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SOUHRN

Rudarova N, Bartouskova M, Studentové H. Hor-
monalné senzitivni karcinom prostaty.

Karcinom prostaty patfi celosvétové mezi druhé
nejcastéjsi onemocnéni postihujici muze a jeho inci-
dence stoupa s vékem. Pfestoze je u vetsiny pacientd
onemocneni diagnostikovano a lé¢eno v ¢asnych
stadiich, pfiblizné 10 % pacientl stale pfichazi jiz
v metastatickém stadiu nemoci a ¢ast pacientl po
lokoregionalIni terapii dospéje k relapsu. Soucasny
vyzkum ved| k rozvoji vice lé¢ebnych modalit pro
muze s pokrocilym hormonalné senzitivnim one-
mocnénim, zahrnujici kombinaci docetaxelu nebo
abirateronu s androgen deprivacni terapii.

KLICOVA SLOVA
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SUMMARY

Rusarova N, Bartouskové M, Studentova H. Hor-
mone sensitive prostate cancer.

Prostate cancer is the second most commmon
cancer in men worldwide and its incidence rises
with age. Although most cases of prostate cancer
are diagnosed and treated in early stage of disease,
almost 10 % of patients have evidence of metastatic
prostate cancer at presentation, and others develop
disseminated disease after their definitive treatment.
Contemporary research has led to the development
of multiple active treatment modalities for men with
advanced disease including combination of docetaxel
or abiraterone with androgen deprivation therapy.
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UvoD

Karcinom prostaty patfi mezi druhé nejcastéj-
$f nadorové onemocnéni postihujici muze. V roce
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2016 byla incidence karcinomu prostaty v Ceské
republice 141/100000 muz{ a mortalita v témZe roce
30/100000 muzd (1). V poslednich nékolika letech
Ize pozorovat trend poklesu mortality a zvySovani
incidence. Diky dostupnosti stanoven( hladin PSA,
moznostem lécby a pribéhu se mize karcinom
prostaty fadit mezi chronicka onemocnént. Klicovym
momentem v |é¢bé byl v roce 1941 objev Charlese
Hugginse a Clarence Hodgese, kteff zjistili klicovou
souvislost mezi androgeny, bilaterdlni orchiektomif
a pozdéji estrogenovou kastraci v 1é¢bé karcinomu
prostaty a v roce 1966 byl Charles Huggins za tento
objev ocenén Nobelovou cenou (2, 3). Délka léceb-
né odpovédi na ADT je velmi variabilni a pfiblizné
u 10-20 % pacient béhem péti let sledovani dojde
k progresi onemocnéni do kastracné rezistentni faze
(4). V posledni dobé se v é¢bé karcinomu prostaty
zmeénilo mnohé. Mdze se zdat, Zze vétsi rozvoj se
odehral v [é¢bé CRPC, nebot nynf je k dispozici hned
nékolik novych molekul, které rozsifily armamen-
tarium lé¢ebného ovlivnéni této faze onemocnén.
Avsak pro hormonalné senzitivni onemocnéni do
nedavné doby byla jedinou moZnosti androgen-
-deprivalni terapie.

