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Retroperitonealna fibréza je vzacne chronické zédpalové ochorenie. Kvéli typickym priznakom obstrukcie mo¢ovodov mé uro-
[6gia hlavnu ulohu v jej diagnéze a lie¢be. Asi 1/3 pripadov sprevadza iné choroby, zvySok pripadov su idiopatickej etiolégie
a oznacuju sa ako morbus Ormond. Najvacsi prinos v diagnostike ma CT a histologické vysSetrenie tkaniva. Kvoli malému poctu
pacientov nie su dostato¢né data o efekte terapie ani o zhodnoteni Uspesnosti lie¢by. Neustéle sa skima efekt novych liekov
pripadne ich kombindcii, okrem tradi¢nych operaénych technik sa skusaju nové chirurgické postupy ako napriklad roboticka
operativa a autotransplantacia obli¢iek. Vhodnou sa zda kombinacia operacnej liecby a farmakoterapie.
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Retroperitoneal fibrosis

Retroperitoneal fibrosis is a rare chronic inflammatory disease. Urologist have major role in it's diagnosis and treatment because
of typical symptoms of obstruction of ureters. Around 1/3 of cases follows various diseases. The rest of cases has idiopathic ethi-
ology and is called Ormond's disease. The biggest contribution to diagnosis has CT scan and histological examination of bioptic
material. Because of rarity of disease there are not enough data on effects or assessment of therapy. There is constant search of
new drugs and their combination. New invasive procedures like robotic-assisted surgery and autotransplantation of kidney also

appear. The combination of surgical therapy and pharmacological therapy seems suitable.
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Etiolégia a epidemioldgia
Retroperitonedlna fibréza je vzacne chro-
nické zapalové ochorenie vyskytujuce sa
v oblasti retroperitonea. Asi 2/3 pripadov su
idiopatického pdévodu (1), pre ktoré je zvIast
vyhradeny termin morbus Ormond, aj ked
ho ako prvy v roku 1905 popisal Albarran. Az
Ormond v roku 1948 popisal niekolko pripadov
a ochorenie sa stalo rozpoznavanou jednotkou.
Choroba sa nazyvala aj ako periureteritis fibro-
sa, chronicka periureteritida, periureteritis plas-
tica, sklerozujuci retroperitonedlny granulom
¢i fibrézna retroperitonitida. V Sestdesiatych
rokoch sa zauZival termin retroperitonedlna
fibréza. Incidencia tejto pomerne vzacnej cho-
roby je podla finskej studie odhadovana na 0,1
na 100 000 osobo-rokov a prevalencia je 1,4
na 100 000 (2). Holandska studia prisla s udajmi

o ro¢nej incidencii vo vyske 1,3 na 100 000 oby-
vatelov (3). Idiopatickd choroba sa najcastejsie
objavuje vo veku 40 az 60 rokov a zda sa, ze
Castejsie u muzov. Vznik retroperitoneélnej fib-
rézy ale moze byt spojeny s uzivanim Specific-
kych liekov ¢i s dalsimi chorobami. Jedna studia
uviedla, Ze chronicka periaortitida zahffajuca
idiopaticku retroperitoneélnu fibrézu, ma vztah
s alelou HLA-DRB1 03 (4). Zrejmou sa zdé byt
suvislost medzi fibrézou a expoziciou azbestu,
chronickou zdpalovou aneuryzmou abdomi-
ndlnej aorty a periaortitidou. Autoimunitny
proces asociovany s chorobou je oznacovany
ako IgG4-asociovana multifokdlna systémova
fibroskleréza (5). Medzi lieky, ktorych uzivanie
moze sUvisiet s rozvojom retroperitoneélnej
fibrozy, patria beta-blokétory, methyldopa,
hydralazin, bromokriptin, metysergid a dalsie

némelové alkaloidy (kyselina lysergova, LSD).
Boli popisané aj pripady po uziti monoklonal-
nych protildtok proti TNF-a (6, 7).

Na rozvoji sekundarnej fibrézy sa mozu
podielat infekcie, napr. TBC, histoplazmdza
a aktinomykdza, paraaortélne infiltrdty mozu
vznikat posobenim patogénov, napr. staphy-
lococcus aureus, virus hepatitidy ¢i salmonella
(8). Retroperitonalnu fibrozu moézu sprevadzat
aj maligne ochorenia — napriklad lymfémy,
sarkomy ¢i karcinoidové tumory. V neposled-
nom rade mdZeme ndjst suvis s Urazmi a iatro-
génnymi zédkrokmi v oblasti retroperitonea,
akymi su unik mocu pri ureteroskopii, rekon-
Strukcia aneuryzmy aorty alebo retroperitone-
alna lymfadenektomia a tiez radia¢na terapia
pre testikuldrny seminom ¢i rakovinu pankreasu
alebo hrubého ¢reva (9).
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Patogenéza

