vyu-
zit moznosti miniinvazivni terapie metodami
termalni ablace (TA).

Mezi nej¢astéji pouzivané metody TA pa-
tfi radiofrekvenéni ablace (RFA) a kryoablace
(KA). Miniinvazivni [é¢ba pfindsi pacientovi
oproti klasické chirurgické 1é¢bé fadu vyhod,
napf. relativné mensi vyskyt komplikaci, za-
nedbatelné zhorseni rendlnich funkci, kratsi
dobu hospitalizace, mensi morbiditu a rych-
lejsi pooperacni rekonvalescenci.

Cilem prace je podat pfehled o moznos-
tech aktivniho sledovani a miniinvazivni lé¢by
SRM.
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Aktivni sledovani

Populaéni studie porovnavaly onkologic-
ké vysledky chirurgického vykonu (RN nebo
PN) a nechirurgického feseni u nddord <4cm.
Analyzy prokazaly signifikantné nizsi mor-
talitu specifickou pro RCC u pacientl léce-
nych chirurgicky (3, 4). Pacienti zafazeni do
kontrolniho ramene vsak byli starsi, s vyssim
poctem komorbidit a méné vhodni pro ope-
raci. Umrtnost z jinych pfi¢in ve skupiné bez
chirurgického vykonu vyznamné prevysova-
la Umrtnost ve skupiné |écené chirurgicky.
Analyzy skupiny starsich pacienttd (> 75 let)
neprokazaly stejny benefit chirurgické 1écby
v umrtnosti specifické pro RCC (4, 5).

Pacienti starsi, se zdvaznymi komorbidi-
tami, s incidentalné diagnostikovanymi RCC
maji nizkou specifickou mortalitu na RCC a sig-
nifikantné vyssi mortalitu z jinych pficin (6).
Aktivni sledovani je u SRM definovano jako
sledovani velikosti nadoru sériovym zobra-
zenim bficha (ultrazvukem, CT nebo mag-
netickou rezonanci) s opozdénou intervenci
vyhrazenou pro nadory vykazujici klinickou
progresi béhem sledovani (7).

Nerandomizovana studie Delayed
Intervention and Surveillance for Small Renal
Masses porovnavala AS s primarni interven-
ci. Ze 497 zafazenych pacientl si 274 (55 %)

zvolilo primarni intervenci a 223 (45 %) AS,
znichZ 21 (9 %) preslo na odlozenou interven-
ci. Pacienti s AS byli starsi, méli horsi ECOG,
celkové komorbidity a kardiovaskuldrni ko-
morbidity, méli mensi nadory a castéji méli
mnohocetné a bilateralni Iéze. Celkové preziti
(OS) po primérni intervenci a AS bylo 98%
a2 96% po 2 letech a92% a 75% po 5 letech
(log rank, p = 0,06) (Obr. 1). Po pétiletém sle-
dovani bylo pfreziti specifické pro karcinom
(Cancer Specific Survival - CSS) 99% pro pri-
marni intervenci, resp. 100 % pro AS (p =0,3).
V regresni analyze nebylo AS prediktorem
délky OS nebo CSS (8).

Komparativni studie, kterd hodnotila sou-
bor pacientl ve véku >75 let, prokazala sni-
zeni OS u skupiny [é¢ené AS a RN ve srovnani
s PN pro cT1 RCC. Pfi multivariantni analyze ale
nebyla délka OS spojena s vékem a komorbidi-
tami. Chirurgicka lé¢ba u populace nad 75 let
nevedla k prodlouzeni OS (9).

Patel et al. v retrospektivni analyze po-
rovnavajici RN vs. PN vs. AS pro nadory cT1a
u souboru 202 pacient( pfi sledovani 34 mé-
sicli nepozorovali Zaddné statisticky vyznamné
rozdily v OS a CSS (10). Béhem AS byla prd-
mérnd mira rdstu tumoru 0,21 cm/rok. Nulovy
rist vykazovalo 53 % SRM fesenych AS. Rozdil
v OS a CSS pro AS, RN a PN nebyl statisticky

Obr. 1. Kaplan-Meier kfivka celkového preZiti u pacientti se SMR. V OS nebyl po dvou, Etyfech ani péti letech
sledovdni signifikantni rozdil (p = 0,06). Prevzato z Pierorazio PM et al. (8)
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signifikantni (AS—CSS 98,6 %, AS—0S 83 %;
RN—CSS 92,6 %, RN—OS 80,4 % PN—CSS 96,6 %,
PN—OS 90,0 %).

