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Lécba postradiacni cystitidy

MUDr. Mgr. Jaroslav Pors

Urologicka ambulance a chirurgické oddéleni Panochovy nemocnice Turnov

Postradiacni cystitida je onemocnéni zplisobené radioterapii nadorovych onemocnéniv oblasti malé panve. Projevuje se prede-
v$im ztratou funkce detruzoru, pfiznaky nestabilniho detruzoru a hematuriemi. Lé¢ba téchto symptomd je velmi obtizna. Clanek
pojedndva piehledné o moznostech konzervativni i opera¢ni [é¢by této diagndzy.
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Therapy of postradiation cystitis

Postradiation cystitis is caused radiotherapy of onkological diseases in pelvis minor region. Mainly it's manifested by the lost of
detrusor function, overactive bladder symptoms and haematurias. The treatment of these symptom:s is very difficult. The article
clearly discusses about possibilities of conservative and surgical treatment of this diagnosis.
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Uvod

S rozvojem onkologie stoupd neustale
i pocet pacientd, ktefi jsou indikovani k [é¢-
bé radiacnim zafenim. V nasich podminkach
se nejcastéji jednd o zevni radioterapii vy-
uzivajici fotonové zarfeni nebo intersticialni
aktinoterapii (brachyterapii), kdy radioaktivni
material je umistén pfimo do vlastniho organu
postizeného nadorem ¢&i jeho tésného okoli.
Méné ¢asto o protonovou terapii.

Jednou z mnoha komplikaci, kterd ra-
dioterapii provazi, je postradia¢ni cystitida.
Tento nepfijemny stav vznikd zejména tam,
kde je vysokd déavka zareni aplikovana na ob-
last malé panve. V urologii se nejcastéji jedna
o lé¢bu karcinomu prostaty. Mdze jit o né-
kterou z forem zevni radikalni radioterapie
- intenzivné modulovana radioterapie (IMRT),
volumetricka radioterapie (VMAT) a obrazem
navigovand radioterapie (IGRT), novéji téz hy-
pofrakcionovana radioterapie ¢i stereotak-
tickd radioterapie (SBRT). Dlouhodobé se pfi
|é¢bé karcinomu prostaty pouziva i brachyte-
rapie a v posledni dobé téz |é¢ba protonovym

zafenim (1). Dale je radioterapie v urologii
uzivana pfi lé¢bé lokalné pokrocilého karci-
nomu mocového méchyre piipadné pfilécbé
karcinomu penisu. Z gynekologickych indikaci
vznikd postradia¢ni cystitida jako komplikace
radiacni [é¢by nddorl vulvy, pochvy, délozni-
ho hrdla a délozniho téla. Radia¢ni postizeni
mocového méchyie mize vzniknout i pii oza-
fovani karcinomu rekta.

Klinicky obraz
a symptomatologie

Postradiacni cystitida je nej¢astéji defino-
véana jako sterilni zdnét stény mocového mé-
chyfe vyvolany zafenim, pfi kterém dochazi
postupné ke snizeni kapacity tohoto organu.
Casty je nalez mikro & makrohematurie, ktery
je zplsobeny fragilitou sliznice a teleangiek-
taziemi, sekundarné maze byt stav kompliko-
van nasedajici bakterialni infekci. V disledku
fibrotizace stény dochazi postupné ke ztraté
jimaci funkce mocového méchyre a vznika
tzv. svrastély méchyfr. Vzacnosti neni ani vznik
postradia¢niho viedu - radioulcu (2). Mezi

symptomy dominuji pfiznaky hyperaktivni-
ho mocového méchyre (OAB), pfedevsim ur-
gence, polakisurie (¢asté nuceni na moceni)
a nykturie (no¢ni moceni), ve vystupfiovanych
ptipadech az urgentni inkontinence. Casté
jsou téz cystalgie (bolesti mo¢ového méchyyie)
a pacient mUze pozorovat krev v moci. Lécba
postradia¢ni cystitidy se d4 rozdélit na konzer-

vativni a operacni.

