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Úvod

Francouzský urolog Albarran již v roce 1905 
popsal kompresi ureteru při neznámém onemocnění 
retroperitonea, ale až Ormondova publikace v roce 
1948 dala impulz ke klasifikaci PRF jako nové nozo-
logické jednotky.

PRF je vzácné onemocnění s nejasnou etiologií. 
Je charakterické nespecifickým zánětem retroperito-
nea, který může vést k fibróze a způsobit stlačení až 
obstrukci retroperitoneální struktur, zejména ureterů. 
Diagnóza je obvykle stanovena při vyšetření renální-
ho selhávání či hypertenze. Přibližná incidence je me-
zi 1 : 200 000 až 1 : 500 000 nových onemocnění za 
rok. Obecně ještě není přijatá jednotná diagnostická 
a zejména terapeutická strategie, avšak v poslední 
době se diskutuje o větším důrazu na konzervativní 
terapii pomocí kortikoidů a imunosupresiv. Chirurgic-
ká léčba má však stále neotřesitelnou pozici.

Etiologie a patogeneze

Donedávna platící teze, že ve většině případů, 
tzn. u cca 68 % nemocných s RF (7), je etiologie ne-
známá a onemocnění je idiopatické (PRF), začíná být 
přehodnocována. Parums a kol. (1991) (45) ve své 
práci tvrdí, že jde o autoimunitní odpověď na ceroid, 
nerozpustný komplexní polymer oxidovaných lipidů 
a proteinů v aterosklerotickém plátu, který má schop-
nost projít skrze tenkou arteriální stěnu v místě plátu. 
Je tudíž antigenem, který spouští imunitní reakci způ-
sobující chronickou periaortitidu (51). Následné studie 
u pacientů s PRF prokázaly vyšší incidenci aortálních 
aneuryzmat. Ve srovnání s kontrolami věkově srovna-
telných zdravých osob, ne byl však nalezen žádný roz-
díl v incidenci aortálních kalcifikací. (8). Ateroskleróza 
ale nemusí být jediným spouštěcím faktorem PRF, ji-
nými může být zánětlivé aneuryzma břišní aorty nebo 
„small vessels vasculitis syndrom“. U naprosté většiny 

nemocných s PRF je jistý podíl autoimunitního proce-
su, což dokazuje studie 16 pacientů s PRF, z níž pou-
ze 3 neměli pozi tiv ní žádný ukazatel autoimunitního 
onemocnění (57). Naproti tomu u sedmi z nich bylo to-
to jasně diagnostikováno (1× revmatoidní artritida, 3× 
rychle progredující glomerulonefritida a 3× autoimu-
nitní tyreoiditida). U dětí, oproti dospělým, je častější 
příčinou PRF autoimunitní onemocnění a systémové 
choroby než malignita (70 % : 50 %): v anglicky psané 
literatuře bylo doposud zdokumentováno pouze 23 
případů onemocnění u dětí (40). Není známa žádná 
geneticky vázaná dědičnost.

Ačkoliv se PRF většinou objevuje jako izolo-
vané onemocnění, může být součástí multifokální 
fibrosklerózy, tzn. je často přítomno u pacientů se 
známými onemocněními cévního kolagenu.

Pouze cca 1/3 pacientů s RF má známou etio-
logii: zejména krvácení do retroperitonea, ureterore-
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nální poranění, urinom a infekce, léky, retroperitoneál-
ní malignita a aktinoterapie (51) nebo v posledních 
letech diskutovaný azbest.

Nejčastějším lékem spojeným s výskytem RF je 
metylsergid (sansert) a jiné ergotové alkaloidy, dále 
betablokátory a fenacetin. Malignita může způsobovat 
fibrotizaci retroperitonea a potažmo obstrukci ureterů 
přibližně u 10 % pacientů. V diferenciální diagnostice 
je nejčastější neoplázií lymfom, dále karcinoid, mno-
hočetný myelom, méně častěji pak karcinom pankre-
atu či prostaty nebo sarkom (59, 56). U pokročilých 
forem zhoubných onemocnění se vyskytuje retro-
peritoneální lymfadenopatie, která může výjimečně 
zastřít ploše infiltrující tkáň při PRF (11) a příčinou 
obstrukce je metastatická obstrukce, ne fibrotizace 
okolní, nepostižené tkáně. Radioterapie při retroperi-
toneální malignitě může způsobovat fibrotizaci tkáně 
a sekundárně vést k ureterální obstrukci.

