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Editorial

Antonin Brisuda

Vazeni ¢tenari,

dostava se vam do rukou dalsi &islo vlajkového ¢asopisu Ceské
urologické spolec¢nosti. Je mi cti uvést toto ¢islo nékolika
myslenkami.

Periodikum Ceska urologie je uréeno zejména odborné uro-
logické verejnosti, nicméné nepochybné si najde své ctenare
i mezi odborniky jinych specializaci ¢i mezi zdravotnimi sest-
rami, a ja doufam, Ze i mezi mladymi lékafi a absolventy, ktefi
se rozhoduji, jakym smérem se vydat. Sv(j editorial bych proto
mimo jiné pojal jako motivacni zamysleni nad vyvojem v tak
dynamickém a rozmanitém oboru, jakym je urologie, béhem
20 let mé kariéry.

Na zacatku mé jako medika urologie okouzlila pravé svou
rozmanitosti a moznostmi. Chtél jsem se vénovat opera¢nimu
oboru, ale obecni chirurgie mi tehdy pfipadala pfilis rozsahla —
i kdyz uz tehdy bylo zfejmé, Ze se lékaf bude v pribéhu praxe
postupné specializovat na konkrétni izkou oblast zdjmu, coz je
jednoznacny trend poslednich desetileti. Davno jsou pryc doby,
kdy péni profesofi operovali,viechno” a rozuméli,,viemu”.

Urologie mé ldkala svym zaméfenim na jasné definované
organové systémy s moznostmi specializace na konzervativni
medicinu (napt. funkeni urologii, andrologii, metabolické po-
ruchy pfi litidze atd.). Ale i pfi zaméfeni na ,chirurgickou” uro-
logii je zde patrny vyrazny presah do internich obord - mozna
jesté vyraznéji nez v obecné chirurgii (nefrologie, endokrino-
logie, poruchy vnitiniho prostfedi apod.). Dal$im zajimavym
aspektem operativy v urologii je jeji rekonstrukéni charakter —
vzhledem k nepostradatelné funkci urogenitélniho traktu
nelze nékteré orgdny (nebo jejich &asti) pouze odstranit, ale je
tfeba vyvodny trakt zrekonstruovat tak, aby byl dobfe, a pokud
mozno trvale funk¢ni.

Stejné jako v jinych chirurgickych oborech i v urologii smé-
fuje vyvoj operativy k miniinvazivité a modernim technologiim.
Nékteré oteviené vykony byly zcela nahrazeny laparoskopic-
kymi, zejména pak roboticky asistovanymi operacemi nebo en-
doskopickymi procedurami. Dfive bézné provadéna oteviend
transvezikalni prostatektomie pro hyperplazii prostaty se dnes
stala v podstaté raritnim vykonem vyhrazenym pro ty nejob-
jemnéjsi adenomy. Nédhradou jsou endoskopické laserové vy-
kony a nové i robotické enukleace. Otevfena radikalni prosta-
tektomie se prakticky stala historickym artefaktem v kontextu
soucasné masivni expanze robotické chirurgie v Ceské repub-
lice. Diive bézné oteviené nefrektomie pro ,stredné velké” na-
dory ledvin jsou dnes standardné nahrazovéany robotickymi
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zachovnymi vykony, a to bez kompromisu v onkologické bez-
pecnosti. A takto bychom mohli pokracovat dal.

Diky zaméfeni motolské urologie na Ié¢bu onkologickych pa-
cientd jsem se postupné i ja zacal orientovat na tento typ ope-
rativy. Postupem casu bylo ziejmé, Ze ani v onkourologii nelze
operovat a ,umét” vie. Staci se podivat napt. na rozsah dopo-
ruceni Evropské urologické spole¢nosti pred 10 lety a nyni. On-
kourologie dnes tvofi minimalné polovinu téchto doporuceni
a pro vétsinu z nas se - byt tieba jen v uréitém segmentu nasi
pracovni naplné - stala kazdodenni praxi (napf. transuretraini
resekce méchyie pro nador je v Ceské republice za poslednich
nékolik let nejc¢astéji provadénym endoskopickym vykonem
v urologii).

Nejzasadnéjsi zménou v péci o pacienty je propojeni vice
obor( a ddraz na komplexni, ale zaroven individudIni pfistup
k pacientovi - tzv. 1é¢ba 3itd na miru. Klicovou roli hraji mul-
tidisciplinérni tymy, personalizovand medicina a podobné
koncepty. V rdmci onkourologie je jasné, ze pouhé rozdéleni
na urologickou a onkologickou ¢ast jiz nestaci. Nase odborna
spole¢nost spravné zareagovala na tento trend zavedenim
Jsuperspecializace” onkourologie, kterd ma - pokud se ji 1ékaf
skutecné chce detailné vénovat - svUj jednoznacny vyznam.
Chceme-li byt onkologdm v ramci tym( rovnocennymi a re-
spektovanymi partnery, musime prokazat erudici nad ramec
béznych znalosti z urologie. V opacném piipadé zlistane tato
Lsuperspecializace” pouze formalitou, jejiz prakticky vyznam
velmi rychle vyprchd - tak rychly a zasadni je soucasny vyvoj
v oblasti onkologické 1é¢by (nejen) urologickych nadord, mo-
lekuldrni biologie, operativy, patologie, marker(, ale tfeba
i prevence.

Typickymi pojmy soucasné (uro)onkologie jsou eskalace
a deeskalace 1é¢by. Radikalni prostatektomie nebude v bu-
doucnu provadéna jinak nez roboticky asistované - coz je ve
svété jiz dnes standardem. Pfesto se stéle jednd o mutilujici
vykon s vyznamnym dopadem na télesné funkce, a proto se
u nadorl prostaty nizkého rizika stava spise alternativni ¢i ex-
perimentdlni metodou, pficemz hlavni roli prebird aktivni sle-
dovani a do budoucna i fokalni [é¢ba — jedna se tedy o dees-
kalaci celkového pfistupu. Naopak u agresivnich nadord jsou
dnes jiz bézné pouzivany kombinace rdzné ucinkujicich mo-
dernich preparatd jiz na poc¢atku |é¢by.

Lécba nadort mocového méchyre zaziva obdobi nebyvalé
expanze systémové terapie u generalizovanych forem one-
mocnéni, kdy zlepseni v kvalitnim prezivani pacient( je klinicky
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EDITORIAL

signifikantni — nejen statisticky. Tato systémova lécba se po-
stupné presouva nejen do perioperacniho obdobi k radikalni
cystektomii, ale také do spektra nador(l bez invaze svaloviny,
jejichz 1é¢ba byla dosud vylu¢né doménou urologd. Vakcina
BCG (Bacillus Calmette-Guérin) je zlatym standardem intra-
vezikalni 1é¢by rizikovych forem nadord mocového méchyre
jiz od 70. let minulého stoleti. Po vice nez 50 letech se tak do-
¢kame minimalné u ¢asti pacientd indikovanych k BCG tzv. in-
tenzifikace onkologické 1é¢by. Naopak u invazivnich nadord
bude diky ucinné individualizované systémové |écbé v ptipadé
kompletni odpovédi mozné hovofit o tzv. deintenzifikaci chi-
rurgické Ié¢by — a radikalni cystektomie se stane vysoce specia-
lizovanym vykonem, ktery bude pro svou komplexnost a riziko
komplikaci centralizovan do center.

To jsou jen nékteré priklady soucasnych trendd v onkou-
rologii. Je ziejmé, ze urologickd komunita musi byt pfipra-
vena. Stejné jako budou onkologové ¢im dal vice soucasti

Lnasi” 1écby, i my musime byt soucasti té jejich. V budoucnu je
mozné, Ze se onkourologie stane do urcité miry samostatnym
oborem. To jsou samoziejmé pouze spekulace, ale vzhledem
k souc¢asnému vyvoji bych se tomu vibec nedivil.

Dovolte mi toto zamysleni uzaviit parafrazi myslenek dél
japonského spisovatele Harukiho Murakamiho: ,Nékteré
véci nejsou ur¢eny k tomu, aby byly zménény. Jsou soucasti
nevyhnutelného!

Je pouze na nds, jak se témto zménam pfizplsobime.

Za redakeni fadu Ceské urologie

doc. MUDr. Antonin Brisuda, Ph.D., FEBU
Urologickd klinika 2. LF UK a FN Motol

V Uvalu 84/1

150 06 Praha 5
antonin.brisuda@fnmotol.cz

@ Soutéz CUS o nejlepsi video

publikované v éasopise Ceska urologie 2025

V3echna videa publikovana v ¢asopise Ceska urologie v roce 2025

budou do soutéze zafazena automaticky.

Podminkou pro zafazeni je skutecnost, ze prvni autor je urologem.

Vitézné prace budou vyhladeny na Vyro¢ni konferenci CUS 2026.

Vysledky budou nasledné zvefejnény v ¢asopise Ceska urologie a na webovych strankach CUS.
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VIDEO

doi: 10.48095/cccu2025009

Minimalneé invazivni deliberace ureteru

pri retroperitonealni fibroze

(morbus Ormond) - video

Minimally invasive ureterolysis
in retroperitoneal fibrosis
(Ormond’s disease) — video

Souhrn: Uvod: U idiopatické retroperitonedlni fibrézy dominuje zavzeti ureterd do retroperi-
tonedlni fibrotické masy (zejména ve stiedni ¢asti ureterd), coz vede k rozvoji (dolicho-) mega-
ureter( s naslednou progreduijici renalni insuficienci. Leva strana byva postizena dfive. Re3enim
je ovlivnéni etiopatogeneze onemocnéni (zejména kortikoidni Ié¢ba) a derivace hornich cest
mocovych. Je mozné provést bud trvaly stenting obou ureterl se véemi svymi nevyhodami,
¢i jejich deliberaci, ktera se historicky provadéla oteviené ze stfedni laparotomie, novéji mi-
niinvazivné. V praci hodnotime vysledky miniinvazivni (laparoskopické, resp. roboticky asisto-
vané) deliberace a prezentujeme video robotické varianty. Soubor: V obdobi 2001-2024 bylo
k oboustranné deliberaci indikovdno devét nemocnych - tfi muzi (33 %) a Sest zen; prdmérny
vék 58,5 + 6,9 (48,8-69,6) rokd; body mass index (BMI) 28,9 + 5,8 (19,5-38,1). Prvni Ctyfi feseni
laparoskopicky, pét poté roboticky asistované. U dvou (22,2 %) nemocnych nebylo mozno ure-
tery z tézkych fibrotickych zmén uvolnit (jeden z laparoskopie ponechan na stentech, druhy
reseny roboticky asistované, provedena oteviend nefrektomie u ledviny s 8,6 % funkce a ote-
viena druhostranna deliberace - ze stfedni laparotomie). Doba operace obou stran (bez ote-
vieného vykonu) byla 154,0 + 33,5 (100-201) min. Video: Ukazuje deliberaci obou ureterd
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MINIMALNE INVAZIVNI DELIBERACE URETERU PRI RETROPERITONEALNI FIBROZE (MORBUS ORMOND) - VIDEO

roboticky asistované. Je uzit ¢tyframenny systém da Vinci Xi, poloha na boku 70°. Za¢iname postizené;jsi levou stranou. S Veres jehlou vytvo-
feno kapnoperitoneum tlakem 12 mm Hg, pupkem zaveden asistentsky port 11 mm, za kontroly zraku zavedeny ¢tyfi robotické 8mm porty.
Kamera 30°, ProGrasp™, bipolédrni grasper Maryland™, monopolarni ndizky. Otevieno parakolicky peritoneum, nalezen ureter a deliberovan
od dolniho pdlu ledviny az pod ilické cévy. Pod deliberovany mocovod vlozeno medidlni peritoneum a fixovano k laterdlnimu okraji stehem
¢i Hem-o-lok® L klipy. Ponechan port v pupku, zménéna poloha a identicky proveden vykon i vpravo. Dutina bfi$ni nedrénovana. Ureteralni
stenty odstranény za 3-6 tydnU. Vysledky: U 8 nemocnych, kde bylo mozno uretery deliberovat (15 moc¢ovod(, z toho 1 oteviené), je zndmo
dlouhodobé sledovéni vSech 15 mocovodd, u nich neni nutny dalsi stenting ureter(, horni cesty mocové jsou sonograficky bez dilatace
a nedochdzi k rozvoji renalni insuficience. Doba sledovani je v priméru 63,9 + 64,3 (1-158) mésicl. U 8 kombinovano s kortikoidni terapii,
kterd vedla vzdy k vyrazné regresi fibrotickych hmot. Zavér: Deliberace moc¢ovodl pii morbus Ormond je proveditelna miniinvazivné (la-
paroskopicky ¢i roboticky asistované) u 77,8 % s prekvapivé dobrymi dlouhodobymi vysledky umoznujicimi uchranit horni cesty mocové
a vyhnout se dlouhodobému stentingu (ve 100 %). Robotické varianté davame nyni jednoznacné prednost.

Klicova slova: retroperitonealni fibréza — megaureter - robot — laparoskopie — deliberace

Summary: Introduction: In idiopathic retroperitoneal fibrosis, ureteral involvement of the retroperitoneal fibrotic mass (especially in the
middle part of the ureters) dominates, leading to the development of (dolicho-) megaureters with subsequent progressive renal insufficiency.
The left side tends to be affected earlier. The solution is to influence the etiopathogenesis of the disease (especially corticoid treatment)
and diversion of the upper urinary tract. Either permanent stenting of both ureters with all its disadvantages or ureterolysis. Historically
open via midline laparotomy, more recently minimally invasive. In this paper we evaluate the results of minimally invasive (laparoscopic or
robotic assisted) ureterolysis. Abstract: Between 2001 and 2024, nine patients were indicated for bilateral ureterolysis. Three men (33%) and
six women. Mean age 58.516.9 (48.8-69.6) years. Body mass index (BMI) 28.9+5.8 (19.5-38.1). First four laparoscopically, subsequent five
robotic assisted. In two (22.2%) patients ureters could not be released from severe fibrotic changes (one laparoscopy left with stents, the
other robotically assisted open nephrectomy in a kidney with 8.6% function and open secondary ureterolysis - via midline laparotomy). The
bilateral operation time (without open surgery) was 154.0+33.5 (100-201) min. Video: Shows the robotic-assisted bilateral ureterolysis. The
4-arm daVinci Xi system is used, 70° lateral position. Starting with the more affected left side. With Veres needle, capnoperitonum pressure
of 12 mmHg created, 11 mm assisted port inserted through umbilicus, four robotic 8mm introduced under visual control. Camera 30°,
ProGrasp™, bipolar grasper Maryland™, monopolar scissors. Paracolic peritoneum opened, ureter found and liberated from the lower pole
of the kidney to below the iliac vessels. Medial peritoneum inserted under the deliberated ureter and fixed to the lateral margin with suture
or Hem-o-lok® L clips. The port in the umbilicus was left, the position was changed and the procedure was performed identically on the
right side. The abdominal cavity was not drained. Ureteral stents removed in 3-6 weeks. Results: In the eight patients where ureters could
be liberated (15 ureters, 1 open), long-term follow-up is known for all 15 ureters, no further ureteral stenting is required, the upper urinary
tract is sonographically free of dilatation and no renal insufficiency developed. The mean follow-up time is 63.9+64.3 (1-158) months. In
eight cases, combined corticosteroid therapy always resulted in significant regression of fibrotic masses. Conclusion: Liberation of ureters in
morbus Ormond is feasible minimally invasively (laparoscopically or robotically assisted) in 77.8% with surprisingly good long-term results
allowing preservation of the upper urinary tract and avoiding long-term stenting (in 100%). The robotic option is now clearly preferred.

Key words: retroperitoneal fibrosis — megaureter — robot - laparoscopy — ureterolysis
Stiret zajmu: Autofi prohlasuji, ze nemaji zadny konflikt zajma.

Prohlaseni o podpore: Podpofeno MZ CR - RVO (Fakultni nemocnice Plzen - FNPI, 00669806) a programem Cooperatio, védni oblasti SURG.
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Adrenokortikalni karcinom - prehled
poznatkt pro ceskou urologickou praxi

Adrenocortical carcinoma — a review of current knowledge
for Czech urological practice

Souhrn: Adrenokortikélni karcinom (ACC) je vzacny, avsak vysoce agresivni maligni
nador kdry nadledvin, ktery tvoii méné nez 0,2 % vsech solidnich tumor(. Navzdory nizké
incidenci je spojen s vysokou morbiditou a mortalitou a vyzaduje mezioborovy diagnosticky
a terapeuticky pfistup. Tento pfehledovy ¢ldnek shrnuje soucasné poznatky o epidemiologii,
etiologii, diagnostice, stagingu, Ié¢ebnych strategiich a sledovani pacient s ACC se zvlastnim
dlrazem na specifika ¢eské urologické praxe. Pozornost je vénovéna integraci hormonalnich
vysetieni, zobrazovacich metod (v¢. modernich modalit jako PET/MR a novych radiofarmak)
i genetickych faktor(i podilejicich se na patogenezi ACC. Zékladem kurativni |écby zlistava
radikdIni chirurgickd resekce doplnénd o adjuvantni [é¢bu mitotanem, pfipadné o systémovou
chemoterapii u pokrocilych forem onemocnéni. Diskutovany jsou i nové terapeutické moznosti
v¢. imunoterapie a cilené l1écby. Vzhledem k rarité a komplexité tohoto onemocnéni je zasadni
centralizace péce, dodrzovani mezindrodnich doporuceni a mezioborova spolupréce s cilem
zlepseni prognézy pacientl v podminkéch Ceské republiky.

Klicova slova: adrenokortikalni karcinom - nadledviny — hormondlné aktivni tumor - mitotan —
chirurgicka Ié¢ba — chemoterapie - diagnostika — staging — urologicka praxe - cilena terapie

Summary: Adrenocortical carcinoma (ACC) is a rare but highly aggressive malignancy of the
adrenal cortex, accounting for less than 0.2% of all solid tumors. Despite its low incidence, ACCis
associated with significant morbidity and mortality and requires a multidisciplinary diagnostic
and therapeutic approach. This review summarizes current knowledge of the epidemiology,
etiology, diagnostics, staging, treatment strategies, and follow-up of ACC, with an emphasis
on the specifics of Czech clinical urological practice. Special attention is paid to the integration
of hormonal diagnostics, imaging modalities (including advanced PET/MR and novel tracers),
and genetic aspects relevant to ACC pathogenesis. Surgical resection remains the cornerstone
of curative treatment, complemented by adjuvant therapy with mitotane and, in advanced
cases, cytotoxic chemotherapy. Emerging therapeutic options, including immunotherapy and
targeted agents, are also discussed. Given the rarity and complexity of ACC, centralization of
care, adherence to international guidelines, and interprofessional collaboration are essential to
improving patient outcomes in the Czech Republic.

Key words: adrenocortical carcinoma — adrenal gland — hormonally active tumor — mitotane —
surgical treatment — chemotherapy - diagnostics - staging - urological practice - targeted
therapy
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ADRENOKORTIKALNI KARCINOM - PREHLED POZNATKU PRO CESKOU UROLOGICKOU PRAXI

1. Uvod

Adrenokortikalni karcinom (ACC - adrenocortical carci-
noma) je vzacny, avsak agresivni maligni tumor klry nadled-
vin, ktery predstavuje méné nez 0,2 % vsech solidnich néa-
dor0. Pfesto ma vysokou mortalitu a vyzaduje komplexni
mezioborovou spolupraci urologd, endokrinologt, onko-
logu, chirurgli i patologt [1]. Pfedkladany pfehledovy ¢la-
nek si klade za cil shrnout sou¢asné poznatky o etiologii, dia-
gnostice, 16¢bé a prognostickych ukazatelich ACC s dirazem
na ¢eskou klinickou praxi a dostupnost l1é¢by. Zaméfujeme
se na publikované poznatky z poslednich 15 let (2010-2025)
a integra¢ni pohled standard(i péce v Ceské republice (CR)
i ve vybranych zahrani¢nich doporuéenich.

2. Epidemiologie a etiologie

2.1 Epidemiologie

2.1.1 Incidence

Adrenokortikalni karcinom je vzacny, s odhadovanou ro¢ni
incidenci 0,5-2 pfipadd na 1 milion obyvatel [1]. V CR se dle

dostupnych statistickych tdaji odhaduje incidence okolo
1 pfipadu na 1 milion obyvatel ro¢né, coz odpovida pfiblizné
10-12 novym pfipaddm za rok. Epidemiologické studie
ukazuji, Zze ACC postihuje Zeny Castéji nez muze, pficemz
pomér vyskytu se pohybuje mezi 1,5: 1 az 2,5: 1 ve pro-
spéch Zen (graf 1) [2].

2.1.2 Vékova distribuce

Adrenokortikalni karcinom se m{ze vyskytovat v jakemko-
liv véku, avsak nejcastéji je diagnostikovan ve 4.-5. dekadé
Zivota. Existuje i pediatrickd forma, zejména ve spojeni s né-
kterymi genetickymi syndromy [3].

2.1.3 Mortalita

Prognéza je obecné nepfizniva; 5leté preziti se pohybuje
mezi 25 a 40 % v zavislosti na stadiu onemocnéni. V CR
jsou vysledky obdobné jako v okolnich evropskych
zemich [2,4].

Aplikované filtry (n = 1 528): zhoubny nador nadledviny (C74); obé pohlavi; cela Ceska republika; rozsah 1977-2022; vypocetni metoda - pocet

novotvar® na 100 000 osob.

Zdroj dat: Ndrodni onkologicky registr.

038

0,7

0,6

0,5

04

0,3

Pocet novoutvart na 100 000 obyvatel

0,2

0,1

— o e — — — — — - — — —

=" ANNTOLDONONO —ANMNMTNONOOO —AN
OO0 O0OO0OO0OO0O0O00O ™ r— r— — — — — — — — N NN
O OO0 O0OO00DO0O0O0O0O0DO0O0O0000O0O0O0 OO
—ANANANANAN AN AN AN NN NN NNNNAN

Graf 1. Incidence C74 dle MKN10. Zdroj: www.svod.cz — pfepocet na 100 000 obyvatel.
Graph 1. Incidence of C74 according to ICD-10. Source: www.svod.cz — recalculated per 100,000 inhabitants.
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2.2 Etiologie

2.2.1 Geneticka predispozice

Adrenokortikalni karcinom mUze mit souvislost se syndromy,
jako je Li-Fraumeniho syndrom (TP53 mutace), Beckwith-Wie-
demann(v syndrom, piipadné familidrni adenomatézni poly-
po6za. Nékteré studie upozornuji na asociaci s mutacemi genu
MENT1 a gent spojenych se syndromem Lynch [5].

2.2.2 Molekularni mechanizmy

Bézné jsou zmény v genech TP53, IGF2 a MEN1. Nadprodukce
IGF2 byva spojena s agresivnéjsim fenotypem. Epigenetické
zmény (napf. metylace promotord tumor-supresorovych
gen() rovnéz hraji vyznamnou roli [6].

2.2.3 Hormonalni aktivita

Priblizné 60 % ACC je funk¢nich a produkuje nadmérné
mnozstvi glukokortikoidd, androgent ¢i mineralokortikoidd.
Klinicky se mohou projevit Cushingovym syndromem ¢i
virilizaci [7].

3. Diagnostika a staging

3.1 Diagnostické algoritmy

VEasna diagnéza ACC je klicova pro urceni spravné Iécby. PFi
podezieni na nador nadledvin (napf. na zakladé hypertenze,
abnormalit v biochemickém profilu ¢i ndhodného nalezu pfi
zobrazovacich metoddch) se doporucuje zakladni laboratorni
vysetieni.

3.1.1 Zakladni laboratorni vysetfeni

Vysetfeni v¢. hormonalniho profilu (kortizol, androgeny, al-
dosteron) a vybranych tumor markera (napt. DHEA-S). Nové
se prosazuji neinvazivni biomarkery k odliseni malignich
a benignich adrendlnich Iézi. Recentni prospektivni studie
potvrdila vysokou vytéznost steroidniho profilu — hladiny
11-deoxykortizolu, 17-OH progesteronu a 17-OH pregne-
nolonu byly vyznamné vyssi u ACC nez u adenoml a jinych
nadora [8].

Pro diagnostiku hormonalni nadprodukce vychazejici
z kdry nadledvin se vyuzivd komplexni laboratorni vysetfeni
zaméfené na tfi hlavni osy - glukokortikoidy (kortizol), mi-
neralokortikoidy (aldosteron) a androgeny. Nize jsou uve-
deny standardni postupy pro kazdou z nich.

1. Vyloucéeni hyperkortizolizmu (Cushingiiv syndrom)

a) Volny kortizol v moci (UFC)

« Postup: sbér moci po dobu 24 hod.
« Interpretace: hodnoty nad referen¢nim rozmezim
svédci pro nadprodukci kortizolu.

b) Tmg dexametazonovy supresni test (DST)
« Postup: podani 1 mg dexametazonu peroralné ve
23:00, odbér sérového kortizolu nasledujici rano
v 8:00.

Ces Urol 2025; 29(2): 69-75
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« Interpretace: hodnoty sérového kortizolu
> 50 nmol/I (1,8 pug/dl) naznacuji nedostate¢nou
supresi a mozny Cushing(v syndrom.

c) Ztrata diurnalni variability kortizolu
« Postup: méfeni sérového nebo slinného kortizolu
rano a vecer.
+ Interpretace: absence fyziologického poklesu
vecernich hladin kortizolu mize indikovat
autonomni sekreci.

d) Adrenokortikotropni hormon (ACTH)
« Postup: odbér plazmatického ACTH rano nalacno.
+ Interpretace: nizké nebo nedetekovatelné hladiny
ACTH svédci pro adrenalni (ACTH-independentni)
pficinu hyperkortizolizmu.

2. Vylouceni nadprodukce mineralokortikoidt (primarni
hyperaldosteronizmus)
a) Aldosteron a plazmaticka reninova aktivita (PRA)
« Postup: odbér krve rano po alespon 2 hod, vertikaIni
pozice pacienta (stani nebo sezeni).
+ Interpretace: zvySeny pomér aldosteron/renin
(> 20-30) naznacuje primarni hyperaldosteronizmus.

b) Potvrzovaci testy
+ Postup: napf. test se solnym roztokem,
fludrokortizonovy supresni test nebo test
s peroralnim solnym zatizenim.
« Interpretace: nedostate¢na suprese aldosteronu
potvrzuje autonomni sekreci.

c) Prekurzory s mineralokortikoidni aktivitou
» Postup: méfeni hladin 11-deoxykortikosteronu
a 11-deoxykortizolu.
+ Interpretace: zvySené hladiny mohou indikovat
adrenalni karcinom nebo enzymatické defekty.

3. Vylouceni nadprodukce androgeni
a) Androstendion, DHEA a DHEAS
Postup: odbér krve rano nala¢no.
+ Interpretace: zvysené hladiny svéd¢i pro adrenalni
zdroj androgen(, coz mUze byt zplsobeno adrendl-
nim nadorem nebo vrozenou adrenalni hyperplazii.