Konzervativni lécba

Kauzalni lé¢ba postradia¢nich zmén
neni zndm4. Veskeré terapeutické modality
jsou tak zaméfeny na ovlivnéni symptomu
a zlepseni kvality Zivota. Vyrazné obtézuji-
ci jsou pro pacienta predevsim polakisurie
a urgence. Doporucuje se zména Zivotniho
stylu — vyvarovat se ostrych a kofenénych
jidel, omezit pfijem kofeinu, optimalizovat
pfijem tekutin s omezenim piti cca 2-3 hodiny
pred spanim. V terapii mUze pomoci i trénink
mocového méchyfe tzv. bladder drill. V prvni
fazi si pacient vyplni mikéni kartu, v dalsi fazi si
pak stanovi pevné mik¢ni intervaly. Cilem je,
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aby se pacient snazil stanoveny ¢as nemocit
a aby mocil vzdy v tomto intervalu bez ohledu
na to, zda se mu mocit chce. Pokud je tento
rezim dobte tolerovan, intervaly se postup-
né prodluzuji za stalého vedeni mikeni karty.
Obvykle se doporucuje 4-12tydenni edukacni
cyklus. Pokud do 3 tydn0 neni patrny efekt,
lé¢ba se ukoncuje (3).

Zékladem konzervativnilécby je Ié¢ba me-
dikamentodzni. Existuje nékolik skupin prepa-
ratq, které Ize vyuzit k potlaceni hyperaktivity
detruzoru. LiSi se mechanismem ucinku a roz-
dilnou selektivitou k receptorm umisténym
v detruzoru mocového méchyre.

Hlavni skupinou jsou pfedevsim anti-
-muskarinové léky (anticholinergika). Pisobi
jako kompetitivni antagonisté acetylcho-
linu a blokuji tak muskarinové receptory
(M receptory) a zpUsobuji relaxaci hladké sva-
loviny mocovych cest. V. mocovém méchyri,
ale i v gastrointestinalnim traktu a slinnych
214zach, se nachézeji M3 receptory. Jejich
blokddou se vysvétluje efekt téchto 1éciv,
ale soucasné i vznik nezadoucich vedlejsich
ucinka, jako jsou obstipace a sucho v Ustech.
Nejméné selektivni je oxybutin, ktery je pro-
to pfi dlouhodobé Ié¢bé i nejhlife tolero-
van. Propiverin je jediny preparét, ktery ma
duélini efekt. Kromé parasympatolytického
ma i uc¢inky spasmolytické, a to blokadou
kalciovych kanal(. To zvysSuje jeho efektivitu
pfi nizkém vyskytu nezddoucich ucinkd (4).
Trospium je kvarterni amin, ktery na rozdil
od ostatnich anticholinergik neni metaboli-
zovan systémem enzym cytochromu P450.
Kromé M3 ma afinitu i k M1 a M2 recepto-
rdm, a proto je povazovan za méné ucinny.
Solifenacin, tolterodin, fesoterodin a da-
rifenacin patfi k selektivnim antagonistiim
M3 receptor( a maji tak potlacené vedlejsi
ucinky na jiné orgény. VSechny Ize davkovat
jednou denné, coz zvySuje compliance 1é¢by.
Lécbu za¢indme preparaty prvni linie a davku
Ize postupné navysovat. Pfi nedostate¢ném
efektu ¢i Spatné toleranci léc¢iva pfechazime
k druhé linii 1é¢by selektivnimi preparaty.
| u nich je mozné navyseni terapeutické dav-
ky, pfipadné je lze kombinovat s IéCivy z ji-
nych skupin véetné sympatomimetik (5, 6, 7).

Ze skupiny sympatomimetik je u nds
dostupny mirabegron. Jedna se o beta-3-
agonistu, ktery se vaze na beta-receptory
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hladké svaloviny mocového méchyie a zpU-
sobuje tim relaxaci detruzoru. Z nezadou-
cich Gcinkd se v malém procentu vyskytuje
predevsim hypertenze a nasofaringitida (5).
Ve stadiu klinickych zkousek je dalsi beta-
-3-agonista virabegron. Zkoum3 se jeho
efekt jak v monoterapii, tak v kombinacni
lé¢bé s tolterodinem, ptipadné ijeho vliv
na nykturie (8, 9).