Patologie

Sériové biopsie potvrdily 2 fáze onemocnění: 
v časném stadiu PRF pozorujeme aktivní chronický 
zánět, který v pozdním stadiu progreduje do chronické 
fibrózy. Infiltrující okraje této patologické oblasti vyka-
zují vyšší stupeň zánětu než její centrální část. Proto, 
v závislosti na stadiu onemocnění nebo na lokalizaci 
provedení biopsie, jsou v aktivním zánětlivém infiltrátu 
patrné zejména lymfocyty (převahu mají B-lymfocyty, 
subtyp CD 20+, menšinové T-lymfocyty jsou většinou 
CD 4+), dále plazmatické buňky a histyocyty, v cent-
rálních částech pak může být tkáň zcela jemná, ne-
postižená, se svazky kolagenu s minimální celulizací 
(7, 57). Mikroskopicky, ale v menším měřítku, je dále 
častá parietální fibrinoidní nekróza adventicie, vedou-
cí k tvorbě aneuryzmat (obrázek 2) a rozvoji chronické 
periaortitidy se následnou reakcí retroperitonea.

Bez ohledu na etiologii, makroskopicky předsta-
vuje patologická tkáň bujnou masu bílé, místy snědé 
(11) až dřevu podobné, fibrózní tkáně, která může 
obalovat retroperitoneální struktury (aortu, venu ca-
vu, uretery a m. psoas) někdy až v rozsahu od renál-
ního hilu po pánev (7).

Symptomatologie

Klasický nemocný s PRF je muž (poměr výskytu 
k ženám 2 : 1), v 5.– 6. dekádě života (výjimečně i dí-
tě, obvykle s juvenilní revmatoidní artritidou, nebo 
se systémovým lupus erytematodes (11)) klinicky 
s bolestmi zad, malátností, později s anurií, ztrátou 
hmotnosti a anemií.

Symptomy dělíme na 
a) časné (nespecifické), 
b) pozdní (klasické). 

Trvání symptomů před stanovením diagnózy je 
obvykle 4–6 měsíců, někdy i více než rok (10, 20, 35).

Ad a) U 45 % pacientů se v časné, zánětlivé fázi 
onemocnění, vyskytuje hypertenze (5). Někteří mají 
v časných stadiích horečku, malátnost, nespecifické 
GIT symptomy – anorexii, nauzeu a zvracení. Tyto 
časné symptomy se však vztahují pouze k zánětlivé 
periodě PRF.

Ad b) Přibližně u poloviny pacientů se PRF 
projeví až v pozdním stadiu, kdy fibróza vede k sig-
nifikantní ureterální obstrukci a dále k uvěznění či 
obstrukci velkých cév a jejich větví a doprovodných 
nervů. U většiny pacientů je v pozdním fibrotickém 
stadiu přítomna charakteristická bolest dolní části 
zad, boků anebo břicha. Zpočátku bývá popisována 
jako tupá, trvalá beze změny s polohou, s vývojem 
onemocnění nabývá na intenzitě, úlevu často přináší 
aspirin (11). Méně časté jsou dysurické symptomy: 
frekventní mikce, oligurie až anurie, výjimečně pak 
bolesti varlat, abdominální angina, ale i intermitentní 
klaudikace či otoky DK.

Epicentrum postižení retroperitoneálních struk-
tur chronickým zánětem změněnou, fibrotickou tká-
ní, je u distální aorty, zejména její bifurkace, v oblasti 
L4–L5. Jak se tkáň šíří laterálně, zaobaluje uretery 
a další struktury (34, 36). Výsledná hydronefróza 
a uremie se podílí na většině příznaků onemocnění. 
Postižením nervů vznikají bolesti, výjimečně otoky 
dolních končetin z útlaku dolní duté žíly někdy až se 
žilní trombózou (46), výjimečná je i obstrukci aorty. 
Postižená tkáň se často šíří proximálně k renálnímu 
hilu a zcela výjimečně může zasáhnout mediastinum, 
biliární systém, mezenterium a i ledviny (3, 33, 55).