3.1.2 Zobrazovaci metody

Pocitacova tomografie (CT - computed tomography) nebo
magnetickd rezonance (MR) bficha s cilenim na nadledviny.
Charakteristickym znakem malignich |ézi je nizky obsah li-
pidd a vysokd hustota léze v CT obraze, nepravidelné okraje
a rychla progrese velikosti. Ke standardnimu CT/MR se pfida-
vaji nové funkéni modality zlepsujici pfesnost diagnostiky.
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PET s 11C-metomidatem (tracer zaméfeny na enzymy kdry
nadledvin) prokazal vysokou senzitivitu a specificitu pro za-
chyt ACC. Nové vyvijeny analog znaceny 18F (tracer [18F]
CETO) prekondva kratky polocas 11C a ma vysokou speci-
fitu - vykazuje vysokou akumulaci ve tkani nadledvin pfi
minimalnim nespecifickém vychytavani v jatrech. Tato me-
toda se jevi jako perspektivni pro presnéjsi odliseni ACC od
benignich adrenalnich nadorl v klinické praxi [9]. Pozitro-
nova emisni tomografie v kombinaci s MR (PET/MR) je po-
vazovana za uzite¢ny a doporucovany zobrazovaci nastroj
pii diagnostice ACC u déti, zejména z dlivodu lepsi detekce
metabolicky aktivniho tumoru a nizsi radiaéni zatéze nez
u PET/CT.

3.1.3 Funk¢ni vysetreni

Funk¢ni vysetieni potvrzuje nadprodukci hormon(. Soucasti
je i tzv. dexametazonovy supresni test k odliseni Cushingova
syndromu.

3.1.4 Biopsie

Obvykle se doporucuje provadét biopsii jen v pfipadech,
kdy je planovana onkologicka lé¢ba bez chirurgického
feSeni nebo v pfipadé nejasné diagnézy jiného metasta-
tického procesu. Pfi jasné indikaci k chirurgickému vykonu
se obvykle biopsie neprovadi, aby nedoslo k naruseni kap-
suly nddoru [10]. Doporucuje se také sekvenovéni DNA na-
doru - jednak k potvrzeni diagnézy a jednak k nalezeni
akcnich mutaci pro zarfazeni do klinickych studii. Napfi-
klad u ACC jsou nej¢astéji mutovany geny TP53 (> 50 % pfi-
padd) a CTNNB1 (~ 20 %), coz ukazuje na odlisné moleku-
larni profily, které mohou mit diagnosticky i prognosticky
vyznam [11].

3.2 Staging a grading
Pro staging ACC je v soucasnosti nejcastéji uzivan klasifika¢ni
systém ENSAT (European Network for the Study of Adrenal Tu-
mors) [12]:

« stadium I: tumor < 5 cm, lokalizovany;

« stadium II: tumor > 5 cm, lokalizovany;

« stadium lll: invaze do okolnich tkéni nebo regiondlnich

lymfatickych uzlin;
« stadium IV: vzdélené metastazy.

Grading je pak obvykle stanoven dle Weissova skére, které
hodnoti histopatologické vlastnosti nddoru (napf. mitotickd
aktivita, jaderné atypie, pfitomnost nekréz). Vyssi Weissovo
skére (= 3) koreluje s vétsi agresivitou a horsi prognézou [13].

3.3 Klinicky obraz

Klinicky obraz ACC je velmi variabilni a zavisi pfedevsim na
tom, zda nador produkuje hormony, jaky typ hormonalni ak-
tivity je pfitomen a v jakém stadiu je onemocnéni.
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3.3.1 Symptomatologie hormonalné aktivnich nadort
Az 60-70 % ACC je funk¢nich, tedy produkuje nadmérné hor-
mony kury nadledvin. Nejcasté&ji se jedna o:
a) Hyperkortizolizmus (Cushingv syndrom):

- centralni obezita, mésicovity oblicej, pletora tvafi;

- tenka kdze, purpurové strie;

« myopatie proximalnich svald;

- osteoporoza, diabetes mellitus, hypertenze;

« psychické zmény (Uzkost, deprese, psychézy);

« hypokalemie, poruchy glukézové tolerance.

b) Virilizace (nadprodukce androgeni):
« hirsutizmus, akné, alopecie;
» menstruaéni poruchy, amenorea u Zen;
- u déti predcasna pseudopuberta.

¢) Feminizace (velmi vzacna; nadprodukce estrogeni):
- gynekomastie, snizené libido, erektilni dysfunkce u muza.

d) Primarni hyperaldosteronizmus (méné casty u ACC):
- rezistentni hypertenze;
+ hypokalemie, svalova slabost;
« polyurie, polydipsie.

3.3.2 Symptomy vyplyvajici z ristu nddoru a metastaz
U nefunkenich nebo pokro¢ilych tumorl maze byt klinicky
obraz nespecificky:
« bolesti v oblasti bficha nebo beder;
- hmatna masa v epigastriu nebo v retroperitoneu;
« hubnuti, nechutenstvi, celkové slabost;
« symptomy dané metastatickym rozsevem (napt. kasel
a dusnost pfi plicnich metastazach, neurologické pfi-
znaky pfi mozkovych metastazach).

3.3.3. Incidenalni nalez

Adrenokortikélni karcinom muze byt zachycen i incidentalné
pfi zobrazovacich vysetienich (CT, MR) provddénych z jiného
dlvodu - tzv. adrendini incidentalom. V takovém piipadé je
nezbytné vzdy vyloucit hormonalni aktivitu a zhodnotit mor-
fologicka kritéria malignity (velikost, denzita, rlistova dyna-
mika apod.).

4. Moznosti terapie

4.1 Chirurgicka lécba

Chirurgicka resekce predstavuje zlaty standard lé¢by lokalnich
a resekabilnich forem ACC. U nadord > 6 cm ¢i podezielych
z invaze do okoli se preferuje otevieny pfistup (adrenalekto-
mie s eventualni lymfadenektomii). Déle je oteviena adrena-
lektomie indikovana u tumorid s podezienim na invazivni rdst
do okoli a pfi Zilnim postizeni nadorovym trombem. Laparo-
skopickd adrenalektomie je zvaZovana u mensich lézi (stadium
I-11) a v centrech se zkusenym tymem [14]. Podle doporuceni
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Evropské sité pro studium nador( nadledvin (ENSAT) a Evrop-
ské spolecnosti pro endokrinni chirurgii (ESES) by méla byt ru-
tinni lokoregionalni lymfadenektomie soucasti chirurgické
[é¢by u pacientl s vysoce suspektnim nebo potvrzenym ACC.
Mezi hlavni cile chirurgické l1é¢by patfi:
1. komplexni odstranéni nadoru s negativnimi resekénimi
okraji (RO);
2. Setrny pfistup, ktery minimalizuje riziko ruptury pouzdra
nadoru;
filtrovanych struktur (napf. ledvina, dolni duta zila) v rdmci
multivisceralni resekce.

U hormonalné aktivnich nadord, zejména s nadprodukci kor-

tizolu, mlze byt indikovano pfechodné podévani inhibitor(

steroidogeneze jako tzv. bridging terapie pfed chirurgickym

vykonem (je-li pldnovén) nebo jako soucast paliativniho po-

stupu. Mezi pouzivané latky patfi:

1. metyrapon - inhibitor 11B-hydroxylazy, s rychlym nastu-
pem ucinku, vhodny zejména v akutnich stavech;

2. ketokonazol - blokuje nékolik krokl steroidogeneze, ale
mUze byt hepatotoxicky;

3. osilodrostat — modernéjsi selektivni inhibitor 11f3-hydroxy-
lazy, schvaleny pro 1é¢bu Cushingovy nemoci, off-label po-
uzitelny i u ACC.

Tato farmakologickd intervence mize pomoci kontrolovat
klinické projevy hyperkortizolizmu, redukovat perioperacni ri-
zika a zlepsit kvalitu Zivota, zejména u pacientl s tézkym Cu-
shingovym syndromem.

4.2 Mitotan

Mitotan je specificka adrenolyticka latka, ktera redukuje syn-
tézu steroidl v nadledviné a soucasné pusobi cytotoxicky na
bunky kiry nadledvin. Je klicovym |ékem v adjuvantni i pali-
ativni 1é¢bé ACC. Terapeutickych plazmatickych koncentraci
(14-20 mg/l) je dosahovédno postupnym titrovanim dévky,
avsak léc¢ba je zatizena cetnymi nezadoucimi ucinky (gas-
trointestindlni potize, hepatotoxicita, neurologické
komplikace [15].

4.3 Chemoterapie

U diseminovaného nebo inoperabilniho ACC se uZivaji rezimy
zaloZené na etoposidu, doxorubicinu a cisplatiné (EDP), pfi-
padné na streptozotocinu. V nékterych pfipadech je mitotan
kombinovan s chemoterapii pro zlepseni ucinku [16]. Dosud
neexistuje schvélena cilena lécba specificky pro ACC, avsak
nékolik multikinazovych inhibitor vykazuje dil¢i ucinnost.
Cabozantinib (inhibitor c-MET, VEGFR, AXL, RET) napf¥. vedl
v retrospektivnim souboru 16 predlé¢enych pacientd k ¢as-
tecné remisi u tfi pacientl a stabilizaci onemocnéni > 4 mé-
sice u dalSich péti pacientli [11]. Medidn pfreziti bez progrese

Ces Urol 2025; 29(2): 69-75

s axitinibem (inhibitor VEGFR) v jiné studii Cinil ~ 5,5 mésice.
Na druhou stranu inhibitory drahy IGF2/IGF 1R zatim zklamaly
- napt. linsitinib (inhibitor IGF-1R) v randomizované studii
faze lll nezlepsil preziti ve srovnani s placebem [11].

4.4 Cilena terapie a imunoterapie

V poslednich letech se zkoumaji inhibitory kontrolnich bodu
imunitni odpovédi (napf. pembrolizumab) i inhibitory angio-
geneze. Dosavadni vysledky jsou zatim limitované a randomi-
zované studie teprve probihaji. Cilena terapie se zamétuje na
dréhu IGF2, jejiz dysregulace je ¢asta u ACC, aviak Zadné cilené
|é¢ivo zatim neni standardné dostupné [11].

4.5 Radioterapie

Radioterapie nema u ACC Siroké uplatnéni, vyuziva se prede-
vsim jako adjuvantni metoda po resekci (zejména pfi pozitiv-
nich resekcnich okrajich) nebo jako paliativni |é¢ba kostnich
metastaz [17].

5. Progndza a sledovani pacientii

5.1 Prognostické faktory

Mezi klicové faktory patfi stadium onemocnéni (ENSAT), his-
tologicky grading (Weissovo skére), RO resekce a bioche-
micka aktivita nadoru. Pacienti s hormonalné aktivnim na-
dorem (zejména kortizol produkujicim) maji ¢asto horsi
prognoézu [12,13,17].

5.2 Sledovani (follow-up)

5.2.1 Frekvence kontrol

V prvnich 2 letech se doporucuji kontroly kazdé 3 mésice,
pozdéji kazdych 6 mésicl. Celkova doba sledovani by méla
byt min. 5 let.

5.2.2 VysSetfeni

Viydetfeni zahrnuje zobrazovaci metody (CT/MR) k vylouceni
lokalnich recidiv ¢i metastdz a laboratorni vysetfeni k zachy-
ceni hormonalni dysbalance.

5.2.3 Markery

Pf¥i hormondlné aktivnim nadoru je vhodné sledovat korti-
zol, DHEA-S a dalsi specifické parametry. V nékterych pracovi-
Stich se vyuziva i sledovani mitotanovych koncentraci pfi ad-
juvantni lécbé [15,17].

6. Cesky kontext (pravidla, dostupnost, praxe)
6.1 Specializovana centra

V CR jsou vysokospecializované onkologické a endokrino-
logické tymy obvykle soustifedény pfi fakultnich nemocni-
cich a komplexnich onkologickych centrech (KOC). Speciadlné
pro nadory nadledvin se doporucuje soustfedit diagnostiku
a lé¢bu do center s multidisciplinarnim tymem a zku$enostmi
s raritnimi nadory.
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6.2 Narodni guidelines a doporuceni

Ceska onkologicka spole¢nost (COS) a Ceska urologicka spo-
le¢nost (CUS) doporucuji postupy blizké mezinarodnim stan-
dardlm (NCCN, ESMO).

Pro ACC jsou kli¢cové i ndvaznosti na endokrinologickou péci,
jelikoz je nutné vysetieni funkce klry nadledvin a hormonal-
niho profilu.

Doporuceni pro lé¢bu mitotanem a chemoterapii vychazeji
z mezindrodnich guidelines, v&. monitorovani plazmatickych
hladin mitotanu a jeho nezadoucich Gcink( [12,17].

6.3 Dostupnost lécby

Mitotan je v CR k dispozici v ramci standardnich lé¢ebnych
program(. Pfedepsat jej mlze onkolog nebo endokrinolog ve
specializovanych ambulancich.

Chemoterapeutické rezimy (EDP, EDP + mitotan) se poskytuji
v onkologickych centrech s moznosti podptrné péce (antie-
metika, hematopoetické rlstové faktory).

V soucasnosti neni pro ACC registrovana cilend imunoterapie
(stav k roku 2025), nicméné v ramci klinickych studii Ize tyto
Iéky ziskat.

6.4 Regionalni rozdily

Vétsina KOC a velkych fakultnich nemocnic poskytuje péci
na srovnatelné Urovni; v mensich zdravotnickych zafize-
nich vak muze byt obtizné zajistit specializovanou diagnos-
tiku a [é¢bu ACC. Spolupréce s referencnimi centry je proto
zasadni [18-21].

7. Zavér a doporuceni pro praxi

Adrenokortikalni karcinom je relativné vzacny, ale vysoce
agresivni nador, ktery vyzaduje ¢asnou diagnézu, peclivé
stagingové vysetfeni a radikalni chirurgickou resekci jako
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Neinvazivni biomarkery v diagnostice
a sledovani nadoru mocového méchyre

Non-invasive urinary biomarkers in the diagnosis

and monitoring of bladder cancer

Hlavni stanovisko prace: Neinvazivni biomarkery v moci predstavuji slibnou alternativu ke
stavajicim diagnostickym metodam nadorli mo¢ového méchyre. Cilem prace je predstavit
hlavni dostupné biomarkery, zhodnotit jejich pfinos a moznosti vyuziti v diagnostice
a sledovani.

Major statement: Non-invasive urinary biomarkers represent a promising alternative to cur-
rent diagnostic methods for bladder cancer. This study aims to present the main available
biomarkers, evaluate their benefits, and assess their potential use in diagnosis and patient
monitoring.

Souhrn: Nadory mocového méchyfe predstavuji celosvétové casté onemocnéni. Mnohdy se
jedna o recidivujici nadory s nutnosti dlouhodobého sledovani, coz z nich ¢ini nadory s vyso-
kou prevalenci. Zakladni diagnostickou metodou je cystoskopie, ktera je nezbytnd i v rdmci
sledovani. V obou pfipadech, v diagnostice i dispenzarizaci, tedy vyuzivdme invazivni metodu
s nezanedbatelnym rizikem komplikaci. Jedinym doporucenym neinvazivnim vysetfenim je
cytologie modi. Limitace cystoskopie a cytologie moci motivuji vyzkum celé fady neinvaziv-
nich biomarker( detekovanych v moci s cilem nalezeni dostate¢né senzitivniho a specifického
vysetieni, které by bylo mozné vyuzit nejen v diagnostice a sledovani nadorli moc¢ového mé-
chyfre. Doposud bylo na trh uvedeno nékolik biomarkertd vyskytujicich se v pfitomnosti nado-
rového postizeni mocového méchyre. V ¢lanku jsou predstaveni hlavni zéstupci neinvazivnich
biomarkert a jejich mozné vyuziti.

Klicova slova: nddory mocového méchyre — neinvazivni diagnostika — neinvazivni biomarker

Summary: Bladder tumors are a common disease worldwide. They are often recurrent tumors
requiring long-term monitoring, making them highly prevalent. The primary diagnostic
method is cystoscopy, which is also essential for follow-up. In both cases - diagnosis and
surveillance — an invasive method is used, carrying a significant risk of complications. The only
recommended non-invasive examination is urine cytology.

The limitations of cystoscopy and urine cytology drive research into various non-invasive
urinary biomarkers to find a test that is sufficiently sensitive and specific for use not only
in diagnosing but also in monitoring bladder tumors. Several biomarkers associated with
bladder cancer have already been introduced to the market. This article presents the main
representatives of non-invasive biomarkers and their potential applications.

Key words: bladder cancer — non-invasive diagnosis — non-invasive biomarker
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NEINVAZIVNI BIOMARKERY V DIAGNOSTICE A SLEDOVANI NADORU MOCOVEHO MECHYRE

Uvod

Miniinvazivita, tekuté biopsie, v¢asna diagnostika, cost-bene-
fit — to jsou pojmy rezonujici lékaiskymi obory. Pokrok ve vy-
voji molekularni biologie a modernich technologii méni dia-
gnostiku a l1é¢bu onkologickych onemocnéni, urologii nevy-
jimaje. Pfresto je doposud jedinou doporuéenou neinvazivni
metodou v diagnostice nddord mo¢ového méchyre cytologie
modi, kterd vsak ma své limitace.

Diagnostika nadori mocového méchyre se opira o cys-
toskopii, efektivni, ale invazivni vy3etfeni, které je pro paci-
enta nekomfortni, nese rizika komplikaci a je finan¢né na-
kladné [1]. Ekonomicka zatéz je navic umocnéna faktem, ze
se v pfipadé neinvazivniho nddoru mocového méchyre jedna
az v 80 % o recidivujici onemocnéni vyzadujici dlouhodobé az
celozZivotni sledovani [2].

Limitace konvencnich diagnostickych metod a snadna pro-
veditelnost odbéru moci vybizeji k vyzkumu mocovych bio-
marker( jiz s nékolika slibnymi zastupci na trhu. Potencidlni
vyuZziti neinvazivnich biomarkert mUize zahrnovat zpresnéni
diagnostiky, ¢asnou detekci onemocnéni u rizikové popu-
lace, redukci invazivnich vysetreni v diagnostice i sledovani,
detekci recidivy onemocnéni jesté ve stadiu mikroskopic-
kého postizeni, predpovéd vyvoje onemocnéni, event. odpo-
védi na intravezikalni terapii [3]. V soucasné dobé vsak neni
Zzadny moderni neinvazivni biomarker dle Evropské urolo-
gické spole¢nosti (EAU — European Association of Urology)
doporucen [4].

Diagnostika nadori mocového méchyie
Zéakladnimi metodami v diagnostice a sledovani nadord mo-
¢ového méchyre jsou cystoskopie a cytologie moci, v pfi-
padé podezfeni na pfitomnost nadoru nasledované trans-
uretrdIni resekci (TUR) mocového méchyfe [4]. Znalost vali-
dity diagnostickych metod ve smyslu senzitivity a specificity
je zasadni v jejich vyuziti v klinické praxi.

Cystoskopie

Nezbytnou metodou v diagnostice a sledovani nador(i mo-
¢ového méchyre nadéle zUstava cystoskopie, a tedy invazivni
vysetieni dolnich mocovych cest. Dle souc¢asnych doporuceni
EAU ji nelze nahradit samotnou cytologii ¢i jinym neinvaziv-
nim vysetfenim modi [4].

Senzitivita cystoskopie s pouzitim bilého svétla je v detekci
vsech nadorl mocového méchyre 76 %, pficemz v detekci
papilarnich 1ézi dobfe (LG - low-grade) i $patné diferencova-
nych (HG - high-grade) dosahuje 86 %, ale v diagnostice car-
cinoma in situ (CIS) klesa az na 55 % [5]. Specificita cystoskopie
je udavana v sirokém rozmezi 64-100 %, coz mUze predstavo-
vat vysoké riziko falesné pozitivnich vysledka [6]. V kontextu
diagnostiky nador( mocového méchyie poté predstavuje ne-
dostatecna senzitivita riziko prehlédnuti nddoru, a naopak fa-
leSné pozitivni vysledek nadbyte¢nou indikaci k TUR ¢i biopsii,
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a tedy operac¢nimu vykonu s nutnosti anestezie a viemi do-
provodnymi riziky.

Hlavnimi limitacemi cystoskopie jsou tedy subjektivni hod-
noceni, které zavisi na zkusenosti vysetiujiciho, od ¢ehoz se
odviji i jeji senzitivita a specificita a jeji invazivni charakter.

Zvyseni senzitivity v detekci HG plochych |ézi Ize dosah-
nout pouzitim doplrikovych zobrazovacich technik - fotody-
namicka diagnostika (PDD - photodynamic diagnosis) meto-
dou fluorescencni cystoskopie ¢i Uzkopasmového zobrazeni
(NBI - narrow band imaging) [5,7]. Pfi fluorescen¢ni cystosko-
pii do mocového méchyre s pfedstihem aplikujeme roztok ky-
seliny aminolevulové ¢i hexaminolevulindtu. V naddorovych
bunkach z nich vznikaji a ve zvydeném mnozstvi se akumuluji
protoporfyriny a pfedevsim protoporfyrin IX. Jedna se o fluo-
rescencni latku, ktera se nasledné pfi pouziti modrého svétla
zobrazi jasné cervenou barvou, ¢imz usnadnuje identifikaci
nadoru [8]. Vzhledem k organizacni a finanéni ndro¢nosti vsak
nemusi byt snadné PDD do bézné praxe implementovat [9].
Dalsi moznosti zvyseni senzitivity cystoskopie je vyuZiti NBI.
Princip NBI je zaloZen na vyuziti Uzkého spektra svétla, které
je vysoce absorbované hemoglobinem, coz zvyrazni vaskula-
rizaci nddorem postizené sliznice [7].

Ve snaze eliminovat lidsky faktor pfi cystoskopii jsou zkou-
many moznosti vyuziti umélé inteligence (Al - artificial intelli-
gence). Al sice dle dostupnych studii dokaze v detekci nadort
predcit ¢lovéka, nicméné studie byly provadény na static-
kych obrazech, coz neodpovida redlnému provedeni cysto-
skopie. Vyuziti Al pfi cystoskopii v redlném case je téz ve fazi
vyzkumu [10].

Cytologie

Jedinym doporuéenym neinvazivnim biomarkerem v dia-
gnostice nadord mocového méchyre je v soucasné dobé cy-
tologie moci standardizované hodnocena dle tzv. Pafizského
systému. Aktudlni verze Patizské klasifikace z roku 2022 rozli-
Suje pét kategorii cytologie moci dle pfitomnych cytomorfo-
logickych zmén:

1. nediagnosticky nélez;

2. negativni ndlez pro urotelidlni karcinom;

3. atypické urotelialni bunky;

4. podezieni na HG urotelialni karcinom;

5. HG/G3 (grade 3) urotelidlni karcinom [11].

Cytologii vsak nelze vyuzit jako samostatnou diagnostickou
metodu a uplatfiuje se predevsim jako doplhkova metoda
k cystoskopickému vysetieni. Jeji vyhodou je vysoka specifi-
cita udavana pres 90 %, nevyhodou je viak senzitivita, ktera
je u dobre diferencovanych nador(i udavana obvykle < 20 %
[12,13]. U nizce diferencovanych nadort byva senzitivita vyssi,
dle studii se pohybuje v rozmezi 54-84 %, coz ale stéle zna-
mena, Ze az 46 % HG nadord mocového méchyfe nemusi
byt pomoci cytologie detekovano [13,14]. Dalsim uskalim
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Uvolnéné bunky DNA
cytologie
ImmunoCyt/uCyt+ Bladder EpiCheck
UroVysion Uromonitor
Proteiny RNA
BTA CxBladder
NMP22 Xpert Bladder Cancer

ADXBLADDER MicroRNA, INcRNA

Obr. 1. Druhy biomarkert detekovatelnych v moci.
Fig. 1. Types of biomarkers detectable in the urine.

cytologie moci je jeji hodnoceni, které se odviji od kvality
odebraného vzorku a zkusenosti vysetfujiciho patologa.

| v ptipadé cytologie jsou vyvijeny snahy vyuzit Al a do-
stupné studie vykazuji slibné vysledky. Sanghvi et al. hodno-
tili pomoci Al celkem 2 405 cytologickych preparatd. V pra-
méru na digitalnim snimku sklicka detekovali 36 000 bunék,
z ¢ehoz 5 400 bylo urotelidlnich. Vyhodnoceni jednoho celého
skli¢ka trvalo v priméru 8 min. Jejich algoritmus dosahuje pro
detekci HG nadoru senzitivity 79,5 %, specificity 84,5 % a AUC
(area under curve) 88 % [15].

Cystoskopie (s vyuzitim NBI, PDD, nebo bez néj) s cytolo-
gii moci sice nadéle zlstévaji zlatym standardem v diagnos-
tice nadort mocového méchyre, obé metody viak maji své
uskali. Cystoskopie je sice senzitivni metoda v detekci papi-
larnich ézi, ploché |éze ale mohou byt pfehlédnuty a jedna se
o invazivni vysetfeni. Cytologie modi je neinvazivni, ale malo
senzitivni pfedevsim v detekci LG nador(.

Neinvazivni mocové biomarkery

Limitace cystoskopie a cytologie moci motivuji vyzkum celé
fady neinvazivnich biomarkert detekovanych v mo¢i s cilem
nalezeni dostatecné senzitivniho a specifického vysetfeni.
Doposud bylo Ufadem pro kontrolu potravin a léc¢iv (FDA —
U. S. Food and Drug Administration) schvéleno nékolik
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biomarkerd, u nichz studie nicméné neprokdzaly dostate¢né
vysledky, nejsou vyuzivany v bézné klinické praxi, a prede-
vsim nejsou doporuceny dle soucasnych doporuceni EAU [4].
Jednd se o kvantitativni a kvalitativni vySetfeni proteinu ja-
derné matrix NMP22 (nuclear matrix protein 22), kvantitativni
a kvalitativni vysetfeni antigenu nddoru mocového méchyre
(BTA - bladder tumor antigen), UroVysion a ImmunoCyt/
uCyt+. VSechny tyto biomarkery byly vyvinuty jiz v 90. letech
minulého stoleti nebo na prelomu tisicileti. Je vSak nutné zmi-
nit, Ze nékteré nové biomarkery jsou jiz nyni komeréné do-
stupné, aniz by bylo o schvéleni FDA usilovéno [16].

Pozadavky na senzitivitu, specificitu, pozitivni (PPV — posi-
tive predictive value) a negativni prediktivni hodnotu (NPV
- negative predictive value) se odviji od klinické situace, ve
které maji byt biomarkery vyuzity — zda se jedna o screening,
diagnostiku ¢i sledovani, event. predikci recidivy ¢i odpo-
védi na intravezikalni terapii. V ptipadé diagnostiky nadoru
mocového méchyie pozadujeme od biomarkeru predevsim
vysokou specificitu a PPV, abychom se vyvarovali co nejvice
falesné pozitivnim vysledkiim. U metod vyuzivanych pfi sle-
dovani nadord mocového méchyre pak ocekavame vysokou
specificitu i senzitivitu a NPV. Negativni vysledek takového
biomarkeru totiz umoznuje vynechat prozatim doporucend
vysetieni, jako je cystoskopie béhem sledovani, event. opako-
vana transuretralni resekce (reTUR) [17].

