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Ako prvi na Slovensku sme do praxe
zaviedli softverovu biopsiu prostaty

Karcinom prostaty je druhym najcastejSim zhubnym nadorom u muzov po kolorektalnom karcinéome (bez
zhubnych nadorov koze nemelanémového typu), s hrubou incidenciou 77,7/100 000, co v absolutnych
cislach predstavuje 2051 novodiagnostikovanych pripadov roc¢ne. Prevalencia karcinédmu prostaty v SR
predstavuje 8885 pripadov v absolutnych cislach. Mortalita predstavuje 533 pripadov.

Castou diagndzou u Zien je inkontinencia
mocu, ktora predstavuje zdravotny, social-
ny a ekonomicky problém. Odborné analyzy
odhaduju, Ze na Slovensku je asi 220 000
Zien s roznym stupiiom inkontinencie moéu.
0 diagnostike, $tatistickych idajoch o ocho-
reniach, modernej terapii, ¢i o implementéacii
véasnej diagnostiky karcinému prostaty do
redlnej praxe sme sa zhovarali s jej pred-
nostom doc. MUDr. Ivanom Minéikom,
PhD., prezidentom Slovenskej urologickej
spolo¢nosti SLS.

©® Aka je situacia vo vyskyte urologic-
kych ochoreni u muzov na Slovensku?
Na Slovensku, Zial, nemame aktualne $ta-
tistiky tykajice sa incidencie, prevalencie,
resp. mortality na urologické ochorenia.
Tyka sa to aj onkourologickych ochoreni.
Ak chce §tat zistit, kol'ko muZov mé4 dnes
karciném prostaty, v akom st veku a akud
lie¢bu vyZaduji, ma problém. Hoci na takéto
data slazi Onkologicky register, tam su ,naj-
novsie* udaje z roku 2012. Stav dat v sloven-
skom zdravotnictve je dlhodobo alarmujtci.
Na porovnanie - v Cesku maju aktualizo-
vany onkologicky register s ddtami z roku
2021 a ¢ast udajov tam uZ je aj z roku 2022.
Verime, Ze v budicnosti sa podari vytvorit
register kvalitnych dét o zdravotnictve, ktory
umozni nielen kvalifikované medicinske roz-
hodnutia, ale aj lep$ie ekonomické riadenie
zdravotnictva. Odbornici na zdravotnicke
data tvrdia, Ze na Slovensku od roku 2007
neexistuje stratégia, nie su ani $§tandardy,
ako sa ma postupovat pri zbere dat. Jeden
priklad, ktory zretelne ukazuje, ako silno st
potrebné kvalitné a aktudlne data, je ndkup
drahych inovativnych liekov. PretoZe redlne
nevieme, kolko pacientov ma dané ochorenie,
nevieme kolko liekov je potrebné objednat.
Kym na Slovensku pracujeme s odhadmi,
v Cesku mozu vdaka datam robit aj predik-
ciu, kolko bude napriklad o 5 rokov pacientov
s nejakym typom onkologického ochorenia.
Elektronizacii a zberu dat sa v CR systema-
ticky venuju od roku 2014. Riaditel Ustavu
zdravotnickych informadcii a $tatistiky v CR
prof. Duek v jini minulého roku sa poéas 29.
vyro¢nej konferencie Slovenskej urologickej
spolo¢nosti SLS zuc¢astnil panelovej diskusie,
pocas ktorej podrobne prezentoval situaciu
v CR. Prof. Dusek ukazoval vyuzitie idajov na
zéklade informécii o karcinéme prostaty. Na
ich webe sa daji néjst informacie o vyskyte,
ale aj mortalite pacientov s tymto ochorenim,
atonaregionalnej urovni. Maju data od skri-
ningu, prevencie aZ po paliativnu lie¢bu. V CR

doc. MUDr. lvan Mincik, PhD.

V roku 2023

je potrebna uplna
elektronizacia hlaseni

vidia vSetko online a vtakmer redlnom c¢ase,
teda zhruba do mesiaca. Vdaka, tomu vidia
napriklad aj to, ako st obsadené nemocnice
alebo aj aka je situdcia v jednotlivych regio-
noch. Utastnici diskusného panelu, v ktorom
boli zastupcovia zdravotnych poistovni, MZ
SR, pacientskych organizacii konstatovali,
Ze situécia je skuto¢ne neudrzatelnd. Prof.
Dusek konstatoval, Ze dopliiovanie nedplnych
hlaseni z roku 2013 nem4 teraz zmysel. Je
potrebné sa sustredit na zvladnutie hlaseni
z rokov 2019 - 2021, uz len z toho dévodu, Ze
potrebujeme referen¢né data pre planova-
nie tthrad, pre monitoring dopadu kovidovej
epidémie a pre optimalizaciu preventivnych
programov, skriningov. V roku 2023 je potreb-
nda tpln4 elektronizacia hlaseni. Samozrejme,
Ze chybajtice tdaje z predoslych rokov je po-
trebné neskor doplnit, ¢o bude vyzadovat
nastartovanie projektu jednorazového dohla-

senia udajov od poskytovatelov, pod prisnym
dohladom zdravotnych poistovni a MZ SR.
Podla najaktudlnej$ich publikovanych dat
z Narodného onkologického registra je karci-
nom prostaty aktualne druhym najéastej$im
zhubnym nadorom u muZov po kolorektalnom
karcinéme (bez zhubnych nadorov koZe ne-
melanémového typu), s hrubou incidenciou
77,7/100 000, ¢o v absolutnych ¢&islach pred-
stavuje 2051 novodiagnostikovanych pripa-
dov ro¢ne. Prevalencia karcindmu prostaty
v SR predstavuje 8885 pripadov v absoltitnych
¢islach. Mortalita predstavuje 533 pripadov.
V janudri 2023 NZCI publikovalo informa-
ciu, Ze v SR nedavno pribudlo 2804 zhubnych
ochoreni prostaty (s najvy$sim zasttpenim vo
vekovej skupine 66 - 69 rokov, pri¢om narast
pacientov je od 55. roku Zivota).

©® Ako je to u slovenskych zien?

Co sa tyka uidajov o urologickych ochoreniach
u Zien, je to rovnaka situacia ako u muzov.
Castou diagnézou u Zien je inkontinencia
mocu, ktorad predstavuje zdravotny, social-
ny a ekonomicky problém. Odborné analyzy
odhaduju, Ze na Slovensku je asi 220 000
Zien s roznym stupiiom inkontinencie mocu.
Vzhladom k tomu, Ze iba 7 % pacientiek je
lie¢enych operatne, v preventivnych, dia-
gnostickych a terapeutickych postupoch pri
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starostlivosti a dolné moc¢ové cesty a inkon-
tinenciu moé&u u Zien na Slovensku je velka
rezerva.

@ Klinika urolégie FNsP J. A. Reimana
v PreSove ma moderné pristrojové vy-
bavenie. Aké diagnézy najcastejSie rie-
Site?

Nasa klinika oslavuje v maji tohto roku 70.
vyrocie svojho zaloZenia. Je to komplexné
pracovisko, ktoré sa venuje vSetkym uro-
logickym ochoreniam od detského veku,
umuzov a zien. Zaviedli sme viacero novych
diagnostickych a opera¢nych postupov, kto-
ré nasledne prebrali dalsie pracoviska na
Slovensku. Robime pravidelné celoslovenské
$koliace kurzy ktoré sa tykaju biopsie pros-
taty. Ako prvi na Slovensku sme do praxe
zaviedli softvérovu biopsiu prostaty, ktora
predstavuje najmodernej$i sposob diagnos-
tiky lokalizovaného karcinému prostaty,
t. j. $tadia, v ktorom je mozné tplné vyliece-
nie pacienta s agresivnou formou karcinému
prostaty, ktory ak nie je lie¢eny, postupne
progreduje a metastazuje. Doposial sme
urobili viac ako 600 tychto zakrokov a fun-
gujeme ako diagnostické centrum takmer
pre celé Slovensko. V primarnej diagnostike
lokalizovaného karcinému prostaty intenziv-
ne spolupracujeme s MR pracoviskom, ktoré
disponuje 3-Teslovym MR pristrojom umoz-
fiujucim nové moderné morfologicko-funkéné
zobrazenie prostaty s vysokou senzitivitou
pre karcinédm prostaty. Toto pracovisko patri
medzi najsktsenejsie v ramci SR aj vzhladom
k viac ako 15-ro¢nej vzajomnej spolupraci
v oblasti diagnostiky karcinému prostaty.
V nadvéznosti na tito modernu diagnosti-
ku realizujeme komplexnu lie¢bu pacientov
s karcindmom prostaty, ktora spo¢iva v: 1. ra-
dikalnom odstraneni prostaty - za poslednych
5 rokov bolo operovanych cca 300 pacien-
tov s lokalizovanym karcinémom prostaty;
2. velkd skupina pacientov (cca 100 pacientov
rotne) podstupi v naej nemocnici radiatna
lie¢bu karcinému prostaty; tato neoperac-
na lie¢ba predstavuje ind formu kurativnej
lie¢by, pri¢om aj tito pacienti s manaZzovani
v ramci nasho centra, s naslednou onkouro-
logickou dispenzarizaciou; 3. §pickové vy-
bavenie a velké skusenosti s lokalizovanym

karcinémom prostaty ndm umoziiuju aby ¢ast
pacientov s lokalizovanym - novodiagnos-
tikovanym karcinémom prostaty bola ma-
nazovand v ramci tzv. active surveillance,
¢o ndm umoznuju vys$sie uvedené metodiky
(multiparametrick4d MR a softvérova cielena
biopsia prostaty).

Nadalej trva na$ zaujem o zavedenie robo-
tickej chirurgie pri lie¢be karcinému pros-
taty. V rdmci komplexnej multiodborovej
spoluprace je potencial nasho pracoviska
vysoky a zriadenie Centra robotickej urolo-
gie vo FNsP ]. A. Reimana je stucéastou plat-
nej koncepcie rozvoja robotickej urolégie
Slovenskej urologickej spolo¢nosti, ktora sa
v ndvrhu na zriadenie tychto centier opiera
o odborné kvality nagho pracoviska. Okrem
toho klinika urolégie funguje ako centrum
pre lie¢bu pokrodilych $tadif karcinému
prostaty a medzinarodné vyskumné cen-
trum pre karciném prostaty. V ramci lie¢-
by metastatického kastragne rezistentného
karcin6mu prostaty je nasa klinika od roku
2014 indika¢nym centrom MZ SR pre liec¢-
bu ARTA preparatmi (Androgen Receptor
Targeted Agents). Z onkologickych ochoreni
sa na dennej baze venujeme tiez nddorom
mocového mechira. Pacientov s tymto ocho-
renim pribtda. Va¢sina pacientov s nddorom
moc¢ového mechura podstipi transuretralne
resekciu nddorov a naslednt intravezikalnu
lie¢bu s dlhodobou dispenzarizaciou. Cast
pacientov je indikovand na radikalne odstra-
nenie mechura a derivaciu moc¢u. Velku éast
nasej prace predstavuje lie¢ba roznych foriem
urolitiazy. V tejto oblasti ma nase pracovisko
v8etky moderné pristroje (laserovy generéator,
multifunkény extrakorporalny litotriptor,
ureterorenoskopické pristroje), pomocou kto-
rych vieme miniinvazivne vyrie$it akékolvek
kamene v mocovych cestach. Bez zveli¢o-
vania, v tejto oblasti patri nase pracovisko
medzi eurépsku $picku.

® Mnohé vykony boli poéas pandémie
COVID-19 odloZené. Podarilo sa ich na
urologickych pracoviskach uz dobeh-
nat?

Pandémia vyrazne narusila realizaciu ope-
raénych zakrokov. V prvych tyzdiloch sme
vobec neoperovali elektivnych pacientov, len

akutne pripady, postupne sa situacia zlepsila.
Operativa onkourologickych pacientov sa uz
opat zlepsila, zial, u niektorych odlozenie
operacii viedlo k progresii ochorenia. Stale
st dlhé ¢akacie doby na operacie benignej
hyperplazie prostaty, inkontinencie mocu
u Zien a operacie vrodenych ochoreni u deti.
® Aké su moZnosti a dostupnost jed-
nodiovej chirurgie v urolégii?
Urologické operécie v jednodtiovej chirurgii
su limitované len na malé zdkroky ako su
circumcizie, operdcie pre hydrokélu, niektoré
endoskopické zadkroky. Tychto pracovisk nie
je vela aj pre legislativne obmedzenia, pretoze
$tat nastavil pravidla tak, aby pripadni dalsi
zaujemcovia o realizdciu jednodnovej chirur-
gie boli znechuteni.

® MédZu vyzivové doplnky zmierfiovat
inkontinenciu u Zien? Mnohi muZzi pri
problémoch s moéenim radi uzivaja vy-
Zivové doplnky... MéZu byt niektoré pri-
rodné zlozky naozaj uéinné?

Na takéto lie¢ebné postupy mam jednoznaéne
negativny nazor.

® Slovensko stale zaostava za vyspelymi
krajinami v oblasti robotickej chirurgie.
Zlepsilo sa nieco za posledny rok, resp.
pribudne v SR novy roboticky pristroj
na niektorom pracovisku?

Takmer ni¢ sa nezlep$ilo. Som rad, Ze sa
vyboru Slovenskej urologickej spolo¢nosti
podarilo do Optimalizécie siete nemocnic
presadit, aby v budicnosti boli vytvorené dal-
$ie robotické centra vo vaésich nemocniciach.
Chceme zmenit nezmyselny nazor byvalého
ministra zdravotnictva, ktory v jani 2020
uréil pre stratégiu robotickej chirurgie bu-
dovanie len jedného robotického pracoviska.
V CR je v stitasnosti 18 robotickych centier.
@ Co budete presadzovat v ramci Slo-
venskej urologickej spoloénosti?

V juni bol zvoleny novy vybor Slovenskej uro-
logickej spolo¢nosti (SUS), ktory svojim zloZe-
nim prind$a kontinuitu tispes$nych projektov
a jeho odborny a organiza¢ny potencidl je
predpokladom dal$ieho komplexného rozvoja
SUS. Novozvoleny vybor SUS ¢aka v najbliz-
$om obdobi mnoho prace. Okrem tradi¢nych
uloh, ako je zabezpedenie kontinuity postgra-
dudlneho vzdelavania, sa chceme popasovat
s tvorbou a etablovanim $§tandardnych diag-
nostickych a lie¢ebnych postupov v uroldgii,
ktoré stale neméame. Potrebujeme, aby slubo-
vany rozvoj 16zkovych (Optimalizacia siete
nemocnic) a ambulantnych pracovisk neostal
iba na papieri. Vybor SUS bude potrebné zme-
ny intenzivne presadzovat, pricom sa budeme
spoliehat na vagu podporu. Okrem toho nas
vroku 2023 oakava realizdcia velmi dolezitej
ulohy, ktora suvisi s decembrovym rozhodnu-
tim predsednictva Eurépskej tinie o roz$irent
skriningového programu diagnostiky nadoro-
vych ochoreni, ku ktorym bol zaradeny kar-
ciném prostaty. Clenské krajiny EU musia
vyhodnotit uskutoénitelnost a efektivnost
realizdcie organizovania novych skriningo-
vych programov. Pre Slovensku urologicku
spoloénost z toho vyplyva implementacia eu-
répskych odportéani pre véasnud diagnostiku
karcindmu prostaty do realnej praxe. V budui-
com roku, v obdobi od 14. do 16. jina sa usku-
toéni 30. vyro¢nd konferencia SUS v Presove.
U% teraz vés vSetkych srde¢ne pozyvame na
toto podujatie!

Zhovarala sa RNDr. Milica Sarmirova

MS210523/01
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Komplexny pohlad na kryptorchizmus

Bratislava

doc. MUDr. Jozef Marencak, PhD.

Zostup/descenzia semennikov z vysokej abdominalnej polohy do skrota je komplexna
a dlhotrvajica udalost, ktora sa za normalnych okolnosti dokonci v tretom trimestri gravidity
alebo kratko po narodeni. Kryptorchizmus alebo nezostupeny semennik/semenniky (UDT -

undescended testis/UDTs — undescended testes) je trvala nepritomnost jedného alebo oboch
semennikov v dolnej/strednej casti mieSku po 6 mesiacoch veku dietata.

Poloha semennikov sa zaznamenéva vzhla-
dom na ingvindlny kandl. UDTs su jednou
z najéastej$ich vrodenych malformécii no-
vorodencov muzského pohlavia a inciden-
cia kryptorchizmu sa v poslednych rokoch
postupne zvy$uje. Nelie¢eny UDT byva spo-
jeny so zniZenou plodnostou a zvy$enym re-
lativnym rizikom testikuldrnych malignit
a akutnych torzii. Napriek mnohym $tidiam
a rozsiahlemu vyskumu v8ak stdle pretrva-
vaju urcité kontroverzie ohladom etiolégie,
diagnostiky a lie¢by kryptorchizmu.

Klasifikacia

Klinicky manaZment UDTs je uréeny umiest-
nenim a pritomnostou semennikov, a preto
najuzitocnejsou klasifikaciou je rozliSenie na
hmatatel'né (palpovatelné) a nehmatatel-
né testes (schéma 1). Skutoéne nezostipeny
semennik je zastaveny na svojej normalnej
ceste zostupu (transabdominalneho medzi
10. az13. tyzdiiom a ingvinoskrotalneho me-
dzi 24. a7 34. tyzdiiom tehotenstva) do mies-
ka. V zavislosti od miesta zadrZania/umiest-
nenia moézu byt semenniky hmatatelné alebo
nie. Ektopické testis je polohou mimo jeho
normaélnej drahy zostupu a byva lokalizované
extraskrotalne (napr. v oblasti femoralnej/
perinedlnej/pubickej/penilnej; v povrcho-
vom slabinovom vadku; v kontralateralnom
mie$ku a pod.). Nehmatné semenniky mézu
byt umiestnené intraabdominalne (najcas-
tejsie v blizkosti anulus inguinalis internus,
ale aj vysoko subrenalne, pripadne retrove-
zikalne), ingvinélne, ektopicky alebo tplne
chybajui. Retraktilné semenniky dokonéili
svoj zostup do spravnej polohy mieska, ale
mozno ich ¢asom opét ndjst v supraskrotalnej
polohe pozdi# drahy ich normalnej descenzie
(obr. 1).

Epidemiologia, etiopatogenéza
arizikové faktory

UDT postihuje 1,0 - 4,6 % donosenych
al,1-45 % predéasne narodenych deti.
Po spontannom zostupe v prvych me-
siacoch Zivota ma takmer 1 % vSetkych
donosenych dojéiat muZského pohlavia
vo veku jedného roka stale nezostiipené
semenniky. Tato vrodena malformadcia sa
moZe vyskytnut jednostranne v 60 - 70 %
a obojstranne az v 30 % pripadov. 80 % UDTs
je hmatatelnych a 20 % sa palpovat neda.
Spomedzi 20 % nehmatatelnych testes je 50

Schéma 1: Klasifikacia nezostﬂeenx'ch semennikov

Nezostiipené semenniky
1

Nehmatatelné

Hmatatelné
> Ingvinalne l
Ingvinalne
> Ektopické
> Retraktilne

*viaceri ich povazujd za normalny nalez

Obr. 1: Klasifikacia kryptorchizmu podia

lokalizacie nezostﬁEeného semennika
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az 60 % intraabdomindlnych, kanalikular-
nych (vy$sie v canalis inguinalis) alebo pria-
mo v blizkosti vnitorného ingvinalneho prs-
tenca (tzv. ,peepingovych®). Zvy$nych 30 %
nepalpovatelnych semennikov je atrofickych/
rudimentdrnych a poslednych 20 % chyba
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tplne. Monorchizmus mozno identifikovat az
u4 % chlapcov s UDTs a anorchizmus (bilate-
ralna absencia testes) u 1 %.

