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1 Uvod

Cilem tohoto séeni neni detailni popis uroonkologickych onemadnani jejich
lécby, ale kratké shrnuti celé problematiky pro rychlorientaci stim, Ze podrobné
vySetovaci postupy i léba jsou obsahent@dmitu onkologie a radioterapie. \tipad zajmu
o SirSi a podroh#jSi prehled je na zayr uvedeno #kolik dobie dostupnych ¢ebnic a odkazy
na internetové stranky. Vzhledem k tomu, Ze tatpitkéa je zamyslena jako paroka pro
studenty 3. LF UK, vfipact hlubSiho zajmu o problematiku je mozZzno se obrsitékae
Radioterapeutické a onkologickeé kliniky FNKV.

Uroonkologie je obor, ktery se zabyva problematikounadoria uropoetického
sytému. Tento systém se vSak sklad&ady orgad, které budou probirany izolovan
vzhledem ktomu, Ze jejich diagnostika,chéd i prognéza jsou odliSné. Toto souvisi
s histologickou skladbou jednotlivych orgaranatomickou stavbou, odliSnymi regionalnimi
lymfatickymi uzlinami, funkci organ i odliSnymi moznostmi by (nag. radioterapie
prostaty je velmi dale@ moznd; oproti tomu jsou rdavody pro Iébu z&enim nevhodné pro
jejich topografii — nelze aplikovat dostat®u davku vzhledem k okolnim organ i
vzhledem k naslednému nebegp&triktury maovodu).

Obecr lzetici, ze |€ba vSech nadorovych onemeénhje ovlivrena iiznymi faktory
a zavisi na histologickém typu nadoru, jeho rozs@hNM Kklasifikace — mezinarodni
klasifikace nadai), regionalnich uzlinach, event. vzdalenych metzath, celkovém stavu
pacienta, jehodku, dalSich onemoeni a jejich charakteru.

Nelze opominout ani zvyklosti a zkuSenosti pradgyikde pacient bude dén.
V neposlednitad® je nutné i rozhodnuti samotného pacienta, jakgldéy postup zvoli (v
piipadt vybéru z rekolika I&ebnych variant), a proto je vZdiba pacienta péninformovat o
vSech moznostechdBy \etrg rizik souvisejicich s danoudébnou modalitou aifpadnych

komplikacich.
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2 Lé&ebné modality pouzivané v onkologii obecn &

2.1 Chirurgicka lé €ba

Chirurgické metody se upfatji pii diagnostice, radikalni i paliativni dbe,
v profylaxi, ale i pi reSeni komplikaci onkologickych oneméon Jsou jednozrtaé
zékladem a&asto i jedinou l&ou ucasnych stadii nadordasnym stadiem se obvykle mysli
nador, ktery nefenista misto, organldcus) svého vzniku a jehoZ metastazy tesgahu;ji
spadové (regionalni) lymfatické uzliny. Ztoho jelvozen celositové pouZzivany vyraz
lokoregionalni choroby. U pokrailejSiho nddorového onemosri, kde Ize pedpokladat
nebo prokazat vzdalesi rozsteni (tzv. systémovou diseminaci) je samostatnauadicka
lé¢ba nedostatma a je nutnd kombinace s dalSingelenymi modalitami.

Vzhledem ke vS8em vySe vyjmenovanynt¢dBnym modalitm, které gatdo rukou
riznych odbornik, je nutna spoluprace mezi jednotlivymi lékeymi obory, ¢etre
diagnostiky. V pipad® uroonkologie do tymu odbornik pat¥i radiodiagnostik, patolog,
urolog, radioterapeut, onkolog, genetik. Sarepma je spoluprace s dalSimi oboryti(p

postiZzeni skeletu ortoped, atp.)

2.2 Radioterapie
Radioterapie (RT) je &&bnou modalitou, kterd vyuziva zejmérfiatonové a

elektronové z&eni. F¥i prachodu tkasmi toto ionizujici z&eni gedava svou energii
bunkam, které ionizuje a excituje. Probihaji-li tytmpesy v witych ¢astech DNA, dochazi
k biologickému poSkozeni bak, které niize byt pro biiku az letalni. Tohoto jevu se vyuZziva
k destrukci zhoubné bujici tk&n

Ucinek z&eni na nadory se lisi jejictiznou citlivosti k zéeni.
a) extrémné citlivé — lymfomy, leukémie, nadory ze zargédgch burk (seminomy a non-
seminomy)
b) stiredné citlivé — karcinomy (nap papilarni urotelialni karcinom niového ngchyte,
adenokarcinom prostaty...)
c) radiorezistentni — hlavré gliomy a sarkomy.

