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Medicina, a tedy i urologie, prodélavaji v poslednim desetileti dramatické zmény. Jsme svédky nevidaného pokroku, ktery
prinasi velmi casto i zasadni zmény do zavedenych postupii a pritom je ku prospéchu nasim pacientim. Co platilo vcera,
¢asto neplati dnes a uz viibec nebude pravda zitra. Tyto zmény je velmi obtizné sledovat, zejména pii kazdodennim zavaleni
klinickou rutinni praxi. A pritom je to nase povinnost. Cilem tohoto ¢lanku je priblizit aktualni informace z oblasti jedné
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PROSTATIC CARCINOMA - A CURRENT VIEWPOINT

Medicine and thus urology have been facing dramatic changes in recent years. We have been witnessing unprecedented advances
that very often have brought fundamental modifications of the existing management strategy and which our patients can profit
from. What was true yesterday may not be true today and certainly will definitely not be true tomorrow. These changes cannot
be easily pursued during the enormous amount of daily work required. However, this is our obligation. The aim of this article is

to highlight the up to date information of one of the most serious uro-oncological diagnosis - prostatic carcinoma.
Key words: prostatic carcinom, diagnosis, epidemiology, treatment.

Epidemiologie, etiologie

Statistiky z USA udavaji pfedpokladanou diagnozu
karcinomu prostaty u pfiblizn€ 198 000 novych pripadi
v roce 2001, priCemz vyskyt je asi o 50 % vysSi u ¢erné po-
pulace, neZli u jinych rasovych ¢i etnickych skupin (v CR
je udavano 2228 novych pripadil za rok). V USA predsta-
vuje tento nador druhou nejcastéjsi pri¢inu umrti muzi
na zhoubny nador (asi 31500 umrti - 11 %). Mortalita
pritom v USA prestala stoupat od roku 1991 a v letech
1994-1997 jsme svédky jejiho stalého poklesu (4,4 % roc-
né). Celkovy pocet umrti poklesl z 34902 v roce 1992 na
32203 vroce 1997. Pokud pohlédneme na vztah mortality
a rasy u bélochi ¢ini 23,3 /100000 obyvatel, u cernochti
54,1/100000, u asiatti 10,4/ 100000, u americkych india-
nt 14,2 /100000 a hispanské populace 16,2/ 100000. Pé-
tileté prezivani u b€locht €ini 94 %, u Cernochti 87 %. Prav-
dépodobnost vyskytu tohoto nadoru ve vékové kategorii
0-39 let je 1:10000, ve vékové kategorii 40-59 let je 1:49,
ve vékové kategorii 60-69 let je 1:7 a béhem celého Zivota
je 1:6 (18).

Nebyla prokazana spojitost mezi koufenim a incidenci
a mortalitou karcinomu prostaty (35). ZvySené riziko vy-
skytu karcinomu prostaty u kuraki bylo prokazano u téch
s genotypem GSTT (theta)l - gen kédujici theta tfidu glu-
tathion S-transferazy (27). Bylo prokazano, Ze selen a alfa-
tokoferol maji protektivni ucinek ve vztahu ke vzniku kar-
cinomu prostaty. Tento ucinek je vysSi pfi soucasné vys-
Sich hladinach gama-tokoferolu. Eventualni kombinace al-
fa a gama tokoferolu spolu se selenem by bylo mozno
vyuzit v klinickych studiich zabyvajicich se touto proble-
matikou (21). Jak jiZ bylo pfedpokladano a nyni potvrze-
no na ¢inské populaci, vyskyt abdominalni obezity miize
byt spojen se zvySenym rizikem vyskytu karcinomu pro-
staty (23). Studie na celkem 45410 muzich prokazala, Ze
¢ernoSi maji o 81 % vyssi riziko vzniku karcinomu prosta-
ty nez bélosi, pfiCemZ neprokazala zasadni rozdil mezi bé-
lochy a asiaty. Sekvence aminokyselin CAG se na AR ge-
nu opakuje méné Casto u Cernochli nez u bélochii a asiatii

(44). Zvysené riziko karcinomu prostaty bylo prokazano
u muzl se zvySenou plasmatickou hladinou rtstového fak-
toru IGF-1. Tento faktor mtZe inhibovat apoptézu a nao-
pak stimulovat bunécnou proliferaci, navic také snizuje
syntézu SHBG (,,sex hormon binding globulin®) a tim m-
Ze zvysit ucinek testosteronu (25). MuZi s hladinou tes-
tosteronu nebo IGF-1 pfi horni hranici normy maji dva-
krat vyssi riziko vzniku karcinomu prostaty (49). Pacienti
s karcinomem prostaty maji vyss§i hladiny IGF-1. Toto rizi-
ko narusta se vzestupem IGF-1 a naopak klesa s nartistem
faktoru IGFBP-3 (52).

