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Annotation

The trude annual incidence of prostate vandr igitbst common caver in men.
Subclinikal prostate cancer is common in men >5¥geScreening of healty men using
prostate specific antigen (PSA) testing increasbe tncidence and lead to
overdiagnosis. The effect of screening and eatigryention on mortality is not knot

and cannot corrently recommended.

Diagnosis

Serum PSA should be measured and digital rectahiexion (DRE) performed
in patient presenting with urinary symptoms. Prestaiopsy should be considered in
men with an abnormal DRE or elevated serum PSAstB® biopsy should be
performed under transrectal ultrasound (TRUS) quiadaand a minimum of eight cores
obtained. The extent of involement of aech core #red Gleason score should be

reported.

Staging and risk assessment

General health and comorbidities should be asse€dimital T stage should be
evaluated by DRE. Pelvic imaging magnetic resonamecggingor computer
tomography should be permormed before radical rtreat when Prtin tables indicate
>15% risk of nodal involvement. Generaly, ther@asneed for pelvic imaging if PSA
<10 and Gleason <7. Bone scintigraphy should benpened if bone metastates are

suspected clinically.

Treatment

Patient should be informed of the potential besefitd harms of the different options.
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Uvod

Pocet pFipadd na 100 000 osob

Karcinom prostaty je n&astjSim zhoubnym nadorem a druhou
negasgjsi pricinou umrti na maligni onemoéni u mui v radé vysgelych
zemich swta. Zvy3ujici se vyskyt karcinomu prostaty'@ské republice v
poslednich letech kopiruje némivy vyvoj ve s¥été. V fac vyspilych zemich
jako je napiklad Svédsko fedstavuje vyskyt karcinomu prostaty jiz vice nez
jednu tetinu vSech zhoubnych nadar mui. Dle adaf Narodniho
onkologického registr@R dosahla v roce 2000 incidence karcinomu prostaty
Ceské republice 54,4/100.000 niuZvy3eni incidence je Zgobeno zvy$enim
pramérného ¥ku doZziti a zlepSenim diagnostickych metod. Maotdati divodu
karcinomu prostaty stoupa pémeé mirngji, diky véasné diagnostice (PSA) a
lé¢ebnymi Uspchy. V poslednich desetiletichdldla medicina velké pokroky a
fada dive nelé€itelnych chorob byla zcela potlana nebo je jizZ moderni terapii
dolre ovlivnitelnd. BohuZel to neplati zdaleka pro Végcnemoci nebo jejich
pokrctilejSi stadia. Pravtoto plati také u poktilého karcinomu prostaty se
vzdalenymi metastazami, kdy jiz Uplné Wéai neni mozné. Zakladem éshu

je vsasné odhaleni nemoci v@esnim stadiu®
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1. Sowasny stav dané problematiky

1.1 Anatomie prostat{>*

mod&ovy méchyt semenné vacky

Obr. ¢. 1 Sagitalniez panvi

Anatomicky je prostata svaldvZldznaty organ uloZeny pod goyvym
méchytem. Ma piblizné kulovity tvar o velikosti vlaSského fechu, obkruzuje
prostatickoucast ma@ové trubice a intim& naléha na f@dni sénu kone€niku. Do
prostatickétasti m@ové trubice vyldduji spol&né vyvody varlat a semennychcka.
Prostata je v celém rozsahu kryta pevnym pouzdrem.

Tato anatomicka skladba a topografické vztahy &tofh orgadm maji vztah
k pestrosti piznaki pfi onemocgni prostaty. Tento muzsky orgamibe byt postizen
fadou onemoai jiz od mladého &u. S naiistajicim ¥kem se prostata postupn
zvétSuje a niZecinit obtiZze i vyprazdiovani m@ového néchytre.

Prostata ma ulohu pohlavni Zlazy vyitejici sekret, ktery je s@ésti semenné
tekutiny, v niz se pohybuji a udrzuji vitalni sperdo doby ejakulace.

Ma& i hlavni casti:

= basis prostatae (baze prostaty)
- tésre priléhd k m@&ovemu nEchyfi

= apex prostatae (hrot prostaty)



- mifi dopredu a dai
- od baze k hrotu probiha usek &gé trubice

= pars prostatica urethrae

modre - periferni zéna (zevni laloky)
Zluté - predni fiboromuskularni stréma
cervere - uretra
s\wtle zelerk - centralni zona
tmaw zelerg - prechodn& z6na

Obr. ¢. 2 Schéma dle Lee F, Trop-Pedersen ST, Siders kaB évolre prekresleno)

Mocova trubice déle probihd samostatblize Fedni stné prostaty a #i ji na

preurethralni, posturethralnfdsta pr/edni plochu

V souwasné dob je preferovano &eni na vnitni a zevni oblasti. Podrogsi
déleni dle McNeala rozliSuje 4 zony:
= predni fibromuskularni stroma
= centralni zona
= prostaticka oblast
Dé¢leni na oblasti ma oproti klasickému anatomickéroblgdu blize ke klinické
praxi, jelikoZ v tzv. zevni oblasti se vyskytu;jii$p karcinomy, kdeZto ve vhiii oblasti

spiSe modularni hyperplazie.



1.2 Epidemiologie karcinomu prostaf{®

Karcinom prostaty pé#ét mezi nefastjSi zhoubné nadory u maz Ma
zvlastni postaveni mezi ostatnimi zhoubnymi nagwoysvou Sirokou variabilitu. U
Casti pacient zastava karcinom prostaty latentni , klinicky se ggvi, u jinych je
jeho maligni potencial vysoky, rychle progredujeisanrcuje pacienta. liesto, Ze
jsou znamy uifité faktory, které umatuji odhadnout budouci vyvoj karcinomu
(objem néadoru, diferenciace hkiky invazivita nadoru), spolehlivy ukazatel nadoru

dodnes chybi.

1.3 Etiologie!*®V)

C61l - 7N predstojné Zlizy - prostaty, nuZi

vekowd struktura populace pacientd za obdobi 1977 - 2004 .
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Obr. ¢. 3 \Wwkova zavislost karcinomu prostaty

Pricina vzniku karcinomu prostaty neni znadma. Pépediobr jednu
z nejwtSich uloh maji androgeny, jejichZifpmnost je nevyhnutelnda pro normalni
¢innost epitelovych buik a funkci celé prostaty. &Sina nadorovych buk je
hormonal® zavisla a v fitomnosti androgenrychle roste, eliminace androgemede

k regresi karcinomu prostaty.



Prokazana jedkova zavislost karcinomu. Studie potvrzuji, Ze kavm prostaty
je extrémg vzacny ve 4. dek&d mére casty v 5. dekdd ale az do 8. dekady jeho
vyskyt vziista.

Vyznamné jsou rozdily ve vyskytu karcinomu podls rariznych oblastech
swta. Nejvyssi incidence je v USA a v severozapadmdie, stedni v Africe a v Jizni
Americe, nejnizsi pak ve vychodni Asii.