Pri¢iny kryptorchizmu sd do znaénej miery
zatial nezndme. Prerusenie v ktorejkolvek
faze zostupu semennikov mdze byt vyvola-
né kombinaciou viacerych faktorov (dedic-
nych, hormonalnych, anatomickych, envi-
ronmentalnych, moZzno socidlnych a pod.).
Hormonéalna funkcia l'udského fetalneho se-
mennika (aj v dosledku vnutromaternicovej
hormonalnej dysbalancie) je zrejme rozho-
dujtica pre maskulinizaciu reprodukéného
traktu a testikularnu descenziu. Genetické
a genomické $tudie naznacuju polygénnu de-
di¢nost spojent so znizenou produkciou fetél-
neho testosterénu (T) a funkénymi variantmi
v génoch kédujucich proteiny interagujice
s androgénovymi receptormi (AR). Mutéacie
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Obr. 2: Hypoplasticka prava cast mieska
u dietata s nezostupenym pravym se-
mennikom

génu AR moZu viest k rezistencii vo¢i andro-
génom a dokazu zabranit ingvinoskrotélne-
mu zostupu semennikov. Inaktivacia génov
suvisiacich s kongenitalnym hypogonado-
tropnym hypogonadizmom moze suvisiet
s kryptorchizmom a UDT byva st¢astou nie-
ktorych chromozomalnych aberacii (napr.
Klinefelterov syndrém, Downov syndréom
a pod.). Genetické alteracie boli preukazané
17-krat ¢astejie u chlapcov s UDT (unilate-
ralnym alebo bilateralnym). Pre izolovany
kryptorchizmus sa predpoklada aj akysi mo-
del familidrnej dedi¢nosti: ak mé otec alebo
brat nezostupeny semennik, novorodenec
mu?ského pohlavia bude mat 5- a% 6-ndsobné
relativne riziko UDT (ale ¢asto s variabilnym
fenotypom). Deti s vrodenymi urologickymi
malforméciami a zmenami brusnej steny (hy-
pospédia, extrofia mocového mechtra, zadna
uretrdlna chlopiia, syndrém slivkového bru-
cha (prune-belly), paraomfalokéla, omfalo-
kéla a pod.) maju vy$siu pravdepodobnost
pritomnosti UDT. Okrem toho syndrémovy
kryptorchizmus, najmé v spojeni s ochorenia-
mi centralneho nervového systému (mozgova
obrna, myelomeningokéla a pod.), je Castejsie
obojstranny. Atrofia/agenéza semennika sa
daju vysvetlit aj intrauterdlnym infarktom
normalneho testis v désledku torzie gona-
dalnych ciev. Pre tento stav sa bezne poZiva
termin ,miznuci“ semennik (vanishing testis)
-schéma 1. V mechanizme retraktilnych se-
mennikov sa uplatriuje hyperaktivita muscu-
lus cremaster napr. v stresovych situaciach,
v chladnom prostredi a pod. Tzv. sekundarne
(ziskané) kryptorchizmy byvaji najéastejsie
spdsobené iatrogénne - opera¢nym zdsahom
v slabine (napr. herniotémia).

Najkonzistentnej$imi rizikovymi faktor-
mi pre vyskyt kryptorchizmu st nedono-
senost/predéasny porod ( 37 tyZdiiov) a/
alebo nizka (2500 g) porodna hmotnost
vzhladom na gestaény vek, dalej famili-
arne faktory suvisiace s matkou (faj¢enie,
vy$si vek - > 40 rokov, diabetes mellitus,
preeklampsia, peripartalna asfyxia a pod.)
a/alebo zriedkavé genetické varianty/poru-
chy vyvoja pohlavia a hormondalne poruchy
(napr. vrodend hyperplazia nadobli¢iek). Na
posudenie vztahu medzi environmentélnymi
expoziciami (materskéa strava, konzumécia
kofeinu, asistovana reprodukcia, pesticidy,
bisfenoly, antiandrogénové/estrogénové lie-
ky, povolanie rodi¢ov), najmé pocas gravidity,
anachylnostou na UDT u vnimavych jedincov
su potrebné dalsie $tudie. Zlozitd suhru me-
dzi genetickymi a/alebo faktormi vonkajsieho
prostredia na viacerych urovniach hypotala-
mo-hypofyzo-gonadalnej osi a nepriaznivymi
u¢inkamina zostup semennikov, hormonalnu

Obr. 3: Klinické ﬂéetrenie mozného nezostl'IEeného semennika

Zakladnym krokom
pri stanoveni diagnozy
je fyzikalne vysetrenie

funkciu a vyvoj testes sa zatial nedarf uspo-
kojivo vyriesit.

Diagnostika

Odber anamnézy (rizikové faktory UDT
vratane genetickych/hormondalnych po-
ruch, predchédzajuca ingvindlna operacia
a pod.; ako aj udaj o pritomnosti/nepritom-
nosti testes v skréte poc¢as napr. kupania
dietata) a fyzikalne vy$etrenie si kli¢ové
pri hodnoteni chlapcov s nezosttipenymi se-
mennikmi. Lokaliza¢né $tudie vyuzivajice
rozne zobrazovacie modality s zvycajne bez
akéhokolvek dalsieho prinosu. Fyzikalne
vySetrenie zostava zakladnym krokom
pri stanoveni diagnézy UDT. Asymetrické,
hypoplastické hemiskrétum byva ¢asto vi-
diteIné uz na prvy pohlad (ebr. 2). Palpacia
by sa mala robit s teplymi rukami jemnym
postvanim prstov pozdl? ingvinalneho kana-
la u leziaceho dietata s mierne pokréenymi

nohami, pretoZze abdukcia stehien prispieva
k inhibicii kremasterového reflexu (obr. 3).
Ujedincov s nadvahou sa na lep$iu identifika-
ciu testis odporica robit vys$etrenie v sede so
skrizenyminohami. VZdy je potrebné pohma-
tom posudit vSetky mozné ektopické lokali-
zécie ako aj kontralaterdlny semennik (ak je
pritomny). Znak kompenzaé¢nej hypertrofie
unilaterdlne normdalneho semennika sice na-
znacuje absenciu/atrofiu druhého testis, ale
nie je pre takyto zaver dostatoéne $pecificky.
Pri UDTs (najméi obojstrannych spojenych
s viacerymi kongenitalnymi syndrémami) by-
va Gasto spolu pritomna hypospadia (hlavne
proximélna), mikropenis a pod.

PouZitie réznych zobrazovacich moda-
lit (USG, CT, MR) pre UDTs je obmedzené
a odportca sa len v $pecifickych a vybranych
individuélnych pripadoch, napr. identifikacia
tzv. Miillerovych $truktur pri podozreni na
poruchy pohlavného vyvoja (DSDs - disorders
of sex development. USG napriek vyhodam
(neinvazivita, dostupnost, opakovatelnost,
cena) ma len 45 % senzitivitu a 78 % $peci-
fickost pri lokalizacii UDT. Niektori{ autori
v$ak vyuzivaji USG u obéznych deti, dalej na
stanovenie indexu atrofie UDT (a jeho zmenu
v priebehu lie¢by), ako aj na predpovedanie
monorchizmu podla rozmerov a objemu kon-
tralateralneho hypertrofického, normalne
uloZeného semennika. Nevyhodou CT a MR
je potreba sedécie/anestézie nespolupracuji-
ceho detského pacienta, riziko radiacie a tiez
vy$8ia ekonomicka naroc¢nost. VSeobecne
plati, Ze klasické zobrazovacie postupy nie st
indikované na diagnostiku nehmatatelného
semennika, pretoZe maju obmedzenu pres-
nost a neodstraiiuju potrebu definitivneho
chirurgického zakroku.

Laparoskopia sa stava dobrym diagnos-
tickym (aj terapeutickym) $tandardom
u deti s nepalpovatelnym UDT, pri do-
drzanf $pecidlnych poziadaviek v skupine
pediatrickych pacientov. Anestéziu je po-
trebné vyuzit na opakované vysSetrenie
a potvrdenie/vyluéenie UDT/UDTs, pre-
toze ide o prvy krok akéhokolvek chirurgic-
kého zakroku pre nezostipené semenniky.
Laparoskopia ponuka vys$s$iu presnost
v porovnani so zobrazovacimi metédami
a vmnohych pripadoch poskytuje bud vizua-
lizdciu nehmatatelného semennika, alebo

a
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Tab. 1: Mozné nalezy v priebehu diagnostickej laparoskopie a niektoré spdsoby ich

chirugického riesenia u deti s nehmatatel'nx’m semennikom

Mozny nalez pri laparoskopii (% vyskyt)
Spermaticke cievy vstupuju

do ingvinalneho kanala (40 %)

Zivotaschopny intraabdominalny semennik (37 %)

Kanalikularne* alebo , peeping“** semenniky (11 %)
Slepo intraabdominalne konciace

spermatické cievy*** (10 %)

Nepritomnost $trukttr semennika/semennikov (2 %)

Mozné chirurgickeé rieSenie

Nasledna ingvinalna exploracia

(otvorenou cestou/laparoskopicky)

Niekolko chirurgickych moznosti, ako pokracovat

v zavislosti od pozicie a/alebo vzhladu semennika:

@ abnormalny semennik moZe byt odstraneny

® ak je semennik <2 cm od anulus inguinalis internus,
okamzita laparoskopicka orchiopexa

® ak je semennik > 2 cm od anulus inguinalis internus
ligacia (vysoka/nizka) alebo trakcia spermatickych ciev
v jednom alebo dvoch Stadiach (v niekofkomesacnom
odstupe)

Okam?ita laparoskopicka/otvorena orchiopexia

Ziadny dalf chirurgicky postup nie je potrebny
Ziadny dalii chirurgicky postup nie je potrebny

*semenniky lokalizované v hornej Casti canalis inguinalis, **semenniky lokalizované v oblasti anulus inguinalis internus
(,nakukujice” do canalis inguinalis z vndtrobrusného priestoru), ***charakteristicky ndlez pre tzv. ,miznice” semenniky

Obr. 4: Laparoskopicky pohlad na vitalny
intraabdominalne retinovany semennik

(Cervena §iEka)

usmerfiuje dalsie kroky chirurga (tab. 1).
Laparoskopia je postupom volby na potvr-
denie alebo vylaéenie pritomnosti Zivota-
schopného/zvyskového intraabdominalneho
testis (tzv. vnutrobrugny nubbin), pokial nie
je palpovatelny vyrazny skrotalny uzlik (tzv.
vnutromieskovy nubbin) s inymi priznakmi
monorchizmu (obr. 4). Endoskopicky je moz-
né identifikovat aj pripadnt splenogonadalnu
faziu, polyorchizmus, niektoré raritné ekto-
pické lokalizacie semennikov.

Urgentné endokrinologické a genetické
vySetrenie je potrebné v pripadoch novoro-
dencov s nehmatnymi alebo nezostipenymi
semennikmina oboch stranach a akymikolvek
priznakmi portich pohlavného vyvoja (DSDs),
ako su genitalna nejednoznacnost, syndrém
necitlivosti na androgény, sprievodné hypo-
spadie. Po troch mesiacoch veku je mozné vy-
konat stimula¢ny test hCG (human chorionic
gonadotropin - ludsky chériovy gonadotropin)
horménom na vyhodnotenie reakcie semenni-
kov meranim hladiny T. Ak st LH (luteiniza¢ny
hormén) a FSH (folikuly stimulujici hormon)
zvy$ené, ale hladiny T nedetekovatelné, moz-
no predpokladat diagnézu anorchie. Avsak
hCG test nie je dobre $tandardizovany a ma
potencial vedlajsich déinkov, preto ho via-
ceri detski urologovia a endokrinolégovia
nepreferuja. Pri bilaterdlnom kryptorchiz-
me byva zniZend produkcia anti-Miillerovho

hormdénu (AMH), ktora suvisi aj s vyskytom
testikularnej dysfunkcie a dovoli diferen-
cidlnu diagnézu medzi intraabdominalnymi
semennikmi a anorchiou.

Diferencialna diagnostika. V diferen-
cidlno-diagnostickej uvahe u deti s UDT/
UDTs je potrebné mysliet na viaceré stavy.
Retraktilny semennik (RT - retractile
testis) sa moze dostat uplne do mieska bez
napétia, ale po premenlivej dobe sa stiahne
spat do supraskrotalnej/preingvinalnej polo-
hy. RT je normalnej velkosti aj konzistencie,
byva ¢asto bilateralne lokalizovany, da sa
odlisit od UDT starostlivou palpaciou a po-
vaZuje sa za normadlny variant, ktory staci
sledovat v pravidelnych intervaloch (obr. 3).
Na rozdiel od toho, tzv. kizavy semennik
(GT - gliding testis) sa d4 stiahnut so znad¢-
nym Gsilim a maximadlne len do hornej ¢asti
mie$ka, ale po uvolneni sa temer okamzite
,strati“vingvine. GT je potrebné riesit aktiv-
ne. Anomalie tunica a processus vaginalis pri
kryptorchizme predisponuju v ojedinelych
pripadoch k rozvoju testikularnej torzie,
resp. klinickej hernie. Torzia UDT sa moze
vyskytnit v akomkolvek veku a moze byt
zamenend s inkarcerovanou ingvinalnou
herniou, ktora (rovnako ako torzia) je akut-
nym chirurgickym stavom. Riziko torzie je
vy$8ie pri UDTs v porovnani so semennikmi
primérne uloZenymi v skréte a moze byt ob-
zvlast vysoké u deti s vyvojovymi porucha-
mi a réoznymi variantmi DSDs.

Liecba

Terapia UDT/ UDTs sa ma zacéat vo veku 6
mesiacov, pretoze po tomto termine semen-
niky zostupuju len zriedka. Akykol'vek druh
lieéby vedici k skrotalnemu umiestneniu
semennikov by sa mal ukonéitdo12-18
mesiacov, pretoZe histologické vySetrenie
UDTs uz v tomto veku odhalilo progresivnu
stratu zarodo¢nych a Leydigovych buniek.
Okrem naru$enych podmienok na spravnu
spermatogenézu, mozu opakované mik-
rotraumy v kombinadcii s defektnym vyvojom
semennika viest k ¢astej$iemu vyskytu zhub-
nych nadorov testis. V¢asna fixacia organu
v mie$ku zmensi moznosti maligneho zvrhnu-
tia a umozni aj skorsiu diagndzu pripadného
maligneho dtvaru. Pritomnost semennikov
v skrote je dolezité aj z hladiska psychického
vyvoja chlapca.

Hormonaélna terapia (HT) s pouzitim hCG (in-
tramuskularne injekcie) alebo gonadotropin
uvoltiujiceho horménu a jeho analégov (vo
forme nosovych sprejov) je zaloZena na hormo-
nélnej zavislosti zostupu semennikov a stale
o nej prebieha odborna polemika. HT nie je
dostatocéne efektivna (kratkodobo u 20 %
a aj to skor len retraktilnych testes), ma aj
znad¢né rizika (niektoré znaky maskulinizacie,
spomaleny buduci somaticky vzrast a pod.)
a dalsie nedostatky (absencia dlhodobych
udajov, nekvalita vykonanych $tudii). HT je
vsuéasnostiindikovana len ako doplnok
k chirurgickej orchiopexii na zachova-
nie potencialu plodnosti (stimulaciou
vyvoja zarodoénych buniek) u chlapcov
s bilateralnym kryptorchizmom. Detsky
endokrinol6g moze o HT uvaZovat pri identi-
fikovanych hormonalnych defektoch (vrodeny
hypogonadotropny hypogonadizmus, parcial-
na androgénova necitlivost). Inak sa rutinné
pouzitie HT v spojeni s UDT neodportca.
Chirurgické riesenie UDT/ UDTs sa dnes
povaZuje za Standardny a povinny spo-
sob terapie, ktory je potrebné realizovat
najneskor do 18 mesiacov veku Zivota
dietata. Typ zakroku zavisi od lokalizacie
nezostupeného testis, jedno-/obojstrannosti
procesu, pristrojovej vybavenosti pracovis-
ka, skusenosti operatéra, Specifickej situdcie
pacienta a pod. VZdy je potrebné zachovat
principy maximalneho $etrenia tkaniv (naj-
ma cievnych $truktdr a semenovodov), pri
dosiahnuti dostato&nej dizky funiculus sper-
maticus, ktora zabezped¢i uloZenie semennika
v skréte bez napétia. Pri akejkolvek korekcii
UDT/UDTs je nutné odstranit pripadné sprie-
vodné nélezy (processus vaginalis peritonea/
hernia, privesky semennika nadsemennika).
Operacia hmatateI'nych semennikov je
relativne jednoduchd a zahftia uvolnenie re-
tinovaného semennika a jeho spermatického
povrazca (orchiofunikulolyza) a ukotvenie
testis v miesku (orchiopexa). Tieto ukony je
mozné urobit otvorenou cestou z ingvinal-
neho alebo skrotalneho pristupu alebo la-
paroskopicky. Ingvinalna orchiopexia je
oblubenou technikou s vysokou (88 - 100 %)
efektivitou a s nizkou mierou (1 %) pooperac-
nych komplikéacii (infekcia rany, testikularna
atrofia, recidiva/ascenzia semennika, hernia).
Rovnaka tspesnost bola preukdzana aj pri
minimdlne invazivnej a ¢asovo menej naroc-
nej skrotalnej orchiopexie (tzv. Bianchiho
technika), ktor4 je ale vyhradena len pre nizko
(v hornej ¢asti skréta) umiestnené semen-
niky. Ingvinédlny pristup zabezpecuje lepsie
o$etrenie sprievodnej hernie a dovoli vyuZit
rozne dal$ie metddy predlZovania spermatic-
kého povrazca (retroperitonealna mobilizacia,
Prentissov manéver (= rozdelenie dolnych epi-
gastrickych ciev a transponovanie semenného
povrazca medialne na zabezpedenie priameho
smeru k miesku) a jeho modifikacie). U chlap-
cov s bilateralne palpovatelnymi UDTs je moz-
né vykonat orchiopexiu vjednom sedeni s vy-
uzitim laparoskopickej techniky. Ekonomicky
nékladnejsia laparoskopia je v si¢asnosti uz
bezpeénou moznostou pre pacientov s hma-
tatelnym UDT a to bez ohladu na jeho polohu
v ingvinalnom kanadli.

V chirurgickej korekcii nehmatatelnych
semennikov sa v poslednych rokoch dosiahol
znadény pokrok a to najmé v dosledku vyznam-
ného rozvoja laparoskopickej techniky, ktora
postupne dominuje nad tradi¢nym otvorenym
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Obr. 5: Schematicky obrazok laparoskopickej orchiopexie u dietata s nezostupenym

semennikom

Y / laparoskopicky instrument
A

intraabdominalny semennik

klieste zavedené cez inciziu v skrote

s naslednym stiahnutim a fixaciou semennika
v miesku (vo vaku vytvorenom medzi koZou

a tunica dartos)

Schéma 2: Liecha 'Iednostrannx'ch nehmatatel'nz’ch, nezostﬁEenx'ch semennikov

Unilateralny nehmatatelhy semennik

—

Stale
nehmatatefny

v v

Ingvinalna

Diagnosticka exploracia

laparoskopia S moznou
laparoskopiou

Opakované vysetrenie v anestézii

o

Hmatatelny

v

Standardna
orchiopexia

v v

Semennik blizko
anulus inguinalis
internus

v v

Laparoskopicka
alebo ingvinlna
orchiopexia

Semennik prilis
vysoko pre
orchiopexiu

Stadiova Fowler-
Stephensonova
operacia*

v v

Spermatické cievy
vstupujd do
ingvinalneho kanala

v v

Slepo konciace
spermatické cievy

Mizntci”
semennik: nie Ingvinalna
st potrebné dalSie exploracia
kroky

*zahrfia vysoku ligdciu a oddelenie testikuldrnych ciev so zachovanim kolaterdineho arteridlneho toku cez arteriu deferentialis
a kremasterické cievy; pévodne navrhnutd ako jednostupriovd operdcia, v sticasnosti sa preferuje zdkrok v dvoch fdzach: inicidlne
vysoké prerusenie testikuldrnych ciev a po 3 — 12 mesiacoch orchiopexa (s predpokladom vyformovania cievnych kolaterdl);
hlavnym rizikom tejto techniky je zlyhanie arteria deferentialis v zdsobovani adekvdtnym pritokom krvi, ¢o vedie k atrofii

semennikov

pristupom (obr. 5). Orchiofunikulolyza a or-
chiopexia sa viak mézu uskuto¢nit aj kom-
binaciou inicialnej ingvinalnej otvorenej ex-
ploracie s naslednou laparoskopiou. Pri UDT/
UDTs musi operacia jednoznaéne urcit, &i je
semennik pritomny alebo nie je a na zdklade
konkrétneho nalezu sa indikuje potom dalsi
postup (tab. 1; schéma 2). Pri ,miznicom"
testis je postup ukonéeny, ked st jasne identi-
fikované slepo konciace spermatické cievy. Ak
tieto cievy vstupuju do ingvinalneho kanéla,
je potrebna exploracia slabiny a pri najdeni
vitadlneho semennika jeho fix4cia v skréte.
Vykukujici (peeping)” testis sa d4 umiest-
nit do mie$ka laparoskopicky alebo pomocou
ingvinalnej incizie. Uspokojivé vyrieSenie
intraabdominalneho testis moze byt
niekedy znaénou chirurgickou vyzvou.
Zvytajne semenniky leziace 2 cm nad anu-
lus inguinalis internus nemusia dosiahnut

skrétum bez rozdelenia testikuldrnych ciev.
Za takychto okolnosti méZzu byt alternati-
vou jedno-/dvoj$tadiové postupy: vyso-
ka alebo nizka ligacia/transekcia sper-
matickych ciev (Fowler-Stephensonova
(FS) operacia alebo Koffova modifikacia),
pripadne trakéna technika (Shehatova
operacia) bez cievneho prerus$enia.
Cielom je umozZnenie kolaterdlneho krvného
z4sobenia a vytvorenie vac¢s$ej pohyblivosti
semennikov. NajzavaZnejSou chirurgic-
kou komplikaciou je atrofia semennikov,
zriedkavejsie su lokélna infekcia s dehiscen-
ciou rany, hematdém, poranenie semenovodu
a pod. Dvojstupiiova, laparoskopicka FS ope-
récia vykazovala najvy$siu efektivitu (90 %)
Poslednou moZnostou zostdva mikrochirur-
gicka autotransplantacia semennika, pri
ktorej sa testikularna artéria a vény anasto-

mozuju s dolnymi epigastrickymi cievami
a semennfik sa vlozi do skréta. Tento pristup
(s 90 % efektivitou) si viak vyzaduje kvalifiko-
vanych a skidsenych chirurgov v obmedzenom
pocte medicinskych centier.