Epidemiologické idaje prindseji optimistickou zprdavu, Ze
Jje mozno dosdahnout sniZeni mortality na karcinom prostaty.
Informace o etiologickych souvislostech mohou pozitivaim
zpiisobem motivovat Zivotni styl a dosahnout priznivych vysled-
kit. Genetické souvislosti jsou ziejmé. Navic jsou vychodiskem
pro dalsi baddni, které miiZe i zasadnim zpiisobem ovlivnit
vyskyt, prirozeny vyvoj i lécbu tohoto zdvazného zhoubného
nddoru.

Screening a diagnostika

Byla publikovana ,guidelines“ American Cancer Socie-
ty (51), European Association of Urology (4) i doporucené
postupy karcinomu prostaty CSL JEP (30). Vysetfeni sta-
noveni PSA a digitalni rektalni vySetfeni prostaty by mély
byt nabidnuty muziim s expektaci zivota alespon 10 let od
50. roku véku, muzi se zvySenym rizikem karcinomu pro-
staty by takto méli byt vySetfeni jiz od 45 let a ti s rodinnou
anamnézou tohoto onemocnéni jiz od 40 let véku. Soucas-
né by méli byt informovani o benefitu i limitacich navrho-
vanych vysetieni. Neni adekvatni odmitnout provedeni tes-
th, pokud o to pacient sam pozada. Stalo se zfejmym, Ze
pro Casnéjsi diagnozu tohoto onemocnéni je nezbytné sni-
zit dolni hranici PSA pro provadéni biopsie prostaty a
W. Catalona s B. Carterem rozpoutali v roce 2000 disku-
zi 0 hodnotach PSA a provadénych intervalech tohoto vy-
Setieni (9, 11). Dolni hranice PSA 2,5 ng/ml detekuje kar-
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cinom Casnéji, pozitivni vysledek biopsie je 22-25% (cca
20-30% vSech detekovanych karcinomt prostaty). Jednou
stranou mince je skute¢nost, Ze tato strategie signifikant-
né zvysSuje pocCet provedenych biopsii (tedy i zbytecné
provedenych), ale na druhou stranou zase skutecnost, zZe
81-85% takto detekovanych karcinomi je pT1-2 a pouze
17 % muZe byt nesignifikantnich. Studie z Harvardu proka-
zala, Ze nizsi hranice PSA 3,0 ng/ml, pfi uplatnéni poméru
volného ku vazanému PSA ve vysi 20 %, detekuje o 10%
vice nador pfi sou¢asném provedeni o 13 % mén¢ biopsii
ve srovnani s hranici PSA 4,0 ng/ml. Catalona v soucas-
nosti informoval o zatim nepublikovanych udajich ve skupi-
n€ 284 muzl s normalnim DRV a hodnotou PSA 2,6-4,0
ng/ml. Pomér f/t PSA 20 % detekoval 89 % karcinomi pro-
staty a vyhnul se 24 % negativnich biopsii, pomér f/t PSA
25 % detekoval 94 % karcinomu prostaty a vyhnul se 12%
negativnich biopsii. Svoje sledovani uzavira zavérem, ze
pomér volného/celkového PSA je v rozmezi PSA 2,6-4,0
ng/ml méné spolehlivy. Studie s Houstonu referuje o skupi-
né€ 151 muzt s PSA v rozmezi 2,5-4,0 ng/ml. U 24 % byl
diagnostikovan karcinom prostaty, jedna tietina méla Gle-
ason skore vyssi nebo rovno 7 a 67 % nadoru bylo tzv. ,kli-
nicky signifikantnich®. Dalsi Catalonovy zatim nepubliko-
vané udaje ukazuji, Ze vyskyt pozitivnich biopsii u pacien-
th s PSA 2,6-4,0 ng/ml a normalnim DRV ma pouze mir-
ny narast s v€kem a i v nizsich vékovych skupinach ztstava
signifikantni (do 60 let - 20 % pozitivnich biopsii u skupi-
ny 331 pacienti, ve véku 60-69 let - 21 % pozitivnich biop-
sii u skupiny 439 pacientd, ve véku nad 70 let - 29 % pozi-
tivnich biopsii u skupiny 207 pacientll). Zhangova studie
provedena na 73 muzich s karcinomem prostaty a 58 mu-
zich s BPH, ukazuje, Ze primér procentualniho vyjadfeni
vazaného PSA + procentualniho vyjadfeni volného PSA
byl nizsi u karcinomu (22 %) nez u BPH (38 %). Ukazuje, zZe
pouZitim tohoto souctu jako diagnostického testu by moh-
lo byt eliminovano 57 % nespravné pozitivnich pacientti in-
dikovanych k biopsii (zatimco pouze 18 % by bylo elimino-
vano pii pouZiti pouze hodnoty volného PSA) (63). Babai-
an referoval o skupin€ 151 muza s PSA v rozmezi 2,5-4,0
ng/ml, kde byl s pomoci vytvoiené ,artificial neural ne-
twork® (vék, kreatin kinaza, PSA, PAP, volné PSA) dia-
gnostikovan karcinom prostaty u 24,5 % pacientti. Udrzeli
senzitivitu 92 % a vyhnuli se 64 % zbyteCnych biopsii (5).
Dalsi, tentokrat publikovana, Catalonova multicentricka
studie porovnava PSA, PSA denzitu a vékové specifické
PSA. Na skupiné 379 pacientli s karcinomem prostaty a
394 pacientti s BPH s PSA v rozmezi 4-10 ng/ml a normal-
nim DRV ukazal, Ze podil volného a vazaného PSA si udr-
Zuje nejvyssi senzitivitu, vékove specifické PSA nezachyti
20-60 % karcinomu prostaty u muzi starSich 60 let a PSA
denzita vyssi nez 0,15 nezachyti 59 % karcinomti prostaty
(10). HK-2 (,human kalikrein“) se ukazuje jako nejuzitec-
néjsi ve spojeni s podilem volného PSA pravé u muzu s niz-
kymi hodnotami celkového PSA k upfesnéni spravné indi-
kace k biopsii prostaty (6). Na otazku, zda je nutno prova-
dét DRV i u pacientl s nizkou hodnotou PSA, je mozno
odpovédét kladné. Snad pouze PSA nizsi neZ 1ng/ml mize

