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PLUVICTO*
lutecium (“7Lu) vipivotid tetraxetan
INJEKENI/INFUZNT ROZTOK

UHRADA
oD
1.11.2024

Toto neni skute¢ny pa

Uhrada lé&ivého pripravku Lutecium-(7’Lu) vipivotid tetraxetan z vefejného zdravotniho pojisténi:

Individualné pripravované radiofarmakum lutecium-("7’Lu) vipivotid tetraxetan je hrazeno v kombinaci s androgen deprivaéni terapif

s nebo bez inhibice drahy androgenniho receptoru (AR) k |é¢bé dospélych pacientd s progresivnim metastazujicim kastra¢né rezistentnim

karcinomem prostaty pozitivnim na prostaticky specificky membranovy antigen (PSMA), ktefi byli Ié¢eni inhibici drahy AR a chemoterapii na

bazi taxanu. Pacienti mizou byt pfedléceniinhibici drahy AR i v ramci terapie dosud nemetastatického karcinomu prostaty.

Pro uhradu musi byt splnény nasledujici podminky:

A. Pacient ma stav vykonnosti (ECOG) 0-2.

B. Pacient podstoupil pozitronovou emisni tomografii (PET) s pouzitim gallium-(¢®Ga)-gozetotidu znaéenym PSMA k vyhodnoceni exprese
PSMA v lézich a ma alespon jednu PSMA pozitivni [ézi s vychytavanim gallium-(¢®Ga)-gozetotidu véts$im nez v normalnich jatrech.
Zaroven nemazadnou lézivétsinez 1 cm (v pfipadé lymfatické uzliny vétsinez 2,5 cm) s vychytavanim gallium-(®®Ga)-gozetotidu mensim nez
v normalnich jatrech.

Lécba je hrazena do klinicky nebo radiologicky potvrzené progrese onemocnéni nebo do nepfijatelné toxicity, maximalné

v délce 6 cykla lééby.

Zkracena informace o pFipravku Pluvicto 1 000 MBq/ml injekéni/infuzni roztok
¥ Tento lé¢ivy piipravek podléha daléimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci o bezpe¢nosti. Zadame zdravotnické pracovniky, aby
hlasili jakékoli podezieni na nezadouci Ucinky. Podrobnosti o hldsenf nezadoucich Gcinkd viz SPC bod 4.8

SloZeni: Jeden ml roztoku obsahuje 1 000 MBq lutecia-('"/Lu) vipivotidu tetraxetanu ke dni a ¢asu kalibrace. Indikace: Pripravek Pluvicto v kombinaci
s androgen deprivacni terapif (ADT) s nebo bez inhibice drdhy androgenniho receptoru (AR) je indikovan k 1é¢bé dospélych pacientl s progresivnim
metastazujicim kastra¢né rezistentnim karcinomem prostaty (mCRPC) pozitivnim na prostaticky specificky membranovy antigen (PSMA), ktefi byli
léceni inhibicl drahy AR a chemoterapil na bazi taxanC. Davkovani: Pacienti maji byt identifikovani pro lé¢bu pomoci zobrazeni PSMA. Doporuceny
léc¢ebny reZim pripravku Pluvicto je 7 400 MBgq intravendzné kazdych 6 tydnl (+ 1 tyden) aZ do celkového poctu 6 davek, pokud nedojde k progresi
onemocnéni nebo nepfijatelné toxicité. U pacientd, kteff nejsou chirurgicky kastrovani, ma béhem lé¢by pokracovat chemické kastrace analogem
hormonu uvolnujiciho gonadotropin (GnRH). Kontraindikace: Hypersenzitivita na léc¢ivou latku nebo na kteroukoli pornocnou latku. Zvlastni
upozornéni/opatfeni: U kazdého pacienta musi byt radia¢ni expozice od@vodnéna pravdépodobnym prinosem. Podana davka radioaktivity ma byt
v kazdém pripadé tak nizkd, jak je rozumné dosaZitelné, aby bylo mozné zajistit pozadovany terapeuticky efekt. Pripravek Pluvicto pfispiva k celkové
dlouhodobé kumulativni radia¢nf expozici pacienta. Dlouhodoba kumulativnf radiacni expozice je spojena se zvysenym rizikem vzniku nadorovych
onemocnéni. Radia¢ni expozice pacientl, zdravotnického persondlu a kontaktl v doméacnosti ma byt béhem lécby pripravkem Pluvicto a po nf
minimalizovana v souladu se spravnou praxi radia¢ni bezpe¢nosti dané instituce, s postupy péce o pacienty a pokyny pro pacienta ohledné nasledné
radia¢ni ochrany doma. Pacienti maji byt vyzvani, aby zvysili mnoZstvi perordlnich tekutin a zarovern co nejcastéji mocili, aby se snizila radiace
mocového meéchyre. Pred propusténim pacienta ma radiolog nebo zdravotnicky pracovnik vysvétlit nezbytna radioprotektivni opatfenti, kterd ma
pacient dodrzovat, aby se minimalizovala radia¢ni zatéz ostatnich. Pfed a béhem lé¢by pripravkem Pluvicto maji byt provedeny hematologické
laboratorni testy, které zahrnuji hemoglobin, pocet leukocytd, absolutni pocet neutrofild a pocet trombocytl. Pripravek Pluvicto ma byt vysazen,
davka sniZzena nebo léc¢ba trvale ukoncena a pacienti maji byt klinicky lé¢eni dle vhodnosti na zékladé zavaznosti myelosuprese. Laboratornf testy
funkce ledvin, véetné sérového kreatininu a vypoctené Clcr, maji byt provedeny pred a béhem lécby pfipravkem Pluvicto. Pripravek Pluvicto ma
byt vysazen, davka sniZena nebo lé¢ba trvale ukoncena na zakladé zavaznosti rendlnf toxicity. U pacientl s lehkou az stfedné tézkou poruchou
funkce ledvin je tfeba sledovat rendlnf funkce a nezadouci U¢inky. Lécba pfipravkem Pluvicto se nedoporucuje u pacientd se stfedné tézkou az
t&7kou poruchou funkce ledvin s vychozi hodnotou Clcr < 50 mil/min nebo s onemocnénim ledvin v termindlnim stadiu. Radiace lutecia-('"/Lu)
vipivotidu tetraxetanu muze mit potencialné toxické Ucinky na muzské pohlavni ZIazy a spermatogenezi. Pokud si pacient preje mit po lé¢bé déti,
doporucuje se genetickd konzultace. Interakce: Nebyly provedeny Zadné klinické studie lékovych interakci. Téhotenstvi a kojeni: Pripravek Pluvicto
neni indikovan k pouzitf u Zen. Nebyly provedeny 7adné studie na zvifatech s pouZitim lutecia-("/Lu) vipivotidu tetraxetanu k hodnocenf jeho Ucinku
na samici reprodukci a embryofetalni vyvoj. Neexistuji Zddné Udaje o pfitomnosti lutecia-("/Lu) vipivotidu tetraxetanu v matefském mléce. Vliv na
fizeni vozidel a obsluhu strojd: Pripravek Pluvicto maze mit maly viiv na schopnost ridit a obsluhovat stroje. Nezadouci U€inky: Velmi caste: Anemie,
trombocytopenie, leukopenie, lymfopenie, sucho v Ustech, nauzea, zacpa, zvraceni, préjem, bolest bficha, infekce mocovych cest, Unava, snizena
chut k jidlu, pokles tslesné hmotnosti. Casté: Pancytopenie, zavrat, bolest hlavy, dysgeuzie, suché oko, vertigo, akutni poskozenf ledvin, perifernf
edém, pyrexie. Dalsi nezddouci Ucinky - viz Uplnd informace o pripravku. Podminky uchovavani: Chrarite pred mrazem. Uchovavejte v p&ivodnim
obalu, aby byl pripravek chranén pred ionizujicim zarenim (olovéné stinénf). Uchovavan( radiofarmak musf byt v souladu s narodnimi predpisy pro
radioaktivni latky. Dostupné Iékové formy/velikosti baleni: Karda injekénf lahvicka obsahuje objern roztoku, ktery se miZze pohybovat od /,5 m! do
12,5 ml, coZ odpovida radioaktivité 7 400 MBq + 10 % ke dni a ¢asu podani. Injekénilahvicka je uzaviena v olovéném kontejneru pro ochranné stinénf
Poznamka: Drive ne7 [ék predepisete, prectéte si peclivé Uplnou informaci o pripravku. Registraéni &islo: £U/1/22/1/03/007. Datum registrace:
9 122022 Datum posledni revize textu SPC: 9 12 2022 Drzitel rozhodnuti o registraci: Novartis Furopharm Limited, Vista Building, Elm Park,
Merrion Road, Dublin 4, Irsko. VWdejf piipravku je vdzan na lékarsky predpis, pfipravek je hrazen z prostredkd verejného zdravotniho pojistént
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SLOVO UVODEM (
SYNDROM VYHORENT: ZMENA PARADIGMATU

Syndrom vyhoreni: zména paradigmatu

Casopis Lancet citoval nedavno prizkum,
dle kterého neuvéfitelnych 78 % lékarl v USA
trpi syndromem vyhoreni.V podobném priizku-
mu Britské |ékarské asociace z roku 2019, témér
stejnd cisla, je 80 % lékard vystaveno vysokému
nebo velmi vysokému riziku vyhoteni (1), pfi-
¢emz nejvice ohrozeni byli mladsi [ékafi ze viech
skupin, nasledovani kolegy z fad praktickych
|ékard. A pozor, syndrom se vyskytuje zejména
mezi témi, ktefi ve svém povolani vykazuji vel-
kou miru osobniho nasazeni a empatie, tedy
mezi ,oddanymi a angazovanymi” (2).

Samotny termin ,burn-out” se objevil v po-
loviné 70. let a je symptomaticky vypUjcen ze
slangu uzivatell drog. V soucasnosti se nety-
ka jen lékarl z bohatych zemich, nybrz skryté,
avsak raketové je rostoucii u lékart z nizko nebo
stfednépfijmovych zemiz ddvodu rychle rostou-
cich a nezvladatelnych pozadavkd na lékarskou
péci. Definic syndromu je fada, vsechny néjak
kombinuji ztrdtu energie, vycerpani, zvyseni
mentélniho odstupu od prace, pocit cynismu ¢i
negativismu v{¢i pacientlim, podrazdénost vici
vsem, ztrata schopnosti se radovat, problémy
se spankem, ztrata/nardst chuti k jidlu, uzkost
znadmérnych pozadavkd.

Moje generace jesté byla vychovéna v tom,
Zelidé budou pracovat vyrazné vice, pokud je za

to ¢eka finan¢ni odména. Tak to dodnes funguje
v nemocnicich i na lékarskych fakultach. Kdo
v oblasti vyzkumu tvrdé pracuje, ma vysledky,
nasleduji publikace, a ¢im vyssi impakt faktor,
tim vyssi finan¢ni odména. Jinymi slovy, jde
tady o penize. Je pravda, Ze penize patfi mezi
vyznamnd antidepresiva a Ze si za né Ize pofidit
fadu pfijemnosti. Systém financ¢nich odmén je
navic snadny, méfitelny a lehce vyjadfitelny. Ado
urcité miry funguje. Vratime se k tomu.

Jeden z nasich nejlepsich manazerd, Jan
Muhlfeit, uvadi, ze praci mohu chapat jako
zaméstndni. Clovék chodi do zaméstnani jen
proto, aby vydélal penize, kterymi kryje sv(j
zivotni styl, vikendové aktivity nebo konicky.
Prace samotnd nemd zadny vyssi smysl, cilem
je dovolena.

Clovék, ktery préci chape jako kariéru, jiz chce
uspét. Je schopen pracovat tvrdé, cilem je zde
vyssi plat ¢i kariérni postup. Motivace vsak mU-
ze rychle poklesnout, pokud se kariérni postup
zasekne ¢i nepokracuje ocekavanym tempem.

Treti moznosti je povoldni. Pro tyto lidi je
samotna prace cilem. Finan¢ni odména je pfi-
jemna a vnéjsi odmeény dulezité, avsak prava
motivace vychdzi zevnitt. Jejich prace je pro-
jevem jich samotnych a zdrojem spokojenosti
(3). Doddvam, ze samotny termin ,povolani”,

vokace, je asi jednim z poslednich zbytka reli-
giozity v nasem slovniku.

Mezi $pickovymi manazery dnes docha-
zi k tomu, co bych nazval zménou paradig-
matu. Cilem vseho snazeni — opét cituji Jana
Mihlfeita - nejsou penize, cilem je Stésti. Zjistilo
se totiz, ze to nefunguje tak, Ze po tvrdé praci
pfichazi penize, po nich Uspéch a po Uspéchu
$tésti. Naopak. Kdo jiz pfedem miluje své po-
voléni, kdo si je vybral nikoli jako zaméstnani,
nybrz jako poslani, které jej naplriuje, kdo je tedy
jaksi stastny jiz predem, pak ano, nasleduje tvrda
préce, penize i Uspéch. Posledni dvé hodnoty
jsou pfijemné, ale neni to ten dlivod, proc to
déldme. Pokud se vénujeme prdci, kterd pro nas
ma vyssi smysl a déla nam radost, nestoupd jen
nase motivace, ale také uroven nasich doved-
nosti a silnych stranek. Nic nového, totéz fika
Aristoteles, kdyz pouziva slovo megalopsychia,
velkodusnost. Svou praci udélame lépe, pokud
jsme hrdi na to, co délame, a hrdi na to, ze to
déldme dobre.

Mezi své ukoly tedy zahriime nejenom ,udé-
lat”, nybrz a predevsim ,byt”. Neni to jen pokus
o milou tecku na zavér, je to vrchol celé mystiky
mnoha duchovnich tradic.

Mgr. et Mgr. Marek Vidcha, Ph.D.

'The Lancet. Physician burnout: a global crisis. Lancet. 2019 Jul 13;394(10193):93. doi: 10.1016/50140-6736(19)31573-9. Epub 2019 Jul 11. PMID: 31305255.
“Reith TP. Burnout in United States Healthcare Professionals: A Narrative Review. Cureus. 2018 Dec 4;10(12):e3681. doi: 10.7759/cureus.3681. PMID: 30761233; PMCID: PMC6367114.
*Muhlfeit J, Costi M. Pozitivni leader. Praha: Management Press ve spole¢nosti Albatros Media, a. s.; 2017.
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Pro obnovu ochranné glykosaminoglykanové
vrstvy mocového méchyre.

Synergicka kombinace kyseliny
hyaluronové (1,6 %),
chondroitin sulfatu (2 %)

a vapenatych iontu.

ialuril® prefill <@

urondtu sodného (1,6% - 800 mg/SO ml)

erilni roztok hyal h
’ f:nendroiﬁn-suli.im sodného (2%“ 01:/95’05 :,n’l')ﬂ) '
) s "‘F""ﬂ“'m (0'172 : s adaptérem Luer-Lock 3 IALu/iDAPVEREM
) injek¢n stékatks
s 50 mi predplndn injeken
¢ Pro intravezikdlnl instilaci

r—
N
@ Kintravezikalni instilaci indikovany v pfipadech chronickych recidivujicich
zanétl mocového méchyre razné etiologie (bakterialni infekce, chemicka
a postradiacni cystitida).

Klinické dikazy prokazuji, Ze ialuril® Prefill ve srovnani s aplikaci samotné kyseliny

P . , . , v s v e

hyaluronové 2,5x redukuje vyskyt infekci mocového traktu a prodluzuje dobu

o

’ vse 71 8

do vyskytu dalsi infekce o 130 dni. 2

2

<

Zdravotnicky prostfedek III. tfidy ialuril®Prefill 50 ml k intravezikalni instilaci je hrazen z prostredka Literatura: ' Goddard JC, Janssen DAW. Intravesical hyaluronic acid and chondroitin sulfate for @
vefejného zdravotniho pojisténi. Pfed pouzitim zdravotnického prostredku si peclivé prectéte recurrent urinary tract infections: systematic review and meta-analysis. Int Urogynecol J. 2018

navod k pouziti. Jul; 29(7):933-942.

ialuril®Prefill je indikovan: pro znovuobnoveni (GAG) urotelu mo¢ového méchyre ¢astych
a recidivujicich potizi (napf. cystitidy rizné etiologie). Vyvazené spojeni hyaluronatu sodného
(1,6 %-800 mg/50 ml), chondroitin sulfatu (2 %-1 g/50 ml) a chloridu vapenatého v 50 ml
predplnéné stfikacce s IALUADAPTER®. Nejsou znamy zadné kontraindikace.P¥i aplikaci mize

pacient pocitit lokalni reakci (podrazdéni, paleni). Vyrobce: IBSA Farmaceutici Italia Srl, Lodi, Italie g

IBSA PHARMA s.r.0., Senovazné nam. 1463/5, 110 00 Praha 1, www.ibsa-pharma.cz
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Nové sméry v Iécbé nadoru varlat

MUDr. Pavel Navratil, FEBU"2, MUDr. Minh Nguyet Tranova', MUDr. JiFi Spacek, FEBU" 2,

MUDr. Michal Balik, Ph.D." 2, doc. MUDr. Jaroslav Pacovsky, Ph.D." 2
'Urologicka klinika, Fakultni nemocnice Hradec Kralové
2 ékarska fakulta v Hradci Kralové, Univerzita Karlova

Germinalni naddory varlat predstavuji vyznamnou vyzvu v oblasti onkologie, a to i pres
svou relativné nizkou incidenci. Tento ¢lanek se zaméruje na aktualni pfistupy v jejich
terapii, s dlirazem na optimalizaci péce a minimalizaci rizika relapsu a toxicity lécby.
Diskutovény jsou standardni postupy, jako je orchiektomie, chemoterapie, radioterapie
a lymfadenektomie. Zvlastni pozornost je vénovana roli novych biomarker(, jako je
miR-371a-3p, které zlep3uji pfesnost diagnoézy a sledovani lé¢by. Clanek rovnéz re-
flektuje soucasné trendy v deeskalaci terapie a vyzkumu novych cilenych [é¢ebnych
pfistupd, véetné aktudlné studovanych latek a kombinaci Iéka. V 1é¢bé téchto nador(
je potieba personalizovaného pfistupu, ktery by umoznil dosahnout lepsich vysledku
a zéroven snizil vedlejsi ucinky lécby.

Klicova slova: nadory varlat, orchiektomie, chemoterapie, radioterapie.

New approaches in the treatment of testicular cancer

Testicular germ cell tumors represent a significant challenge in the field of oncology,
despite their relatively low incidence. This article focuses on current approaches in
their treatment, emphasizing the optimization of care and minimizing the risk of
relapse and treatment toxicity. Standard procedures such as orchiectomy, chemo-
therapy, radiotherapy, and lymphadenectomy are discussed. Special attention is
given to the role of new biomarkers, such as miR-371a-3p, which improve the accu-
racy of diagnosis and treatment monitoring. The article also reflects current trends
in therapy de-escalation and research of new targeted therapeutic approaches,
including currently studied substances and drug combinations. There is a need for
a personalized approach in the treatment of these tumors allowing better outcomes
while reducing side effects of the therapy.

Key words: testicular cancer, orchiectomy, chemotherapy, radiotherapy.

Uvod

Nadory varlat pfedstavuji ptiblizné 1%
vsech malignich nadortd u dospélych a 5%
urologickych tumort s incidenci tfi az de-
seti novych pfipadd na 100000 muz{i ro¢né
v zapadnich zemich (1). V poslednich deseti-
letich dochazi k nardstu incidence, zejména
v industrializovanych zemich, a tento trend
nadale pokracuje (2, 3). Pti diagnostikovani
tvoii 90-95 % germindlni nadory (germ cell
tumours, GCT), v 1-2 % pfipadt jsou nadory
bilateralni (4). Germindlni nddory se déli do

dvou zakladnich kategorii na zékladé jejich
vyvoje: seminomy a non-seminomy (non-
-seminomatous germ cell tumours, NSGCT).
Non-seminomy zahrnuji hlavni ¢tyfi sku-
piny — embryonalni karcinomy, tumory ze
zloutkového vacku, choriokarcinomy a tera-
tomy. U 5% pacientl je primarni lokalizace
extragonadalni (5).

V Ceské republice ¢ini incidence nadorfi
varlat 10 pfipad®i na 100000 obyvatel za rok,
pficemz median véku diagndzy je 38 let (IQR
31-47; NSGCT spise ve treti dekadé, semino-
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my spise ve ¢tvrté (6)). 80 % nové diagnos-
tikovanych pfipadl je zachyceno v klinic-
kém stadiu | a Il, coz Uzce souvisi s pfiznivou
prognoézou tohoto onemocnéni. Celkové péti-
leté preZiti ¢ini 96,5 %, pficemz u pacientt dia-
gnostikovanych ve stadiu | je pétileté pfeziti
témér 100%. Navzdory rostouci incidenci je
mortalita spojend s nadory varlat velmi nizka
avykazuje klesajici trend, aktualné 0,7 pfipad
na 100000 obyvatel za rok. V Ceské republice
Zije s timto onemocnénim pfiblizné 12000
muzl, coz odpovida pfiblizné 230 pfipadim
na 100000 muzd (7).

Soucasné léc¢ebné postupy zahrnuji chi-
rurgické, chemoterapeutické a radioterape-
utické metody a jejich kombinace. Nicméné
i pfes vysokou miru vyléceni je nezbytné
pokracovat ve vyvoji novych terapeutic-
kych ptistupt. Nedavné inovace v oblasti
personalizované mediciny, imunoterapie
a cilené |é¢by pfinaseji nové moznosti pro
pacienty, u nichz jsou standardni metody
nedostatecné nebo jsou spojeny s vyznam-
nymi nezddoucimi ucinky. Diagnéza nadoru
varlat pfedstavuje pro pacienty znac¢nou
psychickou a fyzickou zatéz. Tento ¢lanek
se zaméfuje na prehled nejnovéjsich sméra
v |é¢bé nadoru varlat, s dirazem na inova-
tivni terapeutické postupy, které nabizeji
nadéji na jesté vyssi miru preziti a zlepSeni

kvality Zivota pacient(.

Orchiektomie

Radikalni orchiektomie z ttiselného pfi-
stupu je standardni Ié¢bou pacientd s na-
dorem varlat. SkrotdlIni pfistup by mél byt
pfi podezieni na GCT vyloucen, protoze
zvysuje riziko lokalni recidivy. Varle-Setfici
operace mize byt zvazena u synchronnich
bilateralnich nadord nebo u nadord v soli-
tarnim varleti. V téchto pfipadech by mély
byt odebrany alespon dvé biopsie, aby byla
vylouc¢ena germinalni neoplazie in situ (germ
cell neoplasia in situ, GCNIS). Vykon je vhod-
nou moznosti pro pacienty s malymi nebo
indiferentnimi masami, negativnimi tumoro-
vymi markery a normalnim kontralaterdlnim
varletem, aby se pfedeslo overtreatmentu
potencidlné benignich lézi a zachovala se
funkce varlat. | malé léze (< 1cm) viak mo-
hou obsahovat maligni buriky. Pacienti by
méli byt informovani o riziku lokalni recidivy,

www.urologiepropraxi.cz

které mUze dosdhnout az 26,9 %, pokud je
pfitomna malignita (8).

Testikularni protéza by méla byt nabid-
nuta vSéem pacientiim podstupujicim jed-
nostrannou nebo oboustrannou orchiektomii.
Protéza miize byt vlozena béhem operace
nebo pozdéji, bez zavaznych nasledkd, véetné
infekci (9).

Rutinni biopsie kontralaterdlniho varlete
se podle platnych doporucenych postupt
plo$né nedoporucuje, ale mize byt zvazena
v pfipadé podezieni na kontralateralni na-
dor nebo pfi pfitomnosti rizikovych faktord,
jako je objem varlete mensinez 12ml a/nebo
anamnéza kryptorchismu (10, 11).

Terapie stadia |

Pristup k 1é¢bé& nemoci ve stadiu | se za
posledni desetileti vyrazné vyvinul. Nemoc ve
stadiu | je charakterizovdna nddorem omeze-
nym na varle, normalnimi hladinami sérovych
tumorovych markerd po orchiektomii (polo-
¢as AFP je 5-7 dnl a B-HCG 1-2 dny) a onko-
logicky negativnim nalezem na CT. Pacienti
s nemoci ve stadiu | maji velmi nizké riziko
synchronniho kontralateralniho nddoru nebo
pfitomnosti GCNIS.

Akceptované strategie pro |é¢bu testi-
kuldrniho karcinomu ve stadiu | zahrnuji po
radikalni orchiektomii z tfisla aktivni sledo-
vani nebo adjuvantni chemoterapii jednim
cyklem karboplatiny s davkovanim podle
plochy pod kfivkou (area under curve, AUC) 7
pro seminom. U NSGCT se doporucuje aktivni
sledovani, adjuvantni chemoterapie jednim
cyklem BEP (bleomycin, etoposid, cisplatina)
nebo primarniretroperitoneélni lymfadenek-
tomie (retroperitoneal lymph node dissection,
RPLND) (4, 10).

Germinalni neoplazie in situ

Vétsina post-pubertdlnich GCT pochazi
z GCNIS. Pokud je diagnostikovana a kontra-
lateralni varle je normalni, moznosti lé¢by
zahrnuji orchiektomii nebo peclivé sledova-
ni, protoze pétileté riziko vzniku GCT je 50 %
(12). U solitarniho varlete by méla byt zvaze-
na lokalni radioterapie v ddvce 18-20 Gy ve
frakcich po 2 Gy (13). Radioterapie solitarni-
ho varlete vsak zpUsobi neplodnost a zvysi
dlouhodobé riziko insuficience Leydigovych
bunék. Plodni pacienti, ktefi si preji mit déti,
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mohou radioterapii odlozit a byt sledovani
pravidelnymi ultrazvukovymi vysetfenimi
varlat (11). Chemoterapie neni spolehliva pro
terapii GCNIS (14).

Seminomy

U klinického stadia | vétsinu pacient(
vyléci samotnd orchiektomie. U pfiblizné
10-20% pacientl vsak dojde k relapsu ne-
moci (15, 16). Byly identifikovany rlizné neza-
vislé rizikové faktory pro odhad miry relapsu,
pficemz nejkonzistentnéji se uvadeji velikost
nadoru ainfiltrace rete testis. Souhrnna ana-
lyza ¢tyr studii sledovani pacientl ukéazala
vyssi riziko relapsu u pacientd s nadory vét-
Simi nez 4cm a infiltraci rete testis. Riziko
relapsu béhem péti let bylo 15,9 %, pokud
byl pfitomen jeden rizikovy faktor, a 31,5%
v pfipadé pfitomnosti dvou rizikovych fak-
torll (16). U nddorl bez rizikovych faktort
byla pétileta mira relapsu 4 %. Pfi pokusech
o validaci téchto rizikovych faktor( vsak vy-
sledky zatim neposkytly dostate¢né dikazy
pro rutinni pouziti tohoto prediktivniho mo-
delu u seminom? ve stadiu | (17).

Riziko relapsu lze snizit adjuvantni |é¢-
bou, avsak s riziky toxicity. Adjuvantni ra-
dioterapie v ddvce 20 Gy na retroperitone-
alni lymfatické uzliny vede k mite relapsu
mezi 0,5% a 5% (18-20). Pouziti adjuvantni
radioterapie je viak spojeno s vyznamnym
rizikem rozvoje sekundarnich nadord. Velké
populacni studie ukazaly 2-6nasobné vyssi
riziko sekundarnich nadorl po radioterapii
béhem 10-16letého sledovani (21, 22). Z d-
vodu tohoto vysokého rizika zivot ohrozujici
pozdni toxicity se adjuvantni radioterapie jiz
nedoporucuje pro lé¢bu stadia | seminomu,
s vyjimkou specifickych pfipadd (10). Dalsi
moznosti je podanijednoho cyklu adjuvantni
chemoterapie karboplatinou s davkovanim
AUC7. Studie hodnotici u¢innost adjuvantni
karboplatiny ukazaly, Ze riziko relapsu po
jednom cyklu je 2-9%, v zavislosti na pfi-
tomnosti rizikovych faktord (23). Dva cykly
adjuvantni karboplatiny, které se dfive po-
uzivaly v adjuvantnim rezimu, byly shleda-
ny nadbyte¢nymi. Randomizovana studie
s 1477 pacienty prokdzala, Ze jeden cyklus
karboplatiny je dostatec¢ny (pétileté preziti
bez relapsu bylo 94,7 % a 96 % pro jeden
versus dva cykly) (23).


https://www.urologiepropraxi.cz/

) PREHLEDOVE CLANKY
NOVE SMERY V LECBE NADORD VARLAT

Non-seminomy

NSGCT mohou zahrnovat jeden histo-
logicky podtyp, nebo smiseny nador s ja-
kymkoliv podtypem véetné seminomu. Mezi
rizikové faktory zhorsujici prognézu patii
pfitomnost prfevladajiciho embryonalniho
karcinomu a pfitomnost lymfovaskularni
invaze (LVI) pti patologickém hodnoceni
(24, 25). Velkd metaanalyza ukazala ptitom-
nost okultnich metastaz u 47,5% pacientd
s pozitivni LVl a u 16,9 % pacientd s nega-
tivni LVI. Souhrnné miry okultnich metastaz
byly 33,2 % pti pfitomnosti embryonalniho
karcinomu a 16,2 % pfi jeho nepfitomnosti
(26). Vyznam pfitomnosti nebo prevladani
embryonélniho karcinomu je diskutovan,
protoze rlizné studie pouzivaji rzna kritéria
pro jeho definici.

Orchiektomie samotnd vyléci NSGCT sta-
dial u50-80% pacientl. Mezi strategie |é¢by
non-seminomu ve stadiu | patfi aktivni sledo-
vani, jeden cyklus BEP (bleomycin, etoposid,
cisplatina) nebo primarni RPLND. Adjuvantni
chemoterapie s jednim cyklem BEP snizi riziko
relapsu na 0-6,5% bez ohledu na pfitomnost
LVI (27). U pacient(, ktefi podstoupi primarni
RPLND, dojde k relapsu v 8-18 % piipadu (28).
RPLND mUze vést k anejakulaci, a proto by ty-
to operace mély byt provadény pouze ve spe-
cializovanych centrech (nervy-Setfici vykony)
(29). Pokud po orchiektomii dojde k vzestupu
tumorovych markerd bez prikazu metastaz
na zobrazovacich metodach (stadium 1), méli
by pacienti podstoupit systémovou chemo-
terapii (10).

Terapie stadia llA a lIB

Seminomy

Seminomy ve stadiu IIA a B zahrnuji pa-
cienty s metastazami do retroperitonedlnich
lymfatickych uzlin. V poslednich letech se
pfistup k |é¢bé seminomu ve stadiu Il vyraz-
né zmeénil. Dfive pacienti spise podstupovali
kurativni radioterapii na retroperitoneum
a ipsilateralni panevni lymfatické uzliny
(eventualné s naslednym boostem na zvét-
Sené lymfatické uzliny, celkem 30-36 Gy) (30).
Priblizné 10-30% pacientl po radioterapii
relabuje a vyzaduje zdchrannou chemotera-
pii (31). Momentalné je standardni metodou
volby chemoterapie s mirou relapsu 0-8 %

u stadia IlIA a 8-14% u stadia IIB, pficemz
celkové preziti je vynikajici, dosahujici 99 %
(32). Standardni rezim je BEPx 3 nebo EP x4
(etoposid a cisplatina, pokud je bleomycin
kontraindikovan) (4).

Neexistuji randomizované studie porov-
navajici radioterapii a chemoterapii. Meta-
analyza tfinacti vysoce kvalitnich studii po-
rovnavajicich uc¢innost a toxicitu radioterapie
a chemoterapie ukazala, Zze obé moznosti
jsou stejné ucinné u pacientl ve stadiu IIA
a B, ackoli u stadia IIB byla pozorovana mir-
na, avsak statisticky nevyznamna tendence
k vyssi uc¢innosti chemoterapie (HR 2,17).
Akutni toxicita byla téméf vyhradné hlase-
na po chemoterapii, zatimco dlouhodoba
toxicita byla ¢astéjsi po radioterapii, zejména
zahrnujici toxické ucinky na stfeva a sekun-
darni malignity, které se obvykle vyskytovaly
v ozafené oblasti (33).

Existuji i prace zkoumajici primarni
RPLND s nebo bez adjuvantni chemotera-
pie jako alternativu k chemoterapii u muza
s nizkym objemem seminomu ve stadiu
IIA a B. Rozdily v chirurgické technice, mi-
ra vyuziti adjuvantni chemoterapie, vybér
pacientd a délka sledovani vsak komplikuji
pfimé srovnani téchto chirurgickych sérif
s chemoterapii (34, 35). Recentni studie se
viak pokousi spise o deeskalaci podavané
chemoterapie a radioterapie, s cilem zacho-
vat tradi¢né vynikajici onkologické vysled-
ky a soucasné minimalizovat z4téz |écby
a toxicitu (36).

Non-seminomy

U pacientl s normalnimi nebo normalizo-
vanymi tumorovymi markery je doporucenou
pocatecnilécbou nervy-Setfici roboticky asi-
stovand RPLND provadéna zkusenym chirur-
gem ve specializovaném centru. Az u 20 % pa-
cientl mize dojit k pfesunu do stadia l a nenf
vyzadovana zadnd dalsi lé¢ba. Pacienti s post-
-pubertalnim teratomem se vyhnou zbytecné
chemoterapii, protoze samotna operace je
kurativni.

Pacienti s vy$simi hodnotami tumorovych
marker( a radiologickym stadiem IIA a B pfi
diagndze nebo relapsu by méli byt |éceni
chemoterapii — BEP x 3 nebo EP x 4. Primarni
RPLND se nedoporucuje mimo specifické stu-
die v referencnich centrech (4, 37).
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Terapie stadia llIC a lll

Lécba nadorl ve stadiu IIC a lll zavi-
si na rizikové skupiné podle klasifikace
International Germ Cell Cancer Collaborative
Group (IGCCCQG), ktera rozdéluje pacienty
do tii rizikovych kategorii: skupina s dobrou
prognézou, stiedni progndzou a Spatnou
progndzou. Toto rozdéleni je klicové pro vy-
bér spravného lé¢ebného pfistupu a zavisi
na hladiné tumorovych markerd, rozsahu
metastaz a histologii nadoru.

Seminomy

U skupiny s dobrou prognézou dle IGCCCG
by mél byt pouzit rezim na bazi cisplatiny.
Chemoterapie zalozena na kombinaci s cis-
platinou prokdzala vyssi G¢innost ve srovnani
srezimy na bazi karboplatiny (38). Standardnim
rezimem u seminomu s dobrou prognézou
jsou tfi 21denni cykly BEP. Alternativné Ize
zvazit Ctyfi cykly EP. Tento rezim dosahuje po-
dobnych mir odpovédi, ale mlze byt spojen
s mirné vyssim rizikem relapsu.

U pacientl se seminomem ve skupiné se
stfednim rizikem jsou standardnim rezimem
Ctyfi cykly BEP. Pokud je bleomycin kontra-
indikovan, méla by byt podana kombinace
etoposidu, cisplatiny a ifosfamidu (VIP). Zédna
randomizovana studie se specificky nezamé-
fuje na tuto vzacnou skupinu pacientd.

Non-seminomy

U pacient s NSGCT ve skupiné s dobrou
prognézou je standardnim rezimem BEP x 3
nebo alternativné EP x 4. U stfedné rizikovych
pacientu je standardnim reZimem BEP x 4,
pficemz VIP méd podobnou ucinnost, ale vy3si
myelotoxicitu, a mél by byt pouzivan u paci-
entd s kontraindikaci bleomycinu. U pacient(
s neptiznivou progndézou jsou standardnim
rezimem ctyfi cykly BEP, ptipadné VIP s profy-
laxi faktoru stimulujici granulocytarni kolonie
(G-CSF) (Tab. 1). Pokles tumorovych markerud
je jedinym potvrzenym prediktorem odpové-
di na cisplatinovou chemoterapii. U pacientl
s nepfiznivym poklesem tumorovych markert
po prvnim nebo druhém cyklu BEP mize byt
|é¢ba zesilena chemoterapii s vys3si davkou.
Nékteré skupiny pacientd, jako jsou ti s pri-
marnim mediastinalnim NSGCT nebo mozko-
vymi metastazami, mohou tézit z intenzifiko-

vané lé¢by. Pacienti s nepfiznivou prognézou
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Tab. 1. Mozné vedlejsi ticinky riznych lécebnych rezimd pro germindini nddory varlat

PREHLEDOVE CLANKY (
NOVE SMERY V LECBE NADORD VARLAT

Lécebny rezim Casté vedlejsi ucinky

Vazné vedlejsi ucinky

Poznamky

Nevolnost, Unava, doc¢asna ztrata vlasy,

Bleomycin muize zpUsobit plicni komplikace,

BEP e - Plicni toxicita, nefrotoxicita, ototoxicita A L. ,
snizena chut k jidlu sledovani plicnich funkci je nezbytné
. e . - . Alternativa pfi kontraindikaci bleomycinu,
EP Nevolnost, Unava, doc¢asna ztrata vlast Nefrotoxicita, ototoxicita evr p. . o y
nizsi riziko plicnich komplikaci
, ., . Myelosuprese, nefrotoxicita, neurologické VyZaduje profylaxi G-CSF k prevenci tézké
VIP Nevolnost, Unava, doc¢asna ztrata vlast Y P 9 Y Je profy P

komplikace

myelosuprese

Radioterapie

Unava, kozni reakce, zazivaci potize

Riziko sekundarnich nador(, stfevnf toxicita

Viysoké riziko dlouhodobych komplikaci
v oblasti ozareni

Retroperitonealni
lymfadenektomie

Bolest bficha, do¢asna neplodnost

Retrogradni ejakulace, poskozeni nervi

Méla by byt provadéna zkusenymi chirurgy
k minimalizaci rizik

BEP — bleomycin, etoposid, cisplatina, EP — etoposid, cisplatina, G-CSF — faktor stimulujici granulocytdrni kolonie, VIP — ifosamid, etoposid, cisplatina

by méli byt léceni ve specializovanych cen-
trech a pokud mozno v rdmci klinickych studii.
U pacientd s rozsahlymi plicnimi metastazami
existuje riziko krvaceni a syndromu akutni
dechové tisné (ARDS), coz Ize minimalizovat
podénim tvodni cytoredukéni chemoterapie
pred standardni lé¢bou (4).

Budoucnost terapie GCT

MikroRNA (miRNA) se jevi jako potencidlni
nové biomarkery pro GCT. Zvysené hodnoty
pfed operaci byly zaznamenany u 80-90%
pacientl jak se seminomy, tak s NSGCT, pfi-
¢emz vyssi hladiny byly pozorovany u me-
tastatického onemocnéni ve srovnanis lokali-
zovanym. Nékteré studie naznacuji, Ze miRNA,
zejména miR-371a-3p, maji vyssi diagnostic-
kou presnost nez konvencni markery GCT pfi
diagnostice (Obr. 1), stagingu, sledovéni lé¢by
a predikci pfitomnosti rezidualniho nebo reci-
divujiciho naddoru. Navic mohou rozlisit GCT
a jiné nadory, jako jsou nddory stromalniho
nebo ne-germinalniho plvodu (4).

Prekonani rezistence nadorl na cisplatinu
predstavuje nejvétsi momentalni vyzvu v [é¢bé
GCT. Probiha naptiklad studie faze Il s MET inhi-
bitorem cabozantinibem (39). Jind latka, zamé-
fena proti CD30, brentuximab-vedotin, ukdzala
jednu kompletni odpovéd a jednu ¢aste¢nou
odpovéd u deviti pacientt (40). Dalsi nadéjna
studie prokazala dvé kompletni odpovédi a tfi
Castecné odpovédi u 14 pacient( s refrakternim
onemocnénim pfi kombinaci demetylujiciho
agens guadecitabinu a cisplatiny (41).

Kromé vyzkumu zamérfeného na trans-
la¢ni medicinu probihaji snahy o optima-
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Obr. 1. Viybrané biomarkery v diagnostice nddord varlat (upraveno podle (45))
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lizaci 1é¢by v konkrétnich situacich. Studie
SWENOTECA-ABC zkoumd BEP x 1 jako ad-
juvantni lé¢bu pro seminomy ve stadiu | s rizi-
kovymi faktory (42). Studie SAKK 01/18 testuje
pouziti jednorazového cyklu karboplatiny na-
sledovaného radioterapii cilenou na postizené
uzliny u seminomd ve stadiu Il jako ndhradu za
tfi az ¢tyfi cykly chemoterapie na bazi cisplatiny
(43). Probihajici studie SEMITEP se snazi snizit
intenzitu 1écby u metastatickych seminomu
s dobrou prognézou na zakladé vysledku
PET/CT po dvou cyklech chemoterapie (36).
Také uméla inteligence se stale vice uplat-
nuje v soucasné mediciné, podobné jako
v jinych oblastech vyzkumu a technologii.
Neddavna retrospektivni radiomicka studie
vyuzila strojové uceni k vytvoreni prediktiv-

niho modelu pro malé testikuldrni [éze na

2018,97(37):212390.
2.Nigam M, Aschebrook-Kilfoy B, Shikanov S, et al. Increasing
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zakladé T2 vazenych MRI snimk( (44). Tyto
nové technologie a pfistupy mohou pomoci
zlepsit diagnostiku a personalizaci Ié¢by GCT.

Zaver

Lécba GCT dosahla v poslednich letech
vyznamnych pokrokd, coz pfispélo ke zlep-
Seni miry preziti a snizeni rizika recidivy.
Standardni pfistupy, jako je orchiektomie, che-
moterapie a radioterapie, nadale tvofi zaklad
terapie, avsak klicovy je ddraz na personali-
zovany pfistup a minimalizaci toxicity 1écby.
Nové vyzkumy, véetné vyuziti biomarkerd,
deeskalace terapie a novych lé¢ebnych latek,
pfinaseji nadéji na jesté efektivnéjsi a Setrnéjsi
|é¢bu. Budoucnost 1é¢by GCT sméfuje k lepsi
individualizaci péce, ktera zajisti optimalni
vysledky s co nejmensi zatézi pro pacienty.
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DIABETES MELLITUS Z POHLADU UROLGGA

Diabetes mellitus z pohladu uroléga

doc. MUDr. Jozef Marencak, PhD.
Bratislava

Diabetes mellitus (DM) je globalna epidémia charakterizovana zvysenou hladinou
glukdzy v krvi so zna¢nou morbiditou a aj mortalitou. DM moze viest k akutnym
a chronickym komplikaciam prakticky vo vietkych telesnych orgdnoch, vratane
urogenitalneho systému. Problematika diagnostiky a liecby diabetickych pacientov
s urologickymi a andrologickymi tazkostami je komplexna, mimoriadne zavazna
a neustéle sa vyvija. Clanok sa venuje naj¢astejsim urologickym stavom, ktoré su
Specifické pre DM. Urologické komplikacie mozu prebiehat nepoznane dlhsiu dobu,
velakrat oligosymptomaticky, ale pritom &asto byvaju pre pacientov az Zivot ohrozuju-
ce. Vlastna lie¢ba tychto ochoreni nespociva len v stabilizacii urologického problému,
ale aj v nastaveni a Uprave terapie DM. Da sa povedat, ze diabetes zvysuje rizikovost
a zavaznost urologickych problémov a naopak urologické tazkosti (najma zapaly) mézu
viest k dekompenzacii DM. Spolupréca uroléga s diabetolégom sa javi nutnostou.