Radiosenzitivita nemusi znamenat radiokurabilitmag. u lymfomi mutze dojit k
relapsu v neozénych oblastech, oproti tomu nadoryest® radiosenzitivni mohou byt

radiokurativni (adenokarcinom prostaty).
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nadorovych klonogennich béka je obtiZzgjsi je I&it neZz malé nadory.iPmikroskopickém

naddorovém postizeni lzetqupokladat eradikaci nadorovych Bkndavkou 50Gy, pro

makroskopické nadory je nutna davka minindg@0Gy, ale ¥tSinou vice. Teoreticky |z#ci,

Ze vSechny nadory je mozné \Witeradioterapii pi pouZziti dostatéen¢ vysoké davky, avsak

moZznosti dostatmeé vysokych davek jsou limitovany toleranci okolniravych tkani.

Okolni normalni tka&reaguji na z&ni bul’ akutni, pozdni nebo velmi pozdni reakci.
a) akutni radia¢ni reakce— vznika jiz v Bhu RT, nebo do 3 #sial od ukorgeni RT (nap.

dysurické obtiZeipozé&eni malé panve). Vzniklé zmy jsou \tSinou reverzibilni.

b) pozdni radiaéni reakce— se vyskytuji za 3 — 24&sial po RT. Tyto zniny jsou &tSinou
ireverzibilni a jsou nejspiSeusledkem jednak bwiné organové deplece a jednak
poSkozenim cévnihiCiste (diasledkem je naip vied, perforace, stenozdesta).

c) velmi pozdni radiaéni reakce — projevem jsou mutace a kancerogenezei(namik
duplicitnich nddak v oz&ené oblasti).

Z vySe uvedeného jergmé, Ze RT je kompromisem mezi davkou iebhou
k vyléceni nadoru a davkou vedouci k posSkozeni zdravyéhnitkAby bylo mozno nador
z&enim vyl&it, pouziva se RTasto v kombinacich s dalSimi&bnymi modalitami.

Indikace RT — kurativni, RT aplikovana s cilem vylé nador, podani maximalni
davky RT, ale s ménnez 5% zavaznych komplikadiasto se kombinuje s chemoterapii
(CHT), sekvenini (postupti), konkomitantni (sotasr€), nag. u karcinomu méoveho
méchyre.

V posledni dob se také stalecasgji RT+/-CHT jako alternativa mutilujiciho
chirurgického vykonu i organ zachovavajici ¢é¢ vyuziva v uroonkologii u mamvéeho
méchyre.

Predoperani RT je RT ped planovanym opetaim zakrokem, kdy se snazime o
zmen3eni nadoru a dosazeni jeho operabilitgdukce rozsahu chirurgického vykonu. Davka
z&eni je vzdy nizSi nez samostatna kurabilni RT i{nafarcinomu mé&ového néchyie).

Pooperaini RT eradikuje zbytkovou mikroskopickou chorobu. DAY jsou ot
nizSi nez u kurativni (n@pkarcinom prostaty).

Paliativni RT — jejim cilem je odstranit symptomyigmbené inkurabilnim nadorem
bez zhorSeni celkového stavu pacienta — metastéazysketletu, krvaceni z karcinomu
mocového néchyfe jinak neoSéitelné atd.

DalSi moznosti vyuziti radioizotopi - nitrozilni |&ba pomoci radionuklit se

v uroonkologii pouziva pouze u rozsahlého metadtétio postizeni skeletu, kdy jiz nelze
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obtiZe pacienta zvladnout paliativni RT, chemotiéramalgetikyci jinou l&cbou, (pouziva se

radioaktivni stroncium, samarium — &&$tji u karcinomu prostaty).

2.3 Chemoterapie
Protinadorova chemoterapie (CHT) jédbnou modalitou, pod kterou se v onkologii

rozumi podavani I&ks cytotoxickym dinkem. Tyto Iéky mohou bytgvodu syntetického,
nebo se jedna o derivaty latek ziskanych z rostlplisni. Z uvedeného vyplyva, Ze se jedna
o velkou skupinu lék, které maji izny mechanismuscinku v buice. Podle toho se gt do

Podle fizného dinku je odliSna i indikace u jednotlivych cytoskatRizné nadory
reaguji nairzna cytostatika. Podle toho je volenabig. Velmi nebezg®ené jsou i nezadouci
Gcinky chemoterapie (ap — mizné u fiznych cytostatik, nap cytotoxicita u cis-platiny,
kardiotoxicita u adriblastiny atd.).