Patogenéza ochorenia nie je objasnena.
U fibrézy spésobenej namelovymi alkaloidmi
sa uvazuje o ich kompetitivnej inhibicii sero-
toninovych receptorov, ktord vedie k zvyseniu
hladin serotoninu, ¢o moéze viest k fibréze (10).
Némelové alkaloidy mézu tiez fungovat ako
haptény a podnecovat imunitni odpoved.
Ateroskleréza moze viest k retroperitoneélnej
fibréze cestou ceroidu, ¢o je komplexny polymér
zlozeny z lipidov a bielkovin, ktory sa nachddza
v aterosklerotickych platoch, prestupuje cez
stenu aorty a sprava sa ako antigén zahajujuci
autoimunitny proces (11). Taktiez existuje hypo-
téza o systémovej autoimunitnej vaskulitide,
ktord zahfnha malé a stredné cievy v retroperito-
neu (12). Retroperitonedlnu fibrézu vseobecne
spdsobuje zapalovy proces v oblasti retroperito-
nea veduci k desmoplastickej fibrotickej reakcii.
Typicky makroskopicky obraz retroperitonedlnej
fibrézy zahfna biely tvrdy plak roznej hrabky,
ktory sa nachddza v oblasti stvrtého a piate-
ho lumbdlneho stavca. Ten postupne obaluje
a deformuje Struktdry v retroperitoneu, napr.
mocovody. Fibroticky proces taha mocovody, ¢o
spoésobuje extralumindlnu ureterdinu obstrukciu,
ktord je typickym priznakom ochorenia. Medzi
dalsie komplikacie patria obstrukcie tenkého
a hrubého ¢reva, pripadne tiez ZI¢ovych ciest
(13, 14). Histologické vysetrenie ukaze okrsky
kolagénu so zonami nespecifického chronického
zapalu, ktoré zahfnaju makrofagy, lymfocyty,
plazmatické bunky a eozinofily. Ako sa choroba
vyvija v Case, ndlez fibrozy ¢oraz va¢smi domi-

nuje nad zdpalovou zlozkou.

Diagnostika

Obstrukcia mocovodov s rendlnou insufici-
enciou rézneho stupna je najskor$im a najbez-
nejsim priznakom ochorenia. Hypertenzia byva
pritomna asi u polovice pacientov. Pri vysetrovani
pacienti ¢asto opisuju tupy, zle lokalizovatenu
bolest v oblasti chrbta, ktoréd vyZaruje do bokov,
podbruska a skrota. Pacient méze mat teploty,
edémy dolnych koncatin, hydrokélu az ascites.
Vyskytnut sa méze ikterus, flebitida, hlboka Zilna
trombdza ako aj hematuria a zvysend frekvencia
mocenia. Okrem toho byvaju pritomné neSpeci-
fické priznaky ako strata hmotnosti, nauzea, zvra-
canie ¢ maldtnost. Vysetrenie krvi ukdze zvysené
hodnoty sedimentacie erytrocytov, rastie aj CRP
a hodnoty urey a kreatininu. Alkalické fosfataza
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bola oznacena ako marker ochorenia (15). V krvi
moze byt normocytarna normochrémna anémia
a antinukledrne protilatky. Elektroforéza plazmy
moZe ukazat polyklondlnu hypergamaglobuliné-
miu. Ndpomocnym zobrazovacim vysetrenim je
ultrasonografia obliciek, ktora ukéze dilataciu ka-
lichopanvickového systému spdsobent obstruk-
ciou mocovodov. Najviac sa uplatni CT brucha,
ktoré je vhodné pre diagnostiku a zhodnotenie
liecby. Nalez vac¢sinou hovorf o paraspinalnej ne-
pravidelnej retroperitoneéinej mase izodenznej
k okolitému svalstvu (16). Ta byva centrovana
na Urovni stvrtého a piateho lumbdélneho stavca
a 8iri sa do panvy, vynimoc¢ne do mezentéria.
Zahfha mocovody a v niektorych pripadoch aj
branicu, ¢o spdsobuje fibréznu mediastinitidu.
Dal$imi moznymi vysetreniami su intravendzna
urografia, retrogradna pyelografia, magneticka
rezonancia ¢i PET. Definitivne ochorenie potvrdi
az histologické vysetrenie bioptovaného mate-
ridlu. Prirodzene, otvorend biopsia je asociovana
s vacsou mierou rizika, preto sa voli laparosko-
picka cesta. Dal$im spdsobom ziskania materialu
na vysetrovanie je odobratie vzorku pocas chirur-
gickej lie¢by ochorenia. V pripade, Ze biopsiou sa
nedokdze ochorenie, stale ho nemdézeme vylucit.
Na mieste je potom rozsiahlejsia operativa ako aj
hladanie skrytych malignit (17, 18).