Tabulka 1.

Washington University Evropa

PSA CaP PSA CaP

méné nez 1 5% méné nez 0,9 5%

1-2,5 14% 1-1,9 12%

2,6-4 30% 2-2,9 14%
3-3,9 32%

ospravedlnit jeho neprovedeni. Tabulka 1 ukazuje (jak na
udajich z USA, tak i Evropy), zZe podil detekovanych karci-
nomu prostaty i u pacientli s nizkou hodnotou celkového
PSA je signifikantni a tento fakt podtrhuje skutecnost, ze
80 % nadori detekovanych u téchto pacientli bylo ve stadiu
pT1-2 (tedy kurabilnich).

Otazka biopsii prostaty, jejich techniky, vytéznosti
i komplikaci je zejména v poslednich tfech letech velmi dis-
kutovana. Presti na svém souboru dokumentoval, Ze pouze
sextantova biopsie nezachyti asi 20 % karcinomu prostaty.
Pomoci sextantové biopsie rozsifené o odbér vzorkt z late-
ralni periferni zony vSak detekoval 96 % karcinomu. Uzavi-
ra, ze k nezachyceni nadoru dochazi pravé v lateralnich a
anteriornich lokalizacich (46). Borboroglu provadél biop-
sie u muzl s predchozimi negativnimi biopsiemi v intra-
venozni analgezii a odebiral v priméru 22 vzorkt (15-31)
v zavislosti na velikosti prostaty (8). Catalona udava zatim
nepublikované udaje na souboru 2527 pacientt, kdy pro-
cento detekce pozitivnich nalezi u sextantové biopsie je
uvedeno v nasledujici tabulce:

10
0

Pofadi provedené sextantové biopsie 1 2 3 4 5 6 7 8 9
% detekce karcinomu prostaty 44 31 26 211812 0 0 O

Procento zachytu karcinomu prostaty v souboru cel-
kem 962 karcinomil detekovanych sextantovou biopsii je
uveden v nasledujici tabulce:

Pofadi biopsie 1 2 3 4
7% 91% 97% 99%

Z uvedenych tidajii je mozno tedy vycist, Ze pokud chceme
dnes vylécit muze s karcinomem prostaty, musime toto one-
mocnéni diagnostikovat véas - ve stadiu ohraniceném na Zld-
zu. K tomu se zdd, Ze bude nezbytné, abychom dolni hodnotu
PSA posunuli nize neZli jsme byli casto doposud zvykli a po-
mer volného ku vazanému PSA je zatim tim nejspolehlivéjsim
indikdtorem vyhnuti se zbytecnym biopsiim. Neprovddet DRV
Jje naprosto neopodstatnéné (snad s vyjimkou pacientii s PSA
nizsim nez I ng/ml) a navic nebezpecné z ditvodu nediagnosti-
kovani ndadoru ve stdle jeste potenciondlné kurabilnim stadiu.
Ze jedna sextantovd biopsie prestala byt optimdlnim standar-
dem je dnes jiz naprosto ziejmé, neni zatim zcela jednoznacné
jak a kolik biopsii odebirat. Nejvyznamnéjsim voditkem pri
volbé viastni techniky je skutecnost, Ze vétsina nedetekovanych
nddorti se nachdzi v laterdlnich a prednich zondch. Neni za-
tim jednoznacného konsenzu, kdy a v jakych intervalech biop-
sii opakovat v pripadé jeji negativity. Ze je to ovSem vétsinou
nezbytné je ziejmé, zejména tam, kde diagnoza nadoru ovlivni
dalsi terapeuticky postup.
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Lécebny postup
Peclivé sledovani (,,watchful waiting®)

