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BENIGNI HYPERPLAZIE PROSTATY

MUDr. Marcela Cechova

DEFINICE

Benigni hyperplazie prostaty (BPH) je nezhoubné zvétseni predstojné zldzy komprimujici prostatickou &ast uretry
a Casto zpusobuijici prekazku v odtoku moci. Poruchy mikce zplsobené BPH jsou fazeny do vétsi skupiny ozna¢ované
jako LUTS (Lower Urinary Tract Symptomes).

EPIDEMIOLOGIE

Benigni hyperplazie prostaty predstavuje nejrozsifenéjsi medicinsky problém muzi stfednich a starsich ro¢nikd. Se
zvysujicim se vékem dochazi vlivem plisobeni androgent ke zvétSovani Zlazy. Histologické zmény ve smyslu adeno-
myomatoézni hyperplazie prostaty |ze prokézat v paté dekadé Zivota u vice nez 40 % muzd, v osmé dekadé ve vice nez
80 %. Polovina muzl nad 60 let ma mikéni obtize a ¢tvrtina prichazi k 1ékafi. Protoze symptomy mnohdy nejsou pilis
vyrazné a nastupuji pozvolna, ¢asto se na né nositel adaptuje.

ETIOLOGIE

Vznik benigni hyperplazie prostaty je multifaktoridlni. Nejvétsi vyznam md hormonalni prostiedi a jeho pusobeni
na prostatickou buriku. Hladina testosteronu, resp. dihydrotestosteronu (DHT), ovliviuje fyziologicky vyvoj prostaty
i homeostazu prostatické buriky. U nemocnych s BPH byvaji vyssi koncentrace androgenut i estrogen(. Testosteron
je konvertovan v prostatické bunce enzymem 5a reduktdzou na aktivni metabolit DHT. Estrogeny zvysSuji pocet
receptort pro DHT, ¢im zvysuji senzi-

Urinary tivitu prostatické tkané k jeho ucinku.
bladder // Preprostatic sphino | Androgeny potlacuji apoptdzu prostat-
- / [ ickych bunék. Prostata ma tvar kuzele

bazi pfiléhajici k hrdlu mocového
méchyfe a vrcholem naléhajicim na
svalovinu panevniho dna. Ma adeno-
fibromyomatdzni strukturu uzavienou
c tenkou fibréozni kapsulou. Zakladem
antral o, R L, N ,
zone (CZ) anatomického a histologického déleni
prostaty je koncepce dle McNeala, ktera

—— Vas deferens

/A

Transition zone (TZ)

Antenior fibromuscular
stroma (AZ) —_| |

Verumontanum —— rozdéluje prostatu na stromdlni cast
Peripheral a zény v glandularni ¢asti zldzy (zéna
zone (PZ) — periferni - Pz, centralni - Cz a pfechodna

- Tz). Pfechodna a periuretralni zéna,
kde zmnozené Zlazky davaji vznik BPH
T Prostatic (obr. 1), z periferni zony vychazi obvykle
urethra karcinom prostaty.

Obr. 1: Zonalni anatomie prostaty dle McNeala

Postupnd hyperplazie Tz a periuretrédlnich Zlazek komprimuje ostatni prostatické laloky a vytvafi tlak uvniti pouzdra
na prostatickou uretru. Vysledkem je obstrukce pritoku moce. To je mechanicka slozka zapficinujici poruchy mikce.
Svalovina méchyre reaguje zprvu hypertrofii, pozdéji je nahrazovana slozkou fibroelastickou. V nékterych pfipadech
mohou byt postizeny i horni mocové cesty a stav mize vyustit az v selhani ledvin. Velikost prostaty nekoreluje se
stupném obtizi a kvalitou mikce.

SYMPTOMATOLOGIE

Pro viechny pfiznaky je typicky plizivy nastup, takze se pacient jejich pfitomnosti pfizplsobi a mnohdy je ani nevnima.
Nékdy je dokonce povazuje za samoziejmy ndstup stafi. RozliSujeme pfiznaky jimaci a vyprazdriovaci. Pro moznost
srovnani vysledkl terapie mezi novymi lé¢ebnymi modalitami ale i pracovisti byla vytvofena skérovaci schémata,
napf. IPSS (International Prostatic Symptom Score). Toto symptomové skore je uzite¢né pro vychozi hodnoceni stavu
onemocnéni, pomaha pfi rozhodovani o lé¢ebné strategii a pozdéji mize byt voditkem ke srovnani Uspésnosti l1é¢by.



Symptomy BPH

« oslabeni proudu moce, az prerusovany proud moce
- opozdény zacatek mikce (retardace startu)

« Casté moceni (polakisurie)

« no¢ni moceni (nykturie)

« termindIni odkapavani moce

« pocit nekompletniho vyprazdnéni méchyre

+ nutnost tla¢eni na moceni

« urgentni mikce (nemoznost oddalit moceni)

Moznou komplikaci BPH, zejména pfi soucasné cystolitidaze, mize byt hematurie. Od ¢astého moceni je tfeba odlisit
paradoxni ischurii, tedy mimovolné tiniky moci z pfeplnéného mocového méchyre. Komplikaci LUTS pfi BPH mUze byt
akutni retence modi (je tfeba ji odlisit od anurie), voditkem je klinicky obraz a vysetreni.

DIAGNOSTIKA
Diagnostika BPH se opira o zhodnoceni klinickych obtizi, laboratorni a klinické vysetfeni, ultrasonografii a vyhodnoceni
proudu moce uroflowmetrii.

Diagnostika LUTS

« Klinické vy3etfeni, véetné p.r.

- Laboratorni vysetfeni, véetné PSA, fPSA

- Ultrasonografie — ledviny, méchyf, postmik¢ni reziduum
« Uroflowmetrie

Zakladni vysetreni

Rozsifena vysetieni + Endoskopie
« Urodynamické vysefeni — PQ studie

Mezi rizikové faktory progrese LUTS patfi: vék, hladina PSA, velikost prostaty a inicialni obtize. U pacient( s rizikovymi
faktory je vhodné zahdjit preventivni opatfeni. Zatimco nékteré rizikové faktory progrese BPH (vék a hormonalni stav)
ovlivnit nemuizeme, nejdllezité;jsi rizikové faktory chirurgické Ié¢by (Qmax a pocet nykturii) se snaZime farmakoterapii
zlepsit.

DIFERENCIALNI DIAGNOSTIKA

Diferencialni diagnostika je Siroka. Od fimédzy, pfes zdZeniny mocové trubice, uroinfekci, cystolitidzu ¢i pfitomnost
cizich téles. Casto se za pfiznaky skryva hyperaktivni moc¢ovy méchyf a dalsi neurologické a funkéni poruchy dolnich
mocovych cest. Vyloucit je nutno i zhoubna onemocnéni prostaty a mocového méchyre.

LECBA

Podle stupné obtizi nemocného, vysledkl laboratornich a zobrazovacich vysetreni a stupné obstrukce podle uroflow-
metrického vysetfeni stanovujeme vhodny lé¢ebny postup. Cilem lé¢by je zmirnéni pfiznakd, prevence jejich progrese
a zabranéni vzniku komplikaci.

Lécba LUTS
L. « Edukace
Sledovéni - Uprava zivotniho stylu
- Fytofarmaka
- a-lytika
« Inhibitory 5a-reduktazy
Farmakoterapie « Anticholinergika

« Inhibitory fostodiesterazy 5
« B3-mimetika
« Kombinované preparaty

« Transuretralni resekce prostaty (TURP)
« Transuretrdlni incize prostaty (TUIP)
Chirurgicka lécba « Transvezikalni prostatektomie (TVPE)
+ Termické metody - TUNA, TUMT

« Lasery - HoLEP




Peclivé sledovani preferujeme u nemocnych s mirnym stupném obtizi, kde Uprava Zivotniho stylu, pitného a dietniho
rezimu vede ke stabilizaci ¢i zlepSeni obtizi.

Farmakoterapie zahrnuje nékolik lékovych skupin. U jednodussich symptoma obvykle podavéame Iéky v monoterapii,
u pacient( se stfednimi a zavaznymi symptomy pak volime kombinovanou lécbu.