Urcitou ulohu niize hrat i sloZzeni potravy a preedi. Prokazalo se, Ze strava
s vysokym obsahem tikpodporuje vyvoj karcinomu prostaty. Dal$igmou mize byt
rozdilny metabolismus androgerPracovni prosedi zvySuje riziko vzniku karcinomu
u tch, kt&i pracuji s kadmiem nebo v jadernych elektrarnd@bdle nejnojSich
poznatki zaujima dlezitou ulohu pi vzniku tohoto nadoru geneticka predispozice.
Pokud je v rodia vice gimych gibuznych s karcinomem, riziko se zvySuje &zm

potom jit o @dicnou formu onemoaimi s familiarnim vyskytem.
1.4 Patologid*®

Vice nez 95% nadar prostaty pedstavujeadenokarcinom ktery vznika ze
Zldzek prostaty. Zbytek tvb karcinomy, které vznikaji v prostatickych vyvotiec
Histopatologické studie prokazaly, Ze 70% karcifngmnostaty vznika v periferni zén
prostaty, 15 az 20% vznika v centralni @10 az 15% viechodné z&h VétSina ma
multifokalni charakter, jen malo karcindnse vyviji ve fornd solitarniho uzlu. Nador
roste relative pomalu, svuj objem zdvojnasobi za 2 az 4 roky. Postupist nadoru
provazi ztrata buftné diferenciace, nador post@pmfiltruje periprostatickou tki&
semenné \W&ky, prostatickou uretru, kek maového méchyfe a metastazuje do
regionalnich lymfatickych cév. Hematogenni cestanikaji metastazy v kostech,
zejména v bedernich a hrudnich obratlech, v paobwaistehennich kostech, Zebrech a
pozdiji i organové metastazy, rgjstji v jatrech a plicich.

Adenokarcinom je tvien malymi Zlazkami, které jsou relatésmuniformni.
Nekdy vytvéi glomeruloidni struktury. V lumen Zlazek se naédhmamdravy hlen, jenh

vlockovity rizovy materidl, krystaloidyi nekrotickd hmota.
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1.5 Diagnostika karcinomu prostaty

Diagnosticky proces seélil na diagnostiku primarniho nadora diagnostiku

rozsahu nadoru

1.5.1 Diagnostika primarniho nadoru

= anamnéza

= digitalne rektalni vySeeni (DRV)

= vySeteni prostatického specifického antogenu (PSA)
= transrektalni ultrasonografie (TRUS)

* biopsie prostaty

1.5.1.1 Digitalr# rektalni vySefeni (DRV)

Toto vySeteni je zakladnim postupem v diagnostice karcinonmastpty.
Vysefteni je jednoduché, nenér@ a pacienta nezduije.

DRV mé vyhodu v tom, Ze&Sina nadar se vyviji v periferni zGh prostaty,
ktera je snadno ifstupna k palpmimu vySeteni per rektum. Nadory, vyvijejici se
z centralnicheasti prostaty vSak hmatné nejsoti. po¢atenim stadiu onemoeni je
typicky nalez tvrdého uzlu, ip pokrccilém onemocani tvrda, hrbolatd, neépsre
ohrantena a nepohybliva prostata. Kazdy pro karcinom ekigp nalez fi DRV je
indikaci k biopsii prostaty.

Samotné DRV vSak kteni diagnézy nests nalez se musi potvrdit i

histologicky.

1.5.1.2 ViySe®eni prostatické specifického antigenu (PS&}”

Prostaticky specificky antigen (PSA)feplstavuje nejvyznandjsi pokrok
v diagnostice karcinomu prostaty.
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PSA je glykoprotein vyskytujici se ve dvou formackako volny, nebo
v komplexu s alfa-1 antichymotrypsinean v komplexu s alfa-2 makroglobulinem
VétSina PSA (80%) je v séru vazanaehto dvou komplexech, dalSich 20% je volna
frakce.

Vékova skupina | Referenéni hodnota (ng/ml)
40-49 0,0-2,5
50-59 0,0-3,5
60-69 0,0-4,5
70 a vySe 0,0-6,5

Tab.¢. 1 Referetni hodnoty PSA podlekovych skupin

Laboratorg stanovitelny je komplex PSA vazany na alfa-1 dmytcotrypsin a
volna frakce. Stanovuje se imunohistochemicky a&eleni nizkych davkach fize byt
produkovéan i pankreatickou tkani, slinnymi zZlazamaké karcinomem prsu.

U karcinomu prostatytita volna frakce cca 10%, kdeZzto &igadt benigni
hyperplazie se pohybuje okolo 30%. Stanoveni ggamvolného a vazaného PSA
(FPSA/PSA) umoiuje zvysit specificitu vyséeni v gipad, Zze PSA je v rozmezi 4-20
ng/ml.

FPSA/PSA Stupeai malignity

0-15 malignita

15-25 malignita i benigni hyperplazie

nad 25 benigni hyperplazie

Tab.¢. 2 Stupé malignity karcinomu dle poéru FPSA/PSA

Za normalni hodnotu hladiny PSA v séru se povatiafinoty okolo 4 ng/ml.

Koncentrace volného PSA je niZSi u padienkarcinomem prostaty. Stanoveni @oum

12



volného a vazaného PSA ma proto vyzndimvpasné diagnostice karcinomu prostaty
pii hodnotach celkového PSA v rozmezi 10-15 ng/ml.
1.5.1.3 Transrektalni ultrasonografie (TRUSY'?

Pomoci zvlastni miniaturni sondy, kterou Ekavede do korsmiku, se prostata
zobrazi na obrazovce a poskytne spolehlivou infarmavelikosti organu, ippadré o
nadorovém lozisku. Umakje detailni zobrazeni jednotlivych anatomickyéasti
prostaty, jeji kapsuly, semennychikka a ukeni vztahu prostaty k ostatnim strukturam.
TRUS umoauje diagnostikovat nepalpovatelné karcinomy i eapsularni geni
nadoru. Nevyhodou je podoba obrazu karcinomu szebmabenigni hyperplazie
prostaty. Toto vySéeni j indikovano u pacieatse suspektnim nalezemi PRV nebo
pii zvySeni sérové koncentrace PSA.

Takeé Ize ultrazvukovou sondou zavést tenkou jehduogllEr tkéns na vyseteni.
1.5.1.4 Biopsie prostaf*©

Biopsie je indikovana tehdy, pokud se na zaklBiRV nebo zvySenych hladin
PSA v séru vyslovi podéeni na karcinom prostaty. Material se na histokginebo
cytologické vySeaeni ziskava puriki biopsii prostaty nebo aspird bioptickou tenkou
jehlou.

V souwasné dob se témdt vyhradré punkéni biopsie provadi pomoci bioptické
pistole transrektalni cestou pod USG kontrolou. ddat je bezbolestna,¢ld se
ambulant®, miZze se opakovat a je téimbez komplikaci. Z takto odebrané tkaje
mozno ziskat spolehlivé informace @itpmnosti, rozsahu a zavaznosti karcinomu.