Databaze CaPSHURE u 329 muzi s karcinomem pro-
staty zafazenych do programu ,watchful waiting” ukazala
nasledujici udaje. Presto, Ze se jednalo o bélochy starsi 75
let v okamZiku diagnozy a karcinomem prostaty Gleason
skore mensSim nebo rovnym 7 a ohraniCenym na Zlazu, bé-
hem 5 let u 52 % z nich nastala potieba terapeutické inter-
vence (jednalo se pfedev§im o mladsi jedince s vysSim PSA
z této skupiny) (29).

Operacni lécha

Walsh hodnoti vysledky 62 pacientt s karcinomem pro-
staty ohraniCenym na Zlazu, hodnocenych 18 mésict po
radikalni prostatektomii. VSechny operace byly natoCeny
na video a kazdy jednotlivy krok byl operatérem analyzo-
van ve vztahu k vysledku. Udava 93 % kontinentnich a 86 %
potentnich. Pro vyléceni pacientii 1éCenych radioterapii je,
dle jeho soudu, zapotiebi velmi vysoké davky a vyslovuje
svij skepticizmus k trvalému efektu vyléCeni pomoci jaké-
koliv formy soudobé radioterapie (véetné kombinace bra-
chyterapie a zevniho ozafeni) (56). Progresi nadoru vice
nez 5 let po radikalni prostatektomii hodnoti skupina
z Mayo Clinic na skupin€ 2 782 pacientt klinického stadia
T1-2 (patologické stadium obvykle vyssi) operovanych v le-
tech 1987-1993, bez jakékoliv adjuvantni terapie. Bez bio-
chemické recidivy 5 let po operaci bylo 76 % pacientd, 10
let po operaci 59 % pacientll. Z pacientl s progresi je 20 %
vice neZ 5 let po operaci (2). Neoadjuvantni hormonalni te-
rapii oproti Zadné neodjuvanci pied radikalni prostatekto-
mii hodnoti studie na 680 pacient sledovanych v priméru
38 mésict. Vyskyt pozitivnich chirurgickych okrajt byl ve
skupin€ s hormonalni terapii vyrazné nizsi (25% vs 47 %),
ale v biochemickém selhani neni zadny rozdil mezi skupi-
nami (33 % PSA selhani - hodnoceno jako vzestup o vice
nez 0,3 ng/ml). Pacienti s neoadjuvantni androgenni bloka-
dou delsi nez 3 mésice méli nizsi riziko recidivy tumoru
(29 % vs 52 %), ale zde se mize uplatiovat pretrvavajici uci-
nek hormonalni terapie (testosteronu trva pomérné dlou-
ho nezli se dostane na pivodni uroven a tato doba sledova-
ni je prili§ kratka) (31). Prvni reference o laparoskopické
radikalni prostatektomii nebyly pfili§ povzbudivé (pedik-
ly koagulovany, délka operace vice nez 6 hodin, 1 kolosto-
mie, 75 % kontinentnich, 25 % potentnich) (24). Ziskani vi-
ce zkuSenosti s touto operaci umoziuje zkratit dobu opera-
ce na 3 hodiny, minimalizovat potiebu transfuzi, analgetik,
katetr vytahovat tfeti pooperacni den. Konec¢na role zatim
neni jasna zejména z pohledu dlouhodobych vysledkd, je
ziejmé, ze se jedna o operaci s velmi dlouhou ,learning
curve“ a vysokymi naklady, nez aby se mohla masové roz-
§ifit (1, 20). Santis se spolupracovniky hodnoti vysledky
Casného vytaZeni katetru - 8.-9. pooperacni den, pokud
se nejednalo o extrémné obézni pacienty, nebyl pfitomny
panevni hematom, inik moc¢i nebo poranéni rekta. U 2%
pacientd doslo k mocové retenci, u 9 % ke kontraktufe hrd-
la mocového méchyfe a 75 % bylo kontinentnich 9 mésici
po operaci (48). Epstein z Johns Hopkins ukazuje, Ze ne

kazdé postizeni semennych vackd musi byt jednoznacné
spojeno se Spatnou prognozou, protoze neni kazdé posti-
zeni semennych vacku stejné. Nadory by mély byt rozdéle-
ny do riznych prognostickych skupin podle vysledku his-
topatologického vySetieni (14). Vyskyt recidivy karcinomu
u pacientt se stadiem T Ic jednoznacné koreluje s objemem
nehmatného nadoru (38).