Klucové slova: diabetes mellitus, urologické komplikacie, diagnostika, liecba.

Diabetes mellitus from the point of view of a urologist

Diabetes mellitus (DM) is a global epidemic characterized by elevated blood glucose
levels with significant morbidity and mortality. DM can lead to acute and chronic
complications in virtually all body organs, including the urogenital system. The issue
of diagnosis and treatment of diabetic patients with urological and andrological
problems is complex, extremly serious and constantly evolving. The article deals with
the most common urological conditions that are specific to DM. Urological compli-
cations can last an unrecognizably long time, often oligosymptomatically, but they
are often life-threatening for patients. The proper tretment of these diseases does
not consist only in the stabilization of the urological problem, but also in the setting
and adjustment of DM therapy. It can be said that diabetes increases the risk and
severity of urological problems, and on the contrary, urological problems (especially
inflammation) can lead to DM decompensation. Cooperation between a urologist
and a diabetologist appears to be a necessity.

Key words: diabetes mellitus, urological complications, diagnosis, treatment.

Uvod

Diabetes mellitus (DM) je stav chronickej
hyperglykémie, ktord vznika v dosledku defek-
tov sekrécie inzulinu, poruchy G¢inku inzulinu
v cielovych tkanivach, pripadne kombinaciou
oboch mechanizmov a je sprevadzany kom-
plexnou poruchou metabolizmu cukrov, tu-
kov a bielkovin. Rozoznadvame viacero typov
DM: primdrny, sekundarny, gesta¢ny a pod.
(Tab. 1) (1). Diabetes ohrozuje svojho nositela

www.urologiepropraxi.cz

moznymi komplikdciami v temer vietkych
tkanivach organizmu. Pre DM su typické zme-
ny mikrovaskularne (nefropatia, neuropatia,
retinopatia a pod.), makrovaskularne (atero-
sklerdza, ischémia viacerych organov, vratane
nervového systému), alteracia imunitného
systému a pod. Na cievne komplikdcie umiera
az 75 % diabetikov (2). Ateroskleréza sa u pa-
cientov s DM chovd omnoho agresivnejsie
nez u nediabetickych muzov a zZien. Klasické
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Tab. 1. Hlavné charakteristiky réznych kategdrii diabetes mellitus (1)

Hlavna charakteristika

DM 1. typu (vratane LADA)

DM 2. typu

Specifické typy DM*

Prevalencia

5-10%

90 - 95%

<5%

Patofyziologické
mechanizmy

Autoimunitna destrukcia 3-buniek
pankreasu, ktord zvycajne vedie
k absolutnemu nedostatku inzulinu

Progresivna strata adekvétnej sekrécie inzulinu
B-bunkami pankreasu,
¢asto v dosledku inzulinovej rezistencie

Genetické poruchy
Farmakologicky vyvolané
Infekcie
Iné

Obvykly vek nastupu

Od 6 mesiacov do mladej dospelosti;
Casto v detstve alebo v dospievan,
ale aj u starsich osob (najma LADA)

Zvycajne u dospelych alebo starsich oséb

Casto postpubertalne
(v zavislosti od priciny);
<6 mes. (novorodenecky DM);
Gestacny** DM

Obvykla rychlost nastupu

Akutna/rychla

nastup DM

Zvycajne postupna — od pomalého/ mierneho
(¢asto zakerného) zaciatku az po zavazny

Variabilna (v zavislosti od priciny)

Klasické priznaky/
znaky pri diagnéze

Ketoacidoza (mdze byt prvym
priznakom); strata hmotnosti;
polyuria a polydipsia

(pri dehydratécii)

Casto asymptomatické a zakerng;
diagnoza je ¢asto zistend ndhodne alebo po
skriningu komplikécif; zriedkavo: ketoacidéza

(spustend stresom/akdtnym ochorenim),
hyperosmolédrno hyperglykemicky syndrém

Variabilné (v zavislosti od priciny)

Komplikacie

Akutne: ketoaciddza; hyperosmolarny
hyperglykemicky syndrém;
laktatova aciddza; hypoglykémia
Chronické: v priebehu ¢asu
(ako pri DM 2. typu)

ochorenie);

retinopatia);

Makrovaskuldrne (korondrne tepny,
cerebrovaskularne, periférne arteridine

Mikrovaskularne (nefrapatia, neuropatia,
Ustne; dermatologické; reumatické/

muskuloskeletalne; gastrointestindine;
urogenitdlne; sexualne dysfunkcie; subfertilita

Variabilné (v zavislosti od priciny)

Nastup komplikacii

Akutny: ¢asto pri prezentcii
Chronicky: postupom ¢asu v dospelosti/
starom veku

stresom)

Akutny: premenlivy (menej Casty, spustany

Chronicky: casto pri prezentdcii alebo v priebehu
Casu, najma pri nekontrolovanom DM)

Variabilny (v zavislosti od priciny)

Nadvéha/obezita Menej Casta Bezné/casta Variabilny (v zavislosti od priciny)
Inzulinova rezistencia Nie Bezna/Casta Variabilny (v zavislosti od priciny)
Autoimunita Bezna/Casta Zriedkava Casta pri novorodeneckom DM

Inzulinova terapia

Potrebna pre prezitie

Mozno/niekedy potrebna pri dlhotrvajicom
DM a/alebo pre optimalnu kontrolu glukdzy

Mozno/niekedy potrebna pri
dlhotrvajucom DM a/alebo pre
optimalnu kontrolu glukdzy

*v désledku inych pricin

**DM diagnostikovany v druhom alebo tretom trimestri gravidity, ktory nebol zjavny pred tehotenstvom

DM - diabetes mellitus

LADA - late autoimmune diabetes of the adult (neskory autoimunitny diabetes dospelych)

klinické priznaky diabetu (polyuria, polydipsia,
dehydratacia, ubytok hmotnosti, tnavnost,
poruchy vedomia a pod.) su vysledkom me-
tabolickych portch, ale nemusia byt pritomné
vzdy. Nebezpecie akychkolvek komplikacii
(akutnych az zivot ohrozujucich, chronickych
znizujucich kvalitu Zivota a pod.) je vyssie
najma v pripadoch nerozpoznaného, alebo
nedostato¢ne kontrolovaného DM. Diabetes
zvysuje rizikovost a frekvenciu urologickych
tazkosti a naopak urologické ochorenia (na-
jma zépaly) mozu viest k dekompenzécii DM.
Pri manazmente diabetika musi mat urolég
dostato¢né vedomosti o zakladnom ochoreni
a v pripade potreby by mala byt samozrej-
mostou Uzka spolupraca s diabetolégom.
Nachylnost k infekcidm vacsinou koreluje
s kompenzéaciou DM, pretoze u spravne liece-
nych a dobre kompenzovanych diabetikov nie

je vyskyt symptomatickych infekcii vyrazne
vy$si v porovnani s jedincami bez DM (3, 4).

Zapalové ochorenia
urogenitalneho traktu
u diabetikov

Castejsi vyskyt zapalovych ochoreni
u diabetikov je mozné zjednodusene vysvet-
lit zhorsenym prekrvenim/hypoxiou tkaniv,
poruchou imunitnych mechanizmov (najma
bunkovej imunity a fagocytdzy), alteraciou
nervového systému a pod. Vacsina defek-
tov md priamy vztah k nedostatku inzulinu,
hyperglykémii a acidéze. Pri dekompenzacii
diabetu boli preukdzané poruchy fagocytézy
a intracelularnej aktivity neutrofilnych gra-
nulocytov, ¢o predisponuje k vyssej nachyl-
nosti k bakterialnym a kvasinkovym infek-
cidm. Mikroangiopatia a naslednd tkanivova
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hypoxia podporuju Sirenie infekcie v tkani-
ve a tiez sa negativne podielaju na horSom
prieniku antibiotik (ATB) do miesta infekcie.
Autondmna/diabetickd neuropatia s poru-
chou vyprazdriovania mocového mechura
prispieva k zhor3eniu pacientovej prognozy
(3,5,6,7).

Infekcia mocovych ciest (IMC) by mala
byt podozriva u kazdého diabetického pa-
cienta s priznakmi postihnutia dolnych (po-
lakizuria, nokturia, urgencia, dyzuria, supra-
pubicka bolest a pod.) alebo hornych (bolest/
citlivost v kostovertebrdlnom uhle, horucka,
zimnica a pod.) mocovych ciest. Nutkania na
mocenie, bolest v podbrusku a absencia ge-
nitalnych priznakov (napr. vaginalny fluér)
korelovali s = tromi IMC/rok u Zien s DM (8).
Najcastejsi povod infekcie je ascendentny
z oblasti vonkajsieho genitalu a najbeznejsimi
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poévodcami su gram negativne mikroorga-
nizmy (Escherichia coli, Klebsiela, Proteus)
a kvasinky (3, 6). Klinické priznaky IMC u 0séb
s DM v3ak mézu byt modifikované a najma
u starsich pacientov dokaze infekcia prebie-
hat oligosymptomaticky. U diabetikov s pri-
tomnym infektom nemusi v klinickom obraze
prevladat napr. horucka, ale ¢asto sa vyskytuje
zmatenost a je zaznamenana hyperglykémia.
Cystitida moze prebiehat celkom nepozna-
ne a rychlo progreduje do pyelonefritidy
(PNF) — pre diabetikov typicky obojstranne.
Plati pravidlo, ze akymkolvek inym mecha-
nizmom nevysvetlitelné zvysenie glykémie
musi vyvolat podozrenie na prebiehajuce za-
palové ochorenie. Medzi rizikové faktory pred-
urcujuce vaznejsi priebeh IMC, alebo vznik
zavaznych komplikacii u diabetikov patria: vek
> 45 rokov, vyssi pocet liecenych dyzurickych
obtiazi v predchadzajucom roku, pritomnost
inkontinencie mo¢u (Ul — urinary incontinen-
ce), prekonana PNF alebo prostatitida, poru-
cha kognitivnych funkcii (cerebrovaskularne
choroby vratane demencie a pod.), zhorsena
funkcia obliciek, chronicka alebo opakovana
aplikacia ATB, ochorenie hornych mocovych
ciest (litidza, hydronefrdza a pod.). DM pésobi
ako komplikujucifaktor hlavne v pritomnosti
inych subeznych ochoreni (3, 6, 9).
Diagnostika predpokladanej komplikova-
nej IMC u pacientov s DM je rovnaka ako u ne-
diabetikov. Dolezité su: anamnéza, fyzikalne
vysetrenie, analyza krvi (kreatinin, glykémia,
hemokultura pri zdvaznom priebehu IMC
a pod.), mocu a uretralnych/vaginalnych ste-
rov pripadne spermy (mikroskopicky dokaz
leukocyturie, bakteritrie a kultivacné potvrde-
nie signifikantnej pritomnosti vyvolavajtceho
mikroorganizmu/mikroorganizmov a jeho/
ich citlivosti na ATB), zobrazovacie vysetrenia
(ultrasonografia, vypoctovéa tomografia/CT -
computed tomography/a pod.) aj na vylucenie
litidzy, obstrukcie, nddorov (3, 6, 10). Vzdy je
nutné mat na pamati, ze vela oséb s DM ma
uz zhorsené obli¢kové funkcie a intravendzne
podanie jédovanej kontrastnej latky moze
mat za nésledok rozvoj tzv. kontrastom vyvo-
lanej nefropatie (CIN - contrast induced ne-
phropathy). Patofyzioldgia CIN nie je celkom
objasnend, ale predpoklada sa spolup6sobe-
nie vazokonstrikcie, priameho tubularneho
poskodenia, osmotickych a chemotoxickych
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mechanizmov. Na prevenciu iniciacie CIN
u diabetikov najma s rendlnou insuficienciou
(RI) je potrebné urobit viaceré opatrenia (do-
stato¢nd hydratacia, vysadenie antidiabeti-
ka metforminu aspon na 48 hodin a pod.).
V pripade nutnosti indikacie zobrazovacieho
vysetrenia je mozné vyuzit magneticku rezo-
nanciu s kontrastom na baze gadolinia (3, 10).

Diabetici s IMC su ovela nachylnejsi ku
vzniku sice vzacnych, ale zavaznych az zivot
ohrozujucich komplikacii (emfyzematoézna
PNF/cystitida, intrarendlny alebo perire-
nélny absces, rendlna papildrna nekréza,
Fournierova gangréna a pod.) (3,6, 11, 12, 13).
Vzdy sa preto vyzaduje dokladné, rychle vy-
Setrenie najma tychto rizikovych pacientov
s naslednou okamzitou inicidciou adekvatnej
terapie. Vyber a volba antimikrobidlnych pre-
paratov pri lie¢be beznych IMC u diabetikov
sa riadi rovnakymi pravidlami ako u jedincov
bez DM (3, 6). Odporuca sa aplikovat také ATB,
ktoré dosahuju vysoké koncentracie nielen
v moci, ale tieZ v tkanivach (napr. trimetoprim-
-sulfametoxazol a amoxicillin s kyselinou kla-
vulanovou a pod.) a ktoré nie s nefrotoxické.
Mimoriadne dolezitd je dostato¢na hydratacia
pacienta a vynechanie kyslych potravin, pre-
toze napr. sulfonamidy (hlavne kotrimoxazol)
sa v kyslom prostredi zrdzaju a pri nedosta-
to¢nom prijme tekutin mozu viest k obturacii
oblickovych tubulov. Okrem toho sulfonamidy
zvysuju efekt antidiabetik a pri vyssich dav-
kach, alebo u vnimavejdich jedincov mézu
viest k hypoglykémii. Terapiu symptomatic-
kej IMC zahajujeme hned po odobrati vzorku
mocu na kultivaciu. Podla trovne postihnutia
urogenitadlneho systému (dolné, horné mo-
Cové cesty) a stupna zavaznosti IMC (postih-
nutie parenchymu a okolia organov) sa riadi
stratégia aplikacie ATB. Alteracia stavu (tep-
loty, bolesti v boku, triasky a pod.) je vzdy
indikaciou na hospitalizaciu a intravenéznu
hydrataciu a parenteralne podanie antimi-
krobidlnych liekov podla vysledkov kultiva-
cie biologickych vzoriek (mo¢, krv, punktat
z abscesu a pod.). Nefrotoxické ATB (genta-
micin, amikacin, vankomycin a pod.) vyzaduju
Upravu davkovania a opatrnost je potrebna
aj pri kombinacii slu¢kovych diuretik (napr.
furosemid) s cefalosporinmi (3, 6). V priebehu
akutneho stavu je nevyhnutné vysadit per-
oralne antidiabetikd a aplikovat inzulin podla
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aktudlnych hodnét glykémie. DIZka antimikro-
bidlnej liecby u diabetika s IMC (cystitida, PNF)
by vSseobecne mala byt o niekolko dni dlhsia
ako u pacienta bez DM. Toto stanovisko vsak
zatial'nie je podporené dostatoc¢nymi tdajmi
z kvalitnych, prospektivnych studii, takze od-
rédza len viac menej empirickd snahu vyhnut sa
zavaznym komplikaciam u diabetikov (3, 6, 9).
Pritom v3ak neuvazend ,nadspotreba” zby-
toc¢ne predpisanych ATB vedie nasledne len
ku zvysenej rezistencii mikroorganizmov na
vacsinu (a uz aj vzacnych) antimikrobialnych
liekov (14, 15).

Asymptomaticka bakteritaria (ABU)
sa vyskytuje u diabetickych zien tri az Styri
krat castejsie nez u Zien bez diabetu. Podla
najnovsich smernic Eurépskej urologickej
spolo¢nosti (EAU - European Association of
Urology) sa ale skrining a lie¢ba ABU u dobre
kontrolovaného DM neodporuca, s vynimkou
zien v gravidite (3). Bolo viak preukazané, ze
zle regulovany DM je rizikovym faktorom pre
symptomatické IMC a infekéné komplikacie
(3,6).

Relaps/reinfekcia/recidiva IMC su tiez
ovela beznejsie u diabetikov v porovnani
s osobami bez DM. Manazment rekurent-
nych epizéd IMC je podobny ako u nediabe-
tickych pacientov. U mladych Zien je mozné
ponuknut postkoitdlnu alebo dennu ATB
profylaxiu v nizkych davkach. U pacientov
s RI, komplexnymi urologickymi abnormali-
tami alebo vysoko rezistentnymi baktériami
je dlhodobd antimikrobialna profylaxia menej
ucinna (3, 6, 8, 16, 17).

Emfyzematézna PNF/pyelitida a cys-
titida su emfyzematdzne komplikécie v ob-
lickdch alebo v mo¢ovom mechure, ktoré
vznikaju na podklade rychlej fermentécie
glukézy so vznikom oxidu uhlic¢itého (CO,)
v tkanive. Emfyzematézna PNF je zdvazna ne-
krotizujuca infekcia oblickového parenchy-
mu, ktord temer exkluzivne vznikd u nedob-
re kompenzovanych diabetickych pacientov
v kombinacii s dalsimi rizikovymi faktormi
(anatomické anomalie, obstrukcia kamernom,
malignitou a pod.). Medzi najbeznejsie vy-
volavajuce patogény patria: E. coli, Proteus
mirabilis, Klebsiella pneumoniae, ale aj gram
pozitivne mikroorganizmy (streptokoky sku-
piny D, stafylokoky negativne na koagulazu),
dalej Clostridium septicum, Candida albicans
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a pod. (6, 18). Temer vietci pacienti vykazuju
klasicku triadu priznakov (horucka septického
charakteru, vracanie a bolesti v boku), dospelé
zeny byvaju castejsie postihnuté ako muzi
(v pomere 4:1) avzdy ide o akutny urologicky
stav. Diagnéza sa stanovi radiologicky, najma
s vyuzitim CT (Obr. 1) (11). Emfyzematdzna PNF
bez urgentného zasahu rychlo progreduje do
sepsy, ktord je spojena s vysokou umrtnos-
tou (19 - 43%) (18). Uspech lie¢by zavisi od
v¢asného rozpoznania ochorenia, razantnosti
antiinfek¢nej terapie, odstranenia obstrukcie
v mocovych cestach (ureterdlny stent, perku-
téanna nefrostémia) a od korekcie glykémie. Pri
CT naleze destrukcie >50% oblickového pa-
renchymu je vac¢sinou potrebna nefrektémia
a pri obojstrannom postihnuti aj bilaterdlna
(6). Emfyzematozna cystitida je Zivot mene;j
ohrozujuci stav, ktory je z velkej ¢asti rieSeny
konzervativne, iba pokrocilejsie pripady vyza-
duju chirurgicky zasah (Obr. 2) (11, 18).

Xantogranulomatézna PNF je zriedka-
Va4, zavazna, chronicka renélna infekcia, ktora
zvycajne vedie k difuznej destrukcii oblicky
s jej naslednou afunkciou. Zda sa, Ze ludia
s DM su vystaveni vacsiemu riziku vzniku
tohto ochorenia. Vdésina pacientov ma ob-
strukénu uropatiu (sekundarnu k nefrolitiaze)
a pocituje bolest v boku, horucku, zimnicu,
nevolnost, méze mat hmatnu rezistenciu v bo-
ku a pretrvavajucu bakteriuriu. Pri radiogra-
fickom zobrazeni napodobnuje akékolvek
zépalové ochorenie obliciek, ako aj karciném
oblicky (RCC - renal cell cancer). Diagnéza
byva potvrdend vacsinou az histologicky (aku-
muldcia penovych makrofagov s vysokym ob-
sahom lipidov) (3, 6). DIhodoba aplikacia ATB
vynimocne eradikuje infekciu, ale vacsinou
je uzito¢na iba na predoperacnu stabilizaciu
pacienta. Pre renalnu afunkciu, podobnost
s RCC (tazko rozlisitelna v bioptickom materia-
ly ako aj v zmrazenych peroperacnych rezoch)
a mozny subezny vyskyt s viacerymi malig-
nitami (RCC, urotelovy karciném vyvodnych
mocovych ciest, spinoceluldrny karciném tka-
niv malej panvy a pod.) je ¢astokrat rieSenim
nefrektémia (3, 6, 18).

Renalny/perirenalny absces mozu byt
komplikaciou najma u rizikovych pacientov
(nekorigovany DM, anatomické abnormity
mocovych ciest, pritomnost urolitidzy a pod.).
Klinické priznaky su obvykle nespecifické (tep-

Obr. 1. Vypoctovd tomografia 65-rocného muza
s emfyzematdznou pyelonefritidou postihujucou
pravu oblicku; plyn v pravej oblicke (prerusované
ZIté sipky) a tiez v pararendlnom priestore (plné ZIté
Sipky) (11)

lota, zimnica, tupa bolest v oblasti bedier/bru-
chu) alebo pripominaju akutnu PNF. Zdkladom
diagnostiky je ultrasonografia (USG) a CT sken.
Liecebnou moznostou, okrem ATB terapie, je
aspiracia abscesu navigovana USG alebo CT;
v pripade nelspechu potom aj chirurgické
rieSenie (3, 6).

Absces prostaty je v dobe ATB vcelku
zriedkavou komplikéciou akutnej prostatitidy,
ale pacienti s DM a inymi poruchami imunity
st nachylnina hnisavé komplikacie - napr. po
biopsii prostaty, pri trvale zavedenej uretral-
nej cievke a pod. (Obr. 3) (3, 6, 19).

Papilarna rendlna nekréza vznika pri
poruche cievneho zasobenia distalneho
segmentu renalnej papily a hypertonické-
ho prostredia oblickovej drene u diabetikov
sIMCa s pripadnym dalsimi faktormi (abuzus
analgetik, kosacikovita anémia, trombdza re-
nalnej Zily, tuberkuléza obli¢iek, ochorenie
covid-19 a pod.) (12, 20). Klinické priznaky ko-
liSu od hematurie (mikro- i makroskopickej)
cez tlakové bolesti v chrbte a od pomalého
chronického priebehu az po akutnu renalnu
koliku. Zobrazovacie metédy (USG) dokazu
potvrdit obstrukciu mocovych ciest, ale CT
sken s kontrastom moze odhalit aj inicidlne
ischemické zmeny prebiehajuce v papilach.
Vacsina pacientov je lie¢ena konzervativne
(u diabetikov ATB a metabolickd kontrola);
v pripade akutnej obstrukcie mo¢ovodu ne-
krotickym tkanivom alebo koagulom je po-
trebnd endoskopicka urologickd intervencia
(3,6, 12, 20).

Fournierova gangréna (FG) je fulmi-
nantne prebiehajlca, nekrotizujuca infekcia
v oblasti genitalu a perianalnej oblasti s vy-
sokou mortalitou (20 - 40 %) a Castejsie posti-
huje muzov ako zeny (v pomere 10:1). Jednd
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Obr. 2. Vypoctovd tomografia malej panvy
u 75-rocnej Zeny s nekorigovanym diabetes melli-
tus a s emfyzematdznou cystitidou; plyn v stene
mocového mechura (ZIté Sipky) (11)

Obr. 3. Vypoctovd tomografia malej panvy s roz-
siahlym abscesom v oboch lalokoch prostaty (Cer-
vené sipky) u septického 43-rocného muza s akut-
nou prostatitidou a s dovtedy nezistenym diabetes
mellitus; vyliecenie po drendzi abscesovych dutin
a intenzivnej starostlivosti vrdtane kombinovanej
parenterdinej antibiotickej terapie (19)

sa typicky o polymikrobidlnu infekciu, ktora

zahifa gram pozitivne, gram negativne a ana-
erébne baktérie. Predpokladom vzniku a roz-
voja FG su: imunodeficiencia, DM, malnutri-
cia, etylizmus, maligne nadory a pod. (3, 6).
Diagnéza FG je vacsinou primarne stanovena
na zaklade anamnézy, klinického obrazu a fy-
zikdlneho vysetrenia. Typicky je bolestivy
opuch a malé nekrotické okrsky pokozky
s okolitym zacervenanim/erytémom a edé-
mom. Az 40% pripadov FG ma v prvych hodi-
nach zékerny, bezbolestny nastup v dosledku
zapalovej eliminacie nervovych zakonceni
v postihnutej oblasti. Stanovenie spravnej
diagndzy si teda inicidlne vyzaduje vysoky
index podozrenia a starostlivé vysetrenie
najméa u obéznych pacientov. Fulminantna
nekrotizacia a naslednd extenzivna gangréna
su charakterizované ¢iernou farbou kozného
krytu, vypotkom a intenzivnym zapachom
(Obr. 4) (13). Pri podkoznom emfyzéme je
napadny krepitus v postihnutej oblasti sp6-
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Obr. 4. |nicidlne postihnutie v oblasti anorekta
(oznacené cervenymi Sipkami) zhorsuje progno-
zu pacienta s Fournierovou gangrénou — ndlez
u 71-ro¢ného asocidlne Zijiceho muza s nedosta-
tocne kontrolovanym diabetes mellitus (13)

sobeny pritomnostou organizmov tvoriacich
plyn. Pacient ma obvykle horucky, triasky
a v klinickom obraze dominuje bledost, vycer-
panost a schvatenost. Dochéadza k rychlemu
zhorsovaniu celkového stavu, vyvinie sa sep-
sa a multiorgdnové zlyhanie, ktoré je v tychto
pripadoch najéastejsou pri¢inou smrti. Liecba
FG by mala zahfnat: okamzitu hospitalizaciu
pacienta, rychle (< 24 hodin), agresivne a opa-
kované odstranenie nekrotického tkaniva
(debridement), parenteralnu aplikaciu Siro-
kospektralnych ATB (zo zaciatku empiricky
kombinovanych a pokryvajucich celé predpo-
kladané spektrum baktérii), starostlivii kom-
penzaciu DM a v pripade potreby aj hemody-
namickd podporu s urgentnou resuscitaciou.
Optimalnou drendzou dolnych mocovych
ciest sa javi epicystostémia — jednoducho
a rychlo vykonatelnd punkciou moc¢ového
mechura pod USG kontrolou. Pri zdvaznom
postihnuti anorektélnej oblasti/perinea je
potrebna derivécia stolice. Po vyrieseni akut-
nej fazy a rozsiahlom debridemente mnoho
pacientov trpi vyznamnymi defektmi koze
a makkych tkaniv, ¢o vytvara potrebu rekon-
strukénej chirurgie (3, 6, 21, 22). FG je mimo-
riadne zévazna infekcia.

Balanopostitida/vulvovaginitida byvaju
ovela ¢astejsie pritomné u diabetikov a klinicky
sa prejavuju pruritom, citlivostou az bolestivos-
tou, zacervenanim v oblasti predkozky a za-
luda penisu/vulvy. Fiméza (jazvovité zizenie
predkozky) byva niekedy prvym priznakom
DM, alebo jednou z prvych orgdnovych kom-
plikacii. Liecba je vacsinou chirurgicka, pricom
kompenzécia diabetu je dolezitou sucastou pre
spravne hojenie operacnej rany a je aj podmi-
enkou prevencie recidivy (3, 6, 23).
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Diabeticka cystopatia (DC)

DM sa vyrazne podiela na poruche funk-
cie celych dolnych mocovych ciest u oboch
pohlavi a termin DC je synonymom ako dys-
funkcie, tak aj dyskoordinacie na tejto trov-
ni. Prevalencia DC v literature znacne koli-
$e, pohybuje sa v rozmedzi 25 - 90% (3, 6).
Patofyziologicky ide o multifaktorovy proces,
na ktorom sa zucastriuju zmeny na urovni
inervécie (autondmna neuropatia) a cievne-
ho zasobenia (mikro- az makroangiopatia)
mocovych ciest, ako aj Strukturdlne/remode-
la¢né zmeny v mo¢ovom mechure (urotelové,
suburotelové, detruzorové) a v oblasti zvieraca
mocove;j rury. Klinicky obraz byva pestry v za-
vislosti od zévaznosti, dlzky trvania a sposobu
liecby a kompenzacie DM. Zo zaciatku st zvy-
raznené priznaky hyperaktivneho mocové-
ho mechura (urgencia, polakizuria, nokturia,
urgentnd Ul) v désledku nadmernej aktivity/
hyperkontraktility detruzora. Postupom ¢asu
sa vsak znizuje citlivost mocového mechura,
prichddza k jeho nedostato¢nému vyprazd-

fovaniu s narastom objemu rezidualneho
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mocu a naslednym rizikom vzniku IMC a Ul
z preplnenia (tzv. ischuria paradoxa). V klinic-
kom obraze dominuje hypo- az akontraktilita
svaloviny detruzora (slaby, prerusovany prud
mocu, oneskorena mikcia s potrebou manua-
Inej expresie s odkvapkavanim mocu a pod.).
Pacient s DM v3ak v dosledku neuropatie
aferentnych nervov nemusi mat vyraznejsiu
urgenciu na mocenie, takZe chronicka retencia
mocu moze byt dlho nepoznand a vedie k RI.
DC ma zakerny zaciatok, spésobuje mnoho
trvalych anatomickych a funkénych poruch
a preto je potrebné ju zistit skor ako sa stane
zjavne symptomatickou (24, 25). U starsieho
muza situdciu komplikuje okrem iného aj pri-
tomnost benignej hyperplazie prostaty (BHP),
pricom existuju hypotézy, ktoré vidia priamu
kauzélnu suvislost medzi DM a BHP (Schéma 1)
(26). Neddvno bolo jednoznacne preukaza-
né, ze diabetici s BHP maju objemovo vacsie
prostaty a poruchy mocenia su u nich ovela
Castejsie a zavaznejsie v porovnani s rovnako
starymi nediabetikmi s BHP (24, 25). V dia-
gnostike DC sa uplatriuju: starostlivd anam-

Schéma 1. Zdkladnd patogenéza kombindcie* diabetickej cystopatie a benignej hyperpldzie prostaty
u starsich muzov (diabetes mellitus méze byt rizikovym faktorom pre rozvoj a progresiu benignej hyper-

pldzie prostaty) (26)

A 4

1 Aktivita sympatického
nervového systému

—> Dysfunkcia mo¢ového mechira ¢—

\4

1 Poskodenie cievneho
systému

v

Abnormalna bunkova proliferacia <

3

v

Hypoxia mocového mechura & prostaty |«

T Frekvencia a zhor3enie priznakov mocenia

- zvyseny

*hyperglykémia méze spdsobit: zvysenie a nahromadenie volnych idnov vdpnika v hladkej svalovine predstojnej Zlazy
ako aj v nervovych struktdrach; nadmernd aktivita sympatického nervového systému zvysi kontraktilnt cinnost hlad-
kého svalstva prostaty; diabetes mellitus (DM) méZe inaktivovat NGF (nerve growth factor — nervovy rastovy faktor); hy-
perglykémia dalej méZe sposobit nadbytok volnych radikdlov, ktoré poskodzuji detruzor; cievne poskodenie a atero-
skleréza spdsobend DM mézu zhorsit lokdlinu ischémiu a alterovat naviazanie inzulinu na receptory IGF-1 (insulin like
growth factor-1 — inzulinu podobny rastovy faktor-1) a prichddza k stimuldcii rastu/zvécseniu prostaty rastom a pro-
liferdciou jej buniek; nadmernd koncentrdcia inzulinu pomdha znizit hladinu volného globulinu viaZuceho pohlavné
hormdny, ¢o umozni vécsiemu mnoZstvu androgénu vstupit do buniek prostaty s ich ndslednym zvéic¢senim a hyper-
pldziou; systémovy zdpal a oxidacny stres spdsobeny DM potvrdzuju findlnu hyperpldziu prostaty s ndslednymi klinic-
kymi problémami pri moceni; s benignou hyperpldziou prostaty (BHP) teda tzko stvisia: zvyseny vek pacienta, pohlav-
né hormdny, DM, genetické faktory, zrejme aj strava/obezita, metabolicky syndrém a pod.
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néza, adekvatne dotazniky, mikéné denniky,
USG vysetrenie mocovych ciest so stanovenim
objemu postmikéného rezidudlneho mocu,
laboratérne testy vratane kontroly glykémie,
digitalne rektalne vysetrenie, urodynamické
zhodnotenie dolnych mocovych ciest a pod.
Endoskopické rieenie (transuretrdlna elektro/
laser resekcia) obstrukénej BHP prinieslo naj-
priaznivejsie vysledky u diabetickych muzov
smensou (< 509) predstojnou Zlazou a s angu-
laciou prostatickej mocovej rdry = 51° (= uhol
medzi proximalnou a distalnou prostatickou
uretrou stanoveny v strednej sagitalnej rovine
s pomocou transrektalnej USG) (27). Priznaky
hyperaktivneho moc¢ového mechura je moz-
né riesit medikamentézne (antimuskarinika,
s-agonisty aj v kombinacii a pod.) a lieky su
k dispozicii aj u muzov s BHP (al-blokatory,
inhibitory 5-alfa reduktazy aj v kombinacii).
Vzhladom na dynamiku vyvoja DC (riziko ato-
nie mechura) je potrebné starostlivo zvazit
intravezikalnu aplikaciu botulinum toxinu.
Farmakoterapia akontraktilného mocového
mechura prakticky neexistuje a preto u tejto
skupiny diabetikov sa odporuca intermitentna
katetrizacia (3, 6, 28, 29).

Diabetické ochorenie obliciek
Diabetické ochorenie obli¢iek (DKD - dia-
betic kidney disease) v minulosti oznacované
ako diabeticka nefropatia, je chronické ocho-
renie obli¢iek vznikajuce na podklade Specific-
kych morfologickych a funkénych rendlnych
zmien u pacientov s DM trvajucim dlhsie ako
tri mesiace (4, 30). DKD je spésobena meta-
bolickou poruchou pri predpokladanej ge-
netickej predispozicii. Typickymi klinickymi
prejavmi su: narastajuca albumindria (az trvala
proteindria), hypertenzia a progredujica po-
rucha rendlnej funkcie. Zdkladom diagnostiky
je vysetrenie celkovej bielkoviny a albuminu
v mociav sicasnosti stanovenie pomeru biel-
kovina/kreatinin (alebo albumin/kreatinin)
najlepsie v prvej rannej vzorke mocu (Tab. 2)
(30). Starostlivost o pacienta s DKD patri nefro-
lI6govi, ktory okrem iného musi pravidelne
a dlhodobo sledovat funkciu oblic¢iek, aby
vedel posudit rychlost progresie ochorenia.
Urolég méze v inicidalnom stadiu DKD zistit
pri USG zobrazeni bilateralne zvacsenie ob-
liciek bez inych Strukturdlnych zmien alebo
mestnania; vyznamna obojstranna atrofia uz

Tab. 2. Kategdrie/stupne diabetického ochorenia obliciek podla rychlosti glomeruldrnej filtrdcie,

albumindrie a proteindrie (30)

Kategorie CKD Parametre

B Gl:>1,50ml/s/1,73m?

B G2:1,0-149ml/s/1,73m?

B G3a: - 2
Podla eGRF G3a:0,75 -0,99ml/s/1,73m

B G3b: 0,50 - 0,74ml/s/1,73m?
B G4:0,25 - 0,49ml/s/1,73m?
B G5:<0,25ml/s/1,73m? (zlyhanie obli¢iek)

Podla proteindrie (P)

M P1:<150mg/24 h
B P2:150 - 500mg/24 h
B P3:>500mg/24 h

Podla albuminurie (A)

W Al: <30mg/24 h
W A2:30-300mg/24 h
W A3:>300mg/24 h

Podla pomeru albuminu ku kreatininu v moci

>30mg/g

CKD - chronic kidney disease (chronické ochorenie obliciek)
eGFR - estimated glomerular filtration rate (odhadovand rychlost glomeruldrnej filtrdcie)

GI - G5: stupne CKD na zdklade eGFR
P1 - P3: stupne proteintrie
Al - A3:stupne albumindrie

signalizuje RI (31). Désledna korekcia hyper-
tenzie mé kli¢ovy vyznam pre dal3iu prognoé-
zu pacienta s DM a DKD. V liecebnom rezime
sa samozrejme uplatiuju aj diétne opatrenia
(znizenie prijmu bielkovin podla hodnét glo-
merularnej filtracie), stabilizacia DM, korekcia
hyperlipoproteinémie, ATB pri pridruzenej
IMC a pod. (3,4, 6, 31).

Diabetes mellitus a sexualne
dysfunkcie/poruchy fertility
Sexudlne dysfunkcie su kvalitativne aj
kvantitativne poruchy sexudlnej vykonnosti
amozu sa v suvislosti s DM prejavit ako u mu-
zov (erektilnd dysfunkcia (ED); abnormality
ejakulacie - retardovana, chybajuca, pred-
¢asnd; znizené libido), tak aj u Zien (znizené
libido a vzrusenie; ED klitorisu; bolestivy alebo
necitlivy pohlavny styk). Etiopatogenéza ED
u diabetikov je kombinovana, pricom sa na nej
mozu podielat mikroangiopatia (dysfunkcia
endotelu so znizenim ponuky vazodilatac-
ného NO (nitric oxide) v toporivych telesach
penisu), makroangiopatia (znizenie prekrvenia
pri obstrukcidch panvovych artérii), autoném-
na neuropatia nervov zdsobujucich pohlavny
ud, ale aj faktory Zivotného stylu (obezita, me-
tabolicky syndrém, fajcenie, psychické stresy
apod.) (Schéma 2) (32). Inzulinova rezistencia
byva spojend s nizkou hladinou testosterénu.
V diabetickej populacii muzov sa prevalencia
ED pohybuje medzi 30 - 75 % a klinicky sa ma-
nifestuje o 10 - 15 rokov skoér ako u nediabeti-
kov. U mladsich (< 40 — 45 rokov) jedincov byva
ED castokrat vobec prvym priznakom upo-
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zorfujucim na metabolické ochorenie a pre-
to sa aj povazuje za akysi marker véasného
rozpoznania DM (33, 34). V diagnostike ED sa
uplatnuje anamnéza, fyzikalne a laboratérne
(vratane glykémie) vysetrenia a podla potreby
aj Specidlne testy (napr. dynamickd duplexna
ultrasonografia ciev penisu a pod.). K liekom
prvej volby dnes patria peroralne inhibitory
fosfodiesterazy 5. typu (sildenafil, vardenafil,
tadalafil, avanafil), ale ED v suvise s DM byva
odolnejsia voci takejto medikamentéznej te-
rapii. Preto sa vyuzivaju aj iné, agresivnejsie
formy manazmentu: vékuové tumescencné
zariadenia, intrakavernézne injekcie vazoak-
tivnych latok, implantacia penilnej protézy
a pod. K zlepseniu situdcie napomoéze zmena
zivotospravy (redukcia hmotnosti, zvysenie
aktivneho pohybu, obmedzenie/zékaz fajce-
nia), zlepsenie kompenzacie DM, psychicka
podpora a pod. (32, 33, 34, 35).

DM byva spojeny so znizenim muzskej
fertility a to ako u pacientov s DM I. typu, tak
aj u mladych muzov s DM Il. typu. Pod vply-
vom chronickej hyperglykémie a inzulinovej
rezistencie dochadza k viacerym zmendam
(zvysend fragmentéacia DNK (deoxyribonu-
kleovej kyseliny) spermii, mitochondridlna
dysfunkcia s alteraciou viacerych intrasper-
matickych retazcov, oxidacny stres, centralny
hypogonadizmus a pod. ), ktoré vedu k dalSim
porucham spermiogenézy (najma znizenie
motility spermii). Perspektivne sa skiima po-
tencidl génovej terapie, vyuzitie kmenovych
(najma mezenchymalnych) buniek, pripadne
dalsie postupy zlep3ujuce systémové a testi-
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Schéma 2. Patofyziologické spojenie medzi metabolickym syndrémom* a erektilnou dysfunkciou (32)

[ Metabolické rizikové faktory ]

hypertenzia
diabetes mellitus
fajcenie

dyslipidémia
obezita
vys$sivek

vnutornd nachylnost — genetické/environmentalne faktory ‘

¥

Dysfunkcia endotelu

1 NO/eNOS
1 oxidac¢ny stres/
1 redox imbalancia**

1 medidtory lokdlnej vazokonstrikcie
zmenena priepustnost bunkového spojenia

Erektilna dysfunkcia

T - zvyseny

4 —znizeny

NO - nitric oxide (oxid dusnaty)

eNOS - endothelial nitric oxide synthase (endotelovd syntdza oxidu dusnatého) je enzym, ktory je primdrne zodpo-
vedny za tvorbu NO vo vaskuldrnom endoteli; funkcny eNOS je nevyhnutny pre zdravy kardiovaskuldrny systém

* > tri z nasledujicich kritérii: brusnd obezita (obvod pdsu >102cm u muZov a >88cm u Zien); tlak krvi
(> 130/85 mm Hg); glykémia nalacno (> 6 mmol/l), hladina triglyceridov (> 1,7 mmol/l); HDL (high density lipo-
protein) cholesterol (< 1,0 mmol/l u muZov a < 1,3 mmol/l u Zien)

**redox je proces, pri ktorom sa jedna ldtka alebo molekula redukuje a ind oxiduje; redoxné reakcie zahfiaju
prenos elektrénov

Schéma 3. Patogenéza infekciou vyvolanych mocovych kameriov (struvit a uhlicitan apatit) (38)

infekcia Stiepiaca ureu

. ! L —p urea
obstrukcia mocového traktu

syntéza enzymu ureazy

odliatkovy i hyperamonduria
konkrement alkalizacia
oblicky

nidus* pre tvorbu/ eel el '

formaciu kamena

struvit-apatitové
,mraky”

*miesto, v ktorom sa premnozili alebo mézu mnofZit baktérie; ohnisko infekcie/kameria

Niektoré baktérie spésobuju tvorbu mocovych kameriov, ktoré pozostdvaj z fosforecnanu vdapenatého a horecnaté-
ho; bakteridlny enzym uredza stiepi mocovinu na amadnne a uhlicitanové iény, o vedie k presyteniu a alkalizdcii mo-
Cu; vznikaju struvitové a apatitové ,oblaky", v ktorych je podporovany rast krystdlov; tieto krystdly sa ukladaji na povr-
chu baktérii — v baktéridch sa tvoria hlavne krystdly uhlicitan apatitu; po lyze/rozpade baktérii slizia tieto krystdly ako
nové zdrodky na tvorbu kameriov

kularne mikroprostredie (napr. transplantacia
fekalnej mikroflory a pod.) (33, 36, 37).

prostredia (Zivotny Styl, stravovacie navyky,
prijem tekutin), genetickej predispozicie, ana-
tomickych a hormondlnych zmien. Chronicka

Diabetes mellitus a urolitiaza hyperglykémia zvysuje riziko vzniku a rozvoja

Urolitidza je multifaktorové ochorenie vy-
chadzajuce z interakcie vplyvov vonkajsieho

www.urologiepropraxi.cz

oblickovych kamenov. Spojenie IMC a urolitiazy
je sice beznym javom, ale takdto asociacia vsak
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Obr. 5. Velky, temer kompletny odliatkovy kamen
lavej oblicky pozostdvaijlici z apatitu (kalcium fosfdt)
astruvitu (magnézium amanium fosfdt) odstrdneny
otvorenou operdciou u 62-rocnej Zeny s diabetes
mellitus (7)

nevyhnutne neznamend pricinny vztah; IMC
sa moze vyskytnut aj ako dosledok urolitidzy.
V sticasnosti sa tri typy kamenov povazuju za
indukované IMC: struvit (magnézium-améni-
um-fosfat), uhlic¢itan apatit (nazyvany tiez kar-
bapatit, alebo hydroxyapatit) a monoaménium
urat (Schéma 3) (38), (Obr. 5) (7). Objavuju sa
dokazy spéjajuce etiopatogenézu konkremen-
tov uropoetického traktu aj s metabolickym
syndrémom - narastd pocet pacientov s uro-
litidzou, ktori maju sucasne DM, hypertenziu
a st obézni. Vysvetluje sa to zvysenou exkré-
ciou mocového oxalatu a vapnika a znizenym
vylu¢ovanim ,ochranného” citratu. Urolitidza
u diabetikov moéze viest k zavaznejsim formam
IMC, vratane PNF a akutnej RIl. Moderna zob-
razovacia diagnostika a prevladajuce vyuzitie
minimalne invazivnych postupov (extrakor-
poralna litotrypsia (ESWL - extracorporeal
shock wave lithotripsy), endoskopické opera-
cie a pod.) s adekvatnou kompenzaciou DM
a sandciou subeznej IMC umoznuju dosahovat
Coraz efektivnejsie vysledky aj u diabetikov
s urolitidzou. Hypotéza o iniciacii DM, alebo
hypertenzie po dlhodobej aplikacii ESWL ne-
bola potvrdena (39).