Orchiektémia je indikovana pre riziko ma-
lignity u postpubertalnych chlapcov s UDT
a s normdalnym kontralaterdlnym semenni-
kom uloZenym v mies$ku. Incidencia intratu-
bulérnej neoplazie zdrodo¢nych buniek bola
zaznamenana u 2 % jedincov s nerie$enym jed-
nostrannym kryptorchizmom. Kontroverznou
otdzkou zostdva potreba odstranenia
testikularneho atrofického ,zvysku*
(nubbinu) tieZ pre moznost malignizacie.
V sti¢asnosti prevlada nazor, Ze najmaé intra-
abdominalny nubbin s vy$$im nadorovym
potencidlom vyZaduje exciziu, ale zrejme
uZ nie ingvinédlny alebo skrotalny nubbin.
Ektopicky semennik nemd tendenciu zo-
stupit do spravnej polohy, a preto je logickym
postupom chirurgické riesenie (zvaésa
orchiektomia). Retraktilné semenniky by
mali byt starostlivo monitorované (aj pomo-
cou USG) do puberty v pravidelnych interva-
loch (6 - 12 mesiacov) a v pripade ascenzie
v kombindcii so zmen$ovanim testikuldrneho
objemu sa odportuca chirurgickd intervencia
(orchiopexia). Jednoznaé¢ny suhlas s takymto
postupom v$ak zatial neexistuje.

Rizika, prognoza a prevencia

Asociacia/spojenie UDS/UDTs s naru-
$enou fertilitou je rozsiahlo diskutované
v literature a zd4 sa, Ze je vysledkom spolupo-
sobenia viacerych faktorov (strata a narusené
dozrievanie zadrodo¢nych buniek, zmensenie
poctu/objemu Leydigovych buniek, rozvoj tes-
tikularnej fibrézy). Hoci chlapci s jednym
UDT vykazuju niZ$iu plodnost, mieru ot-
covstva maji rovnaka (zrejme v dosledku
funkcie kontralateralneho testis) ako jedin-
ci s obojstranne normalne zostapenymi
semennikmi. MuZi s bilateralnymi UDTs
trpia niZ$ou plodnostou v porovnani s bez-
nou populdciou. Viaceré $tudie potvrdili velmi
nepriaznivé vysledky spermiogramu (100 %
oligospermia, 75 % azoospermia) u osob s ne-
lie¢enymi, bilaterdlnymi UDTs aj v porov-
nani s pacientmi po uspe$nej korekcii pre
obojstranné UDTs (75 % oligospermia a 42 %
azoospermia). Zd4 sa, Ze vek, v ktorom ddjde
k chirurgickému zakroku pre UDT/UDTs,
je mimoriadne déleZitym predpovednym
faktorom pre plodnost vneskor$om Zivo-
te. Endokrinologické $tudie odhalili lepsie
hormondlne parametre (vy$sie hladiny in-
hibinu-B, niZsie hladiny FSH) u muZov, ktori
podstupili orchiopexiu vo veku dvoch rokov
v porovnani s neskdr operovanymi jedinca-
mi, ¢o svedéi o prinose skorsej korekcie
kryptorchizmu. Dal$ie pozorovania potvr-
dili vztah medzi nezosttiipenymi semennikmi
a histologicky preukdzanou zvy$enou stratou
zarodocénych a Leydigovych buniek, ¢o tiez
potvrdzuje vyznam v€asnej orchiopexie
pre zachovanie plodnosti. Zakladné pokyny
na lie¢bu a manazment kryptorchizmu podla
viacerych medzinarodnych odbornych spo-
lo¢nosti ukazuje tab. 2. AvSak napriek skorej
atispe$nej operacii v prvom roku Zivota az 25 %
chlapcov s UDT/UDTs (ktoré nie su sucastou
niektorého z vrodenych syndrémov) moze byt
na zaklade hormonalnych a histologickych
udajov ohrozenych neplodnostou. Horsia

progndza bola zaznamenand u anatomicky h
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Tab. 2: Zakladné po

EAU
neodporucana

Odporicania
Hormonalna liecha
Vek pri orchiopexii

Fertilita (plodnost)
bilateralnych UDT; vek v Case
orchiopexie je vyznamny

Karciném semennika

po puberte)
Samo-vySetrenie odportcané

po puberte

Obr. 6: Torzia lavostranného nezostiipené-

ho semennika s Eotrebou orchiektomie

L dF

vyssie (intraabdominalne, hlboko v canalis
inguinalis) retinovanych testes.

Riziko vzniku karcin6mu semennikov
u 0sdb s kryptorchizmom je 4- aZ 5-krat
vys$Sie v porovnani s beZnou populaciou.
V najvy$$om ohrozeni (2 - 11 %) si muZi s bi-
lateralnymi a intraabdominalnymi UDTs s po-
zoruhodnou vynimkou jedincov s vrodenou
kompletnou necitlivostou na androgény. UDT
sa spdja najmi s testikularnym seminémom.
Nédory sa zvy¢ajne vyvijaji u mladych dospe-
lych, pretoZe zarodoéné bunky sa po puberte
rychlo mnoZia v (pre semennik) nevhodnom
prostredi. Viaceré pozorovania a skusenosti
poukazuji na vyznamny preventivny pros-
pech véasne indikovanej a vykonanej
orchiopexie. Podla velkej Svédskej studie
lie¢ba kryptorchizmu pred nastupom puberty
(< 13 rokov) znizila relativne riziko vzniku
testikularneho karcinému na 2,2 (v porovnani
so véeobecnou $védskou populaciou), pri¢om
toto riziko sa zvysilo na 5,4 u pacientov lie-
¢enych po 13. roku ich zivota. Orchiopexia
zrejme zniZuje riziko iniciacie malignity,
ale umiestnenie semennikov do mieska
hlavne ulahéuje detekciu pripadného
karcinému. Preto sa odporuca skrining
a samovysetrenie skrotalneho obsahu
pocéas puberty a po nej (tab. 2). Jednotranné
ingvinalne a/alebo intraabdominalne UDT
identifikované po puberte sa odporida od-
stranit. Niektoré $tudie preukazali vyskyt
malignity aj v kontralaterdlnom semennfku
pri jednostrannej UDT. Hypoteticky sa uva-
Zuje, Ze riziko nddoru moze byt spdsobené
celkovym syndrémom gonadalnej dysgenézy
(ktorej priznakom je aj UDT) a premiestnenie
testis tak nemusi zniZovat riziko iniciacie kar-
cindmu. To by mohli dokladovat napr. nalezy
zvy$enych po¢tov/miery malignit semenni-
kov vyskytujucich sa pri inych genitalnych
anomaliach (hypospadia a pod.). Vysvetlenim

6 — 12 mesiacov veku (< 12 mesiacov
veku, najneskor do 18 mesiacov veku)

znizend plodnost a otcovstvo pri

zvysené riziko karcinému testis; znizené riziko
pri orchiopexii pred pubertou (vs orchiopexia

torchizmu podla niektorych medzinarodnych odbornych spolocnosti
AUA CUA BAPS/ BAUS
neodpordcana neodportcana nediskutovana

ak testis neklesne do 6 mesiacov,
operacia by sa mala vykonat

v priebehu nasledujiceho roka
znizend plodnost a otcovstvo

pri bilateralnych UDT

zvysené riziko pri intraabdominalnych
UDT; zniZené riziko pri orchiopexii pred
pubertou (vs orchiopexia po puberte)
odpordcané (mesacne)

6 — 18 mesiacov veku

zZnizené otcovstvo

znizené riziko orchiopexie pred
pubertou, ale stale vyssie ako
u nekryptorchickych muzov
odporucané, nie je potrebné

6 — 18 mesiacov veku

nediskutovana

nediskutovana

nediskutovana

dlhodobé urologické sledovanie
EAU = European Association of Urology (Eurdpska urologickd spolocnost), AUA = American Urological Association (Americkd urologickd spolocnost), CUA = Canadian Urological

je intrauterdlne prerusenie vyvoja zarodoc¢-
nych buniek, ktorych va¢sina potom nado-
buda vzhlad carcinoma in situ a za ur¢itych
okolnosti dojde k ich definitivnej malignej
transformaécii. V problematike UDT v kontexte
malignity je v8ak stale vela nezodpovedanych
otazok a chyba dostatok jednoznaénych, naj-
maé prospektivnych udajov.

Uchlapcov s kryptorchizmom je zvy$ené
riziko a realny vyskyt ingvinalnej her-
nie, testikularnej torzie a/alebo traumyj,
psychickych tazkosti. Asi 90 % UDT je spo-
jenych s pretrvavajicim processus vaginalis
(vybezok peritonea) a inkarcerovana hernia
mozZe sposobit ischémiu a atrofiu UDT. Hernia
by sa mala operaé¢ne vyriesit, ked je diagnos-
tikovand a stcasne vykonat orchiopexiu.
Torzia semennikov je ¢astejsia pri kryptor-
chizme, pretoZe ingvino-skrotalne spojenia
su vieobecne volnejsie (obr. 6). Testes v sla-
binovom kandli mézu byt vystavené tupému
traumatickému poraneniu napr. stla¢enim
oproti lonovej kosti. Psychologické tazkosti
su pravdepodobnej$ie u rodi¢ov ako u pred-
pubertéalneho dietata. TakZe najma rodi¢ia by
mali byt ubezpecéeni o dobrych vysledkoch pre
plodnost a vcelku nie vysokom riziku maligne-
ho nadoru u chlapcov s jednostrannym UDT.
TinedZerovi s jednym semennikom moze byt
pontknuté testikularna protéza.

Stéale vela deti (aj na Slovensku) s kryptorchiz-
mom prichadza neskoro na chirurgicku ko-
rekciu, ¢im sa zvySuju sprievodné nepriaznivé
dosledky nizkeho objemu semennikov a bu-
dice obavy o dostato¢nt plodnost a aj vyskyt
dals$ich moznych komplikacii. Prevenciou je
dokladné a pravidelné vySetrenie novoro-

dencov, véasné (medzi 6. - 12. mesiacom)
odoslanie na chirurgicku korekciu, kon-
tinualne vzdelavanie zainteresovanych
zdravotnickych pracovnikov pracujicich
v tejto problematike, primerané pouée-
nie rodi¢ov (napr. poéas predpdorodnych
sedeni) o potrebe véasnej detekcie a rie-
Senia UDT.

Zavery

Kryptorchizmus je beZna vrodena malfor-
macia v detskej urolégii. Diagnostika je
zaloZena na starostlivom fyzikalnom vy-
Setreni a v pripade nehmatatel'nych, naj-
mad vnitro-brusnych semennikov sa ¢oraz
viac uplatiiuje laparoskopia. Hormonalna
terapia u chlapcov s jednostrannym UDT nie
je prinosom pre budtce otcovstvo. Si¢asnym
$tandardom lie¢by je operatna korekcia, ktora
najma v pripade intraabdominélnych testes
predstavuje velku vyzvu pre operatéra a mala
by byt ststredena do dobre vybavenych cen-
tier s dostato¢nymi skiisenostami. Existuje
mnoho dévodov (zniZena plodnost, riziko
malignity/torzie alebo traumy semennikov,
spojenie s ingvindlnou herniou, psychologické
problémy), ktoré podporuju chirurgicku
intervenciu pre UDT/UDTSs uZ vo veku
od 6 do 12 (maximéalne 18) mesiacov. Cim
a infertility a aj dal$ich moZnych komplikacii
kryptorchizmu. Velky vyznam ma trvalé zvy-
$ovanie povedomia o tomto chorobnom stave
nielen medzi zainteresovanymi zdravotnicky-
mi pracovnikmi, ale aj rodiémi deti.

Literatura je k dispozicii u autora
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Transrektalna fuzna biopsia prostaty
na Nasom pracovisku

MUDTr. Peter Séesnak,
FNsP J. A. Reimana PresSov

Karcinom prostaty (KP) predstavuje malignitu so stupajicou incidenciou a variabilnou
agresivitou. Patri medzi najcastejSie onkologické ochorenia u muzov. Doposial indikovanu

standardni transrektalnu random biopsiu prostaty dopiiaji novsie techniky. Tie vyzaduja

najprv vysetrenie multiparametrickou magnetickou rezonanciou (mpMR).

Takto ziskané udaje st dalej spracované
a pozicie podozrivé z mozného KP oznacené
a nasledne navigovanou cestou histologi-
zované. Cielom préace je prezentédcia nasich
sktsenosti so softvérovou fuznou biopsiou
prostaty v subore 154 pacientov bez precha-
dzajucej biopsie prostaty.

Uvod

Karciném prostaty (KP) predstavuje najtas-
tej$iu urologickt malignitu u muzov, s global-
nym trendom nérastu incidencie ochorenia.
Slovenska republika (SR) sa v predikciach
Medzinarodnej agenttry pre vyskum rako-
viny (IARC) v roku 2020 zaraduje s ASR-W
50,8/100 000 medzi krajiny so strednymi
hodnotami incidencie KP. V roku 2012 mal
KP v SR 12 % podiel zo vSetkych zhubnych
nadorov u muzov a bol 3. najéastejsie dia-
gnostikovanou malignitou (s vynimkou ne-
melanémovych nadorov koZe).

Transrektalna fuzna biopsia prostaty

V diagnostike je stale platna tridda vySetreni:
vy$etrenie per rektum, stanovenie sérovej
hodnoty PSA a biopsia prostaty. Ak je u pa-
cienta na zaklade klinickych vySetreni
podozrenie na KP, je indikovana biopsia
prostaty (BxP). Zakladnym postupom bola
donedévna $tandardna random BxP pomocou
transrektalnej sonografie (TRUS). Sice je to
metdda lahko dostupnad, finanéne aj ¢asovo
nenaroc¢nd, ale plati, Ze napriek viacerym
pozitivam ma4 relativne nizku senzitivitu.
Pri zdkroku odoberame 8 - 12 vzoriek z peri-
fernej zony plus vzorky cielené z oznacenej
podozrivej lézie. Nevyhodou klasickej BxP je
jej neschopnost identifikovat, a teda zacielit
lozisko KP. Negativom takéhoto odberu je
potreba rebiopsie, ¢o nasledne zvy$uje mor-
biditu a dal$ie finanéné naklady pracoviska.
Inou cestou sa ale uberd metéda multipara-
metrickej magnetickej rezonancie prostaty
(mpMR) v spojeni s cielenou fiznou biopsiou
prostaty (CBX)).

Opisané su 3 moZnosti CBX: kognitivna
CBX, softvérova fuzia alebo fazia v real-
nom &ase (in bore). Kazda z uvedenych tech-
nfk ma svoje vyhody a nevyhody pre beZnu
klinickd prax. Pri kognitivnej CBX st potrebné
skusenosti vySetrujuceho lekara, ktory po
prestudovani dodanej magnetickej rezonancie

Nas systéem

vyuziva metodu
prediktivnej fuzie

dokaze lozisko KP lokalizovat na TRUS a to
nésledne histologizovat. Nevyhoda vySetre-
nia je teda nielen v potrebe skisenosti, ale
aj v zmysle technického vybavenia pracovis-
ka. Vyhodou vySetrenia je ¢asova a finanéna
nenarocnost zakroku. Podobne od techniky
je zavisl4 aj softvérova fuzna CBX. Ide tiez
o ambulantny vykon, ale s potrebou $pecial-
neho ultrasonografu s navigaciou, kde pomo-
cou softvéru su zakreslené lézie na mpMR
a nésledne su regristrované v magnetickom
poli s TRUS v redlnom ¢ase a potom bioptova-
né. Vyhodou je tak vy$sia miera detekcie KP.
Posledna spomenutd technika je rezervovana
pre vyskumné centrd, nakolko tu sd vzorky
odoberané priamo pod MR kontrolou, tzv. ,in
bore“. Na naSom pracovisku disponujeme

softvérom pre fuziu z transrektalneho
pristupu. Doposial sme touto metédou vy-
$etrili cca 800 pacientov. VyuZivame TRUS
v triplane zobrazeni vo frekven¢nom rozhrant
4-14MHz a fdziu tzv. ,hands free” technikou.
Na&s$ systém vyuziva met6du prediktivnej fuzie.
Tato na rozdiel od rigidnej, ev. elastickej fuzie
optimalizuje rovinu rezu dat na trovni MR
podla aktuélnej anatémie pacienta a geomet-
rie biplane alebo triplane TRUS. Zameriavanie
1ézii prebieha vo vlastnej rézii.

Material a metody

V praci sme spracovali stubor 154 muZov do
roku 2021 bez predchadzajicej BxP, ktori pod-
stupili softvérovi cielend biopsiu prostaty.
Nase data sme porovnali s idajmi v literatire.

Vysledky

Stbor pacientov bez predchadzajucej biop-
sie predstavoval 154 (45 %) muZov. Priemerny
vek bol 65,5 roka, priemerna hodnota PSA
bola 9,4 ng/l, priemerny objem prostaty bol
47,4 ml. Klinické $tadium cT1c malo 108 vy-
$etrovanych, v subore boli zachytené aj na-
lezy T2 v pocte 45 muZov a T3 s pozitivhym

11
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zaverom. Lokalizaciu v periférnej zone (Pz)
malo 107 1ézii, 70 bolo v tranzitérnej zéne (Tz)
a v jednom pripade bola pozicia karcinému
na urovni centralnej zény na baze prostaty.
Velkost 1ézie do 10 mm bola na mpMR zachy-
tend 106-krat, 1ézia velkosti do 20 mm 66-krat
a lozisko nad 20 mm bolo v 15 pripadoch.
Kombinovant biopsiu, to znamend cieleny
+ systematicky odber vzoriek, sme urobili
1132 pacientov a 22 pripadov malo z réznych
doévodov urobend len cielent formu odberu
vzorky. K odberu cielenych vzoriek sme indi-
kovali pacientov s léziami skdrovanymi podla
medzinarodného skérovacieho systému ozna-
¢ovaného ako PIRADS v.2. Pozicie oznacené
ako 3b boli v pocte 51, pricom diagnéza KP
bola potvrdend 22-krat, KSKP bol hldsenyu 11
muzov. Lézie skérované ako 4b boli u 90 Bx
naivnych pacientov, KP sme diagnostikovali
60-krat, KSKP bol v 39 poziciach. Loziska so
skére 5b boli celkovo oznadené 41-krat, KP
bol hldseny 38-krat a z toho KSKP bol u 28
pacientov.