HORMONALNI LECBA

Karcinom prostaty patfi mezi onemocnéni, na
jehoz rlstu se podileji hormony a je tudiz ovlivnitelné
hormonalnimi manipulacemi. Z&kladnim hormonem
ovlivaujicim rlst nadorovych bunék prostaty je testo-
steron, ktery v témér 90 % produkuif Leydigovy buriky
varlete. Minoritnim podilem je testosteron produko-
van v klife nadledvin (asi 5 %) a dale vznika v periferni
tukové tkani konverzi z estradiolu. Vlastnim dcinnym
androgenem je dihydrotestosteron (DHT) vznikajici
z testosteronu pUlsobenim enzymu 5a-reduktazy
(5). V. mnoha pfipadech je jedinym projevem meta-
statického rozsevu nemodi vzestup PSA. Ve vétsiné
piipadU plati, Ze karcinom prostaty, ktery dosud nebyl
systémove léCeny, je zavisly na pfitomnosti androge-
nd. Nedilnou soucasti pfistupu k systémové 1écbé kar-
cinomu prostaty je tedy snizovanf hladin testosteronu
pomoci ADT ¢i orchiektomii (OE). Stanoveni hladin
PSA v séru je nejjednodussi metoda monitorace od-
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povédi na systémovou lé¢bu. Zahdjeni hormonalnf
terapie je u pacientl individualni a fidi se pfitomnosti
symptomU, hodnotou PSA, stagingem a gradingem
onemocnéni. U pacientll se symptomatickym one-
mocnénim by méla byt ADT zahdjena spise dfive
neZli pozdéji, naopak u pacientl s asymptomatickym
onemocnénim Ize s lé¢bou vyckat, nebot lé¢ba by
mohla negativné ovlivnit kvalitu Zivota.

KOMBINOVANA TERAPIE
V LECBE MHSPC

PrestoZe vétsina pacientl zpocatku velmi dob-
fe reaguje na ADT, doba trvani lé¢by je omezend
a uvdech pacientt dojde k progresi onemocnéni do
kastracné rezistentni faze.V posledni dobé prokazalo
mnoho latek Gcinnost v 1é¢bé CRPC, a proto se zaca-
ly tyto latky pouZivat v lé¢bé mHSPC s potencidlnim
cilem zpomalit progresi onemocnéni a zlepsit kvalitu
Zivota. Rezistence na ADT je do jisté miry zapficing-
na reaktivaci androgenniho receptoru v perzistujici
adrendlIni produkci androgen(, zvysenim intratumo-
rézni produkce testosteronu a modifikaci biologické
charakteristiky androgennich receptor(.

Tab. 1. Prehled neZddoucich ucinkd pfilécbé ADT +
docetaxel, studie CHAARTED

Tab. 1. Summary of side effects of treatment with
ADT + docetaxel

Udalost Grade 3 | Grade 4 | Grade 5
Pocet pacientt
Alergicka reakce 7(1,8) 1(0,3) 0
Unava 16 (4,1) 0 0
Prdjem 4(1,0) 0 0
Stomatitida 2(0,5) 0 0
Motoricka neuropatie | 2 (0,5 0 0
Nahlé amrti 0 0 1(03)
Anémie 4(1,0) 1003) 0
Trombocytopenie 0 1003) 0
Neutropenie 12 (3,1 3509 0
Febrilni neutropenie 15(3,8) 9(23) 0
s | 509 | 00 | o
Jakakoli udalost 65 (16,7) | 49(126) | 1(03)
Zdroj: upraveno podle Sweeney CJ, et al. N Engl J Med 2015.
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Graf 1. Kaplan-Meierova krivka celkového preZitf
u vsech pacientt (CHAARTED)
Grapf 1. Kaplan-Meier estimate of overall survival
—all pacient (CHAARTED trial)
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Graf 2. Kaplan-Meierova krivka celkového preZiti

u pacientd s high-volume disease CHAARTED

Grapf 2. Kaplan-Meier estimate of overall survival —

patients with high-volume disease (CHAARTED trial)
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Zdroj: Upraveno dle Sweney CJ, et al. N Engl J Med 2015.
Graf 3. Kaplan-Meierova kiivka preZiti u pacient
s low-volume disease, CHAARTED
Grapf 3. Kaplan-Meier estimate of overall survival
— patients with low-volume disease (CHAARTED trial)
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Kombinace ADT s docetaxelem