Dalsi pozadavky, které na neinvazivni biomarkery mame,
jsou snadno proveditelné vysetfeni a jasna interpretace vy-
sledkd. Upfednostriujeme automatizované systémy pred me-
todami zavislymi na zkuSenostech vysetfujiciho.

Neinvazivni nddorové biomarkery mohou byt r(izné povahy
a mlze se jednat o nadorové bunky nebo riizné molekuly —
bilkoviny, nukleové kyseliny nebo metabolity uvolfiované do
moci z nadorovych bunék, a nasledné detekované riznymi la-
boratornimi technikami. V zavislosti na latkach, které pomoci
vysetfeni detekujeme, mizeme neinvazivni biomarkery roz-
délit pro lepsi orientaci do skupin (obr. 1).

Proteinové biomarkery

1. Bladder Tumor Antigen - BTA

(Polymedco, USA, 1997)

Prvnim zastupcem proteinovych biomarker je BTA. Test de-
tekuje protein (komplementovému faktoru H pfibuzny pro-
tein), ktery se podili na regulaci imunitni odpovédi, ¢imz
chrani nadorové bunky pfed imunitnim systémem. Antigen je
v moci detekovan pomoci protilatek, které se na néj specificky
vazi [18]. Existuji dvé metody stanoveni proteinu v moci - la-
boratorni kvantitativni stanoveni antigenu pomoci imunolo-
gické metody ELISA (enzyme-linked immunosorbent assay)
BTA TRAK a kvalitativni test BTA stat, ktery je mozno provést
v ambulanci a vysledek mame k dispozici v fadu minut [19].
Oba testy jsou schvaleny FDA pouze ve sledovani pacient(
s jiz diagnostikovanym nadorem mocového méchyre.

Ces Urol 2025; 29(2): 76-85
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Tab. 1. Neinvazivni testy v diagnostice nadori moc¢ového méchyre.

Tab. 1. Non-invasive tests in the diagnosis of bladder cancer.

Senzitivita (%)

Nazev testu

LG HG

65-74

BTA stat [20,21]

39 83
NMP22 BladderChek* [26] 62-74
ADXBLADDER [30] 73
ImmunoCyt/uCyt+ * [26] 77-91
UroVysion [65] 53 79
Cxbladder Detect [33,34] 77-82
Xpert Bladder Cancer Detection [57] 73-79
Uromonitor, Uromonitor-V2* [47,49-53] 62,9-93,1

Specificita (%)

PPV (%) NPV (%)

64-83

74-84 13-94 44-100
684 96,4
68-83
80
85-94 68 9
77-84
86,8-99,4

75-93,2 83,6-98,8

*V systematickém prehledu nebylo rozlisovdno, zda studie zkoumaly vyuZziti biomarkerd v primdrni diagnostice i sledovani.

LG - low-grade, HG - high-grade, PPV - pozitivni prediktivni hodnota, NPV — negativni prediktivni hodnota

Senzitivita, specificita, PPV a NPV test(i BTA TRAK a BTA stat
jsou uvedeny v tab. 1 a 2 [20-24].

2. Nuclear Matrix Protein 22 — NMP22

(Alere, Abbott Laboratories, USA, 2000)

Dal$im neinvazivnim proteinovym biomarkerem je NMP22.
Proteiny ze skupiny NMP maji zasadni strukturdini i funkéni
roli v bunééném jadre, kde se podili na procesech od repli-
kace DNA po regulaci genové exprese. U nddorovych bunék
se NMP22 vyskytuje oproti zdravému urotelu ve zvyse-
ném mnozstvi a uvolfiuje se z nich pfi apoptoéze [19]. K de-
tekci NMP22 v moci byly postupné vyvinuty dvé metody —
jako prvni kvantitativni stanoveni pomoci laboratorni metody
ELISA — Alere NMP22, a nasledné kvalitativni imunochroma-
tické stanoveni NMP22 BladderChek, které je potencialné
mozné vyuzit pfimo v ordinaci [25]. Oba testy jsou schvaleny
FDA jak v diagnostice, tak ve sledovani pacientd s nddorem
mocového méchyre. Senzitivita, specificita, PPV a NPV testu
NMP22 BladderChek v diagnostice a sledovani jsou uvedeny
vtab.1a2[26]

Vyhodou vyse zminénych proteinovych biomarker je je-
jich snadna proveditelnost, cozZ plati zejména pro imunochro-
matické kvalitativni stanoveni (BTA stat, NMP22 Bladder-
Chek), které je mozné provadét i pfimo v ordinaci. Oba testy
maji nicméné nizsi senzitivitu, a to predevsim v detekci LG na-
dor. Navic je zde vysoké riziko falesné pozitivnich vysledkd
v dlsledku benignich onemocnéni, napf. pfi infekci moco-
vych cest ¢i litidze [27,28].

Ces Urol 2025; 29(2): 76—-85

3. ADXBLADDER

(Xiamen InnoDx Biotech, Cina, 2015)

ADXBLADDER je neinvazivni biomarker detekujici
bilkovinu MCM5, kterd je nezbytna pro bunécné déleni
a u diferencovanych bunék urotelu se jiz bézné nevyskytuje.
Nachazi se viak v burikach urotelidlniho karcinomu a odtud se
uvolnuje do moci. Detekce bilkoviny MCM5 v ramci vysetteni
ADXBLADDER je zalozena na metodé ELISA [29]. U vySetfeni
ADXBLADDER se opét setkdvame s nizsi senzitivitou
v diagnostice LG nadorl (tab. 1 a 2) [30,31]. Nevyhodou
vysetfeni ADXBLADDER je detekce MCM5 pomoci metody
ELISA, ktera je ¢asové naro¢néjsi a vyzaduje kvalifikovany
personal.

Fluorescenéné znacené biomarkery
Mezi biomarkery vyuzivajici fluorescen¢niho znaceni patii
testy ImmunoCyt/uCyt+ a UroVysion.

1. ImmunoCyt/uCyt+

(Scimedx Corporation, USA, Kanada, 2000)
ImmunoCyt/uCyt+ je neinvazivni vy3etfeni zalozené
na navazani fluorescen¢né znacenych protilatek na
glykoproteinové antigeny, které na svém povrchu vystavuji
nadorové bunky. Jedna se o mucinu podobny antigen
(exprimovan 71 % nadorovychbunékTaaT1 nadorliimocového
méchyre) a karcioembryonalni antigen; exprimovan 90 %
bunék Ta a T1 nadord) [32]. Naro¢nost provedeni testu
a zavislost na zkusenosti patologa s vysokou variabilitou mezi
vysetfujicimi limituje vyuzivani v bézné praxi [25].
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2. UroVysion

(Abbott Laboratories, USA, 2001)

UroVysion vyuziva metody fluorescencni in situ hybridizace
(FISH), pomoci které detekuje chromozomalni zmény ob-
vykle pfitomné v bunkach urotelidlniho karcinomu. Jednd se
o0 zmény na chromozomech 3, 7, 17 a ztratu oblasti na 9p21
(tedy deleci tumor supresorového genu p16) [16].

Nevyhoda biomarker( vyuzivajicich fluorescenéni znaceni
obecné spociva v jejich technické naro¢nosti.

Neinvazivni testy zaloZzené na detekci RNA

V moci Ize detekovat pfi nadoru mocového méchyre ve zvy-
seném mnozstvi rizné molekuly RNA, ¢ehoz vyuzivaji kon-
krétné v detekci mRNA Cxbladder a Xpert Bladder Cancer.

1. Cxbladder

(Pacific Edge, Novy Zéland, 2013)

Cxbladder je neinvazivni test zaloZzeny na detekci 5 mRNA
v moci pomoci kvantitativni polymerazové retézové reakce
(gPCR - quantitative polymerase chain reaction) nebo také
oznacované jako real-time PCR. Jednd se o molekuly mRNA
MDK (midkine), HOXA13 (homeobox A13), CDC2 (cell divi-
sion cycle 2) zndmy také jako CDK1 (cyclin-dependent ki-
nase 1), IGFBP5 (insulin-like growth factor binding protein 5)
a CXCR2 (C-X-C motif chemokine receptor 2). Ctyfi z téchto
mMRNA jsou spojovany s urotelidInimi nddory (MDK, HOXA13,
CDC2, IGFBP5), zatimco CXCR2 je biomarker zanétu, ktery

je v setu pridan k odliseni nadorové a zanétlivé etiologie,
a tedy ke snizeni falesné pozitivity [33]. Senzitivita, specifi-
cita, PPV a NPV Cxbladder Detect a Monitor jsou uvedeny
vtab.1a2[33-37].

2. Xpert Bladder Cancer Detection a Monitor

(Cepheid, USA, 2016)

Xpert Bladder Cancer Detection a Monitor jsou neinva-
zivni metody zaloZené na detekci 5 mRNA (ABL1, CRH, IGF2,
UPK1B, ANXA10), které jsou u nddoru mocového méchyre ex-
primovany ve zvy$eném mnozstvi, pomoci gPCR. Obé me-
tody - Xpert Bladder Cancer Detection i Monitor - detekuji
stejné mMRNA, ale pouzivaji jiné mezni hodnoty a algoritmy
tak, aby spliovaly poZadavky na vysetfeni vyuzivané v dia-
gnostice nebo sledovani [38]. Senzitivita, specificita, PPV
a NPV Xpert Bladder Cancer Detection a Monitor jsou uve-
denyvtab. 1a2[39-41].

Xpert Bladder Cancer prfedstavuje slibny neinvazivni bio-
marker, jehoz pfednostmi jsou vysokd senzitivita a speci-
ficita predevsim v detekci HG nadord, a rychly automatizo-
vany systém, pficemz vysetreni trva pfiblizné 90 min [42].
Slabou strankou je nicméné nizsi senzitivita detekce LG néa-
dor(i a vyssi cena.

Kromé mRNA je v mo¢i mozno detekovat i mikroRNA
(miRNA) nebo dlouhé nekédujici RNA (IncRNA - long non-
-coding RNA). MiRNA jsou malé nekddujici RNA, které ovliv-
nuji genovou expresi téméf viech bilkovin, v¢. téch uplatriu-
jicich se v diferenciaci bunék, proliferaci a apoptéze. Zmény

Tab. 2. Neinvazivni testy ve sledovani nadorti mo¢ového méchyre.

Tab. 2. Non-invasive tests in bladder cancer surveillance.

Senzitivita (%)

Nazev testu
LG HG
BTATRAK [16,22] 50-62
BTA stat [16,23,24] 40-72
NMP22 BladderChek [26] 50-85
45-51,9
ADXBLADDER [29,31]
441 58,8-75,6
ImmunoCyt/uCyt+ * [26] 77-91
UroVysion [16] 13-94
Cxbladder Monitor [34,36,37] 91-93
Xpert Bladder Cancer Monitor 72
[39-41,57] 42,9-64,5 88
91
Bladder EpiCheck [41,46-48]
40-53,7 80
Uromonitor, Uromonitor-V2* [47,49-53] 62,9-93,1

Specificita (%) PPV (%) NPV (%)
68-87 45,4 88,4
29-96 40-88 38-76,9
78-87

66,4-71 92-93
68-83
63-100
32-39 97
76 43 92
HG 75 HG 18 HG 99
81 43 98
HG 78 HG 38 HG 94
86,8-99,4 75-93,2 83,6-98,8

*V systematickém prehledu nebylo rozlisovdno, zda studie zkoumaly vyuZziti biomarkerd v primdrni diagnostice i sledovadni.

LG - low-grade, HG - high-grade, PPV - pozitivni prediktivni hodnota, NPV - negativni prediktivni hodnota
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v expresi miRNA je mozné identifikovat u rliznych nddorovych
onemocnéni v¢. nadord mocového méchyre [43].

Dlouhé nekddujici RNA jsou RNA, které ovliviiuji genovou
expresi na rliznych drovnich. Oboji, miRNA i IncRNA, mohou
byt pfendseny exozomy. Exozomy jsou malé (30-150 nm) ex-
traceluldrni vezikuly uvolriované z bunék do télnich tekutin,
a tedy i moci. Nesou molekuly v¢. vyse zminovanych miRNA,
INcRNA, ¢imz ovliviiuji rizné biologické procesy, chovani na-
dorll nevyjimaje. Neni tedy prekvapivé, Ze i exozomy jsou
predmétem vyzkumu v oblasti neinvazivnich biomarker( [44].

Epigenetické biomarkery

1. Bladder EpiCheck

(Nucleix, 1zrael, 2016)

Epigenetické zmény, konkrétné metylaci DNA, detekuje ne-
invazivni test Bladder EpiCheck. V moci sleduje 15 metylac-
nich biomarkerd. DNA je analyzovdno metodou PCR a vy-
sledky jsou zpracovany pomoci Bladder EpiCheck softwaru.
Vysledna zprdva obsahuje kvantitativni skére — episkore, které
muze dosahovat hodnot 0-100. Cim vy$si hodnota, tim vice
bylo detekovano metylaci DNA. Episkére = 60 je povazovano
za pozitivni [45]. Hodnoty senzitivity, specificity, PPV a NPV
testu Bladder EpiCheck v diagnostice a sledovani jsou uve-
deny v tab. 1 a 2 [41,46-48].

2. Uromonitor, Uromonitor-V2

(UroSens, Portugal, 2017)

Uromonitor a Uromonitor-V2 jsou neinvazivni testy deteku-
jici mutace DNA, konkrétné mutace v promotoru TERT (telo-
merase reverse transcriptase) a FGFR3 (fibroblast growth fac-
tor receptor 3) a v pfipadé novéjsi verze Uromonitor-V2 jesté
KRAS (Kirsten rat sarcoma virus), pomoci qPCR [49]. Hodnoty
senzitivity, specificity, PPV a NPV testu Uromonitor v diagnos-
tice a sledovani jsou uvedeny v tab. 1 a 2 [49-53].

Mozné vyuziti neinvazivnich biomarkert

Pozadavky na senzitivitu, specificitu, PPV a NPV neinvazivnich
testd se odvijeji od klinické situace, ve které maji byt vyuzity.
Potencialni uplatnéni zahrnuje screening a ¢asnou detekci,
diagnostiku, detekci rezidudlniho nddoru po TUR, pravidelné
sledovani nebo predikci chovani onemocnéni a odpovédi na
[é¢bu.

Screening a ¢asna detekce
Snaha diagnostikovat nadorové onemocnéni moc¢ového mé-
chyfe co nejdfive vedla k vytvofeni studii zkoumajicich vyuziti
neinvazivnich biomarker(i ve screeningu, potazmo c¢asné de-
tekci. Roobolova et al. zkoumali vyuziti ¢ty biomarkerd:

1. NMP22;

2. mutace FGFR3;

3. mikrosatelitd DNA;

4. metylace DNA.
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Do programu pozvali muze ve véku 50-75 let, u nichz byla
nasledné vysetfena moc¢ na pfitomnost hematurie. V pfipadé
pozitivniho vysledku byli dale zafazeni do studie a byli podro-
beni testu moci pomoci biomarkerG. V dobé publikace bylo
do studie zafazeno 1 611 muzQ, z nichz u 378 byla detekovana
hematurie, u 282 byly v dobé publikace dostupné vysledky
biomarkert. Z téchto muzd bylo pro pozitivni vysledek jed-
noho a vice biomarker( indikovéno k cystoskopii 66 muz(,
u jednoho byl nalezen nddor moc¢ového méchyre [54]. Gross-
man et al. zkoumali vyuziti samotného NMP22 v ¢asné de-
tekci, kdy do studie pozvali 1 331 pacient(l se zvy3enym ri-
zikem pfitomnosti nddoru mocového méchyre (anamnéza
nikotinizmu, hematurie, dysurie). V této skupiné bylo dia-
gnostikovano 79 nadori moc¢ového méchyre, pficemz test
NMP22 byl pozitivni u 44 z nich se senzitivitou 55,7 % a spe-
cificitou 85,7 %. Test byl vsak pozitivni také ve Ctyfech pfi-
padech, kdy na prvni cystoskopii nddor nalezen nebyl a byl
diagnostikovan az pfi kontrolni cystoskopii [55]. Starke et
al. testovali také rizikovou populaci (vék > 50 let, nikotiniz-
mus, profesionalni expozice karcinogentim) pomoci NMP22.
Z 925 pacientd mélo 57 pozitivni test NMP22 a u dvou byl de-
tekovan nador moc¢ového méchyre [56].

V souladu s vyse zminénymi vysledky studii plati, Ze scree-
ning (ani pomoci neinvazivnich biomarker(i) neni doporuco-
van [4]. Davody jsou pro screening relativné nizka incidence
onemocnéni v populaci, nutnost provedeni nasledné inva-
zivni cystoskopie v pfipadé pozitivniho vysledku a vyssi cena
neinvazivni diagnostiky.

Diagnostika nadoru mocového méchyre

V diagnostice nadoru moc¢ového méchyre v pfipadé pode-
zfeni na jeho pfitomnost od neinvazivniho testu o¢ekavame
vysokou specificitu a NPV s cilem co nejvice eliminovat fa-
lesné pozitivni vysledky. Vysoké specificity dosahovaly testy
zalozené na detekci mMRNA - Cxbladder (specificita 85-94 %
[34]), Xpert Bladder Cancer Detection (specificita 77-84 %
ve vsech pripadech, v pfitomnosti hematurie dokonce 90 %;
tab. 1) [57]. Doposud jsou doporucenymi vysetfenimi pouze
cystoskopie a cytologie, nicméné neinvazivni biomarkery lze
vyuzit jako doplnék ke zmifiovanym vysetienim s cilem zvy-
Sit jejich senzitivitu [4].

Dalsi mozné uplatnéni mohou neinvazivni biomarkery pfi-
nést ve vySetfovacim algoritmu nizkorizikovych pacientd.
V klinické praxi se neziidka setkdvame s pacienty, u nichz
zvazujeme riziko invazivniho vysetfeni oproti riziku nedete-
kovani nadoru jako napf. asymptomaticka mikrohematurie
u mladého pacienta. Pacienty Ize dle Americké urologické
spole¢nosti (AUA — American Urological Association) rozdé-
lit do nizko-, stfedné- a vysokorizikové skupiny, pficemz do
nizkorizikové skupiny spadaji Zeny < 50 let a muzi < 40 let
s asymptomatickou mikrohematurii, nekuraci, bez dalSich ri-
zikovych faktord (pozitivni rodinnd anamnéza, profesionalni
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Tab. 3. Uspé&3nost neinvazivnich testti v nahrazeni cystoskopie.
Tab. 3. Success rate of non-invasive tests in replacing cystoscopy.

Xpert Bladder

ADXBLADDER
Cancer

neprovedené
cystoskopie’ >79 689
provedene. , 421 31
cystoskopie
nadbytecn_e3 319 182
cystoskopie
pocet odhalenych
recidiv * 102 129
pocet nenalezenych 78 51

recidiv ®

'negativni vysledek testu, v¢. falesné negativnich
2pozitivni vysledek testu, v¢. falesné pozitivnich

3 falesné pozitivni test

“spravné pozitivni test

*falesné negativni test

Upraveno dle Laukhtina et al. [57].

expozice apod.). U takovych pacient(l je moznym postupem
(s pacientovym souhlasem) cystoskopii neindikovat a provést
s odstupem kontrolni vysetfeni moci [58]. Dle AUA jsou paci-
enti do rizikovych skupin stratifikovani pouze na zakladé kli-
nickych parametr(. Moznost zpfesnit toto zafazeni do sku-
pin vysetienim biomarkerd v moci (pfitomnost mutaci gena
FGFR3, TERT, HRAS a metylacigeni OTX1, ONECUT2 a TWIST1)
zkoumali de Jong et al. Nador byl diagnostikovan pouze u pa-
cientll ze skupiny s vysokym rizikem s pozitivnimi biomarkery
s incidenci 16,8 %. V pripadé negativniho vysledku biomar-
kerQ bylo riziko pfitomnosti nadoru mocovych cest 0,3-2 %
v zavislosti na zafazeni do rizikové skupiny dle klinickych kri-
térii. Dle vysledki studie je bezpecné u pacientli ze skupiny
s nizkym rizikem a negativnim vysledkem biomarkerd cysto-
skopii neindikovat [59].

Dispenzarizace pacientu
s nadorem mocového méchyie
Jeden z potencidlnich cilG vyvoje neinvazivnich testl v de-
tekci nddord mocového méchyre je jejich vyuziti ve sledovani
pacientC s jiz diagnostikovanym onemocnénim, diky némuz
bychom mohli redukovat invazivni cystoskopicka vysetreni.
Od vysetieni v ptipadé detekce recidivy ocekdvame vysokou
senzitivitu, vysokou specificitu a NPV s cilem minimalizovat
faleSné negativni vysledky. Takové podminky by splnovaly
predevsim testy Xpert Bladder Cancer Monitor a Bladder Epi-
Check (tab. 2).

V systematickém prehledu se dispenzarizaci zabyvali
Laukhtina et al., kde vyhodnotili moznost vyhnout se prove-
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Xpert Bladder Uromonitor Bladder
Cancer EpiCheck
500 706 740
500 294 260
3 124 127
165 170 133
15 10 47

deni az 740 cystoskopii z 1 000 pfi pouziti neinvazivniho testu
Bladder EpiCheck za cenu 47 fale$né negativnich a 127 fa-
lesné pozitivnich vysledkd. MozZnosti redukce poctu cystosko-
pii pfi pouziti dalich neinvazivnich biomarkert (ADXBLAD-
DER, Xpert Bladder Cancer Monitor, Cxbladder, Uromonitor)
jsou uvedeny v tab. 3. Hodnoty byly vypocitany pro 18% inci-
denci recidiv ve sledovaném souboru pacientl [57].

Indikace k reTUR
V pfipadé nalezu pT1 stadia, absence detruzoru v histolo-
gii (kromé u nalezl pTaLG/G1 a CIS) ¢i podezieni na nekom-
pletni provedeni TUR je indikovadna ¢asné reTUR v odstupu
2-6 tydnl od prvni operace [4]. Jednd se v3ak o opako-
vany invazivni vykon s nutnosti anestezie a ur¢itym rizikem
komplikaci, pfedeviim vezmeme-li v potaz, Ze operujeme
v misté pGvodni resekce. Obvykle se navic jedna o nadory,
u nichz je indikovana nasledna intravezikalni terapie, ktera
muze byt kvili dalsimu opera¢nimu zdkroku oddélena.
Mozné vyuziti neinvazivnich biomarkerd, konkrétné Xpert
Bladder Cancer Monitor, v selekci pacient(, u nichz by bylo
mozné reTUR vynechat, zkoumali Elsawy et al. Do studie
bylo zafazeno 254 pacientl s kompletni primoresekci a his-
tologii T1. Pfed indikovanou opakovanou resekci jim byla vy-
Setfena mo¢ pomoci Xpert Bladder Cancer Monitor s cilem
zhodnotit jeho schopnost detekce rezidualniho onemoc-
néni a predikce ¢asné recidivy. Test Xpert Bladder Cancer
Monitor byl pozitivni u 128 pacientd, z ¢ehoz u 85 (66,4 %)
byl nalezen tumor v reTUR. Senzitivita, specificita, PPV a NPV
pro detekci nddoru pred reTUR byly 85,9, 72,3, 66,4 a 88,9 %.

Ces Urol 2025; 29(2): 76-85
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U 84 pacientl byla v nasledujicich mésicich nalezena reci-
diva, pficemz jeji ptitomnost byla dle provedené analyzy vy-
znamné asociovana s pozitivnim vysledkem neinvazivniho
testu (HR=9,7;95% CI 5-18; p < 0,001) [60].

Prognosticka hodnota neinvazivniho testu

Dalsim predmétem vyzkumu neinvazivnich biomarkert je
jejich prognosticka hodnota. Vyznam pozitivniho vysledku
z hlediska prognézy v pfipadé negativni cystoskopie zkou-
mali Todenhofer et al. V rdmci dispenzarizace vysetfovali
mo¢ 114 pacientli kombinaci neinvazivnich testu (cytologie,
UroVysion, ImmunoCyt/uCyt+, NMP22). Dle vysledkd studie
dospéli k zavéru, Ze vysledek biomarkeru NMP22 mé pro-
gnostickou hodnotu v predikci recidivy. Pacienti s negativ-
nim vysledkem cytologie, ale pozitivnim testem NMP22 maji
¢asnéjsi recidivu (p = 0,01). V pfipadé negativni cytologie
i negativniho NMP2 maji naopak riziko recidivy v nasledu-
jicich 24 mésicich nizké, ¢ehoz Ize potencialné vyuzit v pla-
novani dispenzarizace téchto pacientld [61]. Prognostickou
hodnotu v predikci recidivy maji dle studii i mutace TERT
a FGFR3 [62,63].

Zaver

Neinvazivni biomarkery detekované v moc¢i pfedstavuji na-
déjnou oblast vyzkumu v onkourologii. Pfestoze dle sou-
¢asnych guidelines nejsou jako samostatnd metoda do-
poruceny v diagnostice ani sledovani nadorl mocového
méchyfe, mohou jiz nyni pomoci jako doplriikova vysetieni
k cystoskopii a cytologii moci [4,64]. Novéjsi biomarkery
(ADXBLADDER, Xpert Bladder Cancer, Cxbladder, Bladder
Epicheck a Uromonitor) v dosavadnich studiich dosahuji
slibnych vysledk(, nicméné k jejich zavedeni do praxe je po-
tfeba dalSich kvalitnich klinickych studii [57]. Zaroven je po-
tfeba zhodnotit jejich proveditelnost v praxi a financni na-
ro¢nost. Zpracovani a odecitani vzorkd neinvazivnich testd
je Casto zavislé na kvalifikovaném personalu, provedeni né-
kterych metod muize byt navic vazano na laboratofe vy-
robce, coz mize brénit jejich SirSimu vyuziti. Snazsi imple-
mentaci do bézné praxe Ize ocekdvat u automatizovanych
systéma.

Uskalim neinvazivnich biomarkert ¢asto byva nedosta-
tecna senzitivita v detekci LG nador(. Senzitivita biomarker(
sice obvykle dosahuje vyssich hodnot nez cytologie (Xpert
Bladder Cancer Monitor 42,9-64,5 % u LG nadorl [39-41,
571, Bladder EpiCheck 40-53,7 % [41,46-48]), nedosahuje
vsak senzitivity cystoskopie, kterou by mély potencidlné
nahradit [5].

| pfes svoje limitace maji neinvazivni biomarkery velky po-
tencidl. Prvnim benefitem je moZnost snizeni invazivnich vy-
Setfeni v podobé cystoskopii jak v diagnostice (napft. u nizko-
rizikovych pacientd), tak ve sledovani. Jejich nizsi frekvence
by predstavovala mensi zatéz pro pacienty i zdravotnicka

Ces Urol 2025; 29(2): 76—-85

zafizeni [1]. Uplatnéni neinvazivnich biomarkerd nalezneme
nicméné i v pfipadé nutnosti provedeni cystoskopie, a to ze-
jména v situacich s nejasnym néalezem, které mohou vést
k nadbyte¢nym invazivnim vykondm.