Diabetes mellitus a niektoré
urologické zhubné nadory
Existuje predpoklad, Ze na asociacii medzi
DM a malignymi nadormi sa mézu ciastocne
podielat spolocné rizikové faktory (hyperin-
zulinémia, hyperglykémia, chronicky zépalovy
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stav, oxidacny stres a pod.), Castokrat spojené
s obezitou, fyzickou inaktivitou, dlhoro¢nym
fajcenim, nevhodnou diétou a pod. (40). Aj ked
niektoré prace poukdzali na zvyseny vyskyt
agresivnejsich typov karcinému prostaty (PC —
prostate cancer) u nedostato¢ne kompenzo-
vanych (vysoké hodnoty glykémie nala¢no/
glykovaného hemoglobinu HbA1c) diabetikov,
iné Studie to nepotvrdili. Diagnostika PC u mu-
zov s DM moéze byt stazend, pretoze diabetici
vSeobecne mdvaju nizsie sérové hodnoty pro-
statického Specifického antigénu (PSA) a tiez
testosterdnu a vacsi objem prostaty (3, 6, 26, 41).
Asociacia DM s karcinomom mocového mechu-
ra (BC - bladder cancer) bola tiez hodnotena
v mnohych metaanalyzach s nejednotnymi
vysledkami. Mierne zvysenie incidencie a rizi-
ka Umrtnosti na BC boli zaznamenané najma
u muzov s DM 2. typu (42). Metaanalyza 3075
diabetickych pacientov liecenych (radikalna/
parcialna nefrektémia) pre nemetastaticky kar-
cinédm oblicky preukézala, ze DM (hlavne so sla-
bou glykemickou kontrolou) bol signifikantnym
(p <0,001) nezavislym prediktorom progresie
ochorenia, mortality zo vietkych pric¢in a umrt-
nosti $pecifickej na rakovinu (43).

Diabetes mellitus
a niektoré lieky

Medzi najcastejSie komplikdcie mno-
hych liekov patri moznost narusenia kon-

troly glykémie (Tab. 3) (44). Smernice EAU
poukazuju na vplyv vybranej antidiabetickej
a onkologickej farmakoterapie u pacientov
s urologickymi nddormi. Androgénna de-
priva¢na lie¢ba uz po 6 mesiacoch pravi-
delnej aplikacie u os6b s PC zvysuje riziko
DM, kardiovaskularnych ochoreni a infarktu
myokardu (41, 45). Pacienti s metastatickym
kastra¢ne rezistentnym PC (mCRPC - me-
tastatic castrate resistant prostate cancer),
ktori dostavaju abiraterén acetét (AA), maju
vacsiu pravdepodobnost iniciacie/zhorsenia
DM 2. typu v porovnani s muzmi lieCenymi
enzalutamidom (ENZ) a to napriek kratSiemu
trvaniu terapie AA vs ENZ (46). Tento aspekt
by sa mal zvazit pri vybere terapie pri mCRPC.
Dlhodobé uzivanie vyssich davok peroralne-
ho antidiabetika pioglitazénu je spojené so
zvySenym rizikom BC a preto sa tento liek
nema predpisovat pacientom s aktivnym
BC (42, 47). Naopak, iné hypoglykemikum
metformin pri standardnej dennej davke
moze vyrazne znizit incidenciu a Umrtnost
na zhubné nadory, napr. aj zlepsenim efektu
protinddorovej terapie (48, 49). Ukazuje sa,
ze vyber vhodného antidiabetika je mimo-
riadne dolezity. Nedavno bola zaznamenana
pozoruhodnad suvislost medzi pouzivanim in-
hibitorov SGLT-2 (sodium glucose cotraspor-
ter 2 — sodik glukézové kotransportéra 2:
dapagliflozin, empagliflozin, kanagliflozin

Tab. 3. Niektoré lieky, ktoré mézu zvysit glykémiu (44)

a pod.) u diabetickych pacientov a zvy$enym
rizikom IMC. Inhibitory SGLT-2 znizuju hladi-
nu glukdzy v krvi prostrednictvom inhibicie
reabsorpcie glukézy v obli¢kach, ¢o vedie
k zvysenym hladindm glukézy v moci a prave
tato glukozuria méze poskytovat optimalne
prostredie pre rast bakterialnych patogénov
a ich mnozenie. Pouzitie inhibitorov SGLT-2
si vyzaduje zvazenie v klinickom manazmen-
te so zdoraznenim délezitosti starostlivého
monitorovania priznakov IMC a rychlej inter-
vencie na prevenciu pripadnych infeké¢nych
komplikacii u tychto pacientov (9). Iné udaje
vsak ukazuju znizenie rizika nefrolitidzy pri
aplikécii inhibitorov SGLT-2 u dospelych (<70
rokov) muzov a zien s DM 2. typu v porovnani
sinymi antidiabetikami (50). Vsetky tieto uda-
je urcite vzbudzuju opravnent pozornost, ale
na ich definitivne potvrdenie su potrebné
dalsie skusenosti a kvalitné studie.

Zavery

Diabeticky pacient v beznej urologickej
praxi v porovnani s ostatnou populdciou
ma viaceré odlisnosti na ktoré je potrebné
vzdy mysliet a to nielen v diagnostike, ale
aj v terapii. Mnohé ,banélne” ochorenia
sa moOzu v kradtkom case rozvinut do zivot
ohrozujucich stavov a len rychly a razant-
ny postup dokdze tuto progresiu (spojenu
s vysokou morbiditou a niekedy aZ morta-

Skupina liekov

Charakteristika/odporucania

Glukokortikoidy

Maju najvyssi potencidl zvysovania hladin glukézy v krvi; vysoké davky mozu iniciovat DM (tzv. diabetes
vyvolany steroidmi), alebo zhorsit glykemickud kontrolu u pacientov s uz existujicim DM v zavislosti: od
glykemického stavu pred zacatim liecby steroidmi, od davky a trvania lie¢by glukokortikoidmi a od sprie-
vodnych ochorenf pacienta; okrem iného sa odporuca Uprava glukokortikoidovej a antidiabetickej liecby
ako aj stravy, kontinudlne monitorovanie glykémie a pod.

Antipsychotika druhej generacie
(klozapin, olanzapin, haloperidol...)

Sposobuju obezitu (U 15 —= 72% pacientov) znizenim reguldcie intraceluldrnej inzulinovej signalizécie,
¢o vedie kinzulinovej rezistencii; zrejme existuje aj priamy Uc¢inok na beta bunky pankreasu s ich naslednou
zvysenou apoptézou; odporuca sa pouZitie inych antipsychotik tretej generacie

Tiazidové diuretika

Spojené s metabolickymi komplikdciami (hyperglykémia, hypokaliémia, zvysené hladiny: cholesteroly,
triglyceridov a inych cirkulujucich lipidov), ktoré moézu spolupdsobit pri iniciacii DM; okrem iného sa
odporuca sledovanie hladin draslika a Uprava hypokaliémie

Statiny

Su spojené so znizenou citlivostou na inzulin a poruchou jeho sekrécie; celkovy odhad vyskytu DM u 9 —
129% pri dlhodobej (=4 roky) liecbe statinmi; ale potencidlne prinosy pouZzitia statinovej terapie v primarnej
a sekundarnej prevencii kardiovaskularnych ochoreni vyrazne prevazuju nad akymkolvek potencionalnymi
rizikami spojenymi s hyperglykémiou

Betablokatory
(nevazodilata¢né: metoprolol, atenolol...)

Pravdepodobnejsie spojené s hyperglykémiou, zvysenou telesnou hmotnostou a hypertriglyceridémiou,
ale aj hypoglykémiou (najma u pacientov predtym uzivajucich inzulin/sulfonylureu)

Androgénna deprivacna liecba
(goserelin, leuprolid...)

Znizuje hladiny testosterobnu u muzov s naslednym zhorsenim inzulinovej rezistencie; narast tukovej hmoty
a sprievodny Ubytok svalov vedie k periférnej inzulinovej rezistencii; pravidelnd fyzickad aktivita znizuje
inzulinovu rezistenciu a podporuje kardiovaskuldrne zdravie; odportic¢a sa monitorovanie glykémie s pripadnou
inicidciou/Upravou antidiabetickej terapie u jedincov s prediabetom, alebo uz pritomnym DM

Iné (antiretrovirusova terapia, inhibitory tyrozin
kinazy, imunosupresiva, interferdn alfa...)

Spojené so zhorsenim glykemickej kontroly; odporuca sa zvazit ucinok tychto liekov na hladinu glukézy
najma u pacientov so zvysenym rizikom vzniku DM, alebo u tych, ktorf uz diabetes maju

DM - diabetes mellitus
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litou) zastavit. Niektoré urologické prejavy
(balanopostitida, ED, dysfunké¢né mocenie
a pod.) mozu byt vobec prvymi signalmi
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Palitativni péce v urologii

MUDr. Milan Kral, Ph.D.
Urologicka klinika LF UP a FN Olomouc

Paliativni péce je dnes jiz pIné uzndvanou soucasti komplexni mediciny a nabizi zcela
nezastupitelny pristup k péci nejen o onkologicky nemocného pacienta. Zahrnuje
soubor lécebnych postupd, jez si nekladou za Ucel danou diagndzu vylécit, ale zajistit
pacientovi s nevylécitelnou chorobou, v preterminaini ¢i termindlni fazi Zivota maximalni
komfort s pfihlédnutim k jeho fyzickym a psychickym potizim. Urolog pak fesi nejen
primarné urologické diagndzy, ale napomaha s diagnostikou a Ié¢bou urologickych
komplikaci primarné jinych onemocnéni. Pfedkladany ¢lanek si dava za cil prehlednou
formou poukazat na roli urologa a zdUraznit nej¢astéji urologické symptomy postihujici
pacienty v pokrocilych fazich nejen malignich urologickych onemocnéni.

Kli¢ova slova: paliativni péce, urologie, onkologie, 1é¢ba.

Paliative care in urology

Palliative care is now a fully recognized part of complex medicine and offers a com-
pletely irreplaceable approach to the care of not only oncological patients. It includes
a set of treatment procedures that do not aim to cure the given diagnosis, but to
ensure the patient with an incurable disease, in the pre-terminal or terminal phase of
life, maximum comfort, taking into account his physical and psychological problems.
The urologist deals not only with primarily urological diagnosis, but also helps with
the diagnosis and treatment of urological complications of primarily other diseases.
The presented article aims to point out the role of the urologist and emphasize the
most common urological symptoms affecting patients in the advanced stages of not
only malignant urological diseases.

Key words: paliative care, urology, oncology, therapy.

Uvod

Rozdeéleni termind — kurativni vs.
paliativni vs. symptomaticka

Dle Doporuceni Vyboru ministrii Rady
Evropy o organizaci paliativni péce je palia-
tivniléc¢ba definovéna jako komplexni, aktivni
a na kvalitu Zivota orientovana péce posky-
tovana pacientovi, ktery trpi nevylécitelnou
chorobou v pokrocilém nebo termindlnim
stadiu. Cilem paliativni péce je zmirnit bolest,
télesna a dusevni stradani, zachovat pacien-
tovu distojnost a poskytnout podporu jeho
blizkym. Jejim zamérem neni zlepseni stavu
klienta, ale pokojny a dlstojny odchod bez
bolesti. Paliativni péce zahrnuje lé¢ebné po-

stupy, které maji vést ke zpomaleni ¢i alespon
docasné zastaveni dalsi progrese onemocné-
ni, snizit Cetnost a intenzitu pfiznakd onemoc-
néni a pfipadnych komplikaci.

Jak jiz vyplyva z definice vyse, paliativni
|é¢ba byva sice nejcastéji spojovana s onko-
logickymi diagnézami (paliativni onkologic-
ka lé¢ba), ale tyka se i pacientd non-onkolo-
gickych v celkové alterovaném stavu napf.
z pricin kardidlnich (srde¢ni selhani), plicnich
(respira¢ni selhani), neurologickych (progre-
dujici neurodegenerativni stavy), z divodu
kachexie ¢i malnutrice (1).

Je dulezité zdaraznit, ze i ,pouhd” pali-
ativni onkologicka lé¢ba mlze pacientovi
pfinaset dlouhodoby profit nékdy i v fadu
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mésicu ¢i let. Nezfidka jsme svédky i opacné-
ho nalezu, kdy pacientovi v paliativni péci pro
non-onkologickou diagnézu mize byt dia-
gnostikovany maligni tumor také indikovany
k paliativni lé¢bé. Soucasné bychom méli byt
pfipraveni na celé spektrum dalSich etickych
dilemat vyplyvajicich ze situaci, kdy paci-
ent v paliativni péci (napf. pro progredujici
metastaticky karcinom prostaty) je postizen
akutni pfihodou (infarkt myokardu, nahle
vznikla respiracni insuficience) a je nutné se
vyjadfit k rozsahu déle poskytované péce.
Smyslem paliativni 1é¢by v urologii nemusi
byt vzdy ovlivnéni onkologického nalezu,
ale i ovlivnéni urologickych pfiznakd s ma-
lignitou spojenych (obstrukce urotraktu,
hematurii, obstrukce gastrointestindlniho
traktu apod.) (tzv. paliativni symptomatickd
lé¢ba). Jak jiz bylo uvedeno, paliativni péce
si sice klade za ukol prodlouzit Zivot pacien-
tovi, ale pfizachovani jeho maximalni kvality
s dlrazem na bio-psycho-socialnia duchovni
aspekty pacienta. Soucasné se snazi pracovat
nejen s pacientem samotnym, ale i s jeho
rodinou a okolim, zejména pak v obdobi bli-
ziciho se odchodu pacienta ¢i po jeho umrti.

Formy poskytovani
paliativni péce

Paliativni péci Ize rozdélit na obecnou, po-
skytovanou zdravotniky rGznych odbornosti
s prihlédnutim k dominujicim symptom{m
(napf. urolog fesici hematurii ¢i obstrukci uro-
traktu, viz nize), a dale péci specializovanou,
poskytovanou lékafem se specializovanou
plsobnosti (paliatr, onkolog).

Zatimco se paliativni péce v nasich pod-
minkéch od zac¢atku formovala v ,kamennych”
hospicich, dnes je z velké &asti tato péce po-
skytovana ve formé ,mobilnich” (domécich)
hospicd, kdy je maximum péce zajistovano
rodinou vdomacim prostfedi pacienta, s moz-
nosti non-stop telefonnich konzultaci, pfi-
padné piijezdem stfedniho zdravotnického
personalu ¢i lékare. Do lGzkového zafizeni je
pak pacient referovan ve fazi, kdy péci o néj
jiz neni mozno zajistovat v domécich pod-
minkach. Na pomezi pak stoji specializované
ambulance paliativni péce ¢i denni hospicové
staciondre. Paliativni péce byva déle poskyto-
vana i na samostatnych oddélenich nékterych
nemochnic, piipadné vyclenénych llzkach spa-
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dajicich pod onkologickd, geriatricka i interni
oddéleni.

Role urologa v paliativni péci

Soucasti paliativniho tymu byvaji l1éka-
fi (Casto, ale ne nezbytné onkolog/paliatr),
zdravotni sestry, psychologové a psychiatfi,
duchovni (nemocni¢ni kaplani), fyzioterapeuti
a socialni pracovnice. Pofadi zapojeni profesi
a jejich rozsah nemusi byt dle vyse uvede-
ného vyctu a mize se ménit dle faze [écby
a prabéhu choroby.

Urolog hraje zasadni roli v diagnostice,
kurativni a ¢asto i paliativni 1é¢bé primarnich
urologickych malignit (karcinom ledviny
a mocovodu, mocového méchyre, prostaty,
uretry ¢i varlat). Krom toho je vsak zapojen i do
feSeni komplikaci primarné non-urologickych
malignit (pokrocilé gynekologické tumory ¢&i
tumory kolorekta, rozsahla lymfadenopatie
pfi hematologickych onemocnénich vedouci
k obstrukci ureterd, infiltrace urotraktu s na-
slednou masivni hematurii a dalsi).

Indikace drenazi mocovych cest

Obstrukce hornich mocovych cest (HMC)
muze byt zplsobena celou fadou pfi¢in. Z in-
tralumindlnich jmenujme urolitidzu, nador
mocovodu nebo koagulum. Z extraluminal-
nich pfic¢in se uplatiuji striktury mocovodu
(st.p. radioterapii — gynekologické, stfevni ¢i
urologické organy), adheze po gynekologic-
kych, chirurgickych stfevnich &i cévnich vy-
konech, déle pak tumory délohy, ovaria, lym-
fadenopatie pfi tumorech urotraktu, v rdmci
hematologickych onemocnéni a germinalnich
tumor ¢i primarni retroperitonealni fibréza.
Dale mohou do urotraktu kontinualné pror(s-
tat ¢i jej odtlacovat pokrocilé tumory rekta,
prostaty, méchyre a cela fada dalsich tumord
(sarkomy panve a retroperitonea). Obstrukce
HMC zahrnuje celou fadu symptom dle rych-
losti a intenzity nastupu: oligo-/asymptoma-
ticky pacient, pozvolné vznikajici nefralgie
az po nahle vzniklou a prudce probihajici
rendini koliku. V laboratornich vysledcich Ize
pozorovat elevaci kreatininu, hyperkalemii,
pokles glomerularni filtrace, metabolickou
acidézu, elevaci zanétlivych parametrd (CRP,
prokalcitonin) az symptomy obstrukéni pye-
lonefritidy, se septickym az Sokovym stavem,
oligo-/anurii a hyperhydrataci. V diagnostice

/ Urol. praxi. 2024;25(4):194-197 / UROLOGIE PRO PRAXI 195

PREHLEDOVE CLANKY (
PALITATIVNT PECE V UROLOGI!

se zpravidla uplatiuje sonografie a CT bficha
(obvykle staci nativni CT), vyjimecné byva
potifebnd magneticka rezonance ¢i metody
nukledrni mediciny.

Na obstrukci dolnich mocovych cest se po-
dili nejcasté&ji benigni hyperplazie ¢i pokrocily
karcinom prostaty, dale mohou byt pficinou
karcinom uretry, pokrocilé tumory rekta, po-
chvy, zevniho genitalu, striktury uretry, tézké
defekty zevniho genitalu po vykonech (napf.
pro Fournierovu gangrénu) a traumata. V kli-
nickém obraze dominuje bolest v podbfis-
ku pfi retenci moci v méchyfi, anurie nebo
paradoxni ischurie. DUlezité je viak na ob-
strukci pomyslet, nebot u pacienttd v celkové
alterovaném stavu s omezenymi moznostmi
vyjadfovani (stav védomi, neurodeficit) maze
byt pokles diurézy odhalen ¢asto jen pecli-
vosti persondlu (diskrepance mezi pfijmem
tekutin a diurézou/vlhkosti inkontinen¢nich
pomducek, algicka btisni reakce pfi mobilizaci
na lGzku ¢i pfi hygiené). Palpace podbfisku
pfipadné USG méchyre usnadni diagnostiku,
pfi nedostupnosti zobrazovacich vysetfeni
a limitaci palpac¢niho vysetfeni napt. konsti-
tuci pacienta se pak nabizi rovnou katetrizace

mocového méchyre.

Re3eni obstrukce moéovych cest

Nejbéznéjsi formou drendze hornich mo-
¢ovych cest je zavedeni double-J (DJ) sten-
tu cystoskopicky (Obr. 1). Pfi vhodné anal-
gosedaci Ize drendz provést i bez nutnosti
celkové anestezie a ambulantné. Zivotnost
stentd Cini dle typu stentu a materialu tfi mé-
sice az rok. Zejména u pacientd dlouhodobé
leZicich a s nizsimi pfijmy tekutin se zvy3uje
riziko stentovych en- a inkrustaci a sympto-
matickych infekci. Proto u pacientl s delsi
predpokladanou dobou doziti je vhodné
provadét v pravidelnych intervalech USG ¢i
RTG k v¢asnému odhaleni kalcifikaci a dfi-
véjsi indikaci vymény stentu. Pfi nemoznosti
endoskopické drenaze DJ stentem (zpravidla
pfi vyznamné extraluminalni kompresi ¢i pfi
tézkych strikturdch ureteru) se nevyhneme
zalozeni punk¢ni nefrostomie. Zde byvaji
k dispozici klasické pigtailové drény zavade-
né a ménéné zpravidla pod skiaskopickou
kontrolou, u dlouhodobé zalozenych drendzi
byvaji s vyhodou i balonkové nefrostomie,
které Ize ménit i v pohotovostnim provozu
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Obr. 1. DJstentv pravé ledviné

bez nutnosti skiaskopie. Zivotnost byva tfi
mésice. Pfi indikaci zalozeni nefrostomie je
nezbytné vyhodnotit pfinos zalozené zevni
drendze. Tato je totiz v fadé ¢i vétsiné pfi-
padul definitivni a nefrostomie bude s pra-
videlnymi vyménami pacienta provazet po
zbytek zZivota. Nejsou-li indikaci napf. $patné
farmakologicky korigovatelné nefralgie pfi
obstrukci, znamky obstrukéni pyelonefritidy,
hyperhydratace a oligurie, rendlni selhani ¢i
tézky minerélovy rozvrat, je nutno posoudit,
zda je nefrostomie skute¢nym pfinosem ve-
doucim ke zkvalitnéni zbytku Zivota. Zejména
pak perkutanni drendz ledvin pro zndmky re-
nalniho selhdni u pre/terminalné nemocného
pacienta vede ke zhorseni kvality jeho Zivota
asoucasné i ztizeni osetfovatelského procesu
pro personal ¢i rodinu.

Dal$i moznosti drenadze hornich mocovych
cest, a¢ podstatné méné vyuzivanou, jsou in-
traluminalni expandibilni stenty, napt. Allium
stent (Obr. 2). Tyto jsou dostupné v nékolika
délkach a indikaci jsou krom obstrukci ureter(i
i extraureterické fistuly (nddorové, postradiacni
¢i pooperacni). Vyhodou je, Ze jejich Zivotnost
¢ini nékolik let. Nutno pfipustit, Ze zejména
u pacientd v pokrocilych/preterminélnich
stadiich onemocnéni, jsou tyto stenty nékdy
ponechdvény za pribézné kontroly funk¢nosti
drendzeivyrazné déle, nez je doporuceno vy-
robcem. Nevyhodou je pak nutnost anestezie
k jeho zavedeni. Zvlastni skupinu pak tvori
pacienti, u nichz je zvazovano zavedeni extra-
anatomického ureterélniho stentu (Detour) (2).
Tento zpravidla nebyva u pacient( v paliativni
péci metodou volby pro technickou naro¢nost
inzerce a pfipadné vymény, proto neni téma
podrobnéji rozvedeno.

Standardem drendzi dolnich mocovych
cest je klasicky Foleydv permanentni katétr.

Kalibr volime dle indikace, zpravidla dostacuje
14-18 charr. Je-li indikaci katetrizace zevni
utlak napf. nddorovou tkéni, mozno volit sil-
néjsi kalibr (20-22 charr). Zejména pfi inten-
zivnéjsi hematurii je vhodné volit trojcestny
(lavazovaci) katétr. Standardni mocovy katétr
se méni co 4-5 tydn, specialni silikonové
katétry Ize ménit i po trech mésicich. Z dlou-
hodobého hlediska je mozné nekomplikované
vymeény katétr(l ponechat v rukéch erudova-
ného stredniho zdravotnického personalu.
Suprapubicky katétr (epicystostomie) je dalsi
moznosti drendze moc¢ového méchyre v pfi-
padé, kdy nelze zavést katétr uretrou (striktury
uretry, pokrocilé karcinomy uretry, prostaty,
vulvy). Indikace, kalibr i intervaly vymén jsou
identické jako u uretrélniho katétru.

Re3eni makrohematurie

Makrohematurie je bézné se vyskytujici
komplikace pokrocilych urologickych malig-
nit. Na této se Casto podili koagulopatie, at
uz navozena malignim onemocnénim ¢i jeho
lé¢bou, ¢iiatrogenni (konkomitantni antia-
gregacni ¢i antikoagula¢ni lé¢ba). Ackoli jsme
schopni vétsinu pfipadd hematurie vyresit
konzervativné hemostyptickou terapii, napf.
etamsylat (Dicynone), kyselina tranexamo-
va (Exacyl), v nékterych pfipadech je nutné
pouzit mocovy katétr, optimalné lavdZzovaci
(trojcestny), a to vétsiho kalibru (18-22 charr).
Pristup k feSeni vychazi z lokalizace zdroje
hematurie. V pfipadé pokrocilého tumoru
hornich mocovych cest, jakozto zdroje krva-
ceni, se nabizi z vitalni indikace nefrektomie
(s pfihlédnutim k celkovém stavu pacienta) ¢i
embolizace arteridIniho fecisté ledviny inter-
ven¢nim radiologem. Neni-li hematurie stéle
kontrolovatelnd pfi soucasné tamponadé mé-

chyfe, je nutno uvazovat o zruseni tampona-
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Obr. 2. Expandibilni stent (Allium stent) v levém
distdinim ureteru

dy v anestezii endoskopicky, vyplach koagul
Janettovou stiikackou, pfipadné (je-li pfi¢inou
tumor méchyre ¢i prostata) provést i transure-
trélniresekci a koagulaci, i za cenu neradikality
vykonu. Dal$i moznosti pFistupu je selektivni
embolizace vezikélnich arterii/vnitinich ilic-
kych arterii ¢i hemostypticka radioterapie.
Tato shledava uplatnéni jak v pfipadé zdroje
krvaceni z prostaty, tak z moc¢ového méchyre.
Mechanismus hemostyptické radioterapie sice
neni pfesné znam, ale predpoklada se ucinek
vychazejici z indukce agregace trombocyt
a naruseni endotelidlni stény. Jeji efekt nastu-
puje na zvitecich modelech v fadech minut
a trva nékolik dni az mésic. Snizeni krvaci-
vych projevu je prokédzano nejen na orgdnech
urotraktu, ale i gastrointestindliniho systému
(3). Ackoli se jednotlivd schémata paliativni
radioterapie méchyre a prostaty mohou lisit,
zpravidla byva aplikovéano 30 Gy v 10 frakcich,
20Gy v 5 frakcich ¢i 36 Gy ve 12 frakcich (4). Je
vhodné zohlednit i celkovy stav a pti kratsi
ocekdvané dobé doziti preferovat hypofrak-
cionacni rezimy. Radioterapii Ize ovlivnit krva-
ceni difuzni a mensi intenzity, ne vsak masivni
¢i arterialniho plvodu. Dalsi podminkou je
hemodynamicka stabilita pacienta (5). Spise
preventivni vyznam po stabilizaci pacienta
adlouhodobou kontrolu intenzity hematurie
ma indikace pobytu v hyperbarické komore.
Zde je principem inhalace kysliku v koncen-
traci témér 100 % pii zvyseném atmosféric-
kém tlaku. Jiz zadhy po zahdjeni hyperbarické
oxygenoterapie jsou aktivovény antioxidacni,
prorustové a reparacni faktory vedouci k neo-
vaskularizaci a reparaci tkané s regresi hema-
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turie. Pobyt v komofe trva 60-90 min a byva
doporucovano 20-40 expozic (6). Indikace
hyperbarické oxygenoterapie viak neby-
va u pacientd v paliativni péci zcela bézna.
Paliativni (salvage) cystektomie/nefrektomie
byvaji vnimany jako ultimum refugium. Jsou
sice moznostilé¢by, ale s pfihlédnutim k celko-
vému stavu casto velmi kiehkého pacienta jen
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Urologicka péce o spinalniho pacienta

pohledem rehabilitacniho lékare

Urolog jako soucast multidisciplinarniho tymu

MUDr. Hana Davidova
Spindlini rehabilita¢ni jednotka, Rehabilita¢ni tstav Hrabyné

Poranéni michy je jednim z nejzévaznéjsich zdravotnich postizeni zasahujicich do
fady fyziologickych systémui organismu. Péce o spindlni pacienty je naro¢na, vyzaduje
multidisciplinarni pfistup a specializovanou pé¢i. Z tohoto diivodu v CR vznika spinélni
program, ktery funguje jiz vice nez 20 let. Spravna urologicka péce je dllezita jiz zahy
po poranéni. Béhem pobytu na spinélnich rehabilita¢nich jednotkach je ,upravovana
na miru” danému jedinci. Vzdy vychazi z dGkladného urologického vysetieni, funkc-
nich a kognitivnich schopnosti pacienta. Spoluprace mezi rehabilitatnim tymem
a urologem je zasadni. Pfi propusténi z rehabilitacniho Ustavu je pacient nastaven na
bezpecny zpUsob derivace moc¢ového méchyre, edukovén v zakladni problematice
neurogenniho mocového méchyre a moznych komplikacich. ZdGraznéna je nutnost
celoZivotni urologické dispenzarizacni péce.

Klicova slova: misni |éze, spindlni program, hyperaktivni detruzor, intermitentni
katetrizace.

Urological care of a spinal patient from the perspective of a rehabilitation doctor
Urologist as part of multidisciplinary team

Spinal cord injury is one of the most serious disabilities interfering with a number of
the body’s physiological systems. The management of spinal patients is challenging,
requiring a multidisciplinary approach and specialized care. For this reason, a spinal
programme has been established in the Czech Republic for more than 20 years.
Proper urological care is important immediately after the injury. During the stay at
spinal rehabilitation units, it is tailored to the particular individual. It is always based
on a thorough urological evaluation as well as functional and cognitive abilities of
the patient. Collaboration between the rehabilitation team and urologist is essential.
On discharge from the rehabilitation facility, the patient is put on a safe method of
urinary diversion and educated in the basic issues of neurogenic bladder and potential
complications. The need for lifelong urological surveillance is emphasized.

Key words: spinal cord lesion, spinal programme, overactive detrusor, intermittent
catheterization.

Uvod

Celkovy pocet akutné vzniklych misnich

blikovanych spinalnimi rehabilita¢nimi jed-
notkami (www.spinalcord.cz). Poranéni mi-
lézi se pohybuje kolem 300 za rok. Tento  chy je jednim z nejzédvaznéjsich zdravotnich
udaj se tyka pacient(, ktefi prosli spinalnim  postizeni. Kauzalni terapie zatim neexistuje.

programem a jsou zahrnuti do statistik, pu-  V poslednich desetiletich se zlepsily diagnos-
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tické postupy, standardizovalo se hodnoceni
neurologického a funkéniho obrazu a ozfej-
mily se mnohé patofyziologické mechanismy,
které by mohly pfispét k lepsimu cileni expe-
rimentalnich a neuroprotektivnich postup.
Zmirnéni dopadu neurologického postizeni
je zaloZeno zejména na akutnim chirurgic-
kém vykonu a intenzivni neurorehabilitaci.
Jednoznacné pozitivni efekt byl prokazan
u ¢asné dekomprese michy. Velmi dilezita
je také osvéta laické verfejnosti pfi prvni po-
moci (1).

Spinalni program
v Ceské republice

Prvni spindinijednotku se podafilo vybu-
dovat prof. Wendschemu v r. 1992 v Urazové
nemocnici v Brné. Prof. Wendsche dlou-
hodobé prosazoval systém ucelené péce
o nemocné s poranénim michy. Brnénska
spinalni jednotka se stala na dlouhych de-
set let jedinou. Po fadé jednani nasledovalo
vydani véstniku MZ CR ¢. 6/2002, jehoZ sou-
Casti bylo Metodické opatieni MZ s Gc¢innosti
od 18. 6. 2002, kterym se stanovila sit zdra-
votnickych zafizeni a jejich spaddovych tzemi
pro zajisténi komplexni péce pfi zavaznych
Cerstvych spinélnich postizenich. Po Urazu
patefe a michy je pacient pfijat na spondy-
lochirurgické pracoviste, kde je proveden
urgentni operacni zakrok. Pacienti s netrau-
matickou misni lézi jsou primarné hospita-
lizovani podle pfi¢iny na neurologickych,
neurochirurgickych, kardiochirurgickych, on-
kologickych nebo infek¢nich oddélenich. Po
stabilizaci stavu jsou prekladani na spinalni
jednotky a nasledné na spinélni rehabilita¢-
ni jednotky. Jedinec s miSnim postizenim
je ohrozen mnoha zavaznymi komplikace-
mi, péce na vyse uvedenych pracovistich je
multidisciplinarni (neurolog, neurochirurg,
rehabilitacni Iéka¥, urolog, plasticky chirurg,
fyzioterapeut, ergoterapeut, psycholog, so-
cialni pracovnik). Po propusténi z rehabili-
ta¢niho Ustavu jsou k feseni specifickych
problému urceny spinalni ambulance pfi
akutnich spinélnich jednotkach (1, 2).

Neurologicka uroven
a rozsah misni léze
Klinicky obraz pacientl s miSnim pora-

nénim je dén vyskou léze a jejim rozsahem.
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Tab. 1. Pocet lizek v zarizenich spindini péce (1)

Nazev zafizeni Pocet lizek
Spinalni jednotka
FN Motol 16
FN Ostrava 15
FN Brno-Bohunice 15
KN Liberec 15
Spinalni rehabilita¢ni jednotka
RU Kladruby 40
RU Hrabyné 30
Hamzova odborna Ié¢ebna Luze Kosumberk 24

Obr. 1. Zastoupeni pricin misni [éze u spindlinich pacient( na spindlnich rehabilitacnich jednotkdch
v letech 2005-2022, prevzato a upraveno (3)
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Tab. 2. Neurologickd urovert misni léze (1)

Lokalizace misni léze Klinicky nalez
Porucha inervace hornich koncetin, dolnich
Pentaplegie Nad ¢tvrtym krénim segmentem koncetin, trupu, porucha funkce bréanice
Tracheostomie, uméld plicni ventilace
RGzné zdvaznd porucha hybnosti hornich
. , o Y . koncetin dle vysky misni léze
Tetraplegie V drovni krénich misnich segmentd e 7>y . .
Uplna ztrata hybnosti na trupu a dolnich kon-
Cetinach
. V Urovni hrudnich, bedernich nebo Ztradta motorické a senzitivni funkce v drovni
Paraplegie vy o . . .
kfizovych misnich segmentd trupu a dolnich koncetin

Tab. 3. Rozsah misniléze (1)

Klinicky nalez

Uplné ztrata hybnosti pod Grovni poranéni véetné sakralnich
segmentd, ztrdta vsech kvalit ¢itf pod Urovni poranéni
vcetné sakrélnich segmentd, porucha autonomnich funkci

Kompletni (transverzalni) mi$ni léze

Zachovani jakékoliv senzitivni nebo motorické funkce pod

Nekompletni (netransverzalni) misni léze , P P o .
Urovni misniho poranénf véetné sakrélnich segmentd

Tab. 4. Funkce jednotlivych etdZi, neurogenni kontrola mocovych cest (1)

Korova centra Pontinni mik¢éni centrum Sakralni mikéni centrum

VoInf kontrola mikce, tlumivy vliv
na nizsf etédze

Koordinace mikce, prepinani
z jimaci do vyprazdnovaci faze
mikenfho cyklu

Efektor fylogeneticky starého
mikéniho reflexu
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Neurogenni dysfunkce
dolnich mocovych cest
u spinalnich pacientt

Fyziologicky priibéh mikce vyzaduje in-
taktni spojeni mezi pontem a sakralni michou,
neporusenou periferni inervaci a kontinuitu
suprapontinnich fidicich oblasti. Z patofyzio-
logického hlediska jsou zédsadni segmenty
$2-54, kde se nachazi sakralni mikéni cen-
trum tvofené pudendalnim a detruzorovym
jddrem. Podle urovné misniho poranéni ve
vztahu k sakrdlnimu mikénimu centru roz-
liSujeme léze na suprasakralni, subsakralni
asmisené (1,4, 5).

Suprasakralni léze

Tento typ dysfunkce se rozviji p¥i lézi
horniho motoneuronu (misni [éze nad seg-
mentem S2). Dochdzi zde ke ztraté descen-
dentnich vlivi na sakralni mikéni centrum.
Vznika hyperaktivita detruzoru. Disledkem
jsou netlumené kontrakce béhem plnici faze
mik¢niho cyklu, a to jiz pii nizké ndpini moco-
vého méchyre. Kontrakce mocového méchyre
mohou byt provokované otfesy, kaslem, zmé-
nami poloh. Jimaci funkce mo¢ového méchyre
je snizena. Dale byva pfitomna hyperaktivita
vnitfniho i zevniho svérace. Ty se nedostate¢-
né relaxuji béhem kontrakce detruzoru, ale
mohou se v této fazi i kontrahovat. Stav se
nazyva detruzoro-sfinkterickd dyssynergie.
Tato porucha je u spindlnich pacientd nejcas-
t8j8i a patii mezi nejrizikovéjsi stran ohrozeni

hornich mocovych cest (1).

Sakralni a subsakralni léze

Vznikaji pti l1ézi dolniho motoneuronu,
kdy dochazi k poruse integrity zakladniho
reflexniho oblouku. Kompletni subsakralni
léze zpUsobi akontraktilitu detruzoru, in-
kompetenci uretry a asenzivitu mocového
méchyre. Nastava retence moci bez viemu
distenze mocového méchyre s Unikem moci
pfi jeho pieplnéni. Pacienti ¢asto trpi moco-
vou inkontinenci, k Uniku mo¢i dochazi pfi
zapnuti brisniho i pti nizké naplni. Stran rizika
poskozenihornich cest mocovych je tento typ

mocového méchyre méné rizikovy (1).
SmiSena léze
Vznika pfi postizeni v oblasti konu mi3ni-

ho.Typ Cdle Madersbachera, dochazi k posko-

Tab. 5. Madersbacherova klasifikace, prevzato a upraveno (6)

Typ A B C D
Detruzor hyperaktivita hyperaktivita hypoaktivita hypoaktivita
Sfinkter/Panevnidno | hyperaktivita hypoaktivita hyperaktivita hypoaktivita

-

-

o O

zeni detruzorového jadra, pudendalni jadro
zUstava zachovano. Rozviji se hypoaktivita
mocového méchyre s hyperaktivitou zevniho
sfinkteru. Tento typ mocového méchyrie je
vyhodny z hlediska vysoké kapacity moco-
vého méchyre, kontrakce sfinkteru zajistuje
relativni kontinenci moci. Tito pacienti, pokud
jsou v rezimu intermitentni katetrizace, maji
vyhodu dlouhych intervald mezi cévkovanim
a minimalni inkontinenci (1).

Typ B podle Madersbachera se rozviji pfi
1ézi pudendového jadra, zachovalé funkci de-
truzorového jadra. Tento stav vede k hypotonii
zevniho sfinkteru, hyperreflexii detruzoru.
Mocovy méchyi je nizkokapacitni, pfi jakéko-
liv kontrakci detruzoru dochdzi k uniku moci
vzhledem k hypoaktivnimu sfinkteru. Je zde
nizké riziko poskozeni hornich cest mocovych,
avsak vyznamnd inkontinence (1).

Spinalni jednotka

Spinalini jednotka zajistuje multidiscipli-
narni péci o spinalniho pacienta v akutni fazi.
Urolog zde zaujima vyznamné misto. Cilem
urologické |é¢by je prevence ¢asnych kompli-
kaci a vytvoreni pfiznivych podminek pro re-
paraci funkce dolnich mocovych cest. Dilezité
je predejit pfepliovéni mocového méchyre,
vzniku infekci, cystolitidzy a traumatizaci ure-
try. Nejdulezitéjsim terapeutickym ukolem
v tomto obdobi je zajisténi adekvatni drendze
mocového méchyre. Volime mezi intermitent-
ni katetrizaci, epicystostomii, permanentnim
uretralnim katétrem a spontanni mikci. V prv-
nich dnech zejména v obdobi misniho Soku je
to nejéastéji permanentni drendz (7).

Pobyt na spinalni jednotce trvd zhruba
dva mésice. Pro pacienta je to naro¢né obdobi
jak po strance fyzické, tak psychické. Jiz v této
dobé se snazime v prvé fadé odstranit perma-
nentni uretrdini katétr. K drendzi mocového
méchyre volime prioritné intermitentni kate-

trizaci. Pokud je predpoklad, Zze pacient kate-
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trizaci nezvladne, at z divodu nedostatecné
funk¢ni kapacity hornich koncetin ¢i kognitiv-
nich funkci, zakladame epicystostomii.

Spinalni rehabilita¢ni jednotka

V rehabilitacnich ustavech jsou spinalni
pacienti hospitalizovani dle zavaznosti po-
ranéni a cetnosti komplikaci 3-5 mésica.
V tomto obdobi je prioritou detailni klasifikace
dysfunkce dolnich mocovych cest, posouzeni
rizikovych faktor( a zavedeni individualniho
rezimu jimani a evakuace moci (7).

Nasi pacienti vnimaji inkontinenci a po-
ruchu sexualnich funkci jako vyznamny fak-
tor snizujici kvalitu Zivota. Casto tyto potize
nadrazuji nad poruchu mobility. Dosazeni
maximalni mozné kontinence a dlouhodo-
ba protekce hornich mocovych cest je nasim
spole¢nym cilem. Tohoto je mozno dosahnout
pouze pti aktivni spolupraci mezi pacientem
a dalsimi slozkami terapeutického tymu. Je to
proces dlouhy, ndro¢ny a nékdy se neobejde
bez kompromisa.