Prvni linii farmakoterapie LUTS u muzd predstavuji a-blokatory. Ty ovliviuji nervova zakonceni v oblasti hrdla
mocového méchyre a prostatické uretry, méné selektivni pfipravky plsobi i v cévach (obr. 2). Uroselektivitou pfipravkd
je dano mnozZstvi a charakter nezadoucich ucinkd. Alfuzosin, tamsulosin a silodosin maji signifikantné nizsi vyskyt
nezadoucich U¢ink(, u doxazosinu a terazosinu je pro jejich hypotenzni U¢inek vhodna titrace davky. Mezi nejcasté;jsi
nezadouci Ucinky patfi hypotenze, poruchy ejakulace a floppy iris syndrome. Pro a-lytika je charakteristicky rychly
nastup ucinku, pIné ucinnosti ale dosahuji v pribéhu nékolika tydnd. U pacient( s kolisavou intenzitou obtizi je mozné
intermitentni podavani.
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Obr. 2: adrenergni receptory v prostaté a prostatické uretre

Dalsi skupinou jsou inhibitory 5a-reduktazy, které vyuzivaji blokady pfemény testosteronu na aktivni DHT na Urovni
prostatické buriky. Utlum proteosyntézy vede ke zmen3eni Zlazy. Jejich predstaviteli jsou finasterid a dutasterid.
Pripravky této skupiny jsou doporuc¢ovany u muzl se stfednimi a zdvaznymi symptomy LUTS a zvétSenou prostatou.
Jejich nevyhodou je pomaly nastup ucinku, naopak jsou ale vhodné pro dlouhodobou [é¢bu, kdy vedou ke snizenirizika
akutni retence moce a jsou doporucovany k ovlivnéni progrese onemocnéni. U ¢asti pacientl dochazi k nepfijemnym
dopaddm v sexudlni oblasti, zejména ke snizeni libida a porucham ejakulace. Tyto pfipravky by nemély byt podavany
muzam, ktefi planuji graviditu partnerky, a darcim krve. Inhibitory 50-reduktazy snizuji hladinu PSA o 50 %, s tim je
tfeba pocitat u pacientd v ramci diagnostiky zhoubného postiZzeni prostaty.

K dispozici je i kombinovany preparat dutasteridu a tamsulosinu (Duodart®) pro pacienty se stfedné zavaznymi az
zavaznymi symptomy LUTS a zvétSenou prostatou. Kombinovand lé¢ba je Gcinnéjsi oproti medikamentézni monotera-
pii v redukci rizika progrese BPH, rizika akutni retence moci a nutnosti invazivni 1éCby.

Dalsi moznosti v lé¢bé LUTS je podani anticholinergik, jak neretardovanych (oxybutinin, trospium, propiverin,
tolterodin), tak i retardovanych (solifenacin, tolterodin, fesoterodin, darifenacin). Tyto preparéty jsou vhodné zejména
u pacientl s iritacni symptomatologii (urgence, polakisurie). Opatrnosti pfi podavani anticholinergik je tfeba u pacient(
s vyznamnou obstrukci mocovych cest vzhledem k riziku ndrdstu postmikéniho rezidua az retence moci. Nové
jsou k dispozici preparaty kombinujici anticholinergika s a-lytiky (Urizia®). Kombinovana Iécba je vhodné zejména
u pacientl s nedostate¢nym efektem pfi monoterapii.

K lé¢bé LUTS je nové schvadlen i tadalafil 5 mg (Cialis®). Ten patfi mezi inhibitory fostodiesterazy 5, které se uZivaji
s dobrym efektem u erektilni dysfunkce. U¢innost tadalafilu je srovnatelna s tamsulosinem, navic dochazi ke zlep3eni
sexudlnich funkci.

Dalsi novinkou v 1é¢bé LUTS jsou $3-mimetika. Stimulaci B3-adrenergnich receptor(i v hladké svaloviné detruzoru
dochazi k jeho myorelaxaci. Mirabegron (Betmiga®) je vhodny zejména u pacientd s iritacni symptomatologii.

Pocet pacientl [écenych chirurgickou lé¢bou se v poslednich 20 letech sniZil, pfesto z{istava pro ¢ast pacient( refrak-
ternich k farmakoterapii jedinym fesenim. V Ceské republice roéné podstoupi chirurgickou lé¢bu 5600 pacientli se
zbytnénim prostaty. Zlatym standardem chirurgické [é¢by je transuretralni resekce prostaty (TURP). Pomoci endoresek-
toru zavedeného pres mocovou trubici do méchyfe se elektrickou klickou resekuje prostaticka tkan. Mezi mozné
komplikace tohoto vykonu se fadi retrogradni ejakulace, inik moci nebo vznik ziZenin v mocové trubici. Po TURP
adenom nezfidka recidivuje a vykon je tfeba opakovat. U pacientd s mensi prostatou je alternativou transuretralni
incize prostaty (TUIP), pfi niz je elektrickou klickou provedena discize hrdla méchyre. Vykony laserem - transuretralni
laserova prostatektomie (TULP) — pfedevsim holmiovym nebo green laserem, jsou pro nemocné méné zatézujici a jsou
vhodné hlavné u rizikovych pacientt. Vysledky jsou srovnatelné s TURP.



Termické metody vyuZivaji koagulacni nekrézu ke zmenseni objemu prostaty. Tyto metody jsou zatizeny mensi
morbiditou, jejich U¢innost je viak v porovnani s TURP nizsi. U pacientu s velkou cystolitidzou nebo dalsimi kompli-
kujicimi faktory je spolehlivou lé¢bou volby oteviend suprapubickd prostatektomie (TVPE) s dobrym dlouhodobym
efektem.

SLEDOVANI

Sledovani vychazi zdoporuceni Ceské i Evropské urologické spole¢nosti. Podle charakteru obtiZi a typu terapie obvykle
ve tfi- az Sestimésicnich intervalech, kdy je zhodnocen klinicky stav, provedeno ultrasonografické vysetieni a uroflow-
metrie. Laboratorni sledovani se provadi obvykle v ro¢nim intervalu, kdy se sleduje hladina PSA a fPSA. Sledovani po
operaci probiha v zavislosti na klinickém stavu, dale pak vétsinou v ro¢nich intervalech

LITERATURA

K dispozici u autort

KARCINOM PROSTATY

MUDr. Michaela Matouskova

EPIDEMIOLOGIE
Zhoubné nadory prostaty jsou v Ceské republice nej¢astéjsim nové diagnostikovanym onkologickym onemoc-
nénim muzské populace, incidence v roce 2013 doséhla 135/100000, tj. 6846 nové diagnostikovanych nador(
prostaty (graf 1). Mezi obyvateli CR Zije téméF 65000 muzli s nadorem prostaty. Mortalita fadi CaP na 3 misto.
Zachyt ZN prostaty se prudce navysuje od 80. let se zavedenim vysetfeni prostatického specifického antigenu
(PSA) do klinické praxe. Soucasné doslo k posunu ve prospéch ¢asnych stadii. Vyznamné se uplatiiuje heredi-
tarni a etnicka zatéz. Incidence narlista s vékem, studie autopsii potvrzuji vysoky nalez karcinomu Zlazy u muzi
po Sedesatce a u 80letych Ize nalézt lozisko karcinomu prakticky vzdy (latentni karcinom). Jen v malém poctu
pfipadi se viak nador klinicky manifestuje a v jesté nizs$im je pfic¢inou umrti. Karcinom také zjistujeme nahodné
pfi prostatektomiich indikovanych pro mikcni problémy (incidentalni karcinom).
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Graf 1: Incidence a mortalita - zhoubné nadory prostaty
ETIOPATOGENEZE

Karcinom prostaty se svym biologickym chovanim odliSuje od ostatnich solidnich tumor(, roste pomalu, ma
dlouhy doubling time a Iéta se nemusi ménit. Zakladnim stimulatorem replikace prostatické buriky je testoste-
ron, resp. aktivné;jsi dihydrotestosteron (DHT), vznikajici konverzi z testosteronu vlivem enzymu 5a-reduktaza.
Testosteron je z > 90 % produkovan Leydigovymi burikami varlete, tvorba je ovliviiovana luteotropnim hormo-
nem hypofyzy. Regulatorem jsou LH-RH (luteotropin releasing hormon) sekretovany hypotalamem v objemech
fizenych na principu zpétné vazby hladiny plasmatického testosteronu. Mald ¢ast androgent je produkovana
nadledvinou a testosteron mGze jesté vznikat periferni konverzi ponejvice v kiizi a tukové tkani vlivem pfitomné
5a-reduktdzy. Buriky prostaty jsou povazovany za primarné hormonalné dependentni; deprivace androgenu
vede k potlaceni ristu nadoru, resp. bunéc¢nému zaniku (apoptdze). Obr. €. 3.



Obr. 3: hormonalni prostfedi prostaty (pfevzato z Remedia)

SYMPTOMATOLOGIE

Nador ponejvice vznika v tzv. perifernich zénach Zlazy a Sifi se excentricky (viz Mc Nealovo schéma, kapitola
o BPH). Dlouho tedy necini nositeli zadné obtize (mik¢ni, algické), dokonce i kdyz jiz prorista do okoli Zlazy pres
pouzdro. V pocatku onemocnéni je pacient zcela asymptomaticky, nékdy se onemocnéni projevi az vzdalenymi
metastazami. Lokalni ¢i lokoregiondlni pfiznaky jsou zndmkou pokrocilého onemocnéni.