Seznam zkratek

Al - uméla inteligence (artificial intelligence)

AUA - Americkd urologicka spole¢nost (American Urological
Association)

AUC - plocha pod kfivkou (area under curve)

BTA - antigen nddoru mocového méchyre (bladder tumor
antigen)

CDC2 - cell division cycle 2

CDK1 - cyclin-dependent kinase 1

Cl - interval spolehlivosti (confidence interval)

CIS - carcinoma in situ

ctDNA - cirkulujici nddorova DNA (circulating tumor DNA)
CXCR2 - C-X-C motif chemokine receptor 2

EAU - Evropska urologicka spole¢nost (European Association
of Urology)

ELISA - enzyme linked immunosorbent assay

FDA - Utad pro kontrolu potravin a lé¢iv (Food and Drug
Administration)

FGFR3 - fibroblast growth factor receptor 3

G1, G2 - stupen 1, stupen 2 (grade 1, grade 2)

HOXA13 - homeobox A13

HG - vysoky stupen (high-grade)

HR — pomér rizik (hazard ratio)

IGFBP5 - insulin-like growth factor binding protein 5
KRAS - Kirsten rat sarcoma virus

LG - nizky stupen (low-grade)

LncRNA - dlouhé nekédujici RNA (long non-coding RNA)
MDK - midkine

MiRNA - mikroRNA

NBI — Uzkopasmové zobrazeni (narrow band imaging)
NMP - protein jaderné matrix (nuclear matrix protein)
NPV - negativni prediktivni hodnota (negative predictive
value)

PCR - polymerazova fetézova reakce (polymerase chain
reaction)

PDD - fotodynamicka diagnostika (photodynamic diagnosis)
PPV - pozitivni prediktivni hodnota (positive predictive
value)

gPCR - kvantitativni PCR (quantitative PCR)

reTUR - opakovana transuretralni resekce

TERT - telomerase reverse transcriptase

TUR - Transuretrélni resekce

Stiet zajmG: Autofi prohlasuji, Ze v souvislosti s prispévkem nemaji
zadny konflikt zajma.

Prohlaseni o podpore: Zpracovani tohoto ¢lanku nebylo podporeno
zadnou spolec¢nosti.
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Muzska neplodnost v ¢ceskeé urologické

praxi — aktualni diagnosticke

a terapeuticke trendy

Male infertility in Czech urological practice — current

diagnostic and therapeutic trends

Souhrn: Muzské neplodnost je multifaktoridlni porucha, ktera se podili na pfiblizné 50 % pfi-
padu infertility pard. V poslednich letech doslo k vyznamnému rozvoji v oblasti diagnostiky
i terapie. Tento prehled shrnuje nejnovéjsi poznatky publikované v letech 2019-2025, které
maji pfimy dopad na kazdodenni klinickou praxi ¢eskych urologli a andrologti. Zvlastni po-
zornost je vénovana aktualizovanym standardlim analyzy spermatu dle Svétové zdravotnické
organizace (6. edice, 2021), testovani fragmentace DNA spermii, genetickému screeningu (ka-
ryotyp, mikrodelece Y chromozomu, exomové panely), chirurgickému feseni varikokély a me-
todam ziskavani spermii u azoospermie vé. micro-TESE. Clanek déle rozebira moznosti farma-
koterapie (gonadotropiny, selektivni modulatory estrogenovych receptord, antioxidanty), vliv
zivotniho stylu a nutnost mezioborové spolupréce s centry asistované reprodukce. Soucasti je
i pohled na budouci sméry v prevenci muzské infertility. Cilem je poskytnout uceleny, klinicky
vyuzitelny piehled sou¢asnych doporuceni a trendl v andrologii se zamétenim na podminky
Ceské urologické praxe.

Klicova slova: muzska neplodnost — spermiogram — DNA fragmentace - varikokéla — micro-
-TESE - asistovand reprodukce — genetické vysetieni

Summary: Male infertility is a multifactorial condition contributing to approximately 50% of
all cases of couple infertility. In recent years, significant advances have been made in both
diagnostics and treatment. This review summarizes key developments from 2019 to 2024
with direct relevance to routine clinical practice in Czech urology and andrology. Particular
attention is paid to the updated semen analysis standards (World Health Organisation
6t edition, 2021), sperm DNA fragmentation testing, genetic evaluation (karyotyping,
Y chromosome microdeletions, and exome sequencing), surgical management of varicocele,
and sperm retrieval techniques for azoospermia, including microdissection testicular sperm
extraction (micro-TESE). The article also discusses pharmacological options (gonadotropins,
selective estrogen receptor modulators, antioxidants), the impact of lifestyle factors, and
the importance of interdisciplinary collaboration with assisted reproduction centers. Future
perspectives, including the role of preventive strategies in male reproductive health, are
also addressed. The aim is to provide a comprehensive and clinically applicable overview of
current recommendations and therapeutic approaches in andrology, with a focus on their
implementation in the Czech urological setting.

Key words: male infertility — semen analysis — sperm DNA fragmentation - varicocele — micro-
-TESE - assisted reproduction — genetic testing
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Uvod

Neplodnost postihuje celosvétové priblizné 15 % pard v re-
produkénim véku, pficemz muzsky faktor se podili az na 50 %
pripadl. Muzska infertilita predstavuje heterogenni klinickou
jednotku s komplexni etiologii, zahrnujici genetické poruchy,
endokrinni dysfunkce, varikokélu, obstrukce vyvodnych cest,
imunologické pficiny, expozici toxickym latkam i vlivy Zivot-
niho stylu [1].

Zakladem diagnostiky zdstava pecliva anamnéza, fyzikalni
vysetfeni a laboratorni analyza semene dle metodiky Svétové
zdravotnické organizace (WHO - World Health Organisation).
Tradi¢ni spermiogram vsak nedokéze postihnout véechny as-
pekty fertilizacni schopnosti.V poslednich letech se proto roz-
Sifuje spektrum doplrikovych vysetteni, jako jsou testy frag-
mentace DNA spermii (SDF - sperm DNA fragmentation),
stanoveni oxidativniho stresu v ejakulatu ¢i pokrocilé gene-
tické analyzy v¢. exomového sekvenovani.

Také terapeutické moznosti zaznamenaly vyznamny po-
krok. Mikrochirurgicka lé¢ba varikokély, zavedeni metody
mikrodiseké¢ni testikularni extrakce spermii (micro-TESE) pro
muze s neobstrukéni azoospermii (NOA), cilend hormonalini
terapie ¢i vyuziti antioxidantll predstavuji realné nastroje pro
zlepseni fertility. Soucasné se zdlraznuje vyznam rezimovych
opatfeni a nutnost komplexni mezioborové péce ve spolu-
praci s centry asistované reprodukce [2].

Tento pfehledovy ¢lanek shrnuje klicové poznatky publi-
kované v letech 2019-2025, které jsou relevantni pro klinic-
kou praxi ¢eskych urologl a andrologt. Cilem je poskytnout

uceleny souhrn aktualnich diagnostickych a terapeutickych
pristupl v oblasti muzské neplodnosti, v¢. doporuceni pro je-
jich praktické uplatnéni v podminkach ceské urologické péce.

Material a metody

Tento ¢lanek je koncipovan jako prehledova (review) prace za-
méfend na soucasné trendy v diagnostice a 1é¢bé muzské ne-
plodnosti. Systematizované vyhledavani odborné literatury
probihalo v databazich PubMed a Web of Science za obdobi
let 2019-2025, a to s vyuzitim klicovych slov male infertility,
semen analysis, DNA fragmentation, varicocele, micro-TESE,
genetic testing, pharmacotherapy, assisted reproduction, oxi-
dative stress, sperm retrieval.

Zahrnuty byly pGvodni prace, prehledové ¢lanky, meta-
analyzy, randomizované klinické studie i aktualni mezina-
rodni doporuceni odbornych spole¢nosti (EAU Guidelines
on Male Infertility 2025 [2], ESHRE Guideline 2025 [3]). V pfi-
padé obecnych a jiz zavedenych klinickych poznatk( byly do-
plnény i starsi relevantni prameny.

Vybér literatury byl provadén s cilem identifikovat infor-
mace s pfimou aplikovatelnosti pro klinickou praxi ¢eského
urologa a androloga. Zahrnuty byly zejména prace s ddrazem
na validitu metodiky, klinickou relevanci a potencialni dopad
na rozhodovani v redlnych podminkdach urologické péce.

Piehled je strukturovan podle hlavnich oblasti andrologické
péce, v nichzv poslednich letech doslo k vyznamnému vyvoji -
analyza spermatu dle WHO 6. edice, SDF, geneticka vyset-
feni, chirurgicka 1é¢ba varikokély, metody ziskavani spermii,

Tab. 1. Srovnavaci tabulka referen¢nich hodnot spermiogramu podle 5. (2010) a 6. (2021) vydani WHO manualu.
Tab. 1. Comparative table of spermiogram reference values according to the 5" (2010) and 6% (2021) editions

of the WHO manual.

Parametr WHO 2010
objem ejakulatu (ml) >1,5(1,4-1,7)
celkovy pocet spermii > 39 mil. (33-46)
koncentrace (mil./ml) > 15(12-16)
celkova pohyblivost (%) > 40 (38-42)
progresivni pohyblivost >32(31-34)
vitalita (%) > 58 (55-63)
normalni morfologie (%) >4 (3-4)

WHO 2021

>1,4(1,3-1,5)

= 39 mil. (35-40)

Zména

mirné snizeni

beze zmény

>16(14-17) mirné zvyseni
> 42 (40-43) mirné zvyseni
> 30 (29-31) mirné snizeni
= 54 (50-56) mirné snizeni
>4 (3,9-4) beze zmény

Hodnoty predstavuji dolni 5. percentil spermiologickych parametrd u muzd, jejichz partnerky otéhotnély do 12 mésict

nechranéného styku.

V 6. vydéni WHO manudlu je zdliraznéno, zZe tyto referenéni hodnoty slouzi jako orienta¢ni a nemély by byt jedinym kritériem

pro diagnostiku muzské neplodnosti.
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farmakoterapie, rezimova opatreni, spoluprace s centry asis-
tované reprodukce a strategie prevence. V diskuzni ¢asti jsou
tyto poznatky zasazeny do kontextu soucasné praxe v Ceské
republice.

Vysledky

Aktualizace standardti spermiogramu -

WHO 6. edice (2021)

V roce 2021 vydala WHO 6. edici laboratorniho manualu
pro vysetieni lidského semene, kterd pfedstavuje vyznamny
posun v interpretaci vysledk( spermiogramu. Na rozdil od
predchozi (5.) edice, kterad stanovila ,normalni hodnoty” na
zakladé 5. percentilu parametr( fertilnich muzd, zd@razruje
nova edice koncept tzv. rozhodovacich limitd (decision lim-
its), nikoliv ostrych hranic mezi fertilitou a infertilitou [4].

Referen¢ni hodnoty byly aktualizovany na zakladé rozsite-
ného souboru dat zahrnujiciho 3 589 fertilnich muzud z rGz-
nych svétovych regionl. Zmény jsou relativné mirné - dolni
mez objemu ejakulatu byla snizena na 1,4 ml (pfedchozi
1,5 ml), mez progresivni motility na 30 % (dfive 32 %), za-
timco koncentrace spermii byla zvySena na 16 mil./ml (dfive
15 mil./ml). Tabulka 1 pfinasi srovnani vybranych parametrd
mezi edicemi.

Z metodického hlediska WHO 6. edice znovu zavadi po-
drobnéjsi ¢lenéni motility spermii (A-D), ¢imz klade vy3si na-
roky na standardizaci laboratornich postup(l. Nové se také
doporucuje hodnotit vedle viskozity i zdpach ejakuldtu jako
mozny diagnosticky znak (napf. kontaminace moci). Podstat-
nym doporucenim je ddraz na komplexni interpretaci sper-
miogramu v kontextu celkové klinické situace péru - tedy zo-
hlednéni Zenského faktoru, délky snazeni o poceti a vysledka
doplnkovych testd.

Pro ¢eskou urologickou a andrologickou praxi znamena pfi-
jeti WHO 6. edice dulezity krok k metodické unifikaci, zvyseni
srovnatelnosti vysledkl a sofistikovanéjsi indikaci doplriko-
vych vysetfeni (napi. hormonalni profil, genetika, testy funkce
spermii). Hrani¢ni nalezy vyzaduji vzdy opakované vysetieni
a dalsi diferencialni diagnostiku. Zavedeni novych standardid
pfindsi i edukacni vyzvy - jak pro laboratorni personal, tak pro
kliniky v interpretaci nalezd (tab. 2).

Testovani fragmentace DNA spermii
Testovani fragmentace DNA spermii (SDF) se v poslednich le-
tech etablovalo jako vyznamné doplrikové vysetfeni v dia-
gnostice muzské neplodnosti. Fragmentace DNA predstavuje
poskozeni genetického materidlu spermii, nej¢astéji ve formé
zlomU dvousroubovice, které vznikaji v disledku oxida¢niho
stresu, defektni spermatogeneze, infekci nebo poruch trans-
portu spermii [5].

K vysetfeni se nej¢astéji vyuzivaji metody jako SCSA (Sperm
Chromatin Structure Assay), TUNEL (Terminal Uridine Nuclease
End Labeling) assay, HALO test nebo kometovy test, pficemz
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vysledek je vyjadfen jako procentudlni podil spermii s frag-
mentovanou DNA. Hodnota DFI (DNA fragmentation index)
> 25-30 % je v literatufe obvykle povazovana za zvysenou,
avsak jednotné klinické limity zatim nejsou stanoveny [6].

plazmaticka injekce spermie) a vy3sim rizikem ¢asnych po-
trat(i. Test ma nejvétsi piinos u parl s idiopatickou infertilitou,
opakovanymi potraty nebo nedspésnymi IVF cykly. Naopak
u zjevné objasnénych pficin (napf. obstrukéni azoospermie —
OA) byva pfinos SDF testovani omezeny.

V praxi se pfi nalezu zvysené fragmentace doporucuje eli-
minace rizikovych faktorG (koufeni, varikokéla, expozice to-
xinlim), nasazeni antioxidantové terapie a v pfipadé IVF zva-
zeni pokrocilych laboratornich metod — napt. vybér spermii
pomoci MACS (magnetic activated cell sorting) nebo pouziti
testikuldrnich spermii ziskanych chirurgicky (nizsi mira frag-
mentace nez u ejakula¢nich spermii). Tato strategie viak zatim
neni standardizovana a vyzaduje individudlni pfistup.

Pro andrology a urology v Ceské republice pfedstavuje SDF
test dllezity nastroj rozsifujici diagnostické spektrum, ze-
jména u pard s neobjasnénou infertilitou. Jeho zavedeni do
klinické praxe vsak vyZzaduje spolupraci s akreditovanymi la-
boratofemi a uvazlivé indikace.

Geneticka vysetieni muze (karyotyp, mikrodelece
AZF, exomové panely)

Genetické priciny se podileji na muzské neplodnosti pfiblizné
u 15-30 % pfipad(, zejména u tézkych poruch spermatoge-
neze. V ramci standardniho andrologického vysetfeni jsou
indikovany tfi zakladni genetické testy — karyotyp, analyza
mikrodeleci AZF (azoospermatické faktory) oblasti Y chro-
mozomu a u specifickych pfipadd také molekularni analyza
genu CFTR (cystic fibrosis transmembrane conductance reg-
ulator). V poslednich letech pfibyvaji data i o vyuziti panelo-
vého a exomového sekvenovani.

Cytogenetické vysetieni karyotypu

Cytogenetické vysetieni karyotypu je doporu¢eno u muzi
s azoospermii nebo koncentraci spermii < 5 mil./ml. Abnor-
mality (napf. Klinefelterliv syndrom - 47,XXY, balancované
translokace) se vyskytuji az u 7 % téchto pacient(l. Nalez ma
zasadni vyznam jak prognosticky (napf. Uspésnost TESE), tak
z hlediska genetického poradenstvi (moznost aneuploidii
u potomkd, indikace k preimplanta¢nimu testovani pfi IVF) [7].

Analyza mikrodeleci Y chromozomu (AZF oblast)

Analyza mikrodeleci Y chromozomu (AZF oblast) je zamé-
fena na detekci deleci v subregionech AZFa, AZFb, AZFc.
Kompletni delece AZFa a AZFb znamenaji nepfiznivou pro-
gndzu - spermie se ve varleti nevyskytuji a TESE je kontraindi-
kovano. Naproti tomu delece AZFc (nej¢astéjsi typ) mlize byt

Ces Urol 2025; 29(2): 86-93
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kompatibilni s nalezem spermii pfi micro-TESE. Muzi s AZF de-
leci by méli byt informovani o pfenosu vady na potomky (syn
dédiY chromozom) a moznostech preimplantacni genetické
diagnostiky [8].

Mutace v genu CFTR
Mutace v genu CFTR jsou vysetfovany u muzl s OA a obou-
strannou absenci chamovod(. Detekce mutace (napt. AF508)

implikuje nutnost genetického vysetfeni partnerky kvali ri-
ziku cystické fibrézy u potomka.

Sekvenovani exomu ¢i panelové testy

Sekvenovani exomu ¢i panelové testy jsou perspektivni me-
todou zejména u muzl s idiopatickou NOA nebo tézkou oli-
gozoospermii. Dosud byly identifikovany mutace v fadé gent
(napt. NR5AT1, TEX11, STAG3, SYCP2), které se podileji na poruse

Tab. 2. Doporuceni pro diagnostiku a Ié¢bu muzské neplodnosti, uréena pro ¢eské urology a andrology.
Tabulka vychazi z aktuélnich doporuceni Evropské urologické asociace (EAU) a je pfizpisobena podminkam

Ceské klinické praxe.

Tab. 2. Recommendations for the diagnosis and treatment of male infertility, intended for Czech urologists

and andrologists.

The table is based on the current recommendations of the European Urological Association (EAU) and is adapted
to the conditions of Czech clinical practice.

Klinicka situace

1. z&kladni vysetieni

2. genetické testovani

w

. zobrazovaci metody

4. varikokéla

(9]

. azoospermie

6. farmakoterapie

7. antioxidanty

8. asistovand reprodukce

9. Zivotni styl

10. psychologickéa podpora

Doporuceny postup

» anamnéza (v¢. reprodukéni a rodinné)

fyzikalni vysetreni

analyza spermatu podle WHO 6. edice

- hormonalni profil (FSH, LH, testosteron, prolaktin)

- karyotyp a Y-chromozomové mikrodelece
u azoospermie nebo tézké oligozoospermie
(<5 mil./ml)

« CFTR mutace pfi absenci vas deferens

skrotalni ultrazvuk pfi podezfeni na varikokélu
nebo testikuldrni abnormality

» transrektalni ultrazvuk pfi podezieni na obstrukci
ejakulacnich cest

mikrochirurgicka varikokélektomie u pacientt
s klinickou varikokélou a abnormalnim
spermiogramem

rozliseni mezi obstrukcni a neobstrukéni
azoospermii
» micro-TESE u neobstrukéni azoospermie

- gonadotropiny (hCG, FSH) u hypogonadotropniho
hypogonadizmu
« SERM (napf. klomifen) u idiopatické neplodnosti

» zvazit u idiopatické neplodnosti nebo zvysené
fragmentaci DNA spermii

ICSI pfi tézké oligozoospermii nebo selhani jinych
metod

- vyuziti chirurgicky ziskanych spermii pfi absenci
ejakulovanych spermii

doporucit ukonceni koureni, omezeni alkoholu,

zdravou stravu a pravidelnou fyzickou aktivitu
minimalizace expozice toxindm a prehfivani varlat

« nabidnout psychologické poradenstvi pardm

celicim neplodnosti

Poznamky

« pokud je prvni spermiogram normalni,
neni nutné opakovat

- pfi abnormalitdch opakovat vysetreni
po 3-4 tydnech

« genetické poradenstvi je nezbytné
pred testovanim

» MR neni rutinné doporucovana

« zlepseni parametr( spermatu a moznost
spontanniho poceti

- v piipadé obstrukéni azoospermie zvazit
rekonstrukéni chirurgii nebo spermie ziskané

chirurgicky pro ICSI

- exogenni testosteron je kontraindikovan
u muzU usilujicich o poceti

- dlikazy o Ucinnosti jsou omezené; mlze byt
soucasti podplirné terapie

« spolupréce s centry asistované reprodukce
je klicova

» edukace pacienta je zasadni pro zlepseni
vysledkl |é¢by

» pomaha zvladat stres a zlepsuje adherenci k [é¢bé

WHO - Svétova zdravotnicka organizace, FSH - folikulostimulaéni hormon, LH - luteiniza¢ni hormon, hCG - lidsky choriovy gonadotropin,
SERM - selektivni modulatory estrogenovych receptor, ICSI - intracytoplazmaticka injekce spermie, MR — magneticka rezonance

Tato tabulka slouzi jako prakticky nastroj pro rychlou orientaci v diagnostickych a terapeutickych postupech pfi muzské neplodnosti.
Pro podrobnéjsi informace a individudlni pfistup k pacientovi je doporuceno konzultovat aktuaini guidelines EAU a spolupracovat

s multidisciplinarnim tymem.
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spermatogeneze. | kdyz je rutinni klinické pouziti zatim ome-
zeno naklady a dostupnosti, vytéZznost testovani se odhaduje
na 5-10 % pripadu [9].

Pro praxi ¢eského androloga je genetické vysetreni klicové
zejména u muzl indikovanych k chirurgické extrakci sper-
mii (TESE, micro-TESE). Vysledky maji prognostickou hodnotu
a slouzi jako podklad pro kvalifikované genetické poradenstvi
a reprodukéni planovani.

Chirurgicka lécba varikokély

Varikokéla je nejcastéjsi Iéc¢itelnou pficinou muzské neplod-
nosti. Vyskytuje se az u 15 % viech muzd a u infertilnich muzd
dosahuje prevalence 30-40 %. Patofyziologicky vede k po-
ruse spermatogeneze v disledku zvysené teploty v Sourku,
hypoxie, refluxu metabolit a oxida¢niho stresu.

Indikaci k |é¢bé varikokély je jeji klinicka forma (typicky
vlevo), pfitomnost abnormalniho spermiogramu a absence
zavazného zenského faktoru infertility. Subklinicka varikokéla
(detekovana pouze ultrazvukem) se zpravidla neléci. Rozho-
dovani by mélo byt individudini s ohledem na vék partnerky
a reprodukéni plan paru.

Lécba varikokély ma potencidl zlepsit parametry spermio-
gramu (koncentraci, motilitu) a u vybranych pard zvysit sanci
na spontanni poceti. Podle recentnich metaanalyz dochazi
po operaci ke zvySeni pravdépodobnosti spontdnniho oté-
hotnéni (napf. Cochrane review 2021: RR 1,5), i kdyzZ dikazy
ohledné vlivu na pocet narozenych déti jsou zatim omezené.
Mezi chirurgické techniky patfi:

- oteviena operace podle lvanissevice (retroperitonealni
pristup);

» Palomova metoda (nizka ligace);

« laparoskopicka ligace;

« mikrochirurgickd subinguinalni varikokelektomie

(aktualni zlaty standard).

Mikrochirurgicka technika umoznuje selektivni podvaz pa-
tologickych Zil pod optickou kontrolou, ¢imz minimalizuje ri-
ziko recidivy a komplikaci (napt. hydrokély). Uspéinost mi-
krochirurgie je vy3si nez u jinych metod a vykazuje nejlepsi
vysledky z hlediska parametrd spermatu i fertiliza¢niho
potencialu.

Alternativou v centrech bez mikrochirurgické odbornosti je
perkutanni embolizace varikokély, kterou provadi intervenéni
radiolog. Uspé$nost této metody je srovnatelnd, aviak mize
byt omezena anatomickymi podminkami [10].

Z pohledu andrologické praxe v Ceské republice je klicové
vcasné rozpoznani klinicky vyznamné varikokély a v indikova-
nych ptipadech odeslani pacienta na specializované pracovi-
$té, idedlné ovladajici mikrochirurgickou techniku. Zlepseni
parametr(l ejakulatu po operaci mlze nejen zvysit sanci na
pfirozené poceti, ale také umoznit pouziti méné invazivnich
metod asistované reprodukce [11,12].

20

Chirurgicka extrakce spermii (micro-TESE a dalsi
metody)

Chirurgicka extrakce spermii je indikovana predevsim u muzi
s azoospermii, tedy stavem, kdy ejakulat neobsahuje Zadné
spermie. Azoospermii délime na obstruk¢ni (OA) a neob-
struk¢éni (NOA), coz ma zésadni vyznam pro volbu chirurgic-
kého pfistupu i prognézu Uspéchu.

U OA, kdy je spermatogeneze zachovana, Ize spermie
Uspésné ziskat ve vice nez 90 % pripadt. Vyuzivaji se metody:
+ PESA (perkutadnni aspirace z nadvarlete);

+ MESA (mikrochirurgickd aspirace z nadvarlete);
+ TESA (jehlové aspirace z varlete);
- TESE (oteviena biopsie varlete).

Tyto vykony jsou zpravidla provddény ambulantné
v kratké anestezii, spermie Ize ihned pouzit pro ICSI nebo
zamrazit.

U NOA je spermatogeneze porusena a vyskyt zralych sper-
mii ve varleti je vzacny. Standardni metodou je dnes micro-
-TESE, pfi niz se za pouziti operac¢niho mikroskopu cilené
vyhledavaji seminiferni tubuly s pravdépodobnou aktivni
spermatogenezi. Timto zplUsobem lIze zvysit Sanci na zachyt
spermii a minimalizovat odbér zbytecné tkané.

Uspésnost micro-TESE u pacient(i s NOA se pohybuje kolem
40-50 %, pficemz zavisi na etiologii. Nejvyssi Sance byva u pa-
cientl s hypospermatogenezi, naopak nulové pfi kompletni
deleci AZFa nebo AZFb. Vyhodou metody je nizké riziko po-
Skozeni varlete a zachovani produkce testosteronu [13].

Vykon by mél byt pldnovan ve spolupréci s IVF centrem,
idedlné v koordinaci s oplozenim ¢erstvych vaji¢ek part-
nerky (fresh ICSI). Pfi absenci spermii pfi micro-TESE pfichazi
v Uvahu vyuziti darcovskych spermii nebo adopce, coz vyza-
duje predchozi komplexni informovany souhlas a psycholo-
gickou podporu.

Pro praxi v Ceské republice je nezbytné, aby byli pacienti
s NOA referovani do center s odbornosti v mikrochirurgii
a moznosti intraoperacni spoluprace s embryologem. Pred in-
dikaci vykonu je doporuceno provedeni genetického vyset-
feni (karyotyp, AZF delece), které ma zasadni prognosticky
i eticky vyznam.