Distální růst k bifurkaci ilických cév není běžný, 
bylo však popsáno několik případů postižení sper-
matického provazce a skrota (44, 48).

Diagnostika

U většiny pacientů s PRF se vyskytují nespeci-
fické symptomy. Fyzikální vyšetření bývá nepřínos-
né. Laboratorní nálezy nejprve odpovídají zánětlivé 
odpovědi organizmu – zvýšená FW, mírná leuko-
cytóza, normochromní, normocytární anemie nebo 
mírná trombocytopenie, poté již detekujeme znám-
ky počínající renální insuficience, např. abnormali-
ta iontů nebo azotemie, která je před stanovením 
diagnózy již zjistitelná vzácně, v pozdním stadiu 
onemocnění je však elevace N-metabolitů v séru 
typická (20).

Ze zobrazovacích metod obvykle na obstrukci 
močovodů upozorní dilatace kalichopánvičkových 
systémů ledvin zjištěná při utrasonografii. Dle vý-
sledku laboratorních hodnot je doporučeno provede-
ní dalších zobrazovacích metod. V současnosti se 
čas to uplatňuje spirální CT vyšetření, které je při 
re nální insuficienci možné provést nativně, bez 
aplikace kontrastní látky. Při příznivých paramet-
rech renálních funkcích nemocného je základem 

kontrastní rtg vyšetření. Volíme vylučovací urografii 
nebo CT-vy lučovací urografii. Klasickým nálezem je 
obvykle bilaterální hydronefróza (obrázek 1) s medi-
ální deviací proximálního a středního ureteru (obrá-
zek 3) a zužujícím se ureterem v úrovni obstrukce. 
Jestliže má pacient pokročilejší renální insuficienci, 
pak provádíme ascendentní urografii, nebo je možné 
s ohledem na invazivitu pro diagnostiku a sledování 
vývoje choroby a efektu léčby využít opět CT (obráz-
ky 2, 4) nebo MRI vyšetření (obrázek 5).

Preferovanou zobrazovací metodou je tedy mo-
mentálně vzhledem k dobré dostupnosti CT, které 
spolehlivě zobrazí příčinu zevní komprese, alterna-
tivně pak MRI zejména v diferenciální diagnostice 
vůči malignitě. Sonografické vyšetření bývá nespe-
cifické, dále a zejména ve specifických indikacích, 

Obrázek 1. Nález oboustranné hydronefrózy při 
IVU u našeho 58letého nemocného, kde byly oba 
uretery zavzaty do retroperitoneální fibrózy

Obrázek 2. Maximum fibrotických změn je patrné 
při subrenálním aneuryzmatu břišní aorty v CT 
rekonstrukci. Nemocný špatně toleroval zavedení 
uretrálních stentů a byl pro nedostatečný efekt 
konzervativní léčby indikován k operační urete-
rolýze a transpozici močovodů intraperitoneálně. 
Histologické vyšetření resekovaných fibrozních 
mas prokazuje typický histologický obraz retro-
peritoneální fibrózy – viz další obrázky 6 a 7
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můžeme provést scintigrafické vyšetření s použitím 
radioizotopu gallia 67, které nám pomůže v diferen-
ciální diagnostice onemocnění, poté ve stanovení 
stadia onemocnění, funkce ledvin či efektu terapie. 
Naprostá většina autorů doporučuje pro definitivní 
potvrzení diagnózy a vyloučení malignity provedení 
laparoskopické nebo otevřené biopsie (10, 20, 35). 
Společně s CT je tak histologie (obrázek 6, 7) po-
važována za suverénní metody stanovení diagnózy 
(18, 26). Alternativou je pomocné cytologické vyšet-
ření, které doplníme „fine-needle“ apirací (FNA) ne-
bo spíše CT nebo sonograficky navigovanou perku-
tánní biopsií. Přesné stanovení diagnózy umožňuje 
přikročení k léčbě PRF.