Pfiznaky karcinomu prostaty

lokalni pFiznaky obvykle asymptomaticky
lokoregionalni pfiznaky « mikéni symptomatologie
(doprovézeji obvykle lokalné pokrocily tumor) « hematurie mikroskopicka ¢i makroskopicka

» hemosperma
- erektilni dysfunkce

* priapizmus
celkové ptiznaky - algicky syndrom pfi kostnich metastazach
(doprovézeji generalizované onemocnéni, - patologické zlomeniny
mohou byt soucasti paraneoplastickych - anemie pii myelosupresi
syndrom) « Unava, nechutenstvi, ztrdta hmotnosti, nddorova kachexie, febrilni stavy

« hyperkalcemie
« iledzni stavy
- diseminovana intravaskularni koagulopatie

DIAGNOSTIKA

Indikace pro stanoveni diagnézy by mély byt v souladu s kvalitou zivota nemocnych a ocekdvanym preziti, a to
predevsim u symptomatickych pacient(. Vybér diagnostickych metod musi odpovidat nasim moznostem nasled-
ného terapeutického ovlivnéni prdbéhu zhoubného onemocnéni prostaty. Bez histopatologického ovéfeni neni
mozné stanovit diagnozu a pacienta Iécit.



Diagnostika CaP

celkové vysetreni

vysetieni per rektum (DRE) + u malych tumor( neprikazné
« u pokrocilych - rozsah postizeni (ohraniceni, konzistence, pohyblivost proti
okoli)
hladina PSA « absolutni hodnota
Pokud je hladina PSA zvysend, nemusi byt - vékova specifita
elevace v korelaci s moznym CaP. - vintervalu 3.5 - 20 ug/I pomér f/t PSA
Pacient se zachytem zvysené hladiny PSA by mél | « sledovani v ¢ase - velocita PSA a DT-PSA
byt sledovén urologem. « vztah k hmotnosti prostaty — denzita PSA
trasnrektalni ultrasonografie (TRUS) « struktura zlazy, odliseni od BH neni mozné

- ohraniceni zlazy - extrakapsularni Sifeni a postizeni
semennych vacka
- usnadnuje biopsii prostaty

biopsie prostaty bez histologického ovéfeni neni stanovena dg.!!!
Pacient musi byt zajistén antimikrobialni
profylaxi, antitromboticka lIécba musi
byt upravena pacient pfeveden na LMWH
s normalizaci INR i APTT .

VYHLEDAVACi PROGRAMY

jsou obvykle zaméfeny na muzskou populaci od 50 let vyse. Jejich validita zatim neni obecné pfijimana a nebyla
ani zfetelné potvrzena oznamenymi vysledky rozsahlych studii v USA a v Evropé. Pro screening se zaméfenim na
vyhledavani ¢asné diagndzy CaP neni zcela jednoznacéné etické, medicinské i legislativni zd{vodnéni. Pfevazna
¢ast karcinomU incidentalnich nebo latentnich by se pravdépodobné klinicky neprojevila. Je zfejmé, Ze v fadé
pfipadl ¢asnych diagnéz muize byt provedena [é¢ba neimérna nizké biologické agresivité nadoru (overtreat-
ment). Pro to svédci, mimo jiné, nezménénd kfivka mortality na cap, kterd dokonce zaznamenala mirny pokles.
Touto aktivitou jsou odhalovény karcinomy 10 let pfed pravdépodobnym odhalenim diagnézy a 17 let pred
moznym umrtim na zhoubny nddor prostaty. Navic aktivnim vyhleddvanim nenachdzime pouze ¢asné formy
onemocnéni, ale i onemocnéni pokrocild ¢i metastatickd, pro tyto asymptomatické nemocné vsak nemuizeme
dosud Zadnou kurativni 1é¢bu nabidnout. Pfed ofenzivnim hledanim a hlavné biopsii je tfeba uvazit dalsi
okolnosti: vék pacienta, vyhled na preziti, komorbiditu, velikost prostaty, dynamiku PSA, denzitu a dalsi.
Kazdy asympotomaticky muz byl mél byt pfed odbérem PSA nalezZité poucen (viz pfiloha).

K omezeni poctu zbytecnych biopsii hleddme dalsi pomocné ukazatele a technologické postupy. Z laboratornich
testll Prostate Health Index (phi) stanoveny ze séra, méné pak PCA3 detekovany z moci po masazi prostaty, oba
vsak zatim nemaji uhradu z vefejného zdravotniho pojisténi. PHI je jiz zafazeno mezi laboratorni metody s Uhra-
dou v priibéhu roku 2017.. U opakovanych, méné u primo-, biopsii je mozné ke zpfesnéni diagnostiky vyuziti fuze
MRI a transrektalni ultrasonografie.

Bez histopatologického ovéfeni neni mozné stanovit dg CaP. Biopsie u indikovanych nemocnych opakujeme
v 6mésicnich intervalech, obvykle 3x. Dalsi postup je individualni.

Pacient se zdchytem zvy3ené hladiny PSA by mél byt sledovan urologem.

ProkdZzeme-li zhoubné onemocnéni prostaty, musi byt pacient dovysetfen, proveden staging onemocnéni
(stanoveni TNM klasifikace), ktery je voditkem pfi volbé terapeutického postupu (tab. 1).

Tab. 1: Diagnostika rozsahu onemocnéni

stav mocovych cest (ledviny, méchyf, velikost prostaty, postmikeni reziduum)

transabdomindlni ultrasonografie jatra

MRI rozsah postiZzeni prostaty a okoli

scintigrafie skeletu

rtg S+P

CT ledvin s vylu¢ovaci fazi a malé panve

v indikovanych ptipadech CT mozku




LECBA
Rozhodovéani o lé¢ebném postupu vychdzi ze stadia (rozsahu) onemocnéni, histopatologické klasifikace
(Gleasonovo skore) ¢i novéji grade grouping, pfedpokladané doby Zivota, komorbidit a preference pouceného
pacienta.

Lécba zhoubnych nadord prostaty by méla byt individualizovand a vychazet ze spolurozhodovani pouceného
pacienta.

Obecné u pacientll s nizkym GS vyssiho véku Ize doporucit pfisné sledovani (WW - watchful waiting), stejné
i pokrocilych nadorl s komorbiditami. U mladsich muz{ s nadory nizkého rizika (grade group 1 nebo 2, nizké PSA
a nevelkym rozsahem tumoru) je mozno doporucit active survilance s nutnosti opakovanych biopsii. Pfi progresi
onemocnéni umoziuji oba postupy moznost konvertovat na radioterapii nebo chirurgickou lé¢bu. Radikalni
prostatektomie (RP) je kurativni metodou lokalizovanych stadii, pfi hladiné PSA > 10 ug/I je doplnéna i panevni
lymfadenektomie. V3echny chirurgické pfistupy — otevreny, laparoskopicky i roboticky — jsou z hlediska onkolo-
gické bezpecnosti a vyskytu pooperacnich komplikaci rovnocenné. Po RP je doporucovano prolongovat trom-
boprofylaxi LMHW na dobu 4 tydnd. Az 70 % operovanych ma po vykonu erektilni dysfunkci (ED) a do 10% se
vyskytuje zavazna mocova inkontinence. Komplikaci nezfidka byva stendza v anastomoze uretrovezikalni. Dalsi
radikdlni moznosti l1é¢by je radioterapie, u lokalizovanych onemocnéni pouze na oblast prostaty s bezpeénost-
nim lemem, u pokrocilych onemocnéni s pfidanim hormonalni 1é¢by (suprese) a rozsifenim ozafovaného pole.

U lokalizovanych onemocnéni nizkého rizika je mozno implantovat trvaly zafi¢ (intersticidlni brachyterapie),
u viech nemocnych je mozné zafit zevnim zafenim. Volbou lé¢by je fotonova terapie, pro protonovou lécbu
nejsou v soucasné dobé data na podkladé EBM (evidence based medicine).

Hormonalni suprese je Ié¢bou volby metastatickych onemocnéni. Preferovana je monoterapie LHRH analogy
nebo GnRH antagonisty, u indikovanych pacientli mohou byt podany antiandrogeny v monoterapii.

U metastatickych stadii onemocnéni mize pfinést uUlevu analgeticka radioterapie zevnim zafenim nebo apli-
kace radioizotopd.

Pres dobrou odpovéd dochdzi u &asti pacientl k progresi a karcinom se stava kastra¢né refrakterni (nddor
progreduje pfi kastra¢nich hladindch testosteronu, pozoruje postupny nartst PSA nebo progresi na zobrazo-
vacich metodach). Kromé latek ovlivaujicich kostni metabolismus (BMA) k prevenci kostnich pfihod, je mozné
pacienty s CRPC lé¢it chemoterapii na bazi docetaxelu, podat nové hormondlini pfipravky ovliviujici androgenni
receptory (ARTA) — enzalutamid, abirateron, u vybranych nemocnych aplikovat a-zafi¢ 223Radium. Imunoterapie
neni v soucasné dobé dostupnd. U pacientld s pokrocilym onemocnénim je tfeba dbat na vyzivu, soucasti
podplrné lécby je i analgezie a feSeni event. obstrukce mocovych cest.