Farmakoterapie a antioxidanty

Farmakologicka lé¢ba muzské neplodnosti ma své misto ze-
jména u definovanych endokrinnich poruch, ale i v ramci em-
pirické podplirné terapie u idiopatickych forem. V soucas-
nosti Ize rozlisit tfi hlavni oblasti farmakoterapie — hormonalni
stimulace, pouziti selektivnich modulatort hormonalnich re-
ceptor( a antioxidantova lécba [14].

Hormonalni lé¢ba

U hypogonadotropniho hypogonadizmu (napf. Kallman-
nlv syndrom, posttraumatické nebo nddorem podminéné
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poruchy hypofyzy) je 1é¢bou volby podéavani lidského hu-
manniho choriogonadotropinu (hCG; stimuluje Leydigovy
buriky) a folikuly stimulujiciho hormonu (FSH; stimuluje
Sertoliho buriky). Tato kombinace mize obnovit sperma-
togenezi az u 90 % pacientd, avsak [écba je dlouhodoba
(6-24 mésicu).

U eugonadotropnich nebo hypergonadotropnich muzu
neni hormonalni terapie standardni. V nékterych pfipadech
se zvazuje empirické podani FSH u muzl s tézkou oligozoo-
spermii a normalnim hormonalnim profilem (tzv. FSH haplo-
insuficience), i kdyz dikazy o efektivité jsou omezené [15].

Selektivni modulatory estrogenovych receptor(l

Léky jako klomifen nebo tamoxifen inhibuji negativni zpét-
nou vazbu estrogenu na hypothalamus, ¢imz zvysuji endo-
genni sekreci FSH a luteiniza¢niho hormonu (LH). Podavaji se
nejcastéji u muzld s normalni nebo mirné snizenou hladinou
testosteronu a idiopatickou infertilitou. Mensi studie ukazaly
pozitivni vliv na koncentraci a motilitu spermii, nicméné ro-
bustni klinické dikazy zatim chybi.

Inhibitory aromatazy (napt. letrozol) Ize vyuzit u muzi s niz-
kym pomérem testosteron/estradiol. Jejich efekt na zlepseni
fertility je ale individudlni a zatim experimentalni [16].

Je zésadni zdUraznit, Ze exogenni testosteron je u infertil-
nich muzl kontraindikovan - tlumi endogenni gonadotro-
piny uvoliujici hormon (GnRH) a vede ke zhorseni spermato-
geneze az k azoospermii [17].

Antioxidanty a nutraceutika

Oxidacni stres je vyznamnym patofyziologickym faktorem
u mnoha infertilnich muzd. Antioxidanty (napf. koenzym Q10,
vitaminy C a E, zinek, selen, L-karnitin, myo-inositol) mohou
zlepsit parametry spermiogramu a snizit SDF.

Podle Cochrane analyzy z roku 2022 muze antioxidantova
suplementace zlepsit pravdépodobnost klinického tého-
tenstvi, i kdyz didkazy jsou oznaceny za nizké az stredni kva-
lity [18]. Nejcastgji se doporucuje tfimési¢ni kira odpovidajici
délce spermatogeneze.

V praxi jsou antioxidanty 3iroce vyuzivany v idiopatickych
pfipadech, pfi zvyseném SDF, varikokéle nebo u pacientt vy-
stavenych toxickym vlivim. Jde o nizkondkladovou a bezpec-
nou intervenci, kterda mize mit pozitivni efekt jako soucast
komplexni |é¢by [18].

Vliv Zivotniho stylu a prostiredi

Optimalizace zivotniho stylu predstavuje dllezitou a casto
opomijenou soucast péc¢e o neplodného muze. Rada envi-
ronmentalnich a behavioralnich faktor( negativné ovliviiuje
spermatogenezi, hormondlni rovnovahu a funkéni kvalitu
spermii. Mnohé z téchto vliva jsou modifikovatelné, a proto
by mély byt systematicky zjisStovany a cilené ovliviiovany
v ramci andrologického poradenstvi [19].

Ces Urol 2025; 29(2): 86-93

Koureni a navykové latky

Koureni cigaret je spojeno s redukci koncentrace, motility
i morfologie spermii a zvysuje miru fragmentace DNA. Nega-
tivni dopad byl prokazan i u pasivniho koufeni. Uzivani mari-
huany ovliviuje akrozomalni reakci a hormonalni profil. Ana-
bolické steroidy vyrazné tlumi spermatogenezi a mohou vést
az k azoospermii — jejich uzivani je ¢astou pfi¢inou neplod-
nosti u mladych muz{i navstévujicich fitness centra [20].

Alkohol, vyZiva a obezita

Nadmérna konzumace alkoholu negativné ovliviiuje funkci
Leydigovych bunék a syntézu testosteronu. Obezita zvy3uje
aromatizaci testosteronu na estradiol, zvySuje oxidacni stres
a je spojena s horsi kvalitou spermiogramu. Redukce hmot-
nosti u obéznich muzl prokazatelné zlepsuje hormonalini
profil i spermatogenezi.

Doporucovana je pestra, antioxida¢né bohata strava stre-
domofského typu, s dostatkem zeleniny, ovoce, ryb a nenasy-
cenych tukd. Naopak strava s vysokym obsahem nasycenych
tukl a ultrazpracovanych potravin je spojena se zhorsenim
fertility [21].

Teplo a mechanické faktory

Zvysend teplota v oblasti Sourku snizuje kvalitu spermii. Mezi
rizikové faktory patfi ¢asté saunovani, horké koupele, vyhfi-
vana sedadla, tésné pradlo, dlouhé sezeni nebo prace s note-
bookem na kliné. Doporucuje se preferovat volné spodni pra-
dlo, omezit prehfivani a u pacientl v rizikovych profesich
(napt. fidi¢i, kuchati) zvazovat preventivni opatieni [22].

Expozice toxickym latkdm a polutantiim

Chemické latky jako ftalaty, bisfenol A, pesticidy, tézké
kovy nebo dioxiny negativné ovliviuji hormondlni rovno-
vahu a pfimo poskozuji zarode¢né bunky. Dlkazy o jejich
vlivu na pokles kvality spermatu jsou kumulativni. Doporu-
¢uje se minimalizovat expozici — napf. nepouzivat plastové
nadoby k ohfevu jidel, preferovat potraviny bez nadby-
te¢nych pesticidll, pouzivat ochranné pomlcky pfi préci
s chemikaliemi [23].

Vék a chronicky stres

S vékem muze klesa kvalita ejakulatu a narlsta riziko gene-
tickych a epigenetickych zmén ve spermiich. Chronicky stres
vede ke zvyseni kortizolu, ktery mize negativné ovlivnit osu
HPG (hypothalamus-hypofyza—-gonady). Dostatek spanku, re-
dukce stresu a psychologickd podpora mohou mit pozitivni
efekt na reproduk¢ni zdravi.

Diskuze

Muzska neplodnost zUstava v urologické a andrologické praxi
vyznamnym a klinicky ndro¢nym problémem. Tento prehled
ukazuje, ze v poslednich letech doslo k podstatnému posunu
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jak v diagnostice, tak v moznostech lécby - a to i v oblasti,
ktera byla dfive povaZovéana za malo ovlivnitelnou.

V klinické diagnostice predstavuje pfijeti WHO 6. edice
spermiogramu (2021) dUlezity krok ke standardizaci hodno-
ceni. Doplrikové testy — zejména SDF — umozniuji identifikovat
pary, u nichz je porucha fertiliza¢niho potencialu jinak skryta.
Vyuziti genetického testovani se rozsifilo nejen o AZF delece
a karyotyp, ale stale vice se uplatiiuji i exomové panely pfina-
Sejici potencidl personalizované péce.

Lécebné dominuje chirurgickd terapie varikokély, pficemz
mikrochirurgicky pfistup by mél byt preferovén v centrech
s odpovidajici erudici. U azoospermie je micro-TESE meto-
varlete, aviak vykon vyzaduje zkuseny tym a mezioborovou
spolupraci s IVF centrem. Farmakoterapie (zejména u hypo-
gonadotropniho hypogonadizmu) ptinasi dobré vysledky
u selektovanych pacientd, zatimco antioxidanty maji roli pod-
plrné, avsak bezpecné a ekonomicky prijatelné intervence.

Zasadni je rovnéz role zivotniho stylu, jehoz optimalizace
muze byt efektivni strategii zejména u idiopatickych forem
neplodnosti. V praxi ¢asto dochdazi k podcenéni vyznamu
téchto faktorQ. Je proto namisté aktivni edukace pacient(
o vlivu koufeni, obezity, toxickych latek ¢i pfehfivani varlat.

Z hlediska ceské urologické praxe je klicové, aby byla andro-
logicka péce organizovana systematicky a multidisciplinarné.
Zjisténé pokroky je tfeba implementovat do bézného vyset-
fovaciho algoritmu neplodného muze. V idedlnim pfipadé by
mél byt pacient s komplexni poruchou fertility referovan do
specializovaného andrologického centra s dostupnosti gene-
tického poradenstvi, mikrochirurgie a IVF spoluprace.

Literatura

Limitaci soucasné evidence zUstava heterogenita studii,
nedostatek velkych randomizovanych studii u nékterych Ié-
Cebnych intervenci (napf. antioxidanty, farmakoterapie u eu-
gonadotropnich muz(l) a omezena dostupnost nékterych
specializovanych testl v bézné praxi. | pfesto je zfejmé, ze
personalizovany pfistup zaloZzeny na kombinaci diagnostic-
kych a terapeutickych ndstroji zvysuje Sanci na Uspéch.

Zaveér

Diagnostika a 1é¢ba muzské neplodnosti prosla v poslednich
letech vyraznym vyvojem. Moderni pfistup vyzaduje integraci
aktualizovanych laboratornich standard(i (WHO 6. edice), vy-
uziti doplnkovych metod (SDF, genetika), cilené chirurgické
vykony (mikrochirurgickd varikokelektomie, micro-TESE) i in-
dividualné zvolenou farmakoterapii.

Soucasné je klicové zohlednit vlivy Zivotniho stylu, edu-
kovat pacienty a podporovat preventivni intervence. V pod-
minkach ceské urologické a andrologické praxe je zddouci
systematizace pfistupu k neplodnym muzdm, v¢. meziobo-
rové spoluprdace s centry asistované reprodukce a klinickou
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Prehled aktualnich trend( a doporuceni uvedeny v tomto
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nické praxi.
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Roboticky asistovana vs. otevrena
parcialni nefrektomie pro renalni
karcinom - funkcni a onkologické
vysledky dle RENAL nefrometrického
skore

Robot-assisted vs. open partial nephrectomy for renal cell
carcinoma - functional and oncological outcomes according
to RENAL nephrometric score

Hlavni stanovisko prace: Resekce ledviny pro tumor predstavuje v soucasné dobé standardni Veronika Lounova
metodu lé¢by cT1 tumord ledvin. Roboticky pfistup (RAPN), a¢ popularni, v porovnani Vladimir Student Jr.

s otevienou operaci (OPN) neprokézal jednozna¢nou superioritu. Cilem této préce je porovnat Urologicka klinika LF UP
periopera¢ni, funkéni a onkologické vysledky téchto modalit. a FN Olomouc

Major statement: Partial nephrectomy is currently the standard treatment for cT1 renal

tumors. Although the robotic approach (RAPN) does not clearly demonstrate superiority over .
9 . . PP ( . : . . Y P ) Y . doc. MUDr. Vladimir Student Jr.,
open surgery (OPN), it has gained popularity. This study aims to compare the perioperative, Ph.D.. FEBU
functional, and oncological outcomes of these modalities. Urologické klinika LF UP
a FN Olomouc
Souhrn: Cil: Cilem prace je porovnat perioperaéni vysledky robotické (RAPN) a oteviené Zdravotnikd 7
779 00 Olomouc

resekce ledviny (OPN) hodnocené dle komplexity tumorl pomoci RENAL nefrometrického e
skore. Soubor pacienti a metody: Do retrospektivni studie byli zafazeni pacienti operovani viadimirstudent2@fnol.cz
v letech 2010-2020. Porovnany byly demografické udaje (vék, body mass index, Charlson
comorbidity index), perioperaéni udaje (krevni ztraty, délka hospitalizace, komplikace, Doruceno: 4. 5. 2025
ischemie) a pooperacni vysledky (histopatologicky nalez a renalni funkce). Vysledky: Prijato: 30. 5. 2025
Hodnoceno bylo 563 pacientt — 306 OPN a 257 RAPN. Pacienti, ktefi podstoupili OPN, byli starsi

(pramér 64,3 vs. 61,6 let; p=0,01), méli vyssi prdmérné RENAL skore (7,2 vs. 6,3; p < 0,01) a méli

vice komorbidit (p < 0,01). Ischemie byla u RAPN vyuzita méné (60,8 vs. 65,8 %; p = 0,25),

u RAPN byla o 3,5 min delsi (prdmérné 17,5 vs. 14 min; p = 0,014). Operace byla v pridméru

o 7 min delsi u RAPN (100,2 vs. 92,9 min; p = 0,007), ale ve skupiné se stfedni komplexitou

(n = 279) rozdil zjistén nebyl (p = 0,19). U RAPN byly primérné krevni ztraty o polovinu mensi

(149,9 vs. 301,9 ml; p < 0,001), doba hospitalizace byla kratsi (5,2 vs. 6,8 dni; p < 0,01), stejné

jako vyuziti jednotky intenzivni péce (17 vs. 84 %; p < 0,01). Mira pozitivnich chirurgickych

okrajl byla nizsi u RAPN (p = 0,04). Celkové mira komplikaci byla u RAPN a OPN srovnatelna

(12,7 vs. 11,9 %; p = 0,79), u OPN ale byl vyssi pomér zavaznych komplikaci (Clavien-Dindo > 3b)
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tvorici 20,5 vs. 11 %. Pooperacné doslo u RAPN k mensimu poklesu glomerulérni filtrace u vech skupin (p = 0,04). Zavér: RAPN vykazuje
lepsi vysledky nez OPN v mie krevnich ztrat, zachovéni rendlnich funkci, délky hospitalizace a mife vyuZziti intenzivni péce. Je také patrny
trend v nizsim vyskytu zavaznych komplikaci a pozitivnich chirurgickych okraja.

Klicova slova: resekce ledviny - rendlni karcinom - robotické operace - nefrometrické skére

Summary: Objective: The study aims to compare the perioperative outcomes of robot-assisted partial nephrectomy (RAPN) and open
partial nephrectomy (OPN), assessed according to tumor complexity using the RENAL nephrometric score. Patients and methods: The
retrospective study included patients operated on between 2010 and 2020. Demographic data (age, body mass index, Charlson Comorbidity
index, and gender), perioperative data (blood loss, length of hospitalization, complications, length of ischemia), and postoperative
outcomes (histopathological findings and renal function) were compared. Results: 563 patients were evaluated, 306 OPN and 257 RAPN.
Patients who underwent OPN were older (mean 64.3 vs. 61.6 years; P = 0.01), had a higher mean RENAL score (7.2 vs. 6.3; P < 0.01), and had
more comorbidities (P < 0.01). Ischemia was used less in RAPN (60.8 vs. 65.8 %; P = 0.25) but was 3.5 min longer in RAPN (mean 17.5 vs.
14 min; P = 0.014). The operation was, on average, 7 min longer in RAPN (100.2 vs. 92.9 min; P = 0.007), but in the moderate complexity
group (N = 279), no difference was found (P = 0.19). In the RAPN group, the average blood loss was half of that in the OPN group (149.9 vs.
301.9 ml; P < 0.001), the length of hospital stay was shorter (5.2 vs. 6.8 days; P < 0.01), as was the use of the intensive care unit (17 vs. 84%;
P < 0.01). The rate of positive surgical margins was lower in RAPN (P = 0.04). The overall complication rate was comparable between RAPN
and OPN (12.7 vs. 11.9%; P = 0.79), but OPN had a higher rate of serious complications (Clavien-Dindo = 3b) at 20.5 vs. 11%. Postoperatively,
RAPN had a smaller decrease in glomerular filtration rate in all groups (P = 0.04). Conclusion: RAPN shows better results than OPN regarding
blood loss, preservation of renal function, length of hospital stay, and intensive care utilization. There is also a trend toward lower rates of

serious complications and positive surgical margins.

Key words: nephron sparing surgery - renal carcinoma - robotic surgery — nephrometric score

Uvod

Karcinom ledviny (RCC - renal cell carcinoma) je osmé nejcas-
t&jsi zhoubné onemocnéni v populaci s incidenci 3 300 a mor-
talitou 950 pacient( v Ceské republice v roce 2022 [1]. Vétsina
nador( je diky ¢etnému vyuziti neinvazivnich radiologickych
technik (ultrazvuk, pocita¢ova tomografie (CT - computed
tomography), magneticka rezonance (MR)) identifikovana
nahodné v ¢asném klinickém stadiu cT1 NO MO (v 52 % pfi-
padd) [2]. | kdyZ se dnes nabizi alternativni metody manage-
mentu téchto nadord, jako je aktivni sledovani, rtizné abla¢ni
metody (kryo-, radiofrekvenéni, mikrovinnd) nebo stereotak-
tické ozéreni, z(stava operacni lé¢ba v podobé radikalni nebo
parcidlni nefrektomie stéle standardnim doporu¢enym postu-
pem u vétsiny pacientl [3]. Tradi¢né byly operace provadény
otevienou technikou, kterou dnes nahrazuji minimalné inva-
zivni laparoskopické a v poslednich letech roboticky asisto-
vané operace. Oteviena parcialni nefrektomie (OPN) proka-
zala stejné 10leté celkové preziti jako radikaIni nefrektomie
u pacientld s cT1-2 tumory ledvin v prospektivni randomizo-
vané studii EORTC-30904 [4] a stala se standardem pro |é¢bu
cT1 tumord ledvin [3]. Roboticky asistovana parcialni nefrek-
tomie (RAPN) byla popsana v roce 2004 Gettmanem et al. [5].
Vétsina publikovanych vysledkl ukazuje podobné periope-
ra¢ni vysledky mezi OPN a RAPN, pficemz RAPN vykazuje
nizsi miru krevnich ztrat, komplikaci a kratsi dobu hospita-
lizace [6,7]. Dlouhodobé onkologické vysledky vykazuji po-
dobnou miru rekurence a celkového preziti [8]. RAPN se proto
stala preferovanou modalitou v Ié¢bé cT1 RCC.

Ces Urol 2025; 29(2): 94-102

Nefrometrické skérovaci systémy byly vyvinuty k objektiv-
nimu posouzeni anatomie tumor( a k predikci perioperac-
nich vysledku resekce [9]. RENAL je jednim z nejcastéji vyuzi-
vanych systémd, ktery prokazal dobrou schopnost posoudit
komplexitu tumor( a dobfe koreluje s dalsimi vyuzivanymi
nastroji [10,11]. Jen mélo praci vyuZilo pfi porovnani OPN
a RAPN nefrometrické systémy k presnéjsimu posouzeni kom-
plexity tumor( [12]. Cilem této prace je posoudit perioperacni
vysledky OPN a RAPN provedené na nasem pracovisti s po-
moci RENAL skoérovaciho systému.

Material a metody

Do retrospektivni studie byli zafazeni pacienti operovani v le-
tech 2010-2020, pficemz nebyli zahrnuti pacienti, u nichz byly
provadény sdruzené vykony (vice tumor( ledvin ¢i jiné dalsi
operacni vykony), vysledky u operaci s nutnosti konverze ro-
botickych na otevieny vykon (n = 5) a téch pfipadd, kdy ne-
byla k dispozici obrazova dokumentace CT nebo MR k posou-
zeni RENAL skére. RENAL skére bylo stanoveno urologem (VS
a VL). RENAL skére 4-6 dle originalniho doporuceni oznacuje
tumory s nizkou komplexitou, skére 7-9 stiedni komplexitu
a 10-12 vysokou komplexitu [13].

Technika OPN byla provadéna obvykle z lumbotomického
pristupu nebo dle preference operatéra ze subkostalni lapa-
rotomie. Po uvolnéni ledviny a zajisténi hilovych cév je tumor
ostie odstranén a resek¢ni plocha je uzaviena ve dvou vrst-
vach vstfebatelnym stehem. RAPN byla provedena vzdy
transperitonedlné, do roku 2018 (n = 174) bylo provedeno
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Tab. 1. Zakladni demograficka data pacientt a histologie tumord.
Tab. 1. Baseline patients’and tumor characteristics.

RAPN (n=257) OPN (n =306)
Hodnota
. pramér Y pramér P
pocet (rozmezi) / % pocet (rozmezi) / %
Vék (roky) 61,62 (30-83) 64,3 (30-85) 0,01
Pohlavi
- Zena 82 31,9% 105 343 % 0,59
+ muz 175 68,1 % 201 65,7 %
Body mass index 29,0 (19,0-56,8) 27,9 (19,6-41,8) 0,4
Prava ledvina 136 52,9 % 174 56,9 % 0,35
Leva ledvina 121 47,1 % 132 43,1 %
Charlson Comorbidity 4,3 (0-7) 5,0(0-7) <0,01
index celkové
-0 35 13,6 % 18 59 % <0,01
o 1 109 42,4 % 114 374 %
.2 90 35,0% 11 36,4 %
« 34 19 74 % 49 16,1 %
. 5+ 4 1,6 % 13 42%
RENAL celkové 6,3 (4-10) 7.2 (4-10) < 0,01
nizce komplexni celkem 143 53,6 % 99 324%
. 4 36 14,0 % 30 9,8 %
.5 38 17,3 % 32 10,5 %
. 6 49 22,3 % 37 12,1 %
stredné komplexni celkem 108 42,0 % 187 61,1 %
.7 30 11,7 % 58 19,0 %
-8 45 17,5 % 71 232%
-9 33 12,8 % 58 19,0 %
vysoce komplexni (10-12) celkem 6 23% 20 6,5 %
Lokalizace tumoru
- anteriorni 145 56,4 % 133 43,3 % 0,004
« posteriorni 112 43,6 % 173 56,7 %
Maligni tumory celkem 204 794 % 270 88,2 % 0,005
- svétlobunécny RCC 154 754 % 219 81,1 %
« papilarni RCC 35 17,2 % 29 10,7 %
- ostatni RCC 15 74 % 22 82%
Benigni nalezy 53 20,6 % 36 11,8%
Patologické stadium
- pTla 169 83 % 195 72,2 % 0,02
« pTlb 25 12 % 58 21,4%
. pT2 0 0% 1 0,4 %
. pT13 10 5% 16 6 %
ISUP grade
o 1 80 42,8 % 80 33% 0,04
. 2 87 46,5 % 117 48,1 %
-3 16 8,6 % 41 16,9 %
- 4 4 2,1% 5 2%

RAPN - roboticky asistovana parcialni nefrektomie, OPN - oteviena parcidlni nefrektomie, RCC - renalni karcinom,
ISUP - International Society of Urological Pathology
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Tab. 2. Vysledky RAPN a OPN pred rozdélenim dle RENAL.

Tab. 2. Outcomes of RAPN and OPN before RENAL score matching.

RAPN (n =257))

ocet prameér
P (rozmezi / SD) / %
Délka operace (min) 100,2 (29-223)
Odhadované krevni ztraty (ml) 149,9 (£218)
Ischemie ledviny

- ano 156 60,8 %

+ ne 101 39,2 %
Délka teplé ischemie (min) 156 17,5 (6-45)
Délka hospitalizace (dny) 52 (2-14)
Pobyt na jednotce
intenzivni péce

+ ano 44 17 %

. ne 213 83 %
Pozitivni (nebo nejasné)
chirurgické okraje

- ano 22 10,8 %

+ ne 182 89,2 %
eGFR (ml/sna 1,73 m?)

» predoperacni 1,2

« pooperacni 1,16

- zména -0,06 (-0,4-0,0)

OPN (n=306)
Hodnota
olet pramér P
P (rozmezi / SD) /%
92,9 (29-180) 0,007
301,9 (+253) < 0,01
201 65,8 % 0,25
105 34,2 %
201 14 (5-30) 0,014
6,8 (4-21) <0,01
257 84 % < 0,01
49 16 %
38 14,1 % 0,29
232 85,9 %
1,13 0,02
1,05 <0,01
-0,13 (-0,77-0,0) 0,04

RAPN - roboticky asistovana parcialni nefrektomie, OPN - oteviena parcidlni nefrektomie, SD — smérodatna odchylka,

eGFR - receptor pro epidermalni rlistovy faktor

na robotickém systému druhé generace DaVinci Si® (Intuitive
Surgical Inc., Sunnyvale, CA, USA) se tfemi rameny (jedno ka-
merové a dvé pracovni) s pouzitim ,fenestrated bipolar for-
ceps” a ,monopolar curved scissors”, asistent pouzival dva
pracovni porty. Od kvétna 2018 byly provedeny RAPN pomoci
DaVinci Xi® (n = 83) od stejné spole¢nosti se ¢tyfmi rameny,
kdy se zacal vyuzivat navic nastroj ProGrasp™ forceps. Tech-
nika vlastniho provedeni zahrnuje rutinni peroperacni vyuziti
ultrazvukové sondy s dopplerovskym zobrazenim krevniho
toku. Resekce je provadéna ostrou a tupou preparaci (resekce
nebo enukleace) dle preference operatéra a sutura je prova-
déna ve dvou vrstvach s vyuzitim Hem-o-lok® klip( jako pod-
parnych kotev (tzv. sliding clip technique) popsana Mottriem
etal.[14].

Klinicka data pacient(l byla ziskana z dokumentace a za-
hrnovala vék, pohlavi, operovanou stranu, Charlson comor-
bidity index [15], RENAL nefrometrické skére a vstupni hod-
notu odhadované glomerularni filtrace dle CKD-EPI (eGFR).
Perioperac¢ni data obsahuji odhadované krevni ztraty, délku
operace (dobu od zacatku fezu po jeho ukonceni, tzv. skin

Ces Urol 2025; 29(2): 94-102

to skin time), vyuziti teplé ischemie, jeji délku. Pooperacné
byla sledovéna doba hospitalizace, pobyt na jednotce inten-
zivni péce, komplikace hodnocené dle Clavien-Dindo kla-
sifikace [16], kdy zavazné komplikace hodnotime jako > 3b
a hodnotu glomerularni filtrace v dobé dimise. Hodnocena
byla histopatologicka data tumor( v¢. miry pozitivnich okraj(,
do nichz byly zahrnuty i nejasné a suspektni pfipady, kdy byly
okraje strzeny nebo byla porusena pseudokapsula tumoru.

K vyhodnoceni byla pouzita standardni deskriptivni statis-
tika, kdy u kategorialnich proménnych byla spocitdna jejich
absolutni a relativni ¢etnost a u spojitych proménnych me-
didn, prmér a rozmezi. K porovnani kategoridlnich promén-
nych u OPN a RAPN byl pouzit Student(v t-test a pro kate-
goridlni Pearsontv Chi-kvadrat nebo Fishertv test. Hladina
statistické vyznamnosti byla stanovena na 5 %. Pouzit byl
R software, verze 4.1.0 (www.r-project.org).