Terapie

Obecně spočívá v odstranění jakékoliv identifi-
kovatelné vyvolávající příčiny, zachování renálních 
funkcí a potlačení zánětlivého procesu. Volba způ-
sobu léčby závisí na klinickém stavu pacienta a jeho 
renálních funkcích.

Akutní terapie

U pacientů se závažnou renální insuficiencí 
např. v uremii, by měla být provedena urgentní de-
komprese močových cest, buď ureterální katetrizací 
s eventuálním zavedením stentů nebo perkutánní 
nefrostomií (22, 23, 49). Výhodou sondáže ureteru 
je možnost provedení ascendentní ureterografie 
a lepší identifikace močovodu při jeho pozdějším 
chirurgickém uvolnění – ureterolýze (11). Perkutánní 
nefrostomie má pak výhodu v nižším riziku infekce 
a možnosti provedení VU. U kriticky nemocných, 
anurických pacientů s hyperkalemií bývá nefrosto-
mie prováděna na JIP pod sonografickou kontrolou, 
v lokální anestezii.

Při externí dekompresi je další metodou volby 
endoluminální balónková dilatace, či zavedení sa-
moexpandibilních stentů. Nespecifická akutní terapie 
zahrnuje náhradu tekutin a iontů, u pacientů s edémy 
DK pak příslušnou antikoagulační profylaxi, atd.

Chronická – udržovací terapie

V názoru na metodu 1. volby v utlumení aktivity 
retroperitoneálního procesu se autoři liší.

Konzervativní (farmakologická)
Po normalizaci homeostázy, či ještě v počáteč-

ním stadiu PRF, při nepřítomnosti známek obstrukce, 
je potřeba, před započetím farmakoterapie, přesně 
stanovit diagnózu. Perkutánní biopsie CT navigova-
nou aspirací jemnou jehlou může přinést rozumný 
stupeň jistoty o diagnóze a vyloučení malignity (52). 
Někteří autoři však soudí, že u pacientů s klasickými 
příznaky PRF na MRI nebo CT, bez periferní adeno-
patie a anamnézy malignity, není biopsie před farma-
koterapií nezbytná. Existuje také vzácná, „maligní“ 
forma PRF, která je progresivní a odolná vůči terapii, 
ale většinou jí předchází v anamnéze malignita.

O volbě primární léčby při PRF zatím neexistuje 
jasný konsensus ; liší se nejen ve výběru farmakote-
rapeutika, ale i ve fázi jeho nasazení, v dávkovacím 
schématu a jejich eventuální kombinaci. V součas-
né praxi jsou nejčastěji používanými léky kortikoidy. 
Ačkoliv neexistují žádné rozsáhlé klinické sestavy, 
existují početné kazuistiky pacientů léčených vyso-
kou dávkou kortikoidů, u kterých došlo ke zmenšení 
velikosti objemu postižené tkáně a ke zlepšení zná-
mek obstrukce ureterů a dolní duté žíly (31). U leh-
čích forem, tzn. u většiny onemocnění, existují údaje 
o dobré efektivitě kortikoidů jako léku první volby 

u PRF. Dobrá odpověď byla pozorována u 83 % 
pacien tů, recidiva u 16 % (7). Délka trvání kortiko-
terapie je většinou více než 6 měsíců a obvykle do 
1 roku, dle efektu a vedlejších účinků (7), s proká-
zaným efektem na hlavní symptomy PRF, tzn. ústup 
bolesti či obnovu diurézy.

Na rozdíl od této teze, obhajované Kardarem 
v jeho studii (prednisolon v počáteční dávce 60 mg 
každý druhý den po dva měsíce, následně 40 mg 
další 2 týdny, 20 mg další 2 týdny a poslední 2 týdny 
10 mg každý druhý den, dále až do uplynutí 2 roků 
subinhibiční dávka 5 mg denně, devět nemocných 
zareagovalo totálním vymizením RPF bez relapsu, 
pouze u dvou pacientů došlo k obnovení sympto-
matologie či elevaci sedimentace bez průkazu re-
lapsu fibrózy) (29), Herreby zastává primárně léčbu 
v kombinaci. Obecně je efekt kombinace prokazo-
ván až v případě rezistence na kortikoidy, v použití 
s imunosupresivy (7) či hormonální terapií. Některá 
imunosupresiva prokázala úspěch i v izolovaných 
případech jako například azathioprin a mycofenolát 
mofetil (21).