Spoluprace urologa s dalSimi
slozkami rehabilita¢niho tymu

Spolupriace mezi urologem a dalSimi
slozkami rehabilita¢niho tymu je klicova.
Ukolem urologa je stanovit pfesnou diagnézu
dysfunkce dolnich mocovych cest a dopo-
rucit adekvatni derivaci moci a dalsi 1é¢bu.
Rehabilita¢ni tym pak postupy realizuje a po-
skytuje urologovi zpétnou vazbu o efektiv-
nosti dané terapie, pfipadné komplikacich.
Cely proces je dynamicky, vyzaduje pribézné
kontroly a konzultace.

Urolog pfi diagnostice vychazi zanamné-
zy, fyzikalniho vysetteni. DalSim doplnénim
je laboratorni vysetfeni moci (mocovy sedi-
ment, mo¢ bakteriologicky), biochemické
vysetieni séra, zejména renalnich paramet-
rd. K potvrzeni ¢i vylouceni morfologickych
zmén mocového méchyre vyuziva zobrazo-
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vaci metody (sonografické vysetieni ledvin
a mocového méchyre, rentgenové vysetieni)
a endoskopicka vysetreni. K funkéni diagnosti-
ce dolnich mocovych cest se provadi urodyna-
mické vysetieni (uroflowmetrie, cystometrie,
videourodymamickeé vysetieni). Z posledniho
jmenovaného pak provadi klasifikaci rdznych
typu dysfunkci dolnich mocovych cest, ktera
je zakladem jejich spravné terapie (8).
Rehabilita¢ni Iékaf hodnoti funkéni ka-
pacitu zejména v oblasti hornich koncetin.
Dale je nutno zohlednit kognitivni funkce
a schopnost dodrzovani rezimovych opat-
feni. PrihlizZime také k socialnimu zédzemi, zda
ma pacient osobu blizkou, ktera poskytne
dohled ¢i pomoc. Setkavame se s tim, ze pfi
urologickém vysetteni pacient ,klame télem”,
urolog spravné nevyhodnoti poruchu kognice
a schopnost adekvatni spolupréace. Tady je na
misté uloha rehabilita¢niho lékafe, aby zvolil

dalsi variantu s minimem rizik.

Edukace, zaklad uspéchu
Rehabilitacni [ékar i vieobecna sestra se
na spinadlni rehabilita¢ni jednotce musi ori-
entovat v problematice neurogenniho mo-
¢ového méchyre. Sestry se vzdélavaji v certi-
fikovanych kurzech, kde ziskéavaji teoretické
znalosti i praktické dovednosti pfi katetrizaci
mocového méchyie muze, Cisté intermitentni
katetrizaci, edukaci v oblasti intermitentni
katetrizace a péci o vstupy do mocovych cest.
Neziidka feSime situace, kdy pacient tr-
va na spontannim moceni. Pfi mikci pato-
logicky zapojuje bfisni lis, pouziva tlak na
podbfisek a vyvolava reflexni mikci. Sam je
spokojen, protoze ,moci* ale ve skute¢nosti
vytvari vysokotlaky mocovy méchyr s vy-
znamnymi reziduy. DalSim problémem je
neakceptovéni epicystostomie, jako trvalé
drenaze u pacientl s tézkou funkcni poru-
chou hornich koncetin. Panuji obavy, ze se
jedna o pfilis invazivni postup. Edukace je
zde rozhodujici. Na spindlni rehabilitacni jed-
notce se nam osvédcil postup, kdy pouceni
zahajuje [ékaf. Informace jsou podavany sro-
zumitelné s ohledem na schopnosti pacienta.
Pouzivdame nazorné obrazky a nechavame
prostor k dotazm. Vysvétlujeme princip
urologické poruchy, vénujeme se moznym
komplikacim a nabizime feSeni. Pacient ma

moznost si v§e promyslet a pii dalsi schiiz-
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ce se domlouvame na konkrétnim postupu
a rezimovych opatfenich. Pokud vénujeme
tomuto prvnimu kroku dostatek ¢asu, vétsina
pacientll pfistupuje na optimalni variantu,
kterou nabizime. Pokud nesouhlasi s nami
navrhovanym postupem, rozhodnuti akcep-
tujeme a vse peclivé zdokumentujeme.

Role vSeobecné sestry,
fyzioterapeuta a ergoterapeuta

Intermitentni katetrizace je v soucasné
dobé metodou prvni volby u pacientd s ab-
senci spontanni mikce. V rehabilita¢nim Ustavu
vyuzivame techniku aseptickou a no-touch.
Nacvik probihd za asistence specialné vyskole-
nych vieobecnych sester. Je tfeba dostate¢ny
¢asovy prostor, vhodné prostredi. Zpocatku
provadi katetrizaci sestra, jednotlivé kroky po-
pisuje, pacient je pozorovatelem. Nasleduje
cévkovani samotnym pacientem pod dohle-
dem s eventudlni dopomoci. Pokud je technika
zvlddnuta bezpecné, cévkuje se sam.V prvnich
dnech vedeme mik¢ni denik, kde se zazname-
navaji mikéni objemy a casy, kontinence. Dle
nasich zkusenosti je vhodné vedeni karty ales-
pon v pocatcich kontrolovat, nebot ne vsichni
ji vedou peclivé. Informace, které nam piinasi,
jsou dllezité. Objemy moci vhodné k intermi-
tentni katetrizaci jsou vétsinou 300-500 ml.
Na zékladé urodynamického vysetieni jsou
upfesnény bezpecné porce. Nutna je kon-
trola pfijmu tekutin (do 2000 ml). Pacient ma
moznost vyzkouset vice typu katétr(i a musisi
vybrat z dostupného spektra sam.

V ramci fyzioterapie ovliviiujeme ztratu
pohybové funkce, cilem ergoterapie je naby-
tou svalovou silu zapojit do urcité konkrétni
¢innosti v sebeobsluzné péci.

Paraplegik ma pIné zachovanou funkci
hornich koncetin, proto je pro néj priroze-
né nahrazovat veskery motoricky deficit na
trupovych svalech a svalech dolnich koncetin
prostiednictvim hornich koncetin v mnoha
pfipadech i nad rdmec svych fyzickych moz-
nosti a na ukor ergonomie. Je velmi dllezité
osvojeni spravnych pohybovych stereotypt
andhradnich strategii ihned v pocatku lécby (9).

Horni koncetiny u tetraplegikt i tetrapa-
retikl zaznamenavaji vzdy urcity funkcni de-
ficit s ohledem na vysku misniléze. Porucha
motorické funkce horni koncetiny a nerovno-

vaha v distribuci svalového napéti, pfitom-
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nost spasticity vede ke svalové dysbalanci,
jejimz dUsledkem jsou nahradni pohybové
vzory. Nasledné mize dojit ke stazeni az zkra-
ceni mékkych tkani, k deformitam akralnich
¢asti. Funk¢ni schopnost ruky je také pod-
minéna dostatecnou funkci celé horni kon-
Cetiny, kterd je determinovand vzptimenou
a stabilni vertikalni polohou sedu ve voziku.
Péce o horni koncetiny je provadéna v uzké
spolupraci mezi ergoterapeutem, fyziotera-
peutem, osetfujicim persondlem a rodinnymi
pfisludniky (9).

Praktické vyucovani intermitentni kate-
trizace zacina zkousenim uchopt vhodného
katétru, eventualné vybérem kompenzacni
Uchopové pomlcky (Obr. 2). Pokud je potieba,
vyuzivame nacvikovy trenazér (Obr. 3).

Pro zlepseni chopovych funkci tetraple-
gikd se v indikovanych pfipadech vyuzivaji
Slachové transfery. Rekonstrukéni chirurgie
poskytuje ndhradni motorickou funkci dener-
vovanym svaliim, a tim muze zlepsit aktivni
funkci celé horni koncetiny a Uroven sobéstac-
nosti. Predpokladem uspéchu je peclivé vy-
Setfeni, vybér typu transferu, jeho realizace,
a predevsim dlouhodoba rehabilitace. Pfi
indikaci k transferu Slach se doporucuje rok
a vice po poskozeni michy, dosazeni maxi-
malni drovné v sebeobsluznych aktivitach
a psychicka stabilita. Lé¢ba je psychicky velmi
naro¢nd, nebot predstavuje péti az Sestity-
denniimobilizaci a nasledné velmi pozvolnou
mobilizaci (10).

Obr. 2. Kompenzacni ichopové pomucky
(ergohand)

Obr. 3. Ndcvikovy trenaZér (autor)

o
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Podpora rodiny, peermentoring

Pti edukci v intermitentni katetrizaci je
vhodnd pfitomnost partnera. | on by mél
znat a ovladat vie kolem techniky, tak jako
pacient. Pokud je zaveden transuretralni per-
manentni mocovy katétr nebo epicystosto-
mie, seznamujeme pecujici osobu s principy
péce i komplikacemi. Adekvatni starostlivost
o permanentni katétr ma zésadni dopad na
kvalitu Zivota. V praxi se ndm osvédcilo naucit
techniku intermitentni katetrizace partnery
kvadruplegikd, zajisténych epicystostomii.
V pfipadé nahlé neprichodnosti jsou schopni
odlehcit mocovému méchyti a predejit velmi
nepfijemné, zZivot ohrozujici komplikaci v po-
dobé autonomni dysreflexie. Taktéz infektu
nasledkem vezikoureteralniho refluxu.

Dlouhodobé spolupracujeme s peermen-
tory. Jednd se o vozickére, ktefijsou delsi dobu
po Uraze a se svym handicapem se naucili
aktivné zit. Pfedstavuji motivaci, zdroj prak-
tickych ,vychytdvek” pro bézny zivot, volno-
casové aktivity, sport, cestovani.

Infekce mocovych cest
Uroinfekce je nejcastéjsi komplikaci u je-
dincli po misnim poranéni. DuleZitou roli ve
vyskytu téchto komplikaci hraje zpdsob vy-
prazdriovani mocového méchyre. Pacienti
s permanentnim katétrem maji vyssi riziko
uroinfekci a to se zvysuje s délkou zavedeni
katétru (11). Z tohoto ddivodu se snazime v in-
dikovanych pfipadech co nejdfive pfejit na
intermitentni katetrizaci. Dal$imi vyznamnymi
rizikovymi faktory jsou preplnéni mocového
méchyre, vezikoureterdlni reflux, postmikéni
reziduum, pfitomnost urolitidzy a vytokova
obstrukce, jako je detruzoro-sphinkterova
dyssynergie, striktury uretry nebo hyperpla-
zie prostaty (12). Cast téchto rizikovych faktord
muzeme ovlivnit jiz dfive zminovanou eduka-
ci (dodrzovani rezimovych opatfeni, osobni
hygiena, nevyvolavat reflexni mikci, znalost
a pozorovani varovnych pfiznakd). Dalsi ¢ast
v kooperaci s urologem, ktery vychazi z kli-
nického stavu a paraklinickych vysetieni (1).
Pii kultiva¢nim vysetfeni moci se u na-
prosté vétsiny spinalnich pacientd setkavame
s asymptomatickou bakteriurii. Tuto na spi-
nalnirehabilita¢ni jednotce pouze monitoru-
jeme, nelécime. V poslednich letech dochazi
k vyraznému vzestupu multirezistentnich

bakterialnich kmen(. Kolonizovani pacienti
maji pfi rehabilitaci zvlastni hygienicky re-
zim a nemohou se Ucastnit vodnich procedur
(bazén, vitivé koupele). K antibiotické terapii
pfistupujeme pfi symptomatické uroinfekci,
kterd se projevuje horeckou, zvysenym po-
cenim, ¢asto zaznamendavame zvysenou spas-
ticitu, nauzeu ¢&i zvraceni. Diskuze probihaji
ohledné zavedeni permanentniho moc¢ového
katétru u pacientd na intermitentni katetri-
zaci v dobé infektu. Zavedeni permanentni
drendze se ndm osvédcilo hlavné z divodu
moznosti vétsiho prijmu tekutin a zajisténi
nizkotlakého mocového méchyre. Na druhou
stranu je nutné mit na paméti velmi rychlé vy-
tvoreni biofilmu na povrchu katétru. Zavedeni
by mélo byt kratkodobé, do odeznéni klinic-
kych ptiznakl. Antibiotickou terapii volime
cilené dle kultiva¢niho vysetteni, pokud ne-
ni aktualné k dispozici, zac¢iname empiricky.
Profylaktickou antibiotickou terapii zavadime
v pfipadé planované aplikace epicystosto-
mie, déle pfed urodynamickym vysetienim ¢i
uretrocystoskopii. | zde panuji diskuze o tom,
zda profylaxi provadét. Zejména v pfipadé
urodynamiky. Pfi rozhodovani zde jisté hraje
roli fakt, zda pacient pfichazi zdomu nebo je
dlouhodobé hospitalizovan v nemocni¢nim
zarizeni (1, 7).

Racionalni farmakoterapie

Farmakoterapie je nejrozsitenéjsi formou
pfi konzervativni Ié¢bé neurogenniho moco-
vého méchyre. Mezi nejcastéjiindikované léky
patii mocova spasmolytika-anticholinergika.
Spotieba téchto |ékl za poslednich deset let
narostla v CR vice nez ¢tyfikrat (1). Nastaveni
lécby je v kompetenci urologa. Kazdy |ékar
by véak mél mit na paméti Iékové interakce
arizikové faktory daného jedince. Od pocatku
terapie sledujeme nezadouci ucinky, kterymi
jsou nejcastéji xerostomie, rozostiené vidéni,
obstipace, bolesti Zaludku. Tady se snazime
spravnou volbou pfipravku potiZze minima-
lizovat (13).

Velice dulezité je prihlizet ke kombinaci
anticholinergik s dalSimi lécivy. Jsou to zejmé-
na klasickd antipsychotika, antiparkinsonika,
antiemetika, antiepileptika, antihistaminika,
antidepresiva. Kumulativni ucinek uzivani vice
1€k s anticholinergnim ucinkem se nazyva

anticholinergni zatéz. Takovéto plsobeni mua-
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Ze mit nepfiznivy dopad na kognici pacienta
a zvysit riziko demence zejména u senior(, coz
bylo prokazano v nékolika velkych studiich.
Vzdy je tfeba zvazovat pfinos a riziko této
terapie (13).

Od intermitentni katetrizace
¢i permanentni drenaze
k spontanni mikci

U inkompletnich misnich 1ézi feSime sta-
vy, kdy dochazi k obnové spontanni mikce.
Pacient za¢ina vnimat napli mocového mé-
chyre. Zkousi mocit. Stdva se, Ze se snazi za
kazdou cenu vyvolat spontanni mikci aktivaci
bfisniho lisu, ¢i tlakem na podbrisek. Vyvolava
vsak mikci reflexni, kterd je rizikova vznikem
vysokotlakého mocového méchyre a zaroven
vysokymi reziduy. Opét je na misté pouceni,
jak postupovat a déle sledovani postmik¢-
nich zbytka. Vyuzivdme ultrazvukovy snimac
(Bladder Scan). Na pracovistich, kde tento neni
k dispozici, Ize zbyld rezidua docévkovat jed-
norazovymi katétry.

Rezidua sledujeme zpocatku po kazdé
mikci, pokud jsou nizka (do 50 ml), provéadime
sledovani 2x denné (rano a vecer) a posléze
kontrolujeme jen na zadost pacienta, pfi poci-
tu nedplného vyprazdnéni.l zde jsou na misté
rezimova opatfeni. Pravidelny pitny rezim,
nepfepliovat mocovy méchyf, ke konci mikce
nedotlacovat a neprerusovat proud moci.

Pokud ma pacient zavedenou suprapubic-
kou drendz a obnovi se bezpe¢na spontanni
mikce, provedeme extrakci epicystostomie
a zaroven zavedeme transuretralné katétr,
ktery nechdvdme napojen na mocovy sacek
dva dny. Pacient ma klidovy rezim. Snazime
se timto predejit vzniku pistéle v plvodnim
kanalu. Tato komplikace je sice vzacna, ale
velmi obtézujici.

Urologicka dispenzarizace
spindlnich pacienti

Pacienti po propusténi z rehabilitacniho
Ustavu a nastaveni na urcity rezim péce vyza-
duji celoZivotni systematickou dispenzariza-
ci, protoze jsou stale ohrozeni komplikacemi
a charakter poruchy funkce mocového méchy-
fe se v ¢ase mGze ménit. Na prvnim misté je
vysetifovani moci pfi jakémkoliv projevu signa-
lizujicim pfitomnost infekce (zakalend, zapa-

chajici mog¢, teplota, nevolnost, zvysend spas-
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ticita). LéCba infekci ma byt cilena dle citlivosti
vyvoldavajicich patogenll. Asymptomatickou
bakteriurii nelé¢ime. Ultrazvukové vysetieni
ledvin a mocového méchyre se doporucuje
kazdych Sest mésici. Nejméné jedenkrat za
rok by mél spinalni pacient absolvovat kom-
plexniklinickou kontrolu u urologa, laborator-
ni vysetreni vcetné funkce ledvin. Pokud paci-
ent uzivd anticholinergika, je nutna kontrola
jaternich funkci. Specializované vysetieni, jako
je urodynamika, je indikovana individualné.
Klienti zlistavaji v uzkém kontaktu se spinal-
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UROLOGICKA PECE O SPINALNIHO PACIENTA POHLEDEM REHABILITACNIHO LEKARE

nimi ambulancemi, kde je v rdmci multidisci-
plindrni péce urologicka problematika resena
adale je prohlubovana motivace k aktivnimu
pfistupu k urologické dispenzarizaci (8, 14).

Zavér

Poranéni michy jakékoliv etiologie s sebou
nese tézké nasledky fyzické i psychické. | pres
intenzivni vyzkum v dané oblasti zatim kauzaIni
|é¢ba neexistuje. Podstatnym zpUsobem se
zkvalitnila akutni péce, diagnostika i operacni
postupy. Déle jsme schopni efektivnim zplso-

5. Middleton J, Ramakrishnan K, Cameron I. Management
of the neurogenic bladder for adults with spinal cord inju-
ries. 34 ed. Chtswood, Australia: Agency for Clinical Inno-
vation 2014.

6. Zachoval R, Krhut J. Traumatické disfunkce dolnich mocovych
cest: etiologie, prevalence a klasifikace. Urol. praxi. 2007;3:94-96.
7.Krhut J. Neurourologie. Praha: Galén 2005:141 s.

8. Zachoval R, Zéalesky M, Heracek J, et al. Neurogenni dys-
funkce dolnich mocovych cest. Urol. praxi. 2004;2:73-77.

9. Vyskotova J, Krejci |, Machéckova K. Terapie ruky. Olomouc:
Univerzita Palackého v Olomouci 2021:422 s.

10. Faltynkova Z, Kfiz J. Doporucené postupy pro zachovani
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bem ovlivnit komplikace, které toto postizeni
pfindsi. Pfistup musi byt holisticky a podili se
na ném fada pomahajicich profesi. Cilem uro-
logické péce v rehabilita¢nim Ustavu je nastavit
pacienta na vyhovujici rezim a zpUsob derivace
mocového méchyrie. Takto jej predat dispenza-
rizujicimu urologovi s kompletni dokumentaci
a popisem prubéhu lé¢by i komplikaci. Ze stra-
ny klienta je nutné pfijmout zmény, ke kterym
v jeho téle doslo, a porozumét jeho novym
potiebam. Kvalita Zivota stoji v nemalé mite na
jeho aktivnim pfistupu a spolupraci.

funkce horni koncetiny u tetraplegikl. Praha: Svaz paraple-
gikli s podporou MZ CR 2006:38 s.

11. Garcia Leoni ME, Esclarin De Ruz A. Management of uri-
nary tract infection in patients with spinal cord injuries. Clin
Microbiol Infect. 2003;9(8):780-785.

12. Cardenas DD, Hooton TM. Urinary tract infection in
persons with spinal cord injury. Arch Phys Med Rehabil.
1995,76(3):272-280.

13. Prokes M. Anticholinergni léciva a kumulace jejich ne-
zadoucich Ucinkd u seniord. Med. praxi 2020;17(3):182-189.
14. Havlova K. Dysfunkce mikce u pacientd s posttraumatic-
kou misnilézi - tloha urologa. Ces Urol. 2017,21(2):129-138.
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Urologicka péce o spindlniho pacienta pohledem rehabilitacniho Iékare.
Urolog jako soucast multidisciplinarniho tymu

Urol. praxi. 2024;25(4):198-203

Bravo, vynikajici sdéleni.

V kapitole o spolupraci je revolu¢nim zpG-
sobem Fe¢eno vée podstatné: ,Ukolem uro-
loga je stanovit pfesnou diagnoézu dysfunkce
dolnich mocovych cest a doporucit adekvatni
derivaci moci a dalsi |é¢bu. Rehabilitacni tym
pak postupy realizuje a poskytuje urologo-
vizpétnou vazbu o efektivnosti dané tera-
pie, pripadné komplikacich. Cely proces je
dynamicky, vyzaduje pribézné kontroly
akonzultace.” - |épe to definovat nelze, je to
jen potieba udrzet v praxi, pfipadné do praxe
zavést, protoze zdaleka ne viem rehabilita¢-
nim pracovistim je zatim tento postup vlastni.

Predkladany ¢lanek poskytuje zakladni
informace o urologické péci pro viechny
zGcastnéné pracovniky rehabilitac¢niho ty-
mu a mél by pro né byt ,, povinnou ¢etbou”.

K nékterym pasazim ¢lanku bych si dovolil
doplnujici komentar:

Permanentni mocovy katétr (PMK)
u muzd v ¢asném obdobi po urazu (spinalni
Sok) by nemél byt zaveden déle jak 48 hodin,
poté by se mélo prejit na jinou formu derivace,
optimalné na IK (intermitentni katetrizaci).
Pokud by trvala nutnost sledovani hodinové
diurézy, i vyhled do budoucna by neumozno-
val IK, pak co nejdfive zavést epicystostomii.
U zen dlouhodobé zavedeny PMK nevadi a za-
vedeni epicystostomie je indikovano pouze
vyjimecné zjinych ddvodu (obtizné zavadéni
katétru, potize pfi sex. styku, drazdéni katétru
vyvolavajici sympatickou reakci apod.).

Léceni mocové infekce. Jedna se vzdy
o ,infekci komplikovanou” (komplikaci je neu-
rogenni postizeni). Kromé odmitnuti [é¢by ,na-
slepo” (pacient by mél byt nepretrzité bakterio-
logicky monitorovan) je tfeba volit antibiotikum
s dobrym prinikem do tkéni, s podanim mini-
malné 10-14 dni, s pfechodem na antibiotikum
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vylu¢ované prevdzné moci (Furolin, Bispetol,
Macmirol, Urifos apod.) na dalsich 10-14 dni' s na-
slednym podévanim subinhibi¢ni davky po né-
kolik dalsich tydnu. Soucasné je treba nasazeni
mocovych spasmolytik event. jejich pfechodné-
ho ¢i trvalého navyseni. Cilem tohoto postupu
je prevence recidivy infektu a umoznéni rych-
lejsi restituce vnitini hlenové vrstvy mocového
méchyre, kterd brani adherenci bakterii a jejich
prinik do hlubokych vrstev stény mocového
méchyfe. Restituci této vrstvy je mozno urychlit
podavanim vyzivovych doplnkd obsahujicich
D-mandzu, pfipadné zavedenim instila¢ni tera-
pie preparaty s kyselinou hyaluronovou.
Zavedeni PMK u infekce se musi fidit
hlavné frekvenci a objemy cévkované moci,
které jsou u mnohych pacientt pfi infekci na-
tolik narudeny, ze vyzaduji cévkovani kazdych
30min. i ¢astéji, coz je z praktického hledis-
ka nednosné a PMK je zde pIné na misté, je
vsak vhodnd jeho pravidelnd vyména po 3-5
dnech tak, aby bylo eliminovadno vytvoreni
mikrobialniho biofilmu. Pfechod na pavodni
derivaci je pak vhodny po zklidnéni méchyre,
pokud mozno jesté v antibiotické cloné.
Anticholinergni zatéz (strana 200 dole
uprostied) je ddna primarnim neurogennim
postizenim, které zahrnuje postizeni sakralni
ascendentni vétve parasympatiku (anticholi-
nergni efekt), ktera zasobuje celou levou po-
lovinu tra¢niku bez ohledu na vysi poranéni.
Cely levy tra¢nik se tedy pohybuje u viech
spindlnich pacientl vyrazné jinak nez pred
Urazem a tomuto faktu je tfeba pfizpusobit
péci o vymésovani stolice, jejimz zakladem je
dasledny prechod na vysokozbytkovou stravu,
podévéni pravidelné malé dédvky osmotickych
projimadel (Lactul6za, MgS0O,20%, Saratice
apod.) a pravidelnd evakuace stolice vysokymi
ndlevy. Pfed nasazenim anticholinergni medi-

kace z urologické indikace je pak tfeba zahdjit
duUslednou edukaci pacienta se zintenzivné-
nim viech opatfeni. Anticholinergni medi-
kace je prioritni a dostate¢né ,raciondini”
davkovani musi byt ovéfeno urodynamickym
vysetifenim. U mnohych pacientl je potieba
vysokych davek spasmolytik i jejich kombi-
naci. Péce o stolici se tomu musi pFizptliso-
bit, nikoli naopak. Pokud ne, musi se k péci
o0 mocovy méchyr zvolit invazivnéjsi metody,
které se vsak ve fazi ll, tj. rekonvalescence, ve
které se béhem pobytu v rehabilita¢nim Usta-
vu nachazi vétsina pacinetq, obtizné hledaji

a realizuji.

MUDr. Martin Sutory, CSc.

Urologické oddéleni Urazové nemocnice Brno
Klinika traumatologie LF MU, Brno
m.sutory@volny.cz

Pro zlepseni ichopovych funkci tetraple-
gikd se v indikovanych pfipadech vyuZivaji
Slachové transfery. Rekonstrukéni chirurgie
poskytuje ndhradni motorickou funkci plegic-
kym svalCim, a tim mudze zlepsit aktivni funkci
celé horni koncetiny a Uroven sobéstacnosti.
Predpokladem uspéchu je peclivé vysetieni,
vybér typu transferu, jeho realizace, a pre-
devsim nasledna rehabilitace. P¥i indikaci
k transferu slach se doporucuje obdobi, kdy
je neurologicky stav ustdlen a neni pravdépo-
dobnost dalsiho zlepseni funkce. Vyznamnou
roli pfed vykonem hraje i psychicka stabilita
a odhodléni pacienta snaset nezbytnou do-
bu diskomfort vychazejici z pooperacniho

rezimu.
prof. MUD. Igor Cizmdt. Ph.D.
IC klinika, Brno

www.icklinika.cz cizmar@icklinika.cz
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Multidisciplinarni pristup v diagnostice

a terapii nadoru ledvin

MUDr. Jindfich Kopecky, Ph.D.!, MUDv. Jiii Spaéek?, MUDr. Petr Hoffmann, Ph.D.3,
MUDr. Miroslav Podhola, Ph.D.*, MUDr. Peter Priester’, MUDr. Alzbeta Hlodakova®

'Klinika onkologie a radioterapie, LF a FN Hradec Kralové
2Urologicka klinika, LF a FN Hradec Kralové
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‘Fingerlandlv patologicky Ustav, LF a FN Hradec Kralové
*Onkologicka klinika, FN Kralovské Vinohrady, Praha

Tento prehledovy ¢lanek poskytuje komplexni pohled na diagnostiku nador( ledvin
z perspektivy jednotlivych obor(, které se diagnostikou a Ié¢bou nadorl ledvin
zabyvaji (urologové, klini¢ti onkologové, radiologové a patologové). Diskutovany
jsou strategie diagnostiky, moznosti Ié¢by a vyznam multidisciplindrniho tymu pro
optimalizaci vysledk 1é¢by pacientl s tumory ledvin mimo ledvinnou panvicku.

Klicova slova: nador ledviny, diagnostika, multidisciplindrni tym, terapie.

Multidisciplinary approach in the diagnosis and therapy of renal tumours

This review article provides a comprehensive view of diagnostics of renal tumours
from perspective of different disciplines involved in the diagnosis and treatment of
renal tumours (urologists, clinical oncologists, radiologists and pathologists). Diag-
nostic strategies, treatment options, and the importance of a multidisciplinary team
to optimize treatment outcomes for patients with renal tumors outside the renal

pelvis are discussed.

Key words: renal tumor, diagnostics, multidisciplinary team, therapy.

Uvod

Rendlni tumory zahrnuji Sirokou $kélu
patologickych stavli od benignich mas po
agresivni malignity, coz klade zna¢né naro-
ky na presnou diagnostiku a management.
Efektivni diagnostické strategie jsou klicové
pro rozliseni benignich a malignich forem,
ur¢eni stadia onemocnéni a nasledné vedeni
terapeutickych rozhodnuti. Integrace zkuse-
nosti a vysledkl z urologie, onkologie, radio-
logie a patologie je nezbytna pro zajisténi
komplexni péce.

Perspektiva urologa

Urologové stoji v prvni linii diagnostiky
a lé¢by nadord ledvin. Dostupnost a rutin-
ni vyuziti zobrazovacich metod zpUsobuje,

www.urologiepropraxi.cz

ze je v soucasné dobé vétsina nadorl led-
vin diagnostikovana jako ndhodny nalez (1).
Epidemiologické analyzy prokazuji pozitivni
trend nardstu zachytu nadord ledvin mimo
ledvinnou panvicku v ¢asnych stadiich (2).
V téchto pfipadech je pak chirurgicka l1é¢ba

prognostickym faktorem je stanoveni stagin-
gu onemocnéni a histopatologické klasifikace
(4). Se symptomatickym onemocnénim ve
smyslu tupé bolesti v bedrech, hematurie
a hmatného tumoru se setkavame predevsim
u lokalné pokrocilého nebo generalizované-
ho onemocnéni a obecné jsou méné ¢astym
nalezem. Dal$i mozné symptomy, které na-

chazime u vyssich stadii karcinomu ledviny,
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jsou varikokéla, otoky dolnich koncetin, para-
neoplastické projevy a symptomy souvisejici
s generalizaci zakladniho onemocnéni do plic,
skeletu a CNS (5).

Jakjiz bylo fe¢eno, mé pro zachyt onemoc-
nénizésadnivyznam vyuziti zobrazovacich me-
tod. Suspektni sonograficky nalez s naslednou
verifikaci pocitacovou tomografii (CT), pfipad-
né magnetickou rezonanci (MR) je vSeobecné
akceptovanym algoritmem vysetteni. O téchto
aspektech diagnostického procesu bude po-
jednano pozdéji z pohledu radiologa.

Vyssi stadia onemocnéni, nejasné nélezy
v ramci provedenych zobrazovacich vysetieni
nebo pacienti, u kterych jejich pfidruzené ko-
morbidity nedovoluji aplikovat standardni |é-
Cebné postupy, jsou pfipady pro diskuzi v ram-
ci multidisciplindrniho tymu, ktery se sklada
z urolog, radiologt, onkologli a patologd.
Cilem tohoto mezioborového setkani je urcit
nejvhodnéjsi [é¢ebnou strategii zaloZzenou na
zékladé dostupnych informaci.

Urolog hraje klicovou roli v rozhodovani
o chirurgické 1é¢bé, pricemz zvazuje opera-
bilitu nalezu, rozsah operace a techniku chi-
rurgického pristupu. Historicky byla radikalni
nefrektomie zékladem a standardem péce pfi
lé¢bé lokalizovaného rendlniho karcinomu
(RCC), avsak v soucasné dobé je trendem indi-
kovat parcialni nefrektomii, kterd je u vétsiny
lokalizovanych RCC z onkologického hlediska
rovnocennd radikalni nefrektomii (6).

Pokud je v multidisciplinarnim tymu
uc¢inéno rozhodnuti indikace cytoreduk¢-
ni nefrektomie v disledku metastatického
postizeni, planuje nasledné jeji provedeni.
Cytoredukéni nefrektomie mé za cil snizit na-
dorovou zatéz a potencialné zlepsit efektivitu
systémové terapie, coz mlze vést k lepsimu
managementu onemocnéni (7).

V kazdém pripadé urolog zvazuje nejen
technické aspekty operace, ale i celkovy zdra-
votni stav pacienta, pfitomnost komorbidit
a ocekdvané kvality Zivota po zakroku. Tento
komplexni ptistup zajistuje, ze kazdy pacient
dostane individudlné sitou [é¢bu s optimalnim
vysledkem.

Perspektiva klinického onkologa

Klinicky onkolog hraje zasadni roli v 1é¢eb-
ném procesu pacient s lokélné pokrocilymi
a generalizovanymi nédory ledvin. Jeho uko-

lem je nejen koordinace s ostatnimi specialisty
pro vytvoreni komplexniho [é¢ebného planu,
ktery mlze zahrnovat chirurgické zékroky, ra-
dioterapii, cilenou terapii nebo imunoterapii,
ale také zajisténi, ze pred invazivnim zakrokem
je pIné zndm rozsah onemocnéni.

Jednim z hlavnich ukoll onkologa v pra-
béhu diagnostického procesu je uréeni, zda
je nalez na ledviné lokalizovany, nebo zda
existuji zndmky metastatického Sifeni. Toto
rozliseni je klicové pro vybér adekvatni te-
rapie. V pfipadech, kdy je nemoc omezena
pouze na ledvinu, miiZe byt uvazovano o chi-
rurgickém zakroku s pfipadnou poopera¢ni
imunoterapii, zatimco pfitomnost metastaz
vyzaduje komplexnéjsi systémovou lécbu.
Onkolog mize na zdkladé téchto informaci
doporucit dalsi dopliujici vysetieni, jako jsou
pokrocilé zobrazovaci techniky nebo biopsie,
které umozni detailnéjsi hodnoceni nadoru
a jeho charakteristik.

V nékterych pfipadech, kde je onemocné-
ni povazovano za nizkorizikové, miize onkolog
navrhnout aktivni sledovani bez okamzité
potieby invazivnich zékrokl. Tento pfistup
je podlozen doporuc¢enimi z klinickych smér-
nic Evropské urologické spolecnosti (EAU)
a Americké onkologické spol¢enosti (NCCN)
a zohledruje celkové onkologické riziko, moz-
nosti lé¢by a komorbidity pacienta ve srovnani
s ocekdvanou délkou Zivota a chirurgickym
rizikem. V sou¢asné dobé mame udaje o sou-
vislosti mezi velikosti nadoru, histologickym
podtypem a rizikem metastazovani (8, 9, 10).
V retrospektivni analyze u vice nez 180 tisic
pacient( byla pozorovana mira metastazovani
3,6%, 13,1%, 30,3% a 45,1 % u nadorl <4,
4-<7,7-< 10 a > 10cm. Mira metastatického
potencialu je ale zavisla i na histologickém ty-
pu, kdy nejnizsi je pro chromofobni karcinom,
a naopak u sarkomatoidnich forem renélniho
karcinomu je mira metastazovani vysoka bez
ohledu na velikost tumoru (10).

Pro pacienty s omezenym onemocnénim
ledviny maze byt po konzultaci s radiologem
indikovana ablativni terapie. Tento ,3etrny”
pfistup, vyuzivajici mechanismy, jako je ,za-
hfivani” nebo ,zmrazovani” tkané, je ¢asto
vybran pro star$i pacienty s méné agresiv-
nimi formami nadord a zahrnuje techniky
zamérené na indukci apoptézy nadorovych
bunék bez poskozeni okolni zdravé tkané (11).
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Onkolog by mél zajistit, ze k ablativnimu vyko-
nu dojde pouze v pfipadé, Ze je bud' dostupna
pfesna histologicka diagndza, a nebo Ze tato
biopsie bude provedena soucasné s ablativni
technikou (12). Ackoliv ablativni pfistupy nabi-
zi vyhody v podobé niz3i invazivity a Setfeni
ledvinnych funkci, nesou i riziko opakovanych
zakrokl a moznosti lokalni progrese nebo
metastazovani (13). Rozhodnuti o pouhém
sledovani ¢i o indikaci ablativniho pfistupu
by mélo byt opét zalozeno na rozhodnuti
mezioborového tymu.

V ptipadech metastatického onemocné-
ni je rozhodnuti o cytoredukéni nefrektomii,
kterd zahrnuje odstranéni primarniho nado-
ru, zasadni. V téchto pfipadech je krucidlni,
aby byl pacient referovan do multioborové-
ho kabinetu. Hlavni debatou mezi urologem
aonkologem je, zda pfistoupit k cytoredukéni
nefrektomii. Tento postup zahrnuje odstrané-
ni primédrniho nadoru v ledving, ktery mGze
byt provadén bud jako primarni (upfrontni)
zékrok, nebo jako odlozeny (deferred) zakrok
po systémové terapii.

Historicky byla u pacient(i s metastazuji-
cim karcinomem ledviny, ktefi byli dostate¢né
zpUsobili k operaci, povazovana za standardni
metodu okamzitd cytoredukeni nefrektomie.
Toto presvédceni pochazelo predevsim z do-
by, kdy byl v [é¢bé metastatického nadoru led-
vin pouzivan interferon (14, 15). Pohled na in-
dikaci cytoreduk¢ni nefrektomie byl zménén
v éfe tyrosin kindzovych inhibitord, kdy dvé
randomizované studie, SURTIME a CARMENA,
zpochybnily ulohu okamzité cytoredukeni
nefrektomie a poukazaly na moznost prove-
deni tzv. odlozené nefrektomie (16, 17).

Tyto dvé studie naznacily, Zze podani sa-
motného multikindzového inhibitoru (suniti-
nib) nebylo inferiorni ve srovnani s nefrekto-
mii a naslednym podanim sunitinibu. Nicméné
pfi hodnoceni téchto studii je nutné vzit v tva-
huijejich nedostatky. Pfedné v pfipadé studie
SURTIME nebylo dosazeno potfebného nabo-
ru pacientll (namisto 458 pouze 99).V piipadé
studie CARMENA mohlo dojit k selek¢nimu
bias, kde pacienti, ktefi byli kandidaty k cyto-
reduk¢ni nefrektomii, nebyli pravdépodobné
zafazovani do studie.

V souvislosti s pfichodem moderni imu-
noterapie do |é¢by metastatického nadoru
ledvin se uloha cytoredukéni nefrektomie
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zménila. Je vdak nutné konstatovat, Ze mame
v soucasné dobé k dispozici pouze omezené
mnozstvi dikazd, které by umoznily urcit, kdo
by mohl byt povazovan za vhodného kandida-
ta pro cytoreduk¢ni vykon v kombinaci s mo-
derni imunoterapii. Hlavnim pfedpokladem
pro zlepseni Gc¢innosti imunoterapie po cyto-
redukéni nefrektomii spociva ve snizeni nado-
rové zatéze a snizeni poctu nadorovych bunék
potencidlné rezistentnich kimunoterapii. Mezi
dal$i mozné mechanismy patfi nepfimy vliv na
mikroprostfedi nddoru, metabolicka acid6za
zpUsobena snizenim poctu funkénich nefront
nebo snizeni antiangiogennich faktord po
nefrektomii (18).

Indikace cytoredukéni nefrektomie by
méla byt pfisné individualni, Ize ji zvazit
u pacientll ve stfedni prognostické skupiné
dle MSKCC nebo IMDC skérovaciho systému
(Tab. 1), ktefi jsou v dobrém vykonnostnim
stavu (ECOG 0 ¢ maximalné 1) a bez masivni-
ho metastatického postizeni. Upfront cytore-
dukeni nefrektomie je indikovéana v situacich,
kdy je pacient fyzicky zpUsobily podstoupit
operaci a kdy existuje vysoké ocekavani, ze
odstranéni nadoru ptinese klinicky prospéch.
Vyhodou tohoto pfistupu je rychlad redukce
nadorové hmoty, coz mlize vést ke snizeni
symptomu zpUlsobenych primarnim nadorem
a potencialni zlepseni Gcinnosti systémové
terapie po operaci diky snizeni tumorové z4-
téze. Naopak hlavni nevyhodou, pfedevsim
v piipadé u pacientu s celkové horsim stavem,
muzZe byt to, ze pacient nedostane potiebnou
systémovou terapii vcas.

V tomto komplexnim prostredi je zasadni,
aby klinicky onkolog tzce spolupracoval s ce-
lym lé¢ebnym tymem, véetné urologt a ra-
diologU, aby zajistil, Ze kazdy Ié¢ebny krok je
podlozeny nejnovéjsimi klinickymi poznatky
aindividualizovan podle specifickych potieb
pacienta. Toto interdisciplinarni Usili je klicem
k poskytovani nejlepsi mozné péce pro paci-
enty s nadory ledvin.

Perspektiva radiologa

Radiolog je dal$im klicovym ¢lenem mul-
tidisciplindrniho tymu v procesu diagnostiky
a lé¢by nadorl ledvin. Spolupracuje tzce
s urology a onkology, ktefi se na néj obraci
s zadosti o provadéni a interpretaci diagnos-
tickych zobrazovacich vysetieni. Jeho odpo-
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Tab. 1. Skdrovaci systém dle MSKCC (Memorial Sloan Kettering Cancer Center) z roku 2002 a IMDC
(International Metastatic renal cell carcinom Database Consortium) z roku 2009 pro metastaticky rendinf

karcinom
Faktor MSKCC 2002 IMDC 2009
LDH > 1,5ndsobek horni hranice normy | -
Hemoglobin < dolnf hranice normy <dolnf hranice normy
Korigované sérové kalcium >2,5mmol/l >2,5mmol/l
Karnofsky index <70% <70%

<1 rok od diagnézy do zapoceti

<1 rok od diagnézy do zapoceti

Interval ) ias . ias
systémové lécby systémové lécby

Neutrofile - nad hornflimit normy

Trombocytdza - nad hornflimit normy

Dobra prognéza:
Stiedni progndza:
Spatna prognéza:

zadny faktor
1 nebo 2 faktory
3 a vice faktord

védnosti je sprdvné nastaveni a provedeni
téchto vysetfeni, aby zajistil co nejpresnéjsi
diagnostické vysledky.

Ultrasonografie hraje dulezitou roli v po-
¢ate¢ni diagnostice nadorl ledvin, zejména
diky své dostupnosti a schopnosti identifi-
kovat rendIni masu bez pouziti ionizujiciho
zéreni. Ackoliv ultrazvuk muize poskytnout
zakladniinformace o velikosti a lokalizaci na-
doru, jeho schopnosti v hodnoceni charakte-
ru léze jsou omezené ve srovnani s CT nebo
v mensim mnozstvi indikovanych pfipadd
magneticka rezonance.