Lécebné moznosti karcinomu prostaty

pfisné sledovéni nebo active survilance
lokalizovany karcinom prostaty radikdIni prostatektomie
radikalni radioterapie

piisné sledovani
lokalné pokrocily karcinom prostaty radikalni radioterapie = hormonalni suprese
hormondlni suprese samostatné

hormonalni suprese

metastaticky karcinom prostaty osteoprotekce

primarni (< 5 %) chemoterapie na bazi platiny

pfi pfirozeném pribéhu onemocnéni

kastracné refrakterni karcinom prostaty (CRPC) ;g?rg?;%riggeeted therapy)

BMA (latky modifikujici kostni metabolizmus) — denosumab, bisfosfonaty
symptomatickd Iécba (bolest, vyziva, obstrukce...)

PRUBEH A PROGNOZA

U nemocnych s lokalizovanym onemocnénim je prognéza velmi dobra. Nadorové specifické 10leté preziti se
pohybuje kolem 97 %. S pokrocilosti onemocnéni Uspésnost 1écby klesd. Nové uvedené léc¢ebné rezimy prodlu-
zuji preziti ui s CRPC.

LITERATURA

K dispozici u autort
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NADORY VARLAT

doc. MUDr. Tomas Biichler, Ph.D., MUDr. Michaela Matouskova

EPIDEMIOLOGIE

Incidence zhoubnych nador( varlete v roce 2013 byla 9,13 novych pfipadl na 100 tisic obyvatel (471 pacient(l),
mortalita 0,7 na 100 tisic obyvatel (36 pacient() (graf 2). Jedna se o nej¢astéjsi malignitu muz{ ve véku 18-35 let.
V Ceské republice i v dal3ich vyspélych zemich vyskyt nador( varlat stoupa, ale diky pokroktim v 1é¢bé se morta-
lita trvale snizuje.

C62 - ZN varlete, nuZi
vijvoj v case

-#- incidence
~4-mortalita

pocet pripadd na 100 000 osob

zdroj dat: 0ZIS CR

0IIIllIIIIIIF1III[1III|1III|III'|IIII1

analyzovana data: N(inc)=12389, Nimor)=2028 http:/ v, uroweb .cz
Graf 2: Incidence a mortalita - testikularni nadory

PATOLOGIE A ETIOPATOGENEZE

Zhoubné testikularni nadory mizeme rozdélit na nadory germinalni a negerminalni. Germinalni nadory (déle
TGN) tvofi priblizné 95 % z nich. Histologicky jsou TGN heterogenni skupinou, asi 55 % pfipadi tvofi seminomy,
45 % neseminomy (hlavni typy: embryondlni karcinom, teratokarcinom, choriokarcinom, nador ze Zloutkového
vacku, smisené nadory).

Etiologie germinalnich nadord varlat neni znama. Navzdory casto tradovanému nazoru TGN nepatfi mezi
hormonalné dependentni nddory — pohlavni hormony nejsou pro né rlistovymi faktory. Rizikovymi faktory jsou
kryptorchizmus, riziko se o néco snizi, ale pfetrvava i po chirurgické korekci (a riziko je zvysené u kontralaterdlniho
varlete, i pokud bylo sestouplé), déle atrofie testis, rodinna anamnéza testikularnich nadord a osobni anamnéza
testikularniho nadoru. Asi u 4% pacient(i s TGN ¢asem vznikne TGN kontralateralniho varlete.

SYMPTOMATOLOGIE

Vstupni symptomy u asi 90 % pacientl jsou lokélni. Asi u 10 % pacientud jsou vstupné pfitomné pfiznaky meta-
statického onemocnéni. Vysoka hladina choriogonadotropinu (HCG) u nékterych neseminomovych nadord miize
zpUsobit bolestivost a zdufeni prsnich bradavek az gynekomastii.

Pfiznaky nadort varlat

« bolest nebo dyskomfort ve varleti
lokalni « zvétieni varlete
« bulka na varleti

« bolesti zad

« bolest bficha

+ dusnost

- Unava

» hemoptyza

« neurologicka symptomatologie

celkové




DIAGNOSTIKA
Vstupnim vysetifenim je vzdy fyzikalni vySetreni celkové a lokalni. Patrdme po bulce nebo zdufeni varlete, periferni
lymfadenopatii, hmatném nadoru v bfiSe. U pacienta pfichazejiciho pro zdufeni nebo bolesti v oblasti varlete je
vzdy indikovano urologické vysetfeni véetné sonografie varlat s dopplerovskym zobrazenim pritoku krve pfipad-
nym loziskem.

Biopsie suspektniho testikularniho nadoru transskrotalni cestou je kontraindikovand, diagnostickym a terapeu-
tickym vykonem je vysoka ingvinélni orchiektomie. Spadovou lymfatickou oblasti varlat je retroperitoneum (para-
aortalni a parakavalni lymfatické uzliny).

Diferencialni diagnostika zvétSeni skrota nebo bulky na/ve varleti

- cysty

- varikokéla

benigni pficiny « hydrokéla

- absces skrota, varlete nebo nadvarlete
« epidydimitida

« primarni lymfom varlete

- infiltrace varlete pii hematologickych malignitach (akutni lymfoblasticka leukémie)

« metastazy solidnich nadort

« negermindlni nddory varlete (néddor se Sertoliho nebo Leydigovych bunék, sarkomy a dalsi)

Vysetieni nemocného s podezienim na zhoubny nador varlete

« krevni obraz
Laboratorni vysetreni - zakladni biochemie (rendlni funkce, jaterni funkce, kyselina mocova)
- nddorové markery alfa-fetoprotein (AFP), choriogonadotropin (HCG) a laktdtdehydrogendza (LDH)

- sonografické vysetieni testikularni masy s posouzenim krevniho pritoku dopplerovskou metodou
Zobrazovaci metody + CT bficha a hrudniku (u seminomu s negativnim nalezem na CT bficha postacuje rtg hrudniku)
« CT nebo MR mozku pfi neurologické symptomatologii

TERAPIE
Primarnim lé¢ebnym vykonem jakéhokoliv TGN je vysoka ingvindlni orchiektomie. Podle vysledk( vstupnich
vysetfeni (stagingu) se pacienti déli do rliznych rizikovych skupin. V pfipadé, Ze staging nezachyti pritomnost
metastaz (ve spadovych uzlindch nebo jinde) a hladiny nddorovych markerd jsou v normé, je v zavislosti na riziku
indikovana adjuvantni chemoterapie. U pacientd s metastatickym onemocnénim je indikovana kurativni chemo-
terapie. Pokud nemoc pfetrvavd i po chemoterapii prvni linie, doporucuje se chirurgické odstranéni zbyvajicich
loZisek nebo chemoterapie druhé linie.

Seminomy patfi mezi onemocnéni vysoce citlivé na radioterapii, ale tato Ié¢ba je dnes povazovana za obsoletni
kvili vy$simu riziku pozdnich komplikaci (viz nize).

Zéakladnim rezimem chemoterapie pouzivanym v [é¢bé TGN je kombinace BEP (bleomycin, etoposid, cisplatina).

11
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PRUBEH A PROGNOZA

Testikularni germinélni nadory maji mezi solidnimi nadory jedine¢né postaveni, protoZe jsou u vétsiny pacient(
vylécitelné i v pokrocilych stadiich. Po 1é¢bé je zvysené riziko sekundérnich nadort a také dlouhodobych nena-
dorovych komplikaci. Tyto nasledky mohou byt celozivotni. Jejich diagnostika a I1é¢ba je ve vysoké mife v kompe-
tenci praktického lékare.

Piehled nejcastéjsich nenadorovych pozdnich komplikaci lIécby testikularnich germinalnich nadora

Systém Klinicky obraz Etiopatogeneze
+ Poskozeni endotelu chemoterapii, hlavné na bazi platiny
Aterosklerotické komplikace « Ovlivnéni lipidového metabolismu chemoterapii
Kardiovaskularni « PoSkozeni endotelu radioterapii

« Poskozeni perifernich autonomnich nervi chemoterapii s platinou a/

Reynaud(v fenomén B
Y nebo bleomycinem

Primarni hypogonadismus « Kombinace unilateralni orchiektomie a vlivu chemoterapie a radiote-

Endokrinni rapie na Leydigovy bunky
Infertilita nebo subfertilita « Poskozeni germinélniho epitelu radioterapii a chemoterapif
Respiraéni Plicni fibroza « Zmnozeni plicniho intersticia vlivem chemoterapie s bleomycinem

- Radioterapie na mediastinum

« Obstrukce mocovych cest pfi retroperitonealni lymfadenopatii
- Pfima nefrotoxicita chemoterapie a radioterapie

Uropoeticky Chronicka renalni insuficience - Stendza renadlni arterie po radioterapii paraaortalnich lymfatickych

uzlin
- Nefrotoxicita podptrnych 1éki podavanych béhem terapie (diuretik,
antibiotik)
Periferni neuropatie « Pfima neurotoxicita platinové chemoterapie
Deprese . igreCsNzSdlagnozy a lé¢by, mozny je i pfimy toxicky vliv chemoterapie
Nervovy