Spravny timing — n&sovani l&by - je pro nejlepsi kebnou odpodd rovrez
nezbytny.

Neoadjuvantni I&ba je podavana s cilem zmenSit primarni nador (dowagist) a
také s cilem zgit mikrometastazyCasto se pouZiva i v kombinaci s RT.

Adjuvantni lé¢ba je podavana s kurativnim cilem, po primarnébt negasgji
chirurgické, ¢i RT. Podava se wdth nadoi,, kde na zaklad znalosti jejich biologie lze
predpokladat fitomnost mikrometastaz, i kdyz nador je klinickikdéizovany. Samazjmym
predpokladem pro adjuvantni CHT je chemosenzitivitarnocrni.

2.4 Hormonalni lé €éba
Nekteré nadory, které jsou odvozeny z hormo&akavislé (dependentni) tk&n

(prostata), si mohou ponechat zavislost dkterych hormonech. Toho Ize vyuZiti péché
danych naddr. V uroonkologii se jedn& o karcinom prostaty, kademonalni Iéba (HT) pati
k zakladni 1éb¢. Bohuzel nadoryasto svoji zavislost na hormonech ztraceji a stasaj
hormon independentnimi Pak vSak HT ztraci smysl.

Pouzivame antiandrogeny, agonisty GnRH (gonadatropgleasing hormone),
kortikosteroidy.

Antiandrogeny jsou pouZivany u karcinomu prostaty, jehaistrje na zé&atku
prakticky vzdycky zavisly naitomnosti testosteronu. Tento hormon je produkgeéimak

ve varlatech po stimulaci luteini@am hormonem, jednakikou nadledvin.
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Agonisté gonadoliberinu Gonadoliberiny jsou produkovany hypothalamem g ma
zasadni vyznam pro funkci ovarialni a testikuldk@né. Reguluji aktivitu pedniho laloku
hypofyzy a zptnou vazbou jsou regulovany hladinou androgenu.attikomu prostaty se
pouZzivaji u pokréiléeho onemoceéni jako alternativa kastrace, nébatlumem luteinizaniho
hormonu snizuji tvorbu testosteronuiznivé &inky maji také ped ozéenim prostaty
neoadjuvantnim podéani, kdy zmenSenim tumoru umpirensit ozgovany objem, zlepSit
vysledky RT a snizit nezadoudiigky z&eni.

Do HT vSak pai nejen farmakologicky zasah, ale i chirurgicka mébl eliminace

endokrinni zlazy (nap bilateralni orchiektomie).

2.5 Bioterapie
Pfi bioterapii jsou podavany léky, jejichz molekulgoj Elu vlastni, a které jsou

piipravovany rekombinantni technologii (tj. vloZeniprislusné genetické informace
z lidského genomu do bakterii, které pak produgogadovanou bilkovinu). Tyto latky jsou
fazeny do skupiny imunoterapie. V uroonkologii jeupiwana u karcinomu ledviny a
vinstilacich do m&ového nichyte pi povrchovém karcinomu ngového mnéchyke
(interferony).

2.6 Monoklonalni protilatky
Jedna se o novou, rychle se fstajici skupinu lék V CR se pouziva od roku 2000.

Léky jsou cilené proti ¢kterému antigenu, typickému pro maligniiku. V uroonkologii se
zatim pouzivaji od dubna 2007 ¥ié€ adenokarcinomu ledviny, po selhani imunoterapie
(Sutent, Nexavar).

3 Uroonkologie

3.1 Ledvina
Zakladni a jedinou kurativni ¢éou nadoru ledvin je chirurgicky vykon. \fipact

radikalniho vykonu u lokalizovaného oneméch nenasleduje Zzadna adjuvantntbie.
Karcinom ledvinycasto zaklada metastazy (plice, jatra, kozni, CK&8eg lymfatické uzliny

— LU) a ¢asto roviz vznika recidiva vizku po nefrektomii. Pokud je mozno, je vhodné
metastazu chirurgicky odstranit a paloaat v dalSi I8b¢ imunoterapii (nejlepsi efekt u

parenchymatoznich metastaz), RT (zejména u metadsta@2NS, kosti a recidivy wikku).
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Déale je mozno u kostnich metastaz podavat bisfésjorRi selhani imunoterapie je u
pacienta, ktery je ve vyborném stavu, mozno zalpgdavani monoklonalnich protilatek.
VSechny tyto léby jsou pouze paliativni a maji pouzesdsny efekt.