Radiolog je tim, ktery rozhoduje o technic-
kém provedeni CT vy3etfeni. Toto rozhodnuti
zavisi na potiebach specifického klinického
pfipadu. Skenovani zvolenych &asti téla je pro-
vadéno ve vice fazich, pficemz kazdy tento na-
bér dat ma vlastni opodstatnéni (19). Nativni
(nekontrastni) faze ma vysokou senzitivitu
pro zobrazeni tukové a hemoragicky zméné-
né tkané, dokaze tak odlisit angiomyolipom
¢i cysty s hemoragickym obsahem. Nativni
sken téz slouzi jako zakladni vysetieni pro
hodnoceni miry postkontrastni lozZiskové opa-
cifikace, coz je klicovy zobrazovaci parametr
v diagnostice RCC. Po intraven6znim podani
jodové kontrastni latky je skenovani prova-
déno v dedikovanych ¢asovych odstupech.
Arterialni faze dokaze zobrazit hypervasku-
larizované léze (typicky svétlobunécny RCC)
a ¢asto znacné variantni tepenné zasobeni
ledviny. Nefrograficka faze je optimalni pro
fokalni postizeni parenchymu ledviny, zhod-
noceni pfipadné naddorové zilni trombodzy a je
téz vyuzivana pro soucasné vysetfeni hrudni-
ku v rdmci stagingu. Vylu¢ovaci (exkretorickd)
faze dokaze zobrazit event. postizeni vyvod-
ného systému. Komplexni zhodnoceni vice-

/ Urol. praxi. 2024,25(4):205-209 / UROLOGIE PRO PRAXI 207

fazického CT vysetieni je zdsadnim krokem
v diagnostice i stagingu nddorového onemoc-
néni ledviny. CT je v indikovanych pfipadech
vyuzivano jako navigace pro bioptické nebo
ablativni procedury. Kombinace CT s meto-
dami nukledrni mediciny (pozitronové emisni
tomografie; PET/CT) neni v pfipadé RCC vhod-
na. Radiofarmakum je pfirozené vylu¢ovano
ledvinami a hodnoceni ptipadného tumoru
je timto faktem vyznamné limitovano. Vyuziti
této metody je mozné v nékterych pfipadech
pfi patrani po generalizaci (20).

Nejcastéjsim loziskovym nédlezem v oblasti
ledviny jsou cysty. Ke zhodnoceni jejich vy-
znamnosti a piipadného nddorového poten-
cidlu byla vytvorena Bosniakova klasifikace,
reflektujici konkrétni nélezy zobrazovacich vy-
Setfeni (predevsim CT a MR). Bosniak I a Il jsou
klasifikovany jako benigni 1éze s minimalnim
nebo zadnym rizikem malignity. Bosniak IIF
(Follow) zahrnuje nélezy s mirnym rizikem ma-
lignity, které vyzaduiji dal$i sledovani. Bosniak il
|éze maji vysokou pravdépodobnost malignity
a obvykle vyzaduji chirurgickou intervenci.
Bosniak IV znamena prakticky jistou diagnézu
se vSemi znaky pritomnosti karcinomu v cy-
stickém terénu, véetné nepravidelnych sept,
kalcifikaci a hypervaskularizované mékkotka-
fové casti; témér vzdy vyzaduji chirurgickou
intervenci (21).

V prabéhu multidisciplinarnich setkani
radiolog provadi druhé ¢teni zobrazovacich
vysetieni a hraje podstatnou roli v identifikaci
a hodnoceni vhodnych lokalit pro biopsii nebo
ablativnilécbu. Jeho expertni znalosti jsou kli-
Cové pro uréeni proveditelnosti téchto zakroki,
zvlasté v komplexnich pripadech, kde mlze
lokalizace tumoru nebo jeho vztah k okolnim
strukturdm komplikovat planovani lé¢by.
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Radiolog tedy neni pouze pasivnim vy-
konavatelem predepsanych vysetteni, ale je
nepostradatelnym ¢lenem lé¢ebného tymu,
jehoz zkusenosti a znalosti prispivaji k op-
timalni strategii |écby pro pacienta. Jeho
schopnost interpretovat komplexni obrazo-
vé informace a integrace téchto informaci do
sirsiho kontextu pacientovy péce je zasadni
pro Uspésné vysledky lécby.

Perspektiva patologa
Patolog zaujima zasadni roli v diagnostic-

kém procesu nador( ledvin, jelikoz je zodpo-

védny za definitivni histologické zhodnoceni
tkdné, coz je kli¢cové pro stanoveni vhodné
|éCebné strategie. Prace patologa zacina pfi-
jetim tkanového vzorku ziskaného biopsii,
ktery je peclivé zpracovan a vysetren, aby se

urcil typ nddoru a jeho pokrocilost (stage) (22).
Definitivni diagnostika patologem zahr-

nuje nejen potvrzeni pfitomnosti nddorové
tkadné, ale také rozliseni, zda se jednd o pri-
marninador ledvin, nebo o metastazu jiného
primarniho nadoru. Toto rozliseni je kritické,
protoze strategie lé¢by se lisi v zavislosti na
plvodu nadoru. Napfiklad l1é¢ba metastatic-
kého nadoru mdze zahrnovat systémové tera-
pie zaméfené na primarni nddorové onemoc-
néni, zatimco primarni renalni nddory mohou
byt léceny lokalné, napfiklad chirurgicky nebo
pomoci ablativnich technik.

Nékolik béznych typl renalnich nadord,
které patolog muze identifikovat, zahrnuje:
1. rendlni karcinom (RCC) - nej¢astéjsi typ

maligniho nadoru ledvin, ktery zahrnuje

nékolik podtyp, z nichz nejbéznéjsi jsou:

a) svétlobunécny RCC: nejcastéjsi typ kar-

cinomu,

b) papildrni RCC,

¢) chromofobni RCC: méné agresivnia ma

lepsi progndzu ve srovnani s jinymi typy
RCC,

2. urotelidIni karcinom — nador vychazejici
z urotelu ledvinové panvicky a mlze se
Sifit do rendlniho parenchymu,

3. onkocytom - benigni nador ledvin, ktery
je casto nerozlisitelny od RCC pouze na
zékladé zobrazovacich metod, vyzaduje
histologické potvrzeni,

4. angiomyolipom (PECom) - benigni nador,
ktery se sklada z tukové tkané, hladkych
svalovych bunék a krevnich cév.

Tab. 2. Hodnoceni nukledrniho gradu pro nddory ledvin dle ISUP/WHO (International Society of

Urological Pathology / World Health Organization)

Stupen | Popis
1 Chybéjici nebo nevyrazné bazofilni nukleoly pfi 400nasobném zvétseni
5 Viditelné a eozinofilni nukleoly pfi 400ndsobném zvétseni; viditelné, ale ne prominentni
pfi 100ndsobném zvétseni
3 Viditelné a eozinofilni nukleoly pfi 100ndsobném zvétseni
4 Extrémni nukledrni pleomorfie a/nebo vicejaderné obrovské burky a/nebo rhabdoidnf
a/nebo sarkomatoidnf diferenciace

Patolog musi kromé urceni typu rendlni-
ho karcinomu také stanovit nukledrni grade,
kdy je v soucasnosti pouzivan Ctyistupnovy
systém (Tab. 2) a déle velikost nadoru a jeho
vztah k cévam a obaliim (stage). Nadory vétsi
velikosti s vy$sim gradem a invazi do zZilniho
systému nebo okolnich struktur vyZaduji ag-
resivnéjsi [écebny piistup.

Po stanoveni typu a charakteristik nadoru
patolog interpretuje vysledky a v pfipadé nejas-
nosti je komunikuje se ¢leny multidisciplinarniho
tymu. Tato informace je zésadni pro dalsi plano-
vanilécby, protoze na jejim zékladé se rozhoduje
o nejvhodnéjsim lécebném postupu.

Prestoze patologické vysetieni je neoce-
nitelnym nastrojem pro urceni typu, stupné
a stage nadoru, je zde nékolik rizik a vyzev,
které mohou komplikovat proces stanoveni
pfesné diagndzy. Rendlni nddory mohou vy-
kazovat vyraznou histologickou heterogeni-
tu, coz znameng, ze rlizné oblasti stejného
nadoru mohou mit odlisné mikroskopické
charakteristiky (23, 24). To m{ize vést k situaci,
kde vzorek ziskany jehlovou biopsii nemusi
reprezentativné odrazet cely nddor. Napfiklad
rdzné ¢asti nddoru mohou mit rdzny jadér-
kovy grade a v jehlové biopsii mize byt za-
stizena pouze oblast s nizkym gradem. Tento
fenomén muze vést k podcenéni agresivity
nadoru, pokud vzorek biopsie neni dostatec-
né reprezentativni.

Nékteré rendlni nadory pak mohou vy-
kazovat morfologické rysy, které se shoduji
s vice nez jednim typem nadoru, coz mu-
ze komplikovat jejich klasifikaci. Pfikladem
mUze byt onkocytom, benigni nador ledvin,
ktery mikroskopicky mize vypadat velmi
podobné jako chromofobni renélni karcinom,
coz je maligni nador. Je tedy dulezité, aby si
byl patolog tohoto védom a indikoval napf.
imunohistochemicka vysetieni, kterd mohou
blize specifikovat, o jaky histologicky typ
nadoru jde.
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Limitaci pro histopatologické hodnoceni
mUze byt i nedostate¢né mnozstvi vzorku
nebo nedostate¢na fixace nadorové tkané po
odbéru. V pfipadech, kde je nddorova tkan zis-
kavana jen jehlovou biopsii, mize byt mnoz-
stvi ziskaného materidlu omezené. Toto ome-
zeni miZe ztizit mikroskopickou diagnostiku,
kdy je nutné dostate¢né mnozstvi tkané i pro
pfipadné pouziti imunohistochemie, metody
FISH apod. Nedostatek materialu m{ize omezit
moznost odpovidajici analyzy, a tim potenci-
alné vést k nepresné diagnostice.

V neposlednifadé muze byt kvalitni hod-
noceni patologem ovlivnéno nedostate¢nou
informovanosti ohledné vysetiovaného vzor-
ku. Tyto vyzvy zdlraznuji dalezitost kvality
vzorkl a spoluprace v rdmci multidisciplinar-
niho tymu. Vyména informaci mezi patology,
radiology, urology a onkology je kli¢ova pro
pfesné uréeni typu a rozsahu onemocnéni, coz
umoznuje predevsim v pfipadé hrani¢nich pii-
pad zptesnéni histopatologického vysetieni.

Patolog tedy neni jen pasivnim posky-
tovatelem informaci, ale aktivnim ¢lenem
|écebného tymu, jehoz tkoly maji pfimy do-
pad na lécebné rozhodovani a vysledky 1écby
pacientl s nadory ledvin.

Zavér

V tomto prehledovém ¢lanku jsme po-
skytli komplexni pohled na multidisciplindrni
pfistupy k diagnostice a 1é¢bé nadorl ledvin,
které ilustruji zasadni vyznam spolupréce
mezi urology, klinickymi onkology, radiolo-
gy a patology. Integrace jejich odbornych
znalosti umoznuje nejen presnéjsi diagnos-
tiku, ale také efektivnéjsi a cilenéjsi lécebné
strategie.

Jak bylo ilustrovano, multidisciplinarni
pFistup nejen zvysuje pravdépodobnost
Uspésné lécby, ale také umoznuje vyuziti
nejnovéjsich technologii a terapeutickych
metod, ¢imz se zvysuje celkova kvalita péce

www.urologiepropraxi.cz


https://www.urologiepropraxi.cz/

o pacienty. Tato spoluprace je zésadni pro
navigaci slozitymi rozhodnutimi spojenymi
s chirurgickymi zdkroky, radioterapii, cilenou
terapii aimunoterapii, které jsou adaptovény
na individudini potreby kazdého pacienta.
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Kolektiv autor(i v prehledovém ¢lanku zmi-
fuje nezbytnost multidisciplindrniho pfistupu
u patologickych expanzi ledviny, ktery je pro
zajisténi optimalni diagnostiky a l1é¢by téchto
v CR velmi ¢astych urologickych nadord vel-
mi dulezity. Naprostou vétsinu lozisek ledvin
v soucasnosti zjistime nahodné pfi sonogra-
fickém nebo CT vysetieni. Urolog je nejcastéji
prvnim kontaktem pacienta s lékafem, ktery
urcuje smér dalsiho vysetfovani nebo samotné
lé¢by. Z historicky jediné moznosti oteviené
nefrektomie u jakychkoliv operabilnich nadora
jsme se posunuli k ¢asto slozitym resekénim

vykonlim za pouziti miniinvazivnich metod.
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ZkuSenosti operatéra a zazemi urologického
centra s velkym poctem vykon0 minimalizuji
riziko komplikaci a zvysuji pravdépodobnost
na zachovani orgdnu. Moznost vyuziti novych
diagnostickych metod (kontrastni ultrazvuk,
magneticka rezonance) vyzaduje pfitomnost
radiologa v multidisciplinarnim tymu. Mozna
s pfichodem novych, pro svétlobuné¢ny karci-
nom specifickych radiofarmak, mizeme také
Cekat zapojeni specialistti z nuklearni mediciny.
Onkologicka [é¢ba se také od dob interleukin(i
a interferonu zasadné zménila a kazdy rok se
objevuji nové preparaty na poli imunoterapie
nebo malych molekul, jejich kombinace a ne-
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ustale se rozsifujici indikace. Uloha patologa
je nezbytna v typizaci a stanoveni lokalniho
rozsahu a diferenciace tumoru. K doplnéni
tymu bychom mohli pfizvat také intervenc-
ni radiology, radia¢ni onkology a odborniky
z geriatrie, nutricionisty, specializované sestry
a fadu dalSich. Multidisciplinarnim tymem by
mél , projit” kazdy pacient s jakymkoli suspekt-
nim loziskem jiz na ,obycejném” kontrastnim
CT vysetreni.
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Ambulantni parenteralni antibioticka lécba

v urologii: indikace a perspektivy

MUDr. Marek Stefan, MBA
Klinika infek¢nich nemoci a cestovni mediciny 2. LF UK a FN Motol, Praha

Prehledovy ¢lanek se zabyva problematikou OPAT (Outpatient Parenteral Antibiotics
Therapy, ambulantni parenterélni antibioticka terapie) v urologii. OPAT je lé¢ebnd
modalita, kterd umoznuje intravendzni podavani antibiotik vambulantnim prostredi.
Urologie je jednim z obor(, ve kterém je mozné OPAT vyuzivat, nej¢astéji k 1écbé in-
fekciledvin a mocovych cest zplsobenych multirezistentnimi bakteriemi (napt. kmeny
s produkci ESBL) u pacient(, jejichz zdravotni stav nevyzaduje hospitalizaci. OPAT Ize
realizovat nékolika moznymi zpUsoby: podavani antibiotik s dlouhym polo¢asem ucin-
ku (ceftriaxon, ertapenem, gentamicin a amikacin) jednou denné v ambulanci nebo
aplikace rznych antibiotik kontinualné pomoci elastomerického infuzoru. V zahranici
je rozsiteno také poskytovani OPAT v domacim prostfedi, nejcastéji sestrami domaci
péce nebo dokonce zaskolenymi pacienty i jejich pfibuznymi.

Kli¢ova slova: OPAT, antibiotika, infekce mocovych cest, ambulantni terapie, multi-
rezistentni bakterie.

Ambulatory parenteral antibiotic therapy in urology:
innovations and perspectives

The review article addresses the issues of outpatient parenteral antibiotic therapy
(OPAT) in urology. OPAT is a treatment modality that allows intravenous administration
of antibiotics in an outpatient setting. Urology is one of the fields where OPAT can be
utilized, most commonly to treat urinary tract infections caused by multidrug-resis-
tant bacteria (e.g., ESBL-producing strains) in patients whose health condition does
not require hospitalization. OPAT can be implemented in several ways: administering
long-acting antibiotics (ceftriaxone, ertapenem, gentamicin, and amikacin) once daily
at the clinic or the application of various antibiotics continuously using an elastomeric
pump. Abroad, it is also common to provide OPAT at home, most often by home care
nurses or even by trained patients or their relatives.

Key words: OPAT, antibiotics, urinary tract infections, outpatient therapy, multidrug-
-resistant bacteria.

Uvod

Systémové podévani antibiotik se déli na
parenteralni a peroralni aplikaci. Parenteralni
antibiotickou terapii Ize dale rozdélit na intra-
muskuldrni a intravendzni. Intramuskularné
se v praxi podavaji pouze depotni peniciliny
(prokain penicilin G a benzathin penicilin G),
napfiklad v [é¢bé streptokokovych infekci
nebo lues. Intravendzni aplikace antibiotik je
mnohem ¢astéjsi a indikuje se typicky u hospi-
talizovanych pacientl s tézkymi nebo stredné

zavaznymi bakteridlnimi infekcemi. Peroralni
aplikace antibiotik je doménou ambulantni
péce, popfipadé se vyuziva jako tzv. step-down
k doléceni hospitalizovanych pacientd, ktefi
byliinicidlné 1é¢eni intravendznimi antibiotiky.

U nékterych pacientt je vsak indikovano
intravendzni podavani antibiotik ambulantné.
Nejdllezitéjsi indikaci jsou situace, kdy neni
k dispozici peroralni forma antibiotika, a to
vzhledem k rezistenci daného bakteridlni-
ho kmene. Mezi dal$i méné casté indikace
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patfi preference pacienta pokracovat v lé¢-
bé ambulantné, nutnost uvolnéni [Gzkové
kapacity nebo nefunkéni gastrointestinalni
trakt znemoznujici peroralni 1é¢bu. Zasadnim
predpokladem ambulantni 1é¢by parenteral-
nimi antibiotiky je klinicka stabilita pacienta.
Ambulantni parenterdlni 1é¢ba antibiotiky je
poskytovana v ambulancich nebo staciona-
fich, pfipadné formou domaci péce (1).

Pro ambulantni parenteralni antibiotickou
terapii se pouziva anglicky akronym OPAT
(Outpatient Parenteral Antibiotic Therapy). OPAT
se zacal pouzivat ve druhé poloviné 20. stole-
ti v USA pro léc¢bu respiracnich infekci u déti
s cystickou fibrézou (2). Postupné se jeho in-
dikace rozsifily na Sirokou plejadu rdznych in-
fekci (infekce ledvin a mocovych cest, infekce
kaze a mékkych tkani, infekéni endokarditida,
mozkovy absces, infekce kostia kloub(, lymeska
boreliéza a mnohé dalsi). V soucasnosti je OPAT
vyuzivan v fadé daldich zemi, véetné Velké
Britanie a nékterych stat(i EU (3, 4). Také v Ceské
republice vznikla pracovisté OPAT, a to v ramci
infek¢nich klinik nebo oddéleni (5). V roce 2023
byl na toto téma publikovan doporuceny postup
Spole¢nosti infekéniho lékaistvi CLS JEP (1).

Organizace OPAT

OPAT se nejcastéji realizuje vambulancine-
bo ve staciondfi, nejcastéji aplikaci antibiotika
s dlouhym polo¢asem tcinku jednou za 24 ho-
din v kréatké intravenozni infuzi. Dal$i moznosti
(unds zatim nevyuzivanou) je podani antibiotika
kontinudlni infuzi pomoci tzv. elastomerické
pumpy. Jedna se o specialni infuzni zatizeni,
které na zakladé fyzikalniho smrstovani (bez
nutnosti elektrické energie) kontinualné apli-
kuje pacientovi antibiotikum. Elastomericka
pumpa je prenosna a pacienta v podstaté ne-
omezuje v béznych ¢innostech. Pumpa se naplni
antibiotikem v |ékarné za sterilnich podminek
a pacientovi se vyménuje v ambulanci jednou
za 24 hodin. Obé modality (tedy kratkodoba
infuze nebo kontinualni podavani pumpou) Ize
provadét i v domacim prostredi, ale v nasich
podminkdach zatim tato moznost standardné
vyuzivana neni. Zminéné organizani moznosti
jsou prehledné zobrazeny v tabulce 1.

Pacient |é¢eny v OPAT musi splfovat né-
kolik podminek. Jeho klinicky stav musi byt
natolik stabilni, Ze umozriuje ambulantnilécbu.

Samoziejmosti je souhlas pacienta s 1é¢bou
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v OPAT. Idedlni je existence dobrého socidlniho
zazemi a moznost denniho spolehlivého trans-
portu do zdravotnického zafizeni. Nezbytny
je kvalitni Zilni vstup. Pro kratkodobou lé¢bu
Ize vyuzit periferni zilni katétr, u delsi 1é¢by se
nebo periferné zavedeny centralni Zilni katétr
(PICC, Peripherally Inserted Central Catheter).

Pro poskytovani OPAT je tfeba vytvorit
potiebné persondlni a materidlni podmin-
ky. V soucasnosti jsou v CR pracovisté OPAT
zfizovana hlavné na ambulancich infekénich
oddéleni nebo infek¢nich klinik. Zdravotnické
zarizeni ustanovi OPAT tym, ktery zahrnuje
|ékare se specializaci ¢i zajmem o l1é¢bu infekci
(nejcastéji se jedna o infektologa, ale maze jit
o lékare jiné specializace). V tymu jsou dale
zdravotni sestry, které museji byt fadné pro-
Skoleny (v¢etné praktickych dovednosti pfi
venepunkci, kanylaci a péci o nitrozilni vstupy,
fedenialergickych ajinych nezddoucich reakci
a v edukaci pacienta). Vhodna je spoluprace
s klinickym mikrobiologem, klinickym farma-
ceutem a Ustavnim lékarnikem. OPAT tym je
v Uzkém kontaktu s lékafi, ktefi identifikuji pa-
cienty vhodné k OPAT.

U kazdého pacienta musi byt stanove-
no, ktery Iékar je za jeho Ié¢bu zodpovédny,
fesi pfipadné komplikace a lé¢bu ukoncuje
a vyhodnocuje. OPAT tym musi mit zajisténu
nepfretrzitou dostupnost Iékare pro feseni ne-
zadoucich reakci. Soucasti postupu je edukace
a pouceni pacienta o pfinosech a rizicich OPAT,
potencidlnich vedlejsich komplikacich. Pacient
s |[é¢bou podepisuje informovany souhlas.

Lékar indikujici OPAT stanovi [é¢ebny plan
(cil, formu a délku Iécby) a terminy kontrol.
Pacient Ié¢eny OPAT by mél byt vysetien Iéka-
fem zpravidla jednou tydné, vtomto intervalu se
také doporucuje provedenilaboratornich testt
(krevni obraz s rozpoctem leukocytd, C-reaktivni
protein, renalni a jaterni testy). Velmi dllezité
je precizni vedeni zdravotnické dokumentace
a komunikace s I1ékafem, ktery pacienta OPAT
tymu odeslal a s praktickym lékarem.

OPAT tym by mél pravidelné vyhodnoco-
vat kvalitu poskytované sluzby, dosazenou

Tab. 1. Organizace OPAT v CR

miru vyléceni, vyskyt nezadoucich lékovych
reakci, komplikaci spojenych s nitrozilnimi
vstupy, podil infekci spojenych s poskytova-
nim zdravotni péce (napf. bakteremii, klostri-
diovych infekci), potfebu nepldnované zmény
antiinfektiva, zhorseni |é¢ené infekce, podil
rehospitalizaci, spokojenost pacient( (1).

OPAT v urologii

OPAT ma potencial pro lé¢bu infekci ledvin
amocovych cest (6). Prakticky se jedna zejména
o lé¢bu infekci vyvolanych multirezistentnimi
kmeny bakterii, napt. s produkci beta-lakta-
maz s rozsitenym spektrem (ESBL, Extended
Spectrum Beta-Lactamases) nebo karbapene-
maz (CPE, Carbapenemase-Producing Bacteria).
V téchto pfipadech se pouzivaji antibiotika
sdlouhym polo¢asem poddavana jednou denné
(ertapenem u kmen0 s produkci ESBL, amikacin
nebo gentamicin u kment s produkci ESBL
a u nékterych kment s produkci beta-lakta-
maz) (7, 8,9). Méné castou indikaci muze byt
ambulantni 1é¢ba pyelonefritidy u pacient(,
ktefi nemU0zou byt z rGznych dlivodi hospita-
lizovani (napf. negativni reverz s hospitalizaci).
Zde se vyuziva ceftriaxon (u standardné citli-
vych kmend) nebo ertapenem (u kmena s pro-
dukci ESBL). Aminoglykosidy v monoterapii se
standardné k [é¢bé pyelonefritidy nepodavaji,
ackoliv nékteré doporucené postupy jejich po-
uziti pfipoustéji (10).

Na tomto misté je vhodné pfipomenout, ze
nékteré multirezistentni kmeny bakterii mohou
byt citlivé na v CR nové dostupna peroralni
antibiotika s relativné sirokym spektrem tcinku
(fosfomycin a pivmecilinam). Tato antibiotika
jsou vétsinou preferovéna oproti vyse uve-
denym parenteralnim antibiotiklim, protoze
perordlni |é¢ba je levnéjsi a s mensim rizikem
nezadoucich ucinku. To plati zvlasté pro relativ-
né nezdvazné infekce, jako je cystitida. K 1é¢bé
pyelonefritidy vSak fosfomycin ani pivmecili-
nam pouzit nelze. Podobné nenijejich indikace
vhodna ujinych zavaznéji probihajicich infekci
mocovych cest, kde je potieba vyznamnéjsiho
priniku antibiotik do tkani nebo biofilmu (litia-
za, pfitomnost ciziho materialu atd.).

Zpusob aplikace

Ambulance/stacionar

Domaci prostredi

Infuze jednou denné Ano

V CR zatim vyjime¢né

V CR zatim ne

Elastomerickd pumpa

V CR zatim ne
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Nejcastéjsi multirezistentni
bakterialni pivodci infekci
mocovych cest

Kromé typickych bakterii se standardni
citlivosti na antibiotika (napt. enterobakterie,
Enterococcus faecalis, Staphylococcus saprophy-
ticus) se v etiologii uroinfekci stale ¢astéji uplat-
nuji multirezistentni (dominantné gramnega-
tivni) bakteridlni kmeny. Zatim se jedna hlavné
o problematiku nozokomialnich infekci, ale
zvysuje se i podil téchto kmenU u pacientt
s komunitnimi uroinfekcemi, popfipadé uam-
bulantnich pacientd, ktefi jsou v ¢astém kon-
taktu se zdravotnickym systémem (healthcare
associated infections). V tabulce 2 jsou uvedeny
vybrané multirezistentni bakterie, které mohou
zpUsobovat uroinfekce a moznosti jejich anti-
biotické lécby v OPAT.

Antibiotika pouzivana
v rdamci OPAT

Ceftriaxon

Ceftriaxon je cefalosporin 3. generace
s U¢inkem na fadu gramnegativnich a gram-
pozitivnich bakterii. Neplsobi na enterokoky
ani anaerobni bakterie. Ceftriaxon neucinkuje
na pseudomonady ani na bakteridlni kmeny
produkujici ESBL nebo karbapenemazy. Jeho
vyhodou je dlouhy polocas, ktery umoziuje
podani jednou denné. Typicka davka pro do-
spélého je 2gi.v. kazdych 24 hodin.

Ertapenem

Ertapenem je karbapenem s dlouhym po-
lo¢asem ucinku. Oproti meropenemu a imi-
penemu ma uzsi spektrum (neucinkuje na
pseudomonady), ale jeho vyhodou je moznost
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Tab. 2. Vbrani multirezistentni pivodci uroinfekci a moZnosti ATB lécby v OPAT

Bakterie

Antibiotika (OPAT)

Enterobakterie' s produkci ESBL

Ertapenem?, amikacin®, gentamicin*

Enterobakterie’ s produkci karbapeneméz

Amikacin®, gentamicin*

Pseudomonas aeruginosa

Amikacin®, gentamicin*

Acinetobacter baumannii

Amikacin®, gentamicin*

'naptf: E. coli, K. pneumoniae, E. clocae, P. mirabilis, M. morganii, 2vsechny kmeny, *vétsina kmend, *nékteré kmeny

podani jednou denné. Pisobi na fadu gramne-
gativnich bakterii, véetné kmen( produkujicich
ESBL (ale nikoliv karbapenemazy). Typické dav-
ka pro dospélého je 1gi.v. kazdych 24 hodin.

Gentamicin

Gentamicin je aminoglykosidové antibio-
tikum s U¢inkem na gramnegativni bakterie,
vcetné nékterych kmend pseudomonéad a en-
terobakterii s produkci ESBL a karbapene-
maz. Jeho vyhodou je Siroké spektrum ucinku
a vysokd koncentrace v mo¢i. Nevyhodou je
riziko nefrotoxicity a ototoxicity. Béhem lécby
gentamicinem je nutné monitorovat jeho hla-
diny (pfed podanim dalsi dévky, tzv. trough)
za Ucelem Upravy davky a minimalizace ne-
zadoucich Ucink(, a to ideédlné ve spolupraci
s klinickym farmaceutem. Typicka davka pro
dospélého je 3-5mg/kg i.v. kazdych 24 hodin.

Amikacin

Oproti gentamicinu md amikacin mirné Sirsi
spektrum Ucinku, takze mlze ucinkovat i na
nékteré bakteridlni kmeny rezistentni ke genta-
micinu. Jinak pro néj plati to samé, co je uvedeno
vyse uamikacinu. Typicka davka amikacinu pro
dospélého je 15mg/kgi.v. kazdych 24 hodin.

Ostatni antibiotika
Néktera antibiotika maji potencidl pro
kontinualni aplikaci pomoci elastomerické
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pumpy. Podminkou tohoto zplisobu podani je
stabilita vzniklého roztoku, aby antibiotikum
Ucinkovalo po celou dobu 24hodinového in-
tervalu podani. Jak bylo uvedeno vyse, neni
tato modalita zatim v CR vyuzivana, ale na za-
vedeni se pracuje. Mezi antibiotika podavana
kontinualné v OPAT patii napfiklad oxacilin,
cefazolin, piperacilin-tazobaktam, ceftazidim
a cefepim (11). V urologii vsak maji praktic-
ky vyznam hlavné vyse uvedend antibiotika
s dlouhym poloc¢asem ucinku (ceftriaxon, er-
tapenem a aminoglykosidy), ktera se podévaji
jednou denné kratkodobou infuzi, tedy nikoli

elastomerickou pumpou.

Zavér

OPAT umoznuje ambulantni 1é¢bu stabil-
nich pacientd s infekcemi, u nichz jsou indi-
kovéna intravendzni antibiotika. OPAT je moz-
né vyuzivat i v urologii k [é¢bé infekci ledvin
a mocovych cest, zejména téch zplsobenych
multirezistentnimi bakterialnimi kmeny. Tim je
mozno u nékterych pacientd zkratit hospitali-
zaci a u jinych zahajit [é¢bu pfimo ambulantné
bez nutnosti hospitalizace. K |é¢bé uroinfekci
se v OPAT pouziva zejména ceftriaxon, erta-
penem, gentamicin a amikacin. V blizké bu-
doucnosti bude mozné i v CR podavat néktera
antibiotika kontinuaIni elastomerickou infuzi.
Dal3im potencidlnim vyuZitim je aplikace OPAT
v domacim prostredi.
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PROBLEMATIKA KLINICKE APLIKACE TEKUTE BIOPSIE V UROONKOLOGII

Problematika klinické aplikace tekuté biopsie

v uroonkologii

MUDr. Aneta Rozsypalova
Onkologicka klinika 1. LF UK a FTN, Praha

Tekutd biopsie predstavuje novou nadéjnou moznost v diagnostice, monitoraci
pribéhu onemocnéni a ¢asné detekci relapsu. Velkou vyhodou je jeji miniinvazivita,
moznost ¢astého opakovani, a tim monitorace onemocnéni v redlném case. V tomto
¢lanku budou shrnuty dosavadni vysledky jejiho pouziti u urologickych nadord.

Klicova slova: tekutd biopsie, volna cirkulujici DNA, cirkulujici nddorové bunky, kar-
cinom prostaty, karcinom mocového méchyre, renalni karcinom, testikularni nddory.

Clinical application of liquid biopsy in uro-oncology

The liquid biopsy is a new promising option in diagnosis, monitoring during the treat-
ment and early detection of relapse. A big advantage of liquid biopsy is its mini-invasi-
vity, the possibility of frequent repetition and thus real-time monitoring of the disease.
This article summarizes the current results of liquid biopsy in urological malignancies.

Key words: liquid biopsy, free circulating DNA, circulating tumor cells, prostate cancer,

bladder cancer, renal carcinoma, testicular tumors.

Tekuta biopsie (Liquid biopsy)

Tekutd biopsie pfedstavuje novou moz-
nost detekce nadorového onemocnéni.
Jedna se o zpUsob, jak detekovat nadorové
biomarkery ve snadno dostupnych télnich
tekutinach - krev, mog¢, sliny, mozkomisni
mok atd. Své vyuziti by mohla najit ve scree-
ningu nadorovych onemocnéni, v ¢asné de-
tekci, diagnostice, monitorovani odpovédi
na lé¢bu, stanoveni prognostickych markerd,
pfedpovédi senzitivity na lé¢buiv ¢asné de-
tekci relapsu onemocnéni, zndzornéno na
obrazku 1 (1).

Hlavni vyhodou oproti klasické tkanové
biopsii je miniinvazivni pfistup. Odbér je snad-
no opakovatelny, takZe ho Ize provadét i ¢as-
t&ji a bez vétsi zatéze pro pacienta. Umoznuje
tak monitorovat onemocnéniv redlném case.
Zaroven lépe reprezentuje heterogenitu na-
doru a poskytuje nam informace nejen o pri-
marnim nadoru, ale i metastazach v pfipadé
diseminovaného onemocnéni (2).

Nejcastéjsim materidlem pro tekutou
biopsii je periferni krev. Vysetieni se provadi
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prevazné z krevni plazmy. Doporucuje se od-
bér alespori 10ml krve, coz odpovida priblizné
4ml plazmy. Odbér krve se provadi do EDTA
zkumavky. Nésleduje centrifugace a odbér
plazmy s jejim okamzitym zmrazenim, nej-
pozdéji do 1 hodiny od odbéru. Provedeni
vysetieni ze séra je mozné, ale je zatizeno
rizikem zfedéni bezbunécné DNA lyzou bilych
krvinek, a tim snizenim citlivosti vySetfeni (3).

U urologickych naddort je dal$im moznym
zdrojem pro analyzu nadorovych biomarkera
moc¢. Hlavnim problémem se zprvu zdala niz-
ka senzitivita a specificita, a proto i u nador(
mocového méchyre byla ve studiich vyuzi-
vana prevazné krevni plazma. V poslednich
nékolika letech doslo ale ke znacnému posunu
a své misto by vysetreni biomarker v moci
mohlo najit uz v ¢asnych stadiich karcinomi
mocového méchyre neinvadujicich do sva-
loviny. Ufadem pro kontrolu potravin a lé¢iv,
vladni agenturou Spojenych statt americkych
(Food and Drug Administration, FDA) je v dia-
gnostice a sledovani pacient( s karcinomem

mocového méchyre schvéleno Sest eseji k vy-
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Setfeni biomarkerd v moci (4). Tyto eseje vyu-
zivaji rdznych technik — ELISA (Enzyme-Linked
ImmunoSorbent Assay), FISH (Fluorescence in
situ hybridization) nebo monoklonalnich pro-
tilatek. Jednd se napf. o proteiny jaderné mat-
rix NMP22 (nuclear matrix proteins), coz jsou
non-chromatinové struktury, které se uplat-
nuji v replikaci DNA a genové expresi, regu-
luji distribuci chromatinu do dcefinych bunék
a jejich hladiny jsou za normélnich okolnosti
velmi nizké. U urotelovych nadort byla proka-
zéna zvysena hladina NMP22 (4). Dale jsou to
metody zamérené na detekci faktoru H, ktery
je dalezity v procesu aktivace komplementu.
Velice podobny protein H produkuji i buriky
karcinomu mocového méchyre. K jeho detekci
se vyuzivaji tzv. BTA eseje (Bladder tumour
antigen assays) (4). Dale jmenujme jesté
UroVysion k detekci pfitomnosti aneuploidie
chromozomu 3,7 a 17 a ztraté genu p16 v lo-
kusu 9p21 nebo Immunocyt/Ucyt +Test, ktery
stanovuje pomoci monoklonalnich protilatek
karcinoembryonalni antigen (CEA) a sulfato-
vané mucinové glykoproteiny z exfoliovanych
bunék nadoru moc¢ového méchyre (4).

V ramci tekuté biopsie Ize stanovit nékolik
marker(. Jedna se o izolaci volné cirkulujici na-
dorové DNA (circulating tumor DNA, ctDNA)
a mikroRNA (miRNA), cirkulujicich nddorovych
bunék (circulating tumor cells, CTC) a exozo-
malni mRNA.

Tekutd biopsie umoziuje detekovat na-
dorové biomarkery ve snadno dostupnych
télnich tekutinach. Své vyuziti by mohla najit
ve screeningu nadorovych onemocnéni, dia-
gnostice, monitorovani odpovédi na lé¢bu,
stanoveni prognostickych markerd i v ¢asné
detekci relapsu (5).

Cirkulujici nadorové burky (CTC)

Cirkulujici nddorové bunky predstavuji
bunky, které se uvolnily z primarniho nddoru
nebo metastazy do krevniho obéhu. Aby tyto
bunky byly schopné prezit v krevnim obéhu,
musi dojit ke ztraté jejich epitelovych znaka
a tyto buriky musi ziskat vlastnosti mezen-
chymovych bunék (2). K tomu dochazi v pro-
cesu epitelomezenchymadlni tranzice (EMT),
ktery usnadnuje metastatické sifeni nadoru
a také umoznuje bunkam uniknout apopté-
ze, senescenci i imunitnim bunkam. Jedinou

dosud validovanou metodou schvalenou FDA
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Obr. 1. Tekutd biopsie umoZriuje detekovat nddorové biomarkery ve snadno dostupnych télnich te-
kutindch; své vyuziti by mohla najit ve screeningu nddorovych onemocnéni, diagnostice, monitorovdn{
odpoveédi na lécbu, stanoveni prognostickych markerd i v asné detekci relapsu (5)
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k detekci CTC je CellSearch. V rdmci této me-
tody jsou pocitany pouze viabilni nddorové
buriky. Fragmenty bunék, nekrotické bunky
a bezjaderné elementy se nezapocitavaji.
Vysledkem je pocet takovych bunék v 7,5ml
krve. S ohledem na uziti takto malého vzor-
ku je toto vysetieni zatizeno relativné malou
senzitivitou. O pfekonani tohoto problému
se snazi Cellcolector, ktery spociva v izolaci
CTC in vivo z mnohem vétsiho krevniho ob-
jemu s aplikaci antiEpCam protilatek, které
umoznuji odlidit viabilni a apoptotické CTC
(EPISPOT - The epithelial immuno spot).
Problémem v tomto pFipadé muze byt fakt,
ze detekci uniknou buriky, které prosly EMT,
tyto bunky jsou ale zéroven i agresivné;si (2).

Vysetieni CTC mlze mit prognosticky
vyznam, muze byt i ukazatelem rezistence

na lécbu.

Volna cirkulujici DNA (cfDNA)
Volna cirkulujici DNA pfedstavuje frag-
menty mimobunécné DNA, které se pfirozené
uvolnuji do krve béhem apoptézy a nekrozy
bunék. Nizké koncentrace cfDNA jsou tedy
v krvi pfitomné fyziologicky (10-100 ng/ml)
a jsou pomérné rychle odbouréavany jatry,
ledvinami, ptipadné slezinou (1). V pfipadé
patologickych stav(, jako jsou zanét nebo na-
dorova onemocnéni, je cfDNA detekovatelna
v mnohem vyssich koncentracich. Nadorové
specificka volna DNA (ctDNA) se do obéhu
uvolriuje nekrézou nadorovych bunék a veli-

kost fragment( je vétsi nez 180 bp, jedna se te-

13-217 /

@ cTC

MONITORING

@)

/\\\\5 1

~

dy o velké fragmenty DNA, které casto vytvari

komplexy. Tyto fragmenty mohou byt deteko-
vany pomoci polymerazové fetézové reakce
(PCR) (1). Jelikoz se tyto fragmenty uvolnuji
ze vsech nadorovych lozZisek, poskytuji ndm
komplexni informaci o primarnim nadoru
i metastdzach a predstavuji tak kompletni
genetické portfolio. Vyrazné zvyseni ctDNA je
pfitomné predevsim u pacientl s pokrocilym
onkologickym onemocnénim, s generalizaci.
Hladiny ctDNA umoznuji kontinualné mo-
nitorovat stav onemocnéni, jeho odpovéd
na probihajici [é¢bu (snizeni ctDNA - dobra
odpovéd na lécbu; pretrvavajici vysoké hla-
diny ctDNA - rezistence na lé¢bu se Spatnou
prognézou), umoznuje sledovat minimalni
rezidudlni chorobu, detekovat relaps onemoc-
néni a ¢asné zahdjit [é¢bu (2).

Exozomdalni mRNA

Exozémy jsou drobné membranou ohra-
nic¢ené vacky, které jsou burikami uvolfovany
do extraceluldrniho prostoru. Jedna se o na-
nocastice o velikosti 30-150 nm, které zpro-
stfedkovavaji mezibunécnou komunikaci, a je
prokazano, Ze maji svou Ulohu i v onkogenezi
a progresi nadorovych onemocnéni. Obsahem
téchto vezikul jsou specifické proteiny, lipidy
a také mesengerové mRNA a microRNA (2).
Pravé jejich pfitomnost v rlznych télnich te-
kutindch z nich déla potencialni zdroj nado-
rovych biomarkerd a exozomy se v minulych
nékolika letech staly jednim z hlavnich cild
v tekuté biopsii u rdiznych druhd nadorovych
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onemocnéni véetné nadorl mocového mé-
chyfe a prostaty (2).

Vyuziti tekuté biopsie
v uroonkologii

Urologické malignity predstavuji v rdmci
Ceské republiky jedny z nej¢astéjsich malignit.
U muzl je karcinom prostaty na prvni pficce
incidence onkologickych onemocnéni (po ne-
melanomovych koznich nadorech). Nadoriim
mocového méchyre patii paté misto hned za
nadory ledvin. A jsou to pravé nadory ledvin,
vjejichz incidenci opakované Ceska republika
obsazuje celosvétové prvenstvi. Ponékud stra-
nou se zdaji byt testikularni tumory, které tvofi
neceld 2% nadorl v muzské populaci, ale je
zapotiebi zddraznit, Ze se jedna o nejcastéjsi
solidni nddorové onemocnéni mladych muz
ve véku 18-40 let a soucasné jde i o nejc¢astéjsi
pficinu Umrti na solidni malignitu v tomto vé-
ku. U zen se nadory ledvin nachéazi na sedmém
misté a nddory mocového méchyie na misté
tfinactém (6).

V diagnostice téchto onemocnéni se uplat-
Auji zejména zobrazovaci metody v podobé
sonografického vysetieni (UZ) a pocitacové
tomografie (CT), k definitivnimu stanoveni
diagnodzy je nezbytnd histologicka verifikace.
Napomocné mohou byt nddorové markery
stanovené v krvi. Dominantni postaveni téch-
to marker( je v diagnostice a monitorovani
onemocnéni u karcinomu prostaty — prostatic-
ky specificky antigen (PSA) a u testikularnich
tumor( - alfa fetoprotein (AFP), laktat dehyd-
rogendza (LD) a beta podjednotka lidského
choriogonadotropinu (betaHCG). U nadora
ledvin a moc¢ového méchyfe v sou¢asnosti ob-
dobné nadorové markery nejsou k dispozici.

Moznost provedeni tekuté biopsie z krve
pfipadné zmodi a jeji vyuziti zejména v moni-
toraci pribéhu onemocnéni a ¢asné diagnos-
tiky relapsu je lakavou predstavou i na poli
urologickych malignit. V nasledujicim textu
se pokusime zmapovat, jaké jsou perspektivy
vyuziti tekuté biopsie napfi¢ urologickymi
nadory.

