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SDELENI Z PRAXE

Sdéleni uvadi prehled nejéastéji uzivanych predpovédnich tabulek a nomogramu u karcinomu prostaty. Jejich zapojeni do praxe by mélo
byt v dnesni dobé jiz standardem, nebot napomahaiji v rozhodovacim algoritmu nejen Iékafi, ale také pacientovi. Spravné odhadnuti p¥i-
padnych rizik (pozitivni okraje, invaze vezikul, biochemické selhani po plvodné kurativni Ié¢hé a dal$i) nam umoziuje optimalizovat terapii
s ohledem na radikalitu Iécby i pacientovy preference.
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Uvod

Stejné jako v jinych oblastech mediciny i v uro-
logii jsou v Siroké mife uzivany nejriznéjsi pomucky
doporu¢ujici mozny zplsob 1é¢by pfipadné uréujici
jeji vysledek, které pomahaji i pfi vybéru formy 1é&by.
Jde o tzv. nomogramy umozriujici odhadnout miru
rizika recidivy ¢i vysledek IéCby pfi pfedem stano-
venych a znamych hodnotéch urcitych parametrd.
Nomogram je definovan jako geometrické znazor-
néni vztahu mezi nékolika proménnymi, z néhoz Ize
odecist hodnotu jedné z nich pfi zndmych hodnotach
ostatnich proménnych. Ovéfené vysledky, zanesené
do tabulky ¢&i grafu, umoZzriuji v dal$i dobé pouhé Cte-
ni vyslednych hodnot. Vyhoda nomogrami spociva
v tom, Ze poskytuiji rychly a spolehlivy Udaj, zmensuji
moznost omylu a zlep3uji orientaci v problematice.
Zpravidla vychazeji z velkych souborl pacientd.

V urologii existuje fada nomogramd pro riizn one-
mocnéni (karcinom prostaty, benigni hyperplazii prosta-
ty, karcinom méchyre, subvezikalni obstrukci a dalsf),
piiemz nejCastéji jsou nomogramy sestavovany pravé
pro karcinom prostaty. Zakladnim prvkem pfi diagnosti-
ce a terapii karcinomu prostaty je dotaz, zda Ci s jakou
pravdépodobnosti je onemocnéni lokalizované na pro-
statu, lokalné pokrocilé &i metastatické, s jakou pravdé-
podobnosti bude lé¢ba s kurativnim zamérem Ucinng,
jaka je predpokladana doba do progrese onemocnéni
atd. Na vytvofeni nomogram(i pracuiji ¢etné skupiny
védcl, prakticky vSechny viak vychazeji ze stejnych
parametrd: byva to klinické ¢i patologické stadium, Gle-
asonovo skére (GS) z biopsie Ci preparatu z radikaini
prostatektomie, sérovy PSA, pfipadné dalsi.

Obecné Ize riziko progrese onemocnéni odhad-
nout z klasifikace dle D’Amico a spol. (tabulka 1).
Tato zahrnuije Klinické stadium karcinomu, inicidlni
PSA a Gleasonovo skdre. Pravdépodobnost progre-
se je pro nizkorizikovou skupinu nizsi nez 20 %, pro
stfednérizikovou skupinu 40-65% a vysoceriziko-
vou skupinu 50-100% (1).

Zatimco rozdéleni do rizikové skupiny se mlze
odvijet od jediného nepfiznivého parametru, nomo-
gramy umoziuji mnohem pfesnéjsi odhad rizika.
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Vlastni nomogramy |ze rozdélit dle oblasti zamé-
feni na nomogramy predikujici:
1. rozsah provedeni biopsie prostaty a s ni souvi-
sejici okolnosti,
stadium pT a pN po radikalni prostatektomii,
pravdépodobnost klinické ¢i biochemické recidi-
vy po radikalni prostatektomii (RP) ¢i radiotera-
pii (RT).

Do prvni z uvedenych skupin mizeme napfi-
klad zafadit nomogramy, ur¢ujici poCet odebranych
vzork( pfi punkéni biopsii prostaty s ohledem na jeji
velikost, s cilem ziskat validni histologicky nalez. Pfi-
kladem je tzv. videfisky nomogram, ktery je dnes na
fadé pracovist standardné pouzivan (tabulka 2).