+ Poskozeni autonomnich nervovych pleteni pfi retroperitonealni
Poruchy erekce a ejakulace operaci
- Prispivat m0ze hypogonadismus

LITERATURA

K dispozici u autort

HEMATURIE

MUDr. Marcela Cechova, MUDr. Michaela Matouskova

DEFINICE

Pfitomnost ¢ervenych krvinek v moci (hematurie ¢i erytrocyturie) je diilezitym pfiznakem, ktery mize signalizo-
vat zdvazné onemocnéni urogenitalniho systému. Fyziologicky se nachazi v mocovém sedimentu 1-2 erytrocyt(
na zorné pole. Za patologicky stav povazujeme ndalez > 5 erytrocytl na zorné pole. Hematurie mize byt mikrosko-
pickd nebo viditelnd pouhym okem - makroskopicka. Pfi makroskopické hematurii se zbarveni moce pohybuje
od syté Cervené barvy az po barvu vypraného masa, nékdy byvaji pfitomna koagula. Zbarveni moce nepUsobi
pouze krev, ale i potraviny, nékteré lécivé pripravky nebo stavy spojené s hemolyzou (hemoglobin) ¢i ikterem.

EPIDEMIOLOGIE

Prevalence hematurie zavisi na pohlavi a véku, pficemz se s vékem zvysuje. V populaci muzl seniorského véku
a u postmenopauzalnich Zen dosahuje10-20 %. Makroskopickda hematurie je 2x castéjsi u muz(, nejcastéji ve
vékové skupiné nad 60 let. Jeji pficinou byva vétSinou malignita. U Zen je nejfrekventovanéjsi makroskopicka
hematurie ve vékové skupiné 40-60 let, a to zejména pfi zanétech mocovych cest. Mikroskopickd hematurie je
nejcastéjsi u muzd nad 60 let (pficinou byvaji opét malignity). Z celkového pohledu je nej¢astéjsi pficinou mikro-
skopické hematurie litidza.



VYSETRENI

Vysetieni moci testovacim prouzkem je pouze orientacni, faleSné pozitivni vysledek muze byt pfi vysokém
obsahu vitaminu C nebo pfi vysokém pH moci. Pro diagnostiku hematurie je nezbytné vysetfeni mocového sedi-
mentu, které se provadi ve svételném mikroskopu nebo pritokovou cytometrii. Vysetfeni sedimentu metodou
fazového kontrastniho mikroskopu umoziuje hodnoceni morfologie erytrocyt(, a tak odliseni jejich glomerular-
niho a neglomerularniho pivodu.

SYMPTOMATOLOGIE

Oba typy hematurie mohou byt zcela asymptomatické nebo doprovazené subjektivnimi obtizemi. Symptomy
jiciho stavu. Obecné se da Fici, ze hematurie doprovazena bolestmi je typicka pro zanét nebo koliku. Nebolestiva
hematurie, zejména u starsich pacient(, znamena podezieni na malignitu.

ETIOLOGIE

Hematurie mUze mit celou fadu pficin. Jejich peclivd diagnostika je nezbytna, hematurie mdze signalizovat
zavazné onemocnéni mocovych cest. Pfi vylouceni artificidlni hematurie (napfiklad pfi cervikalnim poranéni nebo
pfi menses) je potfeba rozliSit hematurii glomerudalniho a neglomerualniho (rendlniho a postrendiniho) ptvodu.
Nejcastéjsi pficiny hematurie jsou uvedeny v tabulce 1-3.

Mnohem castéji je hematurie postglomerularniho (urologického) pivodu. Zastoupeni pri¢in hematurie se méni
s vékem. Mezi nejcastéjsi pficiny patfi infekce mocovych cest, litidza, u starSich pacient pak nadory a benigni
hyperplazie prostaty.

Antikoagulancia (warfarin) nebo antiagregacni pfipravky nejsou pri¢inou hematurie, az v 15-45 % odhalime
urologicky ptvod hematurie.

Priciny glomerularni hematurie

Mesangioproliferatiovni GN
Membranoproliferativni GN
Poststresptokova GN
Neproliferativni GN

Primarni glomerulonefritidy (GN)

Lupusova nefritida

Henoch-Schonlein purpura

ANCA pozitivni vaskulitidy

Sekundarni glomerulonefritidy Hemolyticko-uremicky syndrom
Trombotickd trombocytopenicka purpura
Alportliv syndrom

Fabryho choroba
Pfi¢iny neglomerularni hematurie
Uroinfekce Cystitida, prostatitida, urethritida, pyelonefritida, papilarni nekréza, schistosoméza, TBC
Urolitidza Nefrolitidza, ureterolitidza, cystolitidza
Tumory Mocového méchyre, mocovodd, ledvinné panvicky, ledvin, prostaty

Benigni hyperplazie prostaty

Vrozené anomalni mocovych cest Vezikouretralni reflex, hydronefréza, dysplazie ledvin, houbovita ledvina, cystické ledviny

Cévni onemocnéni ledvin AV pistél, hemangiom, aneurysma, trombdza ¢i embolie rendini arterie/zily

Urazy, poranéni, cizi télesa

Jiné méchyrové priciny Postiradiacni zmény, endometridza, pistél

Pondmahovd, chladova, palpacni,
benigni familiarni hematurie

Pfic¢iny extrarendlni hematurie

Pfedavkovani antikoagulacnimi Iéky, protidestickové inhibitory, leukémie, polycytemia vera,

Poruchy koagulace hemofilie

Gynekologické krvaceni, pseudomakrohematurie (volny hemoglobin, myoglobin, porfyrin, potra-

Chybna diagnostika vinova barviva ¢i nékteré 1éky)
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UROLOGICKE VYSETRENI

Zdroj hematurie prokéaze urologické vysetreni u 14 % mikrohematurii a 25 % makrohematurii. Urologické vyset-
feni je vhodné zejména u pacientl s rizikovymi faktory jako koureni, expozice kancerogennim latkdm, naduzivani
analgetik, pfedchozi urologické onemocnéni a vék nad 40 let.

Pfi intermitentni hematurii dosahuje riziko zhoubného onemocnéni 3-9 %, pfi trvalé hematurii se pohybuje
mezi 5-20 %.

Standardni soucasti urologického vysetfeni je ultrasonografie mocovych cest. V indikovanych pripadech dopl-
nujeme CT urografii nebo uretrocystoskopii. K vylouceni ¢i potvrzeni urotelidlniho karcinomu je endoskopie
nezbytna a zatim ji nenahradi zadné neinvazivni vysetreni.

Pfes podrobna vysetfeni u &asti nemocnych neprokdzeme zdroj hematurie. Vznik litidzy nebo malignich
onemocnéni pfedchdzi ndlez hematurie mnohdy i o nékolik let. Nezbytn4 je tedy dispenzarizace nemocnych.

LECBA

muze dojit k obstrukci mocovych cest s naslednou retenci moci a nutnosti akutni urologické intervence.

LITERATURA
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KARCINOM LEDVINY

doc. MUDr. Tomas Biichler, Ph.D.

EPIDEMIOLOGIE

Incidence rendlniho karcinomu (MKN kéd C64 — nador ledviny mimo ledvinnou panvicku) v Ceské republice je z
dosud neobjasnénych divodl nejvyssi na svété, asi o tietinu vyssi nez primérna incidence v Evropské unii nebo
Spojenych statech. V roce 2013 byla incidence v CR 29/100 tisic obyvatel (3052 pfipaddl) a mortalita 10/100 tisic
obyvatel (1060 umrti) (graf 3). Vyskyt karcinomu ledviny se zvySuje, mortalita je ale stabilni. Vzestup incidence Ize
Castecné pripsat na vrub vzristajicimu zachytu nepokrocilych nadorl (stadium I) nejspise diky dobré dostupnosti
sonografického vysetieni. Karcinom ledviny je nej¢astéji diagnostikovan ve véku 65-75 let, pomér muzi : Zeny je
1,75: 1.
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Graf 3: Incidence a mortalita - renalni karcinom



PATOLOGIE A ETIOPATOGENEZE

NejcastéjSim histologickym typem zhoubného nadoru ledvin je adenokarcinom (85 %; synonymum: karcinom
z renalnich bunék, zkratka RCC). Jeho hlavnim podtypem je svétlebunéény karcinom vznikajici z bunék proximal-
nich tubull (75 % vSech adenokarcinomu). Pfiblizné u 25 % pacientu je diagnostikovan jiny histologicky typ karci-
nomu, jako napfiklad papildrni karcinom typu 1 nebo 2 (15 %), multilokularni cysticky karcinom (3 %), chromo-
fobni karcinom (5 %), karcinom z bunék sbérnych kanalkd (< 1 %), renalni medularni karcinom (< 1 %) a nefro-
blastom dospélého véku (< 1 %).