Karcinom prostaty (C61)

Tekutd biopsie by v pfipadé karcinomu
prostaty mohla predstavovat uzite¢ny do-
plnék k jiz zavedenym diagnostickym me-
todam, ale i v monitorovani metastatického

www.urologiepropraxi.cz

ZPOMEZIi UROLOGIE (

PROBLEMATIKA KLINICKE APLIKACE TEKUTE BIOPSIE V UROONKOLOGII

onemocnéni. Uskalim vyuziti PSA v primodi-
agnostice je, ze PSA muze byt zvySenizne-
nadorovych pficin (benigni hyperplazie pro-
staty, zanét prostaty). V rdznych studiich bylo
zjisténo, ze cfDNA je vyrazné vyssi u pacientd
s karcinomem prostaty ve srovnani s paci-
enty s benigni hyperplazii i zdravymi kon-
trolami. Se senzitivitou az 80% a specifici-
tou kolem 82 % se muze jednat o potencialni
diagnosticky biomarker (2, 7). Ve studiich
faze lll béhem let 2014-2016 byla prokéza-
na korelace mezi vzestupem hladiny CTC
u kastra¢né rezistentniho karcinomu prostaty
a horsi prognézou (8, 9). Prediktivni hodnota
vzestupu CTC se prokazala také u pacientt
s metastatickym karcinomem prostaty |é-
¢enych docetaxelem a abirateronem (7, 10).
Dulezitou zménou typickou pro nadorové
bunky je methylace tumor-asociovanych ge-
nl. Tyto zmény mohou iniciovat i progresi
onemocnéni a methyla¢ni status mlze byt
stanoven pravé v cfDNA. V rdmci karcinomu
prostaty byly detekované hypermethyla¢ni
zmény gend RASSF1, GSTP1 and RARB2, ve
srovnani se zdravymi kontrolami (11). Pokles
hladiny methylovaného GSTP1 u pacienttd
s karcinomem prostaty lé¢enych chemo-
terapii by mohl byt prediktorem odpové-
di na lé¢bu (12). Elevace methylovaného
SRD5A2 a CYP11A1 byla zaznamenéna u pa-
cientl s biochemickym relapsem po radikalni
prostatektomii (13). Detekce methylac¢nich
zmén cfDNA by mohla byt ¢asnym predikto-
rem navratu onemocnéni. Potvrzeni téchto
vysledkd bude nutné na vétsich souborech
pacientd (7).

Karcinom mocového méchyre
(C67)

Zlatym standardem v diagnostice karcino-
m0 mocového méchyre je cystoskopické vy-
Setfeni s odbérem tkanové biopsie. Doplrikove
Ize vyuzit i cytologické vysetieni moce, které
je ale limitovano nizkou senzitivitou, zejména
u low grade tumord (14). Dalsi vysetieni pred-
stavuji zobrazovaci metody, které maji své
limity zejména v ¢asné diagnostice, protoze
pfinalezu na téchto vysetfenich uz se vétsinou
jednd o pomérné rozsahly relaps onemocnéni
nebo diseminaci.

Tekutd biopsie by mohla byt metodou,
ktera zachyti relaps onemocnéni dfive, nez
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bude detekovatelny na zobrazovacich me-
todach.

Pti stanoveni CTC byla nejcastéji pouzi-
vanou metodou EpCAM (vétsina nadort je
epitelového puvodu, proto je nejcastéji vyu-
zivanym tzv. ,univerzalnim markerem nadord”
epitelidIni adhezivni molekula EpCAM). High
grade pokrocilé nddory mocového méchyre
byly signifikantné asociovény s EpCAM expre-
si a tato byla asociovédna s horsim celkovym
prezitim (15). Na zakladé probéhlych studif
by EpCAM pozitivni CTC mohly byt robust-
nim a senzitivnim biomarkerem. Z technik pro
stanoveni CTC se rozlisuji physical property
based metody (zaméfuji se na morfologické
rozdily mezi nddorovymi burikami a krevnimi
elementy) a biological property based meto-
dy (stavi naimunoafinité - interakci antigenu
a protilatky). Nej¢astéji pouzivanou metodou
byla CellSearch. Limitem této metody je nizka
exprese CTC u nemetastatickych nador mo-
¢ového méchyre. Pro tato stadia onemocnéni
se zacinaji zkouset nanotechnology based
technologie.

Rada studii také potvrdila asociaci mezi
pfitomnosti CTC a nardstem rizika rekurence,
celkovym prezitim a nddorové specifickym
prezitim pacientd po radikalni cystektomii.
Detekce CTC se ukazuje jako silny predik-
tor progrese onemocnéni a horsi prognézy
u pacientl s ¢asnym karcinomem mocového
méchyfre. V recentni metaanalyze 30 studif
byla pfitomnost CTC v periferni krvi nezavis-
lym prediktorem 3patné prognézy (14). Tyto
vysledky by mohly mit dopad na indikaci ad-
juvantni lé¢by po radikaIni cystektomii (detek-
ce CTC po radikalni cystektomii predstavuje
vysoké riziko rekurence a progrese onemoc-
néni, tito pacienti by méli mit benefit z podani
adjuvantni 1é¢by) (14). Zaroverr mohou byt
i ukazatelem odpovédi na lécbu - u pacientd,
ktefi odpovidaji na Ié¢bu, dochazi k poklesu
CTC. U pacientt s karcinomem mocového
méchyre infiltrujiciho svalovinu, ktefi neméli
detekovatelné CTC, mélii nizsiriziko rekuren-
ce po radikaIni cystektomii, naproti tomu paci-
enti s detekovatelnym CTC by mohli profitovat
z podani neoadjuvantni chemoterapie (14).

Dalsi moznosti je stanoveni cirkulujici na-
dorové DNA (ctDNA), ktera predstavuje hlavni
¢ast volné cirkulujici DNA, kterd je uvolhova-
na z nddorovych bunék do krevniho obéhu.
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Polocas ctDNA v plazmé je kratky (< 2 hodiny)
a predstavuje jen malou ¢ast volné cirkuluji-
ci DNA (nékdy i méné nez 0,01 %). ctDNA je
nositelkou charakteristickych znakd, které ji
odlisuji od normalni cfDNA (mutace nukleo-
tid(, methylace, tumor viral sequences...) (14).

Hlavni metodou detekce ctDNA zlstava
kvantitativni polymerazova retézova reakce
(gPCR) a digitaIni polymerazova retézova re-
akce (dPCR), které spocivaji v kvantitativnim
stanoveni kandidatnich gen(. Jedna se o po-
mérné rychla, finan¢né dostupna a vysoce
senzitivni a specifickd vysetieni. Lze jimi mo-
nitorovat pouze pfedem jasné definované
genomické zmény. Pfekonat tento problém
umoziuje vyuziti sekvenovéni nové generace
(NGS) resp. panelt celogenomového sekveno-
vani (WGS), které detekuji zndmé i nezndmé
mutace (14). Tyto metody jsou viéak mnohem
¢asoveé i finan¢né naroc¢néjsi a obtiznéjsi je
i interpretace ziskanych dat.

Vzestup ctDNA nastava dfive, nez je za-
chycena radiologicka progrese, dle nékterych
studii dokonce o 101 dni dfive (16). Analyza
pfedoperacnich vzorkd ukdzala signifikantni
asociaci mezi methylaci ctDNA a methyla-
ci tumorsupresorovych gend. Nejcastéji se
jednalo o methylaci p16 DNA pfipadné hy-
permethylaci APC, GSTP1, CDH13 genl (14).
Hlavnim limitem jsou opét nizké koncentrace.
Nejsilnéjsi data pro vyuziti ctDNA pochazi ze
studii, které hodnotily prognostické vyuziti
ctDNA v ¢asné detekci rekurence onemocné-
ni po radikaIni cystektomii, coz by umoznilo
¢asnou systémovou lé¢bu. Detekce ctDNA
byla signifikantné vyssi u pacientu s progresi
onemocnéni/generalizaci nez u pacientt bez
relapsu (14). Zde jisté stoji za zminku data pu-
blikovana Powelsem et al. (2021), kde hodno-
tili 581 pacientl po radikalni operaci v ramci
studie faze lll. Pacientim byla monitorovana
hladina ctDNA a pacienti byli randomizovani
do ramene s adjuvantnim atezolizumabem,
nebo pouze k observaci. Studie prokazala,
ze pred zahajenim lécby byla ctDNA deteko-
vana u 37 % pacientd, ktefi méli tudiz horsi
prognozu. Pacienti s detekovatelnou ctDNA,
ktefi byli Ié¢eni atezolizumabem, méli zlepse-
né preziti bez nemoci (disease-free survival,
DFS) i celkové preziti (overall survival, OS) ve
srovnani s témi, ktefi byli jen sledovani [DFS
hazard ratio = 0,58 (95% confidence interval:

0,43-0,79); P = 0,0024, OS hazard ratio = 0,59
(95% confidence interval: 0,41-0,86)]. Tato
studie nedosahla svého cile v 1é¢ené skupiné
pacientd (intention to treat population, ITT)
(17). Benefit v neselektované populaci ne-
byl prokazan, ale na zékladé ziskanych dat se
predpoklada benefit pro ctDNA pozitivni sku-
pinu pacientd. Na tomto je postavena studie
IMVIGOR 011. Do studie byli zafazeni pacienti
s high risk karcinomem mocového méchyie
s invazi do svaloviny s pozitivitou ctDNA po
radikalni cystektomii. Pacienti byli opakované
testovéani na ctDNA kazdych 6 tydnd po dobu
36 tydn(, pak kazdych 12 tydni po dobu 21
meésic. Pokud byla v tomto obdobi detekova-
na ctDNA (= 2 mutacemi), pacienti v dobrém
klinickém stavu PS ECOG 0-2 a bez zndmek
rekurence na zobrazovacich metodach by-
li randomizovani v poméru 2:1 do ramene
s atezolizumabem versus placebo a 28 dni po
dobu 1 roku. Priméarnim cilem bylo DFS u paci-
entu s pozitivni detekci ctDNA <20 tydnl po
cystektomii. Sekundarnim cilem bylo celkové
preziti a DFS u pacientl s pozitivni detekci
ctDNA =20 tydnl po cystektomii (18). Prvni
vysledky byly prezentovany na ASCO 2024 -
u 90,1 % (n = 154) pacientli s negativni ctDNA
nedoslo béhem 2 let k relapsu onemocnéni.
Tyto vysledky byly bez ohledu na pokrocilost
onemocnéniiexpresi PDL1. Vysledky jsou slib-
né a je ocekavano finalni zhodnoceni studie
s delsim follow up.

Rendlni karcinom (C64)

Nadory ledvin byvaji ¢asto diagnostikova-
ny nahodné, pfi provedeni UZ vy3etieni bficha
z jiné indikace. Zaroven se nadory ledvin ne-
zfidka vyznacuiji i velmi pozdnimi recidivami od
primodiagndzy. Diagnostika se opird zejména
0 zobrazovaci vysetieni a néslednou histolo-
gickou verifikaci (ve vétsiné piipadi z resekce
tumoru ¢i nefrektomie, pfipadné z bioptické
verifikace). U nador ledvin nejsou dosud k dis-
pozici Zddné sérové markery k potvrzeni dia-
gndézy nebo monitorovani onemocnéni. Rada
studii ukazala, Ze u pacientl s renalnim karci-
nomem jsou v cfDNA/ctDNA s vys3si frekvenci
zastoupeny mutace VHL, TP53, BAP1 a PBRM1
(19). Stran vyuziti detekce miRNA se ukazuje, Ze
urenalniho karcinomu bude efektivnéjsi pouzi-
ti panelt miRNA (zatim nebyla nalezena jedina
miRNA, kterd by samostatné méla dostatecnou
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senzitivitu a specificitu) (19). | u nador( ledvin
se potvrdil vztah mezi zvysenou hladinou CTC
a pokrocilosti onemocnéni a horsi prognoé-
zou. Zaroven stanoveni CTC v kombinaci se
stanovenim exprese vimentinu na CTC bylo
signifikantné asociovano s progresi renalniho

karcinomu (7).

Testikularni tumory (C62)

Na poli testikularnich tumoru stran dia-
gnostiky a Ié¢by nedochazi jiz fadu let k vét-
Simu vyvoji. Zcela pfevratnym byl okamzik
zavedeni terapie platinovymi derivaty, ktery
dokdzal snizit mortalitu z 50 % na necelych
5%. Z toho vyplyva, Ze i znacné pokrocilé
onemocnéni mlze byt vtomto pfipadé vylé-
citelné. V diagnostice a monitoraci onemoc-
néni maji vtomto pfipadé dllezité postaveni
nadorové markery (AFP, LD, betaHCG) deteko-
vatelné v krvi. Problémem mize byt, Ze tyto
markery mohou byt elevovany také z nena-
dorovych pficin (20). Proto se i zde hledaji
nové moznosti a nejslibnéji vypadaji vysledky
s detekci miRNA.

Studie J. Ellingera et al. byla zaméfena na
hodnoceni cfDNA u 74 pacient( s testikular-
nim naddorem (39 seminom, 35 nonseminom
a 35 zdravych jedincd). Vysledkem byl signifi-
kantni nardst cfDNA u pacientli s nadorem ve
srovnani se zdravymi jedinci (87% senzitivita,
97% specificita). Vyrazné vyssi hladiny byly
prokézany u pacientl s pokrocilym onemoc-
nénim, ve stadiu lll ve srovndani s pacienty
stadia | a Il (21). Vysoka senzitivita cfDNA by
mohla byt ndpomocnd zejména u pacientd,
ktefi maji konvenéni markery negativni (20).

V ramci projektu vedeného MUDr.
Boublikovou v rdmci Fakultni Thomayerovy
nemocnice a Fakultni nemocnice Motol by-
la v roce 2022 publikovéna data hodnotici
koncentraci cfDNA u pacientl s germinalnimi
tumory a zdravymi kontrolami. Celkem bylo
vysetifeno 96 pacientl s germinalnim tumo-
rem a 31 kontrol. Celkové hladiny cfDNA byly
u pacientd s nadorem signifikantné vyssi nez
u zdravych kontrol a byl zde zaznamenan také
zvyseny vyskyt dlouhych fragmentd cfDNA,
a to zejména u pacientl s progresi onemocné-
ni. To z nich ¢&ini potencialni novy marker k mo-
nitoraci pacientd s testikuldrnimi nadory (22).

Pozornost se nyni soustfedi zejména

na clustery miRNA pfipadné piRNAs (PIWI-
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interacting RNAs). Nejvétsim pfinosem v dia-
gnostice germinalnich tumort za poslednich
10 let je miR371a-3p. miR371a-3p je mala
nekodujici RNA, ktera je specificky over ex-
primovana u seminom( a neseminomd, niko-
liv u teratomu (u teratomu jsou jeji hodnoty
obdobné jako u zdravych kontrol) (23). miR371
je velice stabilni, detekovatelna v plazmé nebo
séru a jeji hladiny koreluji s rozsahem one-
mocnéni. Jiz za 24-28 hodin po orchiektomii
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Tekuta biopsie jako moderni neinvazivni
metoda ma jisté své misto v portfoliu diagnos-
tickych metod zejména u onkologickych one-
mocnéni. U karcinomu prostaty by v primodi-
agnostice mohla pfispét k vétsimu zédjmu paci-
entd o preventivni vySetieni. V dalSim sledovani
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|é¢by uroonkologické se pak velmi slibné jevi
zejména detekce CTC u karcinomu moc¢ového
méchyfre. Predikce efektu adjuvantni chemo-
terapie na zékladé tekuté biopsie by usnadnila
rozhodovéni, zda benefit pro pacienty vyvazi
riziko nezadoucich ucinka.
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MUZSKA INFERTILITA A MOZNOSTI FARMAKOLOGICKE LECBY

Muzska infertilita a moznosti farmakologické lécby

MUDr. Dalibor Jozef Fedak

Urologicka klinika 2. LF UK a FN Motol, Praha

binaci neplodnost paru pfiblizné v 60 % pfipadd. Nemoznost paru zplodit potomka
vede k psychosocialnimu stresu. Ulohou systematické diagnostiky a terapie neplod-
nosti muze je rozpoznani priciny, snaha o zlep3eni tvorby spermii a zvyseni $ance na

Uspésné poceti.

Klicova slova: muzska infertilita, spermiogram, farmakologicka terapie.

Male infertility and posibilities of pharmacological therapy

Historically rather ignored male infertility is alone or in combination the cause of
approximately 60% infertile couples. Inability of couple to conceive leads to psy-
chosocial stress. Role of systematic diagnostics and treatment of male infertility
is to understand the cause, improve spermatogenesis and increase chances of

successful fertilization.

Key words: male infertility, semen analysis, pharmacotherapy.

Uvod a etiologie

Klinickd neplodnost péru je neschopnost
dvojice ve fertilnim véku dosahnout koncepce
béhem 12 mésicu pravidelného nechranéného
pohlavniho styku (bez sexudlnich dysfunkdi,
pfi frekvenci minimalné dvakrat tydné) bez po-
uziti kontraceptiv. S danou problematikou se
potyka pfiblizné 9-18 % paru celosvétové (1).
Pficina je na strané partnera v asi 40-50 % pfi-
padd, na strané partnerky v 40-45% a u obou
v 10-20% pfipadl (2). Muzska neplodnost je
charakterizovana jako abnormalita parametr
spermii a je ¢asto oznacovana jako ,kandarek
v uhelném dole” v asociaci ke kardiovaskular-
nim onemocnénim, celkovému zdravi muza

¢i all-cause mortality (3). Za hlavni faktory za-

Tab. 1. Fftiologie muZské infertility

povazuji vrozené ¢i ziskané abnormality geni-
talu, genetické abnormality, varikokéla a s ni
spojend zvysena télesna teplota ve skrotu, in-
fekce urogenitalniho traktu, endokrinologické
abnormality, imunologické faktory, malignity,
iatrogenni faktory ¢i expozice gonadotoxi-
ndm. Neplodnost u muze muze vzniknout
plsobenim jednoho ¢i kombinaci vice faktord.
Posledni dekédy se do popredi dostava vyssi
vék muzl ¢i obezita (4). Pouze nékteré z fakto-
rd Ize medicinsky ovlivnit. Celkové u asi 30%
infertilnich muza se jedna o idiopatickou in-
fertilitu, kde neni k nalezeni zadny z rizikovych
faktord (5). Nejcastéjsi priciny muzské infertility
shrnuje tabulka 1.

Kryptorchismus Varikokéla

Hypogonadismus

Retrogradni ejakulace

Testikuldrni malignity

KlinefelterGv syndrom

Hypo/epispadie Gonadotoxiny

Kallmandv syndrom

Absence vas deferens

Poskozeni radiaci

Prolaktinom

Infekce Protilatky proti spermiim Erektilni dysfunkce
Torze Cysticka fibréza Anejakulace
Vasektomie latrogenni poskozeni Chemoterapie

Morbus Peyronie

Abuzus steroid(

Obezita

218 UROLOGIE PRO PRAXI / Urol. praxi. 2024;25(4).218-221 /

DECLARATIONS:

Declaration of originality:
The manuscript is original and has not been published
or submitted elsewhere.

Ethics approval and consent to participate:

The authors attest that their study is in compliance
with human studies committees and animal welfare
regulations of the authors’ institutions as well as
with the Food and Drug Administration guidelines,
including patient consent where appropriate. The
authors also declare that their paper is in accordance
with the World Medical Association Declaration of
Helsinki on Ethical Principles for Medical Research
Involving Human Subjects adopted by the 18th WMA
General Assembly in Helsinki, Finland, in June 1964,
with subsequent amendments, as well as with the
ICMJE Recommendations for the Conduct, Reporting,
Editing, and Publication of Scholarly Work in Medical
Journals, updated in December 2018.

Conflict of interest and financial disclosures:
None.
Consent for publication:

None.

Author’s contributions:
None.

Cit. zkr: Urol. praxi. 2024;25(4):218-221
https://doi.org/10.36290/uro0.2024.075
Clanek pijat redakci: 30. 6. 2024

Clanek pijat k tisku: 6. 8. 2024

MUDr. Dalibor Jozef Fedak
dalibor.fedak@fnmotol.cz

www.urologiepropraxi.cz


https://www.urologiepropraxi.cz/
https://doi.org/10.36290/uro.2024.075
mailto:dalibor.fedak@fnmotol.cz

Diagnostika

Pred zacatkem jakékoli terapie je nutné
provedeni ddkladné diagnostiky u obou part-
nerd soucasné. Diagnostika infertility muze
je interdisciplinarni - spojuje obory urologie,
genetiky aimunologie (6). Zdkladem diagnos-
tiky muze je dikladné odebrana andrologicka
anamnéza pacienta. S dlrazem je potieba se
ptat na postizeni varlat v dosavadnim prabéhu
zivota muze. Jednostranny kryptorchismus je
proti oboustrannému méné rizikovy pro roz-
voj infertility. Torze varlete postihuje hlavné
dospivajici muze. Trauma genitalu, pfi kterém
muze dojit k poruseni imunologické bariéry
a tvorbé protilatek proti spermiim a postup-
né atrofii jednoho ¢i obou varlat. Pfekonané
bakterialni ¢i virové infekce v oblasti genita-
lu (napf. parotitida). Opakované febrilie nad
39°C muzou prechodné ¢i trvale poskodit
spermiogenezi. Mezi Siroce pouzivané latky
s nepfiznivym efektem na tvorbu spermii patfi
napfiiklad spironolakton, amiodaron, sulfa-
salazin, néktera antibiotika, kortikosteroidy,
anabolické steroidy, estrogeny ¢&i chemote-
rapeutika. Nezapomenout na negativni vliv
alkoholu, nikotinu, kofeinu, mékkych, tvrdych
drog a toxickych vlivli - pesticidy, ioniza¢ni
zéfeni, tézké kovy (3, 7).

U fyzikalniho vysetifeni se nesmime ori-
entovat jen na oblast genitalu, ale je potieba
sledovat celkovy habitus muze, ochlupeni,
vyvoj sekundarnich pohlavnich znak a jizvy
po operacnich vykonech, pfi kterych mohlo
dojit k poskozeni urogenitélniho systému.
Muz s Klinefelterovym syndromem je typic-
ky vysoky, gynoidniho typu s gynekomastii
a minimalnim az zadnym télesnym ochlu-
penim (3). V oblasti genitélu sledujeme od-
chylky tvaru ¢i velikosti penisu (hypospadie,
epispadie, fim6za, morbus Peyronie). Velikost,
konzistence a textura varlat jsou nesmirné dd-
lezité. Velikost méfime za pomoci Praderova
orchidometru ¢i ultrazvuku. Za normalni veli-
kost varlete u dospélého muze je povazovan
objem 20,0 = 5,0ml. U neplodného muze je
to objem 18,0 + 5,0 ml (2). Ultrazvukovym
vysSetfenim Sourku a varlat vysetfujeme také
prokrveni, vyskyt cyst, kalcifikaci ¢i nado-
rovych zmén varlat, zjisStujeme pfitomnost
anapln chdmovodl ¢i jejich obstrukci, dilataci
a reflux krve v plexus pampiniformis — va-

rikokéla (nej¢astéjsi zndma pficina muzské
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Tab. 2. Parametry spermiogramu dle posledni aktualizace WHO z roku 2021

Parametr

Referencni hodnota

Patologie

Objem ejakuldtu 1,4ml

Aspermie — absence ejakulatu
Hypospermie < 1,4 ml

Celkovy pocet spermif 39x 10%ejakulat

Oligozoospermie < 16x 10¢/ml

(% normalnich spermif)

” 5
Koncentrace spermi 16x10%/ml Azoospermie < 1 10/m|

Celkova pohyblivost (PR+ NP) | 42%

Progresivni pohyblivost (PR) 32% Asthenozoospermie <32% PR

Vitalita 54%

Morfologie spermi 4% Teratozoospermie <4 % normalnich forem

neplodnosti), zdnéty nebo abscesy nadvarlat.
Dulezité je také vysetieni — diagnostika zané-
tu, cystickych zmén ¢i nadorového onemoc-
néni prostaty (7, 8).

Vysetieni spermiogramu

Dalsim krokem je provedeni spermiogra-
mu po 3-5 dnech sexualni abstinence. Ve
vzorku odebraného po masturbaci do odbé-
rové nddobky sledujeme mnozZstvi ejakulétu,
koncentraci, motilitu a morfologii spermii.
P¥i normospermii je postacujici provedeni
jednoho spermiogramu. U abnormalniho vy-
sledku by se vysetfeni mélo opakovat ideédlné
s odstupem minimalné jednoho mésice (2).
V evropské, severoamerické a australoasijské
populaci postupné od roku 1970 sledujeme
snizovani celkového poctu spermii v ejakulatu
o pfiblizné 60% (3). Parametry normalniho
spermiogramu dle posledni aktualizace WHO
zroku 2021 jsou uvedeny v tabulce 2.

Mezi dalsi patologie spermiogramu patfi
necrozoospermie — mrtvé viechny spermie
v ejakulatu, leukospermie - vysoké mnozstvi
leukocytll v ejakulatu vyskytujici se hlavné
pfi infekénich onemocnénich, ¢i kombinace
patologii — oligoastheno, oligo-astheno-te-
ratozoospermie (3, 9). Do popredi se dostava
hodnoceni fragmentace DNA, v soucasnosti
povazovana za nejpiesnéjsi marker infertility.
Doporucuje se hlavné pti idiopatické infer-
tilité, u part po opakovanych potratech po
spontanni koncepci a také pii opakovaném
neuspéchu metod pomoci asistované repro-
dukce bez jasné pficiny (2, 10).

Hormonalni vysetreni

Spolu s provedenim spermiogramu
bychom méli pfi patospermii provést také
hormondlni vysetifeni. Za sprdvnou sper-

miogenezi odpovida hlavné endokrinni osa
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hypothalamus — adenohypofyza — gonady.
Gonadoliberin (GnRH/LHRH) produkovany
v hypothalamu po sekreci do portalniho
obéhu stimuluje vyplaveni gonadotropind —
folikuly stimula¢niho (FSH) a luteinizac¢niho
hormonu (LH) z adenohypofyzy. Sekrece
hormont z hypothalamu i hypofyzy probiha
v pulzech. Kontinudlni stimulace vede pre-
chodné ke zvyseni sekrece gonadotropind,
poté viak negativni zpétnou vazbou k Gtlumu.
LH prostfednictvim stimulace Leydigovych
bunék vede k produkci androgenu - testo-
steronu. FSH stimuluje funkci Sertoliho bu-
nék, které vystylaji semenotvorné kanalky
ajejich ulohou je vyziva a ochrana spermato-
gennich elementd (11). Zvysené hladiny FSH
a LH sledujeme u primérniho hypogonadismu
(napt. KlinefelterGv syndrom), naopak snize-
né naptiklad u nékterych nador0 hypofyzy
(prolaktinom) nebo u Kallmanova syndromu
(12). U testosteronu sledujeme hladiny cel-
kového, volného a biologicky dostupného
testosteronu, vazebné a transportni plazma-
tické bilkoviny (nespecificky albumin, sex-hor-
mone-binding-globuline (SHBG) s vysokou
afinitou), déle sledujeme androgeny nadled-
vin (DHEA, DHEAs), hormony stitné zlazy,
hormony zpétnovazebné tlumici produkci
gonadotropint - prolaktin a estradiol, ¢i po-
méry hormonl (testosteron/estradiol, volny/
dostupny testosteron) (7, 11).

Genetické vysetreni

Genetické pficiny jsou podkladem pfi-
blizné 5% pripadd muzské infertility. Mezi
indikace k provedeni genetického vysetieni
patii vyskyt genetického onemocnéni v ro-
diné, neobstrukcni azoospermie ¢i tézkd oli-
gozoospermie (2). Chromozomové odchylky
postihuji gonozomy i autozomy. Klinefelteriv
syndrom je nejc¢astéjsi chromozomalni abe-
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raci. Pfitomnost a mnozstvi spermii je varia-
bilni a zavisi na karyotypu a fenotypu ne-
mocného. Sedmdesat procent pfipadl neni
diagnostikovano pred dospélosti. Castym
dlvodem neobstrukéni azoospermie ¢i tézké
oligozoospermie jsou mikrodelece (izolova-
né ¢i kombinované) na dlouhém raménku
Y chromozomu. Sledujeme ti rdzné useky
mikrodelece — AZFa, AZFb, AZFc (azoosper-
mia factor). Vyskyt mikrodelece AZFa nebo
AZFb vylucuje Uuspésnou spermatogenezi
ajeijedinou kontraindikaci k provedeni od-
béru spermii z varlete (TESE, testicular sperm
extraction) (3, 13). Nékteré z vic nez 2000
rznych mutaci autozomalné recesivniho
genu pro CFTR (cystic fibrosis transmembra-
ne conductance regulator) vedou pfi preziti
jedince do dospélosti k obstrukéni azoosper-
mii pro agenezi ductus deferens, ktera maze
byt unilateralni ¢i bilateralni. V nékterych
pfipadech sledujeme i aplazii semennych
vackl ¢i nadvarlat (3, 14).

Terapie muzské infertility

V soucasnosti existuje nékolik moznosti
terapie muzské infertility, které mdzeme roz-
délit do dvou celkd - farmakologicka a chi-
rurgicka.

Pfed zahajenim farmakologické ¢i chirur-
gické terapie je nutné poucit pacienta o vlivu
zivotniho stylu na kvalitu spermatu. Obezita
zhorsuje spermatogenezi a tedy redukce
hmotnosti u obéznich pacientl vede ke zlep-
Seni infertility a celkového zdravi pacienta.
U bariatrickych operaci zatim tento efekt nenf
prokazan. Pravidelna fyzicka aktivita zlepsuje
celkovy hormonalni profil a tedy i spermato-
genezi (2). Samoziejmé je zddouci i redukce ¢i
uplna abstinence alkoholu a koureni, protoze
dlouhodobd zvysena konzumace alkoholu
snizuje hladiny testosteronu (15).

Spravna andrologicka terapie je mnohdy
Uspésnéjsi nez asistovand reprodukce. V tom-
to textu se zaméfime na farmakologickou te-
rapii muzské infertility. Zakladnim predpokla-
dem Uspésné tvorby spermii je spravna funkce
hypothalamo-hypofyzo-gonadalni osy, a tak
dostatecna produkce testosteronu. Podavani
exogenniho testosteronu negativni zpétnou
vazbou tlumi tuto osu a je v terapii infertility
kontraindikovano (7, 16). Farmakoterapii roz-
délujeme na empirickou a hormonaini.

Dulezitym faktem je i prlmérna délka
spermatogeneze Cinici 74 dnl. Kazda zmé-
na a tedy i efekt terapie se projevi na sper-
miogramu s odstupem minimalné 3 mésicu.
Momentélné neexistuje svétovy konsenzus
doporucujici ¢asovani ¢i frekvenci opakovani
spermiogramu a hormondlniho vysetfeni od
zacatku terapie. Nejcastéji se tedy provadi kaz-
dych 3-6 mésict (2). Pfi rozhovoru nesmime
zapomenout pacienta informovat o skutec-
nosti, ze farmakoterapie je dlouhodoba a nenfi
ve 100 % pfipadech Uspésna.

Antioxidanty

Jednim ze spoustécich faktor apoptézy
spermii je vyskyt volnych kyslikovych radikal.
U idiopatickych infertilit miZeme zacit s empi-
rickou antioxidacni terapii (vitamin C, E, B ,, D,
koenzym Q10, kyselina listova, zinek, selen).
K dispozici je fada komer¢né vyrabénych smé-
si vitamin( a antioxidantU. Tolerance téchto
pfipravkl je obecné velmi dobra. Presto, Ze pfi
podavani antioxidantl mize dojit ke zlepseni
parametrQ spermiogramu, je jejich efekt v 1é¢-
bé idiopatické infertility dle aktualnich studii
a doporuceni EAU guidelines sporny (17, 18).

Inhibitory aromatazy

Inhibitory aromatéazy (napf. anastrozol,
letrozol) predstavuji v soucasnosti off-label
terapii. Tato Ié¢ba mUze byt indikovéna pfi niz-
kém poméru testosteron/estradiol. Estradiol
zpétnovazebné tlumi produkci FSH a LH. Dle
dostupnych studii terapie zvysuje endogenni
produkci testosteronu, signifikantné zlepsuje
hormonadlni profil a produkci spermii, ke stano-
veni jednoznacnych zavérd je vsak tfeba dalsich
prospektivnich studii (19). Doporucena davka
anastrozolu pro off-label 1é¢bu muzské inferti-
lity je 1 mg denné. Nezadouci ucinky [é¢by jsou
nejcastéji snizenilibida u méné nez 5% pacientt
a u 7% pacientl prechodné zhorseni jaternich
testd nebo docasné gastrointestindlni obtize ¢i
deprese. Délka lé¢by je individualni, v prdméru
se doporucuje terapie o délce 3-6 mésict. Riziko
vzniku osteopordzy a trombdzy sledujeme pfi
dlouhodobém uzivani (20, 21).

Selektivni modulatory
estrogenovych receptrl

Selektivni moduldtory estrogenovych
receptord (SERM) blokuji inhibi¢ni vliv es-
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trogenl v hypothalamu, a tedy stimuluji
vylucovani gonadoliberinu vedouci ke zvy-
Seni spermatogeneze. Role tamoxifenu di
klomifen citratu v l1é¢bé idiopatické muz-
ské infertility je momentalné dle dostup-
nych studii a EAU guidelines sporna (2, 22).
Peroralni tamoxifen se primarné pouziva
jako adjuvantni terapie u karcinomu prsu.
Tamoxifen v davce 10-20 mg denné indi-
kujeme u idiopatické infertility u muzd
s nizkou hladinou testosteronu pfi nizké
nebo normalni hladiné gonadotropin.
Naopak pfi vysokém LH a FSH je terapie
tamoxifenem neucinna. Trvani terapie je
individudIni — dle ¢etnych studii idedlné
nejméné 3-6 mésicl (23, 24). Vseobecné
je terapie tamoxifenem muzskou populaci
dobfe tolerovana. Dle SPC mezi ¢asté ne-
zadouci ucinky patfi prechodna anémie,
retence tekutin, nauzea ¢i zvysené riziko
vzniku katarakty (25).

Hormonalni terapie

Hormonalni terapii indikujeme pfi
sekundarnim, tedy hypogonadotropnim
hypogonadismu. Standardné se doporucuje
nejdfive subkutdanné podavat lidsky cho-
riovy gonadotropin (hCG). Pocate¢ni dav-
kovéani 2501U 2x tydné je mozno navysit az
na 2000 U 2x tydné pfi normalizaci hladiny
testosteronu. Kontraindikovan je pfi pode-
zfeni na nador prsu, prostaty, hypofyzy ¢i pfi
aktivnim tromboembolickém onemocnéni.
Mezi ¢asté nezddouci ucinky patfi bolesti
hlavy ¢i gynekomastie (26). Pfi nedosazeni
koncepce opakujeme spermiogram kazdé
3 mésice. Pfi neobnoveni spermatogeneze
Ize pridat preparat FSH v ddvce 75-150 [U 3x
tydné. Pozitivnim prognostickym faktorem
je vyssi testikularni objem (2, 16). U hypo-
gonadismu pfi hyperprolaktinemii je nutna
terapie zakladniho onemocnéni pfislusnym
specialistou, nej¢astéji endokrinologem -
u prolaktinomu se pouzivaji kratkodobé ¢i
dlouhodobé pusobici dopaminergni ago-
nisté.

Recentné roste procento infertilnich muzd
s anamnézou abuzu anabolickych steroidd -
v prvni fazi je vzdy nutné vysazeni anabolik
a s ¢asovym odstupem, vétsinou je udavano
minimalné 6 mésicl, mizeme zvazit terapii
SERM ¢i inhibitory aromatazy (27).
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Zaver

Muzska infertilita neni ani v souc¢asnosti
kompletné objasnéna. Diilezita je trpélivost Ié-
kare a také neplodného paru pfi celém procesu.
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Ambulantni parenteralni antibioticka lécba v urologii: indikace a perspektivy

Urol. praxi. 2024;25(4):210-212

Komplexni a moderni zdravotni péce
vyzaduje zavadéni stale novych postupa
a metod a presun sluzeb tam, kde nebyla
pfedtim mozna nebo bylo slozité ji zajistit.
Jsme proto svédky rozsifovani kompetenci
nelékarskych zdravotnickych profesi a stéle
vétsiho rozsahu poskytované péce mimo l0z-
kova zafizeni. Jednim z pfikladi je podavani
parenteralnich antibiotik v ambulantnim rezi-
mu (OPAT - Outpatiet Parenteral Antibiotics
Therapy). Podobné jako napfiklad onkologic-
ké stacionare a jednodenni zdravotnicka péce
pfispiva tento postup k pFivétivéjsimu a lépe
tolerovanému pribéhu Iécby pfi zachovani

www.urologiepropraxi.cz

jeji kvality a bezpecnosti. Komentovany ¢la-
nek obsahuje zékladni informace o strukture
pracovist a tymu zajistujicich tyto sluzby, indi-
kacich tykajicich se urologickych zanétlivych
onemocnénia pouzivanych lécich. Vzhledem
k vysoké incidenci infekci a rostouci rezistenci
na bézna peroralni antibiotika pfinasi OPAT
velmi vitanou alternativu k podéavani za hos-
pitalizace, a to zejména u lékli umoziujicich
aplikaci jednou denné. Je proto vhodné, aby
se urologové na vsech trovnich péce sezna-
mili s citovanym doporuc¢enym postupem
Spole¢nosti infekéniho Iékarstvi CLS JEP, ktery
nad ramec ¢lanku obsahuje mnoho dalSich

/ Urol. praxi.

uzite¢nych informaci - od seznamu pouziva-
nych antibiotik, pfes postup pfi zajisténi |écby
az po feseni akutnich nezadoucich ucinkd.
To, ze je ve vybranych situacich v ¢lanku i do-
poruceném postupu zminéna i domaci apli-
kace, dava nadéji na dalsi rozsiteni a zvyseni
komfortu pacientli a snadnéjsi reSeni casto
slozitych klinickych situaci.

MUDr. Kamil Belej, Ph.D., FEBU, MBA
Urologickd klinika 1. LF UK a UVN Praha
Ustfednf vojenskd nemocnice —
Vojenskd fakultni nemocnice
kamil.belej@uvn.cz
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Fimoéza u déti

doc. MUDr. Oldfich Smakal, Ph.D.
Urologicka klinika FN Olomouc

Fiméza - stav, kdy obvod predkozky neumoznuje jeji pretazeni pres zalud, je Casta
pficina navstévy ditéte u Iékare. Jeji [é¢ba se odviji od spravné diagnostiky a obtizi.
U primarni — vrozené fimdzy je postup co nejvice konzervativni, u ziskané - sekun-
darni fimozy je vétsinou nutné provedeni obfizky. Zakladem konzervativni 1écby je
spravna péce o penis chlapce umoznujici spontanni vyvoj predkozky, kterd mlize byt
podpoftena lokalni aplikaci kortikoidové masti. Pokud je indikovano provedeni obfizky,
tak o jejim rozsahu rozhodne peroperaéni ndlez a pfani rodica.

Kli¢ova slova: déti, fimodza, |é¢ba.

Phimosis in children

Phimosis, a condition in which the foreskin is too tight to be retracted over the glans,
is a frequent reason for a child’s visit to the doctor. Its treatment depends on the correct
diagnosis and patient complaints. In primary, or congenital phimosis, the approach
is as conservative as possible; in acquired, or secondary, phimosis, most cases require
a circumcision to be performed. The mainstay of conservative treatment is proper care
of the boy’s penis allowing a spontaneous development of the foreskin that can be pro-
moted by local administration of a corticoid ointment. When circumcision is indicated,
its extent will be determined by the intraoperative finding and the parents’ wishes.

Key words: children, phimosis, treatment.

Fiméza je zuzeni distdlniho obvodu predkozky, které neumozni jeji volné pretazeni pres
zalud. Jsou dva zakladni typy fimézy.

Fyziologickd — primdrni — ma pfevazna vétsina novorozencll, miize pokrac¢ovat do dospélosti.
Patologickd - sekunddrni - jizevnaté zuzeni predkozky, vétsinou nasledek fibrézniho hojeni
trhlin po nésilném pretahovani predkozky, mozny nasledek opakovanych zanétd.

ULOHA PREDKOZKY A JEJiVYVOJ

ochrana zaludu pfed kontaktem se stolici v novorozeneckém a kojeneckém véku
ochrana zaludu pfed mechanickym poskozenim

udrzuje vlhkost epitelu zaludu

vyznamna erotogenni zéna

je zcela individudlni

zacind v 3. prenatalnim mésici a kon¢i pubertou

nejsou dostupné informace o vyvoji mobility pfedkozek v CR

incidence fimézy (Cina) — u 96 % novorozencd, v 49,9% u 6-7letych, v 8% u 13letych

a6,8%v 18.roce

B po narozeni je kombinace pfirozeného zuzeni predkozky a kompletni adheze epitelu
glandu s vnitinim listem predkozky

B spontanni uvolnéni konglutinaci a rozsifeni zevniho obvodu predkozky je spojené

s vyzravanim a keratinizaci epitelu Zaludu a predkozky (keratinové, epitelidlni ,perly”).

K uvolnéni predkozky pfispivaji intermitentni erekce penisu.
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DIAGNOZA

sila moc¢ového proudu, nutnost tla¢eni pii moceni

zanéty predkozky

mocové infekce

bolestivé erekce

nafukovani predkozky pfi moceni (,balooning”)

dotaz, zda chlapec neni sledovén nebo Iécen pro vrozenou vadu (VVV) ledvin, mocovod(, méchyie

nebolestivda manipulace s predkozkou

posouzeni elasticity zevniho okraje pfedkozky, strangula¢niho pruhu
posouzeni moznosti vzniku ragad pfi vétsim napéti predkozky
posouzeni jizveni zevniho obvodu predkozky

vyhodnoceni pfitomnosti konglutinaci

Je odlisnd u primarni a u sekundarni fimoézy. U primarni fimozy je zakladem lé¢ebného postupu spravna, véku odpovidajici péce o predkoz-
ku. Velmi dulezité je rodice poucit o ptirozeném vyvoji predkozky a moznych rizicich invazivnich postupt. Péce o predkozku by méla byt
vzdy bez nésilné manipulace a bez bolesti. Nadmérné nasilna, bolestiva manipulace s predkozkou muze zhorsit potfebnou dlouhodobou
spolupraci s chlapcem béhem vyvoje predkozky a vést k sekundarni fimoze. Kazda rodina by si méla zvolit svdj postup péce o penis, ktery
odpovidé psychomotorickému vyvoji chlapce, moZznostem jeho spoluprace a samostatnosti. Pokud se nauci chlapec Cistit zuby, mél by byt
schopny pravidelné, rodici provadéné ¢i jen kontrolované péce o svij penis.

U sekundarni, jizevnaté fimozy je indikované provedeni cirkumcize, o jejim rozsahu rozhodne peroperacni nalez a prani rodicu. Pfi makro-
skopickém podezieni na postizeni prfedkozky balanitis xerotica obliterans je indikovano provedeni totalni obfizky.

