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Úvod

Karcinom prostaty patří spolu s bronchogenním 
a střevním karcinomem k nejrozšířenějším zhoub-
ným nádorům u mužů. Každoročně stoupá jeho in-
cidence, v roce 2005 bylo nahlášeno 4 846 nových 
případů a incidence dosáhla 97,1/100 000 (7). Lepší 
informovaností mezi lékařskou i laickou veřejností se 
daří stále více karcinomů diagnostikovat v časnějším 
stadiu. Nejlepší pomůckou včasné diagnostiky je vy-
užití PSA. Jeho používáním postupně klesá inciden-
ce metastatického i lokálně pokročilého karcinomu 
ve prospěch karcinomu ohraničeného na prostatu 
(9). Léčba lokálně pokročilých tumorů zůstává nadá-
le stále kontroverzní. Zatímco existují jednoznačné 
doporučené postupy k léčbě lokálně ohraničeného 
karcinomu (radikální prostatektomie, radioterapie, 
eventuálně aktivní sledování), optimální léčba lokál-
ně pokročilého karcinomu prostaty stále není zcela 
jasná.

Definice

Lokálně pokročilý karcinom prostaty je definován 
jako stadium T3–4 No Mo. To znamená, že nádorové 
buňky pronikly pouzdrem prostaty, které představu-
je výraznou překážku nádorovému růstu. Nádorové 
elementy se mohou šířit do okolí prostaty (stadium 
T3a), nebo infiltrovat semenné váčky (T3b). Pokud 
jsou nádorem infiltrovány okolní orgány (hrdlo močo-
vého měchýře, zevní sfinkter, rektum nebo svalové 
dno pánevní) jde o karcinom stadia T4. Určit přesně 
případné postižení spádových uzlin (stadium N) bý-
vá problematické.

Diagnostika

Pro určení stadia T je stále nejspolehlivější me-
todou palpace per rektum a rektální ultrasonografie 

(TRUS). Výrazné zlepšení v diagnostice nepřináší 
spirální výpočetní tomografie (sCT) ani magnetická 
rezonance (MRI) a tyto metody nejsou pro rutinní 
používání doporučovány (2). Zcela spolehlivá není 
také kombinace vyšetření per rektum a TRUS. Dosti 
často dochází k přecenění („over staging“) klinického 
nálezu – 27 % pacientů ve stadiu T2 je mylně určeno 
jako T3a (13).

Ještě větší kontroverze existují v diagnostice 
postižení spádových uzlin. Dosud nemáme spoleh-
livou neinvazivní metodu s dostatečnou senzitivitou 
a specificitou, která by byla použitelná v každodenní 
praxi. Riziko postižení uzlin u lokálně pokročilého 
karcinomu prostaty je 8–48 % a pro jeho přesné 
určení se užívají speciální nomogramy. S jejich po-
mocí lze poměrně přesně určit percentuální riziko 
postižení spádových uzlin u konkrétního pacienta. 
Nejpoužívanější jsou Partinovy tabulky (8) nebo 
Roachova formule (12). Podle Partinových tabulek 
je možné vyhledat procentové riziko postižení uzlin, 
pokud známe PSA, Gleasonovo skóre (GS) a klinic-
ké stadium. Pokud se používá Roachova formule, 
pak se riziko postižení uzlin vypočítá ze vzorce: 
% postižení = 2/3 PSA + [(GS-6) × 10] (12). Pokud 
je riziko postižení uzlin větší než 10 % (eventuálně 
7 %) je před lokální léčbou indikována pánevní lymfa-
denektomie.

Léčba

Jak již bylo zmíněno výše, určení optimální 
léčby je u tohoto stadia obtížné. Nejsou přesně ur-
čená kriteria k indikaci chirurgické léčby nebo radi-
oterapie. Je třeba volit kompromis mezi radikalitou 
léčby spolu s možným přínosem na jedné straně 
a rizikem nežádoucích účinků, možností ovlivnit 
celkové přežívání s uvážením doby do progrese 

karcinomu na straně druhé. Další neznámou je 
indikace a načasování hormonální léčby. U toho-
to vysoce rizikového stadia karcinomu prostaty je 
jasně prokázán přínos neoadjuvantní hormonální 
léčby před radioterapií. Na druhou stranu se nepro-
kázalo prodloužení přežití při použití neoadjuvant-
ní androgenní deprivace před chirurgickou léčbou, 
kde proto není indikována. Kontroverzní zůstává 
nasazení adjuvantní léčby a indikace a načasování 
hormonální léčby u pa cientů kontraindikovaných 
k lokální léčbě. Obecně existují 4 možnosti, a to 
aktivní sledování (active surveillance, AS) radikální 
prostatektomie (RP), radioterapie (RT) a hormonál-
ní terapie (HT), případně jejich kombinace.