Diagnostikovat Ize i premaligni zmy v tkani prostaty.
1.5.2 Diagnostika rozsahu nadoftr®’

Je teba rozliSit onemocmi lokalizované na prostatu, lokdlmokraiilé a

onemocgni s metastdzami — diseminované.
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1.5.2.1 Hodnoceni rozsahu primarniho nadoru

= digitalne rektalni vySeeni (DRV)

» transrektalni ultrasonografie (TRUS)
* pocitacova tomografie (CT)

* magneticka resonance (MR)

= prostaticky specificky antigen (PSA)

1.5.2.2 Hodnoceni lymfatickych uzlin

spolegné ilické
uzliny

vnitfni ilické

alni uzlin
uzliny presakralni uzliny

zevni ilické
semenné & uzliny
3

vagky X e A obturatorové
R & ! uzliny
3 S =
N/ prostata

Obr. ¢. 3 Lymfaticka drenéz prostaty

{

= CT
- lze posuzovat pouze velikost uzlin, ne vSak jejitkroskopické
postizeni
= MR
»= (lymfografie

- zobrazeni lymfatickych cév)

1.5.2.3 Hodnoceni vzdalenych metastaz
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= scintigrafie skeletu
- vysoce senzitivni
- odhali metastazy o 2 az Xsice dive, nez vyséeni rentgenovym
z&enim
- poskytuje informace o prognéze onemétn

» RTG (osteoplastické metastazy)

= CT

= MR

= USG

= ALP (alkalicka fosfataza)
= AST

1.5.2.4 TNM Kklasifikace

Slouzi k uteni stadia onemoéni. pouziva se pouze pro adenokarcinomy,

jejichz diagnéza musi byt histologicky &ena.

primérni nador (T)

= TX

- primarni nador neni stanoven
= TO

- bez zndmek primérniho nadoru
= T1

- klinicky neprokazatelny nador
1) Tla
- nador nahodh histologicky zjiSény v mérk nez 5%
resekované tk&n
2) Tib
- nador nahodhzjisteny ve vice nez 5% resekované tkan
3) Tlc

15



- nador zji&ny punkini biopsii (nap. pti zvySeni PSA)

- nador omezeny na prostatu
1) T2a
- nador postihuje polovinu laloku nebo ngén
2) T2b
- nador postihuje vice nez polovinu laloku, ale na @hoky
3) T2c
- nador postihuje oba laloky

- nador profista hizko prostaty
1) T3a
- extrakapsularni Bni (jedno nebo oboustranné)
2)T3b

- nador postihuje semennéckst
- nador je fixovan nebo prasta do okolnich struktur jinych nez
semenné Wky (hrdlo ma@&ového mEchyke, zevni sirag, m.

levator, rektum a/nebo je fixovan ke&mst panevni)

Il. regionalni lymfatické uzliny (N)

= Nx

- regiondlni uzliny nelze zhodnotit
= NO

- bez metastaz v regionalnich uzlinach
= N1

- metastazy v regionalnich uzlinach
[ vzdalené metastazy (M)

= MXx
- pritomnost vzdalenych metastaz nelze posoudit

16



- Zadné vzdalené metastazy

- pritomnost vzdalenych metastaz

1.5.2.5 Histopatologicky grading (G)

= GXx
- grade nelze posoudit
= Gl
- dolre diferencovany (lehka anaplazie)
= G2
- stredre dobré diferenciace &dni anaplazie)
= G34

- Spatre diferencovany nebo nediferencovany (vyara

anaplazie)

1.5.2.6Gleasonovo skére

Nejcastji je pouzivano Gleasonovo 10-ti stigvé skore jako prognosticky
faktor.

Je dano saftem dvou nejvyznan#Bich stupt diferenciace néadoru.
Gleasonovo skére >7 je povazovano za velmi rizikavie spojeno s vyraZnhorsi

progndzou pacienta.

Gleasonovo skore diferenciace nadoru
2-4 dol¥e diferencovany karcinom
5-6 stedre diferencovany karcinom
7 stedre Spati diferencovany karcinom
8-9 Spatn diferencovany karcinom

17



Tab.c¢. 3 Diferenciace nadoru prostaty dle hodnot Gleas@nskére

1.5.2.7 Rozdeni karcinomu prostaty do jednotlivych stadii

stadium T N M G

l. Tla NO | MO Gl
Tla NO | MO G2-4
Il. Tlb,c| NO | MO | kazde G
[l T3 NO | MO | kazdé G
T4 NO | MO | kazdé G
V. Tx-4 N1 | MO | kazdé G
Tx-4 | Nx-1 | M1 | kazde G

Tab.¢. 4 Rozdleni karcinomu do jednotlivych stadii

1.6 L&ba karcinomu prostaty®'%*?)

Nezbytnou podminkou pro zahdjenthg je znalost histologického nélezu a
klinického stadia onemoéni. Standardem v dnedni dole I&ba chirurgickd

radioterapieahormonalni Nejastji se pouziva jejich kombinace.

I. Lécba lokalizovaného karcinomu prostaty
Za karcinom lokalizovany na prostatu se pokladaikam v klinickém stadiu
Tla,b,c bez postizeni lymfatickych uzlin a bez Ved@ch metastaz.
- radikalni prostatektomie
- radioterapie
- pozorné sledovani (watchful waiting)
[I. Lécba lokalre pokratilého karcinomu prostaty
Za lokalre pokratily karcinom prostaty se poklada nador ve lll. A Btadiu
(T3 a T4 NO MO).
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V |écb¢ téchto nadoli se pouzivaradioterapie ale vysledky nejsou
uspokojivé. 5 let feziva 54% a 10 let 36% paci@nRadikalni chirurgickd ka se
nedoporduje pro nemoznost kompletni resekce nadoru &asto rychle vyvijejici
se systémovou progresi onemach Vyjimkou je dolse nebo sedre diferencovany
karcinom ve stadiu T3. NajinngjSi I&bou je kombinace androgenni blokady s

radioterapii.

[ll. Lécba metastazujiciho onemacn

- hormonalni |éba

IV. Lécba hormonald rezistentniho karcinomu prostaty

Za hormonala rezistentni nador se poklada ten, ktery progechgezdory
kastr&nim hodnotam testosteronu. Hormonalni rezistenauggo brat za ireverzibilni
(nevratny) stav.

U hormonal® rezistentniho karcinomu prostaty jsou obvyklé hagnPSA
nizké az normalni.

V 1éché je dilezité neperuSovat I8bu a vysadit antiandrogeny u pacientteri
se I&ili pomoci totalni androgenové blokady. DalSim ppsim je pedevSim |éba
cytostatiky, které se pouzivaji jednodlimebo v kombinaci.

Pacienti s hormonatnrezistentnim karcinomem prostaty trpi zejména giote

zpiusobené kostnimi metastazami, proto je v tomto gtaeéjcilezitejSi I&ba maligni

bolesti.
1.6.1 Chirurgicka l¢ba ©:101%
Chirurgickou |I€bu karcinomu prostaty je moznélid na kurativnia paliativni.

1.6.1.1 Radikalni prostatektomie
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Tato operace je jedinou skatg kurativni metodou kby. Indikuje se u
pacientt s lokalizovanym karcinomem prostaty v dobrém zdtaim stavu
s predpokladem feziti alespa 10 let.

Pfi operaci se nejprve odeberou lymfatické uzlinyer&tse ihned vySétna
piitomnost metastdz. Radikélni prostatektomii se ratlge prostata spolu se
semennymi vé&y, pouzdrem a okolnim tukem. Mezi jeho nejzawgn pozdni
komplikace pai mocova inkontinence, jejichz vyskyt se diky stale duidejSi operéni
technice dale snizuje.

Radikélni prostatektomie je v stasné dob nejrozsfergjSi metodou léby
lokalizovaného karcinomu prostaty, tzn. do staddta NO MO \Eetrg.

Deset roki po operaci feziva 94% paciefita vice nez 80%ipziva 15 let.