Vyskyt tumoi panviky ledvinné, uretdr a uretry je vzacny a jejich déa tak

specificka, Ze fekratuje ramec tohoto steni.

3.2 Moéovy méchyr

Lécbu karcinomu méového néchyfe (CaMM) je nutno rozilit na dw zakladni
skupiny — neinvazivniho, povrchového CaMM a inva#ivo CaMM, infiltrujiciho svalovinu
MM.

Povrchovy CaMM - zakladni 1&bou je transuretralni resekce (TUR). Dle histologie
dale bu’ jen sledovani nebo wipac rozsahlého, pomoci TUR nea$ttiného nadoru, lze
zvazit cystektomii, zcela vyjimie¢ RT. K menSim rozsahu avSak rapii vétsi ¢etnosti
loZisek nebo casné recidiv (tzn. @i kontrolnim TUR za 3-6 w®sicl) se indikuje
intravezikalni instilace cytostatik (rR@stji Mitomycin), imunoterapie (Roferon, BCG
vakcina). Vzdy je nutné dlouhodobé sledovani, @®tpro tyto nadory je typické, ze velice
¢asto recidivuji, stavaji se agresiiimi a mohou fechazet do skupiny infiltrativnich
CaMM.

CaMM infiltrujici svalovinu — u €chto nadot je indikovana radikalni cystektomie.
TUR kombinovand s RT nema tak dobré vysledky. Npmvatitni CHT nebo RT ve studiich
neprokazala lepSiigziti nez samotna cystektomie. ZlepSeni vysigekprokazano pouze u
pacienti s lokalre velmi pokra@ilym onemocinim (tj. prerastani na okolni tkan postizeni
regionalnich LU/. Zde je vhodné zvazit RT+/- CHmaslednou cystektomii, ale jen kigacd
velmi dobrého stavu pacienta a jeti postizeni ojedilych LU. Po operaci pacieint
s prokazanym pokgdlym, histologicky nepiznivym nadorem je mozno zvéazit adjuvantni
CHT a RT. Posledni dobou je v onkologick&h& snaha o tzv.organ zachovavajici
postupy. Zde u MM lze v indikovanychijpadech zvolit CHT a RT. Podité davce jeieba
provést kontrolni cystoskopii s biopsii a #igad, Ze nejsou nalezeny maligni riky,
dokortit RT+CHT do radikalni davky. V ogaém gipact je nutno pacienta indikovat
k cystektomii.

U pacient slokalné vyrazné pokro¢ilym onemocrgénim nebo ve Spatném stavie
primarre indikovana RT, eventuains CHT. DalSi skupinu to pacienti s primarh
generalizovanym onemo&mim nebo s generalizaci po primarni radikélrtbd¢e kde podle
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rozsahu a lokalizace postizenych ongyarolime terapeutické modality. Jedna setop

paliativni RT, event. CHT.

3.3 Prostata
Pred zahajenim Wby karcinomu prostaty je nezbytmutné uéit klinické stadium,

histologicky nalez #etné gradingu a Gleasonova skore (GS) i hodnotu PSIEChE existuje
relativné omezeny péet I&ebnych modalit — radikalni prostatektomie (RAPEventualni
lymfadenektomii, kurativni oéni prostaty bdi samotné nebo sregiondlnimi LU,
hormonoterapie, paliativni RT a relatviamélo &innd CHT, i kdyZ v posledni débse
lécebné vysledky i u této ¢ébni modality zlepSuji/.

U lokalizovanych onemoeni je mozné v &kterych gipadech (ve stadiu Tla NO ve
vySSim ¥ku pfi moznosti sledovat PSA) zvolit metodgwatch and wait*. U ostatnich
pacienti s lokalizovanym onemoénim u €ch, kde je nizké riziko progrese je indikovana
RAPE, neboradikalni RT na oblast prostaty, a dale jen sledovani.