U rendlniho karcinomu nebyl dosud identifikovan silny rizikovy faktor. Riziko onemocnéni zvysuje koureni,
obezita, bydleni ve mésté a rodinny vyskyt tohoto typu nddoru. Nosic¢i mutace Von Hippel Lindauova (VHL) genu
(autosomalné dominantni onemocnéni s prevalenci 1/39 000 az 1/50 000) maji 40% pravdépodobnost postizeni
rendlnim karcinomem, ktery u nich byva multiplicitni a bilateralni. U sporadickych karcinom ledviny je gen VHL
inaktivovan asi u 75 % pfipadu.

SYMPTOMATOLOGIE
Nadory ledvin v ¢asném stadiu jsou obvykle asymptomatické a jejich zachyt je mozny jen ndhodné pfi sonogra-
fickém vysetfeni pro nesouvisejici pficinu.

LokalIni ptiznaky mikroskopicka nebo makroskopickd hematurie
bolesti zad
néhle vznikla jednostranna varikokéla

Celkové priznaky hubnuti

bolesti v lumbalni oblasti
zvysend unavitelnost
dusnost

Paraneoplastické projevy polyglobulie (erytrocytéza)
trombocytémie
hyperkalcémie

hypertenze
horecka
DIAGNOSTIKA
Metoda Typické nalezy
FyzikaIni vysetieni hmatna rezistence v hornim bfisnim kvadrantu
pfiznaky anémie
Vysetieni moci mikroskopicka nebo makroskopicka hematurie
proteinurie
Krevni obraz anémie
polyglobulie
neutrofilie
trombocytémie
Biochemie hyperkalcémie
elevace laktatdehydrogendzy
elevace C-reaktivniho proteinu

Prvnim zobrazovacim vysetienim je u vétsiny pacientl sonografie bficha. Zakladnim vysetfenim v ramci urceni
rozsahu onemocnéni je CT bficha, malé panve a hrudniku. P¥i zvazovani operability mize byt indikovana CT
angiografie nebo MR oblasti postizené ledviny k vylou¢eni invaze do velkych Zil. Kostni scintigrafie se pouziva
pfi podezieni na metastazy do kosti. Dynamicka scintigrafie ledvin se indikuje pfredoperacné pred pldnovanou
nefrektomii. Biopsie je indikovand jen pfi inoperabilnim nalezu.

DIFERENCIALNI DIAGNOZA

Benigni nemoci angiomyolipom
onkocytom
adenom

benigni cysty ledvin

Maligni nemoci urotelidlni karcinom ledvinné péanvicky
metastazy jinych nadord

-

NOVE
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TERAPIE

Operabilni nador bez vzdalenych metastaz

Lécbou volby je chirurgickd 1é¢ba. Nefron-3etfici (parcidlni) nefrektomie je obvykle moznd pfi nevelkém extra-
rendlné se propagujicim nadoru. Parcidlni nefrektomie by méla byt zvazovana u viech pacient(i (onkologicky
vysledek se nelisi od radikalni nefrektomie). Obzvlast je vhodnd pfi nutnosti zachovat rendini funkce (napf.
pfi nddoru solitarni ledviny, renalni insuficienci, bilateradlnich nadorech). U pokrocilejsich nddord nebo neni-li
parcidlni nefrektomie moznd, provadi se radikdlni nefrektomie s odstranénim ledviny véetné Gerotovy fascie,
ipsilateralni nadledviny, pfipadné zvétsenych lymfatickych retroperitonealnich uzlin a nddorového trombu ve
velkych cévach. Adjuvantni systémova Ié¢ba po kompletni resekci neni indikovana.

Metastaticky nebo inoperabilni nador
U viech pacientd by se mélo zvazit kompletni resekce primdrniho nadoru a metastazektomie, protoze tento
postup mUze byt kurativni.
Zékladem systémové lé¢by nemocnych s metastatickym karcinomem ledviny je cilend lécba.

Cilend lécba kindzovymi inhibitory nebo monoklonalnimi protildtkami prodluzuje prezivani a zlepsSuje
symptomy nemoci, neni viak kurativni a mize byt spojena s nezadoucimi ucinky (nejc¢astéjsi jsou priijem, nechu-
tenstvi, hypertenze, vyrazka, cytopenie, hyperglykémie, hypotyreéza).

PREHLED SYSTEMOVE CILENE (BIOLOGICKE) TERAPIE METASTATICKEHO KARCINOMU LEDVINY

sunitinib inhibitor tyrozinovych kindz, inhibuje proliferaci a vyvolava apoptézu nadorovych bunék, zabranuje nadorové
angiogenezi; jedna z preferovanych moznosti terapie 1. linie [é¢by

sorafenib inhibitor tyrozinovych kindz, inhibuje proliferaci a vyvolava apoptézu nadorovych bunék, zabranuje nadorové
angiogenezi

pazopanib inhibitor tyrozinovych kinaz, inhibuje proliferaci a vyvolavé apoptézu nddorovych bunék, zabrariuje nadorové
angiogenezi; jedna z preferovanych moznosti 1. linie [é¢by

axitinib selektivni tyrozinkinazovy inhibitor s antiangiogennim uc¢inkem urceny k [é¢bé nemocnych po progresi na jiné
systémové lécbé

temsirolimus inhibitor kindzy mTOR (blokuje buné¢nou proliferaci a angiogenezi), jedna z moznosti Ié¢by 1. linie

everolimus inhibitor kindzy mTOR (blokuje buné¢nou proliferaci a angiogenezi), indikovany k Ié¢bé nemocnych s progresi
na jiné cilené lécbé

cabozantinib inhibitor tyrozinovych kinaz, inhibuje proliferaci a vyvolavé apoptézu nadorovych bunék, zabrarnuje nadorové
angiogenezi; urceny k 1é¢bé nemocnych po progresi na jiné systémové |é¢bé

lenvatinib inhibitor tyrozinovych kinaz, inhibuje proliferaci a vyvolava apoptézu nadorovych bunék, zabrariuje nado-
rové angiogenezi; urceny k 1é¢bé nemocnych po progresi na jiné systémové 1écbé, pouziva se v kombinaci s
everolimem

bevacizumab monoklonalni protilatka blokujici angiogenezi; v kombinaci s interferonem-alfa jedna z moznosti 1écby 1. linie

nivolumab monoklonalni protilatka proti receptoru PD-1 stimulujici protinadorovou imunitu, indikovana v |é¢bé nemoc-

nych s progresi na jiné systémové terapii

U pacientd s asymptomatickym onemocnénim s pomalym pribéhem (asi 15 % vsech pacientd) neni nutné
v&asné zahdjeni systémové [é¢by - Casto byva mozna observace po fadu mésicl bez zhorseni celkové prognézy
a pfi zachovani vyborné kvality Zivota.

PRUBEH A PROGNOZA
V stadiich | a I, pokud je nador kompletné odstranén, dosahuje dlouhodobé prezivani pacientl vice nez 90 %. Pfi
diagnoze ve stadiu lll preziva pfiblizné 60 % pacient(. Pfi metastatickém nadoru je medidn preziti priblizné 2 roky,
pficemz 5 let preziva kolem 15 % pacient(.

Karcinom ledviny se $ifi per continuitatem s invazi do vena renalis a vena cava inferior (nékdy s tvorbou vlajiciho
nadorového trombu), perirenalniho tuku a okolnich orgdnu (jatra, nadledviny), lymfatickou cestou do retroperi-
toneadlnich lymfatickych uzlin a hematogenné do plic, jater, nadledvin, kosti, kiize a mozku. Solitarni metastaza

karcinomu ledviny se m{iZze objevit i po mnoha letech od odstranéni primarniho nadoru.

DISPENZARIZACE
Po odstranéni primarniho nadoru provedeni fyzikalniho a laboratorni vysetieni, CT bficha a RTG hrudniku po
3 mésicich, poté kazdych 6 mésicli po dobu 2 let, dale jednou ro¢né po dobu 5-10 let.

LITERATURA
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KARCINOM MOCOVEHO MECHYRE

doc. MUDr. Tomas Biichler, PhD., MUDr. Michaela Matouskova

EPIDEMIOLOGIE
Incidence v CR v roce 2013 byla 20/100 tisic obyvatel (2137 pfipad®), mortalita 7,6/100 tisic obyvatel (802 dmrti).
Vrchol incidence byl u této malignity dosazen v roce 2005, od té doby dochdzi k mirnému poklesu, mortalita neni
vyznamnéji ovlivnéna (graf 4).

Priblizné 70 % nadord mocového méchyfe jsou neinvazivni nadory (graf 5), asi 20 % pacientll pfichazi s genera-
lizovanym onemocnénim.