Liecba

Pri rozhodovani o terapii volime medzi far-
makoterapiou a chirurgickou lie¢bou. Ciefom
liecby je zastavit progresiu ochorenia, zmiernit
pacientovi symptémy a zaistit prevenciu dalSieho
rozvoja choroby. Ak retroperitoneélna fibréza
vznikla sekundédrne ako nasledok iného ocho-
renia, lie¢ba je v prvom rade zamerana na toto
ochorenie. Velkd opatrnost vyzaduje odlisenie
infekénej priciny od inych pricin retroperitoned-
Inej fibrézy, kedZe vo farmakoterapii fibrézy pouzi-
vame imunosupresivnu lie¢bu. Pouzitie liekov ma
zmysel predovsetkym v timenf zapalovej aktivity.
Operacna terapia riesi vzniknut fibrézu spoloc¢ne
s jej nasledkami. Farmakoterapia ma okrem toho
zmysel aj po predchadzajucej chirurgickej liecbe,
a to v prevendii dalsieho rozvoja ochorenia.

Farmakoterapia

Cielom farmakoterapie je zachovat renalne
funkcie, zmiernit pacientovi symptémy a zabra-
nit dalSej progresii ochorenia. Kortikosteroidova
liecba stale ostdva najcastejSou volbou — samot-
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na alebo v kombindcii s dalsimi liekmi potlacu-
jucimi imunitné reakcie. Takymi su azatioprin,
mykofenoldt mofetil, tamoxifén, cyklofosfamid
¢i cyklosporin. Najviac sa pouZiva prednisolon
v dévke 40-60 mg/deri 2-3 mesiace postupne
znizovany na 10 mg/den s postupnym vysade-
nim po 1-2 rokoch liecby.

V studii 147 pacientov doslo k zlepseniu sta-
vu 83% pripadov, pricom k recidive po ukoncent
liecby doslo v 16% pripadov (19). Podobné vy-
sledky ukdzala starsia studia, v ktorej sa podaval
metylprednisolon 1 g/der intravendzne pocas
3 dni v kombindcii s azatioprinom (20). Liecba
tamoxifénom samotnym ma relaps az v 50 %
pripadov (21), vhodnejsou sa zda byt kombino-
vana liecba s kortikosteroidmi.

Velmi zaujimavu studiu uskuto¢nili Moroni
a kol. v roku 2006. Dlhodobo sledovali vzorku
17 pacientov s idiopatickou retroperitonedinou
fibrézou a rozdelili ju do 3 skupin. Prva skupina
dostavala kortikosteroidy a podstupila chirurgic-
ku lie¢bu, druha skupina uZivala kombinovane
kortikosteroidy s azatioprinom a tretia skupina
podstupila chirurgicku liecbu s uzivanim tamoxi-
fénu. Prva aj druhd skupina reagovala pozitivne
na lie¢bu v 100% pripadoy, tretia skupina v 83 %
pripadov. Recidiva v prvej skupine dosiahla 40 9%,
v druhej skupine 16% a v tretej skupine 0% (22).

Mykofenolat mofetil bol preskiimany v studii
v roku 2008. Pacienti dostavali 2 g/der v kom-
binacii s prednisonom 1 mg/kg. Vsetci pacienti
reagovali pozitivne na lie¢bu behom 6 mesiacov
od jej zaciatku. Kortikosteroidy prestali uzivat pri-
emerne po 7 mesiacoch a mykofenolat mofetil
po 27 mesiacoch. Pocas priemernej doby studie,
ktord trvala 55 mesiacov, nebola zaznamenana
Ziadna recidiva (23).

V pripade zlyhania kortikosteroidovej lie¢by
bol skusany v inej Studii aj samostatne podany
cyklosporin v davke 5 mg/kg (24). V stcasnosti
sa skimaju dalsie alternativy ku kortikosteroido-
vej terapii, akymi su napriklad inhibitory TNF-
alfa a anti-CD20 (25, 26). PouZzitie progesteronu
a medroxyprogesterdn acetatu (inhibuje prolife-
raciu fibroblastov) tiez prindsa dobré vysledky (27,
28). Zd4 sa, ze farmakoterapia sama o sebe nedo-
kaze vyliecit retroperitonedinu fibrézu a kombina-
cia s chirurgickou lieCbou sa javi ako prospesna.

Chirurgicka lie¢ba
Podla sucasnych vedeckych poznatkov (29,
30) sa chirurgicka terapia odporuca v pripadoch
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nereagujucich na farmakoterapiu, pripadne u taz-
kej obstrukcie mocovodov. Pocas predoperac-
ného obdobia mbze byt obstrukcia zviddnuta
intubdciou moc¢ovodu pomocou ureterdlneho
stentu. U starsich pacientov a tych, ktori nemézu
podstUpit operaciu, je vhodné ponechat stent
dlhodobo. Princip operécie pozostava z urete-
rolyzy. Je to vykon, pri ktorom sa odstranenim
fibrotického tkaniva uvolni mocovod. Ten sa na-
sledne transponuje intraperitoneélne a pripadne
samoze obalit omentom. S rozvojom miniinvaziv-
nych operacnych technik sa aj pri tomto zakroku
zacal uplathovat laparoskopicky pristup. Konecny
Uspech liecby sice nie je v porovnani s otvorenou
operativou lepsi — ostava okolo 90% — no lapa-
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