1.6.1.2 Transureterdlni radikalni prostatektomie JRP)

Jde o paliativni vykon, ktery slouzi k uvein uretery v pipad® vyraznych
obstrukénich nebo iritanich milkcnich giznalk.

TRUP s provadi v celkové anestesii. Jednd se os&ogaky vykon, s jehoz
pomoci se odstiaje tk& prostaty, kterd uzavird mvou trubici a brani odtoku mio

Resekovana tkase odesila na histologické vyi&ati. Jen vyjiméne 1ze TRUP

povazovat za radikalni vykon, vzdy byl nasledovat radioterapie.

1.6.2 Radioterapie

kurativni (cilem vylét nemocného)

paliativni (cilemm ulevit nemocnému od potiziedevsim od bolesti)

teleradioterapie (zevni oravani)

brachyradioterapie (kontaktni ozavani)

Radioterapie je alternativni metodou vhé lokalizovaného karcinomu prostaty.

Obvykle se pouZziva zevni radioterapieléteradiorapi¢, pri které se vyuziva zéni
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radioaktivniho®Co nebo 10 aZ 20 MeV fotonovéha@di urychlovae. Dal$i metodou
je intersticialni radioterapie (brachyradioterapie)

1.6.2.1 Kurativni zevni radioterapie (teleradiotégp®°?)

Zevni radioterapie se uziva jako lok&lacinny létebny postup u vSech
nadofi prostaty s vyjimkou dade diferencovanych nadomozsahu T1. Vysledek
lé¢by je uken rozsahem primarniho nadoru,stavem uzlin a hasbbmgickym
gradingem. Pro kazdé T stadium znamena nizceedifevany nador vyrazrorsi
prognézu.

Po ozé&eni peziva 5 let 70-90% nemocnych s naddorem ve stadia T2 a
50-71% nemocnych ve stadiu T3 a T4. Po desetiHeteacelkové igZiti sniZzuje na
47%.

NejpouzivasjSi metodou teleterapie j@nformni radioterapieStale vice se

rozsSiuje technikaadioterapie s modulovanou intenzitou svazkteré(IMRT)
1.6.2.1.1 Komformni radioterapi@®>131%

Konformni radioterapie je prakticky kazda taeaci technika, i niz hranice
cilového objemu odpovidaji trojrozimému zobrazeni cilového objemu. Cilovy objem
je homogen& oz&en vysokou davkou,igemz okolni zdravé tk&njsou vystaveny
podstatg nizSi davce z&ni, nebd oblast vysoké davkysré sleduje cilovy objem.
Zdrojem z&eni je linearni urychlova s vysokoenergetickym brzdnym igéaim
s mnoholistovym kolimatorem (multileaf collimatorMLC), ktery umoiuje
nepravidelny tvar vystupniho pole éa@aciho svazku.

Komformni radioterapie jako celek zahrnuje spoustoki. PredevSim je to
ziskavani 3D obrazu cilovych struktur pomoci CT, ,Miale vyznaéeni cilového

objemu a kritickych orgén trojrozmérny vypaset rozloZeni davky a jeji optimalizace,
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varovani vystupnich poli a portal visi@ili verifika¢ni snimky (zobrazovani)ébhem
ozaovani.

Od komformni terapie secekava pesr¥jSi pokryti celeho cilového objemu
nepravidelného tvaru vfoehu celého ozavaciho cyklu nez od radioterapie

konverEni, pomoci niZz se standardni objemiogageometricky.

1) planovani radioterapie
= stanoveni rozsahu onemeon (viz kapitola diagnostika karcinomu
prostaty)

= uréeni cilového objemu

nadorové lozisko

| klinicky cilovy objem
planovany cilovy objem

1ééebny objem

ozafeny objem

Obr. ¢. 4 Planované objemy

Zasadni vyznam pro 3D-CRT ma definovani GTV-Grossnadr
Volume, CTV-Clinikal Target Volume a PTV-Planningarfet Volume.
Rozsah GTV (narového objemu) je prokazatebméen zobrazovacimi
metodami (RTG,CT,MR). CTV (Kklinicky cilovy objemk jviast@ okraj
GTV, do rehoz by mohl mikroskopicky préstat nador, ktery nelze
diagnostickymi metodami zjistit. K CTV se nopridava bezpéostni lem
stavajici se z vnihiho lemu a lemu pro nastaveni.

Vnitini lem (IM-Intermal Margin) zohlatije fyziologické pohyby
(dychani, peristaltika,izna napi dutych organ) a pozici CTV v pithéhu
ozaovani. Tento lem vymezuje ITV-Internal Target Volkexwnitini cilovy
objem. Lem pro nastaveni (Set-up-Margin, SM) zotlgel nepesnosti jak
Vv nastaveni pacienta, tak i ve vymezenifovaciho svazku. PTV je tedy
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definovan jako CTV plus IM a SM. PTV musi byt éed pgedepsanou
davkou, ktera by #a byt dodana jen do tohoto planovaného objemu.

a) velky objem

Zahrnuje primarni n&dor prostaty, oblast jeho niligtnSfeni a regionalni
panevni uzliny. Objem z2&& od horniho okraje L5, aby byly pokryty spwié ilické
uzliny. Dolni okraj je stanoven tak, aby zasahgwad hmatny nador. Lateralni okraje
lezi 1 cm v kos€nych stn panve. Redni hranice prochaziésiou symfyzy a zadni

hranice zahrnuje vriiti ilické uzliny.

b) maly objem

Okraje cilového objemu jsou dany rozsahem primarmiédoru hmatného per
rektum a znazokmého na CT. Laterdlni hranice musi zahrnovat seénesdky i
jakékoli Steni nadoru k panevi&te. P postizeni semennych #& musime objem
rozSikit dozadu a nahoru.i®dni hranice obvykle prochaziteiem symfyzy a zadni

hranice obsahuje ifpdni tetinu rekta.

= |okalizace na CT

Pri CT lokalizaci se provadi snimek panve viazaci poloze.

2) usparadani poli
Pri ozarovani velkého objemu se pouzivaji¢dpredni pole a dv protilehla
bo¢na pole. Zajiuji vysokou davku v oblasti prostaty s minimalniatizenim zadni
stny rekta.
Pfi ozarovani malého objemu se pouziva jedrfedmi pole a d¥ bocna pole.
Vyjimeené pri velmi malych naddorech setibe Setit rektum rot&ni technikou s dsma
lateralnimi hly o 120°.

Svazek zgeni Ize tvarovat dvojim Zizobem, bd klasickymi litymi bloky, nebo

vicelistovym kolimatorem (MLC). MLC byva osazen mavici linearniho urychlovse
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a slouZzi ke kolimaci fotonového svazkuesdi. Kolimétor je tvéen lamelami na konci

zakoréenymi vystupky, které do sebe zapadaji. Pohyb lgenehvzajem nezavisly.

Kritické organy ajejich toleraehi davky:
= rektum — objem rekta, kde dosazena davka 60 Gy byaishinimalni
— zpravidla davka na celé rektbyn nengla presahnout 30%
aplikované davky
= mocovy mechyf — objem, kde davkaipsahne 65 Gy muci byt co
nejmensi

= hlavice femull — davka by neila presahnout 52 Gy

3) vlastni oz#@ovani
Ozauje se linearnim urychlo¢am v poloze na zadeh s napigm maovym
méchyfem izocentricky.
Ve lll. stadiu (T3 NO MO) byvaji ozény panevni lymfatické uzlliny spolu
s prostatou davkou 44-46 Gy, déle je pokkano ciled na oblast prostaty do
loziskové davky 66-80 Gy.