Karakiewicz a spol. (8) v roce 2006 zhodnotil
pfedpovédni nomogramy pouZzivané u karcinomu
prostaty a rozdélil je do nékolika skupin. V ,bioptic-
ké sekci* prezentoval vytéznost sextantové biopsie,
rozSifenych bioptickych schémat, saturaéni biopsie
a pfipadné pravdépodobnost dmrti do 120 dni od bi-
opsie. V dalsi ¢asti zpracoval nomogramy predikce
Gleasonova skdre po biopsii, extraprostatického $i-
feni, nddorové infiltrace vezikul &i riziko postizeni lym-
fatickych uzlin. V posledni ¢asti se soustredil na rizi-
ko biochemické recidivy po radikdlni prostatektomii
¢i radioterapii a na pooperaéni mortalitu. Ve vétsiné
pfipadl vychazel z praci jinych autord (obrazek 1).

Partinovy nomogramy (tabulky)
Dlvodem zafazeni nomograml do bézné uro-
logické praxe je skute¢nost, ze u 20-40% pacientu
po radikalni Ié¢bé (RP, RT) dojde v pribéhu dalsiho
Zivota k nejprve biochemické a nasledné klinické pro-
gresi. Nomogramy nam napomahaji pfi rozhodovani,
zda je pacient vhodny pro nékterou z forem radikalni
léCby ¢i s jakou pravdépodobnosti bude tato 1é¢ba
Uspésna. Radikalni prostatektomie je u lokalizované-
ho onemocnéni povazovana za zpUsob lécby s nej-
lepSimi vysledky. Pfesné ur€eni, zda je onemocnéni
lokalizované, je tedy nezbytné k rozhodnuti, zda bude
pacient z operace profitovat &i nikoli. Existuji nomo-
Partinovy tabulky, v nichz jsou jako vstupni promén-
né dany klinicky staging dle rektalniho vySetfeni,
inicialni PSA a Gleasonovo skdre ze vstupni biopsie
(10). Viychazeji z mnohatisicovych soubori pacientd,
ktefi podstoupili radikélni prostatektomii. Umoznuji
stanovit miru rizika, zda nador bude ohranic¢en na
prostatu, zda bude postihovat semenné vacky, Ci
metastazovat do regiondlnich lymfatickych uzlin, a to
pomoci multivariabilni logistické regrese. Data z pd-
vodnich Partinovych tabulek pochdzela od nékolika
skupin pacientli z obdobi 1982-2005 a v pribéhu
let tabulky podstoupily nékolik revizi podle toho, jak
dochazelo k zpracovani novych poznatk, pficemz
nejvyznamnéjsi zmény jsou dany migraci stadif (11).

Tabulka 1. Riziko nadorové progrese (D’Amico a spol.)

Riziko progrese Klinické stadium

nizké T1c-T2a
stredni T2b-T2c
vysoké T3a

Tabulka 2. Videnisky nomogram (Remzi a spol. (12) - upraveno)

Velikost prostaty (ml)

<50
20-29 8
30-39 12
40-49 14
50-59 16
60-69 -
>70 =
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Inicialni PSA Gleasonovo skoére
<10ng/ml <6
10-20ng/ml 7
>20ng/ml >7
Veék (roky)
50-60 60-70 >70
8 8
10 8
12 10
14 12 10
16 14 12
18 16 14
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Obrézek 1. Riziko biochemické recidivy po radikalni prostatektomii (Kattaniv nomogram)

pozit. chirurgické okraje

extrakapsulani $ifeni 6—.
postizeni semennych vacki 1'_9
postizeni lymfatickych uzlin /
primami ,Gleason grade” - » 5
sekund. ,Gleason grade* 3 '
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0,96 093 09 086 07 06 05 04 03 02 01 003 0,001 1e-006
0% 093 09 086 08 07 06 05 04 03 02 01 003 0001 16-006
093 09 086 08 07 06 05 04 03 02 01 003 0,001 1e:006

Vysvétlivky: (Yr) BCR-free surv. — pravdépodobnost preziti bez biochemické progrese (v roce od operace)