Radioterapie

Velmi pékny piehled informaci o radioterapii pfinasi na-
sledujici publikace (22, 32). Na otazku jak odpovidaji jed-
notlivé skupiny pacientli (rozdélenych dle rizikovych krité-
rii) s na Zlazu ohraniCenym karcinomem prostaty, se snazi
odpovédét studie z MD Anderson. Pacienti v pfiznivé sku-
pin€ (Tlc, PSA méné nez 10 ng/ml) odpovidaji dobie na
davky zareni 67-77 Gy (77 %). Skupina se stifednim rizikem
(T1/2, PSA vyssi nez 10ng/ml) odpovida 1épe na vyssi dav-
ky - 78 Gy (71%) a skupiny pacientli s vysokym rizikem
neodpovidaly dobie ani na vysoké davky (54 %) (45). Valli-
centi hodnoti vysledky souhrnu RTOG studii u 1465 paci-
enti IéCenych radioterapii vletech 1975-1992. Tito pacienti
nedostali Zadnou hormonalni terapii a primérna doba sle-
dovani je 8 let. Deset let po ozafeni bez znamky onemoc-
néni bylo 85 % pacientl s Gleason skore 2-5, 79 % pacientli
s Gleason skoére 6, 62 % pacientl s Gleason skore 7 a 43 %
pacientli s Gleason skore 8-10. Vyss§i davka ozareni byla vy-
znamna pouze u skupiny s Gleason skore 8-10 (29 % nizsi
riziko mortality) (53). Podle dalsi studie jedinou skupinou,
ktera méla benefit z eskalace davky ozafeni, byli pacienti
se §patnou prognozou (T2b/T3, Gleason skore vyssi nebo
rovno 7), hodnoceno dle dynamiky PSA (43). Fiveash pub-
likoval vysledky radioterapie u 108 pacientt s Gleason sko-
re 8-10 sledovanych v priméru 3 roky. Pétileté prezivani
bez znamek onemocnéni bylo 63 % (76 % pro stadium T1-2),
celkové Sleté prezivani potom 67 %. Davka ozareni vySsi
nez 75 Gy dava lepsi vysledky a uzaviraji, Ze radioterapie
je lepsi 1écebnou alternativou nez radikalni prostatektomie
zejména u pacientd s vy§Sim rizikem (16). Druhou stranu
mince vysledkl zevniho ozafeni ukazuje publikace studie
na skupiné 607 pacientl se stadiem T1-3 ozafenych v letech
87-95. Bez biochemické znamky recidivy bylo 48 mésici
po ukonceni ozafeni pouze 53 % afroameri¢and, 59 % bé-
locht a 53 % asiatii (59). Vyznamny pokrok v 1é¢bé ozare-
nim pfedstavuje radiacni 1écba s modulovanou intenzitou
(IMRT), ktera umoznuje distribuci davky podle konkavni-
ho isodos. profilu tak, Ze miiZe byt Setfena normalni tkan
i blizko nadoru (37). IMRT umoznuje pokryti terCového
objemu davkou az 81 Gy a sniZit expozici mocového méchy-
fe a rekta. Casna a pozdni toxicita se pfili§ nelisi u tohoto
zpusobu a 3-D konformni radioterapie, ale poSkozeni rekta
je zde vyrazné nizsi (2 % oproti 10 %) (60). Publikace Pere-
ze srovnava standardni radioterapii a 3-D konformni radi-
oterapii. Udaje jsou zachyceny v tabulce 2 a kromé vyssi
ucinnosti 3-D radioterapie je zfejmy i vyrazné€ nizsi vyskyt
gastrointestinalnich komplikaci (41).

Nasledujici studie z MSKCC hodnoti vysledky brachy-
terapie (J 125) na skupiné 248 pacientd s lokalizovanym
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Tabulka 2.