Diskusia

Zanajprinosnej$iu met6du na posudzova-
nie lokalneho rozsahu KP je povaZovana
mpMR prostaty. MR ma dobrd citlivost na
detekciu a lokalizaciu karcinémov ISUP
stupiia > 2, najmé ak je ich priemer va¢si
ako 10 mm. V subore pacientov s léziami
o velkosti viac ako 11 mm sme mali 81 pacien-
tov. KP bol potvrdeny 55-krat, z toho KSKP
39-krat. V porovnani s léziami do 10 mm,
ktorych bolo 106, bol KP diagnostikovany
47-krat, KSKP bol zachyteny len 25-krat. V ne-
davno publikovanej metaanalyze pre detek-
ciu signifikantného KP mala mpMR a fuizna
Bx v porovnani so satura¢nou Bx (t. j. viac ako
20 vzoriek) 91 % senzitivitu a 37 % $pecificitu.
Vysledkom 14 §tudif s ucastou 2293 muZzov
bolo zistenie, Ze pri TRUS-Bx sa zachyt KSKP
pohyboval na urovni 23,6 % oproti 33,3 %
pri vyuziti fuzie MRI/TRUS. V pripade biop-
ticky naivného pacienta z nasho stiboru bol
celkovo zachyt KP v 76,9 %, samotny KSKP
bol detekovany v 50,6 %. Systematickou BxP
sme zachytili 21 % KSKP. Podla EAU guideli-
nes 2022, ak by sme vynechali systematicku
biopsiu, u tychto pacientov by sme nedeteko-
vali priblizne 16 % stupiia ISUP>2KPa 18 %
stupnia ISUP > 3 KP.

Zaver

Existuje viacero navigaé¢nych modulov
a programov. Doposial nebola opisana signi-
fikantne vy$sia efektivita konkrétneho typu
fazie. Nami pouZzivany naviga¢ny systém BK
3000 nam umoziuje kvalitné spracovanie MR
snimok a ich néslednu fuziu s TRUS. Av$ak
pre detekciu KP len samotny systém nepo-
stacuje. Vel'mi ddleZité st skiisenosti ope-
ratéra, kvalitné spracovanie a zakresle-
nie radioléga. Vysledkom su data, ktoré
potvrdzuji, Ze softvérova fiizna biopsia
prostaty zvySuje zachyt KSKP. Na druhej
strane kombindciou fuzie a systematickej
BxP vieme zndasobit zachyt KSKP a zaroveil
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L<kompenzovat“ nizku $pecificitu mpMR.

Spoluautori: MUDr. Monika Danova, PhD., Pro-
Magnet s.r.o., PreSov, MUDr. Ivan Perecinsky,
MUDr. Ondrej Gajdos, doc. MUDr. Ilvan Mincik,
PhD., FNsP J. A. Reimana PreSov
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Krvny test moze predpovedat budiici kognitivny

upadok pri predklinicke] Alzheimerovej chorobe

Novy vyskum naznacuje, ze plazmaticky fosforylovany (P)-
tau217 moze pomoct identifikovat amyloid-beta-pozitivnych,
kognitivne neposkodenych jedincov s predklinickou Alzheimerovou
chorobou (AD), u ktorych je najpravdepodobnejSie, ze sa zhorSia

v nadchadzajucich rokoch.

Stadia $pecificky identifikovala plazmaticky
P-tau217 medzi niekolkymi kandidatmi ako najlepsi
prediktor progresie pocas najskorsich Stadii AD. ,Je
to velmi doleZité, pretoZe prave tato podskupina
jedincov s predklinickou AD skutocne potrebuje
v budtcnosti Gcinné terapie modifikujice ocho-
renie,” povedal pre Medscape Medical vyskumnik
stdie prof. Oskar Hansson, PhD., neurolég z Lund
University (Lund, Svédsko). Zistenia tiez zddraziuju
potencial lahko dostupnych krvnych testov na zvy-
Senie sily klinickych $tudii, poznamenavaju vedci.
Stidia bola publikované online 6. februara v JAMA
Neurology .

Klinické vyskumné désledky

Vysetrovatelia skimali asocidcie medzi plazmatic-
kymi biomarkermi P-tau217, P-tau181, P-tau231,
proteinom glidlneho fibrilarneho vlakna a svet-
lom neurofilament s pozdlznym kognitivnym
poklesom u 171 amyloid-beta-pozitivnych, kog-
nitivne neposkodenych starSich dospelych zo
Svédskej BioFINDER-1 kohorty a Wisconsinského
registra pre prevenciu Alzheimerovej choroby
(WRAP). Patolégia mozgového amyloidu-beta
bola definovana vysetrenim cerebrospinalne-
ho moku (CSF) na amyloid-beta 42/40 v kohorte
BioFINDER-1 a pozitrénovou emisnou tomogra-
fiou Pittsburgh Compound B (PiB) (PET) v kohor-
te WRAP. Primarnym ciefom boli longitudinalne
merania kognicie s pouzitim Mini-Mental State
Examination (MMSE) a modifikovaného predkli-
nického Alzheimerovho kognitivneho kompozitu
(mPACC) pocas 2 - 10 rokov (median ¢asu 6 rokov).
V BioFINDER-1 bol plazmaticky P-tau217 naj-

lepSim biomarkerom na predpovedanie kogni-
tivneho poklesu mPACC (p < 0,001) aj MMSE
(p < 0,001), s korelacnymi koeficientmi 0,41
resp. 0,34 bol lepsi ako modely len s kovariatmi
(p < 0,001 pre oba). Okrem toho, vychodiskova
hodnota P-tau217 v plazme bola spojena s vy-
znamnou konverziou na AD demenciu v porov-
nani so ziadnou konverziou alebo konverziou
na non-AD demenciu (RR 2,03; 95 % CI 1,57
az 2,63; p < 0,001). Tieto vysledky boli potvrdené
v kohorte WRAP.

Okrem toho v simulaciach klinickych skaSok vy-
skumnici ukazali, Zze ked sd kohorty doplnené
o kognitivne neposkodenych jedincov s pozitivnym
amyloidom-beta, ktori maju zvySené plazmatické
P-tau217, je mozné ,podstatné zniZenie" velkosti
vzorky. ,Tento typ doplnenia mé6ze zvysit silu kli-
nickych $tadii v najskorsich $tadiach AD, ked je
kognitivny pokles premenlivy a schopnost odhalit
asociacie v populaciach nedoplnenych kognitivne
neposkodenymi jedincami s pozitivnym amyloi-
dom-beta je nizka," piSu vySetrovatelia. Okrem
toho ,vysledky maju bezprostredné dosledky pre
klinické Studie hodnotiace nové zasahy v popula-
ciach s predklinickou AD, pretoZe pocet zahrnutych
Uc¢astnikov sa moze podstatne znizit, ak zahrnie-
me iba tych, ktori maju zvy3ené hladiny P-tau217
v plazme," povedal Hansson. V buddcnosti by sa
dalo uvaZovat aj o pouziti plazmového P-tau217
v klinickej praxi, ked bude schvalena terapia mo-
difikujuca ochorenie na klinické pouZitie v tomto
ranom Stadiu ochorenia, dodal.

»Zvyraziuje potencialnu hodnotu”

Dr. Eric Reiman, vykonny riaditel Banner Alz-
heimer's Institute (Phoenix, Arizona), v komen-
tari pre Medscape Medical News povedal: ,Toto
je velmi pekny ¢lanok od vynikajlcej skupiny;
a k predchadzajucej praci tejto skupiny a inych pri-
dava, Ze plazmaticky P-tau, indikator amyloidnych
plakov a diagnézy AD, moZe pomdct informovat
kognitivne nepostihnutych jedincov o nasled-
nom kognitivnom poklese a neskorsej progresii
do demencie.” Dr. Reiman, ktory sa Stddie nezd-
Castnil, poznamenal, Ze podporuje potencialnu
hodnotu tohto biomarkeru detekovaného z krvi
pri navrhovani a analyze sekundarnych Studii
prevencie AD u kognitivne nepostihnutych oséb
s dokazom biomarkerov AD. Mohlo by to podporit
navrh a analyzu ddajov po uvedeni lieku na trh,
ked bude schvalena liecba prevencie AD, aby sa
preukdzala schopnost liecby znizit prevalenciu de-
mencie. Zdorazfuje tiez potencialnu hodnotu
skiimanych biomarkerov detekovanych z krvi
pri skriningu starsich dospelych bez posko-
denia, najma potom, ¢o budu k dispozicii bu-
dice preventivne terapie.

Megan Brooks, Medscape 7. februdr 2023
(mos)
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Operacna liecba nefrolitiazy

MUDr. Ivan Perecinsky

Oddelenie uroldgie, Fakultna nemocnica s poliklinikou J. A. Reimana, PreSov

Urolitiaza je charakteristicka svojim masovym rozsirenim, trendom strmého narastu
a tendenciou k recidivam. Prevalencia koliSe v celosvetovom meradle medzi 4 - 15 %.
Konkrementy lokalizované v kalichovo-panvickovom systéme oblicky nazyvame nefrolitiaza.

Nie kazdu nefrolitidzu je potrebné ope-
rac¢ne odstranit. Observacia je moznd pri
mensich konkrementoch, ktoré su lokalizo-
vané v periférii dutého systému obli¢ky ne-
spOsobujuc komplikécie (porucha drenéze,
bolest, infekcie mocovych ciest) alebo pri
litidze, ktorej odstranenie by pre pacienta
predstavovalo nadmernu zataz.

Operacna liecha nefrolitiazy

Pri rozhodovani o vybere operaénej
modality je potrebné zohl'adnit moz-
nosti ¢o najefektivnej$ieho odstrane-
nia konkrementu pri najniZ$ej moZnej
miere komplikacii. Cielom je odstranit
konkrement bez pritomnosti rezidudl-
nych fragmentov (tzv. stav ,stone-free).
Vzhladom na to, Ze urolitidza je vaé$inou
recidivujice ochorenie, pri vybere typu
operatného zakroku musi urolég zohlad-
nit aj fakt, Ze po invazivnych zdkrokoch
dochadza k jazvovateniu tkaniv, ¢o moze
vyrazne stazovat nasledujice operaéné
zékroky pre urolitidzu v daldom priebehu
Zivota pacienta. Na Oddeleni urolégie FNsP
J. A. Reimana v Pre$ove mdame moZnost
vdaka vybaveniu a sktsenostiam poskyt-
nut pacientom komplexnu lie¢bu urolitidzy.

Pyelolitomia, nefrolitotomia,

resekcia casti oblicky

Vdaka rozvoju miniinvazivnych operac-
nych postupov ma v si¢asnej dobe otvorena
resp. laparoskopicka ¢i roboticka opera¢na
lie¢ba pre nefrolitidzu len velmi limitova-
né a selektované pouZitie. Pyelolitotémia
spociva v incizii oblickovej panvic¢ky s ex-
trakciou konkrementu, pri nefrolitotémii
sa vykondva incizia parenchymu obli¢ky
za ucelom odstrdnenia konkrementov
z obli¢ky. Tieto met6dy sa spravidla pou-
Zivaju v pripade zlyhania menej invaziv-
nej operacnej lie¢by, resp. ak je potrebnéa
stictasna korekcia uréitych anatomickych
abnormalit, ako je napriklad stendza pye-
loureterdlneho prechodu, kde je v ramci
jednej operacie mozné vykonat aj plastiku
pyeloureterédlnej junkcie pri si¢asnom od-
strdneni konkrementu.

Endourologické metody

chirurgickej liechy nefrolitiazy
Operaéné zakroky tohto typu spoéivaju
vinzercii endoskopického in§trumen-
taria priamo ku konkrementu a jeho
odstraneni pod optickou kontrolou.
Konkrementy, ktoré nie je moZné extra-

Cielom je odstranit

konkrement bez
rezidualnych fragmentov

hovat vcelku, je potrebné najprv fragmen-
tovat na mens$ie tlomky. Konkrementy je
mozné rozdrvit az na uplne drobné ¢ias-
to¢ky - tzv. ,dust” (prach, piesok), teda
¢astice podla definicie mensie ako 200
pm. Na litotripsiu mame moznost vyuzit
rozne technické zariadenia, napr. pneu-
matickd sondu, ultrazvukovu sondu (tzv.
sonotrddu) a ich kombinécie napr. zaria-
denie ShockPulse (obr. 1) alebo Lithoclast
Trilogy. Zlatym $tandardom je litotripsia
pomocou holmiového laseru (obr. 2), kto-
rym sme schopni rozdrvit akykolvek typ
urolitidzy. Vyhodou Ho:YAG laserovej
litotripsie v porovnani s inymi techni-
kami fragmentacie konkrementov je:
@ schopnost pracovat s tenkymi a flexibilny-
mivldknami s priemerom jadra len 200 pm;
® umoziuje u¢innu lie¢bu vietkych druhov

konkrementov bez ohladu na ich zloZe-
nie; ® ma priaznivy bezpeénostny profil
s minimalnou hibkou prieniku do tkaniva
a s nizkym rizikom neZiaduceho poskode-
nia tkaniva; ® véestrannost Ho:YAG laseru
umoziiuje jeho vyuzitie aj v inych indika-
cidch, napr. na ablaciu makkych tkaniv
(lietba BPH, nadorovych ochoreni hornych
mocovych ciest). Pre ¢oraz vyznamnejsie
postavenie laserov a neustéale sa posuva-
jace limity ich pouzitia pre potrebu lie¢by
¢oraz vac¢sich konkrementov sa zacali vy-

Obr. 1: Zariadenie ShockPulse-SE vyuziva-
juce kontinualne ultrazvukové vinenie
v kombinacii s intermitentnou balistickou/
mechanickou razovou vinou; Oddelenie

urolégie FNsP J. A. Reimana, PreSov
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Obr. 2: Vysokovykonny High power laser
Dornier Medilas H 140; Oddelenie urologie
FNsP J. A. Reimana v PreSove

.

il
|

Obr. 3: RIRS pre nefrolitiazu; pouzity jed-
norazovy flexibilny ureterorenoskop, li-
totripsia pomocou laseru; Oddelenie uro-

I(’)gie FNsP J. A. Reimana, PreSov

Obr. 4: Extrakorporalny litotriptor Storz
Modulith SLX-F2; Oddelenie urologie FNsP
J. A. Reimana v PreSove

rabat lasery umoznujtce $pecificky modu-
lovat tvar laserovych impulzov. Na trh tak
pribudli laserové generatory s moznostou
nastavenia laserovych impulzov s roznym
tvarom amplitudy a dizkou trvania lase-
rového impulzu - tzv. ,long pulse” resp.
short pulse. Novinkou poslednych rokov
je modifikacia tvaru samotnych laserovych
impulzov. Novym perspektivnym hra¢om
na poli laserovej litotripsie je Thulium fi-
ber laser, aj ked najnovsie prace z pouzi-
vania Thulium fiber laserov nepotvrdili

jeho superioritu nad holmiovym laserom
a prirovnali ho obrazne k 2. autu v rodine.
Pri rozhodovani o vybere operaéného
vykonu je vhodné uvaZovat o celkovom
objeme konkrementu. MéZe nam na to
posluzit orientaény vypocet objemu
konkrementu podl'a vzorcan/6 xaxh
X c. Je dolezité neriadit sa len jednym roz-
merom konkrementu, ale zohladnit vSetky
3 rozmery. Modelovym prikladom mézu
byt 2 konkrementy. Prvy z nich m4 velkost
napr. 2 x 1 x 1 cm a druhy ma velkost 2 x
2 x 2 cm. Ak by sme sa riadili len jednym
rozmerom, dosli by sme k nespravnemu
zaveru obdobnej velkosti oboch konkre-
mentov. AZ pri vypocéte ich objemu zistime,
Ze 1. konkrement méa objem cca 1,05 cm3,
ale druhy konkrement bude mat objem cca
4,2 cm3, to predstavuje 4-krat vac¢si objem,
a teda 4-krat viac hmoty konkrementu,
a teda aj 4-krat viac prace pri litotripsii
a z toho vyplyva aj 4-krat viac fragmen-
tov, ktorymi sa musi operatér zapodievat.
Endoskopicka lie¢ba urolitiazy vyzaduje
spravidla prechodnt pooperaénu drenaz
mocu z obli¢iek naj¢astejSie pomocou ]J
stentu resp. nefrostémie po PCNL. Napriek
tomu nema byt pouzita rutinne, ale vzdy je
potrebné zohladnit dizku opera&ného vyko-
nu, anatomické pomery, peropera¢né kom-
plikacie ako napr. krvacanie ¢i poranenie
mocového traktu a mnozstvo fragmentov
po litotripsii.

PCNL, mini-PCNL, ultramini-PCNL.
Technika tzv. perkutannej nefrolitotémie
(starsi, menej presny nazov bol PEK - per-
kutdnna extrakcia konkrementu resp.
nefrolitolapaxia) alebo jej miniaturizova-
nych variant - mini-PCNL a ultramini-PC-
NL, spoc¢iva v punkcii obliékového kalicha
a néslednej dilatacii punkéného kanala
na pozadovanu $irku pouZivaného en-
doskopického in$trumentu - nefroskopu.
Pod endoskopickou kontrolou nésledne
robime extrakciu konkrementov vcelku
alebo litotripsiu. Metoda PCNL je vhodnej-
$ia najmé& na operaénu lie¢bu objemnych
konkrementov.

RIRS (Retrograde intrarenal surgery)
je technika, kde sa retrogradnou cestou
cez uretru, mocovy mechir a mocéovod

dostavame aZ do dutého systému obli¢ky.
Na vykon sa pouzivaju flexibilné uretero-
renoskopy (obr. 3), ktorymi revidujeme
oblickovu panvi¢ku a oblickové kalichy.
Nefrolitidzu mens$ich rozmerov, ktora je
schopnd paséaZe cez mo¢ovod, extrahujeme
vcelku pomocou $pecialnych nitinolovych
kosikov zavedenych cez ureterorenoskop.
Samotnu litotripsiu vykondvame len pomo-
cou laseru, kedze do flexibilného uretero-
renoskopu nie je mozné zavedenie iného
zariadenia na litotripsiu. Vdaka neustale-
mu vyvoju laserovych generatorov, lahkej
dostupnosti jednorazovych flexibilnych
ureterorenoskopov a vybornym vysledkom
lie¢by prinizkej miere komplikacii ma tato
opera¢nd metdda nezastupitelné postave-
nie v operacne;j lie¢be nefrolitiazy.

ESWL

Litotripsia extrakorporalnou razovou vl-
nou (obr. 4) vyuziva zdroj energie genero-
vany mimo tela pacienta. ESWL ma vyhody,
Ze sa da vykonat aj ambulantnou cestou,
nie je potrebna celkova alebo spindlna
anestézia. Dalsou vyhodou je minimalna
invazivita vykonu. Limitujicim faktorom
pouzitia techniky ESWL je velkost, den-
zita, poloha a hlavne habitus pacienta -
skin-stone distance (SSD). ESWL ma slaby
efekt vlietbe tvrdych konkrementov (napr.
kalciumoxalat monohydrat, cystin), limi-
tujicim faktorom su aj RTG nekontrastné
konkrementy (napr. urat) a viacpotetné
konkrementy. Absolutnou kontraindika-
ciou je gravidita.

Zaver

Moderné operac¢na lie¢ba nefrolitidzy zadi-
na spravnou diagnostikou, individudlnym
zhodnotenim kazdého pacienta a doklad-
nym osobnym rozhovorom s pacientom.
Rozhodujticim faktorom ispesnej liec-
by pacienta je komplexna technicka
vybavenost urologického pracoviska.

Spoluautori: MUDr. Lubomir Licak, doc. MUDr.
lvan Minéik, PhD., MUDr. Peter S¢esnak,
Oddelenie urologie, FNsP J. A. Reimana, Presov

Literatura u autorov
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Aktua

ny manazment kastracne

rezistentného karcinomu prostaty

Bratislava

doc. MUDr. Jozef Marencak, PhD.

Karcinom prostaty (KP) je nesmierne komplikovany a inter- a zrejme aj intraindividualne
rozdielny nador. Sposob liecby manazmentu zavisi od viacerych faktorov, ale predovsetkym
od stadia ochorenia. Kastracne rezistentny KP (KRKP) sa definuje pritomnostou kastracnej

hladiny sérového testosteronu (< 50 ng/dl, resp. < 1,73 nmol/l, resp. < 0,5 ng/ml) a dokazom
biochemickej alebo radiologickej progresie.