Zpusob pouziti: Na ose ,PSA* v misté odpovidajicim jeho hodnoté spustime kolmici na osu ,body*, totéz provedeme pro ostatni osy
(chirurgické okraje, extrakapsularni extenze atd.); poté secteme body pro jednotlivé osy a vysledny soucet bodd pak vyneseme na
osu ,celkové body“ a zde spusténim kolmice na osy 1, 2, 3 a 7 BCR ziskdme pravdépodobnost, s jakou bude pacient v daném roce

po radikdini prostatektomii bez biochemické recidivy.
Upraveno dle: Chun FKH et al. (5)

Tabulka 3. Srovnani vstupnich dat Partinovych tabulek dle historického vyvoje

(upraveno dle Makarova (9))

Publikovani 1993 1997 2001 2007

obdobi 1982-1991 1982-1996 1994-2000 2000-2005
pocet pacientl 703 (100 %) 4133 (100 %) 5076 (100 %) 5730 (100 %)
PSA skupiny

0-2,5 X 356 (7 %) 452 (8%)
2,6-4,0 284 (40%) 943 (23%) 508 (10%) 946 (17 %)
4,1-6,0 X 1371 (27 %) 1994 (35%)
6,1-10 246 (35%) 2006 (48%) 1778 (35 %) 1671 (29%)
>10 173 (25 %) 1184 (29%) 1067 (21 %) 667 (12%)
bioptické GS

2-4 64 (9%) 222 (5%) 30 (0,6 %) 0

5-6 471 (67 %) 2783 (67 %) 4012 (79 %) 4402 (77 %)
3+4=7 S 660 (13 %) 816 (14 %)
4+3=7 130 (19%) 906 (22 %) 223 (4,4%) 348 (6%)
8-10 38 (5%) 222 (5%) 152 (3%) 164 (3%)
klinické stadium

T1a 31 (4%) 74 (1%) 0] 0

T1b 71 (10%) 149 (3%) 0 0

Tic NA 1358 (33%) 3250 (64 %) 4419 (77 %)
T2a 326 (46 %) 1186 (29 %) 1524 (30%) 998 (17 %)
T2b 179 (26 %) 852 (21 %) 203 (4%) 279 (5%)
T2c 60 (9%) 398 (10%) 102 (2%) 34 (1%)
T3a 36 (5%) 116 (3%) 0] 0
Pozn.: x — dohromady PSA 0-4ng/ml

X —dohromady PSA 4-10ng/ml
S - kombinace 3+4a4+3
0 - nezahrnuto

Zmény v rozloZeni pacientd jsou zobrazeny v tabulce
3; zakladni rozdily byly v poctu pacientd, rozdéleni do
skupin dle PSA avrozdéleniGS7na3+4a4+3.
Posledni a v sou¢asné dobé pouzivana verze je
z . 2007. Piklad aktualizovanych Partinovych tabu-
lek pro stadium T1c je uveden v tabulce 4. Jiz verze
zr. 2001 se liSila od pfedchozich rozdélenim skupin
PSA do dalSich podskupin a vyfazenim klinickych
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stadii T1a, T1b a T3a. Novinkou i ve srovnani s verzi
z 2001 pak bylo vyfazeni skupiny GS 2-4 (pozn.:
GS 2 dle nového hodnoceni neexistuje - jde o adend-
zu—a GS 4 je v biopsii krajné nepravdépodobné pro
extrémni vzacnost vyskytu). Migrace stadii je zfejma
z vySe uvedené tabulky, ze které vyplyva, ze v no-
mogramu z r. 1997 bylo pouze 33 % pacientd klasifi-
kovano jako T1c, zatimco podle posledni verze je jiz
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téchto nemocnych 77 %. Z Partinovych nomogramd
vyplyva zasadni informace pro praxi a to, ze pacien-
ti s GS 8-10 byli do souboru peclivé vybirani. 75%
z nich podstoupilo pfedoperacni vySetieni k vylou-
¢eni metastaz (CT panve, scintigrafie skeletu ¢i pa-
nevni lymfadenektomie). Z tohoto divodu je nutno
brét vysledky ziskané z nomogramd pro GS 8-10
jako nejlepsi, jakych je mozné dosahnout a tedy ne
vzdy redlné. Stejné, jak dochazelo k migraci stadii
klinickych, doslo i k migraci stadii poopera¢nich.