1.6.2.1.2 Radioterapie s modulovanou intenzitou zuazé&eni (IMRT) 4

Radioterapie s modulovanou intenzitou svazkuemr@ (intensity modulated
radiation therapy, IMRT) je pokéda metoda zevni radioterapie. Princip této metody
spa&iva v modulaci intenzity n&@ svazkem zé&ni. Vysledkem je cilené ozi
oblasti nadoru, kdy rozloZzeni davkyiehi gesré odpovida tvaru nadoru v prostoru.
Dochazi tak k vyznamnému Bati okolnich zdravych tkani. U vybranych maligmit |
mozné navysit davku ¥éni, coz vede k lepSi lokélni kontrole a timékSimu pd@tu
vylécenych pacierit IMRT je vysglou metodou radikalni zevni radioterapie.

Novinkou v radioterapii karcinomu prostatygpiralovatomoterapie

Spiralova tomoterapie je inovovana modalita IMREagujici specialni 2&eni
linearniho urychlovée a skener spirdlového CT. Je schopna verifikowaicp a
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anatomii pacienta, aby mohla porovnat davku dodasaavkou napldnovanou a
eventueld upravit denni davku k ziskani naplanované davkdig&ibuce (adaptivni

radioterapie).
1.6.2.2 Paliativni radioterapi&*®

Paliativni radioterapie byva indikovana u lokalpokratilého onemoceni
s progresi nadoru a u kostnich metastaz. Cilemogélthout analgetického efektu,
zvySit prevenci patologické fraktury, eventuelasnadnit jeji hojeni, zlepSit mobilitu
pacienta, a tim zlepsit kvalitu jeho Zivota.

Pii kostnich metastazach je mozné systénpuedavat kalciovy analo§®sr
(metastron). Positivni é&bna odpodd’, ktera se projevi snizenim kostnich bolesti je

popisovana u vice nez 70% pactent
1.6.2.3 Brachyradioterapi&'%?)

Brachyradioterapie je viiti oz&eni, @i kterém je zdroj zé&ni umisin
piimo do nadoru nebo jeho blizkosti.

= LDR (low dose rate, nizky davkovyigon)
= HDR (high dose rate, vysoky davkoviilmon)

LDR (low dose rate) brachyradioterapie jsou radivak zrna umisina
trvale do prostaty &asem se stanou neaktivnimti(pha 1).

U HDR (high dose rate) brachyradioterapie je rektivai zdroj aplikovan
pouze po dobu ofavani, a pak je odstran (piéiloha 2). HDR brachyterapie
umoziuje presnou aplikaci vysoké davkyighi gimo do nadoru, Sini zdravych

tkani a okolnich orgdn

1.6.3 Hormonalni terapi¢®*?
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Prostata je Zlaza, jejiZist zavisi pedevSim na hladéin muzskych hormain
(androgerni), vytvaenych hlavi v kire nadledvin. V [&b¢ metastatického karcinomu
prostaty je hormonalni ¢éa metodou volby.

Skute&nost, Zze 80% karcinofinprostaty je hormonaén(androgen) zavislych, je
piimo predukuje k I&bé pomoci hormonélnich manipulaci. Testosteron pagpaiist
nadorovych bugk v prostak. Hormonalni manipulace pouzivana vhd& spaiva
potlateni produkce androgén

Uginnost hormonalni terapie zavisi na objemu nadortké& s, kterou ma
pacient véEle a na hladida PSA ged z&atkem I€by. V idealnim pipad by nela
hodnota PSA klesnout k nul&im rychleji, tim Iépe. ¥tSinou se hladina PSA
kontroluje 2 mdsice po zahajeni dby a nasledd v intervalu 3-4 misiai, nebo i
klinickych obtizich.

Jsou pouzivany nésledujictébné postupy:

= orchiektomie

» podavani antiandrogén

= LH-RH analoga

» totélni androgenni blok&da

» podéavani estrogenovych preparat

1.6.3.1 Orchiektomié®

Orchiektomie se povazuje za standardni formu hoéimbni&by, kdy se
chirurgicky odstrani obvarlata bilateralni orchiektomig.

Dochazi k 95% sniZzeni testosteronu v krvi. Poklésdihy testosteronu po
vykonu je bezprosedni a rychle se také zmirniiznaky onemoaini, zejména bolesti
zpisobené kostnimi metastazami.

Vyhodou orchiektomie je kro&n(¢inku i nizka ekonomicka natnost |€by.

syt

tepla, ztrata libida nebo impotence.

1.6.3.2 Antiandrogeny’
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= steroidni

Steroidnim antiandrogenem jeyproteronacenat(Androcur). Blokuje 5-alfa
reduktazu a inhibuje produkci LH (luteintzd hormon) v hypofyzegimz snizuje
hladinu testosteronu v séru.

= nesteroidni

Mezi nesteroidni antiandrogeny fatflutamid (Flucinom) a nilutamid
(Anadron). Vytla&uji androgeny z vazby na receptory \ibe prostaty. Cast&ng
blokuji i steroidni receptory v hypotalamu a hypmfya brani tak negativnimgiaku
androgefl. V dasledku toho se zvySuje produkce LH (luteigizia hormon) a
testosteronu.

Antiandrogeny je mozno pouZzit v monoterapii, aleun@azdého pacienta zajisti
pozadovany &inek. protoZze nelUplné podlani &inkd maze rychle vést k vyvoji
hormonalg rezistentnich nadorovych hilg maji e upednostnit androgeny v
kombinaci s jinou formou hormonalnicley. NejnowjSim cistym antiandrogenem je

bicalutamid(Casodex), chemickytfibuzny flutamidu.

1.6.3.3 LH-RH analogd®'?

Pouzivané preparaty jsou syntetické seminy, jejichz chemicka struktura se
podoba prozenému LH-RH, ktery je vyltovan v hypotalamu. LH-RH stimuluje
hypofyzu k tvork luteinizaniho hormonu (LH). Pokud LH-RH agonisté hefpZite
stimuluji predni hypofyzu k produkci LH, zcela se zastavi jeb&rece a nasledn
produkce testosteronu ve varlatech. Hladina plazcketio testosteronu klesne na
kastr&ni hodnotu. Vrchol snizeni hladiny testosterondegahne v prvnim tydnu a na
kastr&ni hodnoty klesnefjblizn¢ po dvou tydnech. Zpravidla se jedna o dlouhodobou
lécbu. V I&b¢ se pokraéuje tak dlouho, dokud lze prokazat hormonalni Zésts
choroby.