Aktivní sledování

Publikované soubory jsou malé a výsledky špat-
ně reprodukovatelné. Pacienti s lokálně pokročilým 
karcinomem prostaty se nezdají být vhodnými kandi-
dáty k tomuto postupu, je potřeba je léčit.

Radikální prostatektomie

Asi nejvíce pochybností vyvolává oprávněnost 
indikace radikální prostatektomie u tohoto stadia. 
Současné zkušenosti ukazují, že v centrech s bo-
hatou operativou je poměr přínosu a rizika radikální 
operace na straně RP (4). Prokázalo se, že procento 
komplikací je stejné pro lokálně ohraničený i lokál-
ně pokročilý karcinom. Toto potvrzují i publikované 
výsledky z Mayo Clinic v USA (13). Zde v průběhu 
15 let podstoupilo RP 842 nemocných s karcino-
mem prostaty ve stadiu T3. Jejich průměrný věk 
byl 66 let, průměrné předoperační PSA 10,2 ng/ml 
a Gleasonovo skóre 7. Neodjuvantní hormonální 
terapii absolvovalo 23 % pacientů. Nezanedbatel-
ný (27 %) byl podíl pacientů s přeceněným stadiem 
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(„overstaging“, po RP histologicky pT2). Pozitiv-
ní uzliny byly nalezeny u 27 % pa cientů. Rozdíly 
v biochemické remisi, karci nomspe cifickém přežití 
a v celkovém přežití byly si ce hor ší než u stadia 
T2, ale pouze nesignifikantně. Pooperační morbi-
dita byla u obou skupin stejná. U další publikované 
skupiny 235 pacientů se stadiem pT3a, kteří pod-
stoupili radikální operaci, bylo karcinomspecifické 
přežití větší než 90 % a biochemická remise u 51 % 
pacientů. Pozitivní chirurgické okraje byly zazna-
menány u 33 % nemocných. U pacientů, kde byl 
histologicky potvrzený karcinom stadia pT3a, bylo 
dosaženo srovnatelných výsledků jako u pacientů 
se stadiem pT2. U nemocných s tumorem pT3b-4 
(20 %) bylo dosaženo méně dobrých výsledků (5). 
Z evropských center byly publikovány sestavy Van 
Popela a kol, kteří u stadia T3a a předoperačním 
PSA < 10 ng/ml dosáhli po RP 5letého přežití bez 
biochemického relapsu u 60 % pacientů (11) a Is-
orna Martineze a kol., kteří dosáhli u pacientů 
cT3 stadia 100% 5leté karcinom-specifické přežití 
a biochemickou negativitu u 64 % pacientů (6). Ne 
všechna publikovaná data jsou však tak optimis-
tická. Například Cadeddu a spoluautoři publikovali 
retrospektivní analýzu výsledků RP stadia pT3 
u 345 pacientů, u kterých bylo dosaženo v 57% 
10leté karcinomspecifické přežití, ale v podskupi-
ně s „high-grade“ karcinomem dosáhlo 10letého 
přežití pouze 29 %. Pozitivní uzliny byly nalezeny 
u 41 % pacientů (3).

Radikální prostatektomie u lokálně pokročilého 
karcinomu je zatížena větším rizikem pozitivních 
chirurgických okrajů. Podle publikovaných údajů se 
vyskytují u 27–56 % ozáření (13).

Podle publikovaných údajů je třeba velmi obe-
zřetné indikace radikální prostatektomie, protože 
pouze vybraná skupina pacientů může mít z dané 
operace profit. Mělo by se jednat o mladší pacienty 
se stadiem maximálně T3a, PSA by mělo být před 
operací menší než 20 ng/ml a Gleasonovo skóre by 
nemělo přesahovat 7. U těchto nemocných se do-
poručuje pánevní lymfadenektomie a neměla by se 
provádět nervy šetřící prostatektomie.