Imunosupresiva používaná při léčbě PRF:
1) Kortikosteroidy (prednisolon)
2) + azathioprin
3) + cyklofosfamid

Obrázek 3. Typická mediální deviace ureterů 
v úrovni L4, 5 (s patrnými uretrálními stenty 
na přehledném topogramu – u našeho 41letého 
nemocného, kdy jsou oba močovody fixovány 
do retroperinoeální fibrózy s typickým nálezem 
v CT zobrazení

Obrázek 4. Klasický CT obraz s homogenní tkání 
obalující velké cévy a naléhající na m. psoas

Obrázek 5. MRI T1 vážený obraz prokazuje dobře 
ohraničenou periaortální masu tkáně

Obrázek 6. Barvení hematoxylin-eosin, zvětšení 
200×, kde je dobře patrný typický histologický obraz 
retroperitoneální fibrózy, demonstrující fibropro-
liferativní změny měkkých tkání retroperitonea, 
tj. silné anastomozující svazky hyalinizovaného 
kolagenního vaziva, s multifokálními (zde převážně 
perivaskulárně lokalizovanými) lymfoplazmocy-
tárními infiltráty různé denzity

Obrázek 7. Znázornění zmnožení kolagenního 
vaziva ve speciálním barvení dle Van Giesona 
zvětšení 100× u stejného případu
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4) + mycofenolátmofetil
5) cyklosporin.

Nově jsou popisovány úspěchy při užití kombi-
nace s preparáty na hormonální bázi, např. s med-
roxyprogesteron acetátem, progesteronem a zejmé-
na tamoxifenem, který je, dle práce Kinz Brunnera 
a Seymoura z r. 1985, průkazně účinný v léčbě 
desmoidních pelvických tumorů (6). Tamoxifen je 
nesteroidní antiestrogen určený k léčbě rakoviny pr-
su, jehož přesný způsob působení není dosud znám. 
Dle studií nepůsobí přes estrogenní receptory, ale 
přes inhibici funkce TGF-β (Transforming Growth 
Factor β) a EGF (Epidermal Growth Factor), čímž 
inhibuje růst epidermálních a mezenchymálních 
buněk a způsobuje involuci tkáně PRF v obvyklé te-
rapeutické dávce 20 mg/den. (43, 53). Momentálně 
je doporučeno podání tamoxifenu po iniciálním utlu-
mení zánětlivé fáze PRF pomocí kortikoidů.

Nedávno byla také provedena studie účinnosti 
kombinace prednisonu a mycofenolátmofetilu, imu-
nosupresiva, které zabraňuje proliferaci B i T-lym-
focytů, inhibicí „de novo“ purinosyntézy. Výhodou 
jsou již prokázané nízké nežádoucí účinky i toxicita 
u 7 pacientů s PRF. Analýza výsledků prokázala, že 
10 z 11 ureterů s obstrukcí bylo po vytažení sten-
tů bez obstrukce. Průměrný čas extrakce byl 10,5 
měsíce. CT nálezy prokazují v průměru 32% regresi 
retroperitoneální masy (47).

V dalších studiích jsou popisovány protizánětlivé, 
antiproliferační a imunomodulující účinky zcela odliš-
ných léků, statinů (inhibitorů HMG-CoA reduktázy), 
zejména atorvastatinu, který byl úspěšně užit k ochra-
ně renálních funkcí po odstranění obstrukce (14).

Zajímavou, momentálně velmi perspektivní 
a zcela odlišnou alternativou léčby je tkáňové in-
ženýrství. Existují práce, které pojednávají o in vivo 
vytvořených ostrůvcích vysoce vaskularizované 
tkáně, přenesených a vyrostlých na omentu, které 
mohou být použity v prevenci fibrózy a ztráty kon-
traktility (24).