Klinické vysledky l&€by LH-RH analogy se shoduji s orchiektomii. Obdobné
jsou i vedlejsi Ginky.
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Vyhodou I&by je jeji reverzibilita a skut@ost, Ze nezanechava tigpivy
psychicky dopad jako orchiektomie. vyznamnou vyhogd® moZznost ferusit |€bu,

tzv. intermitentni blokada

1.6.3.4 Totalni androgenni blokad&

Zasadou této by je zabranit fisobeni androgdénna prostatické hiky ihned
po stanoveni diagndzy. V ramci totalni androgerakddy se pouzivaji dvzakladni
metody kombinované hormonalnéby:

= orchiektomie + antiandrogeny
*» LH-RH analoga + antiandrogeny

Urcité postaveni ma totalni androgenni blokada v neadjtnim aplikaci fed
radikalni prostatektomii nebo kurativni radiotefapi

Hormondlni antiandrogennidga je |€ba paliativni, piznivé na ni odpovida
80% pacient.

1.6.3.5 Estrogenové prepardty

- diethylstilbestrol (Agostilben)

- polyestradiolfosfat (Estradurin)

VySe uvedené preparatyguistavovaly klasickou formu hormonalndibg.

Ucinek estroged byl zaloZen na zfiné vazl uvolovani hormon. Estrogeny
zastavi sekreci hormonu uwiafici luteiniz&ni hormon (LH-RH) a gonadotropin
s naslednym zastavenim produkce testosteronu.

Diky ¢etnym vedlejSim &inkam se tato forma hormonalni terapie uz nepouZziva.
S hormonalni I&ou se ma zagdt ihned po stanoveni diagnozy

diseminovaného karcinomu prostaty, a to i tehdykugdonejsou fitomny symptomy

onemocgni.
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Tato l&ba prodluzuje bezfznakové obdobi do progrese onentadna
pravdEpodobré prodluzuje Zivot pacienta. Bez ohledu na metodumlomalni I€by po
piedchazejici remisi dochazi k progresi onendacnObdobi trva fiblizné 12 az 18

meésial a obdobi pezivani piblizné 24 az 30 rssial.
1.6.4 Chemoterapi€’

V terapii karcinomu prostaty ma omezené indika®éj 8yznam ma v indikaci
symptomatické paliace. PouZziva u karcirioeaso¥ omezenou odpa@dli.

Vysledky jsou celko¥ neuspokojivé, jedna se o paliativntdé pokra@ilého
onemockni prodluzujici zivot maximako nékolik malo nesiai. nejlepSich vysledk
se dosahlo kombinaciestramustinfosfatu (Etracyt) svinblastinem a nejno¥ji
mitoxantronu(Novatron) s prednisonem.

Etracyt ma v chemoterapii p&kud zvIastni postaveni tim, Ze inhibuje jaderné
syntézy vazbou na mikrotubulglécino eténka.

Ponmerné vysoké procento &&bnych odpoddi je vSak vykoupeno ztaou

toxicitou. & jizZ v monoterapii nebo v kombinaci s jinymi cytasky.

29



2. Cile prace a hypotézy

2.1 Cile prace

Cilem této prace je porovnat jednotlivécdbné strategie u karcinomu
prostaty na jednotlivych radioterapeutickych a dogiwkych odaleni vCeské
republice. Vyzkum byl uskut@én celkem na §i pracovistich a to v Krajské
nemocnici Karlovy Vary na odteni radigni onkologie v Chebu, na
Radioterapeutické klinice fakulni nemocnice Ostrav&stavu radigni onkologie
fakultni nemocnice Bulovka, v Masarykovonkologickém Ustavu v B a

v Krajské nemocnici Liberec na o#ldni radi&ni klinické onkologie.

2.2 Hypotéza

Lécba karcinomu prostaty je uskat@vana podle oficialnich standérd
Lécebné protokoly na jednotlivych pracovistichCR jsou fizné variace &hto
standard. Tyto variace jsou zavislé na moZnostech jednéltiovpracovigt (technické

vybaveni, personalni vybaveni).

3. Metodika

K porovnavéani &y jsem vyuZila vypracované deébné protokoly
jednotlivych  pracovi& Jednotlivd pracovi§t jsem kontaktovala pomoci
elektronické posty nebo pgebné protokoly ziskalafip osobni nav&veé. Takto
ziskané protokoly jsouifozeny v @iloze prace.

Kontaktovala jsem nejen vySe uvadena pracéviie bohuzel ve &Sine
piipadi nebylo mé Zadosti vyheémo a ne kdZzdé mnou kontaktované pracévist
|é¢bu z&enim provadi.

Pro porovnani ziskanych ¢kbnych protokdl jsem se pokusila dkteré
protokoly pro jejich nefehlednost a rozsahlost osébtabularizovat a sttné
shrnout vlastni radioterapeutickouté.
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4. Vysledky

4.1 Ustav radiéni onkologie FN Bulovka
(pouzita atesténi prace z radioterapie, MUDr. Pharm.Dr. Jan Dwék, osob@

tabularizovano)

stadium | TNM Kklasifikace [ééba

. p&livé sledovani
. zevni radioterapie (4-6 tydmo TRUS)
0 T1la NO MO . radikalni prostatektomie

. intersticialni aplikace radioizotog™??, °%Pd*4r)

Tla NO MO
T1b NO MO
l. T1lc NO MO

. p&livé sledovani
. zevni radioterapie (4-6 tydmo TRUS)
. radikélni prostatektomie

. intersticialni aplikace radioizotop

. radikélni prostatektomie
. zevni radioterapie
Il. T2 NO MO . p&livé dispenzarizace

. interticialni aplikace radioizotép

. zevni radioterapie

. hormondalni manipulace
[l T3 NO MO . radikalni prostatektomie
. p&liva observace

. symptomaticka téba

. hormondalni manipulace
T4 NO MO
V. Tx N1-3 MO
Tx Nx M1

. zevni radioterapie
. paliativni radioterapie
. paliativni chirurgie (TRUS)

. p&livé sledovani

O O A WON PP OO B WONPFP A ODNP PP ODND PP ODNPR

. radikalni prostatektomie s neodkladnou orchiekito
Tab.¢. 5
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Radioterapie
a) oza‘ovaci techniky:

- box technika

- = ANT
o ) .
A =30 “—-.-+r“’"'/‘~'/ ; 1
P ] i L
- technika ti poli (Seteni rekta)
hlavice 0°
vaha 115 %
95x 9cm
- ANT
P L
hlavice 245° hlavice 115°
30° klin ” 1. : Pl 30° klin
véha 100 % /  vaha 100 %
7,5x9cm POST 75x9cm
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- technika dvou protilehlych poli

hlavice 0°
vaha 100 %
15X 15cm
ANT 100 cm OK 20 MeV X

POST hlavice 180°
vaha 100 %
15x.15.cm
100 cm OK

Obr.c. 7

- 3-D komformni radioterapie

b) davka na cilovy objemtlb, T1c — 64-70 Gy
T2-4866-70 Gy
T4 — 60-66 Gy
- davky na oblast velkého cilového objemu 42-50 Gy
- negastji normofrakcionace (2-1.8 Gy/den 6 tyign
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4.2 Radioterapeuticka klinika FN Ostrava
(pouzit Protokol pro radioterapii karcinomu prostat JiFi Kubes, Jaroslav Hajek,

osobr¥ tabularizovano)

TNM klasifikace [é¢ba

T1-2 GS2-6 PSA <10| 1. radikélni radioterapie
2. RAPE (radikalni prostatektomie)

3. pelivé sledovani (watchful waiting)

T2 GS7 PSA=10-20 1. RAPE+panevni lymfadenoektoinid=|
2. radikalni radioterapie

T3a-4 GS8-10 1. hormonalni terapie s radioterapii + adjuvantoimonalni
PSA>20 lécba
2. RAPE

3. androgenni ablace

Tx N1 MO 1. androgenni ablace
2. radikalni radioterapie + totalni androgenni Bl

Tx Nx M1 1. bilaterdlni orchiektomie +/- antiandeog

2. symptomaticka tba

Tab.¢. 6

Radioterapie
a) Planovani radioterapie

Poloha pacienta na zadech, vélec pod koleny. pagiesi byt vyprazdin
(moznost kalkulace nejvySSi mozné davky na rektudgcovy meéchyf naopak
piny.
b) CT (5 mmiezy)

c) Konturovani
Zakresleni rizikovych orgdna cilovych objer.