Biochemicka progresia je zvysenie prostatickeé-
ho $pecifického antigénu (PSA) v sére trikrat po
sebe privySetreniach s minimalne tyZdilovym
odstupom, pri¢om aspoi dvakrat sa PSA zvysi
050 % oproti nadiru (= najniz$ia hodnota PSA
dosiahnutéd predo$lou lie¢bou) a PSA mé byt
viac ako 2 ng/ml. Radiologick4 progresia zna-
mend potvrdenie dvoch alebo viacerych kost-
nych metastaz pri scintigrafickom vy$etren{
alebo lézii v médkkych tkanivach hodnotenych
pocitatovou tomografiou (CT) podla tzv. RECIST
(response evaluation criteria in solid tumors)
kritérii (obr.). Stru¢ne povedané, KRKP cha-
rakterizuje progresia ochorenia napriek
kastraénym hladinam testosteréonu a moze
sa prejavovat bud kontinualnym zvy$ova-
nim sérovych hladin PSA, progresiou uz
existujuceho ochorenia a/alebo objavenim
sa novych metastaz. Pacienti s KRKP vytva-
raju znac¢ne heterogénnu skupinu s rozdielnym
rozsahom ochorenia, réznymi symptémami
a aj rozdielnym prezivanim. MéZu sa rozdelit
do dvoch zakladnych skupin, a to na pacien-
tov s KRKP bez metastaz (nm - nonmetastatic)
a s metastazami (m) (obr.). KRKP predsta-
vuje vdésinou finalne Stadium KP, s ne-
priaznivou prognézou, s maximalnym
medidnom preZitia menej ako 36 mesiacov.

Mechanizmus vzniku

V mechanizme vzniku KRKP zohravaju
vyznamnu tilohu androgénové recepto-
ry (AR), signdlne androgén-receptorové
drahy a tieZ mechanizmy nezavislé od AR
a ich ligandov. Napriek nizkej hladine testo-
sterénu (T) v sére (napr. po ADT - androgénovej
deprivacnej terapii) zostava v bunkach KP stéle
dostato¢na hladina androgénov umoziujica
aktivaciu AR, ktoré si tak udrzuji uéinnost aj
vtkanive KRKP. Za progresiu ochorenia je zrej-
me zodpovedna reaktivacia androgénovej sig-
nalizécie aj v désledku produkcie androgénov
z0 zdrojov mimo semennikov (nadobli¢ky, pria-
ma intratumordzna syntéza z nadobli¢kovych
androgénov, de novo syntéza z cholesterolu),
ako aj zmeny AR (nadmernd expresia, muta-
cia, amplifik4cia, ,splice” varianty, upregulécia
koaktivatorov.) umoziiujice ich stimulaciu aj
nizkymi hladinami testosterénu. Mechanizmus
vzniku KR KP v8ak zostava nie celkom objas-
neny a uréite je eSte komplikovanejsi, ako sa

Obr. : Kastracne rezistentnz’ karcinom Erostasx

Kastracna hladina testosteronu
v sére (< 50 ng/d alebo 1,7 nmol/l)

nmKRKP ABUD mKRKP
Biochemicka progresia: 3x po sebe Radiologicka progresia: > 2 kostné metastazy
(v minimalne tyzdiovych intervaloch) (scintigrafia) alebo pritomnost/progresia lézie
zvysenie PSA v sére 0 50 % oproti nadiru v makkych (LU, vnatorné organy) tkanivach (CT)
(aspon 2x) a s PSA> 2 ng/ml A/ALEBO podfa tzv. RECIST kritérii

nmKRKP = nemetastaticky kastracne rezistentny KP, mKRKP = metastaticky kastracne rezistentny KP, PSA — prostaticky Spe-
cificky antigén, nadir = najniZsia hodnota PSA dosiahnutd predoslou liecbou, LU = lymfatické uzliny, RECIST = response
evaluation criteria in solid tumors (kritérid hodnotenia odpovede pri solidnych nddoroch)

myslelo. Okrem AR zohravaji vyznamnu tlo-
hu mutécie génov (napr. BRCA1 a 2 - BReast
CAncer 1 a 2), aberacie génov zodpovednych
za opravy DNK (deoxyribonukleovej kyseliny),
kombinovana strata supresorovych génov (p53,
PTEN - phosphatase tensin homolog a pod.).
Detekcia tychto genémovych zmien bude mat
tiez potencial ovplyvnit volbu efektivnej terapie
KRKP. Signifikantna molekularna a gene-

ticka rozdielnost KRKP méZe viest k tzv.
dynamickej heterogenite, t. j. k vytvoreniu
populacii karcinémovych buniek s roz-
dielnymi vlastnostami rastu, progresie
a progndzy. Dosledkom takejto klonédlnej evo-
licie mézu byt metastazy tvorené z roznych
(vacsinou agresivnych) stiborov nadorovych bu-
niek u toho istého pacienta a to aj ako odpoved

na dovtedy aplikovanu antitumordznu lie¢bu. m
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Poznamky k spresneniu diagnostiky

Na vyligenie pritomnosti metastaz sa doteraz
vyuzivali len konvenéné zobrazovacie techniky:
kostn4 scintigrafia s vyuzitim 99m Technécia
a CT abdomenu a hrudnika. Pokroky v zo-
brazovani (PET a PET PSMA - pozitrénova
emisna tomografia s vyuZitim prostatického
$pecifického membranového antigénu, celote-
lova magneticka rezonancia/[WB MRI - whole
body magnetic resonance imaging]) umo#nia
identifikovat metastaticky KP ovela skor, a tym
sa zrejme redlne zniZi pocet pacientov zachy-
tenych napr. v $tadiu nmKRKP. Zatial v8ak
neexistuju prospektivne $tudie preukazujice
prinos prezitia, takZe pri prijimani terapeutic-
kych rozhodnuti v beznej klinickej praxi sa musf
postupovat opatrne.

Genomické profilovanie moze posudit pri-
tomnost zarodo¢nych/vrodenych (krvné testy,
vy$etrenie slin, bukalne stery) a somatickych
(vySetrenie tkaniva primarneho tumoru alebo
metastdz) mutécii. Pre normalne fungovanie
vsetkych (aj nadorovych) buniek sa kazdy der
opakovane poskodzuje a opravuje ich DNK.
PribliZne 25 % mKRKP je spojenych s de-
fektami signalnej drahy spojenej s kIi¢o-
vymi opravnymi mechanizmami zapojeny-
mi pri po§skodeni DNK. Byva to aj vdosledku
predchadzajicich terapeutickych postupov,
pretoZze biolégia nadorov sa menii v reakcii na
uZ absolvovand lie¢bu. Identifikacia dediénych
mutdcif by sa mohla riesit ekonomicky dostup-
nej$im testovanim zarodoénej linie a drahsie
somatické testovanie sa odpori¢a najmé pri
mKRKP. Hodnotenie/kvantifikacia cirkulu-
jucich nadorovych buniek (CTC - circulating
tumor cells), analyza DNK, ribonukleovej ky-
seliny (RNK) v krvi, ale i vmo¢i (RNA, exozémy
a pod.) st stcastou tzv. tekutej biopsie (liquid
biopsy). Ide o testy novej generacie, ktoré by
mobhli stratifikovat riziko rezistencie a recidivy
u pacientov s metastatickym ochorenim. Zmeny
v CTC spojené s neuroendokrinnym fenotypom
KP st zistiteIné uz niekol’ko mesiacov pred biop-
tickym potvrdenim tohto prognosticky velmi
nepriaznivého stavu. Analyza cirkulujicej
tumoroznej DNK (ctDNK) v kombinécii s tka-
nivovou genotypizaciou moze dalej zvySovat
vyhody molekularnej diagnostiky. Coraz
viac dékazov podporuje implementaciu gene-
tického poradenstva a testovanie zarodoc-
nejlinie na BRCA1a 2, ATM (ataxia teleangiec-
tasia mutated), MMR (mismatch repair) a pod.,
ktoré sa odporucaju pre vysokorizikové
a najmd metastatické KP. Chromozomalna
instabilita by mohla byt aj prediktorom vyvoja
mKRKP zistitelného uz v skorsich stadidch KP.
V sticasnosti je mozZné zacielit nasledovné
genomické alteracie u pacientov s mKR-
KP: zmeny BRCA1, 2 a dalsich génov; strata
funkcie HRR (homologous recombination repair
- homolégna rekombinaénd oprava); zmeny
DDR (DNA damage repair - oprava po$kodenia
DNK); dMMR (deficit mismatch repair - opra-
va deficitného nesuladu/chybného parovania);
MSI-H (microsatellite instability high - vysoka
mikrosatelitov4 instabilita); TMB (tumor muta-
tional burden - nddorovd mutacénd zataz = pocet
somatickych mutacii/DNK megabaza); zmeny
drahy PI3K a pod., ¢o je podstatné pri vybe-
re inovativnej lieéby hlavnhe mKRKP. HRR
a MMR st dva relevantné podtypy defektov
opravy DNK v stivise s KP. Nadorova genomi-
ka sa tak stava doleZitou a nutnou sucas-
tou manaZmentu KRKP. Naklady, problémy
suhradou, zatial nedostato¢na $tandardizacia

Tab. 1: VSeobecné aseekﬂ ﬂ' beru Iieébz

® Predchadzajlca liecha KP

® Kvalita liecebnej odpovede a dynamika progresie ochorenia

® Priznaky, osobné preferencie pacienta
@ Sibezna medikacia a mozné liekové interakcie
® Pacientov celkovy zdravotny stav a stubezné ochorenia

@ Pritomnost/nepritomnost/lokalizacia metastaz (uzlinové, kostné, visceralne)
® Vhodnost/nevhodnost pacienta na typ liecby (napr. chemoterapia a pod.)
® Zname genetické zmeny, pritomnost/nepritomnost MSI-H a/alebo dMMR a pod.

@ Histologické varianty* KP, nedostatok opravy DNK

@ Lokalna ekonomicka dostupnost liekov (najma novych)
® Moznost vyuZitia klinickych skisok

@ Iné

*malobunkovd/ neuroendokrinnd diferencidcia, MSI-H = microsatellite instability high (vysokd mikrosatelitovd instabilita),
dMMR = deficit mismatch repair (oprava deficitného nesuladu/chybného pdrovania)

Tab. 2: Aktualny manazment KRKP v Europe

KRKP bez metastaz | 1. linia liecby 2. linia liecby 3. linia liecby
Vysokeé riziko @ Abiraterén @ Docetaxel ® Kabazitaxel
(PSADT < 10 mesiacov)| ® Enzalutamid @ Radium-223 (symptomaticki @ Radium-223
@ Apalutamid @ Docetaxel* pacienti bez visceralnych metastaz) | @ Olaparib**
® Enzalutamid (selektovani pacienti) | @ Abirateron alebo enzalutamid @ Klinické studie
@ Darolutamid @ Klinické stadie (ak neboli aplikované uz predtym)

@ Kabazitaxel
Nie vysoké riziko (len po aplikacii docetaxelu)
(PSADT > 10 mesiacov), @ Olaparib**
® Sledovanie @ Klinické stadie

*DOC je u tejto skupiny indikovany len u vybranych jedincov (krdtka odpoved' na liecbu metastatického hormondine
senzitivneho KP, vysoko objemovd nddorovd zdtaZ, rychle tempo progresie, pritomnost viscerdlnych metastdz); DOC md
opodstatnenie hlavne u muZov s mKRKP so stredne zdvaznymi alebo zdvaznymi priznakmi, **u pacientov so zmenami BRCA1
a BRCA2 génov, mKRKP = metastaticky kastracne rezistentny karciném prostaty, PSADT = prostate specific antigen doubling
time (Cas zdvojenia hodnoty prostatického Specifického antigénu), PSA = prostaticky Specificky antigén

a $pecializované pracovné postupy su primar-
nymi prekdzkami pre rutinné klinické vyuzitie
modernej molekularnej/genetickej diagnostiky.
Rozhodne sa nejedné o jednoduchti problemati-
ku a je potrebny dalsi vyskum a skiisenosti v tej-
to oblasti (vratane identifikacie a kvantifikacie
doteraz nie tak znamych zarodo¢nych mutacii) .

Vseobecné aspekty vyberu liecby
V8eobecné aspekty vyberu terapie KRKP uka-
zuje prehladne tab. 1. ManaZment pacienta
s KRKP by mal byt vzdy diskutovany v multi-
disciplindrnom time (uroldg, onkolég, radiolég,
patolég, genetik a pod.) a mal by byt prisne
individualizovany.

® Liec¢ba nemetastatického KRKP. Ne-
metastaticky KRKP je povaZzovany za chorobny
stav s premenlivym priebehom, pri ktorom sa da
predpokladat agresivita ochorenia na zaklade

hodnot PSA a PSADT (doubling time = ¢as za
ktory sa zdvojnasobi hodnota PSA od inicial-
neho alebo predo$lého vysetrenia). Pacienti
s PSADT < 10 mesiacov st vo vy$$om riziku
rychlej progresie KP, ktori mozu mat prospech
zo skorsieho zacatia modernej liecby zamera-
nejna AR (ARTA - androgen receptor targeted
agents: apalutamid, enzalutamid, darolutamid)
nmKRKP; zatial ¢o observacia by mala byt uplat-
nend u oséb s PSADT > 10 mesiacov (tab. 2).
Apalutamid (APA) je nesteroidovy antian-
drogén, ktory selektivne viaze ligand viazucu
doménu AR, blokuje nuklearnu translokaciu AR
a moOZe antagonizovat signalizaciu sprostred-
kovanu AR. Odporica sa peroralna davka 240
mg jedenkrat denne a najc¢astejie vedlajsie
uginky (Unava, kozny exantém, hypertenzia,
navaly hortcay, artralgie, hnacky) lieku st véa¢-
$inou prechodné a skor mierneho charakteru.
Enzalutamid (ENZ) predstavuje novu triedu
antagonistov AR. U&inkuje na urovni roznych
signalnych drah vo vnutri bunky, kde inhibuje
vazbu androgénov na AR, brani vnitrobunko-
vej translokdacii AR a tieZ potlaca spojenie AR
s DNK v jadre bunky. VSetky tieto u¢inky ENZ
moZzu viest k smrti (apoptdze) buniek KP. Denna
perordlna davka ENZ je 160 mg a najéastejsie
zaznamenané vedlajsie utinky (slabost, inava,
zavraty, navaly hortc¢av, hnac¢ky, muskuloskele-
talna bolest, bolesti hlavy) si rovnako len mier-
neho stupiia a prechodné. Darolutamid (DAR)
je tieZ nesteroidovy antiandrogén, ktory ma
mechanizmus u¢inku podobny ako ostatné in-
hibitory AR, ale okrem toho méa schopnost inhi-
bovat aj niektoré mutantné formy AR. Zrejme to
vyplyva z jeho trochu odli$nej chemickej $truk-
tiry v porovnanis APA a ENZ. Vedlajsie u¢inky
peroralneho darolutamidu (1200 mg denne)
ako unava, zniZzeny pocet neutrofilov, zvyse-
nie hepatélnych testov a pod. su tiez do¢asné
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Tab. 3: Davkovanie, farmakokinetika, efektivita (v cervenom ramceku) a vedl'a'l§ie l'léinkx liekov schvélenx’ch na Bouiitie u Bacientov s nmKRKP

Apalutamid Enzalutamid
Dévkovanie 240 mg per os/den 160 mg per os/den
Penetracia cez HEB ano ano
ZvySenie Tv sére ano ano
Median MFS vs placebo (mesiace) 40,5 vs 16,2* 36,6 vs 14,7*
Median TTPP vs placebo (mesiace) NRvs 3,7 37,2 vs 3,9*

Median OS vs placebo (mesiace)
Vedlajsie ucinky
(vacsinou mierneho stupia a prechodné)

*p < 0,001

NR vs 39,0 (p=10,016)
(nava, kozny exantém, hypertenzia,
navaly hordcav, artralgie, hnacky, ...

NR vs NR (p=0,001)

slabost, Gnava, zavraty, navaly horicav,
hnacky, cefalea, muskuloskeletalna bolest, ...

Darolutamid

2 x 600 mg per os/den

nie

nie

40,4 vs 18,4*

33,2vs 7,3*

NR vs NR (p = 0,003)

Unava, znizeny pocet neutrofilov, zvysenie
hepatalnych testov...

HEB = hematoencefalickd bariéra, T = testosterdn, MFS = metastasis free survival (preZivanie bez metastdz), vs = versus (v porovnani), PSA = prostaticky Specificky antigén, TTPP = time to PSA
progression (Cas do progresie PSA), OS = overall survival (celkové preZivanie), NR = not reached (nedosiahnuté)

a nebyvaju klinicky vyznamné. DAR teoretic-
ky moZze mat nizsie riziko iniciacie a rozvoja
zachvatov, pretoZe neprekracuje hematoence-
falicku bariéru (tab. 3). V3etky tri peroralne
lieky (APA, ENZ a DAR) preukazali, v porovna-
ni s placebom 3tatisticky vyznamné zlep$enie
prezitia bez metastaz (MFS - metastases free
survival), celkového prezivania (OS - overall
survival), ¢asu do progresie PSA, ako aj zniZe-
nie rizika umrtia u vysokorizikovych (PSADT
< 10 mesiacov) muzov s nmKRKP (tab. 3).
U pacientov s nmKRKP bol PSADT < 3 mesiace
spojeny s priblizne 9-ndsobne zvy$enym rizi-
kom vzniku a vyvoja metastaz.

® Liecba metastatického KRKP. PretoZe AR
zostéavaju aktivne u vacé$iny pacientov, u kto-
rych sa vyvinulo ochorenie rezistentné na
kastraciu, odporié¢a sa pokracovat v inicialnej
ADT (agonisty/antagonisty horménu uvoltiuji-
ceho luteiniza¢ny hormon), ak bola uz pouzita.
V sucasnosti sa ako liecha mKRKP prvej
linie indikuji: abiraterén acetat, enza-
lutamid, docetaxel a ako terapia druhej
a dal8ich linii, okrem uZz spomenutych aj
kabazitaxel, radium-223 a olaparib (tab. 2).
Abirateron acetat (AAC) je selektivny, irever-
zibilny inhibitor enzymu CYP-17 (cytochrom
P450 ¢17), ktory blokuje tvorbu androgénov
(vratane T a dihydroT) tak v testikularnom,
ako aj v nadobli¢kovom a tieZ v prostatickom
(a to aj v nadorovom) tkanive. AAC je jednym
z pripravkov patriacich do skupiny ARTA,
ktory vyznamne obmedzuje moZnost akti-
véacie AR a aplikuje sa per os v dennej davke
1000 mg + dvakrat denne 5 mg prednizénu.
Inhibicia CYP-17 mé za nasledok tieZ zvy$end
tvorbu mineralokortikoidov v nadobli¢kach.
Najcastejsie vedlajsie ucinky: hypokaliémia,
retencia tekutin, periférne edémy, hypertenzia
a riziko hepatalnej toxicity. AAC podobne ako
enzalutamid (ENZ) preukazali v porovnani
s placebom $tatisticky vyznamnu efektivitu
(predizenie ¢asu do radiografickej progresie
[rPFS - radiographic progression free survi-
val], zlep$enie OS, pokles PSA o viac ako 50 %)
u asymptomatickych alebo mierne symptoma-
tickych pacientov s mKRKP v celkovo dobrom
stave (ECOG PS [Eastern Cooperative Oncology
Group Performance Status]: 0 - 1). Doterajsie kli-
nické $tudie potvrdili, ze ako AAC, tak aj ENZ st
rovnako Gé¢inné a dobre tolerované aj u starsej
(> 75 rokov) populacie. ENZ je ¢iastotne efek-
tivny aj u muzov s visceralnymi metastazami
(ale nie hepatalnymi).