C67 = ZN nocového néchife - wvesicae,,.

wiyoj v case
2 -9 incidence
F —#— mortalita

potet pripadd na 100 000 ozoh

zdroj dat: 0ZI5 ER
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Graf 5: TNM klasifikace tumord méchyre

PATOLOGIE A ETIOPATOGENEZE

Karcinomy mocového méchyre tvoii 90-95 % karcinomd mocovych cest. Histologicky se v 90 % jedna o urotelidlni
karcinom (karcinom z pfechodného epitelu), v 8 % o spinoceluldrni karcinom, raritné se v moc¢ovém méchyfi
vyskytuji sarkomy, lymfomy, malobunéény karcinom, karcinoid ¢i adenokarcinom.

Hlavnim rizikovym faktorem je koufeni, mezi dalsi rizikové faktory patfi expozice aromatickym amintm (vyroba
barev, gumy, plastu), chronicka iritace sliznice méchyre, infekce Schistosoma haematobium, [é¢ba cyklofosfami-
dem. Typicky je multifokdIni vyskyt a postupny vyvoj malignich zmén: dysplastické zmény uroepitelu — preinva-
zivni karcinom — invazivni karcinom.

SYMPTOMATOLOGIE

Hematurie je prvnim pfiznakem u 90 % pacienti, mnohdy jen mikroskopicka, u 25 % se vyskytuji dysurické potize
— ¢asté moceni, nuceni na moceni. Bolesti v oblasti panve se mohou objevit pfi lokdlné pokrocilé nemoci. Otoky
dolnich koncetin vznikaji pfi obstrukci lymfatické drenaze metastdzami do lymfatickych uzlin.
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DIAGNOSTIKA

Metoda Typicky ndlez

anémie
Fyzikalni vysetieni hmatna lymfadenopatie nebo tumor v podbfisku pfi lokalné pokrocilém onemocnéni
otoky dolnich kon¢etin

mikroskopickd nebo makroskopicka hematurie

Laboratorni vysetieni anémie

Endoskopie umozni vizualizaci nddoru a odbér vzorkl na histologické vysetfeni.

Prvni vysetfovaci metodou je obvykle sonografie mocovych cest. CT malé panve a bficha se vyuziva k urceni
rozsahu a invaze nadoru, RTG nebo CT hrudniku pfi patrani po vzdalenych metastazach.

Uretrocystoskopie spolu s transuretralni resekci tumoru je nejen diagnostickym, ale i zakladnim terapeutic-
kym postupem. Stratifikovand resekce tumoru méchyre predstavuje zlaty standard k uréeni rozsahu postiZeni.
Stanoveni hloubky invaze je nezbytné pro urceni rizika recidivy a progrese onemocnéni.

DIFERENCIALNIi DIAGNOZA

Benigni pficiny cystitida

prostatitida

benigni hyperplazie prostaty
urolitiaza

hematurie z rendlnich pficin

Maligni pficiny nadory urotelu jinych lokalizaci - moc¢ovod, panvicka ledvinna
karcinom prostaty
nadory ledviny

TERAPIE

Z3kladem lécby je stratifikovana transuretralni resekce tumoru (TURB) se stanovenim hloubky invaze. Na TURB
navazuje jednorazové podani chemoterapie. U neinvazivnich nador( podle rizika recidivy a progrese nasleduje
intravezikalni chemoprofylaxe nebo imunoprofylaxe s cilem snizit frekvenci recidiv, u imunoprofylaxe (u vysoko-
rizikovych nador() i pravdépodobnost progrese onemocnéni.

U neinvazivnich vysokorizikovych nadord nebo nadort refrakternich k lokalni intravezikalni terapii mize byt alter-
nativou radikalni cystektomie. Ta je Ié¢bou volby u pacientl s lokdlné pokrocilym, infiltrujicim tumorem méchyyie. U
pacientd odmitajicich nebo pro komorbidity nevhodnych chirurgickému vykonu maze byt alternativou chemoradi-
oterapie. U pokrocilych nddort je pred cystektomii s vyhodou podéna neoadjuvantni chemoterapie.

Metastatickd onemocnéni jsou lé¢ena chemoterapii na zékladé cisplatiny. Po selhdni rezimu s cisplatinou je
mozné podat vinfluvin. Slibnym se jevi podani imunoterapie (napf. atelinozumab), zatim vyhrazenych pro klinické
studie.

Symptomaticka lé¢ba ma ovlivnit predevsim krvaceni — embolizace nebo radioterapie, obstrukci hornich moco-
vych cest - stenty, nefrostomie nebo celkovy stav pacienta - vyziva, analgezie apod.

Neinvazivni (povrchové) nddory | « transuretralni resekce (TUR)
mocového méchyre « po TUR mUze byt indikovana intravezikdlni chemoterapie nebo imunoterapie
« u rozsahlych/recidivujicich nador( radikélni cystektomie

Invazivni nadory mocového - radikdIni cystektomie a panevni lymfadenektomie, pfipadné s ortotopickou nahradou
méchyfre bez vzdalenych mocového méchyre
metastaz - pfed operaci Ize podat neoadjuvantni chemoterapii
« u vybranych pacientt misto operace chemoradioterapie
Inoperabilni lokalné pokrocilé - paliativni chemoterapie platinovymi cytostatiky
nebo metastatické nadory - paliativni hemostypticka radioterapie pfi masivni hematurii

- ureterdIni stenty nebo nefrostomie pfi méstnani v mocovych cestach

PRUBEH A PROGNOZA

Pravdépodobnost rekurence neinvazivnich nadorl po transuretralni resekci dosahuje az 80 % béhem 3 let,
podani intravezikalni profylaxe ji snizuje na pfiblizné 30 %. Pétileté pfezivani, neinvazivni stadia: 80-90 %, inva-
zivni stadia 50 %. Primérné prezivani pacientd s metastdzami je 14 mésicli od stanoveni diagnézy.

LITERATURA
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MUDr. Otto Herber

DPN

« BPH - pacient na farmakoterapii nevyzaduje DPN, ani balneaci.

« Pooperacni DPN po transuretralnich vykonech by neméla pfesahnout 4 tydny.
« Pooperacni DPN po otevienych vykonech by neméla pfesdhnout 6 tydna.

« CaP - nekomplikovana resekce DPN cca 6 tydn(.

« RT — ambulantné DPN neni nutn3, resp. dle klinického stavu.

+ Obdobny pfistup je i u dalsich urologickych zakrokd.

Lazenska péce

Indikaci balneace resi:

« Priloha ¢. 5 k zdkonu ¢. 48/1997 Sb., oddil A (Indikac¢ni seznam pro lazenskou lé¢ebné rehabilitacni péci o dospélé)

- Pfiloha k vyhlasce MZ CR ¢&. 2/2015 Sb. (Vyhlaska o stanoveni odbornych kritérii a dal3ich naleZitosti pro posky-
tovani lazenské l1é¢ebné rehabilitacni péce).

Uroonkologické nemoci

Indikacni seznam (Pfiloha ¢. 5 k zdkonu ¢. 48/1997 Sb.):

indikac¢ni skupina | - zhoubné nadory — kod diagnézy podle Mezinarodni klasifikace nemoci- dg. C60-C69
Z3akladni lé¢ebny pobyt Ize poskytnout pouze ve formé komplexni lazeniské lIécebné rehabilitacni péce
v délce 21 dni. Klient musi na lazeriskou lIé¢bu nastoupit nejpozdéji do 12 mésicii po ukonéeni komplexni
protinadorové lécby (s vyjimkou dlouhodobé hormonalni terapie).

Balneaci doporucuje jak u komplexni, tak pfispévkové lazeriské 1é¢by: Odborny Iékaf-obor specializace je
uveden v Piloze k vyhlasce MZ CR ¢. 2/2015 Sb. vzdy jinak pro kazdou indikaci (v pFipadé uroonkologickych
onemocnéni - urolog, uroonkolog, onkolog).

Balneaci navrhuje: registrujici VPL nebo o3etfujici |ékaf pfi hospitalizaci.

Obsah vysetieni: je uveden v Pfiloze k vyhlasce MZ CR ¢&. 2/2015 Sb. v kapitole 2.1, na str. 52 a u indika¢ni
skupiny | na str. 54. Zprava by méla obsahovat popis aktivity onkologického onemocnéni a hodnoceni celkového
stavu pacienta, v¢. informace o kontinenci. Kontraindikaci lazenské l1é¢by je inkontinence moce Il. sa lll. stupné.
U inkontinence I. stupné lIze lazenskou lé¢bu poskytnout.

Upozornuji na odst. pism. I), kdy je vyZzadovadno jednoznacné stanovisko onkochirurga (dispenzarizujiciho
urologa), ke schopnosti pojisténce absolvovat lazenskou Iécebné rehabilitacni péci. Toto vyjadieni musi obsaho-
vat informaci o tom, Ze pojisténec je bez znamek recidivy nebo diseminace. Vysetfeni nesmi byt starsi 2 mésice.
Kontraindikace /KI/ lazenské lécebné rehabilitacni péce: Kl jsou uvedeny v kapitole 1.1 Pfilohy k vyhlasce
MZ CR ¢&. 2/2015 Sb.