U pacientt s lokale pokratilym karcinomem prostaty, ale bez prokazatelné
diseminace, je s ohledem n&kva celkovy stav pacienta, GS a PSA mozno volit RAlebo
RT. Podle definitivni histologie, zejméndi goozitivni resekni linii nebo @ postizeni
semennych Wk, je p'ed RAPE indikovana adjuvantni RT + hormonaldbke Stejd tak g
nasledném vzestupu PSA nebo neklesne-li PSA v paspm obdobi k nulovym hodnotam.
U lokélné pokratilého onemoceni s nepiznivym GS = 7, PSA> 20, i suspekci na
postiZzeni regionalnich LU je indikovamieoadjuvantni HT a nasledna radikalni RT na
oblast malé panve (regionalni LU) a prostatu V adjuvantni |&b¢ se pokrauje HT. V
souwasnosti je dopokiovano v &chto gipadech HT pokr&gvat do progrese onemaen i
do toxicity dané léby. Fi této I&bé je prokazano prodlouzenigziti i doby do progrese
onemocsini.

U pacientt s pokr@ilym onemocgnim, kde je prokazéna infiltrace okolnich struktur,
masivni postizeni LU, eventudlni generalizace onemo&mi, se Iéebny postup voli
individualné. Je mozno zvolit pouzedT, event v kombinaci s RT (v tomto gipad
paliativni), chirurgické vykony ta na prostat nebo nap ve skeletu (off paliativniho
charakteru). Vyznamnou Ulohuftip postizeni skeletu metastazami hraje i podavani
bisfosfonali. Ve vSech skupinach paciénmize dojit k progresi onemoémi. Vzdy se
snazime situaci zvladnout pomoci HT, aletipac, kdy nador pestane na hormony

odpovidat a pacient je inosny préda CHT, je vhodné ji indikovat.
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3.4 Varle
Nadory varlat jsou ve vysokém procentu wi€iné. A to i v gipadt vzdalenych

metastaz. Pro &bu je nutné nadory rolit na seminomy a non-seminomy. A to proto, Ze
tyto skupiny maji jiné l&ebné postupy, ¢koli vSechny jsou dale citlivé na RT i CHT.
Zakladem u vSech je chirurgickacha, kterd standardnprovadi radikalni inguinalni
orchiektomii, @i niZz je odstraén primarni tumor. Tato metoda je r@m pouzivana
k odstragni zbytkového nadoru pa¢edchozi CHTEI RT.

U seminomi po primarnim chirurgickém vykonu je indikovana RAlternativou pro
V piipact progrese onemoéni se pouziva CHT na bazi cis-platiny. | zde |zesamout
dlouhodobych [&bnych vysledk. U primér pokraiilejSich onemocEni, negastji
s postizenim LU v retroperitoneu se po chirurgid@ed CHT. B perzistenci loZiska je
mozno ho ozét ¢i chirurgicky odstranit. Pacienti se seminomem kimh mimo gonadalni
oblasti (nap. v mediastinu) jsou &&ni standardni CHT.

Lécba non-seminomi je v prvni f&zi obdobnd jako u semindnftzn. radikalni
inguinalni  orchiektomie). Néslednou ¢bu je vzdy adjuvantni CHT s eventudlni
retroperitonedlni lymfadenektomii. U pokilejSich stadii po CHT je mozno resekovat
rezidualni tumor. B recidivé se pokraéuje znovu CHT. Pokud je recidiva rezistentni na
standardni CHT, lze zvazit vysoko davkovanou CH@&utelogni transplantaci. Podle
postiZzeni (event. metastaz) Ize u recidivy uzZ#ligtivni RT ¢i chirurgickou resekci metastaz

(nag. plicnich).

3.5 Penis
Prestoze u karcinomu penisu by amputace definitiwyteSila velké mnoZzstvi nador

v této lokali€, bereme v Uvahu i naslednou kvalitu Zivota — meEnmikce ve stoje a
pohlavniho styku. Zéthto divodi je zde snaha o konzervativniclhé, ktera zavisi na
velikosti primarniho lozZiska,&u a zdravotnim stavu pacienta. U malych lokalmdcsek je
moZzna excize nadoru (vzdy do zdravé tRamtersticialni brachyterapie — tj., deai organu
zavedenymi P2 dratky — je u malych 1ézi row# kurativni metodou. U pokedejSich stadi
je nutno volit parcialnti radikalni amputaci penisu. Vzhledem k bohaté btické drenaZzi
penisu je nebezpepostizeni regionalnich LU {gd symfyzou a inguinalni).rPhistologické

verifikaci v LU, nalezu v LU na CT nebofiplokalné pokraiilém primarnim nadoru je
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indikovana lymfadenektomie, event RT. U padestchirurgicky neoSételnym nalezem lze

pouzit paliativni RT, fipadre i v kombinaci s CHT. Vysledky tétodBy jsou vSak Spatné.
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