Histologicka verifikace SRM je voditkem
k identifikaci tumord s nizsim rizikem progrese
na zakladé histotypu a gradingu, které Ize sle-
dovat. Znalost histologie mize také pomoci
pfizplsobit ¢asovy harmonogram sledova-
ni. V nejvétsi kohorté biopsii SRM, feSenych
pomoci AS, byl pozorovan vyznamny rozdil
v rdstu tumoru mezi rGznymi histologickymi
subtypy RCC. Nadory z jasnych bunék rostly
rychleji nez rendini papildrni karcinom typu 1
(v prméru 0,25 a 0,02 cm/rok) (11).

Obecné jsou kratkodobé i sttednédobé
onkologické vysledky u pacientl vyssiho
véku s komorbiditami dobré. AS nabizi moz-
nost minimalné inicidlniho monitoringu SRM,
v pfipadé progrese velikosti nddoru je mozny
prechod na aktivni lé¢bu.

Koncept AS se lisi od konceptu pozorného
vyckavani (Watchful Waiting - WW), ktery je
vyhrazen pro pacienty, jejichz komorbidity
kontraindikuji jakoukoli néslednou aktivni lé¢-
bu a nevyzaduji nasledné pouziti zobrazova-
cich metod, pokud to neni klinicky indikovano.

Radiofrekvencni ablace

K vyvolani termického efektu na tkan se
pouziva radiofrekvencni elektroda zavedena
pod obrazovou kontrolou do centra SRM. Pfi
prichodu vysokofrekvenc¢niho stfidavého elek-
trického proudu (400—460kHz) tkani vznika
vlivem indukované oscilace iontt v okoli elek-
trody teplota 60—-90°C, vysledkem je irever-
zibilni denaturace bilkovin. Termicky efekt je
z3visly na maximalni dosazené teploté a délce
ablace, vede také k obliteraci cév v nadoru a je-
ho okoli. Pro zajisténi dostatecného efektu je
nutné provést ablaci celého nddoru s 5-6 mm
bezpecnostnim okrajem. Vétsina pfistrojl po-
uziva k ovéfeni Uspésnosti ablace méreni im-
pedance cilové tkdné (impedance je ekvivalent
elektrické rezistence tkdné pro stfidavy proud,
jeji vzestup béhem ablace je zndmkou dehyd-
ratace cilové tkané). Pooperacni CT provedené
tfi mésice po vykonu s prikazem ztraty syceni
nadoru po podani kontrastni latky a priikazem
jizvy v okolni tkdni hodnotime jako znamku
uspésnosti RFA (Obr. 2). Pokud je po prvni lé¢-
bé RFA prokdzané reziduum SRM, Ize vykon
s odstupem opakovat.

www.onkologiecs.cz

PREHLEDOVE CLANKY (

MINIINVAZIVNI LECBA A AKTIVNI SLEDOVANTRENALNIHO KARCINOMU

Obr. 2. Radiofrekvencniablace: 2A—tumor stiedniho segmentu pravé ledviny velikosti 35 mm (korondrni rovi-
na). 2B - periprocedurdini skeny (transverzdini rovina), zavedené 3 bipoldmi RFA jehly do tkdné tumoru (Cervené
Sipky), vykon proveden v celkové anestezii v poloze na biise, aplikovand energie 75 kJ. 2C — kontrolni vysetieni za
9meésict po RFA, patrnd ztrdta syceni je zndmkou nepfitomnosti viabilni nddorové tkdné, piitomny ,halo sign”
—vazivovy prstenec (Zluté Sipky) na okraji ablacniho pole v tukovém pouzdru ledviny.

A

Pocatecni Gispésnost na casném (tj. jeden

mésic) zobrazeni po jednom sezeni RFA je
94 % u nddort cT1aa 81 9% u nadorl cT1b (12).
To je obecné feSeno opakovanim RFA, pfibli-
zujici se k celkové Uspésnosti >95% s jednim
nebo vice sezenimi (13).

Vysledky dlouhodobého sledovani po
RFA udavaji pétileté OS 73-79% (12, 13).
Onkologické vysledky u nadortd cT1a byly
pfiznivé. V nedavné studii byla mira deseti-
letého preziti bez onemocnéni (Disease Free
Survival - DFS) 82%, ale u nddord >3 cm
doslo k vyznamnému poklesu na 68% (13).
Také v souborech pacientd s tumory T1b
(4,1-7,0cm) byla pétiletd mira preziti (DFS)
74,5% az 81 % (12, 14).

Obecné se vétsina recidiv onemocnéni
vyskytuje lokalné a recidivy po pétiletech jsou
vzacné (14). Komplikace se po RFA vyskytuji
az u 29% pacientdl, nej¢astéji jde o hematu-
rii, postabla¢ni syndrom (myalgie, horecka,
nauzea), perirenalni hematom nebo porané-
ni interkostalniho nervové cévniho svazku.
Metoda RFA je vyhodné z ddvodu maximalni
ochrany okolniho parenchymu, kdy 3etfi led-
vinu a tim nezhorsuje jeji funkci. Souc¢asna do-
poruceni Evropské urologické asociace (EAU)
doporucuji k osetfeni metodou RFA nadory
do velikosti 3cm.