Chirurgická (invazivní) terapie
Sama o sobě nedokáže zastavit progredují-

cí fibrózu retroperitonea, ale dle studie Bakera na 
60 pacietech s RF, je v kombinaci s farmakoterapií 
výsledek efektivnější, než u jednotlivých léčebných 
způsobů samostatně (4). Je volbou u:
a) pacientů s nejasnou diagnózou – spočívá v bio-

psii patologické tkáně (CT či sonograficky nevi-
govaná aspirace není reprezentativní),

b) nebo u těch, kde buď selhala farmakoterapie, 
nebo je primárně indikováno uvolnění ureteru, 
ureterolýza. Dále následuje eventuální transpo-
zice s obalením postiženého ureteru omentem 
nebo jeho intraperitonealizace, někdy i s jeho re-
implanatcí do močového měchýře. V porovnání 
výsledků pacientů s PRF po různých typech de-
liberace močovodů Barbalias neshledal rozdíly 
(10, 15, 16, 17, 38, 39).

I když je prokazatelná hydronefróza pouze jed-
nostranně, patologický proces a tedy zároveň i výkon 
jsou oboustranné. Operace může být provedena 
otevřeně nebo laparoskopicky (37). Vlastní disekce 
podél ureteru, jestliže je to možné, by měla začít nad 
distálním, nedilatovaným ureterem k vyloučení pora-
nění někdy tenkostěnného dilatovaného proximálního 
segmentu. Přítomnost ureterálního katétru nebo sten-
tu významně pomáhá v průběhu identifikace a uvol-
ňování ureteru z jeho fibrózního lože. Po kompletním 
uvolnění by měly být uretery přemístěny a ochráněny 
od recidivy PRF (11). Jednoduchou možností je odtáh-
nout uretery laterálně a zajistit překrytím peritoneem 
s jeho fixací k m. psoas nebo mohou být uretery in-
traperitonealizovány (54). Dále je obvykle provedeno 
obalení ureterů omentem, většinou v jeho celé délce 
(12), mobilizovaným z jeho závěsu na colon transver-
sum a rozděleným s bází u pravé a levé gastroepip-
loické arterie. Omentum chrání ureter před recidivou 
externí komprese a zajišťuje potenciálně ohroženou 
vaskularizaci. Jestliže během disekce nedojde k pora-
nění ureterů, mohou být stenty odstraněny krátce po 

operaci. Nechtěnou ureterotomii uzavíráme absorbo-
vatelnou suturou. Jestliže nedojde k obnovení funkce 
ledviny po zjednání drenáže a kontralaterální renální 
funkce jsou adekvátní, je indikována nefrektomie.

Laparoskopickou jednostrannou ureterolýzu 
poprvé provedl v roce 1993 Kavoussi a Peters (11), 
Puppo a kol. v roce 1994 popsali laparoskopický 
přístup při bilaterální ureterolýze. Důležitost prove-
dení mnohočetných biopsií k vyloučení malignity 
jako součást tohoto výkonu, prosazoval Kava a kol. 
v roce 1996 (30).

Pro technickou a časovou náročnost laparosko-
pické ureterolýzy a zátěž pacienta a vyšší morbiditu 
u otevřeného výkonu je na několika pracovištích 
zkoušena rukou asistovaná laparoskopická uretero-
lýza. Jde o kompromis mezi invazivitou a časovou 
náročností výkonu (9).

Závěr

Ačkoliv je PRF vzácné onemocnění, měla by 
být, zejména při možnosti rutinního provedení CT či 
MRI, diagnostikována včas. PRF může mít mnoho 
příčin, ale většina z nich stále zůstává idiopatických. 
Přesto významné množství pacientů s předpokláda-
ným onemocněním, pravděpodobně trpí chronickou 
periaortitidou, která se často vyskytuje s pokročilou 
aterosklerózou. Přesná patogeneze je však stále ne-
známá. Promptní diagnostika a zprvu většinou kon-
zervativní terapie významně ochrání renální funkce 
a předejde potřebě chirurgické léčby. Klinická a ra-
diografická odezva svědčí pro terapii kortikoidy, v re-
zistentních případech v kombinaci s imunosupresivy 
a hormonální léčbou (2). Vyjma sekundárních fibróz 
u malignit či pokročilých stadií, je prognóza onemoc-
nění dobrá. V rozsáhlých kumulativních retrospek-
tivních studiích byla mortalita 9 % (10).
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