V medikamentdzni lé¢bé Ize pouzZiti pen-
tosanpolysulfat sodny, hydroxyzin, pfipadné
amitriptilin. U¢inek natrium-pentosan-poly-
sulfatu v mocovém méchyii je dan navaza-
nim glykosaminoglykant k deficientni sliznici
mocového méchyfie. Tim se snizuje adherence
bakterii k vnitinimu povrchu mocového mé-
ta natrium-pentosan polysulfatu. U hydroxyzi-
nu a amitriptilinu se vyuzivé jejich anxiolyticky
a analgeticky efekt (2).

Na principu lokéIniho plsobeni je zalo-
zena instila¢ni (intravezikalni) aplikace Iéciv.
Do mocového méchyre Ize aplikovat heparin
¢i dimethyl sulfoxide (DMSO). Dlouhodobé
je znama aplikace kyseliny hyaluronové ne-
bo chondroitin sulfatu v monoterapii, velmi
slibna se zda byt ale predevsim fixni kombi-
nace téchto dvou latek. Radia¢nim zafenim
poskozeny urotel ztraci schopnost produko-
vat vnéjsi ochrannou a nepropustnou vrstvu
tvofenou glykoproteiny a proteoglykany.
Tyto latky maji jednak slozkou nesulfatova-
nou (kyselina hyaluronova), a jednak slozku
sulfatovanou (chondroitin sulfat, dermatan
sulfat, keratan sulfat, heparan sulfat a he-
parin). Kombinace kyseliny hyaluronové
a chondroitin sulfatu aplikovana intrave-
zikdlné tak vede k obnové ochranné vrstvy
urotelu (10). Tato l1é¢ba byla s uspéchem
pouzita i u postradiac¢ni cystitidy vzniklé po
radioterapii karcinomu prostaty (11).

Endoskopické
intervencni vykony

Patfi mezi né hydrodistenze mocového
méchyfte v celkové anestezii a intravezikaIni
aplikace botulotoxinu.

Hydrodistenze spociva v cystoskopickém
naplnéni mocového méchyre na jeho maxi-
malni kapacitu pfi intravezikalnim tlaku do
80cm H,0. Vykon se provadi v celkové ane-
stezii.
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Botulotoxin je neurotoxin produkovany
anaerobnimi bakteriemi rodu Clostridium.
Celkem je znamo sedm sérotyp0 botulotoxinu
(A azE), v klinické praxi se pouziva predevsim
botulotoxin typu A. Botulotoxin pUsobi na
presynaptickych nervovych zakoncenich, kde
inhibuje uvolfovani acetylcholinu, ale i se-
rotoninu, dopaminu, noradrenalinu a GABA
a ma tak pfimy denervacni Ucinek na peri-
ferni senzoricka vldkna (12). PGsobi na pfi¢né
pruhovany sval, kde blokddou neuromusku-
larni ploténky dochazi béhem 24-48 hodin
k paralyze svalu. Tento efekt botulotoxinu je
reverzibilni a béhem 6-9 mésicli nastava jev
oznacovany jako ,nerve sprouting”. Vedle ner-
vovych zakon¢eni blokovanych neurotoxinem
dochazi k puceni novych zakonceni. Funkce
a senzitivita detruzoru se tak postupné ob-
novuje (13).

Aplikace botulotoxinu se provadi cysto-
skopicky tenkou jehlou submukézné do det-
ruzoru a celkové mnozstvi léku se obvykle roz-
déli do 30-40 dil¢ich davek. Efekt 1é¢by je vel-
mi dobry, az 85 % pacient( udava subjektivni
spokojenost s 1écbou (14). Délka trvani ucinku
je nejcastéji 4-6 mésicl, mize pretrvavat ale
i jeden rok. Efekt aplikace botulotoxinu zavisi
také na mivte fibrotizace detruzoru. Vazivova
prestavba stény mocového méchyre snizuje
efekt 1é¢by a nizka compliance detruzoru pfi
jeho vyraznych strukturdlnich zménach je do-
konce kontraindikaci 1é¢by (15).

