PREHLEDOVE CLANKY

Ve fazi metastazovani je viak hladina TGF-3 vysoka
a zesiluje angiogenezi, progresi maligniho one-
mocnéni a imunosupresi. TGF-3 se tedy chova jako
nadorovy supresor i jako onkoprotein (44).

Pfedpoklada se, 7ze miR-143 a miR-145 vyka-
zuji tumorsupresorovou funkci prostrednictvim
ovlivnénf epitelidlné-mezenchymalni tranzice (45).
Epitelidlnémezenchymalni tranzice je proces, bé-
hem néhoz dochazi k pfeméné epitelidinich bunék
v bunky mezenchymalni. Zakladnimi patofyziolo-
gickymi mechanismy procesu jsou zfejmé snizeni
hladiny E-kadherinu a zvysena exprese vimentinu
vedoucf ke ztraté adhezivity a zvysené motilité
bunék (46). V RCC je patrné miR-143 zapojena do
regulace bunécného cyklu, protoZze mezi jeji pre-
dikované cile patfi VHL a p53 (46).

DLOUHE NEKODUJICI RETEZCE
RNA

Dlouhé nekddujici RNA (long non-coding RNA,
INcRNA) jsou RNA transkripty, které nekdduji
funkeni proteiny a obecné maji délku vice nez 200
nukleotid( (47).

Prikladem prognostické IncRNA je NONH-
SAT123350, jejiz zvysena hladina exprese byla
spojena s delsim OS a DFS pacientl s nemetasta-
tickym RCC (47). V dalsi studii autofi identifikovali
Inc-ZNF180-2 se zvy3enou hladinou u pokrocilych
stadif RCC ve srovnani s lokalizovanym tumorem
nebo normalni renalni tkani. Nizka hladina Inc-
-Z/NF180-2 u téchto tumorl korelovala s kratsim
celkovym prezitim a nadorové specifickym prezitim
pacientl (48). Coxova multivaria¢ni analyza navic
vyhodnotila Inc-ZNF180-2 jako nezavisly prediktor
preziti bez progrese (35). Nové identifikovanou
nadoroveé supresorovou INcRNA pfedstavuje DRAIC,
jejiz zvysend exprese je spojena s dobrou progné-
zou RCC (48), naopak zvysena exprese PVTT je aso-
ciovana se zmnoZenim onkogenu Myc a Spatnou
progndzou (47). Na zakladé analyzy sekvenacnich
dat 444 vzork ccRCC klinickych stadif I-ll sestavili
Qu a kol. prognosticky systém zaloZzeny na expresi
Ctyf IncRNA. Prognosticky systém dokdzal rozdélit
pacienty na skupinu s vysokym a nizkym rizikem ve
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smyslu klinického prdbéhu a dosahoval vyssi pres-
nosti predikce nez bézné hodnotici systémy jako
TNM klasifikace, grade, velikost tumoru atd. (49).

CIRKULUJICI NADOROVE BUNKY

Jednad se o uvolnéné nadorové bunky z primar-
niho nadoru, které po vstupu do cirkulujici krve
mohou byt rozneseny do nejriiznéjsich organd.
Jsou povazovany za mozny zdroj vzdalenych me-
tastaz a lokalni recidivy (50). Vysetfeni patfi mezi
metody tzv. tekutych biopsif (liquid biopsy), které
jsou schopné poskytnout detailngjsi informace
o heterogenité nadorového onemocnéni pii mini-
malné invazivnim vysetieni, kterym je odbér krve.
Vzhledem k poctu nddorovych bunék v periferni
krvi vyzaduje jejich ziskani pokrocilych laborator-
nich technologii (51). K detekci cirkulujicich nado-
rovych bunék (CTC) u naddord ledvin se nejcasté)i
vyuZiva metod zaloZenych na izolaci bunék dle
epitelidlnich ¢i nonepitelidinich markerd (napf. Ep-
CAM - Epithelial Cell Adhesion Molecule, CA IX -
carboanhydraza 9, CD 14 a dalsi). Dalsi moznosti
jsou metody real-time PCR (cilem této metody
jsou nejcastéji detekce transkritpd CA IX, VHL — gen
VonHippelLindau, Cadherin 6) nebo izolace na
zakladé velikosti (napr. filtrace dle velikosti — aparat
Metacell) v kombinaci s cytomorfologickou a ge-
novou analyzou (51).

PROGNOSTICKE MODELY

Vypovidajici hodnota rizik, onkologickych vysledk
a celkové progndzy jednotlivych prognostickych
faktor( neni dostatecnd, pokud je pouZijeme sa-
mostatné. Proto byly seskupeny do prognostickych
modeld, které byly opakované validovany a reeva-
luovany. Pro lokalizované onemocnéni patif mezi
nejuzivanéjsi model UISS (University of California
Integrated Staging systém) a Leibovich z roku 2003
(vytvofen jen pro svétlobunécny karcinom) s mo-
difikacf z roku 2018, ktery jiz hodnotf vsechny histo-
logické podtypy rendiniho karcinomu (Tab. 3). Pro
metastaticky karcinom byl vytvoren plvodni model