Adjuvantní hormonální léčba je plně indikovaná 
při nálezu postižení pánevních uzlin nebo infiltrace 
semenných váčků a může oddálit klinickou progresi 
karcinomu i prodloužit přežití pacientů. Zdá se, že 
pacienti s minimálním postižením uzlin (mikroskopic-
ký nález metastázy v jedné uzlině) mohou po lymfa-
denektomii dosáhnout podobných výsledků jako 
pacienti stadia N0 (1).

Radioterapie

V současné době je zevní radioterapie v kombi-
naci s neoadjuvantní androgenní deprivací nejpouží-
vanější léčebnou metodou. Samotné ozáření lokálně 

pokročilého karcinomu nedosahuje tak dobrých vý-
sledků. Zlepšení výsledků lze dosáhnout zvýšením 
dávky, což je ovšem spojené s vyšším rizikem i velmi 
závažných nežádoucích účinků. Velkým přínosem 
je IMRT (Intensity Modulated Radiotherapy), která 
umožňuje modulovat intenzitu dávky nad zaměře-
ným orgánem, a tím dosáhnout bezpečnějšího zvý-
šení dávky spolu se snížením nežádoucích účinků. 
To vede k dosažení lepších léčebných výsledků. 
Celkově podávaná dávka u IMRT je 75–81 Gy a po-
dává se obvykle v 35 sezeních ambulantně.

Neodjuvantní hormonální terapie s radiotera-
pií přináší významné zlepšení, prodlužuje dobu do 
progrese a může prodloužit i celkové přežití. Podává 
se 2, 4 nebo 6 měsíců před zahájením radioterapie 
a používají se LHRH analoga. První týdny podávání 
LHRH analogů je vhodné kombinovat s antiandro-
genem (prevence „flare up“ fenoménu). Nejlepších 
výsledků se dosahuje u pacientů s GS 7 a nižším. 
U pacientů s GS 8 a více se zdá být vhodnější ad-
juvantní hormonální terapie.

Recentní retrospektivní studie z Memorial 
Sloan-Kettering Hospital v New Yorku shrnují dlou-
hodobé výsledky radioterapie u stadia T3. Byl hod-
nocen soubor 296 pacientů, 130 pacientů mělo 
kar cinom prostaty stadia T3a a 166 stadia T3b. Ne-
odjuvantní hormonální terapii dostalo 189 pacientů. 
Bez PSA relapsu bylo dosaženo 5 a 10leté přežití 
u 69 % a 44 % pacientů stadia T3a a u 49 % a 32 % 
pacientů stadia T3b. Karcinomspecifické přežití za 5 
a 10 let bylo celkově dosaženo u 95 % a 83 % paci-
entů. U stadia T3a bylo 97 % a 88 % a u stadia T3b 
93 % a 79 %. Celkové 5 a 10leté přežití bylo u celé 
skupiny 91 % a 65 %. Pokud byla k ozáření použita 
technika IMRT s dávkou 81 Gy, bylo karcinomspeci-
fické přežití u stadia T3a 100 % a u stadia T3b 88 % 
a 61 % (za 5 a 10 let). Při statistickém hodnocení se 
ukazuje, že na výsledek přežití bez biochemického 
relapsu má vliv hladina PSA před léčbou, T stadium, 
a radiační dávka, GS nepředpovídalo relaps PSA. 
Při hodnocení celkového přežití se ukazuje, že velký 
vliv má stadium T (14).

Použití androgenní deprivace se ukazuje jako 
vhodné u lokálně pokročilého karcinomu prostaty. 
Při neoadjuvantním podání, se předpokládá snížení 
velikosti nádoru, jehož je dosaženo cytoredukcí. Je 
známým faktem, že zmenšením objemu nádorů se 
zlepšují výsledky ozáření. V experimentálních pra-
cích se navíc předpokládá, že androgenní blokáda 
vede ke změnám na buněčné úrovni a ovlivňuje 
i cévní zásobení nádoru. Tím by se vysvětloval pozi-
tivní vliv souběžné hormonální léčby a radioterapie. 
S napětím jsou očekávány výsledky probíhajících 
randomizovaných studií, které by mohly přinést více 
informací k načasování této léčby (zda je vhodnější 
2, 4 nebo 6měsíční, případně souběžná léčba) (10).

Některé práce prokázaly, že výsledky radio-
terapie u stadia T3 jsou závislé na GS. U pacientů 
s nízkým GS (2–6) je dosaženo výborných výsledků 
narozdíl od pacientů s vysokým GS (7–10), kde by-
ly výsledky radioterapie horší. Ukazuje se, že adj-
uvantní hormonální léčba po radioterapii může mít 
význam u nemocných s agresivními tumory (vysoké 
GS). Více informací by mohly přinést další klinické 
studie, které u této skupiny pacientů probíhají (9).