Vysledky
Identifikovdno bylo 563 pacientl s kompletnimi udaji —
306 OPN a 257 RAPN. Zakladni demografickd data shrnuje
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Tab. 3. Vysledky RAPN a OPN stratifikované dle RENAL nefrometrického skére.
Tab. 3 Outcomes of RAPN and OPN stratified according to RENAL nephrometric score.

RAPN (n=257) OPN (n=306)
Hodnota
. primér . pramér p
pocet (rozmezi / SD) / % pocet (rozmezi / SD) / %
Délka operace (min)
« RENAL 4-6 143 99,3 (34-223) 99 85,3 (29-155) <0,01
« RENAL 7-9 108 99,7 (29-175) 187 95,7 (30-180) 0,19
« RENAL 10-12 6 131 (98-168) 20 105 (60-160) 0,047
Odhadované krevni ztraty (ml)
« RENAL 4-6 143 130,7 (£168) 99 288,3 (+257) <0,01
« RENAL 7-9 108 165 (£264) 187 305,5 (£243) <0,01
« RENAL 10-12 6 336,7 (£311) 20 347,4 (£271) 0,67
Ischemie ledviny
« RENAL 4-6 68/143 47,5% 41/99 41,8% 0,42
« RENAL 7-9 83/108 76,9 % 142/187 76,1 % 1,0
« RENAL 10-12 5/6 83,3% 18/20 90 % 1,0
Délka teplé ischemie (min)
» RENAL 4-6 68 8,6 41 55 0,0197
« RENAL 7-9 83 133 142 10,3 0,001
« RENAL 10-12 5 22 18 14,2 0,0348
Délka hospitalizace (dny)
« RENAL 4-6 143 52 99 6,8 <0,01
« RENAL 7-9 108 53 187 6,7
« RENAL 10-12 6 6,1 20 73
Pozitivni (nebo nejasné)
chirurgické okraje
« RENAL 4-6 16/143 11, 2% 16/99 16,2 % 0,047
« RENAL 7-9 6/108 5,6 % 22/187 11,8 %
« RENAL 10-12 0/6 0% 2/20 10 %
Pfedoperacni eGFR
(ml/sna 1,73 m?)
» RENAL 4-6 143 1,19 99 1,12 0,12
« RENAL 7-9 108 1,18 187 1,16 0,46
« RENAL 10-12 6 1,41 20 1,0 0,014
Pooperacni eGFR
(ml/sna 1,73 m?)
« RENAL 4-6 143 1,15 99 1,06 0,06
« RENAL 7-9 108 1,19 187 1,05 0,001
« RENAL 10-12 6 1,2 20 0,95 0,2
Zménav eGFR
(ml/sna 1,73 m?)
« RENAL 4-6 143 -0,06 (-0,4-0,0) 99 -0,09 (-0,75-0,0) 0,04
« RENAL 7-9 108 -0,04 (-0,39-0,0) 187 -0,14 (-0,77-0,0) 0,001
« RENAL 10-12 6 -0,04 (-0,2-0,0) 20 -0,07 (-0,52-0,0) 0,01

RAPN - roboticky asistovana parcialni nefrektomie, OPN - oteviena parcidlni nefrektomie, SD - smérodatna odchylka,

eGFR - receptor pro epidermalni rlistovy faktor

tab. 1. Pacienti, ktefi podstoupili OPN, byli starsi (prdmér
64,3 vs. 61,6 let; p = 0,01) a méli vice komorbidit (prdmérné
Charlsonové skére 5,0 vs. 4,3; p < 0,001). V obou skupinach
prevazovali muzi (68,1 % pro RAPN a 65,7 % u OPN), prdmérny

98

body mass index (BMI) byl nesignifikantné vyssi ve skupiné
RAPN (29,0 vs. 27,9; p = 0,4). Tumory ve skupiné OPN mély
vyssi prdmérné RENAL skére (7,2 vs. 6,3; p < 0,001) a byly
Castéji ulozeny na dorzélni strané ledviny (56,7 vs. 43,6 %;
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p = 0,04). Maligni tumory byly castéji zjistény ve skupiné OPN
(88,2 vs. 79,4 %; p = 0,005), pficemz dominoval svétlobu-
nécny typ RCC u 81,1 % OPN a 75,4 % RAPN. Ve skupiné RAPN
bylo zjisténo nizsi patologické stadium (pT1a u 83 vs. 72,2 %;
p=0,02) anizsiISUP (International Society of Urological Patho-
logy) grade (p = 0,04). VSichni pacienti byli cNO. Vysledky obou
skupin pred rozdélenim dle RENAL skére ukazuje tab. 2. Ope-
race byla v prméru o 7 min delsi u RAPN (100,2 vs. 92,9 min;
p = 0,007). Odhadované krevni ztraty byly v prdméru o 150 ml
vy3si ve skupiné OPN (301,9 vs. 149,9; p < 0,01). Ischemie led-
viny byla vyuzita u OPN ¢astéji (65,8 vs. 60,8 %; p = 0,25), ale
jeji doba byla kratsi (14 vs. 17,5 min; p = 0,014). Hospitalizace
byla u OPN delsi (6,8 vs. 5,2 dni; p < 0,01) a vyznamné vy3si
bylo vyuZiti jednotky intenzivni péce (84 vs. 17 %; p < 0,01).
Pozitivni (nebo nejasné) chirurgické okraje byly zaznamenény
Castéji ve skupiné OPN (14,1 vs. 10,8 %; p = 0,29). Odhadované
renalni funkce byly lepsi u pacientl v RAPN skupiné predope-
ra¢né i po operaci. U skupiny RAPN doslo k jejich mensimu
poklesu (0,06 vs. -0,13 ml/s na 1,73 m? p = 0,04).

Tabulka 3 ukazuje vysledky RAPN a OPN stratifikované dle
RENAL nefrometrického skére na nizce, sttedné a vysoce kom-
plexni tumory. Doba operace byla del3i u RAPN u nizce kom-
plexnich tumor( (99,3 vs. 85,3 min; p < 0,01) a u vysoce kom-
plexnich (131 vs. 105 min; p = 0,047), u stfedné komplexnich
tumord (RENAL 7-9) se mezi OPN a RAPN jeji délka neliila
(p=0,19). Odhadované krevni ztraty byly vy3si v OPN skupiné
u nizce a stfedné komplexnich tumord, nikoliv ale u vysoce
komplexnich (p = 0,67). Ischemie ledviny byla pfi resekci ne-
signifikantné méné casto vyuzita pfi OPN u nizce komplex-
nich tumor( (47,5 vs. 41,8 %; p = 0,42), u ostatnich skupin bylo
jeji vyuziti stejné. Doba teplé ischemie byla u vSech tumord
delsi u RAPN v porovnani s OPN. Primérna doba hospitali-
zace byla u vsech tumord vyrazné kratsi u RAPN: od 1,2 dne
u vysoce komplexnich az po 1,6 dne u nizce komplexnich
tumorl (p < 0,01). Pfedoperacni eGFR se nelisila mezi zp(-
soby operace u nizce (p = 0,12) a stfedné (p = 0,46) komplex-
nich tumor(. Pooperac¢né byla eGFR vyznamné vyssi u nizce
(p = 0,06) a stredné (p = 0,001) komplexnich tumor(i opero-
vanych RAPN. U vech tumor( doslo poopera¢né k mensimu
poklesu rendlnich funkci, pokud byly operovany roboticky.

Komplikace se vyskytly u 62 pacientll (11 %) v obou sku-
pindch (tab. 4). Celkova mira komplikaci byla u OPN a RAPN
stejnd. U RAPN vsak pfevaZzovaly méné zavazné komplikace
Clavien-Dindo 1-2, které se vyskytly u 7 % pacientd v porov-
nani s 5,9 % u OPN. Zavazné komplikace Clavien-Dindo > 3b
se vyskytly ve vyssi mife u OPN vs. RAPN (2,3 vs. 1,6 %; p = 0,4),
které u OPN tvorily 20,6 % vsech komplikaci v porovnani
s 10,7 % u RAPN. Nejcastéjsi komplikaci bylo krvaceni, které
se vyskytlo u 6,2 % RAPN a 4 % OPN. U OPN se Castéji vyskytl
urinom (2,6 vs. 0,8 %; p = 0,097). U tumora s nizkou komplexi-
tou bylo méné komplikaci u RAPN (7,7 vs. 11,1 %; p = 0,5). Na-
opak u tumor( se stfedni komplexitou se komplikace ¢astéji
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vyskytly u RAPN v porovnani s OPN (14,8 vs. 11,8 %; p = 0,3).
Podobné u tumort s vysokou komplexitou bylo vice kompli-
kaci u RAPN (16,7 vs. 5 %; p = 0,3). U viech skupin tumor( pre-
vazovaly méné zavazné komplikace Clavien-Dindo 1-2. Za-
vazné komplikace (Clavien-Dindo = 3b) byly cetnéjsi u OPN
v porovnani s RAPN ve viech skupinach, kromé vysoce kom-
plexnich tumor(, kde se nevyskytly v obou skupindch zadné.

Diskuze

V tomto souboru byli pacienti, ktefi podstoupili OPN,
0 2,5 roku starsi, méli vice komorbidit a méli komplexnéjsi tu-
mory dle RENAL nez pacienti, ktefi podstoupili RAPN. Operace
u RAPN byla delsi, ale u stfedné komplexnich tumorG nebyl
rozdil patrny. Ischemie byla méné ¢asto vyuzita u RAPN, i kdyz
poté byla u RAPN prdmérné o 3,5 min delsi nez u OPN. Cel-
kova primérna doba 17,5 min oviem nepredstavuje klinicky
vyznamny vysledek, jelikoZz panuje shoda mezi autory, ze is-
chemie do 25-30 min neni pro ledvinu Skodlivéa [17]. U RAPN
byly zjistény polovi¢ni krevni ztrdty v porovnani s OPN ve
vsech RENAL skupinach, coz je v souladu s vétsinou publiko-
vanych praci [6-8,12]. RAPN byla spojena s vyznamné kratsi
dobou hospitalizace v priiméru o 1,5 dne a dramaticky men-
sim vyuzitim jednotky intenzivni péce. Tento faktor sice mize
byt ovlivnén zvyklostmi konkrétniho pracovisté, ale ukazuje
na moznost vyznamné usetfit lidské a finan¢ni zdroje spo-
jené s resekci ledvin. Ukazuje také na mensi invazivitu RAPN
a mensi celkovou zatéz pro pacienty ve srovnani s OPN. RAPN
byla také spojena s mensi mirou pozitivnich chirurgickych
okrajl a mensim pooperacnim poklesem glomeruldrni filt-
race, a to ve viech RENAL skupinach.

Podobné jako v jinych pracich [12] byla i v tomto souboru
OPN spojena s vyssim primérnym nefrometrickym skore. Je
pravdépodobné, ze pracovisté nabizejici obé modality voli
u obtiznéjsich tumor(i otevieny pfistup. Proto se nam zda byt
vhodné porovnavat jednotlivé modality operace dle objek-
tivnich anatomickych charakteristik tumoru (nefrometricka
skore) nez je jen jeho velikost.

Stratifikace dle RENAL nefrometrického skére umoznuje
Iépe predikovat vysledky operace a ve spolupraci s pacien-
tem lze zvazit rizika a pfinosy jednotlivych zptsob resekce
ledviny. Napfiklad délka operace byla pro nejpocetné;jsi sku-
pinu pacientll (stfedni komplexita dle RENAL) shodna mezi
OPN a RAPN, i kdyz celkové byla RAPN mirné del3i o 7 min,
coz je oviem vyrazné méné nez 30 min publikovanych
v jedné z nejvétsich multicentrickych prospektivnich studii
(3 500 pacientt) [18]. Recentni norska studie navic ukazala
témér dvojnasobné dlouhy ¢as u robotické vs. oteviené ope-
race. Systematickd review konzistentné potvrzuji delsi ope-
ra¢nim ¢as u RAPN [6]. Nékteré prace ovsem naopak nezjis-
tily Zddny rozdil v operacnich casech mezi OPN a RAPN [8,12].
Rozdily jsou patrné dany zkusenostmi pracovisté a tzv. learn-
ing curve.
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Tab. 4. Komplikace RAPN a OPN stratifikované dle RENAL nefrometrického skoére.

Tab. 4. Complications of RAPN and OPN stratified according to RENAL nephrometric score.

Celkovy pocet komplikaci
« Clavien-Dindo 1-2
« Clavien-Dindo 3a
« Clavien-Dindo 3b
- Clavien-Dindo 4-5
+ Clavien-Dindo > 3b (zavazné)

ztoho:
- krvaceni
« infek¢ni komplikace
« urinom

zastoupeni jednotlivych komplikaci:

- Clavien-Dindo 1-2 (malé)

- Clavien-Dindo > 3b (zavazné)
« krvaceni
- infekéni komplikace
« urinom

Celkovy pocet komplikaci dle RENAL

« RENAL 4-6
« RENAL7-9
« RENAL 10-12

Komplikace u RENAL 4-6
« Clavien-Dindo 1-2
« Clavien-Dindo 3a
« Clavien-Dindo 3b
« Clavien-Dindo 4-5
« Clavien-Dindo = 3b (zdvazné)

z toho:
« krvaceni
- infek¢ni komplikace
« urinom

Komplikace u RENAL 7-9
«+ Clavien-Dindo 1-2
« Clavien-Dindo 3a
« Clavien-Dindo 3b
« Clavien-Dindo 4-5
«+ Clavien-Dindo = 3b (zavazné)

z toho:
« krvaceni
- infekéni komplikace
- urinom

Komplikace u RENAL 10-12
« Clavien-Dindo 1-2
« Clavien-Dindo 3a
« Clavien-Dindo 3b
- Clavien-Dindo 4-5
« Clavien-Dindo > 3b (zavazné)

z toho:
« krvaceni
« infekéni komplikace
- urinom

RAPN - roboticky asistovana parcialni nefrektomie, OPN - oteviena parcialni nefrektomie
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RAPN (n =257)

pocet

28
8

—_

7
3
0
3

o]

18/28
3/28
16/28
8/28
2/28

11/143
16/108
1/6

6/143
3/143
2/143
0/143
2/143

8/143
2/143
0/143

11/108
4/108
1/108
0/108
1/108

7/108
6/108
2/108

1/6
0/6
0/6
0/6
0/6

1/6
0/6
0/6

%

10,9
7,0
2,7
1,2

0
1,2

6,2
3,1
038

64,3
10,7
571
28,6
7,1

7,7
14,8
16,7

4,2
2,1
1.4

1.4

56
1,4

10,2
3,7
0,9

0,9

[eNeNeNe]

16,7
0
0

OPN (n = 306) Hodnota
pocet % P
34 11,1 0,786
18 59 0,443
9 29 1
5 1,6 0,719
2 0,7 0,497
7 23 04
12 4 0,125
6 2 0,369
8 2,6 0,097
18/34 52,9
7/34 20,6
12/34 353
6/34 17,6
8/34 23,5
11/99 11,1 0,5
22/187 11,8 0,3
1/20 5 0,3
6/99 6,1 1
2/99 2 1
1/99 1 1
2/99 2 0,2
2/99 2 0,2
3/99 3 0,08
2/99 2 04
2/99 2 0,3
12/187 6,4 0,5
6/187 3,2 0,6
4/187 2,1 0,4
0/187 0 —
4/187 2,1 0,4
9/187 4,8 04
4/187 2,1 0,3
5/187 2,7 0,5
0/20 0 -
1/20 5
0/20 0
0/20 0
0/20 0
0/20 0
0/20 0
1/20 5
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Kontroverznim vysledkem je mensi mira pozitivnich chirur-
gickych okrajli zjisténda u vsech tfech RENAL skupin u RAPN.
Roli mUze hrat o 10 % vétsi zastoupeni pT1b tumord ve sku-
piné OPN, i kdyZ bylo k porovnani vyuzito nefrometrické skore
zahrnuijici i velikost tumoru. V RAPN skupiné byl R1 nalez
mensi o tfetinu v nizce a o polovinu ve skupiné stredné kom-
plexnich tumord v porovnani s OPN. Ve skupiné s vysokou
komplexitou dokonce nebyla R1 resekce u RAPN zadnd ve
srovnani s 10 % u OPN. VétSina autord a metaanalyz nere-
portuje zadny rozdil v mife R1 [6,18]. Audigé et al. ale ukazali
ve svém souboru 405 resekci ledvin vyznamny rozdil v mife
R1 u OPN a RAPN (6 vs. 1 %). Autofi poté sledovali pacienty
> 10 let a nezjistili rozdil v mife rekurence RCC nebo v celko-
vém preziti pacientu [8].

Parcialni nefrektomie je dnes metodou volby zejména pro
lepsi zachovani funkce ledvin. RAPN v nasem souboru vy-
znamné prekonala OPN v mife zachovani glomerularni fil-
trace. Mlzeme spekulovat, ze se diky RAPN zachova vice
funkéniho parenchymu ledviny, protoze tento faktor se zda
byt klicovym spise nez délka ischemie [17]. Nehodnotili jsme
ovsem dlouhodobé vysledky pacientl a je mozné, ze pfi
delSim sledovani mize u pacientl operovanych OPN dojit
k Upravé stavu podobné jako v malé randomizované studii
faze 2 ROBOCOP 2 (n = 50), kde po 30 dnech doslo k vyrov-
nani rozdilu mezi OPN a RAPN [19]. Bravi et al. také pozorovali
pooperacni rozdil v glomerularni filtraci, ktery nebyl za rok od
operace jiz patrny [18]. Zachovani rendlnich funkci je nicméné
dulezité. Pokud poklesne vlivem operace rendlni funkce pod
hranici 1,0 ml/s na 1,73 m?, zvysuje se béhem 10letého sle-
dovani o 20 % riziko tzv. all cause mortality ve srovnani s pa-
cienty bez renalni insuficience. Riziko se zvysuje dokonce
0 100 %, pokud je navic pfitomna chronicka insuficience spo-
jend s diabetem a dal$imi nemocemi [20]. V rozhodovani,
jaky zpUsob operace zvolit s ohledem na zachovani renalnich
funkci, ndm mohou pomoci modely a kalkulatory, diky nimz
muzeme v konkrétnim klinickém pfipadé volit radikalni, nebo
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parcidlni nefrektomii otevienym, nebo minimalné invazivnim
zpUsobem [21]. Nakonec mira komplikaci byla u OPN a RAPN
srovnatelnd, ale zavazné komplikace vyzadujici celkovou ane-
stezii nebo Zivot ohrozujici komplikace se vyskytly ve vyssi
mife u OPN, coz potvrzuji i jiné prace [6,19].

Limitaci této studie je jeji retrospektivni design, i kdyz pro-
spektivni studie porovnavajici OPN a RAPN je obtizné navrh-
nout vzhledem ke zmensujicimu se vyuziti OPN, které ne-
dovoluje provést ani randomizované studie [19]. Vétsina
pacientll byla také operovadna na star$im robotickém pfi-
stroji s pouzitim jen dvou pracovnich ramen, a je proto nutné
analyzovat novéjsi data s aktualnim pfistrojovym vybavenim
(DaVinci Xi), které pfinasi vyrazné zlepsenia usnadnéni prove-
deni RAPN. V souboru také nebyl u RAPN proveden retrope-
ritonedlni pfistup, ktery je dnes slibnou alternativou transpe-
ritonedlniho [22], i kdyZ vétsina pracovist stéle preferuje
transperitonedlni pristup [23,24]. Limitaci je také hodnoceni
vysoce komplexnich tumorl (RENAL skére 10-12), jichz bylo
v celém souboru jen 6 (2,3 %) ve skupiné RAPN a 20 (6,5 %) ve
skupiné OPN. Je proto obtizné z takto malého poctu vyvozo-
vat jasné zavéry pro vysoce komplexni tumory.

Zaveér

V této praci jsme prokdzali, ze RAPN pfinasi lepsi vysledky nez
OPN v mife krevnich ztrat, zachovéni renélnich funkci, délce
hospitalizace a v mife vyuziti intenzivni péce. Byl také pozo-
rovan trend v nizsim vyskytu zavaznych komplikaci a pozitiv-
nich chirurgickych okraja. Vyhodnoceni vysledkl dle nefro-
metrického skore pfinasi moznost lépe predikovat vysledky
operace.

Stiret zajmu: Autofi prohladuji, Zze v souvislosti s pfispévkem nemaji
zadny konflikt zajma.

Prohlaseni o podpofe: Zpracovani tohoto ¢lanku nebylo podporeno
zadnou spolec¢nosti.
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Fournierova gangréna penisu -
rekonstrukce s uzitim kozniho stepu

»V plné sile”

Fournier’s gangrene of the penis -
reconstruction using full-thickness skin graft
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Souhrn: V této kazuistice prezentujeme Ié¢bu pacienta s fulminantnim prilbéhem Fournierovy
gangrény zevniho genitalu v septickém stavu s rozvojem multiorgdnového selhani
a nutnosti hospitalizace na anesteziologicko-resuscita¢nim oddéleni. V¢asné zahajeni [é¢by
a mezioborové spoluprace vedla ke zvladnuti kritického stavu pacienta. Rozsahly kozni defekt
penisu se zdafilo kompletné zahojit uzitim kozniho stépu v pIné tloustce s dobrym funkénim
i estetickym vysledkem a tim zachovat dobrou kvalitu Zivota pacienta.

Klicova slova: Fournierova gangréna - full-thickness grafting — rekonstrukce - septicky stav

Summary: In this case report, we present the management of a patient with fulminant
Fournier’s gangrene of the external genitalia in a septic state with the development of multiple
organ failure and the need for admission to the anaesthesiology and intensive care unit.
Early initiation of treatment and interdisciplinary cooperation led to the management of the
patient’s critical condition. The extensive penile skin defect was successfully completely healed
with a full-thickness skin graft with good functional and aesthetic results, thus preserving the
patient’s good quality of life.

Key words: Fournier’s gangrene - full-thickness grafting — reconstruction - septic condition
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Uvod

Fournierova gangréna (FG) je vazné, Zivot ohrozujici onemoc-
néni charakterizované rychle se Sifici nekrotizujici fasciitidou
v oblasti periandlni, genitalu &i perinea. FG byla poprvé po-
psana v roce 1883 J. A. Fournierem, francouzskym venerolo-
gem, ktery popsal pét piipadC gangrény penisu a Sourku bez
zjevné pficiny [1]. Incidence tohoto onemocnéni se udava
1,6 na 100 000 muzl s prdmérnym vékem 50,9 let, male : fe-
male ratio 10: 1 [2,3]. FG je zatiZzena vysokou mortalitou pohy-
bujici se od 0 do 88 %, v nejvétsi studii zahrnujici 1 726 paci-
entl byla zjisténa mortalita 16 % [4]. Mezi faktory pfispivajici
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ke vzniku onemocnéni se fadi diabetes mellitus, ethylismus
a nizké socialni zazemi [5]. Etiologie onemocnéni je polymi-
krobialni — smisend infekce aerobni a anaerobni [6]. Diagnos-
tika onemocnéni se provadi zejména fyzikalnim vysetfenim
a laboratornimi odbéry. Je mozné vyuzit i zobrazovacich
metod, pro toto onemocnéni je charakteristickd pfitomnost
plynu v mékkych tkanich na CT vy3etfeni. Avsak v pfipadé na-
lezu krepitace pfi fyzikalnim vysetfeni ¢i rychlé progrese kli-
nickych projevi sepse by zobrazovaci metody nemély oddalo-
vat chirurgicky zdkrok [7]. Rozhodujici pro prognézu pacienta
je vcasnd a radikdlni operacni lécba spocivajici v rozsdhlé

103



FOURNIEROVA GANGRENA PENISU — REKONSTRUKCE S UZITIM KOZNIHO STEPU ,V PLNE SILE”

Obr. 1. Nekréza penisu.
Fig. 1. Necrosis of penis.

nekrektomii. Dulezité je také vcasné zahdjeni Sirokospekt-
rélni antibiotické terapie proti grampozitivnim, gramnega-
tivnim a anaerobnim organismidm. Doporuéenou empirickou
[é¢bou nekrotizujici infekce mékkych tkani je Meropenem
1 gi.v. & 8 hod nebo Piperacilin/Tazobaktam 4,5 g i.v. 8 8 hod
spole¢né s Vankomycinem v davkovani 15-20 mg/kg
télesné hmotnosti 4 8 hod a Clindamycinem 600-900 mg
i.v. @ 8 hod [7]. Jako pomocna metoda terapie snizujici ri-
ziko umrti mGze byt uzita hyperbaricka oxygenoterapie. Na
uzemi Ceské republiky se nachazi 13 pracovist, co? zajistuje
dobrou dostupnost. Avsak vyznam hyperbarické oxygenote-
rapie je stale otazny [8]. Dle aktualnich Guidelines Evropské
urologické asociace neni dostatek diikazU o jejim pfinosu. Pro
zhojeni rozsahlych defektl byva v nékterych pripadech nutné
zajisténi derivace moci (formou epicystostomie) ¢i stolice (ko-
lostomie). Po zvladnuti kritického stavu a sanaci defekti se
pristupuje dle moznosti k sekundarnimu hojeni, sekundarni
sutufe ¢i rekonstrukénim vykondm pomoci autograftd. Kozni
$tépy rozlidujeme dle tloustky odebrané tkané. Stépy v ¢as-
tecné tloustce (STSGs - split-thickness skin grafts), kdy se der-
matomem odebira epidermis a ¢ast dermis a odbérové misto
se ponechdava k sekundarnimu hojeni. Nebo stépy v pIné sile
(FTSGs - full-thickness skin grafts) s odbérem celé vrstvy klize,
odbérové misto se osetfuje primarni suturou nebo lokalnim
posunem kuze. Vyhodou pouziti FTSG je zejména zachovani
elasticity, posunlivost klize vici podkozi a lepsi estetické vy-
sledky oproti STSG, které se hoji jizvou, klize je kieh¢i s abnor-
malni pigmentaci [9,10].
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Kazuistika

Pacient, 55 let, interné nestonajici, byl pfijat v dubnu 2020 na
centrélni pfijem Nemocnice Hofovice pro celkovou slabost
a bolest zevniho genitélu trvajici nékolik dni. Trauma ¢i kozni
patologii negoval. Pacient jevil znamky Sokového stavu - pfi-
tomnost hypotenze, tachykardie. Byla zahajena infuzni tera-
pie, byly zajistény odbéry krve. Pfi fyzikalnim vysetieni byla vi-
ditelna nekréza kdze scrota a penisu (obr. 1).V oblasti kofene
penisu byly patrné hlubsi defekty se Zlutou kolikvujici nekroé-
zou. Byl proveden stér na mikrobiologické vysetieni. Pacient
byl pfijat na jednotku intenzivni péce, pro prohlubujici se hy-
potenzi byla nasazena katecholaminova podpora noradrena-
linem a zahdjena inicialni Sirokospektra antibiotickd terapie —
trojkombinace Augmentin 1,2 g i.v. 3 8 hod, Metronidazol
500 mg i.v. & 6 hod a Dalacin 900 mg i.v. & 8 hod. Laboratorni
vysledky zahrnovaly hodnoty CRP 200 mg/I, leukocytézu 22 x
10°/1, prokalcitonin 15,8 ng/ml. Pacient byl indikovén k ur-
gentni operacni revizi.