Rizikové organyrektum, m@ovy mechyt, hlavice femui
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Cilové objemyPTV1- prostata

(lem ve v8ech s#mech 1cm, pouze sfrem k rektu 0,8. ®dni hranici zadni okreaj

symfyzy)
PTV2- prostata + semennéedsky

(lem ve vSech s#tmech 1cm, pouze sfrem k rektu 0,8mmjedni hranici je zadni

okraj symfyzy)

PTV3- mala panev (zahrnuje spdie a vnitni ilické uzliny)

d) Déavka
prostata- pouze 70 Gy, pokud je PSA vysSi nezald78 Gy
prostata a semennédky- pravdpodobné postizeni semennycliki@a50 Gy
- prokaggrostizeni semennychdkd nebo T4 64 Gy
- zmenSeaiprostatu do 78 Gy
mala panev- 44 Gy

- panev + semenné€kydo 64 Gy, prostata do 78 Gy

e) Technika radioterapie

PTV1,PTV2 - obvykle technika % poli, isocentricky, linearni urychloyd.8 MeV
(6 MeV)

PTV3- box technika, linearni urychlovd 8 MeV (6 MeV)

4.3 Krajsk&d nemocnice Liberec odiéni radiacni klinické onkologie
(pouzita atest&ni prace zradioterapie, MUDr. & Chalupa, osob#
tabularizovano)

stadium | TNM klasifikace |lé&ba

1. pelivé sledovani (watchful waiting)
2. radikalni prostatektomie
0. T1 NO MO G1 (pouze unemocnych mladSich a biologicky dob

stavu)
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T1 NO MO G2-4
Tib NO MO
T1c NO MO

. p&livé sledovani
. zevni radioterapie (4-6 tydmo TRUS)
. radikalni prostatektomie

. intersticialni aplikace radioizotop

TO NO MO

. radikélni prostatektomie

. zevni radioterapie

. intersticialni aplikace radioizotop
. kryodestrukce

. peliva dispenzarizace

T3 NO MO

. zevni radioterapie

. hormonalni terapie

. radikalni prostatektomie
. p&liva observace

. symptomaticka téba

T4 NO MO
Tx N1-3 MO

. radikalni prostatektomie
. zevni radioterapie

. adjuvantni hormonalnidba

Tx Nx M1

W N P W DN PO D ODN PP O BB ODNPRFRP BB WODN P

. hormonalni léba
. chemoterapie

. paliativni radioterapie

Radioterapie

a) planovani

- na CT pisttroji fezy 0,5-1cm

Tab.¢. 7

- pacient na zadech s rukama n aprs@a hlavou

- nemocny napkny maiovy mechyt

- verifikace a zhotoveni verifikaich snimk

b) cilovy objem

maly cilovy objemprostat+2cm lem,fedni séna rekta, semenné sky
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velky cilovy objemstred symfyzy, vnitni ilické uzliny, dolni okraj minimakk2cm pod
koudalnim okrajem prostaty,horni hranideghod L4/L5

c) oza&ovaci techniky
- technika i poli, rot&ni technika, technika dvou protilehlych poli, bexfnika
- 3D konformni radioterapie

d) davka na cilovy objemflb,c - 64-70 Gy
T2-40-72 Gy
T4b — 60-64 Gy
Davky na cilovy objem se pohybuji kolem 42-46 Gyi &zaovani tohoto
objemu se pouziva normofrakcionace 1,8-2 Gy/denzrRenSeni objemu na prostatu,
semenné W&y s minimalnim lemem okolnich tkéani, se pakije opt
normofrakcionaci do davky 70-72 Gy.
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4.4 Karlovarska krajskd nemocnice Karlovy Vary a@nkologické oddleni Cheb
( osohntabularizovany diagnosticko-t&bny protokol)

stadium [é¢ba

l. - petlivé sledovani (watchful waiting)

- p&ilivé sledovani
Il. (délka doziti pod 10let,PSA<10,GS<6)
- v ostatnich fipadech RAPE (radikélni prostatektomije)

- radikalni radioterapie + hormonalnéba
[l (adjuvantni, neadjuvantni)

- hormonalni |éba

- hormonalni 1&ba
V. - paliativni aktinoterapie

- paliativni chemoterappie

Tab(.8

Radioterapie
- pooperéni

- paliativni

a) planovani radioterapie
. stadium (T1-T2, GS <6, PSA< 10): PTV = prostataaze semennych ik
[I. stadium (T1-T2, GS =7, PSA 10-20): PTV = prdatse semennymi ¥Ry a lemem
[ll. stAddium (T3, GS 8-10, PSA >20): PTV1 = vellé@npv
PTV2 = prostata se semennynikya a lemem

Poloha pacienta na zadech s mipodloZzenymi koleny. Panev vzdy fixovana

pelvicastem. U planovaciho CT pankezy 5mm. Poté vyziani PTV a kritickych
orgari. Plan vytvden @i snaze o maximalni konformitu radioterapie. Konida je
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zaji¥ovana uzitim blok vyrobenych z Woodova kovu, fipevrenych na plexi
deskuvloZenou do svazkuieai.

PTV1: horni okraj L4/L5, dolni okraj 1cm pod urovni seitéchrboh, 1-2cm vié
skeletu panve,fpdni okraj stydké kosti, rozhrani S2/S3

PTV2: prostata a baze semennyckikias lemem

b) zdroj zdeni: 10MV linearni urychlova Primus
c) technika ozigvani

PTV1- box technika

PTV2- box technika, #Zovy ohei (cross fire)

- U extremiiobéznich paciefittechnika 5 poli

c) davka zéeni: PTV1 — 44-46 Gy / 2 Gy
PTV2 - 26-28 Gy / 2 Gy
Celkova davka aplikovana na PTV2 by sé&lanpohybovat v rozmei 70-74 Gy
pii pouziti klasickeé frakcionace.
Davka na PTV u poopetaiho ozéeni do celkové davky 44-46 Gy na velkou
panev a 60-66 Gy néako prostaty vzdyip pouZiti klasické frakcionace).