Docetaxel (DOC) indukuje apoptézu nadoro-
vych buniek inhibiciou depolymerizacie mikro-
tubulov a inhibiciou antiapoptotického signélu.
DOC je $tandardna chemoterapia (CHT) prvej
volby pre mKRKP. Odportca sa intravenoz-
na aplikacia DOC 75 mg/m? kazdé tri tyzdne

s 5 mg peroralneho prednizénu dvakrat denne,
6 - 10 cyklov celkovo. Klinické $tudie preuka-
zali prediZenie preZitia bez progresie a celkové
prezitie (0 median 2,9 mesiaca), redukciu mor-
tality (o 24 %), ako aj zniZenie bolesti a s tym
stvisiace zlepSenie kvality Zivota v porovnani
s mitoxantrénom. Toxicita DOC zahfiia inavu,
periférne opuchy, myelosupresiu, neurotoxicitu,
hyperlakrimaciu, dystrofiu nechtov a pod. Di¥ka
lie¢by by mala vychadzat z postidenia prinosu
avedlaj$ich u¢inkov terapie. UmuZzov s mKRKP,
ktori nie su schopni tolerovat $tandardnud dav-
ku, je mozné vyuzit aj nizsie davky (50 mg/m?)
DOC kazdé dva tyzdne, s men$imi neziaducimi
t¢inkami zavaZnej$ieho stupiia a s predizenou
dobou do zlyhania terapie. Kontraindikdcie apli-
kacie DOC su najmi neutropénia < 1500/mm?
a zdvazna dysfunkcia pecene.

Docetaxel

indukuje apoptozu
nadorovych buniek

Kabazitaxel (KAB) je semisynteticky taxa-
novy derivat, ktory je CHT druhej volby u pa-
cientov s mKRKP, u ktorych prislo k progresii
ochorenia pocas alebo po lie¢be DOC. V tejto
indikéacii preukédzal KAB signifikantnui efek-
tivitu: prediZenie PFS (o median 1,4 mesiaca)
a aj 0S (o median 2,4 mesiaca), zvy$enie miery
odpovede PSA a objektivne zniZenie objemu
metastaz (o median 10 %). Davkovanie: intra-
vendzne 20 - 25 mg/ m? + prednizén 10 mg per
os/dett, kazdé trityZdne, maximalne 10 cyklov.
Prinos pre prezitie bol najvyraznej$i u muzov
v lepsom vykonnostnom stave (ECOG PS 0 aZ
1 vs ECOG PS 2) a u pacientov s rychlej$ou (do
troch mesiacov) progresiou ochorenia od ini-
ciacie lie¢by DOC. Lie¢ba KAB je signifikantne
toxickejsia - k najzavaznej$im vedlaj$im Géin-
kom patria: neutropénia (vratane febrilnej
neutropénie s 5 % mortalitou) a hnatka. KAB
by sa mal prednostne podéavat s profylaktickym
faktorom stimulujicim kolénie granulocytov
(GCSF - granulocyte colony stimulating factor)
a mali by ho aplikovat lekari so skiisenostami
slie¢enim neutropénie a sepsy. Kontraindikacie
KAB st podobné ako bolo uvedené pri DOC.

Radium 223 (Ra-223) je radiofarmakum emi-
tujice alfa ¢astice, ktoré indukujui porusenie
DNK v nadorovych bunkach. Ra-223 ma vysokd
afinitu ku kostiam a vzhladom na vel'mi nizku
penetrujucu silu alfa Ziarenia nepredstavuje
ziadne externé radia¢né riziko. V porovnani
s placebom bola preukazana signifikantna

efektivita (vyznamné prediZenie OS o median
3,6 mesiaca a ¢asu do vyskytu komplikacii zo
skeletalnych metastaz, zlepSenie skore bolesti
azvy$enie kvality Zivota) a tieZ dobra tolerancia
radiofarmaka. Vedlajsie u¢inky (nauzea, hnag-
ka, neutropénia a pod.) byvajt nizkej intenzity
a prechodného razu. Intravendzna aplikacia
Ra-223 (50 kBq - kilobequerelov/kg 6-krat v me-
sa¢nych intervaloch) je striktne indikovana
u pacientov so symptomatickymi kostnymi
metastdzami, ktori nemaju rozsevom postih-
nuté mékkeé tkaniva (vnutorné organy). Ra-223
by sa nemalo kombinovat s AAC pre zvy$ené
riziko fraktur a s tym suvisiacou mortalitou.
Pri kaZdej aplikacii Ra-223 sa odporiéa pouZit
pripravky podporujuce kostny systém (denosu-
mab alebo kyselina zoledrénov4). Olaparib je
inhibitor PARP (poly ADP rib6zopolymeraza),
enzymu zapojeného do vymeny DNK. PARP po-
maha bunkam karcinému (najmé pri defektoch
génu BRCA a pri deficite reparacie somatickej
homologickej rekombinécie [HRR - homologous
recombination repair]) ,opravit sa“ a udrziavat
ich DNK ,zdravu“. Aplikacia olaparibu zastavi
aktivitu PARP a nasledne dochéadza k celularnej
apoptdze niektorych nadorov (prostaty, prsni-
kov, vaje¢nikov a pod.). UmuZov s mKRKP, ktor{
boli predtym lie¢eni DOC a najmenej jednym
antiandrogénom druhej generacie (ENZ, AAC)
a ktorych nadory vykazovali defekty (homozy-
gotné delécie alebo $kodlivé mutacie) v génoch
na ,opravu‘ DNK, bola potvrdena az 88 % miera
efektivity (prediZenie OS a rPFS, oneskorenie
progresie bolesti) olaparibu 300 mg dvakrat
denne per os. Tato neddvno ukonc¢end $tudia
je vobec prvym klinickym dokazom prinosu
genetického testovania pre cielenu terapiu
mKRKP. Neziaduce uc¢inky olaparibu: anémia,
tnava, nevolnost, nauzea, anorexia, hnac¢ka,
ale aj zvy$eny vyskyt plucnej embolie (aj ked
nie smrtelnej). Inhibitory PARP pontkaji nova
prileZitost prispdsobit lie¢bu muta¢nému pro-
filu pritomnému v KP konkrétneho pacienta.
V stui¢asnosti sa testuju aj dalsie inhibitory PARP
-rukaparib (uz bol schvaleny v USA), niraparib,
talazoparib a pod.

DalSie/nové preparaty

Sipuleucel-T je vakcina pripravena z pa-
cientovych vlastnych dendritickych buniek
a je uréend pre muzov s asymptomatickym
alebo minimdalne symptomatickym mKRKP
bez visceralnych metastaz. Napriek uréitej
efektivite (zlepsenie prezivania o 4,1 mesiaca,
22 % relativna redukcia rizika umrtia) a dobrej
zna$anlivosti nie je v su¢asnosti Sipuleucel-T
v Eurdpe dostupny pre logistické problémy
pri vyrobe. Pembrolizumab je inhibitor
proteinového receptora PD-1 (programmed
death-1), ktory umoziiuje imunitnému systé-
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mu zamerat a ni¢it karcinomatézne bunky
a prizvy$enej aktivacii a proliferacii T buniek
dochédza k regresii tumoru. Pembrolizumab
bol v USA schvaleny na aplikaciu v davke 200
mg intravendzne raz za tri tyzdne. Indikacie:
neresekovatelny mKRKP s vysokou mikrosa-
telitnou instabilitou (MSIH) alebo s deficitom
MMR dokazanymi geneticky a pri progresii
po najmene;j jednej linii lie¢by (napr. AAC ale-
bo DOC a pod.). Naj¢astejsie vedlajsie ucinky
pembrolizumabu su: inava, svrbenie, hnacky,
anorexia, zadpcha, horucka, dyspnoe, bolesti
pohybového aparatu a pod. Urgité skusenosti
su aj s dal$§imi monoklonalnymi protilatka-
mi (ipilimumab, nivolumab, atezolizumab).
Budticnost imunoterapie KP bude pravdepo-
dobne v ich pouziti v skorom $tadiu ochore-
nia alebo v kombincii s inymi $tandardnymi
postupmi (hormondlna terapia, CHT alebo
radioterapia).

Prostaticky Specificky membranovy an-
tigén (PSMA) je transmembranovy protein
so zvy$enym vyskytom v bunkach KP. PSMA
funguje s pomocou monoklondlnej protilatky,
na ktord je moZné naviazat tak radiodiagnosti-
kum, ako aj lieky na cielent terapiu. Zvy$ujtuce
sa vyuzitie PSMA-PET ako diagnostického in-
dikatora umoziiujiceho identifik4ciu vaésieho
poctu metastatickych loZisk viedlo k pokusom
o lie¢bu KP nahradenim zobrazovacieho izo-
topu terapeutickym izotopom, ktory sa potom
hromadi tam, kde sa nddor demonstruje (tzv.
teranostika = kombinacia diagnostiky
a lieéby). Preto po identifikdcii ciela (zvytajne
pomocou diagnostického PSMA oznac¢eného
®8galiom) sa moZzu na lie¢bu metastatického KP
pouzit terapeutické radiofarmakéa znacené izo-
topmi emitujicimi beta Ziarenie (lutécium-177,
ytrium-90 alebo aktinium-225 a pod). Najviac
udajov a slubnych vysledkov bolo dosiahnu-
tych s intravenéznym lutécium-PSMA-617
(177Lu-PSMA-617), ktoré bolo schvalené
na pouzitie v marci 2022 v USA. Indikacie:
aspon jedna PSMA pozitivna metastaticka
lézia prevysujica vychytévanie v pecetiovom
parenchyme; najvhodnejsie po lie¢cbe ARTA
preparatmi a taxanmi. Aplikuje sa 6 - 8,5 GBq
(gigabequerelov) v kratkych infaziach v 6-tyz-
diiovych intervaloch (maximdalne 6-krat). Bola
preukazana vyznamna efektivita (zniZenie
sérovych hodnot PSA 0> 50 %, zvysenie: rPFS,
PFS, OS a zlep$enie celkovej kvality Zivota)
v porovnan{ so §tandardnou starostlivostou
(SOC - standard of care), alebo KAB. Rovnako
dobré vysledky boli zaznamenané aj po pre-
doslej aplikacii Ra-223 a tieZ u starsich (> 80
rokov) muZov, ktori predtym nedostali Ziad-
nu CHT. VedIajie ui¢inky: trombocytopénia,
anémia, neutropénia, inava, vracanie a pod.;
ale 177Lu-PSMA-617 bolo lepsie znasané ako
KAB. Prerusenie lie¢by sa odporuc¢a pri me-
tastdzach v peceni a pancytopénii. Aplikacia
177Lu-PSMA-617 vyzaduje dodrzanie prisnych
protokolov a $koleny personal radia¢nej on-
koldgie/nuklearnej mediciny a zrejme bude
k dispozicii len vo velkych centrach.
Peroralny ipatasertib (400 mg per os/dern)
zasahuje do dolezitej signalnej kaskady (PI3K -
fosfatidylinositol 3 kinaza) inhibiciou aktivity
Akt serin-treonin kin4zy. V kombinacii s AAC
alebo s CHT sa o¢akava zlep$enie rPFS a zrej-
me aj OS v populécii s imunohistochemicky
dokézanou stratou supresorového génu PTEN.
Vedlajsie ti¢inky ipatasertibu si najma exan-
tém a hnacka. V sucasnosti sa skusa aj dalsi
liek z tejto skupiny - capivasertib. Platinova

CHT (cisplatina, karboplatina) zvysuje
efektivitu u pacientov s agresivnymi variant-
nymi molekuldrnymi zmenami (TP53 - gén
kédujuci protein p53, RB1 - retinoblastémovy
protein 1 = tumor supresorovy gén, PTEN).
Muzi so zmenami v génoch DDR st citlivej$i na
platinovi CHT a to aj po progresii pri terapii
PARP inhibitormi. Prospektivne $tudie v su-
¢asnosti prebiehaju. Lie¢ba neuroendokrinné-
ho/anaplastického KRKP (mimoriadne rychla
klinicka a radiologicka progresia s prevazne
osteolytickymi kostnymi metastdzami a bez
vyznamného zvy3enia PSA) vyZaduje kom-
binovanu CHT (cisplatina + etopozid alebo
karboplatina + etopozid). Experimentalne sa
skimaju viaceré iplne nové sposoby liecby
KRKP: @ sposobujtce degradéciu AR (napr.
chiméry zamerané na proteolyzu, ARV-110/
bavdegalutamid a pod.); ® komplexne potla-
¢ajuce syntézu androgénov (napr. ODM-208
sposobujuci chemicku adrenalektémiu a pod.);
® monoklonalne protilatky (zamerané priamo
na s tumorom spojeny antigén [TAA - tumor
associated antigen]); ® antagonisty adenozino-
vej signalnej drahy (napr. ciforadenant a pod.);
@ dalsie radioligandy (napr. 225-Ac-PSMA-617,
177-Lu-PSMA-I&T).

Maligna kompresia

miechy je urgentna
situacia

Kombinacie novych lieéiv nie su v sui-
¢asnosti schvalené pre beznu klinicku prax
u pacientov s mKRKP, aj ked sa predpoklada
synergia napr. medzi blokddou androgénnej
signalizacie a PARP inhibitormi. Ako perspek-
tivne sa ukazuji najmé: kombinacia olaparibu
+AAC (prediienie rPFS a 0 34 % zniZené riziko
umrtia po dvoch rokoch) a tiez niraparib +
AAC (47 % zniZené riziko progresie a umrtia).
Medzi niektoré dal$ie skimané kombinacie
patria: napr. ipatasertib + AAC; AAC + APA;
KAB + karboplatina; pembrolizumab + olapa-
rib; 177Lu-PSMA-617 + pembrolizumab; met-
formin + ENZ a pod. Mnohi uroonkolégovia
povazuju KRKP po novej hormonalnej lie¢be
(ARTA preparéaty) a CHT (DOC) za najvhodnej-
$ie prostredie na testovanie novych lieceb-
nych stratégif, kde KAB a 177Lu-PSMA-617
by sa mali povaZovat za komparatory (,po-
rovnavace“).

Podporna liecha

Kostné metastazy sa vyskytnu u 90 % muzov
s KRKP a mozu spdsobit vyraznu chorobnost
vratane bolesti, patologickych zlomenin, kom-
presie miechy, zlyhania kostnej drene a pod.
Na zniZenie prihod suvisiacich so skeletom
(SRE - skeletal related events) je moZzné pouZit
bisfosfonaty alebo inhibitory RANKL (recep-
tor activator of nuclear factor kappaB ligand
- receptor aktivatora pre nuklearny faktor
kapaB ligandu). Kyselina zoledronova (bis-
fosfonat 3. generéacie) v davke 4 mg aplikova-
nej intravenozne kazdy treti/$tvrty tyzden
inhibuje kostnu resorpciu sprostredkovand
osteoklastmi a zaznamenala priaznivu efek-
tivitu (menej patologickych zlomenin, dlhsi
¢as do prvej SRE a pod.) v porovnani s place-
bom. Naj¢astejsie vedlajsie u¢inky: hypokal-
ciémia, zhorsenie funkcie obli¢iek, vzacne
osteonekrdzy ¢eluste. Denosumab je plne hu-
manna monoklondlna protilatka, ktora sa $pe-
cificky viaZe na kli¢ovy mediétor formovania,
funkcie a prezivania osteoklastov (RANKL)
a inhibuje kostny metabolizmus a zvy$uje
kostnu denzitu vo véetkych ¢astiach skeletu.
Prospektivne $tidie potvrdili lepsiu efektivi-
tu (predizenie doby do vzniku prvej a dalsej
kostnej komplikacie) denosumabu v davke 120
mg subkutdnne kazdé 4 tyzdne v porovnani
s kyselinou zoledrénovou. Vyhodou denosu-
mabu mdZe byt aj to, Ze je ho mozné aplikovat
aj u jedincov s miernym po$kodenim funkcie
obli¢iek. Medzi najneprijemnejsie komplika-
cie takejto lie¢by patri osteonekréza éeluste
(u 2 - 4 %). Optimalne trvanie aplikacie kyse-
liny zoledrénovej alebo denosumabu u mu-
zov s KRKP a s kostnymi metastdzami nie
je definované. Pri oboch osteoprotektivnych
preparéatoch je potrebné kontrolovat hladiny
kalcia a vitaminu D a pri hypokalciémii po-
davat peroralne doplnky vapnika (> 500 mg/
denl) a vitaminu D (> 400 medzinarodnych
jednotiek/det). Kyselina zoledrénova a/
alebo denosumab sii jednoznaéne indi-
kované len u muZov s dokazanym KRKP
a s pritomnymi kostnymi metastazami na
prevenciu SRE (patologické zlomeniny,
kompresia miechy, potreba chirurgické-
ho zdkroku alebo kostnej radioterapie).
Ani jeden z vy$$ie spomenutych preparatov
nie je schvaleny na prevenciu SRE pri lie¢be
metastatického kastra¢ne senzitivneho KP
alebo na prevenciu kostnych metastaz.
Bolestivé kostné metastazy je potrebné liecit
veas paliativnymi opatreniami, ako je radio-
terapia externym li¢om a adekvatne uzivanie
analgetik. Maligna kompresia miechy je
urgentna situécia, ktora si aj pri podozreni
(bolesti chrbta, fokalny motoricky alebo sen-
zoricky neurologicky deficit, zmeny v ¢innosti
mocového mechura a ériev a pod.) vyZaduje zo-
brazenie magnetickou rezonanciou. Vaé$inou
je nutnd okamzitd intravendzna aplikacia vy-
sokych davok kortikosteroidov na zniZenie
edému a tlaku v danej oblasti. Individualne
treba zvazit chirurgicku dekompresiu, radiac-
nu terapiu alebo oboje.

Vseobecna stratégia manazmentu

(o nas zatial naucili klinické studie

a realna prax)

Manazment pacientov s KRKP zavisi od via-
cerych faktorov tak zo strany pacienta, ako
aj z charakteristik nadoru (tab. 1). Pri nm-
KRKEP je prvou volbou u vysoko rizikovych
muZov (PSADT < 10 mesiacov) jeden z trojice
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Tab. 4: Sekvenovanie Iieéebnx’ch moznosti u Ecientov s KRKP

Mozna sekvencia liekov

ARTA — ARTA

(bez predchadzajiicej CHT)
ARTA — PARPi (napr. olaparib)
DOC—DOC
ARTA—DOC—PARPi

vs DOC—ARTA—PARPi

ARTA pred alebo po DOC
ARTA—DOC—KAB
DOC—ARTA—KAB

— nasledujce liecivo
*schvdleny v USA (ale zatial nie v Eurdpe)

Indikacie/charakteristika
nie je uprednostriovanou moznostou najma u pacientov s kratkou (< 12 mesiacov) odpovedou na prvy ARTA preparat; skimana moznost
ENZ po AAC preukdzala zlep3enie PFS, zniZzenie PSA, ale bez vplyvu na 0S
pri nadoroch s defektami v génoch na ,opravu” DNK; skimané sd sekvencie ARTA—DOC—PARPi vs ARTA—PARPi—DOC
DOC sa zda byt menej efektivny ako ARTA pri progresii mKRKP

pre obidve sekvencie dokdzana signifikantna dcinnost
potvrden klinicka efektivita takejto sekvencie
potvrdend Ucinnost takejto sekvencie, ale odportca sa vyuzit este efektivnejSiu sekvenciu DOC—KAB—ARTA

olaparib aj rukaparib* sui efektivne u vybranych pacientov s mKRKP po ARTA aj DOC v ktorejkolvek sekvencii

ARTA = androgen receptor targeted agents (lieky cielené na androgénovy receptor), CHT = chemoterapia, ENZ = anzalutamid, AAC = abirateron acetdt, PFS = progression free survival (preZivanie

bez progresie), PSA = prostaticky Specificky antigén, OS = overall survival (celkové preZivanie), PARPi = poly ADP ribozo polymerdza inhibitor, DOC = docetaxel, mKRKP = metastaticky kastracne

rezistentny KP, KAB = kabazitaxel

schvalenych preparatov (APA, ENZ, DAR),
ktoré predlzuju dobu do vytvorenia me-
tastaz. Preferencie jednotlivych liekov v8ak
neboli skiimané v porovnavacich klinickych
$tudiach. Pre chemoterapeuticky naivnych
asymptomatickych/minimalne symptomatic-
kych pacientov s mKRKP sa ako lie¢ba prvej
volby odporuca AAC alebo ENZ. DOC je u tejto
skupiny indikovany len u vybranych jedincov
(tab. 2). AAC alebo ENZ sa tieZ mozu pova-
zovat za indikované pri nemoznosti alebo od-
mietnuti CHT. V pripade bolestivych kostnych
metastdz sa odporucda aplikacia Ra-223, ale
len u 0s6b bez metastaz vo vnutornych orga-
noch. Ra-223 vyznamne zlepsilo OS a zniZilo
vyskyt symptomatickych SRE u pacientov,
ktori predtym dostavali CHT DOC, alebo boli
povaZzovani za nevhodnych pre DOC. MuZom
s mKRKP, ktori progreduji po CHT zaloZenej
na DOC, je potrebné pontknut jednak liec-
bu s vyhodou prediZenia 0S (KAB, Ra-223,
ENZ, AAC), alebo terapiu bez prospechu 0S
(opatovna aplikacia DOC po jeho priaznivej
odpovedi v minulosti, alebo CHT mitoxantro-
nom na paliativnu ulavu bolesti). MuZi s KRKP
s kostnymi metastézami (vratane stavu pred
alebo po CHT) by mali dostat pripravky na
prevenciu SRE. Kyselina zoledrénova a ani
denosumab nepredlzuju OS, ale v podstate je
ich mozné aplikovat v kombinacii so vietkymi
lie¢ivami, ktoré sa v sic¢asnosti pouzivaji na
terapiu mKRKP. U pacientov s preukdzanymi
mutdciami mKRKP a HRR, u ktorych prislo
k progresii po predchadzajucej terapii (napr.
ARTA s alebo bez CHT taxanmi) sa zad¢ina
uplattiovat aplikacia olaparibu (tab. 2).