Ve stadiu klinických studií je neoadjuvantní che-
moterapie (docetaxel) před radioterapií. Ta je plně 
indikována pouze u pacientů s agresivním neuroen-
dokrinním prostatickým karcinomem.

Brachyterapie vyšší dávkou je u lokálně pokro-
čilého karcinomu prostaty novou metodou, u které 
zatím nejsou k dispozici dlouhodobější výsledky. Pro 
svou miniinvazivitu a přijatelnou toxicitu bude mož-
nou alternativou, ale v České republice není zatím 
dostupná.

Hormonální terapie

Indikací hormonální léčbě u lokálně pokročilého 
karcinomu je nejčastější celkově nedobrý stav paci-
enta vylučující invazivní lokální léčbu (RP, RT). Mno-
ho neshod zůstává v otázce, zda je indikována včas-
ná nebo odložená hormonální léčba, a také kdy je 
vhodné zahájit odloženou hormonální léčbu. Některé 
studie ukazují na mírně lepší výsledky u včasné hor-
monální terapie. Proběhla i srovnávací studie mezi 
orchiektomií a bikalutamidem 150 mg u 480 pacien-
tů. Obě skupiny dosáhly podobných výsledků v době 
do progrese a přežití s mediánem sledování 6,5 let. 
Je třeba zvažovat nejen dobu přežívání, ale i vedlejší 
účinky hormonální terapie a preference pacienta.

Adjuvantní terapie

Léčba lokálně pokročilého karcinomu prosta-
ty je spojena s vyšším rizikem progrese, a proto je 
dosti často indikovaná adjuvantní terapie. Ukazuje 
se, že adjuvantní hormonální léčba po radikální 
prostatektomii u pacientů stadia pT3b (infiltrace se-
menných váčků) je spojená s prodloužením období 
do progrese, a také s prodloužením celkového pře-
žití. Podobné výsledky byly publikovány i u postižení 
uzlin. Nicméně i zde jsou publikované práce, které 
neprokázaly prodloužení přežití. Dle studie EORTC 
se u 302 pacientů s pozitivními uzlinami, kteří ná-
sledně nepodstoupili RP, neprokázalo při včasné 
hormonální blokádě žádné zlepšení. Jaký typ a jaké 
načasování adjuvantní léčby volit zůstává otevřeným 
tématem a i zde probíhají klinické studie, které snad 
přinesou další zpřesnění.

Závěr

Lokálně pokročilý karcinom prostaty a jeho léčba 
je stále velmi diskutované téma. Nejčastěji používa-
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nou metodou léčby je radioterapie s neoadjuvantní 
hormonální blokádou. Probíhající klinické studie by 
mohly přinést více informací o délce a načasování 
neoadjuvantní hormonální blokády. Další zpřesnění 
adjuvantní léčby jsou nutná u pacientů s vysokým 
Gleasonovým skórem indikovaných k radioterapii. 
Léčebnou metodou u stadia T3 je také radikální pro-
statektomie. Ukazuje se, že u pacientů stadia T3a 
s parametry GS < 8 a PSA < 20, může být meto-
dou volby. Neodjuvantní hormonální léčba před RP 

není indikována. Pacienti stadia T3 indikovaní k RP 
nejsou ohrožení větším rizikem pooperačních kom-
plikací než u T2 stadia. Výskyt pozitivních okrajů 
je 27–56 %. Pokud je po RP histologicky nalezena 
infiltrace semenných váčků (pT3b) nebo infiltrace pá-
nevních uzlin (pN1), je indikována včasná adjuvantní 
hormonální léčba. Rozhodnutí o indikaci radiotera-
pie nebo radikální prostatektomie je obtížné a při 
volbě metody musí být brán ohled na doporuče né 
postupy, zkušenosti pracoviště a přání pacienta 

(včetně obav z možných komplikací). K optimaliza-
ci léčby lokálně pokročilého karcinomu prostaty by 
mohly přinést více informací výsledky prováděných 
klinických studií.

MUDr. Miloš Broďák
Urologická klinika FN a LF UK
Sokolská 581, 500 05 Hradec Králové
e-mail: brodak@fnhk.cz
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