Na internetovych strankach John Hopkins Hos-
pital jsou k dispozici Partinovy tabulky, jejichz ak-
tualizace do nejnovéjsi verze probéhla teprve pred
nedavnem  (http://urology.jhu.edu/prostate/partin-
tables.php).

Kattanovy nomogramy

Zatimco Partinovy tabulky zohledriuji vysledek
operace s cilem urcit pooperacni staging, Kattano-
vy nomogramy vychazejici ze stejnych vstupnich
parametrl, hodnoti ¢asovy faktor pravdépodobnosti
do vzniku lokalni recidivy ¢i systémového postizeni.
Tyto nomogramy jsou sestaveny zvlast pro predikci
predoperacni, predikci pooperacni, po teleradiotera-
pii a brachyterapii (6).

Pooperaéni nomogram byl sestaven z dat od
996 pacientl klinického stadia T1a-T3 Nx Mo, ktefi
byli IéCeni radikalni prostatektomii (jednim operaté-
rem) v Memorial Sloan-Kettering cancer center, NY.
Jako selhéni po této radikélni 1é¢bé bylo definovano
zvySeni PSA 2 0,4 ng/ml ve dvou po sobé nésleduji-
cich méfenich, klinické znamky progrese, &i nutnost
zahdjeni adjuvantni terapie, pficemz nomogram
hodnoti pravdépodobnost nepfitomnosti biochemic-
ké recidivy po dobu 84 mésicl. Pooperacni Kattan(iv
nomogram je na obrdzku 2.

Obdobnou formu mé& i nomogram pro predikci
selhani po brachy- a teleradioterapii, pficemz zde je
ukazatelem selhani écby (klinicky ¢i biochemicky
prokézané) 3x po sobé zjiténd progrese PSA s nut-
nosti zahajeni adjuvantnihormonalnilécby (7). Rozdil
je pouze v dobé sledovani do vzniku recidivy — zde je
toto obdobi 60 mésicl. Kattanovy nomogramy vzni-
kaly v obdobi 1983-1997 (pooperacni) a 1988-2000
(pro RT). Vzhledem k tomu, Ze jednim ze zakladnich
parametrd je Gleasonovo skore, je pravdépodobné,
Ze v disledku zmén v gradingu karcinomd, (a to
v nékterych pfipadech pomérné vyznamnych — na
podkladé dprav plynoucich z konsenzu patologd na
ISUP 2005 (2)), by mélo dojit i k Upravam v ramci
téchto nomogramd. Zda a jak vyrazné zmény by mé-
ly nastat, je otazkou.

Hanovy nomogramy a dalsi

Dal$im z nomogramU jsou nomogramy Hano-
vy. Udavaji pravdépodobnost biochemické recidivy
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karcinomu prostaty 3, 5, 7 a 10 let od operace. Ob-
dobné jako v pfipadé Kattanovych nomogramu exis-

