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Dostupnost v CR

V souc¢asné dobé je v CR dostupnych
devét center poskytujicich tento typ tera-
pie — FN Plzen (2x), FN v Motole (2x), Fakultni
Thomayerova nemocnice, Vseobecnd fakultni
nemocnice, Nemocnice Ceské Budéjovice, FN
Brno a FN Ostrava. V roce 2023 by mél byt
systém umistén v dalsich ¢tyrech centrech -
FN Hradec Kralové, FN Bulovka, FN Olomouc
a Masaryk(v onkologicky Ustav.

Uc¢innost

Prospektivni observacni studie z 9 pra-
covist ve Spanélsku zahrnovala 502 pacientd
(59,2 % se stfednim a 40,8 % s vysokym rizi-
kem progrese dle EAU) l1é¢enych HIVEC v le-
tech 2012-2020. Median sledovani byl 24,5
mésice a medidn poctu instilaci 8,78. Pétileté
preziti bez recidivy (RFS - recurrence-free
survival) a preziti bez progrese (PFS - pro-
gression-free survival) bylo 50,4 % (53 % pro
stfedni a 47 % pro vysoké riziko), resp. 89 %
(94 % pro stfedni a 84 % pro vysoké riziko). Pri
absenci kontrolni skupiny bylo zvy3ené riziko
recidivy a progrese prokazano u pacientd
s vysokym rizikem, u rekurentnich nadort
a v pfipadé, kdy nebyla podana udrzovaci
|é¢ba nebo jeji délka byla kratsi nez 4 mésice.
Naopak nejlepsich vysledkd bylo dosazeno
u primarnich nadord stfedniho rizika a pfi
deldim trvani [é¢by (11).

Kvalitni data z prospektivnich randomi-
zovanych studii byla publikovéna az v roce
2022. Dvé studie (HIVEC-T a HIVEC-I) srovna-
valy efekt HIVEC a standardni intravezikalni
chemoterapie MMC u pacientu se strednim
rizikem progrese. V prvni z nich bylo 319 pa-
cientll randomizovanych do skupin s instila-
ci MMC pti normotermii, HIVEC po dobu 30
minut a HIVEC po dobu 60 minut. Primarnim
cilem bylo srovnani RFS ve 24 mésicich, dale
pak PFS, bezpecnost a dopad na kvalitu zi-
vota. V analyze populace podle pGvodniho
lécebného zdméru (ITT - intention-to-treat)
a podle protokolu (PP - per protocol) bylo
PFS u zminénych skupin 77 %, 82% a 80%
(p =0,6), resp. 77 %, 83% a 80% (p = 0,59).
Studie tedy neprokézala superioritu HIVEC
oproti MMC pfi standardni teploté u pacient(
s nadory stredniho rizika (12). Studie HIVEC-II
hodnotila preziti bez onemocnéni (DFS - di-
sease-free survival) ve 24 mésicich u pacient(
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s HIVEC a se standardnimi instilacemi MMC
(kontrolni skupina). Bylo randomizovano
259 pacientll z 15 center. Ve skupiné s HIVEC
a kontrolni skupiné bylo DFS 61 %, resp. 60 %
(p=0,8). Pii ITT analyze byl lepsi PFS u pacien-
th s HIVEC, PP analyza ale signifikantni rozdil
ve prospéch HIVEC neprokdzala. Kompletni
|é¢bu absolvovalo pouze 59 % s HIVEC (oproti
89% v kontrolni skupiné). Ani tato studie tedy
neprokazala benefit HIVEC oproti standardni
chemoterapii MMC u pacientl se stfednim
rizikem progrese (13).