Kombinace ADT s docetaxelem mUze poskyt-
nout vyznamné vyhody u vybranych pacient(
s metastatickym karcinomem prostaty. Docetaxel je
standardné podavan v davce 75 mg/m? a tfi tydny
v |éCbé metastatického kastracné rezistentniho kar-
cinomu prostaty (CRPC) jiz od roku 2004 (6, 7). Prvni
studii zkoumajici pfinos pfidani docetaxelu k ADT
byla studie GETUG-AFU 15, ve které bylo zafazeno
necelych 400 pacientl s de novo diagnostikova-
nym CP nebo s CP po primarni lé¢bé. Po medidnu
sledovani 50 mésicl byl OS prodlouzen v rameni
s kombinovanou terapif, nicméné nebylo dosazeno
statistické vyznamnosti (median 58,9 mésice vs.
54,2 mésice, HR 1,01, 95 % Cl 0,75-1,36, p = 0,955),
Ize tedy predpokladat, Ze soubor téchto pacientl
byl pomérné maly (8).

Pfinos kombinované terapie (ADT + doceta-
xel) byl poprvé prokdzan u pacientd s vysokym
podilem nemoci (high-volume disease), jak bylo
definovano ve studii CHAARTED (pfitomnost vis-
ceralnich metastdz a/nebo tyf kostnich metastaz,
pricemz alespon jedna z nich je umisténa mimo
axialni skelet). Vysledky studie CHAARTED vzbu-
dily velky rozruch. Toto tvrzeni potvrdila pozdéji
studie STAMPEDE. Ve studii CHAARTED bylo zafa-
zeno 790 muz0 s primarné diagnostikovanym CP,
median véku byl 64 let v kombinované skupiné
a 63 let v rameni s ADT, 65 % pacientd melo high-
-volume disease. Pacienti byli Ié¢eni kombino-
vanou terapifl (ADT + docetaxel v davce 75 mg/
m? & tfi tydny, Sest cykll, bez prednisonu) nebo
samotnou ADT. Po medianu sledovani 28,9 mésic(
se prokazalo, ze kombinovana terapie dosahuje
0 13,6 mésice delsiho OS ve srovnani s ADT samot-
nou (57,6 mésice vs. 44,0 mésice, HR 0,61, 95 % C|
0,47-0,80, p < 0,001, graf 1). Primérna doba do
vyvoje kastra¢né rezistentni formy onemocnéni
byla delsi o 8,5 mésice pfi kombinované tera-
pii (20,2 mésice vs. 11,7 mésice, HR 0,61, 95 % C|
0,51-0,72, p < 0,001) a doba do klinické progrese
byla prodlouzena o 13,2 mésice (HR 0,61, 95 % C|
0,50-0,75, p < 0,001). Z nezéddoucich ucinkd se ¢as-
té&ji pfi lécbé ADT a docetaxelem vyskytla febrilni
neutropenie (6,1 % pacientd, tab. 1). Ohromny
benefit z kombinované |éc¢by docetaxelu s ADT
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ve smyslu vyznamného prodlouzeni OS ved|
k pfepsani guidelines. Je doporucovano zacinat
s chemoterapii nejdfive po Ctyfech meésicich od
zahajeni ADT. Pacienti zacinajici s chemoterapif
dfive nez jeden mésic od zahajeni ADT méli ¢as-
té&jsf vyskyt nezadoucich ucinkd (9).

PYi ndsledné analyze po 54 mésicich bylo potvr-
zeno vyznamné prodlouzeni OS u vsech pacientl
(median 58 mésicl vs. 47 mésict, HR 0,72, 95 % Cl
0,59-0,89). Dale u 513 pacientl s high-volume dise-
ase byl prodlouzen OS o celych 17 mésict (49,2 mé-
sic vs. 32,2 mésicd, HR 0,60, 95 % Cl 0,45-0,81,
graf 2), na rozdil u pacientd s low-volume disease,
kde tento signifikantné vyznamny rozdil v OS pro-
kdzan nebyl (graf 3) (10).