PECE O PREDKOZKU

B kazdodenni pravidelna hygiena zevniho genitalu, dle potfeby omyti stolice
B aplikace kojenecké kosmetiky na penis — krémy, télova mléka

B Setrnd manipulace s predkozkou s jejim lehkym napinanim tak, aby si chlapec zvykl na pravidelny kontakt rodice s predkozkou
B bézna hygiena genitalu
B promazavani predkozky — kojenecké krémy

m  dale Setrnd manipulace s predkozkou s jejim lehkym napindnim
B nacvik manipulace s predkozkou chlapcem
B mozna aplikace mastnych krémi nebo masti na zakonceni predkozky - Infadolan®, Ca-panthotenicum ungv.®, Iékaiska vazelina, sddlo

LECBA PRIMARNI FIMOZY

Lécba fyziologické fimézy by méla byt zahdjena u symptomatickych chlapcd. Jiz v kojeneckém véku aktivné postupujeme pii opakovanych
mocovych infekcich, pti obstrukénich nebo refluxnich uropatiich. V pozdéjsim véku jsou indikaci k 1é¢bé fyziologické fimézy opakované
balanitidy, bolestivé erekce a tlak rodi¢li na vyreseni mobility predkozky.

Pouziva se lokalni aplikace steroid(, které redukci extraceluldrni matrix, ovlivnénim usporadéni kolagennich a elastinovych vldken v podkozi
azménami ve stratum corneum epidermis napomohou rozsiteni predkozky. Lokalni aplikace bez nadmérného vstrebani je bezpecnd i u déti
s plenami. Asymptomaticky balooning nenf indikaci k Ié¢bé.

B neni stanovena vékova hranice l1é¢by, je nutnd dobra spolupréce s ditétem
B vhodny 4.—6. rok?
B |okalni aplikace masti 0,05-0,1% kortikoidu (Triamcinolon® Beloderm®, Locoid®, Dermovate®)
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6—-8 tydnd 2-3x denné

od 2. tydne postupnd dilatace predkozky Setrnym napinanim, stahovanim

Uspésnost 67-95 %

recidiva 17 %

pfi malém efektu lé¢by nebo pfi recidivé zdzeni je mozno |écbu za 2-3 mésice opakovat, je vhodné pouzit jiny druh kortikoidové masti
nebo krému

KONGLUTINACE PREPUCIA

Indikace k rozruseni konglutinaci jsou opakované zanéty predkozky, vrozené vady urotraktu a prani rodica (starsi déti). Musi se zvazit
spoluprace s ditétem, kterd je rozhodujici pro naslednou péci o Zalud a predkozku po deglutinaci. Aplikace kortikoidové masti uvolnéni
konglutinaci neovlivni.

Minimalizovat bolestivost vykonu a psychickou zatéz ditéte. Pfi deglutinaci vétsiho rozsahu vyuzit kombinace analgosedace s lokalni po-
vrchovou anestezii.

B analgosedace

30-45 minut pfed vykonem midazolam per os 1 mg/kg, maximalni davka 15 mg, souc¢asné podat paracetamol nebo tramadol per os dle
vahy ditéte

B |okaIni anestezie

45-60 minut pred vykonem aplikovat na pfedkozku Emla 5% crm® a nalozit kryci folii

m  2-3 dny koupele penisu — hefmanek, salvéj, oplachové roztoky na rany
B 7-10 dnli O-framykoin® Tobrex®, 1 mésic mastny krém

LECBA SEKUNDARNI FIMOZY, SELHANi KONZERVATIVNIi LECBY FYZIOLOGICKE FIMOZY

Obtizka je nevratny, ablativni vykon, ktery je i za idealnich podminek spojeny s rizikem komplikaci. Dle doporuceni evropskych urologickych
odbornych spolecnosti (EAU, ESPU) neni u déti indikovano provedeni ,preventivni obfizky”.

V indikovanych pfipadech se podle perooperacniho ndlezu s respektovanim prani rodi¢d provadi ¢astecna nebo Uplna obtizka. U déti,
kde selhala konzervativni |é¢ba a nejsou zndmky jizveni, Ize zvazit provedeni plastické Upravy uzkého zevniho obvodu predkozky nebo
strangula¢niho pruhu bez resekce predkozky.

balanitis xerotica obliterans

jizevnata fimoéza

obtizné moceni

u vrozenych vad urotraktu s opakovanymi mocovymi infekcemi
nemoznost sexudlnich aktivit

selhdni konzervativni Iécby primdrni fimdzy s obtizemi a pfanim rodicl

akutni zanét

zanoreny penis (Caste¢na obiizka muze byt soucasti rekonstrukéni operace)
mikropenis

hypospadie, epispadie (obfizka miZze byt soucésti operace VVV penisu)
poruchy vyvoje pohlavi

B casné — krvéceni, infekce, otok, poranéni zaludu, anesteziologické komplikace
B pozdni - striktura zevniho Usti uretry, zanoreny penis, pistél mocové trubice, Spatny kosmeticky vysledek, jizveni ponechané predkozky
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ENDOVASKULARNI SUPERSELEKTIVNT EMBOLIZACE V TERAPIIVYSOKOPRUTOKOVEHO PRIAPISMU POSTTRAUMATICKE ETIOLOGIE

Endovaskularni superselektivni embolizace
v terapii vysokoprutokového priapismu
posttraumatické etiologie

MUDr. Quynh Anh Demjanenko', MUDr. Jan Porod?, MUDr. Samuel Heller, Ph.D.?,
MUDr. Pavel Hanek', MUDr. Klara Havlova'
Urologické oddéleni, Oblastni nemocnice Pfibram

Angiocentrum Pfibram, Angio, a.s.

Autofi v ¢lanku prezentuji kazuistiku pacienta s posttraumaticky vzniklym vysoko-

pritokovym (arterildnim) priapismem a ndasledny terapeuticky postup spocivajici

v endovaskularni superselektivni embolizaci oboustranného pseudoaneuryzmatu

kavernoznich téles, ktery ved| k zachovani funkéni erekce v téméf plném rozsahu.

Kli¢ova slova: priapismus, high-flow priapismus, embolizace, angiografie, AV shunt,

interven¢ni radiologie, porucha erekce.

Endovascular superselective embolization in the therapy of traumatic

high-flow priapism

Authors present a case report of patient with post-traumatic high-flow (arterial)

priapism and the subsequent therapeutic approach consisting of endovascular su-

perselective embolization of bilateral pseudoaneurysm of cavernosal bodies, which

lead to preservation of erection function in almost full extent.

Key words: priapism, high-flow priapism, embolization, angiography, AV shunt,
interventional radiology, erectile dysfunction.

Uvod

Priapismus je stav, kterym oznacujeme
prolongovanou erekci trvajici i pres absenci
sexualni stimulace. Jedna se o relativné vzacny
patofyziologicky stav s primérnou incidenci
1,5/100000 obyvatel ve vyspélych zemich, ktery
bez terapie muze vést v trvalému poskozeni
kavernoznich téles a k erektilni dysfunkci (1). Dle
pfitomnosti tkanové ischemie rozliSujeme pria-
pismus venookluzivni (tzv. ischemicky, nizko-
pratokovy, low-flow) a priapismus arteridlni (tzv.
vysokopratokovy, non-ischemicky, high-flow).

Rozliseni mezi obéma typy priapismu je
zdsadni a nezbytné ke stanoveni spravného
terapeutického postupu a zvysuje nadéji na
zachovani erekce.

V pribéhu diagnostiky se opirdme
o anamnestické Udaje pacienta, klinické vy-

www.urologiepropraxi.cz

Setfeni zahrnujici fyzikalni vysetteni, zobra-
zovaci metody, v prvé fadé dopplerovskou
sonografii, pfipadné magnetickou rezonanci,
a laboratorni vysetteni aspirované krve z ka-
vernoéznich téles odeslané na rozbor krevnich
plyn( (2). Stru¢ny prehled zékladnich charak-
teristik obou typl uvadi tabulka 1.

Kazuistika

Do urologické ambulance ptichazi k akut-
nimu oSetfeni muz, 37 let, s tyden trvajici neo-
chabujici a nebolestivou erekci. Anamnesticky
udava tyden stary Uraz, pad a uder do oblasti
hréze pfi proslapnuti vika kanalizace. Nejprve
pozoroval bolestivost a zatvrdnuti v oblasti
penisu, nemocny hodnoti tuhost pretrvavajici
erekce na 20-30%. Jednd se o pacienta bez
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internich komorbidit a bez hematologickych  Tab. 1. Charakteristiky venookluzivniho a arteridlniho priapismu (3)
onemocnéni, nekuraka, bez I1ékovych alergii.

Pfi vstupnim urologickém vysetieni zjis- Ne Ano
tén normalni kolorit penisu i zevniho genitalu, Ano Ne
hmatna je parcialni nebolestiva erekce, tuhost Neni vymezeno >4h
obou kavernéznich téles. Glans i spongiézni Vendzni Jasné cervend, okysli¢end
M . v ey . Y. ) pO, <30mmHg, pCO, >60mmHg, | pO,>90mmHg, pCO, <40mmHg,
téleso jsou pfiméfeného nélezu. Pfi dopple pH <725 oH > 740

rovském vysetieni penisu prokazujeme pulzaci
Tab. 2. Faktory asociované se vznikem venookluzivniho priapismu (4)

Idiopatické

Polékové (fenotiazin, chlorpromazin, nizkomolekulérni heparin, warfarin, alfa-blokatory, hydralazin,

pulzace arteriokavernéznich pseudoaneuryz- | dihydralazin)

Rekreac¢ni drogy (kokain, alkohol, marihuana)

oo . . Intrakavernoézni aplikace vazodilatacnich 1ékd (papaverin, prostaglandin E1)

zakladni koagulace i biochemie byly vnormé. | tjeatologicka onemocnént (srpkovits anémie, leukemie, mnohocetny myelom, paroxysmalni nocni
Pacient byl pfijat k hospitalizaci na urolo- hemoglobinurie, talasemie, trombocytemie, Henoch Schénleiova purpura, Fabryho choroba)

Tromboza penilnich Zil

Nédorovi infiltrace kaverndznich téles

arteria penis profunda a zvyseny dopplerovsky
signdl v kavernoéznich télesech, oboustranné na
hrazi pfi dopplerovském zobrazeni je patrna

mat velikosti cca 15 mm. Vstupni krevni obraz,

gické oddéleni, kde byla zahéjena lokalni tera-

pie chlazenim, bez efektu. Jesté tyz den jsme
domluvili arteriografii na oddéleni interven¢éni  Obr. 1. Angiografie pdnevnich tepen vstupem — Obr. 2. Implantace coilu po superselektivni son-
radiologie, kde byla interven¢nim radiologem  Z pravého tiisla pres a. femoralis communis dazi privodni tepny
} 2 >
&

potvrzena pfitomnost arteriokaverndznich
pseudoaneuryzmat (Obr. 1).

Po vzdjemném konsenzu za podani pre-
ventivni davky nizkomolekularniho heparinu
a analgetizaci bolusem novalginu 2mli.v. byla
provedena superselektivniembolizace. Z pravé-
ho tfisla cestou a. femoralis commmunis byl za-
veden sheath 5 F, provedena angiografie panev-
nich tepen (Obr. 1), oboustranné bylo patrno pl-
néni pseudoanerzymat v koreni penisu. Nejprve
byla superselektivné sondovana pfivodna tep-
na vlevo, tésné pred a za misto plnéni pseudoa-
neuryzmatu byl implantovan coil (Obr. 2), ulo-
zeni bylo ovéreno aplikaci kontrastni latky, po
embolizaci doslo k vypadku pInéni kontrastni
latkou na skiagramu (Obr. 3). Stejny postup byl

proveden kontralateralné. Kolem spirdlek doslo ~ Obr. 3. Vypadek pinéni kontrastni ldtkou po im-
plantaci coilu

k relativné rychlé trombotizaci v fddu minut az
Obr. 4. Vypadek plnéni pseudoaneuryzmat se

desitek minut. Na konci vykonu se aneuryzmata - R
zachovdnim prokrveni penisu

pouze slabé plnila, sonograficky zcela vymi-
zel tok, na skiagrafické kontrole bylo vidét, ze
zbytek penisu byl i po embolizaci pfislusnych
vétvi relativné slusné vaskularizovéan (Obr. 4).
Zasadou terapeutického Uspéchu je provede-
ni superselektivni embolizace, pokud mozno
v co nejdistalnéjsim useku. Takto mizeme
v budoucnu zvysit pravdépodobnost restituce
mechanismu erekce.

Promptné po vykonu doslo k detumes-
cenci obou topofivych téles, pacient byl ob- RO EVBOLIZACIZLEVA
servovan do prvniho poopera¢niho dne na

PO INTERVEMC]

standardnim oddéleni, odkud byl dimitovan

do domaci péce. Dle doporuceni si pacient
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aplikoval preventivni dédvku Inhixy 0,2 ml 2x
denné do desatého pooperacniho dne.

Na prvni ambulantni kontrole po mésici
pacient referoval nekomplikované rekonvales-
cencni obdobi, bez mik¢nich obtizi, udaval ab-
senci erekce, ale stav pficital mimo jiné obavam
ze styku a absenci libida zpdsobenou strachem
zrecidivy. S pacientem citlivé pohovoreno, byl
edukovan lékafem ohledné vhodnosti uziti
erek¢nich krouzk( a nasazeni tadalafilu 5mg
na denni bazi. Na dalsi kontrolu pfisel 2 mésice
po intervenci a udaval navrat erekce z 50%. Do
medikace byl tedy pfidan sildenafil 50mg dle
potieby. Pacient byl poucen, Ze k neovaskula-
rizaci mUze dochazet az 6-12 mésicQ, a proto
nepovazujeme soucasny stav za trvaly. Pfi dalsi
ambulantni kontrole sedm mésicl po inter-
venci pacient referoval spokojenost s erekci na
80%, coz je povazovano za velmi uspokojivy
stav. Pacient je nadale sledovan ambulantnim
urologem a postupné vysazuje dlouhodobé
denné uzivany tadalafil 5 mg, ktery dale uzival
jen dle potieby pred stykem spolecné s erekc-
nim krouzkem, pficemz sildenafil 50 mg uziva-

ny pred stykem vysadil zcela.
Diskuze

Venookluzivni
(ischemicky, nizkoprttokovy,
low-flow) priapismus

Jedna se o prevazujici typ priapismu, pfi-
pada na néj vice nez 95 % piipadul. Ischemicky
vzhled tkdné je pro néj typicky, jednd se svym
zpUsobem o kompartment syndrom na trovni
kaverndznich téles. Charakteristickym znakem
je bolestiva erekce a maly ¢i snizeny pfitok
kavernéznimi tepnami. Etiologie je ve vétsi-
né pripadl idiopaticka. Dalsi pficiny shrnuje
tabulka 2 (4).

Nemoznost ochabnuti erekce vznika jako
dUsledek trvalého arteridlniho pfitoku nebo
dlouhodobym znemoznénim vendzniho odtoku
z kaverndznich téles. K ischemickym zménam
dochézi jiz po 4-6 hodinach trvajici hypoxie.

Patofyziologicky se snizujicim arterialnim
pfitokem prohlubuje ischemie, je ptitom-
na hyperkapnie a acid6za. Pfestoze ¢asova
hranice nezvratného poskozeni endoletu je
stéle predmétem diskuzi, pfi vysetreni elek-
tronovym mikroskopem lze jiz po 12 hodi-
nach trvani priapismu prokazat ischemické

www.urologiepropraxi.cz
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Tab. 3. Nejcastéjsi mechanismus poranéni vedouciho ke vzniku vysokoprdtokového priapismu

Mechanismy poranéni

Pad obkro¢mo na hraz (typicky pad obkro¢mo na ram kola)

Poranéni pfi koitu

Uder do oblasti penisu a perinea

Panevni fraktury

Perinatalni poranéni béhem porodu koncem panevnim

Komplikace pfi intrakaverndzni aplikaci vazoaktivnich latek

Metastaticka infiltrace topofivych téles s naslednym spotiebovanim cévni stény

latrogenni poranéni pfi chirurgickych vykonech

zmény bunék hladkého svalstva trabekul
a po 24 hodinéch lze prokazat nekrézu en-
dotelu vystylajiciho trabekularni prostory (5).
Proto intervence po 49 az 72 hodinach ma
jiz minimalni $anci zvratit nekrézu endotelu
vystylajiciho topofiva télesa (3). Efekt l1écby
je vtéto fazijizjen ulevny a vede ke zmirnéni
obtizi pacienta.

Rozsah fibréznich zmén je klicovym fak-
torem pro rozvoj erektilni dysfunkce. Cim je
rozsahlejsi, tim je vy3si pravdépodobnost
vzniku erektilni dysfunkce, proto fadime niz-
kopratokovy priapismus k akutnim stavim,
ktery vyzaduje v€asnou intervenci urologa.

Terapie nizkopritokového priapismu se
idealné provadi na monitorovaném lUzku,
zahajuje se lokdlnim chlazenim a nasledné
intrakaverndzni punkci a aspiraci méstnajici
krve k vysetieni acidobazické rovnovahy
(ABR). Pfi pfetrvavani priapismu aplikujeme
alfa-adrenergni agonisty (napf. adrenalin)
intrakavernézné dle doporucenych postu-
pU. Doporucend koncentrace roztoku pro
prvni aplikaci je 10 ug/1 ml = 1 mg adre-
nalinu ve 100 ml fyziologického roztoku.
Aplikujeme 1-2 ml fedéného roztoku pfimo
do kaverndznich téles, davku Ize opakovat
nékolikrat v odstupu 5-10 min. Operacni
Ié¢ba ma své misto az po selhdni predcho-
zi intervence. Principem kavernézospon-
gidznich shuntl je propojeni patologicky
zménéného kavernézniho télesa s télesem
spongiéznim, které ma zachovany venézni
odtok. Jde o tzv. spojkové ¢i fenestracni
operace, které délime dle lokalizace prove-
deni na distalni a proximalni. Plocha fenest-
ra¢niho otvoru musi byt volena tak, aby byla
dostatecnd pro odtok krve, ale zaroven byla
schopna se v ¢ase uzaviit. Pfi volbé operacni
metody zvazujeme, zda jde o primooperaci,
nebo o fesdeni jiz recidivujiciho ¢i na 1é¢bu

nereagujiciho priapismu (5).
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Vysokopritokovy
(@rterialni, high-flow) priapismus

Jedna se o mimoradné vzacny typ, na
ktery pfipadd méné nez 5 % vsech diagnos-
tikovanych priapism. Velka evropska praco-
visté popisuji vyskyt okolo jednoho pfipadu
ro¢né.

Jeho charakteristikou je pretrvavajici
erekce zpUsobend neregulovanym arterial-
nim pfitokem. Etiologie vzniku je vazand na
traumatické poranéni crur nebo topofivych
téles s naslednou traumatizaci kavernézni
tepny nebo jedné z jejich vétvi uvniti topofi-
vych téles. Nasledkem nejcastéji perinealniho
poranéni se rozviji arteriokavernoézni pistél.

Mechanismy poranéni shrnuje tabulka 3.

Jakykoli traumaticky mechanismus posko-
zujici kaverndzni tepnu, popf. jeji vétve, mlze
vést ke zvySenému piitoku atreridlni krve do
sinusoid, avak diky zachovanému vendznimu
odtoku nedochdzi k rozvoji zavazné ischemie (3).
Klinicky pozorujeme tumescenci kavernéznich
téles, neni nutnd plnarigidita, typicka je absence
bolesti. Na rozdil od nizkopritokového priapis-
mu snese vysokopritokovy priapismus relativni
odklad a neni povazovan za urgentni stav.

V diagnostice se opirdme o anamnézu
a klinické vysetteni. Pfi vstupnim vysetieni
provadime dopplerovskou sonografii a hod-
notime pfitomnost ¢i absenci prokrveni a. dor-
salis penis a ae. cavernosae, pfipadné zobra-
zujeme pfitomnou arteriokavernézni fistulu.
Dopplerovska sonografie je schopna zachytit
obraz ,vymyvaného aneuryzmatu” se 100%
senzitivitou a 73% specifitou (6).

Dalsi alternativou je magnetickd rezonan-
ce, ktera je schopna jiz v nativu ¢i po aplikaci
gadolinia zobrazit trombdézu kavernéznich
téles, rupturu kavernoéznich téles s ev. arte-
rio-vendzni (lakunarni) pistéli nebo tumo-
rézni ¢i metastatické lozisko. Metodou volby
prikazu arterio-vendézni (lakunarni) pistéle je
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faloarteriografie, sou¢asna moznost navazujici
intervence je vyhodou.

Terapii zahajujeme dle doporucenych
postupl konzervativné, lokalnim chlaze-
nim a kompresi hraze. Hormonalni blokada
s vyuzitim leuprorelinu a bikalutamidu, at
jiz v. monoterapii, ¢i kombinované, zlistava
stale alternativni metodou lé¢by. V rdmci né-
kolikamési¢niho podéavani potencuji uzavér
arteriokavernozni fistuly redukci spontannich
inoc¢nich erekci. Nezadouci uc¢inky androgen-
ni blokéady, jako je snizeni libida, erektilni dys-
funkce a Unava, vymizi s vysazenim lécby (7).

Superselektivni embolizace predstavu-
je dalsi terapeutickou moznost po selhani
konzervativni [é¢by. Je mozné ji provadét jak
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Zavér

Priapismus fadime mezi akutni stavy
v urologii, jejichz diagnostika a terapie
by méla byt vedena primarné urologem.
Rozliseni typu priapismu je klicové pro
spravnou volbu terapie. Byt je vysokopr(ito-
kovy priapismus pomérné vzacnym stavem,
se kterym se urolog ve své ambulantni praxi
bézné nepotka, o to dllezitéjsi je jej neopo-
mijet ve spojitosti s typickou anamnézou
traumatu. Miniinvazivni metody obnaseji
nizké riziko komplikaci a vysoké procento
terapeutického Uspéchu, zvlasté pokud je
interven¢nim radiologem volena super-
selektivni embolizace co nejdistalnéjsich
usekd.
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Metastazy karcinomu oblicky z renalnych buniek

v prsniku

MUDr. Paulina Kubalcova', MUDr. Elena Loumova', MUDr. Michaela Uhrinova Vukusicova?

'Radiodiagnostické oddelenie, Nemocnica AGEL Levoca, a.s.
20Oddelenie urolégie, Fakultnd nemocnica s poliklinikou J. A. Reimana, Presov

Zatial ¢o karcinom prsnika predstavuje najcastejsiu formu malignity u Zien, metastazy
v prsniku suvisiace s extramammarnymi malignitami su velmi zriedkavé. Metastatické
nadory prsnika predstavuju menej ako 1% vsetkych malignit prsnika, pricom vacsina
ma povod v kontralateralnom prsniku. Hoci je karcindm obli¢ky z renalnych buniek
najcastejsou formou nadorového ochorenia urogenitalneho traktu, je opisanych len
niekolko pripadov metastdzovania do prsnikov.

Prezentujeme kazuistiku Zeny so synchrénnou metastazou v prsniku z roku 2016,
u ktorej sa po Siestich rokoch od nefrektédmie vyskytla aj metachrénna metastaza v tom
istom prsniku. Okrem nespecifickych plucnych nodulov a metastatického postihnutia
7. rebra vpravo bola pacientka bez zamok metastaz.

Nasim cielom je zvysit povedomie o metastazach prsnika pochddzajucich z extra
mammarnych malignit a zdoraznit vyhody zobrazovacich metédd ako mamografia
a ultrasonografia v diagnostike 1ézii prsnika.

Klucové slova: metastaza, karciném oblicky z renadlnych buniek (RCC), ultrasonografia,
mamografia, prsniky.

Renal cell carcinoma metastasis to the breast

While breast cancer represents the most common form of malignancy in women, breast
metastases associated with extramammary malignancies are very rare. Metastatic breast
tumors account for less than 1% of all breast malignancies, with the majority originating
in the contralateral breast. Although the renal cell carcinoma is the most common form of
cancer of the urogenital tract, only a few cases of breast metastases have been described.
We present a case report of a woman with synchronous metastasis in the breast in
2016. 6 years after nephrectomy was developed metachronic metastasis in the same
breast. The patient is free of metastases apart from non-specific lung nodules and
metastatic involvement of the 7 rib on the right.

The aim is to raise awareness of breast metastases originating from extramammary
malignancies and to emphasize the advantages of imaging methods such as mam-
mography and ultrasonography in the diagnosis of breast lesions.

Key words: metastasis, renal cell carcinoma (RCC), ultrasound, mammography, breast.

Uvod

Karcindm obli¢ky z rendlnych buniek (RCC)

gickym podtypom je svetlobunkovy karciném.
Méze sa prejavovat klasickymi priznakmi ako

predstavuje najcastejsi nador urogenitadlneho  bolest chrbta, bolesti v boku, hematuria ale-

traktu. Karcinémy obli¢ky z renalnych buniek,
ktoré pochadzaju z kory obliciek, si zodpo-
vedné za 80-85 % vsetkych primarnych obli¢-
kovych novotvarov. Jeho naj¢astejsim histolo-

www.urologiepropraxi.cz

bo hypertenzia. M4 tendenciu metastazovat
do plic, kosti a mozgu, ale aj do nadobliciek
a kontralateralnej obli¢ky. Pacienti s metasta-
tickym ochorenim maju najhorsiu prognézu.
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Niektoré studie poukazuju na lepsie prezivanie
Casti pacientov so $pecifickymi ¢rtami — dlhsi
interval medzi nefrektomiou a objavenim sa
vzdialenych metastaz, metastazy len v jednej
lokalite a absencia retroperitoneélnej lymfade-
nopatie (1, 2,3,4,5,6,7,8,9).

Metastazy (MTS) v prsniku z extramam-
marnych malignit st velmi zriedkavé (0,5 -2 %),
pricom najcastejsie ide o metastazy melané-
mu, lymfému a leukémie. Medzi dalsie menej
Casté zdroje patria karcinémy vajecnikov, zalud-
ka a pltic. Metastazy pochadzajuce z karcinomu
rendlnych buniek su zriedkavé a vyskytuju sa
priblizne v 3% vsetkych metastatickych RCC.
V literaturach sa uvadza len niekolko pripadov
metastazovania svetlobunkového karcinému
obli¢ky do prsnika. Malignity v prsniku zvycaj-

ne rastu ako solitarne formacie bez zjavnych
priznakov a su ¢asto diagnostikované nahodne
pri palpa¢nom vysetreni pacientky (1,2, 6,7, 10).

Kazuistika

Histéria nadorového ochorenia u nasej
pacientky zacala v oktébri 2016, ked' prisla na
ultrasonografické vysetrenie brucha pre bolesti
v lumbalnej oblasti vpravo. Na nasom praco-
visku sme diagnostikovali tumorézny proces
pravej oblicky. Lézia bola ulozena na hornom
pole oblicky, vykazovala zvysenu vaskularizaciu,
centralne obsahovala kalcifikovany aredl a aredl
hypoechogenity suspektne charakteru central-
nej nekrdzy. Nasledne pocitacova tomografia
(CT) potvrdila pritomnost heterodenzného tu-
moroézneho arealu v oblasti oblicky naliehajuce-

ho na hepar (Obr. 1). Pacientka bola indikovana
na pravostrannu nefrektémiu a adrenalektomiu.

Vo februari 2017 bolo pacientke vyko-
nané mamografické (MMG) vysetrenie, kde
bol opisany syty tien v hornom medidlnom
kvadrante lavého prsnika (Obr. 2a). Dorzalna
hrana opisovaného zatienenia mala nejasné
kontury s naznac¢enymi spikuldciami do okolia,
bez zhlukov mikrokalcifikatov. Ventrdlne od
opisovaného tiena bol pritomny dalsi mensi
drobny tien. Loziskové tiene v lavom prsniku
boli suspektné z malignity, preto sme odporu-
¢ili statimové ultrazvukové vysetrenie.

V ultrazvukovom obraze sa v koreldcii
s mamografickym nalezom ukazalo solidne
hypoechogénne lozisko, nepravidelnych az
lalo¢natych kontur, nie celkom homogénne;j

Obr. 1. CT vysetrenie brusnej dutiny v korondrnom reze: 1a — rok 2016, kontrastné vysetrenie, obraz tumordznej masy pravej oblicky; 16 — rok 2018, nativne

vysetrenie — bez recidivy; 1c — rok 2022, nativne vysetrenie — bez recidivy

Obr. 2. Mamograficky ndlez na lavom prsniku v priebehu rokov 2017 — 2022: 2a — metastatickd masa (rok 2017); 2b — postradiacné zmeny a fibréza, bez recidivy

(rok 2019); 2c — pooperacnd fibréza v oblasti vnutornej jazvy, bez recidivy (rok 2020); 2d - viaceré |
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Struktury. Pri dopplerovskom vysetreni bola
pritomna vaskularizacia centralne a na peri-
férii. Zrealizovala sa core-cut biopsia, ktord
histologicky potvrdila metastdzu svetlobun-
kového karcindmu z renalnych buniek.

V marci 2017 pacientka podstupila kvadran-
tektomiu (QE) a v mdji toho istého roku absol-
vovala prvé stagingové CT vysetrenie, ktoré
opisalo ojedinelé plticne mikronoduly a MTS lo-
Zisko 7. rebra vpravo. Pacientke bola schvalend
biologicka lie¢ba sunitinibom. Na osteoskene
bolo potvrdené aktivne lozZisko v oblasti 7. rebra
vpravo, a preto bola nasadend kyselina zoledro-
nova. Pacientka najskor znasala lie¢bu dobre,
ale po mesiaci u nej doslo k NSTEMI infarktu
myokardu. Biologicka lie¢ba bola priblizne na
4 mesiace zastavend, no po opakovanych kar-
diologickych kontrolach bol pacientke opat
nasadeny sunitinib v upravenom déavkovani.
Pacientka bola pri onkologickych kontrolach
bez novych tazkosti, krvny tlak mala v norme.

Nasledne v priebehu rokov bola sledovana
na nasom pracovisku formou stagingovych CT
vysetreni.V rokoch 2018 bol ndlez bez zrejmych
znamok recidivy (Obr. 1), avsak v roku 2019
sme zaznamenali lahku progresiu velkosti MTS
loZiska 7. rebra vpravo. Preto sa pacientke zme-
nila lie¢ba zamerana na kostné MTS, podavany
liek denosumab. V roku 2019 a 2020 pacientka
absolvovala aj kontrolné mamografické a ul-
trasonografické vysetrenie (Obr. 2b, 2¢), kde
bol ndlez bez jednoznacnych zndmok recidivy
zakladného ochorenia a v oblasti vnutornej
jazvy bola opisana pooperacna fibroza.

V oktébri 2020 sa u pacientky rozvinula
obojstranna plticna embdlia, pocas nasledu-
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jucich dvoch rokov pacientka prestala navste-
vovat onkologicki ambulanciu a vysadila bio-
logicku lie¢bu. V novembri 2022 sa pacientka
vratila do onkologickej ambulancie s pocitom
zdurenia v favom prsniku v mieste nad jazvou
po QE. Onkoldg odporucil mamograficku a ul-
trasonograficku kontrolu.

Pri kontrolnom mamografickom vysetre-
ni sme zaznamenali zmenu mamografického
nalezu (Obr. 2d). V lavom prsniku v hornom
medialnom kvadrante boli pritomné viace-
ré syte zatienenia az naznacene lalo¢natych
kontur, bez pritomnosti patologickych zhlukov
mikrokalcifikatov. V ultrazvukovom obraze boli
opisané viaceré solidne hypoechogénne lozis-
ka s nazna¢enymi lalo¢natymi kontdrami, pri
dopplerovskom vysetreni bola pritomna vas-
kularizacia centralne i na periférii. Pre zndmky
recidivy metastaz v lavom prsniku sme odpo-
rucili histologizaciu nalezu (Obr. 3), ktora potvr-
dila pritomnost metastazy svetlobunkového
karcinému s origom v oblicke. Na doplnenom
stagingovom CT vysetreni bola okrem recidivy
metastatickych |ézii v lavom prsniku pritomna
aj progresia plucnych noduldcii, ako aj metasta-
tického loziska v oblasti 7. rebra vpravo (Obr. 4).

Pacientka absolvovala paliativnu radiotera-
piu (4x5Gy) zameranu na MTS v oblasti rebra
vpravo, pricom po tejto liecbe bola zaznamena-
na mierna regresia zdurenia. Od januara 2023
jej bola navrhnuta lie¢ba sorafenibom, avsak
systémovu liecbu netolerovala. Pri poslednej
kontrole v juni 2023 bol pacientke nasadeny iny
preparat s i¢innou latkou sorafenib. Posledné
informacie o pacientke mame z augusta 2023,
ked'bola hospitalizovana na internom oddeleni

Obr. 3. USG zobrazenie, core-cut biopsia tumordz-
nej masy v lavom prsniku

pre dyspnoe a opuchovy stav pri chronickom
srdcovom zlyhavani, na dalsiu onkologicku
kontrolu pacientka neprisla.

Diskusia

RCC je urologicky karciném, ktory pred-
stavuje 3% vietkych malignit u dospelych.
Vacsina RCC predstavuje lokalizované ocho-
renie (70-75 %), avsak pri 20-25% z nich sa
vyvinie metastatické ochorenie. Najcastejsie
metastazuje do plucneho parenchymu a kosti.
Metastazovanie do prsnika mozno vysvetlit
sirenim neoplastickych buniek z renalnej vény
do dolnej dutej zZily, ktoré sa cez plucny obeh
dostavaju do arteridlneho systému a nésledne
sa rozsiria do celého organizmu (1, 2, 12).

Prsnik je zriedkavym miestom metasta-
zovania extramammarnych malignit. No pri
dlhom prezivani pacientov s onkologickym
ochorenim rastie aj predpoklad, Ze vyskyt
metastatickych nalezov v prsniku bude vys3si.

Obr.4. CTobrazvaxidinych rezoch: 4a - hyperdenzné tumordzne masy v lavom prsniku; 4b — metastatické loZisko 7. rebra vpravo

www.urologiepropraxi.cz
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Metastézy sa mozu vyskytnut synchréonne ale-
bo metachrénne vzhladom na primarny nador.
V literatdre sa uvadza, Ze priblizne polovica me-
tastaz v prsniku sa vyskytla s odstupom ¢asu po
nefrektémii pre RCC, preto histéria prekonania
tohto ochorenia by mala vzbudit podozrenie
na mozné metastatické ochorenie (1, 2).

Klinicky obraz metastatickych |ézii prsni-
ka je zvyc€ajne asymptomaticky, pricom lézie
su najcastejsie solitarne, diskrétne, pohyblivé,
s rychlym rastom, ulozené povrchovo - v hor-
nom laterdlnom kvadrante. Bolestivost, citlivost
Ci sekrécia z bradavky su zriedkavé. Postihnutie
spadovych lymfatickych uzlin je variabilné
a kozné afekcie su zriedkavé (1, 6, 7, 11).

V zobrazovacich modalitach, vdaka absen-
cii dezmoplastickej reakcie, m6ze metastaza
imponovat ako benigna lézia. Mamograficky
obraz predstavuje nepravidelnu, zle ohra-
nicend masu s vnutornym heterogénnym
prejasnenim, pri¢om vacsinou chyba obraz
spikulcii do okolia ¢i pritomnost mikrokalcifi-
katov. V ultrasonografickom obraze sa opisuje
heteroechogénna okruhla alebo ovalna [ézia
so zadnym akustickym zosilnenim, a naopak
chyba dorzélne zatienenie. Metastatické |é-
zie prsnika neprerastaju do vyvodov zlazy
a nedochédza pri nich k retrakcii bradavky ¢i
patologickej sekrécii z bradavky. Vacsinou ide
o |ézie okruhleho az ovalneho tvaru, ktoré su
dobre ohrani¢ené. Su lokalizované v povrcho-
vych podkoznych tkanivach alebo v tkanivach
prilahlych k prsnému parenchymu. Jedinym
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Zaver

Kazuistikou sme chceli poukazat na moz-
nost vyskytu metastaz RCC v prsniku, pricom
v nasledujucich desatrociach sa predpoklada
ndrast tychto nalezov. Prognéza pre pacientov
s metastatickym RCC nebola priazniva, no chi-
rurgickd liecba priniesla dlhsie prezivanie tych-
to pacientov. V stcasnosti existuju aj Studie,
ktoré sa venuju dalsim moznostiam liecby.

Uvedena kazuistika je neobvykld tym, ze
RCC metastazoval do prsnika viacnasobne,
najprv synchrénne s primarnym nadorom
a v priebehu niekolkych rokov metachrénne
do toho istého prsnika, pricom ostatné cas-
ti tela nevykazovali zndmky metastatického
postihnutia, az na metastaticku [éziu 7. rebra
vpravo.

U pacienta s pozitivnou anamnézou o pre-
konani RCC by mala byt akakolvek nové lézia
vysetrend histologicky, pretoze metastazy
v prsniku m6zu imponovat ako benigne 1ézie.
Samozrejme, neodmyslitelnou sucastou dis-
penzéru pacientov su nadalej ultrasonografic-
ké, mamografické a stagingové CT vysetrenia.
Je dolezité mysliet na tuto zriedkavu lokalitu
metastazovania RCC, aby bolo ochorenie vcas
diagnostikované a nasledne, aby bola zvo-
lend spravna lie¢ba. KedZe si metastatické
|ézie prsnika chemorezistentné, pristupuje sa
v pripade izolovanej |ézie k metastazektomii.
V pripade dokazania metastatického postih-
nutia lymfatickych uzlin sa pristupuje k lym-
fadenektomii.
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Retroperitonealni leiomyosarkom

MUDr. Hana Dittrichova, MUDr. Pavel Hanek, MUDr. Klara Havlova
Urologické oddéleni Oblastni nemocnice Pfibram, a.s.

Prezentujeme kazuistiku 69letého muze, u néhoz byl pfi ultrazvukovém vysetreni
urotraktu ndhodné zachycen suspektni 30mm utvar v oblasti levé nadledviny, na
zakladé zobrazovacich vysetfeni nebylo mozné vyloucit maligni potencidl nélezu.
Pacient byl indikovan k levostranné adrenalektomii, histologickym nalezem byl stfredné
diferencovany ohranic¢eny leiomyosarkom, nadledvina byla bez infiltrace. Pacient byl
bez znamek generalizace, na zakladé doporuceni multidisciplinarniho onkologického
tymu je zafazen do sledovani, kontrolni restagingové CT probéhlo Sest mésict od
vykonu s negativnim nalezem.

Klicova slova: retroperitonedlni leiomyosarkom, nddory retroperitonea, sarkomy
mékkych tkani.

Retroperitoneal leiomyosarcoma

We describe a case report of a 69-year-old male with suspicious 30 mm mass in the
area of left adrenal gland detected on ultrasound examination. Based on imaging
examinations it was not possible to rule out a malignant potential of the lesion. The
patient underwent left side adrenalectomy, the histological examination revealed
a moderately differentiated, well-circumscribed leiomyosarcom. The adrenal gland
was without infiltration. There were no signs of metastatic disease. According to the
recommendation of multidisciplinary oncology team, he is placed under surveillance.
The patient underwent a follow-up restaging CT 6 months after the surgery with
negative results.

Key words: retroperitoneal leiomyosarcoma, retroperitoneal tumors, soft tissue
sarcoma.

Uvod

Leiomyosarkom je maligni nddor puvo-
dem z bunék hladké svaloviny, fadime jej mezi
mékkotkanové sarkomy. Sarkomy predsta-
vuji 0,63 % vsech zhoubnych onemocnéni,
incidence v dospélé populaci je 5,7/100000
obyvatel/rok (1). Sarkomy mékkych tkani
se mohou vyskytovat v jakékoliv lokalizaci,
v oblasti retroperitonea nalézame 15 % téchto
nadorl (2). Nejcastéji se jedna o liposarkom
a leiomyosarkom (3, 4, 5). V dobé zachytu je
vétsina retroperitonedlnich sarkom velikost-
né rozsahld, témér v 50 % se jedna o nadory
o velikosti nad 20 cm (6). Zakladem Uspésné
lé¢by je kompletni chirurgické odstranénina-
lezu s negativnimi chirurgickymi okraji (7, 8).

www.urologiepropraxi.cz

Kazuistika

Devétasedesétilety muz dispenzarizovany
na nasi urologické ambulanci pro symptomy
dolnich mocovych cest pfi hyperplazii pro-
staty se v fijnu 2022 dostavil na pravidelnou
kontrolu po pal roce. V roce 2002 pacient pro-
délal nizkou resekci rekta pro pT1NO tubular-
ni adenokarcinom s adjuvantni radioterapii,
z onkologické dispenzarizace byl vyfazen
v roce 2017. Déle byl pacient sledovan pro
arteridlni hypertenzi, hypercholesterolemii,
chronickou renalni insuficienci G1 a hyper-
urikemii. V rdmci urologické kontroly jsme
provedli ultrazvukové vysetieni urotraktu,
pfi kterém jsme v oblasti horniho pélu levé
ledviny dorzélné identifikovali ohranicené
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nehomogenni kulovité lozisko 30 mm s nejas-
nym vztahem k levé ledviné. Na pfedchozim
ultrazvukovém vysetfeni, které jsme na nasem
pracovisti provedli pred rokem, byl nélez na
obou ledvinach bez patologie. Pacienta jsme
odeslali na CT bficha s kontrastni latkou. Dle
CT vysetfeni byly obé ledviny bez patologic-
kého nalezu, leva nadledvina s nepravidelnou
expanzi o velikosti 30 X 25 x 30 mm, nativné 42
HU, postkontrastné 67 HU, relativni washout
10 %, absolutni washout 28 %, v celém vyset-
feném rozsahu nebyla patrna lymfadenopatie.
Dle zavéru z CT vysetieni bylo doporuéeno
dalsi vysetieni ndlezu pro moznou maligni
lézi. Na zakladé rozhodnuti multidisciplinar-
niho semindre jsme pacienta indikovali k levo-
stranné adrenalektomii. Vykon byl proveden
laparoskopicky, po osetieni cévniho zésobeni
byla uvolnéna leva nadledvina s nasedajicim
suspektnim loziskem, preparat byl odstra-
nén z pararektélniho fezu, vykon probéhl bez
komplikaci. Po vykonu byl pacient dle zvyklos-
ti naseho pracovisté ulozen na monitorované
1Gzko ARO. V bezprostfednim poopera¢nim
pribéhu byly u pacienta popsany patologic-
ké zmény na EKG, provedené kardiomarkery
véetné kontrolnich s ¢asovym odstupem vy-
kazovaly normalni hodnoty, pacient byl zcela
asymptomaticky. Prvni pooperacni den byl
prelozen k dalsi péci na standardni oddéleni,
do doméci péce byl propustén paty pooperac-
ni den. Patologicky nalez prvniho ¢teni popsal
nadledvinu obvyklého tvaru a struktury bez
patologickych zmén, k niz pfiléha ohranic¢eny
utvar 30 x 17 X 15 mm tvoreny tuhou tkani bé-
lavé barvy, novotvar se do tkané nadledviny
pouze vtlacuje, nejsou patrné znamky jeji in-
filtrace. Nalez byl ozna¢en za mezenchymo-
vy novotvar bez moznosti presné klasifikace
a byl odeslén k imunohistochemickému do-
vysetieni na vyssi pracovisté. Definitivnim
nalezem byl leiomyosarkom grade 2 pT1b NO
MO RO. V ramci stagingového vysetieni jsme
u pacienta doplnili PET/CT trupu, vySetieni
neprokdazalo zndmky lokalniho rezidua ¢i
vzdalené diseminace tumoru. Po konzultaci
na multidisciplindrnim onkologickém seminafi
nebyl pacient indikovan k adjuvantni tera-
pii, dispenzarni kontrola s restagingovym CT
vysetifenim probéhla 6 mésicd od vykonu,
pacient je nadéle bez zndmek generalizace
a bez lokalni recidivy.