V roce 2022 byly publikovany vysledky
pilotni randomizované studie faze Il HIVEC-
HR, kterd srovnavala vysledky instilace BCG
a HIVEC u vysoce rizikového NMIBC. Tato stu-
die byla designovana v obdobi globalniho
nedostatku BCG vakciny. Primarnim cilem
bylo RFS, dalsi cile pfedstavovaly ¢as do re-
cidivy, PFS, nadorové specifické a celkové
pfeziti, vSe po 24 mésicich. Bylo zahrnuto 50
pacient a median sledovani byl 33,7 mésicu.
Analyza skupin ITT i PP prokazala srovnatel-
ny PFS u HIVEC a BCG (ITT: 86,5% vs. 71,8 %,
p = 0,184, PP: 95% vs. 75,1 %, p = 0,064), Cas
do recidivy a PFS byly ve prospéch HIVEC.
Nadorové specifické preziti v obou skupinach
bylo 100 %, celkové 91,5 %, resp. 81,8 %. Studie
tedy prokazala srovnatelnou ucinnost a bez-
pec¢nost HIVEC a BCG a povazuje HIVEC za
alternativu BCG (14).

Ohledné efektu HIVEC u pacientl nerea-
gujicich na BCG vakcinu jsou zatim dostupna
pouze retrospektivni data. Ve skupiné 56 pa-
cientq, ktefi dostali alespon 5 instilaci HIVEC,
bylo preziti bez high-grade recidivy po 1 a 2
letech 53 %, resp. 35%. Kompletni remise
u pacientll s CIS (carcinoma in situ) po 6 mé-
sicich byla 70% (15). Formou abstrakta byl na
kongresu AUA 2022 prezentovan soubor 174

Tab. 1. Prehled nezddoucich ucinka HIVEC®

pacient( nereagujicich na BCG lécenych HIVEC
mezi lety 2012 a 2020. Pfi medidnu sledovani
18,9 mésice bylo dosazeno RFS po 12, resp.
24 mésicich u 78 %, resp. 57 % pacientu. PFS
dosahovalo 95 %, resp. 90 %. Analyza podsku-
piny s pfitomnym CIS prokdazala RFS po 12 a 24
mésicich 69 %, resp. 43 % (16).

Nezadouci ucinky

Lécba je velmi dobfe tolerovand. Obvykle
jsou popisovany nezadouci ucinky stupné
1-2, méné cCasto stupné 3 (pfihody stupné
4 a 5 popsany nebyly). Jejich pfehled podle
vys$e uvedenych praci je uveden v tabulce 1.
Nejcastéji jsou popisované iritacni pfiznaky
jako spazmy, urgence, dysurie nebo polakisu-
rie, dale bolesti nebo alergické kozni reakce.

Radiofrekven¢né indukovana
chemohypertermie (RITE)

Mechanismus ucinku

RITE kombinuje ucinky radiofrekven¢ni
(RF) energie, tkarnové hypertermie a intrave-
zikaIni chemoterapie. Hypertermie zplsobu-
je na bunécné urovni poskozeni DNA, RNA
a protein(, déale dochazi k aktivaci imunitniho
systému a v neposledni fadé se zvy3uje krevni
pritok ve tkanich, a tim expozice a ucinek
cytostatika (17).

Indikacni kritéria

Ta-T1 high-grade nebo Tis nadory v pfipa-
dé selhani intravezikdlni termochemoterapie;
pacienti extrémné rizikovi z progrese povrcho-
vého nddoru do invazivniho (Ta-T1 a Tis nadory
velkého rozsahu nebo recidivujici v kratkém
intervalu) v pfipadé nedostupnosti BCG. Vykon
je oprdvnéno provést pouze vysoce specializo-
vané onkourologické centrum (18).

Autor (reference) Guererroetal.(14) | Plataetal.(11) | Anguloetal.(12) | Tanetal.(13)
Dysurie 42% 10,0% 27-33%

Bolesti 71% 21,3%
Spazmy 29.2% 3,7% 12-17%

Alergie/kozni reakce 12,5% 49% 4-8% 94 %
Infekce mocovych cest 8,3% 2-4% 4,7%
Hematurie 42% 3,6% 5-9% 19,7 %
Urgence 13-16% 12,6%
Polakisurie 3-5% 173%
Grade 1-2 33,3% 28,7 %

Grade 3 16,7 % 2,7%

Grade 4-5 0,0% 0,0%
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