Mikrovinna ablace
Nejvétsi klinické zkusenosti jsou s mik-
rovinnou ablaci (MWA), kterd v porovnani

Obrazovd dokumentace z archivu autorského kolektivu

s RFA dosahne vyssich teplot v kratsim case,
dochazi u ni také k nizsimu perivaskularni-
mu pohlcovéani tepelné energie. Mikrovinna
ablace tak nabizi moznost ablace nador(
vétsi velikosti pfi kratsim trvani vykonu. Ve
studii s medidnem sledovani 40 mésict byla
pétiletd mira lokalni progrese onemocnéni
po mikrovinné termoterapii 3,2 %, vzdalené
metastézy se vyvinuly u 4,3 % pacientt (15).
Guo et al. u souboru 109 pacient se SRM
stadia cT1a dosahli technického uspéchu
u 100 % nadorl. Kompletni remise dosahli
u 101 (95,3 %) pacientU. Preziti bez lokalni
progrese bylo 100,0 %, 92,8 % a 90,6 % po
1, 2 a 3 letech. Celkové preziti bylo 99,0 %,
97,7 % a94,6% po 1,2 a3 letech (16). Aarts et
al. vsouboru 100 pacientl osettili MWA 109
nadord ledvin, 85 stadia cT1a a 23 ve stadiu
cT1b. Median velikosti tumoru byl 3,2cm.
Primarni efektivita hodnocena jako ztrata
syceni nddoru pfi kontrolnim kontrastnim
CT za 4 tydny po vykonu byla 89% pro cT1a
nadory a 52 % pro pT1b nadory. Po oSetfeni
druhou aplikaci MWA byla efektivita 99 %
pro cT1aa95% pro pT1b nddory. Komplikace
vykonu 3-5 stupné Clavien-Dindo klasifika-
ce se vyskytly u 4% pacientt (17). Vysledky
dlouhodobého sledovani nejsou zatim do-
stupné.

Kryoablace
Kryoablace (KA) vyuzivé k destrukci SRM
nejcastéji sondu s tekutym dusikem. Teplota
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v centru tumoru -40 az -60°C vyvoldva hy-
potermickou nekrézu, ktera je zplsobena
destrukci bunécnych organel a bunécéné sté-
ny krystaly ledu (Obr. 3). Kryoablace vykazuje
mensi stupen poskozeni urotelu, je proto
vhodnd k oSetfeni SRM lokalizovanych v bliz-
kosti kalichopénvi¢kového systému. V po-
rovnani s RFA je vykon také méné bolestivy
a vysledny efekt Ize I1épe hodnotit na zob-
razovacich metodéch. Pétileté OS u nadoru
cT1a presahuje 90 %. Nejcastéjsi komplikaci
je krvaceninebo hematurie. Incidence kom-
plikaci roste imérné s velikosti nadoru (18).

Onkologické vysledky po KA byly u na-
dorli cT1a obecné pfiznivé. V nedavno pu-
blikované sérii 308 pacientli s nadory cT1a
a cT1b podstupujicich KA byla lokalIni recidiva
pozorovana u 7,7 % nadorl cT1a vs. 34,5%
nadord cT1b (19). V souboru 134 pacientu
s cT1 RCC (stfedni velikost tumoru 2,8 cm)
po perkutanni kryoablaci bylo desetileté DFS
94 % (20). V dalsi velké sérii 220 pacientli s na-
dory cT1 osetfenymi KA bylo pétileté preziti
bez lokalni recidivy 93,9 %, zatimco pfreziti
bez metastéaz se blizilo 94,4% (21). Lokalni
kontrola onemocnéni po tfech letech se uda-
va pouze u 60,3 % (22), mira PFS po dvanicti
mésicich 66,7 % (23). Recentni studie uda-
vaji po KA pétiletou nadorové specifickou
umrtnost (CSM - Cancer Specific Mortality)
7,6—9% (24, 25).

Uspésnost KA je také zavisla na velikosti na-
doru, pfi multivariantni regresi se riziko progre-
se onemocnénizvysilo 0 32% s kazdym zvyse-
nim velikosti nadoruo 1cm (HR: 1,32, p <0,001).
U nadortl cT1b vyznamné klesa mira lokalni
kontroly nadoru (19). Vysledky multivariatni
analyzy prokazaly, ze kryoablace nadort cT1b je
spojena s 2,5 nasobnym zvysenim rizika umrti
na RCC ve srovnani s PN (24).