Nacdasovanie zmeny lieéby mKRKP zo-
stava predmetom diskusie, aj ked viaceri
odbornici navrhujd iniciovat zmenu terapie
vzdy pri pritomnosti > dvoch z nasledujicich
kritérii: progresia sérového PSA, jasna pro-
gresia zaznamenand: na kostnom skene/pri
CT vySetreni, klinické zhor$enie stvisiace
s progresiou ochorenia. Je pravdepodobné,
7e muZi v dobrom celkovom stave (ECOG
PS 0-1) lepsie toleruju terapiu v porovnani
s tymi v hor$om stave (ECOG PS > 2), ktori ma-
ju aj mensi Gzitok z lie¢by. Optimalna kom-
binacia a sekvencia liekov vyuZivanych
u muzZov s KRKP su stale nezname, ale
odporiuéa sa striedat pripravky s réznym
mechanizmom uéinku (napr. po ARTA pre-
paratoch CHT a naopak), ¢o by mohlo viest
k lep3ej a dlhsiu dobu trvajucej efektivite.
Vzdy je potrebné uvazit aj fakt, Zze aZ 20 %
pacientov je primarne refraktérnych na
AAC a/alebo ENZ a medzi tymito dvomi

lieéivami existuje aj skriZena rezisten-
cia. Volba dalsej terapie po DOC a jednej linii
hormonalnej terapie ARTA preparatmi je bud
CHT druhejlinie (KAB) alebo Ra-223. KAB pre-
ukéazal najvyraznejsie OS u pacientov s KRKP,
ktori boli primarne rezistentni na DOC, alebo
velmi rychlo (do troch mesiacov) progredovali
po terapii DOC. Z bezpe¢nostnych doévodov
bolo Ra-223 nedavno obmedzené na pouzitie
po DOC a najmenej jednom preparate ARTA.
Ra-223 nie je moZné kombinovat s AAC
pre zvySené riziko kostnych zlomenin.
Prvy uceleny pohlad Eurdpskej urologickej
spolo¢nosti (EAU - European Association of
Urology) na sekvencovanie lie¢ebnych moz-
nosti pri KRKP ukazuje tab. 4. Problematika
je v8ak stdle komplikovana a ¢asto mética
a zrejme sa bude dalej menit po akceptovani
novych pripravkov (najmé 177LU-PSMA-617)
aich kombin4cii.

Stale chybaju jednoznaéné biomarkery
s potencialnym vyuZitim pre vyber naj-
vhodnejsej lieéby KRKP. Niekolko $tidif
ukdzalo prognosticku uzito¢nost stanovenia
poctu cirkulujucich nadorovych buniek (CTC
- circulating tumor cells) a ich DNK, pretoze
diseminované bunky KP mozu byt tieZ spojené
s va¢sim rizikom metastatického ochorenia.
Zvy$end pritomnost variantu zostrihu AR-V7
(androgen receptor splice variant) v CTC bo-
la spojena s nedostato¢nou efektivitou AAC
a ENZ, ale tito pacienti zase lep$ie reagovali
na terapiu taxanmi. Genetické sekvenova-
nie primarneho nadoru/tkanivovych vzoriek

z metastaz je schopné potvrdit pritomnost
mutécie na ,opravu” DNK pri 20 - 25 % pokro-
¢ilych KP, o mdZe nasmerovat a zefektivnit
dalsi lie¢ebny postup.

Sledovanie pacientov

Optimalne sledovanie pacientov s KRKP
zatial nie je pevne stanovené, ale suvi-
si a riadi sa typom poskytovanej lieéby.
Odporuca sa (okrem samozrejmej anamnézy
vedlajs$ich u¢inkov, klinického vy$etrenia a ru-
tinnych laboratérnych testov) najmé kontrola
PSA v sére a zobrazovanie vykonavané
v pravidelnych intervaloch, ale tieZ pri
progresii PSA alebo pri rozvoji prizna-
kov. Muzi s rychlym PSADT (< 10 mesiacov)
alebo so zvy$enymi hladinami PSA (> 20 ng/
ml) su vystaveni vysokému riziku vzniku
a progresie metastaz ovela pravdepodobnej-
$ie a skor. Zobrazovanie u tychto pacientov
by sa malo robit v intervale 3 aZ 6 mesiacov.
Je potrebné mat na pamiti, Ze visceralne me-
tastazy sa mozu vyvinut aj bez zvysenia PSA.
Jedinci s pomalsim PSADT (> 10 mesiacov) by
mohli byt vy$etreni kazdych 6 - 12 mesiacov.
Najéastejsie pouzivané zobrazovacie techniky
zatial zahtajui nukledrne kostné skeny a CT
brucha/panvy a RTG hrudnika. Uloha PSMA-
PET a VB MRI zatial nebola prospektivne
vyhodnotend u pacientov s KRKP, aj ked ich
diagnosticky potencial do budicnosti je zrej-
my. Monitorovanie lie¢cby KRKP sa riadi tzv.
konceptom klinického prinosu, t. j. nezastavit
aplikovanu terapiu len pre zvy$enie PSA, ale
aZ pri suc¢asnej radiografickej progresii a/ale-
bo klinickom zhor$eni.

Zavery

KRKP je finalne, vel'mi heterogénne
a agresivne $tadium KP a stale zostava
nevylieéitelnym a nakoniec smrtelnym
ochorenim. A7 doneddvna neboli k dispozicii
temer Ziadne terapeutické moznosti, okrem
symptomatickej paliacie. V poslednej deka-
de sa za¢ina formovat ucelenej$ia straté-
gia manaZmentu KRKP a zadefinovali sa
lieky uréené na pouZzitie vo viacerych li-
niach. Pokrok v terapii mierne zlepsil preZitie
a kvalitu Zivota muzov s KRKP. Vzhl'adom na
viaceré novo skui§ané preparaty sa oéaka-
va, Ze manaZzment KRKP sa bude aktualne
menit. Komplexnost, rozmanitost a dolezitost
optimalizacie pouzitia tychto prostriedkov si
nutne vyZaduje multidisciplinarny medi-
cinsky pristup.

Literatura u autora
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Problem inkontinencie mocu

v starobe sta

e aktua

ny

PhDr. Ilveta Ondriova, PhD.

Inkontinencia moc¢u je definovana podla
Medzinarodnej spolo¢nosti pre kontinenciu
(ICS - The International Continence Society)
ako nechceny, samovolny a objektivne pre-
ukéazatelny tnik modu, ktory predstavuje
socialny a hygienicky problém. Inkontinenciu
nepovazujeme za chorobu ako taku, ale za
problém, ktory vyznamne ovplyviiuje kvalitu
Zivota seniora. Je sic¢astou komplexu prizna-
kov dolnych mocéovych ciest, o znamend
akykolvek mimovolny a nedobrovolny unik
mocu. Podstata ale spoc¢iva v neschopnos-
ti kontrolovat odtok mocu, a tym dochéadza
k pomodovaniu.

Etiopatogenéza

Inkontinencia mo¢u sa mdze vyskytnut u ko-
hokolvek. Postihuje obe pohlavia. Vieobecne
je zndme, Ze mocovou inkontinenciou trpi
viac Zien ako muZov. Pri¢iny, preco Zeny tym-
to problémov trpia ¢astejsie, su predovset-
kym anatomické rozdiely a vd¢s$ie naroky
kladené na organizmus, hlavne vo fertilnom
veku. Po 65. roku je inkontinenciou mocu
postihnutych az 20 % Zien a 2 - 5 % muZov.
Nad 80 rokov tento problém uZ trapi pribliz-
ne polovicu Zien a tretinu muzov. Odhady
pre Cesku republiku st 170 000 aZ 200 000
inkontinentnych osob nad 65 rokov. Etiologia
v starobe je rozmanita a ovplyvnena rozny-
mi predisponujucimi faktormi, ktoré mozno
rozdelit z hladiska ich posobenia (vnitorné,
napr. infekcie, naddory, operacie, dehydrata-
cia, farmakoterapia a pod. a vonkajsie, napr.
nevhodné osobnd bielizen, stres, nedostup-
nost WC a pod.), ale tieZ z pohladu postih-
nutia organizmu a jeho systémov (nervovy,
urogenitalny, traviaci a pod.).

Systémy v organizme

a ich vplyv na mikcné problémy

@ Nervovy systém. Najvyznamnej$iu tlohu
pri spravnej mikcii zohrédva mikéné centrum,
ktoré moze byt v star§om veku poru$ené na-
sledkom starnicich buniek, mikrohemoragii
a mikroinfarktov CNS. Dalej mikciu mézu
ovplyvnit: urazy a poranenia miechy alebo
centralnej nervovej sistavy; Parkinsonova
choroba; demencie; sclerosis multiplex; in-
fekcie a nadory CNS; cievne mozgové prihody
a pod.

® Urogenitalny systém. Star$ia muzska
vekovéa kategoria je zataZovand problémami

Katedra oSetrovatelstva FZO PU v PreSove

Inkontinencia mocu je jednym z najcastejsSich zdravotnych problémov, ktory
trapi nielen populaciu ako taku, ale aj zdravotnicky tim, ktory sa snazi svojim
pacientom pomact a skvalitnit im ich Zivot.

PhDr. Terézia Fertalova, PhD.

Mocovou inkontinenciou

trpi viac zien
ako muzov

s prostatou a to bud hypertrofiou prostaty ale-
bo nddormi, nasledkom ¢oho sa mézu objavit
problémy s moc¢enim. Stendzy alebo striktury
prostaty vedu k poruche vyprazdilovania pre
subvezikularnu obs$trukciu, ¢o vedie k roz-
voju mocovej retencie a ta vedie k pretekaniu
moc¢ového mechira. U Zien sa ¢asto objavuje
porucha uzaverového mechanizmu mocovej
trubice, ktord moze vzniknuit pre hormonalny
deficit, z dovodov tehotenstiev alebo po uro-
gynekologickych operaciach. Medzi dalsie
pri¢iny patria cystolitidza, cystitida, extrofia
mocového mechura, epispadia uretry, tumor
uretry alebo mo¢ového mechtra a pod.

® Traviaci systém. U seniorskej populécie
sa asto stretavame s deficitom tekutin, ¢o ve-
die k dehydratacii organizmu. Dehydratacia
sposobuje vys$siu spdtnd reabsorpciu vody
v organizme, ¢o ma za nasledok niz$ie mnoz-
stvo moc¢u s vysokym obsahom odpadovych
latok. Medzi dalSie dosledky dehydratacie
patri jej vplyv na traviaci systém a obstipacia,

ktora spdsobuje poruchy vyprazdiiovania,
a tym aj celkovi nepohodu seniorov.

® Kardiovaskularny systém a jeho ocho-
renia. Ochorenia a lie¢ba KV systému sa vy-
razne podiela na rozvoji mikénych problémov.
Uzivanie liekov sice pozitivne ovplyviiuje KV
systém, ale negativne vplyva na bilanciu te-
kutin v organizme. Velky vplyv maji hlavne
diuretikd, ktoré zvysuji frekvenciu mocenia.
@ Iné pric¢iny. Celkova farmakoterapia a jej
neziaduce uéinky; komatdzne stavy; diabetes
mellitus; tyreopatie; vekom podmienené zme-
ny funkcie mocovych ciest; celkovy fyzicky
a psychicky stav; zdravotny stav; genetické
predispozicie; vek a tkanivovéa atrofia; po-
hlavie; psycho-socidlne faktory; nadmerna
fyzicka zataz, aktivita; manudalne tazka pra-
ca: u seniorov predchadzajice zamestnanie;
pocet tehotenstiev; chirurgické operacie;
stupeti mobility; prijem/vydaj tekutin; obez-
ita; socidlne prostredie a dostupnost toalety.

Klasifikacia inkontinencie

Inkontinencia moc¢u predstavuje neschop-
nost udrzat mo¢ v mo¢ovom mechure, preto-
Ze kontrola nad mo¢ovym sfinkterom je bud
oslabend alebo stratend. Podla pri¢iny, ktora
sposobuje neschopnost riadit vyprazdiiova-
nie mocového mechtra, sa inkontinencia
deli na dve z&kladné formy: organicky pod-
mienend a neorganicku formu. Medzi}
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organicky podmienené formy inkontinencie
patri stresova, urgentnd, reflexna inkonti-
nencia, paradoxnd ischuria a extrauretralna
inkontinencia mocu.

Stresova inkontinencia mocu je sfinkte-
rova dysfunkcia, ktora sa spéja s oslabenym
panvovym dnom. Je spdsobend nedostatod-
nym uzdverovym tlakom pri naplneni modo-
vého mechira. Mnozstvo uniknutého mocu
sa pohybuje od niekolkych kvapiek aZ po
maximdlne mnozstvo, ktoré nepresahuje 50
ml, pri ndhlom zvys$eni intraabdominédlneho
tlaku (napriklad kasel, smiech, kychnutie
fyzicka ndmaha a podobne). Tento typ in-
kontinencie sa naj¢astejsie vyskytuje u Zien.
V klinickej praxi sa pouziva klasifikacia
podla Ingelmanna-Sundberga rozdelena do
troch stupiiov podla zavaznosti: ® 1. stu-
peii: inik mo¢u nastane pri ndhlom zvy$eni
vnutrobrusného tlaku; je charakterizovany
ob¢asnym unikom modéu, vaésinou po kvap-
kach, napriklad pri kaslani, smiechu alebo
pri zdvihnuti tazsich predmetov; ® 2. stu-
pefi: k iniku moc¢u dochadza pri miernejSom
vzostupe vnutrobru$ného tlaku, ako je napri-
klad pri chédzi, behu, chddzi po schodoch,
alebo pri lahsej fyzickej praci; ® 3. stupeii:
je najtazsi a k iniku moc¢u tu dochadza uz
pri minimélnom vzostupe vnutrobrusného
tlakuy; k uniku mocu tu dochadza aj v pokoji
vo vzpriamenej polohe.

Urgentna inkontinencia moéu je charak-
terizovand ndhlou a neodkladnou potrebou
mocit a to viackrat za sebou alebo potas diia.
Casto sa jedn4 o malé mno#stvo uniknutého
moc¢u. Nutkanie na mocenie (urgencia) moze
mat podklad bud motoricky, ¢o je spdsobené
hyperaktivitou detrusora, alebo mdze mat
podklad senzoricky a to je spdsobené hyper-
senzitivitou receptorov detrusora (napriklad
prinadore, cystitide). Medzi najéastejsie pri-
¢iny vzniku urgentnej inkontinencie mocu
patria hlavne ¢asté alebo nelie¢ené infekcie
mocovych ciest.

Reflexna inkontinencia moéu predstavuje
nechceny inik moé¢u zapri¢ineny abnormal-
nou reflexnou aktivitou miechového centra
za nepritomnosti pocitu, ktory je spojeny
s nutenim na mod&enie. Tento typ inkonti-
nencie vznika pri poskodeni CNS a pacient
straca vedomu kontrolu mikéného reflexu,
ktory prebieha nekontrolovane cez periférne
mikéné centrum. To znamena, Ze pacient si
pocit naplnenia alebo vyprazdnenia moco-
vého mechira neuvedomuje a nedokaze to
ovplyvnit. Vyskytuje sa u pacientov s neuro-
logickymi ochoreniami ako je napriklad scle-
rosis multiplex, ale aj po trazoch chrbtice.
Paradoxna ischiria - pri tomto type inkon-
tinencie mo¢ unika po kvapkach pri maxi-
malne plnom moc¢ovom mechuri. Vznika pri
retencii mocu a relativne funkénych sfink-
teroch. Pri¢inou je mechanické obstrukcia,
¢ize prekazka v odtoku mocu, ako napriklad
pri benignej hyperplazii prostaty, karcindme
prostaty, zuZeni mocovej rury. Z vymenova-
nych pri¢in sa preto tento typ inkontinencie
vyskytuje prevazne u star$ich muzov. U Zien
sa moze vyskytnut tieZ a tu je najéastejSou
pri¢inou trauma po operaénych zasahoch
v oblasti mocovej rury.

Extrauretralna inkontinencia moé¢u - ten-
to typ vznika pri vrodenych malformaciach.
Dochédza k nekontrolovatelnému odtekaniu
mocu inymi cestami nez mocovou trubicou.
Neorganické formy inkontinencie moc¢u je

Tab.: Problematika o§etrovate|'ske'| starostlivosti o seniora s mocovou inkontinenciou

Starostlivost o inkontinentného seniora je zamerana na tieto oblasti:

@ inkontinencné pomacky

@ starostlivost o kozu seniora

@ hydratacia, prijem/vydaj tekutin

@ rehabilitacia

® edukacia seniora a jeho rodiny

@ psychicka podpora

Prevencia mocovej inkontinencie v starobe

o
—
i~

—
 p—

Vicasnymi preventivnymi opatreniami sa da predist vzniku inkontinencie a rozvoju komplikacii a nasledkov

sprevadzajucich ochorenie

1. Primarna prevencia sa tyka seniorov, u ktorych este k vzniku samotného ochorenia nedoslo.

Zasady primarnej prevencie:

@ prijem dostatocného mnoZstva tekutin
@ diétne navyky —zvySeny prijem vlakniny
@ neustala fyzicka aktivita

@ vhodné hygienické a toaletné navyky (pravidelné vyprazdiovanie)

@ dodrZiavanie zdravého Zivotného Stylu

@ vCasna terapia a kompenzacia akutnych a chronickych ochoreni
2. Sekundarna prevencia sa svojimi opatreniami zameriava na osoby, u ktorych sa uz dané ochorenie
vyskytlo. Cielom je vEasné rozpoznanie a zamedzenie rozvoja ochorenia. Zasady sekundarnej prevencie:

® obmedzenie rizikovych faktorov

@ (prava prostredia - Uprava obytného priestoru chorych
@ behavioralne postupy

@ farmakoterapia

3. Terciarna a kvartérna prevencia

Ide tu o sihm opatreni, ktorymi znizujeme bolest a utrpenie, dodrziavanie liecebnych postupov, rehabilitacnd terapiu

a edukacnd cinnost

Stresova inkontinencia

mocu je sfinkterova
dysfunkcia

moZné rozdelit na farmakogénnu a funkénu
inkontinenciu mocu.

® Farmakogénna inkontinencia moéu
vznika nasledkom uZzivania niektorych lie-
kov, naj¢astejsie ide o anticholinergika, an-
tipsychotikd, antidepresiva, spazmolytika ¢i
antihistaminika.

©® Funkéna inkontinencia moéu vznika
ako nésledok psycho-socialnych faktorov ale-
bo faktorov prostredia a okolia zabranujicich
pacientovi dostat sa na toaletu. Pri funkénej
inkontinencii moé¢u nie je poru$ena funkcia
dolnych modovych ciest. Hlavnou pri¢inou je
demencia, imobilita, delirantné stavy, hospi-
talizacia. U seniorov mdze vyvolat poruchu
vyprazdiiovania mocéu aj psychicky stres,
ako napriklad odlu¢enie od rodiny, domova,
zmena prostredia.