4.5 Masaryhav onkologicky ustav Brno

(pouzit l&‘ebny protokol)

stadium [ééba

l. - watchful waiting
(Ié¢ebné modality jako u Il. stadia bez hormonalnigerar mu# s dozitim
10-15 let a mladsich 60 let)

- radikalni prostatektomie
- zevni kurativni radioterapie

Il. - hormonalni manipulace
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vysokkym rizikem)

- sledovani s moZznosti odloZzenédg (nelze u pacieftse stednim a

- hormonal

ni manipulace

- zevni radioterapie+hormonalnthba

- radikélni prostatektomie (u paciérg pT3s pihlédnutim na hodnotu GS a
pii pozitivnim PSA 4-6 tydér po RAPE radioterapie)

V. - hormonalni manipulace
- hormonalni manipulace+zevni radioterapie
- hormonalni manipulace

M1 - chemoterapie

- paliativni chirurgie, paliativni radioterapie

Tab.¢. 9

Ozafovaci techniky a referedni davka

riziko technika lokalizace davka
nizke 3D CRT (ev. IMRT)| prostata 72-74 Gy
prostata+baze sem.dkd | max 74 Gy
stredni IMRT (sim. boost) | (PTV1)
prostata (PTV2) 78-80 Gy
vysokeé 3D CRT panev 44-46 Gy
a velmi vysoké prostata cd 70-72 Gy
(u T3b) prostata+semennédky | cd 70-72 Gy
metastatické stadium 3D CRT panev 44-46 Gy
(pPN1, N1)
Tab.¢. 10
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Rizikové skupiny (ESTRO-kurs Amsterdam 2004- mddifie MOU)

Cilové objemy pro nizkeé aistdni riziko

pro oky rizika:

- CTV podle stuparizika
- PTV podle stupéirizika
- rektum 1 cm nad a pod PTV

- maotovy mechyk cely objem

pro nizké rizikoCTV = pouze prostata
PTV = CTV+1 cm, &ram k rektu 0,8 cm

pro stedni riziko (IMRT technika, simultanni boost):

- CTV 1 = prostata a baze semennyctkia

- CTV2 = prostata

- PTV1 =CTV1 +1 cm, sirem proti rektu 0,8 cm
-PTV2=CTV2 + 1 cm, siitem k rektu 0,8 cm
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riziko T PSA Gleasonovo skore

nizké | T1-2b| a <10 a <7

stredni| T1-2b| a 10-20 | a/nebo =7

T2c | a/nebo <20 | a/nebo <=7

vysoké| T3-4 | nebo 20 a vigenebo 8 avic
Tab.¢. 11



4.6 Doporu‘eny postup léby karcinomu prostaty pro praktické 1éka CLS JEP
autor: MUDr. Michaela Matouskova, Doc. MUDr. Mirasl HanuS, CSc., Doc.

MUDr. Jaroslav Novak, CSc. ffxladam pro zajimavost)

Terapie
Tla sledovéani
&
RAPE nebo aktinoterapie
pokud PSA po TUR > 10 ng/ml ¢&i
Gleason score > 7 &i
life expectancy > 10 let
Tib, Tlc, T2a, T2b life exp.: < 10 let sledovani do doby pfiznaki ¢&i radiacni 1é¢ba
life exp. 10 —-20 let sledovéni do objeveni ptiznakil
nebo
aktinoterapie
nebo
radikalni prostatektomie (RAPE)
life exp. > 20 let aktinoterapie
nebo
RAPE
T3a androgenni ablace
nebo
aktinoterapie
nebo
kombinace radioterapie a androgenni ablace
nebo
RAPE pfi malé prostat¢ a Gleason score < 7
T3b, T4 NO androgenni ablace
nebo
aktinoterapie
nebo
kombinace androgenni ablace a radioterapie
Tx N1-3 androgenni ablace + aktinoterapie
nebo
sledovani
Tx Nx M1 androgenni ablace
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5. Diskuze

Stanoveni spravngtrategielécby je klicem k uspsné I€b¢. Strategie l&by se
stanovuje na zaklgdvySeteni (anamnéza, PSA, FPSA, ALP, TRUS,...), zejména
histopatologickd vyS&tni, stadia onemoéni, stavu pacienta ¢k, Quality of live
podle WHO) a jeho souhlasu stéu.

Strategii I€by urtuje tym odbornik. V sowasné dob se pouziva misto tymu
odborniki vypracovani standaid (protokoli, guildy-lines, zavaznych dopateni).
Z&vazné srrnice pro taktiku I8by maji vyznam, oproti tymu odborriikednotlivych
pracovi§, Zze mizeme pacienty ,rozskatulkovat®, tzn.radit pacienta do skupin podle
stadia onemocmi, gradingu a rizika relapsu onemeéohndo skupin steghlécenych.
Tim je mozno relativé vyhodnotit I€ebné vysledky. Tim umaije zgtnou vazbu
zhodnoceni validity kebnych protokdl. Tyto snérnice maji fiznou vahu
v rozhodovacim procesu.

Strategie ndm musi odp&lét na otazku:

1) S jakym cilem budemedi?".

- vylé¢it nemocného

(kurativni I&€ba)

- dlouhodol# prinést pacientovi Ulevu
(dlouhodoba paliativni tdba)

- kratkodol& prinést pacientovi Ulevu

(kratkodoba paliativni tba)

2),Jak budeme lé&t?"
- chirurgicka I€ba
- radioterapie
- hormonalni |éba
- enzymoterapie
- chemoterapie

- jen pelivé sledovéani (watchful waiting)
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Po zavru strategie l&by nésledujetaktika l&by, ktera jiz pati do rukou
paftic¢nych odbornik.

Strategie i 1&8ba by ngly byt v prehlednych tabulkach.

Lécebné protokoly maji vyznam &asto se vyskytujicich onemagn, aby bylo
mozno pacienty ,rozSkatulkovat®, a tim umoznit hodeni dosazenych vyslekTo
ma zg@tnou vazbu na vyhodnoceni¢dbnych postujp Proto jsem byla nucena u
n¢kterych standard (protokoli), které jsou velmi podrobné a dagrpavajici,
tabularizovat.

Pti srovnani jednotlivych kebnych protokal se ukazalo, Ze informovanost
pracovniki se zahrartni literaturou a kongrége velmi dobra a jednotlivé protokoly se
od sebe vyrazhnelisi, ale jsou jen ovlivimy mozZnostmi pracovist

Pfi porovnavani léebnych protokdl a vlastni radioterapie se potvrdila ma
hypotéza. Ani vlastni radioterapie na jednotliviwhcovistich se od sebe nijak zasadn
neliSi. Kazdé pracovi§tma jiné podminky, jak personél nebo fitiahzajiséni, proto
jak technika planovani radioterapie tak vlastmapee ma mnoho modalit. Z toho

vyplyvaji rtizné modality léebnych protokai.

6. Zawr

Z prace vyplyva:

1) Lécebné postupy u karcinomu prostaty na jednotlivyacvistich VCR
jsou na mezinarodni Udrovni (srovnani s protokolemick®vého
pracovisé, Protokol podle M.D.Anderson Cancer Center a Nuatlio
Houston, Texas,USA)

2) Ukazalo se, Ze u nas nezname pravidla protokahu rezliSeni, zda jde o
standard, protokol, gildy-lines. Kazdy ma svou hmtdni po pravni
strance. Podle mezinarodnich pravidel u naSichopati vétSinou chybi
datum platnosti, na zakladceho, kde a kym byl dany protokol
vypracovan.

3) Vlastni p@inos prace je pokus o tabularizovangkterych velmi
podrobnych a tim néphlednych protokdl pro srovnani s jinymi.
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4) Planovani léby a nasledna vlastnidiéa zé&enim u karcinomu prostaty je
uskuté&novana podle sgrnic ESTRO.
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