Byla provedena dorzalni discize predkozky, nekrekto-
mie klzZe penisu ke kofeni a nekrektomie scrota. Glans, ka-
verndzni a spongidzni télesa zlstala intaktni. Varlata byla
palpacné bez patologického nalezu, bez nutnosti revize tu-
nica vaginalis testis. Vzniklé defekty byly kryty rouskami s Be-
tadine roztokem (obr. 2).

Dalsi den probéhl prevaz na opera¢nim sale v celkové ane-
stezii, byla provedena nekrektomie avitalnich okrajl kdze.
Nalez byl bez zndmek dalsi progrese nekréz. Béhem vy-
konu byl pacient zna¢né obé&hové nestabilni, bylo nutné

Ces Urol 2025:; 29(2): 103-107
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Obr. 2. Stav po nekrektomii.
Fig. 2. After necrectomy.

navysovani katecholaminové podpory noradrenalinem. Na
konci probéhl pokus o extubaci netdspésné, proto byl pacient
ponechan na umeélé plicni ventilaci a prelozen na anesteziolo-
gicko-resuscitacni oddéleni. V kontrolnich krevnich odbérech
nastalo prohlubovani rendlni insuficience (kreatitin 419 pg/I,
urea 41,7 mmol/l). Stav pacienta byl kriticky a progndza
krajné nepfizniva. Aviak v nasledujicich dnech se celkovy stav

Obr. 3. Granulujici rana pred Stépovanim.
Fig. 3. Prepared wound bed before grafting.

Ces Urol 2025; 29(2): 103-107

pfi intenzivni péci stabilizoval. Lokalni ndlez byl uspokojivy,
bez progrese nekréz. Nasledné byla zahdjena vlhka terapie
hydrogely a alginaty na lzku. Vysledek kultivace stéru z rany
zahrnoval ndlez Streptococcus pyogenes, Staphylococcus au-
reus, anaerobni kultivace vychazi negativni.

Trinacty den od pfijeti byla na opera¢nim sale provedena
sekundarni sutura scrota. Defekt na penisu byl odprezentovan

Obr. 4. Prikladani Stépu.
Fig. 4. Grafting.
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Obr. 5. Stav po 3 letech.
Fig. 5. Follow-up after 3 years.

plastickému chirurgovi a nélez indikovén k feseni defektu
FTSG. Byl proveden kontrolni stér z rdny s negativnim vysled-
kem, spodina cista a granulujici (obr. 3).

Dvacéty sedmy den hospitalizace probéhla rekonstrukce
kGze penisu. Velikost defektu penisu byla zméfena 11 x 6 cm,
byl odebran stép odpovidajici plochy v plné sile z oblasti le-
vého hypogastria. Stép byl fixovan ke spodiné jednotlivymi
vstfebatelnymi stehy (obr. 4).

Réna po odbéru Stépu byla uzaviena primarni suturou
oboustrannym posunem lalokd. Do podkozi byl zavedena
Redon drén. Prvni prevaz byl proveden za 2 dny, $tép se zdal
vitalni. Pouze vpravo pfi corona glandis zlistava pruh avitalni
tkané 20 x 5 mm a defekt v penoskrotalnim uhlu, ktery byl do-
hojen algindtem.

Pacient byl propustén do domdci péce témér po 2mésicni
hospitalizaci. Posledni z naplanovanych ambulantnich kont-
rol probéhla v zafi 2023. Pacient byl celkové spokojen s kva-
litou Zivota. V rdmci hodnoceni sexudlni funkce bylo vyuzito
dotazniku sexualniho zdravi muze IIEF-5 (International Index
of Erectile Function) s vysledkem 22 bod{, coZ nédlezi normalni
funkci. Kozni $tép penisu je volné posunlivy, bez zachovalé
citlivosti (obr. 5).

Diskuze

Nas pfipad pacienta s FG urogenitani oblasti byl Iékafem cen-
trélniho pfijmu rychle diagnostikovan, pfedan do péce JIP
a urgentné odoperovan. V souladu s literaturou tento rychly
postup vedl| ke zvladnuti tézkého septického stavu pacienta.
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Doplrikova lé¢ba hyperbarickou oxygenoterapii by byla vy-
hodou, ale pro pfiznivy vyvoj stavu pacienta a vzdalenost
nejblizsiho pracovisté jsme tuto metodu nezajistovali. Pro
absenci postizeni perinea nebyla nutna derivace stolice, de-
rivace moci byla zajisténa mocovym katetrem. Konzulto-
van plasticky chirurg, ktery navrhl uziti stépu v pIné sile pro
jeho lepsi posunlivost vici spodiné a celkové lepsi esteticky
efekt oproti standardné uzivanému meshovanému STSG.
Ten ale také umoznuje kryti defektu s dosazenim dobrého
estetického vysledku a zachovani sexualni funkce [10]. Praci
se zamérenim na FG penisu je limitni mnozZstvi, proto je ob-
tizné komparovat studie a zavéry. Avsak vysledkem za po-
uziti FTSG se shodujeme s praci Takashi Anchi et al. z roku
2009 [11].

Zavér

FG je vzacné, rychle progredujici onemocnéni vyzadujici mul-
tidisciplinarni pfistup. Nezastupitelnou soucasti je nadale
Casna a agresivni chirurgicka lé¢ba pouze po nezbytné pred-
operacni pfipravé. V piipadé rozsahlych defektl je nutné za-
jisténi derivace moci a stolice. Po stabilizaci stavu nastupuje
faze rekonstrukéni. | pfes moderni a adekvatni terapii je one-
mocnéni zatizeno vysokou mortalitou.

Stifet zajm: Autofi prohlasuji, Ze nemaji zadny konflikt zajma.

Prohlaseni o podpore: Zpracovani tohoto ¢lanku nebylo
podporeno zadnou spole¢nosti.
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Inovativni farmakologicka forma lécby
erektilni dysfunkce - sildenafil v oralné
rozpustném filmu

Innovative pharmacological form of treatment for erectile
dysfunction — sildenafil in an orally dissolvable film

Souhrn: Uvod: Erektilni dysfunkce (ED) je vysoce prevalen¢ni porucha, kterd vyznamné
ovliviuje kvalitu Zivota muzl i jejich partnerek. Inhibitory fosfodiesterazy typu 5 (PDES5i),
zejména sildenafil, tvofi zakladni linii farmakologické Ié¢by ED. Tradi¢ni tabletova forma
vsak mlze byt u casti pacientd spojena s pomalejsim nastupem ucinku, vyssim vyskytem
nezadoucich uc¢inkl a snizenou adherenci. Inovativni lékova forma — oralné rozpustny film (ORF)
s obsahem sildenafilu - byla vyvinuta s cilem tyto limity pfekonat. Metodika: Clanek shrnuje
dostupna klinicka a farmakokineticka data o ucinnosti, bezpecnosti a pacientské preferenci
nové lékové formy sildenafilu ve formé ORF. Zohlednéna jsou randomizovana kontrolovana
hodnoceni, farmaceutické studie a zkusenosti z klinické praxe. Vysledky: Sildenafil ve formé
ORF vykazuje srovnatelnou ucinnost jako klasickd tableta, pficemz dosahuje rychlejsiho
nastupu ucinku diky ¢aste¢nému vstiebavani pres sliznici dutiny Ustni. Pfi ddvce 50 mg byva
dosazeno optimélniho terapeutického efektu u vétsiny pacientll, coz mlze snizovat vyskyt
nezadoucich ucinkd. Lékova forma rovnéz umoziuje diskrétni uziti bez nutnosti zapijeni, ¢imz
zvysuje komfort a adherenci pacientll. Zavér: ORF s obsahem sildenafilu piedstavuje moderni
a klinicky pfinosnou alternativu v 1é¢bé ED. Jeho vyuZiti mdze byt zvlasté vhodné u pacientd
s preferenci rychlého nastupu Ucinku, u osob s dysfagii nebo u téch, ktefi upfednostiuji
diskrétni formu uziti. Dalsi vyzkum by mél ovérit pfinosy této formy v bézné klinické praxi a jeji
vliv na dlouhodobou adherenci a spokojenost pacient(.

Klicova slova: erektilni dysfunkce - sildenafil - PDE5 inhibitory — oralné rozpustny film - far-
makokinetika — farmaceuticka inovace - adherence - komfort pacienta - diskrétnost

Summary: Introduction: Erectile dysfunction (ED) is a highly prevalent disorder that
significantly affects the quality of life of men and their partners. Phosphodiesterase
type 5 inhibitors (PDES5i), particularly sildenafil, form the first line of pharmacological
treatment for ED. However, the traditional tablet form may be associated with a slower onset
of action, a higher incidence of adverse effects, and reduced compliance in some patients. An
innovative drug form - an orally dissolvable film containing sildenafil - has been developed
to overcome these limitations. Methodology: This article summarizes the available clinical
and pharmacokinetic data on the efficacy, safety, and patient preference of the new sildenafil
dosage form as an orally dissolving film. Randomized controlled trials, pharmaceutical studies,
and clinical experience are taken into account. Results: Sildenafil in the form of an orally
dissolvable film shows comparable efficacy to the classic tablet, with a faster onset of action
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INOVATIVNI FARMAKOLOGICKA FORMA LECBY EREKTILN| DYSFUNKCE - SILDENAFIL

due to partial absorption through the oral mucosa. At a dose of 50 mg, the optimal therapeutic effect is achieved in most patients, which

may reduce the incidence of adverse effects. The dosage form also allows for discreet use without the need for water, thereby increasing

patient comfort and compliance. Conclusion: An orally dissolvable film containing sildenafil represents a modern and clinically beneficial

alternative in the treatment of ED. Its use may be particularly suitable for patients who prefer a rapid onset of action, those with dysphagia,

or those who prefer a discreet form of administration. Further research should verify the benefits of this form in routine clinical practice and

its impact on long-term compliance and patient satisfaction.

Key words: erectile dysfunction - sildenafil - PDE5 inhibitors - orally dissolvable film — pharmacokinetics — pharmaceutical innovation -

compliance - patient comfort - discretion

Uvod

Erektilni dysfunkce (ED) je definovéna jako pretrvavajici ne-
schopnost dosahnout a udrzet erekci dostate¢nou k uspo-
kojivému pohlavnimu styku [1]. Jde o casty problém s vy-
znamnym dopadem na kvalitu Zivota pacienta i partnerky [2].
Epidemiologické prizkumy uvadéji, ze ED postihuje az ~52 %
muzu ve véku 40-70 let, pricemZ prevalence vyznamné stoupa
s vékem [3,4]. Idedlnim nastrojem pro zakladni orienta¢ni dia-
gnostiku ED v ambulantni praxi je zkracend verze dotazniku
IIEF-5 (International Index of Erectile Function), ktery umoz-
nuje kvantifikovat zavaznost poruchy a sledovat efekt Ié¢by
v Case [5]. Moderni |é¢ba ED zahrnuje jak intervenci riziko-
vych faktorl (napf. koureni, obezita, hypertenze, diabetes), tak
vhodnou farmakoterapii. Lé¢bou prvni volby je u vétsiny paci-
entl peroralni podani inhibitoru fosfodiesterazy typu 5 (PDES5i)
[4]. Tyto PDE5i (napt. sildenafil, tadalafil, vardenafil, avanafil)
predstavuji uc¢innou a bezpecnou terapii, ktera u vétsiny ne-
mocnych vyrazné zlep3uje erekci [6]. V pfipadé nedostatec-
ného ucinku nebo kontraindikaci této Ié¢by pfichazi v Gvahu
druha linie (napt. podtlakova erekcni pumpa, intrakaverndzni
aplikace alprostadilu) ¢i chirurgickd 1écba (penilni protézy).
Vzhledem k Siroké dostupnosti a Gc¢innosti PDE5 inhibitord
vsak vétsina pacientl s ED zUstava v péci praktickych Iékard,
urologu ¢i sexuologU a z této farmakoterapie profituje (tab. 1).

Sildenafil a jeho role v Iécbé ED
Sildenafil byl historicky prvni selektivni inhibitor PDE5 za-
vedeny do klinické praxe (v 90. letech minulého stoleti) pro
[é¢bu ED [3]. Mechanizmem ucinku je blokdda enzymu PDES5,
ktery v kavernéznich télesech penisu rozklada cyklicky gua-
nosinmonofosfat (cGMP) — klicového mediatora erekce. In-
hibice PDE5 vede k intracelularni akumulaci cGMP, relaxaci
hladké svaloviny a zvyseni pritoku krve v penisu, ¢imz usnad-
nuje vznik a udrzeni erekce pfi sexualni stimulaci. Sildenafil
tak navozuje vyrazny proerektilni G¢inek a stal se prototypem
lé¢by ED. V dalsich letech byly vyvinuty dalsi PDE5i — v Ceské
republice jsou registrovany tadalafil, vardenafil (v sou¢asnosti
nedostupny) a avanafil.

Z farmakologického pohledu ma sildenafil rychly nastup
Ucinku a stfedné dlouhé trvani. Po peroralnim poddani na-
la¢no je rychle vstfebavan — maxima plazmatické koncentrace
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dosahuje za cca 30-120 min (medidn ~60 min). Absolutni bio-
logickd dostupnost je kolem 41 % (rozmezi 25-63 %). V dav-
kovém rozmezi 25-100 mg vykazuje sildenafil linedrni far-
makokinetiku. Pfijem tézsiho tu¢ného jidla mize zpomalit
nastup Ucinku a snizit maximalni hladinu asi o 29 %. Meta-
bolizace sildenafilu probihad prevazné v jatrech (izozymem
CYP3A4, z¢asti 2C9) a termindlni polocas eliminace se po-
hybuje mezi 3 a 5 hod. Nastup ucinku se typicky projevi do
30-60 min od uziti a pretrvava cca 4-5 hod. Doporucené dav-
kovani pro Iécbu ED je podle potieby v rozmezi 25-100 mg
pred pohlavni aktivitou (obvykle cca 1 hod) - nejcastéji se
zacind s davkou 50 mg a dle tolerance/ucinku se davka pfi-
padné upravi [6]. Klinické studie prokdzaly, Ze sildenafil je
obecné velmi dobre snasen a je pfi téchto davkach bez-
pecny [1]. Mezi nej¢astéjsi nezadouci Ucinky sildenafilu patfi
bolest hlavy, ndvaly horka, dyspepsie, ucpany nos, zévraté ¢i
poruchy vidéni. Tyto Ucinky jsou obvykle mirné a pfechodné;
vysledky > 70 placebem kontrolovanych studii (s > 9 000 pa-
cienty) potvrdily pfiznivy pomér pfinosu a rizika [7]. Kontra-
indikovana je kombinace sildenafilu s nitratovymi preparaty
(riziko tézké hypotenze) a opatrnosti je tfeba u polypragma-
tickych pacientl kvidli moznym [ékovym interakcim (inhibi-
tory CYP3A4 zvysuji hladiny sildenafilu).

Nova forma podani - oralné rozpustny film

Oralné rozpustny film (ORF) s obsahem sildenafilu predsta-
vuje inovativni Iékovou formu, kterd byla neddvno uvedena
i na Cesky trh [3]. Jedna se o tenky polymerovy film uréeny
k aplikaci do Ustni dutiny, kde se béhem kratké doby rozpada
(disintegruje) a uvoliuje léc¢ivou latku. Formulace vyuziva
hydrosolubilnich pomocnych latek (typicky maltodextrin)
a umoznuje zatizeni az 100 mg ucinné latky v jedné jed-
notce davky. V pripadé sildenafilu byly vyvinuty filmy o sile
25,50, 75 a 100 mg, coz odpovida béznym davkam tablet.
Film se obvykle aplikuje na jazyk (supralingvalné) nebo pod
jazyk (sublingvalné) a necha se rozpustit — neni potieba jej
zapijet vodou ani zvykat. Podle klinickych hodnoceni dojde
k Uplnému rozpadu filmu v Ustech pfiblizné do 1 min. Stu-
die farmakokinetiky dokonce ukazuji, ze podani sublingvalné
a supralingvalné vede k obdobné biologické dostupnosti —
tzn. rozsah vstfebani sildenafilu z ORF je prakticky stejny bez

Ces Urol 2025; 29(2): 109-113
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Tab. 1. Diagnosticky a terapeuticky algoritmus pfi erektilni dysfunkci.
Tab. 1. Diagnostic and therapeutic algorithm for erectile dysfunction.

Krok Postup
1.anamnéza

2. télesné vysetreni

3. laboratorni vysetreni e e, T
4. zhodnoceni psychogennich faktort
5. ultrazvuk penisu (v ptipadé potreby) e

6.zahajeni lécby

zhodnoceni Ucinnosti a tolerance

7.vyhodnoceni efektu l1é¢by e e

8. druha linie lé¢by vakuova pumpa
9. tieti linie 1écby

10. pravidelné kontroly

komplexni sexudlni, partnerska
a psychosocialni anamnéza

cilené vysetieni v¢. urologického
a andrologického pohledu

celkovy cholesterol, glykemie, testosteron,
screening Uzkostnych a depresivnich piiznaku
vysetfeni cévniho zasobeni po aplikaci
edukace + Uprava zivotniho stylu +

farmakoterapie 1. linie (PDE5i)

intrauretralni alprostadil, injek¢ni terapie,

penilni protézy (chirurgicka lécba)

monitoring efektu, compliance, vedlejsich
ucinkl a celkového zdravi

Poznamky
zhodnoceni trvani, zavaznosti a kontextu ED;
pouziti IIEF-5 dotazniku

zvlastni pozornost — genital, sekundarni
pohlavni znaky, krevni tlak

testosteron idealné mezi 7.a 11. hod,
vyhodnoceni v souvislosti s vékem

vhodna spoluprace se sexuologem

nebo psychologem

indikovano pfi selhani 1é¢by nebo podezieni
na vaskularni pic¢inu

sildenafil 50 mg peroralné 30-60 min pied
pohlavni aktivitou; moznost ORF

u non-responderd ovéfit zplsob uzivani,
event. zvysit davku nebo zménit PDES5i

vhodné pii selhani PDE5i nebo
kontraindikacich

u tézké organické ED a selhani ostatnich
metod

moznost pfechodu na jinou formu Iéku,
napf. ORF pro zlepseni adherence

ED - erektilni dysfunkce, TSH - tyreotropni hormon, IIEF-5 - International Index of Erectile Function,

PDES5i - inhibitory fosfodiesterazy typu 5, ORF — oralné rozpustny film

ohledu na to, zda je film vlozen pod, nebo na jazyk [6]. Po
rozpusténi filmu je sildenafil absorbovan sliznici dutiny tstni
a Castecné dale polykan slinami do zazivaciho traktu. Chu-
tové vlastnosti této formy jsou hodnoceny jako pomérné pfi-
znivé - v jedné studii vétsina dobrovolnikd oznacila chut sil-
denafilu v ORF za dobrou ¢i prijatelnou, coz je dulezité pro
komfort pacienttd. ORF sildenafilu tak nabizi velmi pohodiny
zpUsob uziti — pacient mize |ék vzit diskrétné kdykoliv, nepo-
tfebuje zapijet a odpadd potiz s polykanim tablet (coz oceni
napf. pacienti s dysfagii).

Klinické vyhody ORF
Nasazeni sildenafilu ve formé ORF pfinasi fadu potencialnich
klinickych vyhod oproti klasické tableté.

1. Rychlejsi nastup ucinku

Diky ¢aste¢nému vstrebavani uz v Ustni dutiné nastupuje
ucinek rychleji. Studie udavaji median doby nastupu erekce
kolem 20 min po podani ORF (u klasickych tablet je to ob-
vykle ~60 min) [6]. Farmakokinetické srovnani také prokazalo
rychlejsi absorpci sildenafilu - jiz 15 min po uziti dosahuje
koncentrace v séru nasobné vyssich hodnot u ORF nez u tab-
lety (13,5 vs. 2,24 ng/ml) [8].
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2. Dostatecna ucinnost i pfFi nizsi davce

Inovativni formulace zlepsuje biologickou dostupnost sildena-
filu, cozmize znamenat, Ze nizsi davka filmu poskytne obdobny
efekt jako vyssi davka tablety. Napfiklad v klinickém hodnoceni
byl 75mg ORF stejné Ucinny a bezpecny jako 100mg potaho-
vana tableta. Lze tedy ocekavat, Zze standardni 50mg film po-
staci u vétsiny pacientl k dosazeni zadaného efektu, ¢imz se Ize
vyhnout rutinnimu zvySovani davky na 100 mg.

3. Nizsi vyskyt nezadoucich ucinki

Snizeni nutné davky a odlisny farmakokineticky profil ORF
mohou vést k lepsi toleranci I1écby. Ve srovnavacich studiich
méli pacienti uzivajici sildenafil ve formé filmu vyrazné méné
nezadoucich Ucinkd, zejména cefaleu (pouze ~1 vs. 35 % pfi
tableté; p < 0,05) [8]. Také navaly horka a ucpéani nosu byly
u ORF méné vyjadrené. Pfedpoklada se, Zze diky postupnému
uvoliovani sildenafilu z filmu mohou byt peakové koncent-
race v krvi nizsi nez po rychlém spolknuti tablety, coz pfispiva
k lepsi snasenlivosti.

4, Diskrétnost a pohodli
ORF Ize nendpadné uzit prakticky kdykoliv a kdekoliv. Folie
je velmi tenkd, snadno pfenosna (pacient ji maze nosit napf.
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v penézence) a pii pouZziti nevypada jako typicka pilulka. Neni
nutné zapijeni vodou a film se rozpusti béhem chvilky. Tyto
vlastnosti vyrazné zvysuji diskrétnost 1écby a usnadnuji pa-
cientovi dodrzovani terapie. Muz muze lék pouzit i v pfitom-
nosti partnerky bez vzbuzovani pozornosti, coz mize odbou-
rat ostych spojeny s uzivanim ,pilulek na erekci”. Diskrétné&;jsi
Iécba tak celkové zvysuje spokojenost nemocnych.

Diskuze

Vyse popsané inovace maji fadu praktickych dopadu. Rych-
lejsi nastup ucinku umoznuje lepsi nacasovani intimniho Zi-
vota — pacient neni nucen striktné planovat hodinu predem,
coz oceni zejména mladsi muzi s psychogenni ED a pary
preferujici spontannost. Nizsi vyskyt nezadoucich Ucinkd se
muze promitnout do vyssi adherence k 1é¢bé; mnoho paci-
entl totiz Iécbu PDE5i predcasné ukoncuje pravé kvili ne-
pfijemnym nezddoucim ucinkdim [8,9]. Zlepsena snasen-
livost ORF by tak mohla zvysit ochotu pokracovat v terapii
i u muzdl, ktefi byli dfive vedlejsimi ucinky odrazeni. Orofa-
ryngealni podani filmu je vyhodné také u pacientd, ktefi ob-
tizné polykaji tablety (napf. po cévni mozkové pfihodé, pfi
neurologickych poruchéach polykani apod.), nebo u téch,
ktefi prosté neradi uzivaji tablety. Pro né mlze byt forma
ORF subjektivné prijatelnéjsi a méné stigmatizujici.

Dalsi nezanedbatelny aspekt je diskrétnost Iécby. Néktefi
pacienti se zdréhaji uzivat tabletovy Iék na erekci ze strachu
z odsouzeni okolim &i partnerkou. Studie poukazuji na to, ze
partnerky muzd s ED mohou mit obavy (¢asto neopodstat-
atraktivitu, zvysuje riziko nevéry ¢i ohrozuje jeho zdravi. Tyto
psychologické bariéry mohou vést k nespolupraci pacienta
a preruseni lé¢by. V takovych pripadech mlze nenapadna
forma filmu - ktery nevypada jako ,pilulka” - pomoci preko-
nat odpor k terapii. Pacient mGze uzivat sildenafil diskrétné,
aniz by na sebe strhaval pozornost, coz pfispiva k vétSimu
komfortu a soukromi. Ocekava se, Ze to povede k vyssi spo-
kojenosti pacientl a jejich partnerek, a tim i k lepSim [é¢eb-
nym vysledkdm.

Z klinického hlediska je dllezité zdUraznit, ze zména lé-
kové formy neméni mechanizmus ucinku ani indikace ¢i
kontraindikace sildenafilu. U¢inn4 latka a jeji systémové pd-
sobeni jsou shodné jako u tablet — tzn. i pfi podani ve formé
filmu plati kontraindikace kombinace s nitratovymi pfi-
pravky, riziko interakci s inhibitory CYP3A4 apod. Lékal by
mél pacientovi vysvétlit, Ze ORF neni U¢innégjsi ,siln&jsi” 1ék
nez klasicky sildenafil, ale modernéjsi forma podani zlep-
Sujici pohodli a pfipadné nastup ucinku. V praxi mize byt
oralné dispergovatelny film pfinosny pro Siroké spektrum
pacientll s ED, zejména pro ty, ktefi pozaduji rychly efekt,
méli nezadouci Ucinky na vyssi davky tablet nebo preferuji
diskrétni zpUsob lécby.
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K dispozici jsou jiz klinicka data potvrzujici efektivitu
této lékové formy. Napfiklad byla provedena velka rando-
mizovana studie faze Ill (pozadovana Ufadem pro kon-
trolu potravin a léciv) u 488 muzd s ED, kterd porov-
navala flexibilni davkovani sildenafilu ve formé filmu
(25-100 mg) s placebem [10]. Pfedbézné vysledky a dosa-
vadni zkusenosti naznacuji, ze sildenafil v ORF formé dosa-
huje srovnatelné Ucinnosti jako tradi¢ni tablety a diky zmi-
nénym vyhodam maze zlepsit kvalitu zivota pacientd. Na
druhou stranu je tfeba zminit, Ze literatura uvadi zatim ne-
jednoznac¢né dlikazy o mire pfimé absorpce sildenafilu Ustni
sliznici — presné kvantifikace, kolik Iéciva se vstieba sublin-
gvaélné a kolik az po spolknuti, se lii [3,11]. Toto téma z{-
stdva predmétem vyzkumu a bude jisté dale hodnoceno
v dalSich studiich. Do budoucna bude vhodné také sbirat
data z bézné klinické praxe napt. o spokojenosti pacient(
s touto formou, readlné adherenci k |écbé a ptipadném vlivu
na dlouhodobou prognézu (zejména u kardiovaskularné ri-
zikovych pacientd, pro néz je ED zaroven markerem endote-
lidlni dysfunkce).