Diagnostika

Kazdy z jednotlivych typov inkontinencie
ma svoju pri¢inu a svoju symptomatolégiu.
Z komplexného pohladu na tito problematiku
mozeme diagnostické postupy rozdelit na:
@ zakladnu diagnostiku, ktora sa pouziva
na preukdazanie iniku mocu; ® $§pecialnu
diagnostiku inkontinencie, ktorej sa venu-
julekari $pecializovani v danej problematike
a to napriklad urol6g gynekoldg, neurolég
a podobne. Najddlezitejsia ¢ast v lekdrskom
a oSetrovatelskom procese je spravna a véas-
né diagnostika. Dobra diagnostika je odra-
zovym mostikom na zostavenie spravneho
aindividualneho lie¢ebného planu. Vysledok
diagnostického algoritmu by mal obsahovat
odporuceny postup, ktory aplikujeme v pri-

pade konzervativneho a chirurgického tera-
peutického postupu.

Medzi zakladné diagnostické postupy za-
radujeme: anamnézu, fyzikalne vy$etrenie,
laboratérne vysetrenie, hodnotiace a meracie
techniky v podobe testov/dotaznikov a den-
nikov, pacienta sa pytame uZ na konkrétne
problémy zamerané na inkontinenciu mocu.
Medzi $pecialne diagnostické postupy
zarad'ujeme invazivne a neinvazivne po-
stupy. Diagnostické postupy a metddy by mali
¢o najmenej zatazovat organizmus a mali by
byt vzdy individualne prispdsobené kazdému
pacientovi. Ultrasonografia patri medzi
najpouzivanejsie zobrazovacie metody. Slazi
hlavne na zhodnotenie moc¢ového mechura,
mocovej rary a moc¢ového ustrojenstva (sledu-
je saich stav, hribka stien a mozné odchylky,
ako aj vylucenie moznych nadorov v oblasti
mocového ustrojenstva). Postmikéné rezi-
duum - toto vySetrenie sa moZe realizovat
bud vycievkovanim mechira alebo pomocou
ultrasonografie. Sleduje sa objem tekutiny,
ktory ostal v mechure po jeho vyprazdneni.
Postmikéné reziduum sa povaZzuje za vyznam-
né vtedy, ak jeho objem je viac ako 30 % celko-
vej kapacity mocového mechira. Za zavazné
reziduum sa obvykle povazuje mnozstvo vys-
$ie ako 100 ml. Cystometria zaznamendava
vztah medzi tlakom a objemom v moc¢ovom
mechtri pocéas plnenia tekutinou a to roznou
rychlostou. Toto vySetrenie sa mdze reali-
zovat v stoji alebo v lahu. Uroflowmetria
meria mnoZstvo vymocenej tekutiny, ktoré
zavisi od odporu mocovej trubice a intrave-
zikuldrneho tlaku pri mikcii. Endoskopické
vySetrenie - pomocou cystoskopie ziskame
celkovy prehlad o dolnych mocovych ces-
tach. Sluzi k vylugeniu organickej patolégie.
Urografia sa indikuje u pacientov, ktorym
bola zistend pri USG vyS$etreni obstrukcia
alebo urditd patologia. Urocystografia patri
medzi najpouzivanej$ie a najprepracovanej-
$ie RTG met6dy priinkontinencii mo&u. Tato
vy$etrovacia metdéda pomdha identifikovat
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mobilitu alebo fixaciu uretry v pokoji a pri
nadmahe. Medzi nevyhody tychto metdd patri
RTG expozicia vy$etrovanej osoby a moznost
zanesenia infekcie. Elektromyografia - pri-
stroj snima zmeny bioelektrickych potencié-
lov, ku ktorym dochéadza pri aktivacii svalo-
vych vldkien. Ide o invazivnu met6du kde sa
ihlové elektrdody zavadzaju priamo do svalu
a pouzivaju sa k snimaniu potencialu jednot-
livych svalov panvového dna. Tato metdda
ma velky vyznam v diagnostike neurogénne
podmienenych porich dolnych mocovych
ciest. Profilometria - tdto metéda meria
intralumindlny tlak v uretre po¢as pokoja,
pri zvy$enom abdomindlnom tlaku a pocas
mocenia. Pomocou tejto metddy ziskame pro-
fil uretralneho tlaku.

Moznosti liechy

Pri¢ina inkontinencie mo¢u mdze byt ¢asto aj
banélna alahko riesitelna. V dnesnej dobe uz
medicina vie poskytnit mnohé praktickeé rie-
$enia, ako problém odstranit alebo zmiernit.
Dolezitou sucastou rie$enia problémov s in-
kontinenciou st aj vhodné absorpéné a kom-
penzaéné pomdcky, ktoré zlepsuju kvalitu
zivota seniora. Lie¢ba inkontinencie mocu je
rozna a odvija sa od roznych faktorov (napr.
veku, pohlavia, stupiia a typu inkontinen-
cie, pridruzenych ochoreni, farmakoterapie
amnoho dalsich). Preto zostavenie lie¢ebné-
ho pldnu musi byt individualne a prispdsobe-
né potrebdm a problémov pacienta. Cielom
lie¢by je ¢o najefektivnejsie pomoct paciento-
vi s jeho problémom. Podstatou lie¢by je v ¢o
najvacsej moznej miere pozitivne ovplyvnit
kvalitu Zivota a odstranit, pripadne zmiernit
neprijemné symptomy.

©® Konzervativna lieéba patri medzi prva
volbu a dolezity krok lekara a o$etrujuce-
ho persondlu. Ide o zmenu Zivotného $tylu
pacienta. Inkontinencia moc¢u nie je Zivot
ohrozujuci stav, ale je to problém, ktory vy-
razne zasahuje do kvality Zivota. Seniori,
ktorych trapi nechceny unik mocu, reaguji
a prispdsobuji sa tomuto problému individu-
alne. Nie vzdy je moZné tiplné odstranit alebo
vylie¢it tento problém, ale daju sa zmiernit
priznaky, ¢o prispieva k zlep$eniu kvality
Zivota seniora. Pozitivne zmeny Zivotného
$tylu st zmeny, ktoré vSeobecne prispievaji
k celkovému zdraviu. Medzi tieto zmeny za-
radujeme aj redukciu hmotnosti, obmedze-
nie nadmernej fyzickej a psychickej zataze,
zavedenie optimalnej a primeranej telesnej
aktivity, optimalizovanie prijmu tekutin, ra-
ciondlne stravovanie, elimindcia fajéenia,
dodrziavanie lie¢ebného planu, a podobne.
Za zmenu Zivotného $tylu je povaZovana ta-
ka zmena v Zivote seniora, ktord bude mat
pozitivny dopad na jeho Zivot.

Medzi najdolezitej$ie patri: ® Redukeia
a optimalizacia telesnej hmotnosti se-
niora - u obéznych seniorov redukcia teles-
nej hmotnosti a u chudych a podvyzivenych
seniorov presny opak. Obezitu pokladdame
za rizikovy faktor pri vzniku mocovej in-
kontinencie. A preto uz aj maly a postupny
ubytok hmotnosti méze mat pozitivny vplyv
na celkovy psychicky a fyzicky stav seniora.
Ubytok hmotnosti by nemal byt va¢si ako
5 kilogramov za mesiac. ® Adekvatny pri-
jem tekutin a vyZiva. Je doleZité, aby senior
mal dostato¢ny adekvatny prijem tekutin
pre spravne fungovanie organizmu, ako aj

na vitaminy, mineraly, vlakninu a podobne.
Jednym z éastych problémov, s ktorymi sa
stretdvame u inkontinentnych seniorov, je
obmedzovanie pitného rezimu. Mylne sa do-
mnievaju, Ze ak obmedzia prijem tekutin,
obmedzia inik mo¢u, pritom si neuvedomuju
negativny dopad na celkovy stav organiz-
mu. S nedostatoénym prijmom tekutin hrozia
komplikacie ako napriklad ¢asty vyskyt in-
fekcii dolnych moéovych ciest. Dospely ¢lovek
by mal prijimat tekutiny bez obmedzenia a to
1500 - 2000 ml za 24 hodin. Dolezité je redu-
kovat prijem tekutin, ktoré obsahuji kofein
ako su kava, kolové napoje, zeleny a &ierny
¢aj. Odporuca sa 2 hodiny pred spdnkom re-

vdaka ¢omu sa predide noé¢nému vstavaniu

Riesenim nie je

obmedzenie denného
prijmu tekutin

pre potrebu mocit. ® Fyzicka a psychicka
aktivita. Seniora trpiaceho inkontinenciou
je potrebné upozornit na primeranu fyzic-
ku aktivitu a nepreceiiovanie vlastnych sil.
® Farmakologicka lie¢ba. Medzi najpou-
zivanej$ie lie¢ebné postupy v lie¢be inkonti-
nencie patria lieky. V si¢asnosti je na trhu
velké mnozstvo foriem a moZnosti na lie¢bu
inkontinencie alebo aspon potlacenie a obme-
dzenie neprijemnych symptémov, ktoré vazne
narutsajd kvalitu Zivota jedinca. Pri vybere
a volbe spravnych liekov musi lekar taktiez
vychadzat z individudlnych potrieb a problé-
mov seniora. Niektoré lieky st zamerané na
utlm kontrakcie hyperaktivného mocového
mechura, iné zasa uvolfuji alebo posiliiu-
ja svaly mechtira a mocovej trubice. Medzi
pouzivané skupiny liekov patria: sympato-
mimetika (zniZujd kontraktilitu musculus
detrusor), tricyklické antidepresiva (zniZuju
kontraktilitu musculus detrusor a mierne
zvy$uju uzaverovy tlak uretry), estrogény
(podporuju normalnu funkciu svalov zapoje-

nych do mocenia, priich pouziti viak je riziko
vzniku nadorov prsnika a maternice), lieky
inhibujice spatné vstrebdvanie serotoninu
anoradrenalinu (duloxetin), anticholinergika
(maju za ulohu zvicgsit kapacitu modového
mechura a jeho kontraktilitu), selektivne
spazmolytika (napr. oxybutynin, propive-
rin), cholinomimetika (napr. neostigmin),
alfa-sympatomimetika (napr. midodrin), al-
fa-sympatolytika (napr. alfuzosin, doxazo-
sin, terazosin). Medzi najpouzivanejsiu lie¢bu
patria anticholinergikd, ktoré znizuji az pa-
ralyzuju ¢innost mo¢ového mechira, vdaka
¢omu nastava zvac$enie kapacity a znizenie
intravezikularneho tlaku, ¢o v kone¢nom do-
sledku redukuje pocet epizéd modéenia u Zien.
Chirurgicka liec¢ba je indikovana hlavne
pacientom po netuspes$nych predchadzajicich
krokoch lie¢by. Pomocou chirurgickej lie¢by
sa moZe Ciastotne alebo niekedy aj uplne
odstranit inkontinencia a s 1iou spojené ne-
prijemné problémy. Podla typu inkontinencie
sa zvoli aj opera¢na metoda.

Ostatné lie¢ebné metdédy a postupy. Me-
dzi tieto metddy a postupy médZzeme zaradit
elektricku stimulaciu, biofeedback a cvi¢enie.
Elektricka stimulacia je nepriama elektrosti-
mulacia nervovo-svalovych $truktur uretry,
detrusora a panvového dna pomocou vaginal-
nej alebo rektalnej sondy. Tieto davky elek-
trickej stimuldcie poméhaji posilnit okolité
svaly panvového dna. Biofeedback je i¢innou
lietbou inkontinencie. Metéda je zaloZena
na biologickej spatnej vazbe, kde ovplyviiuje
a vyladuje reflexné drahy, ktoré zabezpecuju
spravnu ¢innost orgédnov a svalov panvového
dna. Pacientovi pomédha uvedomit si, ako fun-
guje jeho telo. Biofeedback je t¢innou metd-
dou pri lie¢be drazdivého mocového mechura
a dysfunkéného modenia. Existuje mnoho cvi-
¢eni na posilnenie svalov panvového dna. Je
potrebne zvolit si cviky, ktoré vyhovuju indi-
vidudlnemu fyzickému a psychickému stavu
a narokom pacienta. NajdolezZitejsia je pravi-
delnost a motivovanost.

Narast inkontinencie mocu suvisi so
starnutim populacie, preto je nevyhnut-
né, aby dostatok informacii v danej ob-
lasti mali nielen odbornici, ale aj laicka
verejnost.

m dostatok zdravej a vyvaZenej strany bohatej
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urologia

Prevencia u urologa je prvym krokom
k uspesnej liecbe karcinomu prostaty

Karciném prostaty je jednym z najcastejSich onkologickych ochoreni u muzov, zapal mocovych ciest
dostane aspon raz za zivot minimalne 60 % zien. Inkontinencia je casto chapana ako sucast starnutia,
pritom az v 70 % pripadov je mozné ju liecit alebo zmiernit jej priznaky. Urologické problémy trapia
mnohych Slovakov, ti ich vSak casto odsivaju na vedlajsiu kolaj. Pravidelné preventivne prehliadky
u urologa su pritom prvym krokom k uspesnej liecbe, dokazu véas odhalit aj vazne zdravotné komplikacie.

MUDr. Marek Zvanciger,
veduci lekar Urologického
centra Bezrucova v Bratislave
upozornil, Ze $tatistiky na
Slovensku uZ dlhodobo uka-
zujy, Ze karciném prostaty je
jednym z najc¢astej$ich onko-
logickych ochoreni. Roéne si
vyZziada stovky Zivotov, po-
stihuje 60 % muZov vo veku
nad 65 rokov a kazdym rokom
pribida viac ako 2000 pripa-
dov tohto ochorenia. Karcindm prostaty za¢ina
nendpadne. Ak je vSak zachyteny véas, vo vagsi-
ne pripadov je lie¢itelny. Napriek tomu na pra-
videlné preventivne prehliadky chodi na
Slovensku len 6 aZ12 % muZov. V porovnani
s okolitymi krajinami ide o velmi nizke &islo.

Bolest, palenie pri moc¢eni, primes krvi v modi,
chudnutie alebo chronicka bolest v dolnej ¢asti
chrbta su uz va¢sinou priznaky pokrocilejsieho
$tadia choroby. Preventivne prehliadky u uro-
l6ga st mimoriadne dolezité a mozu zachra-
nit Zivot. V praxi sa stretdvame s tym, Ze muzi
majui z vy$etrenia prostaty strach. Rakovina
v prvych $tadidch neboli, komplexné vySetrenie
ju ale dokaze zachytit véas a je prvym krokom
k tispednej lie¢be. Karciném prostaty sa mo-
ze tykat kazdého muza. Roéne na karciném
prostaty na Slovensku zomieraju stovky
muZov, pritom by staéilo, keby pravidelne
chodili na preventivne prehliadky. Kazdy
muZ po patdesiatke by mal aspoii raz ro¢ne
navstivit uroléga, aj ked nema problémy. Ak sa
ochorenie zachyti veas, je liecitelné s 97 % tispes-
nostou. Urologické centrum disponuje vysoko
kvalifikovanym timom lekarov, ktory poskytuje
sluzby od poradenskej ¢innosti pre pacientov

MUDr.
Zvancinger

s potvrdenymi diagndézami a odportcéanou lie¢-
bou, cez samostatnu diagnostiku a vykonanie
potrebnych vysSetreni so stanovenim terapie,
aZ po manazment chronickych pacientov, ich
sledovanim a plnou starostlivostou o nich.
Zvy$end pozornost je venovand preventivnym
urologickym prehliadkam. ,Navsteva uroléga
vmnohych pripadoch skuto¢ne moze zachranit
Zivot. Pravidelne preto vyzyvame Iudi, aby sa
nebali a nehanbili sa s lekarom hovorit o svojich
problémoch. Ved zdkladom uspesnej liecby je
prevencia.*

MUDr. Martin Romanc¢ik,
PhD., urolég z Urologického
centra Bezru¢ova v Bratislave
povedal, Ze urol6giu by nema-
li ignorovat ani Zeny, pretoze
inkontinenciu zaZziva kazda
$tvrta Slovenka. Uroldgia ne-
riesi len zdravotné problémy
muZov. Aj ked téma karci-
nému prostaty dominuje, do
popredia sa dostavaju aj iné
——— druhy urologickych problé-
mov, ako inkontinencia mocu &i ¢asté zapaly
mocovych ciest u Zien. ,Viac ako 50 % pacien-
tov v centre tvoria Zeny. Vnimame v$ak to, Ze
Zeny su v tomto smere zodpovednej$ie a spra-
vidla vyhladaji odbornu pomoc skor ako muzi.
Inkontinenciou na Slovensku trpi viac ako
pol miliéna I'ndi. Asi tretina Zien ma problé-
my s inikom moéu po prirodzenom porode.
S inkontinenciou sa v8ak ¢asto stretava-
ju aj Zeny v menopauze, muZi s problé-
mami prostaty, ale aj diabetici, pacienti
so skler6zou multiplex, s Alzheimerovou
a Parkinsonovou chorobou. Mnohi pritom
vyhladaji odbornika neskoro - v priemere az 5

i-"?:-

MUDr.
Romancik

rokov po tom, ako zaént mat problémy. Cim skor
pacient vyhlad4 pomoc, tym je va¢$ia $anca, ze
sa vylie¢i. Zdkladom je nehanbit sa a vyhladat
pomoc vé&as, pacientom sa déa vtedy efektivne
pomoct. VySetrenie nie je bolestivé a dnes je
uz k dispozicii $iroka paleta konzervativnych,
medikamentéznych a minimalne invazivnych
zdkrokov schopnych tento stav uplne vyliecit
alebo aspon vyrazne zlepsit. Na problém inkon-
tinencie sa treba pozerat v $irsich suvislostiach.
Nie je to iba zdravotny problém, ale aj socidlny
a ekonomicky.

MUDr. Livia Lachkoviéova,
urologic¢ka z Urologického
centra Bezrudova uviedla, Ze
Zeny trapia Castej$ie zapaly
mocovych ciest nez muzov.
Rozsirenym urologickym
problémom st infekcie mo-
¢ového traktu. Patria medzi
najcéastejsie sa vyskytujice
bakteridlne infekcie a sd na
druhom mieste hned po in-
fekciach hornych dychacich
ciest. Castej$ie s nimi bojuju Zeny. Zeny maju
v porovnani s muzmi niekol'kondsobne kratsiu
mocovu trubicu. Navyse, Ustie Zenskej mocovej
trubice je v tesnej blizkosti po$vy a koneénika,
odkial lTahko doch4dza ku kontamindcii okolia
mocovej trubice. Vo vekovej kategorii 20 az
50 rokov je urologicka infekcia u Zien az
100-krat éastejSia ako u muZov. Polovica
Zien poé¢as svojho Zivota zaznamena aspoii
jednu epizédu infekcie dolnych moéovych
ciest. Zarover plati, Ze asi $tvrtine z tychto Zien
sainfekcia v priebehu nasledujicich 6 mesiacov
vrati. Opakované infekcie mocovych ciest st
pritom vyraznym zasahom do Zivota mnohych
Zien, ovplyviiuju ich nielen zdravotne, ale aj
psychicky. Akutny zdpal mo¢ového mechura
u zien vznika vac¢sinou nahle, v priebehu par
hodin. Zeny, u ktorych sa tieto zapaly prejavujt
opakovane, maju obavy z cestovania, vyhybaji
sa kupaniu vo verejnych bazénoch, majt ostych
z pohlavného styku. To v kone¢nom dosledku
sposobuje izkost, psychické tazkosti, narusuje
harmoéniu v partnerskom vztahu. Kazdy opa-
kovany z&pal mo¢ového mechtira u Zeny, zapal
obli¢ky a zdpal mocovych ciest u muzov patri do
ruk urologa. Kazdy zdpal mocovych ciest by mal
byt navyse spravne lie¢eny a uplne vylieceny,
aby nenastali dal$ie komplikacie.

MUDr.
Lachkovicova

(mi)




Ak ste uviedli na trh novy liek, priniesli klinicku $tudiu so zaujimavymi
vysledkami, rozsirili sa indikacie alebo moznosti preskripcie vasho lieku,

informujte Siroku odbornu verejnost publikaciami na mieru
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