3-DCRT Standard
5 let DF 91-96 53-58
PSA méné 10 96 65
PSA 10-20 88 40
PSA vice nez 20 7 26
GU 2-5 6-9
Gl Gasné 3-5 8-19
Gl pozdni 1,7 8

karcinomem prostaty. Primérné pétileté piezivani bylo
71% (v jednotlivych rizikovych skupinach 88 %, 77% a
38 %). Relaps onemocnéni nastaval castéji u pacientl s vy-
chozim PSA vys$s§im nez 10 ng/ml a Gleason skore vysSim
nez 6. U 10% z nich se vyskytla striktura mocové trubice
au 9% krvaceni z konecniku (61). Neobvykla a neocekava-
na diskrepance vysledkid byla popsana ve studii Radgeho,
ktery hodnoti 229 pacientli se stadiem nadoru T1-3 ozare-
nych v letech 1987-89. 147 pacientli s nizkym rizikem by-
lo 1éCeno jen brachyterapii (J125), 82 s vysokym rizikem
brachyterapii kombinovanou se zevnim ozafenim (EBRT).
Primérné Gleason skore bylo 5, primérna doba sledova-
ni 93 mésicll, Zadny pacient nedostal hormonalni 1écbu.
Deset let po ukonceni 1é¢by bylo bez znamek recidivy one-
mocnéni celkem 70 % pacientll (66 % pacientl s nizkym ri-
zikem a prekvapivé signifikantné€ vice - 79 % - s vysokym
rizikem). Priimérné selhani 1écby po 5 letech je popsano
u 25 % pacientil (47). Za jednu z nejlepSich studii na téma
brachyterapie vs kombinovana radioterapie je povazovana
nasledujici Blaskova studie. Hodnoti 403 pacient 1éCe-
nych brachyterapii a 231 brachyterapii + 45 Gy EBRT. Cel-
kové je 10 let bez biochemické progrese 85 % pacientu:
V jednotlivych skupinach potom: nizké riziko - 94 % (bra-
chy.) versus 87 % (komb.), stfedni riziko - 84 % versus 85 %
a vysoké riziko 54 % versus 62 %. Vice poSkozeni rekta bylo
popsano u kombinované radioterapii (47). Kattan s pouzi-
tim kritérii ASTRO zhodnotil celkem 1213 pacientli 1éCe-
nych v MSKCC transperinealni brachyterapii. Celkové by-
lo bez znamek onemocnéni za 4 roky po ozafeni 83 %
muzi, ktefi nedostali adjuvantni hormonalni terapii (26).
Poskozeni rekta hodnoti autofi ze stejné instituce u 140
pacientl s brachyterapii a 685 pacienti s kombinovanou
radioterapii, primérna doba sledovani je 48 mésict. Posko-
zeni rekta bylo pomérné mirné: ulcerace I. stupné 9,4 %,
II. stupné 6,6 % a III. stupn€ jen 0,5%. U zadného nebyla
potfeba podani transfuze, hospitalizace nebo intervence
(17). Pooperacni adjuvantni radioterapii hodnoti nasledu-
jici studie - 5 leté prezivani bez znamek recidivy onemoc-
néni i biochemické recidivy bylo popsano u 89 % pacientli
s adjuvantni radioterapii oproti 55 % pacientli bez této ad-
juvantni terapie. LepSi vysledky jsou popisovany u davky
ozafeni nad 61 Gy a u pacientil s popsanou invazi semen-
nych vacki nadorem (54). Skupina z Duke univerzity hod-
noti vysledky pooperacni radioterapie u pacientli s elevaci
PSA po radikalni prostatektomii. Hodnoceno bylo 89 pa-
cientd, primérna davka aplikovaného ozareni byla 66 Gy.
Bez znamek onemocnéni zistalo 72 % pacientd a z nich
73 % zustalo 48 mésict jako takovych. Celkové trvale (po

dobu sledovani) ztistalo 50 % pacientti. Lepsi vysledky pfi-
nasi davka ozafeni vyssi nez 65 Gy a 3-D metoda radiote-
rapie (3). Nasledujici studie podporuje indikaci ozafeni pfi
nalezeni i jednoho pozitivniho chirurgického okraje. Pfi
vytvorenych dvou souborech hodnotili vysledky na 2 sku-
pinach pacientd s jedinym pozitivnim chirurgickym okra-
jem, ktefi postoupili po radikalni prostatektomii radiotera-
pii Ci zustali bez 1éCby, jako relaps byl hodnocen nartst
PSA vice nez 0,2. Bez elevace PSA pri Sletém sledovani
bylo 88 % pacientl ve skupin€ s ozafenim oproti 59 % pa-
cientd, ktefi zlstali bez adjuvantni terapie (34). Naproti
tomu skupina kolem Grossfelda z UCSF na zakladé€ svého
modelu doporucuje adjuvantni ozafeni jen u pacientt s niz-
kou az intermedialni diferenciaci nadoru, ktery neinfiltro-
val semenné vacky a s mnohocetnymi pozitivnimi chirur-
gickymi okraji (19). Néktefi autofi se pfi pokusu o dosa-
Zeni zlepSeni vysledkli pokusili u pacientl s lokalné po-
krocilym nadorem a vysoce rizikovych charakteristikach
nadoru kombinovat radioterapii s chemoterapii (Estramus-
tin, Vinblastin). Na pomérné malém souboru (27 pacien-
th) konstatovali mirny nartst vyskytu pozdnich gastroin-
testinalnich a urogenitalnich nezadoucich ucink (62).