SDELENI Z PRAXE

Tabulka 4. Partinovy tabulky pro karcinom stadia T1c

Klinické stadium T1c (nepalpovatelné, elevace PSA) N = 4419

tuji ve formé pred- i pooperacni a informuiji, s jakou

PSA (ng/ml) Patologické stadium

Bioptické Gleasonovo skére

pravdépodobnosti nedojde pfi danych hodnotach 5-6 3+4=7 4+3=7 8-10
proménnych k biochemické progresi v tom kterém 0-2,5 Ohranicené na prostatu (N =226) 93 (91-95) 82 (76-87) 73 (64-80) 77 (65-85)
pooperadnim roce (3). Extrapro§tatif:ké extenze (N=19) 6(5-8) 14 (10-18) 20 (14-28) 16 (11-24)
Mimo tyto, pro urology a onkology vypracova- SemenneivackylGEH N =T} 0(0-1) SIS 2(0-5) 3(0-8)
) o , . Lymfatické uzliny (+) (N = 3) 0(0-1) 2 (0-6) 4(1-12) 3(1-12)
né nomogramy, Ize najit na internetovych strankach —
. C L 9 _ 2,6-4,0 Ohraniéené na prostatu (N=619) ~ 88 (86-90) 72 (67-76)  61(54-68) 66 (57-74)
informace i pro Sirokou vefejnost. Pfikladem jsou —
irankach M ial S| Kett Extraprostaticka extenze (N=92) 11 (10-13) 23 (19-27) 33 (27-39) 26 (19-34)
nomogramy na sirantach Memonial sloan-ete- Semenné vacky (+) (N =8) 1(0-1) 4(2-7) 5 (2-8) 7(3-13)
fing Cancer Center, NY, USA — MSKCC (4). Jejich Lymfatické uzliny (+) (N = 1) 0(0-0) 1 (01) 1(0-3) 1(0-3)
nevyhoda spociva vnekterych pfipadech viom, 2 41 69 Ohranicené na prostatu (N=1266) 83(81-85)  63(69-67)  51(45-56) 55 (46-64)
vyuzivaji jinych onkologickych klasifikaci nez Ev- Extraprostatickd extenze (N=297) 16 (14-17)  30(26-33)  40(34-45) 32 (25-40)
ropska urologicka spolecnost. Semenné vacky (+) (N = 37) 1(1-1) 6 (4-8) 7 (4-10) 10 (6-15)
Lymfatické uzliny (+) (N = 12) 0(0-0) 2 (1-3) 3(1-6) 3(1-6)
Zavér 61-10,0  Ohranicené naprostatu (N=989) 81 (79-83) 59 (54-64) 47 (41-53) 51 (41-59)
Pro nomogramy v§eobecné plati, Ze je vSechny Extraprostatické extenze (N = 281) 18 (16-19) 32 (27-36) 42 (36-47) 34 (26-42)
nutno brat pouze jako pomocné, tzn. ze napomahaji Semenné vacky (+) (N = 36) 1(1-2) 8 (6-11) 8 (5-12) 12 (8-19)
lékafi i pacientovi pfi volbé Iécby a stanoveni dalgi- Lymfaticke uzliny (+) (N = 5) 0(0-0) 1(1-3) 3(1-5) 3(1-5)
ho postupu; nelze je viak povazovat za neomylné > 10,0 Ohrani¢ené .na prostatu (N=324) 70 (66-74) 42 (37-48) 30 (25-36) 34 (26-42)
¢ dogma. Jednim z faktord, které mohou snizovat Extrapro?tafli:ka extenze (N =165) 27 (23-30) 40 (35-45) 48 (40-55) 39 (31-48)
diagnostickou a prognostickou hodnotu nomogramdi SR A5 lléad] 123(E=15) 1(7=17) A(l0x2o)
Lymfatické uzliny (+) (N = 13) 1(0-1) 6(3-9) 10 (5-17) 9 (4-17)

obecné je diskrepance mezi GS prokdzanym biop-
ticky a zjisténym v preparatu po RP. Tyto faktory je
nezbytné zahrnout do rozhodovaciho procesu stejné
jako eventudlni pfitomnost dalSich rizikovych para-
metrd v biopsii ¢i po prostatektomii, samoziejmé
s ohledem na biologicky stav pacienta a jeho prefe-
rence. Nomogramy se tak mohou stat ve zkuSenych
rukou velmi uZite¢nou pomUckou.

Obrazek 2. Kattaniv pooperaéni nomogram

0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100
Body
Pfedoperacni PSA
01 02 03 05 07 1 2 3 4 6 8 10 100
. 4 6 8 10
Gleasonovo skére — .
53 7 9
o Inv. Capsule Established
Postizeni pouzdra hi .
None Focal
. L . Pos
Chirurgické okraje r
Neg
. Yes
Invaze vezikul —_—
No
c s . Pos
Lymfatické uzliny —_—
Neg
Celkové body
0 40 80 120 160 200 240 280

Pravdép. 84 mésicl bez recidivy

MUDr. Milan Kral

099 098 09 09 0807 05 03 01 001

Zpusob pouziti: S nomogramem pracujeme vztyéovanim kolmic z os idajli na osu ,body“. Pravdépodobnost ode¢teme spusténim kol-
mice z osy ,celkové body“ na osu pomérného zlomku. Na ose ,postizenf pouzdra“ znamena ,Inv. Capsule® jeho postizeni bez prorls-
tanf, ,Focal* proristani pouzdrem v mistnim rozsahu (mensim nez 1 zorné pole pii velkém zvétSeni maximalné ve 2 fezech) a ,Esta-
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