Zaver

Sildenafil ve formé ORF prfedstavuje vyznamnou inovaci
v |é¢bé ED. Tato Iékové forma zjednodusuje a zpfijemniuje
pacientovi uzivani - film se rychle rozpusti v Ustech, neni
tieba jej zapijet ani polykat tabletu, coz zvysuje diskrét-
nost terapie a komfort pacienta. Klinické studie prokazuji,
Ze pfi podani formou ORF je dosazeno obdobné Gcinnosti
jako u konvencnich tablet, a to dokonce jiz pfi nizsich dav-
kach, coz snizuje riziko nezadoucich ucinkd. Rychlejsi na-
stup Uc¢inku muze zlepsit spontadnnost sexualni aktivity
a prispét k vyssi spokojenosti paru. Diky lepsi toleranci a po-
hodli Ize ocekavat také zvyseni adherence k [é¢bé - pacienti
jsou ochotnéjsi pokracovat v terapii, pokud nepocituji ved-
lejSi uCinky a nemuseji prekondvat psychologicky blok z uzi-
vani Iéka [8,12]. Pro urcité podskupiny nemocnych (napt. pa-
cienty s dysfagii ¢i s psychickym odmitanim ,brani prask”)
mUze byt tato forma vyslovené ,game-changer”. Do klinické
praxe tak vstupuje novy nastroj, ktery rozsifuje moznosti in-
dividualizované lé¢by ED.

Zavérem lze konstatovat, Zze oralné dispergovatelny film
se sildenafilem pfinasi nové benefity v terapii ED - pfi za-
chovani Ucinnosti zvysuje komfort a diskrétnost uzivani
a snizuje vyskyt nezadoucich ucinkd. Tyto vlastnosti mohou
vyznamné zlepsit kvalitu Zivota pacientl s ED a jejich partne-
rek. Do budoucna je Zddouci pokracovat ve vyzkumu a sbéru
dat o uzivani této formy v redlné praxi, aby bylo mozné plné
zhodnotit jeji dlouhodoby ptinos, optimalni zptsob vyuZiti
a pfipadné dalsi inovace v této oblasti.

Prohlaseni o podpofe: Zpracovani tohoto ¢lanku bylo podporeno spo-
le¢nosti Novatin.
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_ 71. vyrocni konference
Ceské urologické spole¢nosti CLS JEP
22.-24.10.2025

KONGRESOVE CENTRUM ALDIS
HRADEC KRALOVE

Vazené kolegyné, vazeni kolegove,

dovolujeme si Vas pozvat k Gcasti na 71. Vyrocni konferenci Ceské urologické spole¢nosti,

ktera se uskutecni 22. - 24. fijna v Hradci Kralové. Jako kazdorocné bude pripraven bohaty
odborny a védecky program. Budou pfipraveny dve paralelni sekce pddiovych prezentaci,
prednasky Evropské Skoly urologie, vyzvané prednasky uznavanych odbornikl ceské, slovenské

i evropské urologie a mnoho dalsiho. Mimo to budou k dispozici praktické kurzy na zvladnuti
nebo zlepseni v endoskopické, laparoskopické i robotické operativé. Nadéjné vypada predstaveni
zcela nové generace operacniho robota daVinci a mnoho dalSich novinek. Odborna ¢ast a takée
diskuzni vecer probéhnou v kongresovém centru Aldis, které je umisténo v Sirsim historickém
centru mésta na Labském nabrezi. Je pravdépodobné, Ze se akce zUcastni vice nez tisic Ucastnikd

a tak prosim, nevahejte s v€asnou registraci.

Je milou shodou okolnosti, ze urologicky kongres probéhne v letosnim roce v Hradci Kraloveé.
Nase mésto tento rok slavi 800 let od prvni dochované zminky a Lékarska fakulta si pfipomina
80 let od svého zalozeni. Vyrocni konference se po témeér 15 letech vraci do Hradce Kralové

a verim, za vsechny organizatory, ze se podafi pro Vas pripravit atraktivni odborny program.

Pro vSechno vyse uvedené a jisté i z mnoha dalSich ddvodud se téSime na Vasi Ucast na

71. Vyro&ni konferenci CUS v Fijnu v Hradci Kralové.

Brodak
t 71. vyro¢ni konference CUS CLS JEP
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Zprava z 36. setkani Pediatrické sekce
Ceské urologické spoleé¢nosti CLS JEP

Report from the 36" meeting of

<
doc. Pavel Zerhau, CSc., FEAPU

the Pediatric section of the Czech

Urological Society CLS JEP

Pavel Zerhau

Vazené kolegyné a kolegové,

ve dnech 4. a 5. dubna 2025 se ve Kftindch konalo 36. vyro¢ni
setkani Pediatrické sekce Ceské urologické spole¢nosti CLS
JEP (CUS), hojné dopInéné ucasti détskych nefrologil a za-
stupct dalsich odbornosti. Zasedani probéhlo v ddstojném
prostredi kitinského zamku slouziciho jako kongresové cent-
rum a spjatého stejné jako sousedni kostel se jménem archi-
tekta J. B. Santiniho-Aichla.

Hlavnimi tématy setkani byla détska onkourologie a litidza,
doplnéné obvyklymi varii. Poradajicim pracovistém byla urolo-
gicka sekce Kliniky détské chirurgie, ortopedie a traumatologie
FN Brno, organizac¢niho zajisténi se zhostila agentura 4Educa-

Obr. 1. Odborny garant doc. Pavel Zerhau zahajuje
setkani Pediatrické sekce CUS.

Fig. 1. Expert advisor, Assoc. Prof. Pavel Zerhau opens the
meeting of the Pediatric Section of the Czech Urological
Society.

Autor fotografii: Petr Vanék
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Klinika détské chirurgie,
ortopedie a traumatologie
FN Brno, Détsk& nemocnice
Cernopoln( 9,613 00 Brno
pavel.zerhau@fnbrno.cz

tion. Akce byla akreditovana Ceskou lékafskou komorou s pfi-
délovéanim kreditl v rdmci celozivotniho vzdélavani.

Odborna ¢ast akce probihala ve stylovém pfednaskovém sale
s Upravou pro cca 90 ucastnikd, v predsali a pfilehlych prosto-
rach byla mista pro firemni prezentace a obcerstveni.

Dvoudenni jedndni bylo zahdjeno onkologickymi tématy. Po-
zvani pfijali MUDr. V. Bajciova, hlavni koordinatorka Umbrel-
la protocol SIOP pro Ceskou republiku, a prim. MUDr. P. Midry,
oba z Kliniky détské onkologie FN Brno.

V Gvodu prvni onkologické sekce shrnula dr. Bajciova péci
o nadory ledvin déti v Ceské republice a prezentovala vysledky
Ié¢by Kliniky détské onkologie FN Brno od roku 1998. Nasledo-

Obr. 2. Doc. Radim Kocvara prednasel sdéleni
Etiopatogeneze a diagnostika etiologickych a rizikovych
faktor( urolitiazy déti a dospivajicich.

Fig. 2. Assoc. Prof. Radim Kocvara presented a paper
entitled Etiopathogenesis and diagnosis of etiological and
risk factors in urolithiasis in children and adolescents.
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Obr. 3. Letosni setkani Pediatrické sekce CUS prilakalo
90 ucastnikii.

Fig. 3. This year’s meeting of the Pediatric Section of the
Czech Urological Society attracted 90 participants.

vala sdéleni jednotlivych détsko-urologickych pracovist, tykajici
se chirurgického pohledu na maligni nddory ledvin (Brno), bi-
lateralniho Wilmsova tumoru (Praha Motol, Ostrava) a feochro-
mocytomu (Praha Motol).

Druhd onkologicka sekce byla vénovana rhabdomyosar-
komu a testikularnim tumortim. Uvodni dvé pfednasky byly
opét obecnéjsiho charakteru, zabyvaly se [é¢bou rhabdomyo-
sarkom( pohledem onkologa a nasledné urologa. Své zkuse-
nosti s 1écbou testikularnich nadord nasledné prezentovala
brnénska a olomoucka pracovisté.

Odpoledni bloky prednasek byly vénovany urolitidze.
Uvodni prezentace vénované etiopatogenezi a diagnostice se
zhostil doc. Koc¢vara. Nasledovala prednaska o urolitiaze v pe-
diatrické populaci (Plzer), miniinvazivni [é¢bé urolitidzy (Olo-
mouc) a perkutanni extrakci konkrementu (Praha).

Jedndani pokracovalo sdilenim zkusenosti s Ié¢bou cystin-
urie (Praha-Motol, Ostrava) a kazuistickymi sdélenimi (Ceské
Budéjovice, Martin).

V uzsim pediatricko-urologickém kolektivu probéhlo jed-
nani Pediatrické sekce CUS fesici koncepci a dal3i aktivity
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Obr. 4. MUDr. Jan Starczewski z Urologického oddéleni
Nemocnice Ceské Budé&jovice spolu s predsedou Pediat-
rické sekce CUS pozvali na pfisti setkani, které se usku-
teé¢ni na jihu Cech.

Fig. 4. Dr. Jan Starczewski from the Department of Urology,
Ceské Budé&jovice Hospital, together with the chairman

of the Pediatric Section of the Czech Urological Society,
invited everyone to the next meeting, which will take place
in southern Bohemia.

Ceské détské urologie. K pofadani pfistiho setkéni détskych uro-
log se pfihlasili kolegové z Ceskych Budéjovic.

Sobotni dvé sekce varii mély siroky rozsah. V prvnim bloku
se probrala témata od uretroplastik pro hypospadii a poranéni
zadni uretry pres poruchy vyvoje pohlavi k perinatalnim torzim
varlete, druhy blok zahdjil prehlednou prednaskou o hyperak-
tivité mocového méchyre dr. Drlik. Nasledovaly pfednasky ty-
kajici se antibiotické pfedoperacni profylaxe (Praha), robotické
pyeloplastiky (Praha), scintigrafie ledvin (Praha) a subvezikani
obstrukce (Praha).

Velmi dékujeme vsem, ktefi se jakymkoliv zpGsobem na or-
ganizaci akce podileli, zejména vyboru CUS (zastita, finan¢ni
podpora), sekretariatu CUS za milou spolupraci, agentufe 4Edu-
cation za organizacni zajisténi celé akce, stejné jako sponzorlim -
zlGcastnénym firmam.

Dékujeme vsem aktivnim i pasivnim ucastnikdm konfe-
rence a téime se na dal3i nase setkani v pristim roce v Ceskych
Budéjovicich.

Hezké 1éto pieje vsem
Pavel Zerhau
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INFORMACE

Od urologie ke koalam - jak jsem se
dostala diky programu EUREP
az na rezidentsky tyden v Australii

From urology to koalas — experience o

from USANZ Trainee Week thanks

to the EUREP program

Barbora Zemli¢kova

Program EUREP (European Urology Residents Education Pro-
gramme), kazdoro¢né poradany v Praze, patfi mezi nejuzna-
vanéjsi vzdélavaci kurzy pro urologické rezidenty v Evropé. Pfi
jeho absolvovani jsem netusila, jakou pfilezitost mi Gcast na
této nabité vzdélavaci akci pfinese. Kromé samotného pro-
gramu nabizi Gcastnikim moznost uchazet se o ucast na dal-
Sich prestiznich akcich, jako je rezidentsky tyden organizo-
vany urologickymi spole¢nostmi v Kanadé nebo Australii.

Na zakladé vybérového fizeni jsou vybrani dva rezidenti
z Evropy, ktefi reprezentuji Evropskou urologickou spolec-
nost na USANZ (Urological Society of Australia and New Ze-
aland) Trainee Week pofadaném Urologickou spole¢nosti
Australie a Nového Zélandu, pricemz urologické spole¢nosti
zajisti a hradi Ucast na kongresu, dopravu, ubytovani i dopro-
vodny program. K mé velké radosti jsem ve vybérovém Fizeni
uspéla, a mohla jsem se tak spole¢né s kolegyni z Portugalska
Andreiou Cardoso tésit v listopadu 2024 do australského Bris-
bane (obr. 1).

USANZ Trainee Week

USANZ Trainee Week je kazdoro¢né koncipovan jako inten-
zivni odborny a interaktivni kurz ur¢eny vyhradné reziden-
tam, pficemz atestovani lékafi jsou zde zastoupeni pouze né-
kolika lektory. Zuc&astriuji se jej predevsim rezidenti z Australie
a Nového Zélandu, ktefi si ho nenechaji ujit ani navzdory ti-
sicikilometrovym vzdalenostem. Pravidelné jsou zvani navic
rezidenti z Evropy, Kanady a Asie na zakladé vybérovych Fi-
zeni (obr. 2).
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Jiz prvni den programu pro mne pfinesl ne¢ekanou zkuse-
nost. Jako mezinarodnim ucastnikdim se nam naskytla pfilezi-
tost prihlizet modelové atestacni zkousce. Tu rezidenti skladaji
nanecisto ve tfetim roce a ,naostro” ve ¢tvrtém roce specia-
liza¢ni pfipravy. Mladsi rezidenti a mezinarodni zéstupci pfi-
hlizeji. Zkouska se sklada ze ctyf okruh(i zamérenych na chi-
rurgii a anatomii, radiologii, patologii a komplexni kazuistiky.

Obr. 1. Andreia Cardoso (vlevo), Barbora Zemli¢kova
(vpravo) — zastupkyné Evropské urologické spole¢nosti
na zavérec¢ném veceru USANZ Trainee Week.

Fig. 1. Andreia Cardoso (on the left), Barbora Zemli¢kova
(on the right) - representatives of the European Association
of Urology at the final evening of USANZ Trainee Week.



ODUROLOGIEKEKOALAM - JAKJSEM SE DOSTALA DIKY PROGRAMU EUREP AZ NAREZIDENTSKY TYDENV AUSTRALII

Obr. 2. Mezinarodni zastupci na kongresu USANZ Trainee Week.
Fig. 2. International representatives at the USANZ Trainee Week congress.

Zkouseni probihalo ve vysokém tempu, rezidenti postupné
navstivili vSechna Ctyfi stanovisté a na zavér dostali hodno-
ceni, jak by u atestacni zkousky uspéli. | jako pouhy pozorova-
tel (pfedevsim s myslenkou na vlastni atestacni zkousku, ktera
mne c¢ekala o mésic pozdéji) jsem vnimala naro¢nost celého
procesu a jak vysoké naroky jsou kladeny na australské a no-
vozélandské rezidenty.

V dalSich dnech probihal odborny program zaméreny na Si-
roké spektrum urologickych témat — od détské urologie pres
onkourologii az po radiologii. Kromé prednasek specialistli se
do nich zapojovali i samotni rezidenti. Po prednaskéch se re-
zidenti vénovali praktickym kurziim. Zabavnym zpestfenim
programu byla védomostni soutéz Masters of the Uroverse.
V ni se soutézni tymy s tematickymi prevleky utkaly ve védo-
mostnim kvizu.

Spolecensky a kulturni program

Neopomenutelnou soucasti tydne byl i velmi kvalitné pfipra-
veny doprovodny spole¢ensky program. Od zahajovaciho se-
tkani az po slavnostni vecefi panovala pratelska a oteviena at-
mosféra, diky niz jsme navazali kontakty s kolegy z Australie,
Nového Zélandu, ale i z dalSich zemi. Kromé spolecenského
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programu byla pro nas, mezinarodni rezidenty, naplano-
vana navstéva pfirodni rezervace Lone Pine Koala Sanctuary,
béhem které jsme krmili klokany, pohladili si koaly a dozvé-
déli se vice o australské pfirodé, coz krasné dokreslilo celko-
vou atmosféru tydne.

Zaver

USANZ Trainee Week v Brisbane mi pfinesl mnohem vice, nez
jsem cekala. Ziskala jsem nejen nové odborné poznatky, ale
i cennou zkusenost s jinym pristupem ke vzdélavéni a k péci
o rezidenty. Cely tyden byl vyborné organizovan a nabidl in-
spirativni pohled do systému, ktery si zaklada na vysoké pro-
fesionalité i otevienosti. U¢ast mi pfinesla motivaci do dalsi
prace i nové kontakty v rdmci mezinarodni urologické komu-
nity. Vsem rezident(im, kterym se naskytne podobna moz-
nost, Ucast jednoznacné doporucuji.

Podékovani

Dékuji Evropské urologické spole¢nosti a organizatoram
USANZ Trainee Week za moznost zucastnit se této jedine¢né
akce. Zvlastni podékovani patii koordinatorkdm Jenny Hislop
a Deborah Klein za jejich péci o mezindrodni ucastniky.
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s prokazanou poruchou reparace DNA (dHHR)* oproti samotnému abirateronu

Findlni analyza OS v populaci HRRm prokdzala
klinicky vyznamny benefit kombinace

LYNPARZA + abirateron* vs. samostatny abirateron*
(Median OS NR vs. 28,5 mésice; HR = 0,66; 95 % Cl, 0,45 - 0,95)*

~1 ze 3 pacientd s mCRPC
muze byt nositelem HRR mutace®
Otestujte stav HRR u svych pacienti a zahaijte léébu vhodnou terapii.*

Klinicky vyznamny benefit rPFS v populaci HRRm Bezpecnostni profil Iééby pripravkem LYNPARZA
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(Ira v dle FIGO), které odpovidaij (CR/PR) na Iécbu po ukonenf prnf linie chemoterapie na bézi platiny v kombinaci s bevacizumabem a jejich nédorové onemocnéni je asaciovdno § poziivaim stavem poruchy homologni rekombinace (HRD) definovanym budto mutact
mBRCA2 alnebo genomovou nestabilitou. Karcinom prsu: Pripravek je indikovan 1) v monoterapi nebo v kombinact s endokrinn terapif k adjuvantnf I6¢he dospélych pacientl se zarodecnou (germindlni) mARCAT2 (BRCAI/Z), s diagndzou HER2negativniho, Gasného karcinom
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e e doporuteno nasadit dalSf protinddorovou éébu. Lynparza se nemé poddvatv kombinacis jinou protinddorovou 1é¢bou. Zilni tromboemholicke prihody: Pacienty je tieba monitorovat pro Kinicke zndmky a priznaky Zini trombozy a plicni embolie a 165t e tak, jak e to z 6kafského
hlediska vhodng. Peumonttida: Pokud se u pacienta objevi nove nebo se zhors stavajicfrespiracni pifznaky nebo s objevi abnormality na radiologickych snimcich, Iécha ma byt preruSena a pacient mé byt okamité vySetien. Pfi potvizend pneumonitide ma bjt écha prerusena
azahdjena odpovidaiici écha. Hepatotoxicita: U pacientli écenych olaparibem byly hldSeny pripady hepatotoxictty. Pi Kinickych priznacich/zndmkach rozvoje hepatotoxicity je tieba okamzte provést inicke hodnocent a testy jaternich funkef V pfipads podezieni na poskozeni
ater zpisobené Iéky (DILI) je treba l&cbu prerusit.V piipade zévazngho DILI je tfeba zvait ukonCeni échy. Embryofetdini toxicita: Vzhledem k mechanizmu dEinku (inhibice PARP), miize olaparib poddvany t€hotnjim zendm zpisobit poskozeni plodu. Interakce: Nedoporutuje se
soub&zné poddvani olaparibu se silnjmi a stfedng silnymi inhibitory CYP3A, Pokud je nutné, je tfeba sniit dévku olaparibu (viz SPC). Soubgzng podavani se silnymi induktory CYP3A se nedoporucje, nebot dcinnost olaparibu mize byt zasadng snizena, V pripadg, Ze pacient uzivajici
olaparib ma byt égen inhibitory P-gp, jetfeba peclivé monitorovat neZédouct déinky,prfpadné je korigovat snizenim dévky. Téhotenstvia kojent: Piipravek se nesmi poddvat v priibhu téhotenstui. VyZaduje se pouzivani spolehiivych metod antikoncepce - vizSPC. Nezédouci

vmonoterapi (= 10%) byly nauizea, tnava/astenie, anemie, zvraceni, prijem, snizend chutkjidlu, bolest hlavy, neutropenie, dysgeuzie, kasel, leukopenie, z4vrats, dyspnoe a dyspepsie. K Gastym nezadoucim cinkim patfizvySeni hladin aminotrasferaz, lymfopenie, trombocytopene,
stomatitida, bolest v epigastriu, vyrazka, zvySeny kreatinin v krvia Zinitromboembolismus. Jestize se pripravek pouziva v kombinaci s bevacizumabem k6Ebé ovaridIniho karcinomu,v kombinci s abirateronem a prednisonem nebo prednisolonem k IEheé karcinomu prostaty nebo
kombinaci s durvalumabem bezpegnostni proflpfpravku se obvyle shodujes bezpeénostnim profilem jednotlivich terapif Podrobné informace o nezédoucich Gcincich - viz$PC. - ZvidStni opatfent pro uchovvani: Uchovdvefte pi eplotédo30°C. Doba pouitelnosti:
2roky Balen pripravku: Velikost baleni: 56 potahovanjch tablet (7 blistr). DrZitel rozhodnuti o registraci: AstraZeneca AB, SE151 85 Sidertéie, Suédsko RegistraEni Gislo: EU/1/14/939/002, EU/1/14/958/004  Datum revize textu SPC: 29.11.2024  Vyide] é€ivého
pifpravku vézdn na ékarsky predpis. Pripravek je hrazen z prostiedkd vefejného zdravotnio pojiStén: 1. u pacientek s karcinomem vajecniku v monoterapii jako udrzovac écha dospélych pacientek s mBRCAN2 (zérodetnd a/nebo somatickd mutace), FIGO st. Il a IV HGOC, které
odpovidaif (CR/PR) na écbu po ukonceni pruni linie chemoterapie na bazi platiny; 1. u pacientek s karcinomem vajecniku v monoterapii jako udrZovaci ééha dospélich pacientek s relabujicim mBRCAT/2 HGOC citlivym k plating, u nichZ doslo k relapsu a které odpovidajf (CR/PR)
na posledni chemoterapii zalozenou na plating; Il v monoterapil k IéEbé dospélych pacientii s diagndzou HER2-neg. lokéing pokrogilého nebo metastazujiciho karcinomu prsu s pozitivni gBRCANZ, které dosud nebyly Iécené chemoterapif pro metastazujicf nebo pokrotilé
onemocnéni; - IV. v monoterapil k adjuvantni I6¢bé dospélych pacientl s gBRCAN2 s Gasnym triple-negativnim karcinomem prsu s vysokyim rizikem rekurence diive 16¢enych neoadjuvantni nebo adjuvantnf chemoterapi; Vi v kombinaci s abirateronem a prednisonem nebo
zdravotniho pojiStént. Podrobnosti k dhradg piipravku naleznete na wwwisukl.cz. Predtim, neZ pripravek predepiSete, preCtéte si pozomé dplnou informaci o pripravky, kterou naleznete na adrese; AstraZeneca Czech Republic sro, U Trezorky 921/2,158 00 Praha 5, tel:
+420222 80711, fax: +420 227 204 748, na wwwastrazeneca.cz nebo na webovych strankdch Evropské agentury pro IECive pripravky hito://www.emaguropaeu/.  Registrovand ochrannd zndmka LYNPARZA je majetkem AstraZeneca ple. / @ AstraZeneca 2025

*ipiné znéni dhrady: Claparib (LYNPARZA) je hrazen v kombinaci s abivateronem a prednisonem nebo prednisolonem v prvofiniové [éche u asymptomatickych ¢i mié symptomatickych pacientl s metastatickym kastratné rezistentnim karcinomem prostaty (mCRPC)
s prokdzanou poruchou reparace DNA (dHRR) a se stavem vikonnosti dle ECOG 0-1, u nichZ chemoterapie nenf Kinicky indikovana. Lécba e hrazena do progrese onemocnéni nebo do vyskytu nezviddnutelné toicity:

* kombinaci s prednisonem nebo prednisolonem

1L- 1. linig 1é¢by; C1 - interval spolehiivosti; HR - pomér rizik; HRR - homolognf rekombinacni oprava; HRRm - mutace v genech homologni rekombinacnf opravy DNA; mCRPC - metastaticky kastratné rezistentnf karcinom prostaty; 0S - celkové preitf, PFS - doba do

progrese onemacngni; QoL - kvalita Zivota; rPFS - doba do radiologické progrese

Reference: 1. Clarke NW, et al, Abiraterone and olaparib for metastatic castration-resistant prostate cancer, NEIM Evid. 2022:1(9):1-16, doi:10.1056/EVID0a2200043; 2. Clarke N, et . Prezentovéno na ASCO GU 2023, 16-18 February, San Francisco, US, Abstract #LBAT6; 3. Lynparza,

Souhrn daj o pripravku, www.sukl.cz; 4. Unradové podminky LP Lynparza https://prehledy.sullcz/prefled _lecivhtmi#/leciva/0222935; 5. Scott RJ, et al. Oncotarget, 2021, Vol. 2, (No. 16), pp: 1600-1614.

AstraZeneca Czech Republic s.r.o.  UTrezorky 921/2,158 00 Praha 5-Jinonice / wwwiastrazenecacz / Datum pfipravy: 04/2025 / CZ-7352 AStl’aZeneca



ROSTORY v cenTRU PRAHY

LEKARSKY DUM

Vaclavské nam.

%
©
3
%
Jecnad D -
I.P.Pavlova jugoslavska —> Nam.
t'“9¥ @ m Metro C - I.P. Paylova (A0
8
\ga"'e c
€
@ ‘E % Tylovo nam.
3 2 %
o < )
B S
&
L
QL7\ Rum\l\"ské

@

OBCERSTVENI ZAJISTUJE PRIMO NA STANICI METRA C
VELKY PREDNASKOVY SAL CAFE PURKYNE l. P. PAVLOVA
PRO 110 OSOB
A DALSI PROSTORY \

I N
FE PR B G |
A Pro vice informaci nds nevdheijte kontaktovat:

@ ésmspc% Ceskd lékaiska spoleénost J. E. Purkyné, z.s

A, ~ «\&

g 2 Sokolska 490/31, 120 00 Praha 2

o) 9 Tel.: +420 224 266 217, Mobil: +420 606 624 165
‘Q{DUR\C&Q’ E-mail: hs@cls.cz

www.cls.cz



	Česká urologie 1/2025
	Obsah
	Editorial
	Minimálně invazivní deliberace ureterůpři retroperitoneální fibróze(morbus Ormond) – video
	Adrenokortikální karcinom – přehledpoznatků pro českou urologickou praxi
	Neinvazivní biomarkery v diagnosticea sledování nádorů močového měchýře
	Mužská neplodnost v české urologicképraxi – aktuální diagnostickéa terapeutické trendy
	Roboticky asistovaná vs. otevřenáparciální nefrektomie pro renálníkarcinom – funkční a onkologickévýsledky dle RENAL nefrometrickéhoskóre
	Fournierova gangréna penisu –rekonstrukce s užitím kožního štěpu„v plné síle“
	Inovativní farmakologická forma léčbyerektilní dysfunkce – sildenafil v orálněrozpustném filmu
	Zpráva z 36. setkání Pediatrické sekceČeské urologické společnosti ČLS JEP
	Od urologie ke koalám – jak jsem sedostala díky programu EUREPaž na rezidentský týden v Austrálii