Pouhé, i kdyz peclive, sledovini pacienta s karcinomem
prostaty prindsi nepochybnad rizika (o kterych by mel byt paci-
ent poucen) a to i ve velmi vyselektovaném souboru. Operacni
reSeni poskytuje stdle tu nejspolehlivejsi moznost z hlediska
vyléceni u pacienta s nadorem ohranicenym na prostatu. I ona
vSak neni stoprocentni a ma svoje selhdni - toto se vsak dari
v soucasné dobé sniZovat spravnym vybérem vhodnych kandi-
datu. Vyssi invazivitu a rizika této alternativy lze stdle sniZovat
zdokonalovanim techniky, bez ohrozeni onkologickych krite-
rit. Neoadjuvantni hormondlni lécba pred operaci nemd svoje
misto. Rovnéz pevnou pozici laparoskopické radikalni prosta-
tektomii, i kdyz vyrazné snizujici morbiditu operace u dobre
vytrénovaného operatéra, zatim nemiiZeme prisoudit pro prilis
krdtkou dobu posuzovdani zatim omezenych souborii. Ekono-
mické aspekty i dlouhd doba zdcviku vsak ziejmé budou mit
nepriznivy vliv na vétsi rozsireni. Lécba ozdarenim predstavuje
stdale velmi vyznamnou a ucinnou terapeutickou alternativu
s kurativnim zamérem. Zdd se, Ze pres nékteré rozporné iida-
Jje, se stdle vice daFi definovat tu podskupinu pacienti, kteri
budou mit vétsi profit z radiace nez radikdlniho operacniho
reSeni (vice rizikové charakteristiky nddoru). Vyssi davka oza-
reni prindsi lepsi vysledky co do vyléceni, ale zvysuje vyskyt ne-
Zddoucich komplikaci. Neoadjuvantni hormondlni lécba pred
radioterapii md svoje misto. Adjuvantni radiace miize mit svo-
Jje misto u urcitych pacientit po radikadlni operaci, otevienou
otdazkou zustdvd u kterych a kdy ji zahajovat.

Hormonalni 1é¢ba

Dosavadni udaje nepodporuji rutinni pouziti antian-
drogent v kombinaci s medikamentézni ¢i chirurgickou
kastraci jako hormonalni 1é¢bu prvni linie (33). Piehled
udaji MRC, EORTC, RTOG, ECOG ukazuje, Ze preZiva-
ni miZe byt lepSi pfi Casné nasazené hormonalni terapii
(ovsem za cenu znamych nezadoucich u¢inki) (36). Casné
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nasazenou hormonalni 1é¢bu kritizuje Walsh, ktery ukazu-
je na limitace studie ECOG, pii ¢asném nasazeni hormo-
nalni 1éCby po radikalni prostatektomii u muz s pozitivni-
mi uzlinami (55). Dalsi mozna presnéjsi indikaci nasazeni
intermitentni androgenni blokady ukazuje nasledujici stu-
die na souboru 34 pacientli po selhani radikalni prostatek-
tomie. Primérna doba mozZného vysazeni hormonalni te-
rapie narostla na 58-69 % celkové doby 1écby pfi zlepSeni
kvality Zivota. VétSina muzt s Gleason skore nadoru vét-
§im nebo rovnym 8 nereagovala na 1é¢bu, zatimco ani je-
den s nadorem s Gleason skore men§im nez 7 neselhal (50).
Stale neprili§ uspokojivé vysledky pfinasi 1éCba hormonal-
né refrakterniho onemocnéni. U hodnocenych 34 pacientli
nasazeni kombinace 1 mg dietylstilbestrolu + 40 mg hyd-
rokortizonu + 75 mg ASA prinesla pokles PSA o vice nez
50 % pouze u 18 % pacientil, navic u nékterych vyskyt trom-
bembolickych pfihod (15). Urcité priznivé vysledky pfina-
§i PC - SPES (rostlinné extrakty), i kdyz jejich sloZeni nam
neni pfesné znamo, patrn€ se ale jedna o estrogenni a an-
tiandrogenni ptisobeni (13, 39). Ukazuje se, Ze glukokorti-
koidy mohou za urcitych okolnosti stimulovat riist nadoru.
Bunky karcinomu prostaty u pacientt, kde jiz selhala hor-
monalni terapie mély dvojit€ mutovany receptor, ktery pi-
sobil jako kortizolovy receptor a na aplikaci kortizolu rea-
govaly stimulaci rtstu (64).