Nezadouci Ucinky této terapie se déli na
systémové a lokalni. Mezi systémové, které se
vyskytuji velmi vzacné, patii celkova slabost,
poruchy polykani a poruchy vizu, z lokalnich
muzeme pozorovat krvaceni z mista vpichu,
vznik hematomu a predevsim mocovou reten-
ci. U pacientl podstupujicich intravezikalni
aplikaci botulotoxinu byl také prokazan vy3si
vyskyt mocovych infekci (16).

Mezi kontraindikace patfi pfedevsim pre-
citlivélost na botulinumtoxin, myastenia gra-
vis, kojenti, téhotenstvi, sou¢asna aplikace ami-
noglikosidovych antibiotik a hemofilie (15).

Rehabilita¢ni metody

Dalsimi metodami, jejichz cilem je zmir-
nit tézké urgence doprovazejici postradiac-
ni cystitidu, jsou elektrostimulace a neuro-
modulace. Radi se mezi né transvaginalni

a transrektalni elektrostimulace a Stollerova

ww.urologiepropraxi.cz



INZERCE



) PREHLEDOVE CLANKY

LECBA POSTRADIACNI CYSTITIDY

aferentni neurostimulace (SANS). Mezi nej-
modernéjsi a nejsofistikované;jsi metody patfi
sakrdlni neuromodulace. V principu se jedna
o proximalni stimulaci senzitivnich aferentaci
nervus pudendus a plexus pelvicus. Obvykle
se postupuje ve trech krocich. Ve fazi ¢asného
testovani se ovéruje reflexni odpovéd sakral-
nich nervl na stimula¢ni podnéty. Ve druhé
fazi subchronického testovéni se provadi sti-
mulace prostrednictvim externiho prenosné-
ho stimuldtoru v domacim prostredi. Ve tieti
fazi sakralni neuromodulace se implantuje
elektroda ur¢end k trvalé elektrostimulaci.
U¢innost u non-neurogennich dysfunkci se
udava az 80% (17).

Operacni lécba

Pokud je konzervativni a miniinvazivni
|é¢ba nelspédnd a symptomy spojené s post-
radiacni cystitidou pacienta nadale vyrazné
obtézuji az invalidizuji, je mozné pfistoupit
k chirurgickému feseni stavu. Tyto zpUsoby
1é¢by je nutné vzdy dlkladné uvazit, proto-
ze predstavuji jiz vyrazny zdsah do integrity
mocovych cest a maji celou fadu vedlejsich
ucinka a rizik. Pacient by mél byt o moznych
komplikacich dlikladné poucen a k operac¢nim
vykondm by se mélo pfistupovat vzdy az po
vycerpani konzervativnich zplsobu |é¢by.

Nejjednodusim vykonem, ktery vede ke
snizeni torpidnich urgenci, je autoaugmenta-
ce mocového méchyre (parcidlni myektomie).
Operacné se odstrani ¢ast detruzoru s pone-
chanim intaktni sliznice mo¢ového méchyie
a vytvoii se uméle pseudodivertikl se Sirokou
stopkou. Vznika tak prostor, kam maze unik-
nout obsah mocového méchyre pfi narlistu
intravezikalniho tlaku. Ze stejnych divodu
je mozné misto autoaugmentace provést
augmentacni cystoplastiku s vyuzitim ¢asti
gastrointestindlniho traktu. Spise vyjimec-
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né a ve specifickych indikacich (neztisitelné
hematurie, bolesti moc¢ového méchyyie nere-
agujici na analgetickou lé¢bu) se pristupuje ke
kompletnimu odstranéni celého mocového
méchyre s naslednym vytvofenim neoveziky
dle zasad rekonstrukéni chirurgie.