Vysledky studie CHAARTED byly potvrzeny az
studif STAMPEDE. Studie STAMPEDE je ¢tyframennd
studie porovnavajici u 2962 pacient standard-
ni 1é¢bu HSPC s pfidanim docetaxelu a kyseliny
zoledronové. Zafazovani byli pacienti, ktefi méli
nové diagnostikovany CP, metastaticky ¢i lokdlné
pokrocily, vysoce rizikovy (T3-T4, Gleason skore
9-10, PSA > 40 ng/ml), nebo CP dfive lé¢eny radi-
kalni prostatektomif ¢i radioterapii. V rameni A pa-
cienti dostavali ADT (1 184 pacientd), v rameni B
byla ADT kombinovana s kyselinou zoledronovou
(4 mg 3 tfi tydny Sest cyklU, poté & Ctyfi tydny po
dobu dvou let, 593 pacientd), ve tfetim rameni C
byla pacientlim podavana ADT s pfidanim Sesti
cykll docetaxelu ve standardni davce (75 mg/m?
a tfi tydny Sest cykl(, 592 pacientd) a v poslednim
ctvrtém rameni D byla podavana ADT s kyselinou
zoledronovou a docetaxelem (593 pacientd). Po
medianu sledovani 43 mésicl se opét prokazalo
statisticky vyznamné prodlouzeni medianu OS
(median OS 81 mésice pro rameno Cvs. 71 mésice
prorameno A, HR 0,78, 95 % Cl 0,66-0,93, p = 0,006)
a nebylo prokazano zlepseni OS pfi pfidani kyseliny
zoledronové (medidn OS 76 mésice pro rameno D,
HR 0,82, 95 % CI 0,69-0,97, p = 0,022). Vyznamnejsi
byl podil toxicity u kombinované terapie (ADT +
docetaxel 52 % vs. 32 % pro ADT samotné) (11). Do-
cetaxel je pomérné vyrazné toxické cytostatikum
a vzhledem k populaci lé¢enych pacientt (vétSinou
starsi muzi s nezanedbatelnymi komorbiditami) se
mUZe zdat docetaxel ponékud toxi¢téjsi variantou
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pfi vybéru kombinované terapie. Nejvetsi prospéch
z lé¢by docetaxelem méli pacienti s high-volume
disase.

Kombinace ADT s abirateronem

Bylo prokazano, Zze abirateron v kombina-
ci s prednisonem vyznamné prodluzuje preziti
u pacientd s metastatickym kastracné rezistent-
nim karcinomem prostaty, ktefi nebyli 1éCeni
chemoterapii a u pacientl pfedlécenych doceta-
xelem (12, 13). Standardnf androgen-deprivacni
terapie byla také kombinovana s abirateronem
u mHSPC. Abirateron ireverzibilné inhibuje
CYP 17, &imz dochazi k blokovani tvorby testoste-
ronu jak v nadledvinach, tak ve varlatech a také
v tumoru. Pfi blokovani CYP 17 dochazi rapidné
k poklesu kortizolu s naslednym zvysenim ACTH,
coz muze vést k projeviim hypertenze a hypo-
kalemie jako dvou nejc¢astéjsich nezadoucich
Ucinkl abirateronu. Z téchto dlvodd se abira-
teron uziva v kombinaci s prednisonem, ktery
zpétnou vazbou blokuje pokles kortizolu a ke
zvysen{ ACTH tedy nedochazi. Pfelomovym pro
tuto kombinaci v indikaci mHSPC byl rok 2017,
kdy byly na celosvétovém kongresu ASCO (Ame-
rican Society of Clinical Oncology) prezentovany
a soucasné v prestiznich casopisech publikovany
vysledky studii LATITUDE a STAMPEDE, které
prokazaly vyznamny vliv na celkové preZiti pfi
pfidani abirateronu k ADT.