Porovnani metod termalni
ablace s parcialni resekci ledviny
Pro jasné porovnani metod termalni
ablace a PN chybi dostatek kvalitnich dat
zrandomizovanych studii s dostate¢né dlou-
hou dobou sledovani. V nékolika jednora-
mennych nekomparativnich studiich bylo
prokdzano, ze metody TA jsou spojeny s dob-
rym dlouhodobym pfezitim (26, 27). Neni tak
zcela jasné, zda je tento pfinos zpUsoben
pfiznivym pfirozenym vyvojem takovych
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Obr. 3. Kryoablace: 3A — tumor stiedniho segmentu levé ledviny (transverzdini fezy, viastni vykon se provddi
v poloze na brise). 3B — periprocedurdini sken, zavedeni Chiba jehly do perirendiniho prostoru a vytvoreni vzdu-
chové disekce (Zluté Sipky) pred viastni kryoablaci jako ochrana tracniku a kaudy pankreatu pred poskozenim.
3C - zavedené dvé kryoablacni jehly do tumoru, patrny rozsah zmraZené tkdné, tzv. ,ice ball”. 3D — kontrolni
skeny na konci vykonu, viditelny rozsah ablace, tzv. ,kryo ghost lesion”. 3E — kontrolni vySetieni po roce. Ztrdta
syceniléze je zndmkou nepritomnostiviabilni nddoroveé tkdné. 3F — kontrolnivysetreniza Ctyriroky pro provedené
KA. Retrakce fibréznijizvy po tumoru bez zndmek rezidua ¢i recidivy nddoru.

Obrazovd dokumentace zapdjcena se souhlasem prim. MUDr. Jana Kristka, Ph. D., Oddeéleni radiologie,

Masarykdv onkologicky tstav, Brno

nadorl nebo terapeutickou ucinnosti TA ve
srovnani s PN. Data z nékolika srovnévacich
studii naznacuji, ze TA mlze byt spojena
s horsimi onkologickymi vysledky (OS, CSS,
DFS), pokud jde o lokdlni recidivu a metasta-
tickou progresi a mortalitu specifickou pro
karcinom (24, 25, 28). Panel expertd EAU pro
Doporuceni pro l1é¢bu rendlniho karcinomu
provedl| systematickou analyzu srovndvacich
studii zahrnujicich vice nez 50 pacientl TA
s PN pro renalni nadory TINOMO. Do analyzy
bylo zahrnuto 26 nerandomizovanych srov-
navacich studii publikovanych v letech 2000
az 2019 s celkovym poctem 16 780 pacient(
(29). Panel dospél k zavéru, Zze soucasné udaje
jsou nedostate¢né k tomu, aby bylo mozné
ucinit zavéry ohledné klinické G¢innosti TA ve
srovnanis PN. Vzhledem k témto nejistotdm
za pritomnosti pouze nekvalitnich dlikazl
Ize metody TA doporudit pouze fragilnim
a/nebo komorbidnim pacientdm s malymi
nadory ledvin.

Mezi metody zatim spiSe experimentalni
patfi také ultrazvuk o vysoké intenzité (HIFU
- High Intensity Focused Ultrasound), ale
zku$enosti s touto metodou jsou velice li-
mitované. Také v CR jsou metody TA bézné

dostupné, dominantné pouzivanou meto-
dou je MWA. V roce 2021 bylo provedeno
69 vykont MWA a 43 vykon( metodou RFA.
Kryoablace je dostupnd zatim pouze na jed-

nom pracovisti.

Zaver

Vétsina populacnich studii prokazuje vy-
znamné niz$i imrtnost na SRM u pacientd Ié-
¢enych chirurgicky ve srovnani's nechirurgickou
lé¢bou. V kohortach s pouzitim metody AS je
rGst malych rendlnich tumord ve vétsiné piipadd
nizky a progrese do metastatického onemocné-
ni je vzacna (1-29%). Metodu AS Ize nabidnou
informovanym pacientd nad 75 let véku.

Studie s nizsi mirou evidence naznacuji
vysokou miru recidivy onemocnéni po RFA
nadord >3 cm a po kryoablaci nddord >4 cm.
Také naznacuji vyssi miru lokalni recidivy u te-
rapii TA ve srovnani s parcidlni nefrektomii.
Pfed aplikaci metody TA je doporuceno pro-
vést biopsii tumoru. Neni doporuceno prova-
dét RFA unadorli >3 cm a KA unadort >4cm.
V CR je na fadé pracovist bézné dostupna
metoda radiofrekvencni ablace a také MWA.

Literatura u autorky
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