Upozornuji na odst. pism. g), ktery se tykd vyhradné Kl onkologickych stavi. Uvadi se, Ze Kl jsou zhoubné
nadory béhem lécby a po ni s klinicky zjistitelnymi znamkami aktivity nemoci a déle je kontraindikaci uziti pfirod-
niho Ié¢ivého zdroje - pfirodni mineralni vody radonové (Jachymov) u onkologického zhoubného onemocnéni
do 2 let po ukonceni [é¢by.

Nezhoubna urologicka onemocnéni.

Indika¢ni skupina VIl - nemoci mocového Ustroji.

Indikace VIII/3 je uréena pro stavy po operacich ledvin a mocovych cest véetné operaci endovezikalnich a stavi
po komplikované prostatektomii a nefrolitotrypsii extrakorporalnimi razovymi vinami (LERV). V zakladnim Ié¢eb-
ném pobytu v indikaci VIII/3 Ize poskytnout komplexni lazerniskou 1é¢bu do 6 mésicl (nastup na lazeriskou lécbu)
po operaci ledvin a mocovych cest véetné operaci endovezikélnich a stavd po prostatektomii a nefrolitotrypsii.
Pro ostatni vykony je urcena pfispévkova lazeriskd lé¢ba s nastupem do 6 mésicli od data vykonu. V indika¢ni
skupiné VIII/3 neni kontraindikaci lazeriské Ié¢by inkontinence moce jakéhokoliv stupné!!! V indikaci VIII/3 nelze
poskytnout opakovany lécebny pobyt. Lazeriskou Ié¢bu v této indikaci mUze doporucit: nefrolog, urolog i lékaf
rehabilitacni a fyzikalni mediciny. Délka pobytu 21 dni. Potfebna vysetfeni: propoustéci zprava z hospitalizace
pro dany vykon, kreatinin, urea, mo¢ + sediment. Misto pro lazenskou [é¢bu: Maridnské Lazné a Lazné Kynzvart.
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MEZINARODNI DOTAZNIK IPSS

. méné nez s ve vice nez
. asi v jednom .y v poloviné L o ay s
nikdy Y . v poloviné .. . poloviné témér vzdy
z péti pfipadu v e pripadu v e
pripadu pripadu
0 1 2 3 4 5
Bodové ohodnoceni:
Kolikrat v noci vstavate a chodite mocit?
Mocite ve dne castéji nez po dvou hodinach?
Mivate opozdény a opozdény zacdtek moceni?
Mivate chaby proud?
Musite pfi moceni tlacit?
Mocite prerusované?
Mivate pocit nedokonale vyprazdnéného méchyre?
soucet:

Kdybyste mél v budoucnu stejné potize s mocenim jako nyni, jak byste se citil?

, . . fevazné . fevazné . . . .
vyborné dobre P N stfidavé pv . Spatné nesnesitelné
dobre Spatné
0 1 2 3 4 5 6

Vysledky skorovani:

0 - 7 bodt: Vysledek IPSS nesvédci u Vas nesvéddi pro prostatické potize. Mate-li vsak jakékoliv obtize nebo
pochybnosti, kontaktujte svého Iékare. Nemusi se jednat o nezhoubné zvétSeni prostaty tzv. benigni hyper-
plasii prostaty (BHP), mGze vsak jit jiné onemocnéni prostaty, které je potreba Iécit.

8 - 15 bodu: Vysledek IPSS odpovida pocinajicim potizim s hypertrofickou prostatou. Kontaktujte svého léka-
fe a domluvte se s nim na optimalni Iécbé Vasi BHP.

15 - 24 bodu: Vysledek IPSS odpovida rozvinutym prostatickym potizim. Cim rychleji zahéjite 1é¢bu ve spolu-
praci s urologem, tim vice oddalite nutnost chirurgického zakroku.

24 - 35 bodu: Vysledek IPSS svéd¢i pro vazné onemocnéni prostaty, nejspise tézkou BHP. Neprodlené kon-
taktujte lékare, je nutné zahdjit uc¢innou lécbu.




INFORMACE PRED STANOVENIM HLADINY
PROSTATICKEHO SPECIFICKEHO ANTIGENU (PSA)
JAKO UKAZATELE MOZNE PRITOMNOSTI RAKOVINY
PROSTATY (INFORMOVANY SOUHLAS)

« V Ceské republice je karcinom prostaty nejé¢ast&jsim onkologickym onemocnénim u muz(l. Zhoubny nador
prostaty nositeli dlouho nepulsobi obtize. Typické vysetreni prostaty konecnikem obvykle odhali az pokrocilé
stadium nemoci, které jiz vSak neni vylécitelné. Na pritomnost karcinomu v pocatecni fazi rlistu mize upo-
zornit krevni test stanovujici hladinu prostatického specifického antigenu (PSA). PSA produkuji Zlazy prosta-
ty a v malém mnozZstvi je v krvi pfitomen vzdy. PSA je specificky pro prostatickou Zlazu, ale neni specificky
pro rakovinu prostaty. Znamena to, ze kdyz je hladina zvysena, je nutno pomyslet na karcinom, avsak prav-
dépodobnost je asi 75%. Naopak normalni hladina PSA (asi 4 ug/l) moznost karcinomu UplIné nevylucuje.
Zvysenou hodnotu PSA ale také muze zpusobit zanét nebo masaz prostaty, néktera urologicka vysetreni,
ejakulace a dalsi. Nemusi tedy zvysend hladina znamenat pritomnost karcinomu. Proto je i nadale nezbyt-
né provadét i pohmatové vysetreni prostaty a ultrasonografické vysetreni.

Asi pétina muz(, ktefi maji karcinom prostaty ma nizkou hodnotu PSA (< 4 ug/l), a asi 25% muzl s PSA
v rozmezi 4-10 ug/l a dale asi 65% muzl s hodnotou nad 10 ug/l méa karcinom prostaty. S pfihlédnutim
k véku pacienta, vyskytu rakoviny prostaty v rodiné, ndlezu hodnoty nad 4 ug/I (nékdy i 3.5 ug/Il) rozhodu-
jeme o dal3ich vysetrenich.

Dalsim krokem k ovéreni diagndzy je odbér nékolika vzorkl tkané prostaty (biopsie). Vysetreni je neboles-
tivé, ale muze byt provazeno prechodnym zvysenim teploty a krvacenim do moce nebo z konecniku. Timto
postupem lze prokazat rakovinu v ¢asném a vylécitelném stadiu. Pokud nador jiz roste mimo Zlazu, neni
Uplné vyléceni mozné. Ne vzdy se podafi biopsii nador prokazat, byva zapotrebi biopsii opakovat, nékdy
i nékolikrat.

Vlastni biopsie se provadi obvykle pod ultrazvukovou kontrolou automatickym odbérovym zafizenim.
ProtoZe pracujeme v infekénim prostfedi konecniku, zajistujeme pacienta léky proti infekci. Nékdy je prova-
zen odbér nevelkym krvaceni do moce, do stolice a mlze byt i krev ve spermatu. Tyto pfiznaky trvaji nékolik
malo dnu, nékdy se objevuje kratkodoba teplota az 39 stupnl. Pfiznaky brzy odezni. Pacient je vzdy infor-
movan, kam se mlze obratit pfi vyraznych obtizich.

e Kdyz je rakovina prokadzana, musi byt posouzen jeji rozsah v prostaté, okoli prostaty, event. mozné rozsire-
ni po téle (metastazy). Tento postup oznacujeme jako klasifikace rozsahu onemocnéni. Nékdy se nepodafri
biopsii rakovinu prokazat vibec. V malém poctu pripadl zvysené PSA neni zplsobeno rakovinou prostaty.

* Pro navrzeni lécby je dulezité i mikroskopické hodnoceni vzorkl nadoru, které zhruba informuje o pravdé-
podobné zhoubnosti onemocnéni (histologicka klasifikace).

¢ V soucasné dobé existuje nékolik zpUsobU Iécby. Rozhodnuti o vhodném typu IéCby zavisi na rozsahu one-
mocnéni, pravdépodobné zhoubnosti nddoru (agresivité), véku a zdravotnim stavu pacienta. Lécba je chi-
rurgickd, ozarenim, podavanim hormond, event. jinych lécebnych pfipravkd. Za ptiznivéjsich okolnosti je
mozné jen nador peclivé sledovat. Podrobné informace poskytne pacientovi urolog a pouceny pacient ma
pravo se dale ptat a i sam posoudit, pro kterou variantu lécby se rozhodne.

* ProtoZe vSechna uvedend vysetfeni i 1écba jsou zavislé na vysledku hodnoty PSA, je tfeba, aby pacient
s timto odbé&rem souhlasil, nebot tim bere na védomi i dalsi postup, ktery pfi zvySené hodnoté predstavu-
je fadu nepfijemnych vysetieni, aniz by se pfitomnost karcinomu prokazala. Svij souhlas vyjadfi podpisem
tohoto dokumentu.
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