Diskuze

V oblasti retroperitonea miizeme zachytit
Sirokou $kalu patologickych lézi zahrnujicich
benigni tumory i maligni nédory, které mohou
byt pdvodem primarné ze tkani retroperi-
tonea, metastatickymi loZisky nebo lozisky
systémového onemocnéni.

Maligni mezenchymové léze jsou v oblasti
retroperitonea Ctyfikrat ¢astéjsi nez benigni
mékkotkanové nalezy (9). Primérni nadory
retroperitonea mohou byt plivodem me-
zenchymové, neurogenni, germinalni a lym-
foproliferativni (3). Vzhledem k anatomickym
pomérim retroperitonea, obtizné klinické
vysetfitelnosti tohoto prostoru a Zadnym ¢i
nespecifickym ptiznaklim, které rlist novo-
tvaru v oblasti retroperitonea vyvolava, jsou
nadory retroperitonea ¢asto diagnostikovény
az pfi dosazeni vétsich rozmérd, kdy mohou
zpusobit utlak okolnich organt ¢i nespeci-
fické obtize (4, 10). Castéji nez na zakladé
symptom{ jsou nadory retroperitonea na-
hodnym nélezem na zobrazovacich meto-
dach pfi vysetfovani nesouvisejicich obtizi
(10). Retroperitonedlni sarkomy tvofi tietinu
nador( v retroperitoneu a 75 % malignich na-
lez( (3, 4). Diagnostika je zalozena na zobrazo-
vacich metodach, preferovanou modalitou je
CT vysetieni. Zobrazeni hrudniku by mélo byt
provedeno u nalezu s potencidlem plicnich
metastdaz (11). Biopsie loZiska je standardnim
postupem v diagnostice sarkomu, metodou
volby je punkéni biopsie, provadi se pod ultra-
zvukovou ¢i CT kontrolou (8, 10). Pro Uspésnou
|é¢bu pacientll je doporucena centralizace
do velkoobjemovych sarkomovych center
(1). U vétsiny retroperitonedlnich sarkomu
nedokazeme nalézt predisponujici pficinu.
AZ 5% sarkom( mUze vzniknout v terénu po
predchozi radioterapii, jednd se napftiklad
o pacienty po radioterapii pro nador prsu,
cervixu, lymfom ¢i testikularni nadory (5, 12).
K rozvoji sarkomu muze dojit v Sirokém rozme-
zi od doby expozice, median je 10 let (12). Déle
mohou byt mékkotkanové sarkomy spojeny
s nékterymi genetickymi syndromy, jako je na-
pfiklad neurofibromatéza typu |, Li Fraumeni
syndrom nebo von Recklinghausenova cho-
roba (5, 12, 13).

Jedinou potencialné kurativni modalitou
|é¢by retroperitoneélnich sarkom je komplet-
ni chirurgickd resekce loziska (4). Vzhledem
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Obr. 1. Na kontrastnim CT vyseteni byla patrnd
levd nadledvina s nepravidelnou expanzi o velikosti
30 % 25x30mm, nativné s denzitou 42 HU, na snim-
ku je loZisko v arteridini fdzi

k lokalni pokrocilosti nalezl se ¢asto jedna

o komplikované vykony s nutnosti odstrané-
ni pfilehlych orgdnd. Provedeni ipsilateraini
nefrektomie a ¢astecné kolektomie je nutné
u vice nez poloviny pacientl (55-57 %) (14).
Moznost kompletniho odstranéni |éze spo-
le¢né se stupném diferenciace tumoru jsou
nejdulezitéjsi faktory ovliviujici dobu preziti
bez onemocnéni (4). Median pfeziti pacient
po kompletni resekci byl ve studii autor(i von
Methren et al. zahrnujici 500 pacientd 103
mésicl, zatimco u pacientl s nekompletni
resekci pouhych 18 mésict (11).

Primarné chirurgicka resekce je kontra-
indikovana u pacientli s oboustrannym po-
stizenim ledvin, pfi infiltraci a. mesenterica
superior, truncus coeliacus nebo vena portae,
pfi postizeni michy, pfi generalizaci s inopera-
bilnimi metastatickymi plicnimi lozisky a u pa-
cientll s mimoplicnimi vzdalenymi lozisky (1).

Neoadjuvantni terapie ve smyslu che-
moterapie, radioterapie nebo kombinované
chemoradioterapie mdze byt vyuZita u vy-
branych pacientd na zakladé doporuceni
multidisciplindrniho tymu. Jedna se prede-
v8im o pacienty s neresekabilnim i hrani¢né
resekabilnim nadorem, u nichz by zmenseni
masy mohlo vést ke zvyseni Sance na radikalni
resekci. Dale mUze byt neoadjuvantni systé-
mova terapie vyuzita u chemosenzitivnich
sarkom{, jako jsou synovidlni sarkom nebo
leiomyosarkom (1). Neoadjuvantni radiotera-
pie u resekabilnich nalez( nezlepsuje dobu
do recidivy ani celkovou dobu preziti obecné
u vsech typu sarkom. Efekt byl zaznamenan
pouze u pacientl s low-grade liposarkomem.
U téchto pacientl je tedy mozné neoadjuvant-
ni radioterapii zafadit, neni vSak doporucena
u pacientl s high-grade liposarkomem ¢i
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s leiomyosarkomy. U pacientd se vzacnéjsimi
typy sarkom je mozné vyuzit neoadjuvantni
radioterapii na zakladé individualniho roz-
hodnuti s ohledem na velikost nddoru a oce-
kavanou kvalitu opera¢niho vykonu (8). Déle
je mozné ji indikovat u pacientd s vysokym
rizikem lokaIni recidivy (11). Adjuvantniradio-
terapie po kompletni resekci ma limitovany
efekt a je spojena se zna¢nou kratkodobou
i dlouhodobou toxicitou (8). U pacient(, ktefi
nepodstoupili neoadjuvantni radioterapii, je
mozné zaradit adjuvantni radioterapii pfi lo-
kalni recidivé nadoru (11).

Uloha neoadjuvantni a adjuvantni che-
moterapie neni dosud stanovena, nejsou po-
vazované za standardni |é¢ebny postup (15).
V soucasné dobé probiha nabor do lll. faze
randomizované studie STRASS2, kterd hod-
noti neoadjuvantni chemoterapii s ndslednou
operaci oproti samotné operaci u pacientt
s high-risk retroperitonedlnim sarkomem,
primarnim cilem studie je doba preziti bez
nemoci (14).

Lokalni recidiva se v prabéhu dispenza-
rizace objevi u velké ¢asti pacientl (4), 5leté
preziti bez lokalni recidivy je u pacientl po
kompletni resekci mékkotkanového sarkomu
v rozmezi 55-77 % (16). Na rozdil od ¢etnosti
lokaInirecidivy vyskyt vzdalenych metastaz je
u primarnich retroperitonealnich sarkoma niz-
3i, a to vrozmezi 12-22 % (14). Mékkotkanové
sarkomy nejcastéji zakladaji plicni metastazy
(11). Riziko lokaIni recidivy a vzdalenych me-
tastdz se lisi podle histologického typu na-
doru. V multicentrické studii zahrnujici 1007
pacient( s retroperitonealnim sarkomem po
kompletnim chirurgickém odstranéni nddoru
se u pacient( s dobie diferencovanym liposar-
komem v 8letém sledovani objevila lokalni
recidiva v 22 %, nebyly zaznamenany zadné
vzdalené metastdzy. Pacienti s leiomyosarko-
mem v tomto souboru ve stejném intervalu
sledovéani zaznamenali lokalni recidivu v 10 %,
vzdélené metastazy se oviem ve stejném in-
tervalu sledovani objevily u 50% pacient,
coz je nejvyssi riziko vzdalenych metastaz
ze vsech histologickych typd sarkomu (14).
Reseni lokalni recidivy je individualni, chirur-
gické odstranéni mlze byt nabidnuto pre-
devsim pacientdim s dobfe diferencovanym
liposarkomem a dlouhym intervalem mezi

primarni operaci a vznikem recidivy (8).
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U pacientQ s inoperabilnim sarkomem
mUze chemoterapie vést k prodlouzeni zi-
vota, nebo alespon ke zlepseni jeho kvality.
Chirurgickd terapie je zvazovéna u vyrazné
symptomatickych pacientl. Radioterapie
ma vyznamnou roli pfedevsim v kontrole
bolesti, kterad vznika kompresi ¢i infiltraci
nervd nadorovou masou (1). Pacienti s me-
tastatickym retroperitonedInim sarkomem
maji i pfes multimodalni [é¢bu velice zdvaz-
nou progndézu, medidn celkového preziti je
16 mésicU, pétileté preziti je u pouhych 5%
pacientd (17). Systémova terapie je metodou
volby u primdrné metastatickych retroperito-
neélnich nador(, v prvni linii jsou podavéana
antracyklinova cytostatika (1, 8). Pfi dobré
odpovédi na |écbu je mozné zvazit chirur-
gické odstranéni (17).

Jako cilenou lé¢bu lIze u pacientl s vy-
branymi typy mékkotkanovych sarkoma
v pokrocilém stadiu pouzit inhibitor tyro-
zinkinazy pazopanib. Indikovén je u pacient(
s metastatickym onemocnénim po podstou-
peni prvni linie chemoterapie a u pacient(,
u nichz doslo k progresi onemocnéni v pri-
béhu 12 mésicd od aplikace neoadjuvantni
¢i adjuvantni chemoterapie (18). Preparat je
mozné vyuZzit jen u vybranych typd sarkomd,
mimo jiné u pacietnl s leiomyosarkomem
(18). Indikace pazopanibu je zaloZzena na
vysledcich Ill. fize randomizované, dvojité
zaslepené, placebem kontrolované multi-
centrické studie, kterad zahrnovala 369 paci-
entld s pokrocilymi sarkomy mékkych tkani
vybranych histologickych subtypd. Median
sledovani byl 10 mésicG, primarnim cilem
studie byl interval bez progrese onemoc-
néni, sekundarnimi cili bylo celkové prezi-
ti, celkovd mira odpovédi na lé¢bu a doba
trvani odpovédi. Ve studii bylo prokazano
vyrazné zlepseni v intervalu bez progrese
onemocnéni ve skupiné pacientl léc¢enych
pazopanibem. Median pfreziti bez progre-
se byl u pacientl lécenych pazopanibem
4,6 mésice a u pacientl lécenych placebem
1,6 mésice (19, 20). Ve zlepseni celkového
preziti studie neprokazala signifikantni
efekt, u pacientd Iécenych pazopanibem
byl median celkového pfreziti 12,5 mésice,
u pacientl lécenych placebem 10,7 mési-
ce (19, 20). Preparat je ve zminéné indikaci
dostupny v Ceské republice (18). Pazopanib
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je tak prvnim registrovanym tyrozinkinazo-
vym inhibitorem v |é¢bé mékkotkanovych
sarkomu (19).

U pacient( se zietelné neodstranitelnym
metastatickym onemocnénim je cilem systé-
mové [é¢by maximélné prodlouzit délku doziti
s akceptovatelnou kvalitou Zivota. Vzhledem
ke Spatnym vysledkdm a limitovanym moz-
nostem |éCby je vhodné metastatické paci-
enty zafadit do probihajicich klinickych studii.
U primarné metastatickych nadord metasta-
zektomie nepfinesla prodlouzené pfeziti
pacientd. Chirurgické fe$eni metastatickych
lozisek je tak ur¢eno pouze pro metachron-
ni metastatické onemocnéni, a to v pfipadé,
kdy je doba bez nemoci delsi nez 12 mésicud
(17). Pacienti s retoperitonealnim sarkomem
jsou dlouhodobé sledovani, u lowgrade sar-
komu je doporuceno provadét kontrolni CT
bficha a malé panve spolec¢né s rtg hrudniku
v prvnich 3-5 letech po 6 mésicich, pacienti
s intermediate a high-grade sarkomy pod-
stupuji v prvnich trech letech po |é¢bé stejna
zobrazovaci vysetreni v intervalu tii mésica,
mezi ¢tvrtym a patym rokem po 6 mésicich.
Po péti letech od lé¢by jsou vsichni pacienti
indikovani k zobrazovacim vysetfenim v ro¢-

nim intervalu (8).

Zaver

Maligni nddory retroperitonea fadime
mezi vzacnd onemocnéni, predstavuji pouze
0,1-0,2 % vSech malignit. Sarkomy tvofi tfetinu
nalezl v této oblasti a 75 % malignit. Vétsina
pacientu je dlouho asymptomatickd, nador
se Casto projevi az pfiznaky z lokaIniho utlaku
okolnich organt. Potencidlné kurativni lé¢bou
je kompletni chirurgicka resekce tumoru, ¢as-
to je nutné nador odstranit en bloc spole¢né
s pfiléhajicimi zasazenymi organy. Pacienti po
priméarni chirurgické 1é¢bé jsou ohrozeni vzni-
kem lokalni recidivy i vzdalenych metastaz.
Systémova terapie ma u pacientl s lokalizova-
nym onemocnénim zatim limitovany vyznam.
Pro pacienty s inoperabilnim ¢ metastatickym
onemocnénim je metodou volby systémova
terapie, v prvni linii jsou vyuzivana antracykli-
nova cytostatika. Prognéza metastatického
onemocnéni je velmi Spatnd, pétileté preziti
je u pouhych 5% pacientl. Lé¢ba sarkomt
by méla byt sméfovana do specializovanych
sarkomovych center.
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LAUDATIO K VYZNAMNEMU ZIVOTNIMU JUBILEU PRIMARE OPAVSKE UROLOGIE MUDR. PAVLA VAGNERA

Laudatio k vyznamnému zivotnimu jubileu
primare opavské urologie MUDr. Pavla Vagnera

Letos v zafi se dozil vyznamného Zivot-
niho jubilea 80 let primaf opavské urologie
MUDr. Pavel Vagner. Narodil se 21. 9. 1944
v Nesovicich pobliz VySkova. Gymnazium,
které zakoncil maturitou v roce 1962, absol-
voval jiz v Ostravé. Poté rok pracoval v ost-
ravskych hutich. Nasledné dva roky studoval
Banskou vysokou skolu v Ostravé. V roce 1965
zacal studovat Lékarskou fakultu brnénské
univerzity, kterou ukoncil v roce 1971. Kariéru
|ékafe zahajil v nemocnici v Krnové, zpocétku
na oddéleni gynekologie, kde pracoval prvni-
ho pal roku. Jeho zdjmem vsak byla chirurgie.
Proto nastoupil po pll roce na chirurgické
oddéleni, kde pusobil az do roku 1976. Slozil
1. atestaci z chirurgie. V této dobé jej zauja-
la rozvijejici se urologie, a proto nastoupil
jako zastupce primare urologie ve Mésté
Albrechtice, kde plsobil az do roku 1979.
1. 11. 1979 nastoupil do funkce primafre uro-
logického oddéleni v Opavé. Jako primar
ved| oddéleni az do roku 2009. Dlouh4 léta
pracoval ve vyboru Ceské urologické spo-
le¢nosti. V roce 1983 se zasadil o kompletni
moderni vybaveni urologie veskerou moznou
endoskopickou technikou, kterd umoznila ra-
dikalni zménu v operacni lé¢bé onemocnéni
prostaty a mocové trubice. Byt na okresnim
pracovisti, vzdy vnimal nutnost moderniza-
ce oboru. Urologie v Opavé zajistila ndkup
prvniho sonografického pfistroje v okrese
Opava, na kterém kromé urologti pak praco-
valii [ékafi rtg, gynekologové a kardiologové.
Dalsim meznikem se stava rok 1989, kdy za-
jistil rozsifeni endoskopické operativy o per-
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kutanni vykony v ledviné.V roce 1991 se mu
podafilo zakoupit ureterorenoskopy a timto
rokem byly rovnéz zavedeny endoskopické
vykony v mocovodu. V roce 2002 byla ukon-
¢ena vystavba nového chirurgického pavilo-
nu v Opavé, na které se vyznamnym zpUso-
bem podilel v ramci pldnovani vystavby a vy-
baveni. Diky modernizaci se urologie Slezské
nemocnice Opava stala jednim z prvnich pra-
covist, které pracovalo s holmiovym laserem
pfifeSenilitidzy a ve své dobé bylo jednim ze
tF pracovit v Ceské republice. Zasazoval se
vzdy o moderni vybaveni a moderni postupy.
| po ukonceni vedeni oddéleni pracuje nadale
na urologii a pecuje o své pacienty. Mimo svUj
profesni zivot se angazoval i na poli kultury
a politiky, kde podporoval kulturni opavské
dénive Slezském divadle a cimbélové muzice
Vyhonek. Jeho velkou laskou je jizni Morava,
kam ¢asto jezdi za rodinou.

Prejeme mu do dalsich let pevné zdravi, hodné

optimismu a dalsich spokojenych pacientt.

MUDr. Roman Stanék
primdr urologického odd.
Slezské nemocnice Opava

stanekuro@seznam.cz
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PACIENTI S LUTS V CENTRU ZAJMU ANEB CO ZAZNELO NA SATELITNIM SYMPOZIU SPOLECNOSTI ASTELLAS V RAMCI 70. VYROCNI KONFERENCE CUS V BRNE A MELI BYSTE TO VEDET

Pacienti s LUTS v centru zajmu
aneb Co zaznélo na satelitnim sympoziu farmaceutické spolecnosti
Astellas Pharma s. 1. 0. v rdmci 70. vyro¢ni konference CUS v Brné

a meéli byste to vedeét

Pod vedenim pana profesora Hanuse se
seSel tym prednasejicich se zadanim zpraco-
vat prehled poslednich doporuceni EAU a AUA
Guidelines ohledné farmakoterapie pacientt
s OAB - pan profesor Krhut, a mLUTS - pan
doktor Tolinger. Déle byl pfizvdn mezioborové
klinicky farmakolog, pan doktor Hartinger, aby
ném predstavil pohled na tuto urology nejcastéji
podavanou medikaci z ponékud jiného uhlu.
Na zavér pani doktorka BureSova piedstavi-
la a diskutovala kazuistiky ilustrujici moznosti
cilené farmakoterapie sité na miru kazdému
jednotlivému pacientovi. Za cely panel shrnul
predsedajici nékolik zasad, které bychom mohli
zastitit jednim slovem ,INDIVIDUALIZACE".

Komplexni pohled klinického
farmakologa na lécbu OAB

K farmakologické 1écbé OAB standardné
uzivame preparaty ze dvou indikacnich sku-
pin - anticholinergika a betamimetika. Jejich
ucinek na lidsky organismus viak presahuje
toliko mocové cesty a zejména u pacientl kieh-
¢ich s cetnou dalsi medikaci mohou vstupovat
do interakci ¢i akcentovat své nezadouci Gcinky.
Pro bezpecné nasazeni pacienta k 1é¢bé je po-
treba si uvédomit nékolik zakladnich vlastnosti
téchto preparatd a umét s nimi pracovat.

Mezi dostupna antimuskarinika na na-
Sem trhu patfi oxybutynin, trospium, darife-
nacin, solifenacin, tolterodin a fesoterodin.

Podle afinity k jednotlivym M receptordm
Ize ocekavat miru nezadoucich ucinkd na dalsi
organové systémy. U M1 receptortt dominuje
efekt na centradlni nervovou soustavu ve smy-
slu prohloubeni kognitivniho deficitu (zde
se nejvice projevuje oxybutinin a tolterodin,
naopak trospium pres hematoencefalickou
bariéru témér nepronika), M2 receptory v kar-
diovaskularnim systému s tachykardii (trospium
zvysSuje prdmérnou tepovou frekvenci az o 9

uderd za minutu) a M3 receptory v GIT zpU-
sobuji xerostomii a obstipaci. U zacpy nutno
identifikovat i dalsi mozné plivodce (verapamil,
opioidy, vapnik, ale i primarni poruchy GIT i
dehydrataci). Za poruchu akomodace ¢ocky
arozmazané vidéni mohou receptory M2 a M3.
Vjiz nasazené medikaci pacienta je vhodné
cilené patrat po preparatech, které svym efek-
tem projevy OAB zhor3uji, nebo napodobuji
symptomatiku OAB, patii mezi né diuretika,
lithium a inhibitory acetylcholinesterazy, a po-
kusit se je nahradit. Obzvlasté v pripadé lithia
se jako polakisurie muze projevovat pocinaji-
ci nefrogenni diabetes insipidus a urolog tak
maze byt prvni, kdo zachyti pfiznaky tohoto
potencidlné nevratného nezddouciho ucinku.
POZOR na celkovou anticholinergni naloz,
kterou pacient nasbird, i dalsi skupiny farmak
maji anticholinergni Ucinky:
B bronchodilatancia (CHOPN): ipratropium,
tiotropium, aclidinium, glycopyrronium...
B sedativni H1 antihistaminika: bisulepin
(Dithiaden), hydroxyzin (Atarax), pro-
methazin (Prothazin)...
B tricyklickd a dalsi antidepresiva: imipramin,
amitriptylin, ..., mirtazapin
B sedativni antipsychotika: chlorpromazin,

levomepromazin, olanzapin, ...

Vyhnout se nezadouci kumulaci hladin
anticholinergik je nutno Upravou davkova-
ni u pacientu s jaterni nedostatec¢nosti ¢i pfi
soucasném podavani inhibitorl CYP3A4. Pii
renalniinsuficienci s glomerularnifiltraci pod
30 ml/min je potteba redukovat viechny pre-
paraty mimo oxybutinin a darifenacin.

Znat je potfeba i polocas eliminace jed-
notlivych preparatd, protoze od ného odvisi
frekvence a zpUsob racionalniho davkovani.
Od oxybutininu s okamzitym uvolfovani, kte-
ry je tteba podévat ve 2-4 davkach za den po
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retardované preparaty a léciva s velice dlou-
hym poloc¢asem podéavané jednou denné.
K polocasu Iéku je tieba pfihlizet i v pfipadé,
kdy jej vysazujeme z diivodu nezadoucich
ucinka. V pripadé léku s kratkym poloc¢asem
(oxybutinin) mizeme jiz 2. den hodnotit, zda
dochazi ke zlepseni stavu, pokud ma vsak
lék polocas nékolik dni (solifenacin), mlze
odeznéni jeho Ucinku trvat i déle nez tyden.

Sympatomimetikum je k dispozici jediné,
mirabegron.

Mirabegron je vysoce selektivni 33 agonis-
ta s velmi dlouhym polo¢asem 50 hodin, me-
tabolizovany na CYP3A4 a CYP2D6 s minimem
klinicky relevantnich interakci. Opatrnosti je
potieba u pacientt s dekompenzovanou hy-
pertenzis tlaky nad 180/110 mmHg. Mezi dalsi,
zatim nedostupné, zastupce 3 agonistu patfi
vibegron, solabegron a ritobegron.

Tyto pfiznivé vlastnosti ptinasi mirabegro-
nu mezi preparaty v [é¢bé OAB nejvy3si miru
perzistence i adherence (Obr. 1).

Kombinace obou zminénych lékovych sku-
pin dava farmakologicky smysl, nebot plsobi
synergicky na rGznych receptorech. Podobné
postupy zndme napf.z pneumologie, kde jako
bronchodilatancia rovnéz pouzivame inhala¢ni
betamimetika ¢asto v kombinaci s anticholiner-
giky. Je vsak tfeba dbat na kumulaci pfipadnych
nezadoucich ucinkd (napt. tachykardie).

Shrnutf:

B zmény efektu léku Ize hodnotit nejdrive po
jeho 5 polocasech; v pfipadé delsiho poloca-
su nastupuje a odezniva efekt pomaleji a mé-
né kolisa v prlbéhu davkovaciho intervalu,

B u nékterych antimuskarinik (fesoterodin,
solifenacin, propiverin) u pacient( s renal-
ni insuficienci dbat redukce davek a léko-
vych interakci,

B jetfebaindividualizovat |é¢bu nejen pod-
le komorbidit, ale i komedikace,

B kombinace antimuskarinika a beta-agonis-
ty dava farmakologicky smysl,

B perzistence k [é¢bé je u beta-3 agonistl
lepsi nez u antimuskarinik.

Lécba ,sitd na miru” pacientim
se symptomy OAB ve svétle
AUA a EAU guidelines

OAB neni jednotné onemocnéni, ale symp-
tomovy komplex, ktery md mnoho pfiznako-

www.urologiepropraxi.cz

Obr. 1. Visokd mira perzistence a adherence k mirabegronu (The journal of urology. 2021,205:1594-1604)

a. Persistence

b. Adherence.
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vych rovin a multifaktorialni plvod. Zékladem
je rezimova a behavioralni terapie, vsechna
dostupna doporuceni guidelines NICE, EAU
i AUA doporucovala az do roku 2020 naslednou
postupnou kaskadu terapeutickych metod.
Posledni guidelines AUA/SUFU 2024 pfinasi
zlomové doporuceni ménici tento princip a do-
porucuji vedeni terapie bez ohledu na metodu
préavé podle potieb a jednotlivého pacienta ve
svétle jeho komorbidit, komedikace a kognitiv-
niho stavu (Obr. 2).

Diky hlubsimu poznéni etiopatofyzio-
logie OAB v pracich Peyronneta a dalsich
ziskdvame novy prehled o jednotlivych fe-
notypech OAB s odlisnou podstatou, a tim
i odliSnou predpokladanou reakci na jedno-
tlivé moznosti v terapii (Obr. 3).

Snad vsechny urology v praxi zaujalo
v posledni dobé velmi vézné diskutované té-
ma asociace |é¢by antimuskariniky s vysky-
tem demence. Nékteré studie jiz prokazuji
moznou souvislost mezi frekvenci vyskytu
demence a dlouhodobou terapii antimuska-
riniky, zejména u starsi a fragilni populace.
Dlouhodoba terapie nad 3 mésice signifikant-
né zhorsuje preexistujici kognitivni deficit.

Shriime tedy prakticka doporuceni

pro medikamentdzni [écbu OAB:

B na prvnim misté posouzeni benefitu lécby
k riziku moznych komplikaci,

®  posoudit celkovy stav pacienta, komorbidity
(diabetes mellitus!), konkomitantni medikaci,

B zhodnotit soucasny kognitivni stav pacien-
ta, zda nevykazuje znamky deficitu,

B upfednostnit moderni anticholinergika,
betamimetika, kombinace s cilem snizit
davku,
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¢asné zhodnotit, zda je l1écba efektivni,

¢i zda nelze daného efektu dosahnout

nizsi davkou,

® vzdy bychom méli zvazovat alternativni
zpusoby lécby s vyhodnéjsim bezpecnost-
nim profilem,

B individualizovana Ié¢ba OAB je nespor-

ny trend, oviem pro individualizovanou

Lphenotype based” terapii OAB nemame

zatim dostatek evidence.

Lécba ,Sita na miru” pacientim
se symptomy mLUTS ve svétle
AUA a EAU guidelines

Posledni guidelines EAU z roku 2024 ani
v roce 2023 revidovana verze AUA guidelines
zroku 2021 nepfinesla na poli muzskych non-
-neurogennich symptomu dolnich mocovych
cest zddnou revoluci. Nezbyva tedy nez zopa-
kovata mozna i mirné oprasit jiz dobie znamé
algoritmy platné fadu let.

Ani mLUTS nejsou jednotnym onemoc-
nénim, ale etiologickym mixem rdzného pl-
vodu. Je proto lepsi u jednotlivych pacientt
popisovat klinicky stav z hlediska jimacich,
evakuacnich a postmik¢nich symptomu a je-
jich dominance v objektivnim nalezu a sub-
jektivnim vnimani potizi. Terapeuticky se pak
snazime postupné ovlivnit viechny relevantni
projevy (Obr. 4).

Antagonisté a1 adrenoreceptoriijsou leti-
té zavedenou metodou |é¢by, kterou oboje gui-
delines povazuji s vysokou mirou spolehlivosti
za efektni terapii LUTS. Zatimco efekt na eva-
kuacni potize je mezi preparaty srovnatelny, pak
méné selektivni molekuly (alfuzosin, doxazosin,
terazosin) jsou asociovany s vy$sim vyskytem

kardiovaskuldrnich (hypotenze) nezddoucich
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) ZAZNELO NA KONGRESE
PACIENTI S LUTS V CENTRU ZAJMU ANEB CO ZAZNELO NA SATELITNIM SYMPOZIU SPOLECNOSTI ASTELLAS V RAMCI 70. VYROCNI KONFERENCE CUS V BRNE A MELI BYSTE TO VEDET

Obr. 2. AUA/SUFU algoritmus lécby OAB (Cameron AP, et al. J Urol. 2024;212(1):11-20)

Diagnosis and Treatment of Idiopathic
Overactive Bladder

Diagnostic

uncertainty exists

Treatment naive patient presents with symptoms of OAB (urinary
urgency, frequency, with or without urgency incontinence)

o Medical history, including urologic history, assessing storage and
emptying urinary symptoms, severity, degree of bother

® Physical examination*
o Urinalysis
* PSA in the appropriate patient population

Patient has microscopic

or gross hematuria

Urinalysis suggests UTI

Refer to AUA
\| Microhematuria Vi
- Q
7 Guideline
2|1z 8
Si3 @
L A ER-
)| Obtain urine culture, S|E &
7| treat as appropriate, o|2 3
= 3.
and revaluate after c|lg 2
. —|= ©
UTl is treated - !

+/- symptom questionnaires and/or voiding diary Clinicians have the option to use monotherapy or a combination of therapies.
+/- PVR, especially in those with concomitant voiding or emptying Clinicians can combine or change therapies if the patient:
symptoms o is unwilling or unable to undergo certain therapies
* for those initially evaluated via telemedicine, some aspects of e has intolerable side effects
assessment may not be performed * does not have adequate symptom improvement
Consider referral to - -
specialist, +/- uro- A8 Non-Invasive Therapies
dynamics, urinary § 3 * Incontinence management strategies (e.g., pads, diapering, barrier creams)
i i o | o
tract imaging, and/or A -8 o Bladder training/timed voiding
cystoscopy Sl2 2l ) )
@ Bl = e Behavioral therapies
S|& . -
_ 3|32 o Pelvic floor muscle training
o L.
%, 3 @ g Optimize management of medical comorbidities (e.g., obesity, consti- < Ph th
] = Zla pation, obstructive sleep apnea) 1 GuNacorherapy;
= 2 o8 . L . . . i ini icati = i
3|l g =S Engage in shared decision-making with the patient: * Antimuscarinic medications or beta-3 agonist
2 = e § o Piavids el et GAF o Select therapy in the context of shared decision-making, based on side effect
G e profiles
ey \ | * Discuss the risks and benefits of different treatment modalities , ) o ) L .
a2 - i ; PR o Discuss risks and contraindications of antimuscarinic medications
=S e Discuss patient values, preferences, and treatment goals ) )
E] = p' P ) i g o Assess at 4-8 weeks for onset of side effects and efficacy
= o Make patient aware that no treatment is an option N ) ) ) ) ) )

v | If patient experiences intolerable side effects or inadequate symptom improve-
ment, can/may prescribe a different medication of the same class or a different
class of medication.

Manage as i i X . . X . s
appropriate Consider urodynamics or _, symptoms do not If patient has inadequate symptom improvement with a single medication, con-
referral to a specialist " adequately respond sider combination with a medication of a different class of medication.
. . Minimally Invasive Therapies
In OAB patients with BPH Invasive Therapies ] ) . y R P
options include:  Bladder augmentation 4 Patient with * Botulinum toxin injection
< : bi ; ;
« Monotherapy with an antimus- gy OAB is severely ¢ Implantable tibial nerve stimulation
carinic medication or beta-3 diversion impacted and has e Percutaneous tibial nerve stimulation
agonist o Indwelling urethral cathe- not responded to e Sacral neuromodulation
e Combination therapy with glpha ters when OAB therapies other therapies Consider a trial off of pharmacotherapy after appropriate response has been
b\o(cjker _and anbantlrgnuscan_mc are contraindicated, achieved via minimally invasive therapies.
medication or beta-3 agonist i i . F— ) ) . ) .
) g ljneffecdtlve, or no longer Minimally invasive therapies may be offered without trial of behavioral, non-inva-
* Conservative therapy, phar- IS sive, or pharmacologic management.
macotherapy, or procedural i ient is ref Jinici 5
interventions AUA: American Urological Association; BPH: benign prostatic hyperpla- glpaueagilierdaiomlicloneliediienticipiaatlcanltylapetlicr
sia; OAB: overactive bladder; PSA: prostate specific antigen; PVR: post- *Obtain PVR prior to botulinum toxin injection, if not previously obtained
void residual; UTI: urinary tract infection

Ucinkd a selektivnéjsi (tamsulosin, silodosin) jsou  Obr. 3. Fenotypy OAB ajejich cilend lécba (Peyronnet B, et al. Eur Urol. 2019,75(6):988-1000)

BHT, AM, VOT ?

Myogenic
OAB

spojeny s Casté;jsi retrogradni ejakulaci.
AM : antimuscarinics

B3AG: Beta 3 agonists

BHT : behavioral therapy

BFD : biofeedback

BTX : intradetrusor botulinum toxin injections
CIC : clean-intermittent catheterization

DLX : Duloxetine

PDESi: phosphodiesterase inhibitors type 5
MUS: midurethral sling

OMG : Obesity management

OAB : overactive bladder

PTNS : posterior tibial nerve stimulation
PFMT : pelvic floor muscle training

Inhibitory 5a reduktazy (finasterid,

B3AGorAM? | B3AG, AM, BFD,

dutasterid) jsou doporucovény k dlouhodo- AN,

bé terapii s vysokou mirou doporuceni. Je

s o

prokézan jejich gradujici efekt po fadu mésict

Autonomic
dysfunction

Urothelio-

aletajsou efektivni v prevenci progrese one- )
genic OAB

mocnéni, i jako prevence akutni retence moci.

Nepfiznivé jsou ¢astéjsi nezddouci ucinky na

. e o - SNM, pucton MUS?
sexualitu pacient(l. Zatimco EAU doporucuje FE,{'}S Sasty o Ui SNM 2
. . . | ! i bladder enic OAB DLX ?
nasazeni u prostat nad 40 ml, v AUA guidelines disoders ¢ PFMT 2
jiz pro 30 ml zlazy. 1
Z inhibitora 5fosfodiesterazy se do do- A ective A
. . . disorders Supraspinal
poruceni k terapii LUTS dostal pouze tadalafil, OAB
v o . sev . Metabolic
nutno podotknout, Ze jako pojistovnami ne- syndrome
hrazena terapie. Objektivni efekt na urody-
DLX, SNM ? BHT? PTNS ?

namické parametry neni méfitelny, zlepsuje SNM 2

[

OMG, B3AG,

IPSS, s vyhodou je nasazeni u pacientl se fo.ne

soubéznou erektilni dysfunkci.
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) ZAZNELO NA KONGRESE

PACIENTI S LUTS V CENTRU ZAJMU ANEB CO ZAZNELO NA SATELITNIM SYMPOZIU SPOLECNOSTI ASTELLAS V RAMCI 70. VYROCNI KONFERENCE CUS V BRNE A MELI BYSTE TO VEDET

Obr. 4. Ftiologické faktory mLUTS (EAU guidelines on Non-Neurogenic Male Lower Urinary Tract Symptoms

(LUTS), European Association of Urology 2024)
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Pouziti vSech antimuskarinik je efektni
metodou plisobeni na jimaci symptomatologii
pacientu. Obezfetnosti pfed vyskytem akutni
mocové retence je potieba tam, kde postmik¢-
ni reziduum pred nasazenim pfesahuje 150 ml.

B3 agonista mirabegron je v redukdi ji-
macich obtizi stejné efektivni a Ize jej dopo-
rucit pravé i u pacientd s vyssim postmikénim
objemem. Pro pfiznivéjsi profil nezadoucich
ucinkl perzistuje na terapii oproti antimuska-
rinikm vice pacientd.

Kombinacni terapie jednotlivych Iéko-
vych skupin se pro odliSnou cestu ucinku
pfimo nabizi. Vyssi miru efektu oproti mo-
noterapii pro kombinaci alfalytika a inhibi-
tori 5a reduktazy potvrzuji studie CombAT
a MTOPS. Guidelines hovofi pro nasazeni
kombinace alfalytika s antimuskarinikem
u pacientl se smisenou jimaci a evakuaéni
symptomatologii, ovsem s rizikem kumulace
vyskytu nezddoucich Gcinkl oproti mono-
terapii a s opatrnosti u pacientd s vyssi rezi-
duadlni moci. Kombinaci alfalytika s 3 ago-
nistou k redukci jimacich symptoma oproti
monoterapii potvrzuji studie PLUS a MATCH.
Zatimco EAU guidelines se pro kombinaci
alfalytika a inhibitori 5fosfodiesterazy
vyjadiuji obezietné - tedy lze je sice doporu-

Urinary tract
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Inflammation

Distal
ureteric
stone

Bladder
tumour

Urethral
stricture

Foreign
body

¢it, ale s malou mirou ocekdvaného navyseni
efektu a malou silou doporuceni, AUA guide-
lines doporucenim této kombinace doznaly
jediné vyznamné Upravy v porovndni s verzi
zroku 2021.

V terapii mLUTS nelze zapominat ani na
dalsi podputrnou terapii podle dalsich pfitom-
nych symptomu. Desmopresin u no¢ni poly-
urie, fytofarmaka, diuretika, parasympatomi-

preparaty,...

Doporuceni pro terapii

Ize shrnout nasledovné:

B guidelines a algoritmy jsou nejcasté&jsi
cesta v 1écbé, nikoliv neprekrocitelnd mez,

B u kazdého pacienta zvazovat celé spek-
trum dostupné farmakoterapie mLUTS,
nebat se kombinovat,

B nespéchat pfizménach preparatli pro ma-
ly efekt, vyckat pIného ucinku,

B  mimo objektivni ndlez vnimat zejména
potieby a cile informovaného pacienta,

B zohlednit celkovy stav a komorbidity, tole-
ranci medikace, kontraindikace, interakce,

B pfi vycerpani moznosti farmakoterapie
neodkladat nacasovani indikace k ope-
racni terapii.
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Kazuistiky

V prvém sdéleni byl u 62letého muze de-
monstrovan ukazkovy pfistup v postupném
vyladéni farmakoterapie mLUTS s potlacenim
veskeré obtézujici symptomatologie pacienta.
Primarné se prezentoval dominantné evakuac-
ni symptomatologii, kde byl s efektem nasa-
zen selektivni antagonista a1 adrenoreceptoru
tamsulosin. Efekt byl zaznamenan na IPSS (10/2
oproti 15/3), UFM kfivce i subjektivni spokoje-
nosti pacienta, navic bez zasadniho zasahu do
kolisavého krevniho tlaku. Spokojenost s eva-
kuaci demaskovala jimaci symptomy, proto
odesel z dalsi kontroly s kombinaci tamsulo-
sinu s antimuskarinikem. Po strance redukce
mikénich potizi spokojenost dosazena (IPSS
7/2), ale projevil se nezadouci ucinek - zacpa
komplikovana hemorhoidy. Proto zména na
kombinac¢ni terapii tamsulosin a mirabegron.
Tato jiz efektni objektivné i subjektivné (IPSS
8/2) a dobte tolerovana.

Ve druhé kazuistice jsme se presvédcili,
Ze i po 14 letech na hdre tolerovanych anti-
muskarinicich s fadou nezadoucich ucinkd
a narlstem postmik¢niho rezidua lze u 53leté
pacientky s roztrousenou sklerézou s relaps-
-remitentni formou prechodem na terapii
mirabegronem dosahnout dobré tolerance
a efektu. A to bez nutnosti eskalovat terapii
na invazivni postupy s rizikem nedokonalé
evakuace méchyre a CIK. Mimo subjektivni
spokojenost dosazeno i markantni zlepse-
ni objektivnich urodynamickych parametrd
a stability detruzoru.

Co si vzit pro praxi?

®  Sijme terapii na miru kazdému pacientovi
s ohledem na jeho symptomovy profil,
komorbidity a jiz poddvanou medikaci.

®  Kombinujme jednotlivé preparaty pfi vé-
domi jejich farmakologickych vlastnosti
amoznych interakci a nezaddoucich ucinka.

B Centralnianticholinergni Gicinek je nutno
brat na zfetel a zvazovat nasazeni anti-
muskarinik u fragilni populace s preexis-
tujicim kognitivnim deficitem.

B Snaha o individualizaci terapie neni vy-
sledkem mddnich trendli ale doporuceni
postupd generovanych na zakladé evi-
dence based medicine.

B Prioritou je pacient - ,PACIENT V CENTRU

www.urologiepropraxi.cz
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SpeediCath® Navi

katétr s flexibilni spickou pro muze

% Coloplast SpeediCath*Navi

SpeediCath® Navi

Jednoduchda manipulace
Snadny prichod mocovou trubici
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Mate pacienty, kteri by chtéli katétr vyzkouset?
Pro vzorky zdarma volejte bezplatnou linku 800 100 416.
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800 100 416
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Intermittent catheterisation with hydrophilic coated catheters (SpeediCath) reduces the risk of clinical urinary tract
infection in spinal cord injured patients: a prospective randomised parallel comparative trial. Eur Urol 2005; 48:991-995.
2. Stensballe J. et al. Hydrophilic coated catheters for intermittent catheterisation reduce urethral micro trauma:
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Sterilni moc¢ovy katétr pro intermitentni pouziti SpeediCath® Navi je zdravotnicky prostiedek.

Ctéte peclivé ndvod k pouziti a informace o bezpe¢ném pouzivdni. == c OI Opl Gst
Ostomy Care / Continence Care / Wound & Skin Care / Urology Care Coloslo: e i,
Spolecnost Coloplast vyviji vyrobky a sluzby, které usnadnuji Zivot lidem s velmi Radlicka 740/113d
osobnimi a soukromymi zdravotnimi obtizemi. 158 00 Praha 5

tel. 244 470 212
info@coloplast.cz
www.coloplast.cz

ProtoZe neustdle pracujeme a komunikujeme s lidmi, ktefi nase vyrobky pouzivaj,
vyvijime fedeni citlivd k jejich mimoradnym potrebdam.

Toto my nazyvdme intimni zdravotni péci.

Coloplast je registrovand ochrannd zndmka spolecnosti Coloplast A/S. © 2024-04 Péce o klienty:
V3echna prdva vyhrazena pro Coloplast A/S, 3050 Humlebaek, Ddnsko. bezplatnd informacni linka 800 100 416
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