Velkou pozornost zasluhuji prvni udaje ze studie ,,Caso-
dex-early prostate cancer” publikované poprvé v roce 2001
v Montreaux a poté na EAU v Zenevé a AUA v Anahei-
mu. Reprezentuji skupinu 8 113 pacient ve véku 38-93 let
s lokalizovanym ¢i lokalné pokrocCilym karcinomem pro-
staty 1éCenych bicalutamidem 150 mg, byva oznaCovana ja-
ko nejvétsi studie s karcinomem prostaty na svété€ a vrha na
hormonalni 1é¢bu ponékud odlisSny pohled. Bylo dosaze-
no vysoce signifikatniho 42% sniZeni rizika progrese nebo
smrti ve skupiné 1éCené bicalutamidem ve srovnani s place-
bem, vysoce signifikantniho 33% sniZeni rizika metastazo-
vani do kosti ve srovnani s placebem a vysoce signifikatni-
ho 59% prodlouzeni PSA ,,doubling time* ve srovnani s pla-
cebem. Udaje o celkové mortalité jsou zatim velmi nezralé
(jednalo se o lokalizovany karcinom a pouze 6 % pacientil
doposud zemielo) (57, 58).

Dosavadni pohled na hormondlni terapii je pohledem na
lécbu paliativni. Dostupné iidaje ukazuji, Ze jeji véasné nasa-
zeni v této indikaci miize vést k mirnému prodlouZenému pre-
Zivdani pri véasném nasazeni, ovSem za cenu nemalych vedlej-
Sich ucinku. Tento pohled miize ponékud zménit (stdle pro-
bihajici) studie s bicalutamidem, kterd ukazuje na moznost
snizeni rizika progrese, prodlouZeni PSA ,doubling time” a
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vzniku metastdz u muzi s lokalizovanym onemocnénim léce-
nych s kurativnim zamérem (radikdlni prostatektomie, radio-
terapie).

Chemoterapie

Velmi dobry piehled soucasné chemoterapie karcino-
mu prostaty poskytuje publikace Culine a Droza (12). Pte-
hled aktualnich publikovanych udaji ukazuje, Ze chemote-
rapie je doposud bez vyznamného vlivu na celkové preziva-
ni, pouze docetaxel pfinasi urcité slibné vysledky. Aplika-
ce mitoxantronu s prednisonem zlepsuji kvalitu Zivota (28,
40, 42).

Zavér

Pohled na karcinom prostaty se dynamicky rozviji a ne-
pochybné bude rozvijet i nadale. Jestlize nechceme ztratit
krok se soucasnou medicinou je tfeba poznatky sledovat
trvale dal a aplikovat je ve vlastni klinické praxi. Vyse uve-
dené udaje shrnuji fadu poznatki poslednich dvou let a jed-
notlivé oblasti jsem se snazil uzavfit dil¢im souhrnem.

Co zatim plati stale je: Jestlize v dobé (tedy i dnes), kdy
nejsme podobnému onemocnéni schopni predejit, chceme
snizit mortalitu karcinomu prostaty, musime ho trvale vy-
1écit. Jestlize chceme karcinom prostaty dnes vylécit, ma-
me doposud jedinou cestu - diagnostikovat toto onemoc-
néni vcas, tedy ve stadiu, kdy je mozné ho vylécit, tedy
ve stadiu ohrani¢eném na prostatickou zlazu. Jestlize ho
chceme diagnostikovat v€as, musime na ného v prvé fadé
myslet (ale spolu s nami i armada praktickych lékafu a i sa-
mi laici - potencionalni pacienti si musi byt védomi rizika
tohoto onemocnéni). JestliZze na ného budeme myslet, mu-
sime v€as a u spravné skupiny provést adekvatni diagnos-
tické testy. Bez spravné indikované a spravné provedené bi-
opsie prostaty nemizeme nikdy detekovat karcinom prosta-
ty véas! Cim vice biopsii prostaty provedeme, tim vétsi za-
chytnost karcinomu prostaty budeme mit. Tfeba je ovSem
maximalné ,odfiltrovat” ty pripady, kde biopsii provadime
zbytecng. Jestlize diagnostikujeme karcinom prostaty v ku-
rabilnim stadiu, je tfeba se ho u pacientii s dostate¢nou do-
bou expektace zbytku Zivota pokusit vylécit. Jestlize vSak
karcinom prekroci stadium na Zlazu ohraniceného ¢i lo-
kalné pokrocilého nadoru, ztracime dnes zatim stale moz-
nost ho kurativn€ ovlivnit a nase prostiedky se stavaji vel-
mi omezenymi a 1éCba nesmirné nakladna. I v této oblasti
byl zaznamenan pokrok, ale zatim stale nejvétsi snaha by
méla byt napfena tam, abychom se do tohoto stadia spolu
s pacientem pokud mozno nedostavali. A popravdé fecCe-
no - mame co délat!
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