Lécba postradiacni hematurie

Dal3i velmi nepfijemnou komplikaci, ktera
doprovazi postradia¢ni cystitidu, je neztisitelna
hematurie. Casto je zplisobena nejen slizni¢ni-
mi zménami vzniklymi po pfedchozim ozafova-
ni, ale i pretrvavajicim inoperabilnim tumorem,
ktery nezareagoval na lécbu. Krvaceni, které
casto recidivuje, je divodem k opakovanym
hospitalizacim pacienta, podavani transfuzi
a komplexni hemostyptické |é¢bé. Neztidka
pacienta, ktery je mnohdy ve velmi tézkém
celkovém stavu, pfimo ohrozuje i na Zivoté.

Zékladem |écby jsou predevsim endosko-
pické metody. Jednd se o transuretralni resekci
krvécejicifragilni sliznice moc¢ového méchyre,
elektrokoagulaci ¢i osetieni krvéacejicich cév
laserovymi metodami. Nevyhodou je nutnost
spinalni ¢i celkové anestezie, riziko dalsiho
krvaceni ¢i jen kratkodoby efekt opera¢niho
vykonu.

Dalsi moznosti, jak terapeuticky ovlivnit
silnou a recidivujici hematurii, je embolizace
vnitinich ilik. Vykon se dnes pomérné ru-
tinné provadi predevsim u inoperabilnich
a krvécejicich nadort mocového méchyre,
ale Ize jej pouzit i u hematurii zpGsobenych
postradia¢nimi zménami. Jedna se o rentge-
nologickou metodu, kdy katétr se do vnitini
ilické tepny zavede z femoralniho ¢i transbra-
chialniho pfistupu. Emboliza¢nich materia-
10 je celd fada. Pouzivaji se krevni koagula,
zelatinova péna (Gelaspon), tkanova lepidla
(napf. Bucrylate), lyofilizovana dura mater,
polyvinylalkoholové ¢astice (lvalon) a kovo-
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vé spiraly. Nejlepsi zkusenosti a vysledky se
udavaji pfi kombinaci Gelasponu a kovovych
spiral, kdy kovové spirdly uzaviou proximalni
kmen tepny a Gelaspon stiedni a periferni
¢ast tepenného Fecisté. Uspéinost emboli-
zace vnitinich ilik se uvadi okolo 73 % (18).
Komplikace mohou byt lokalniv misté vpichu
(krvaceni, hematom ¢i trombdza punktované
tepny), ¢i celkové. Patfi mezi né postembo-
liza¢ni syndrom spojeny s nauzeou, zvrace-
nim, celkovou slabosti a tinavou. Mohou se
objevit ischemické bolesti v oblasti panve i
glutealnich sval(, které Ize ovlivnit analge-
tickou terapii a obvykle vymizi do 48 hodin.
Nesmirné zdvaznou ale nastésti vzacnou
komplikaci je ischemickd nekréza mocové-
ho méchyte, aborélniho tra¢niku ¢i glutedini
oblasti, které mohou vyustit v sepsi a umrti
pacienta. Proto se pfed a po vykonu doporu-
Cuje profylaktické podavani sirokospektrych
antibiotik (19, 20).

Zavér
Postradiacni cystitida jako samostatna
nozologicka jednotka se projevuje soubo-
rem pfiznak(. Dominuji zde predevsim obtize
spojené se ztratou jimaci funkce detruzoru
a recidivujici a nékdy i velmi obtizné ovlivni-
telné hematurie. Pacienti jsou casto v celkové
Spatném stavu po néro¢né onkologické lé¢-
bé, pfipadné zde déle pretrvava onkologické
onemocnéni v oblasti malé panve. Vlastni
histologické zmény, které vznikly v moco-
vém méchyfi po radioterapii, jsou jiz trvalé.
Veskeré terapeutické postupy proto sméruji
pfedevsim ke zlep3eni kvality Zivota a potla-
Ceni obtézujicich symptom. Lécba tohoto
onemocnéni tak musi byt vzdy komplexni
a zamérend predevsim na komfort pacienta.
Autor prohlasuje, Ze zpracovdni cldnku
nebylo podporeno Zddnou spolecnosti.
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