V randomizované dvojité zaslepené placebem
kontrolované studii faze Ill LATITUDE bylo 1199
pacientl s nové diagnostikovanym HSPC ndhod-
né pfidéleno k podavani ADT + placeba ¢i ADT
+ abirateronu (1 000 mg/den + prednison 5 mg/
den). Pacienti zafazeni do této studie méli vyso-
ce rizikové onemocnéni s pfitomnosti nejméné
dvou ze tff parametrd — Gleason skoére 8 nebo
vyssi, alespon tfi kostni léze a méfitelné viscerdIni
metastazy. Po medianu sledovani 30,4 mésice (pfi
planované pribézné analyze, po 406 Umrtich)
bylo prokdzano signifikantné vyznamné prodlou-
zeni OS ve prospéch kombinované terapie. Me-
dian OS nebyl v kombinované skupiné dosazen,
pfi terapii ADT byl median OS 34,7 mésice (HR
0,62, 95 % Cl 0,51-0,76, p < 0,001, graf 4). Mimo
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Graf 4. Kaplan-Meierova krivka celkového preziti,
(LATITUDE)

Grapf 4. Kaplan-Meier estimate of overall survival
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Graf 5. Kaplan-Meierova kfivka doby progrese (LA-
TITUDE)
Grapf 5. Kaplan-Meier estimate of progression-free

surival (LATITUDE trial)

prodlouZeni OS bylo také prokazano zlepsenf
v pfeziti bez progrese (Progression-Free Survival -
PFS) pfi pfidani abirateronu k ADT, tedy o 53 %
nizsi relativni riziko radiografické progrese nebo
amrti (median 33,0 mésice vs. 14,8 mésice, HR
047,95 % Cl 0,39-0,55, p < 0,001, graf 5). Pridan{
abirateronu k ADT vede také ke snizenf relativniho
rizika imrti o 38 %. Podobny stupen pfinosu byl
zaznamenan i v sekundarnich cilech (doba do
progrese bolesti, doba do progrese PSA, doba do
vyskytu symptomatické kostni udalosti, doba do
zahajeni chemoterapie), coZ pfineslo vyznamné
zlepseni symptomU a zejména kvality Zivota (14).

Druhou studif byla STAMPEDE, ktera randomi-
zovala 1917 muzl k podavani ADT v kombinaci
s abirateronem. Populace pacientd ve studii byla
heterogennf a zahrovala pacienty jak s nové dia-
gnostikovanym vysoce rizikovym karcinomem pro-
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staty (94,9 % pacientt)), tak pacienty s recidivou po
radikaIni prostatektomii nebo radikaIni radioterapii
(5,1 % pacientt). Medidn sledovani byl 40 mésict se
184 Umrtimi v kombinované skupiné a 262 umrti-
mi ve skupiné se samotnou ADT. Primarnim cilem
studie bylo OS, které bylo vyznamné prodlouzeno
u kombinované terapie (tfileté preziti 83 % vs. 76 %,
HR 0,63, 95 % ClI 0,52-0,76) (15). Z vysledkd studif
LATITUDE a STAMPEDEF, které prokazaly vyznamny
vliv na OS pfi pfidani abirateronu k ADT vyvsta-
va otdzka, jakd kombinovana terapie by méla byt
povazovana za standardni 1é¢bu. Abirateron ma
lepsi profil nezadoucich Gcink( nez docetaxel a je
logisticky lepsi pro svou peroralni lékovou formu.
Naopak doba trvani Ié¢by abirateronem je delsi,
z Cehoz vyplyvaji dlouhodobé nezadouci Ucinky
glukokortikoidl (pfi nutnosti podavani prednisonu
s abirateronem).

SOUCASNOST
A BLIZKA BUDOUCNOST

V soucasné dobé je v béhu nékolik klinic-
kych studif u pacient s HSPC, které porovnavaji
ADT s pfidanim enzalutamidu ¢&i apalutamidu.
Za zminku stojf studie ARCHES (NCT02677896),
jejimz Ucelem je zhodnotit Ucinnost standardni
ADT s pfidanim enzalutamidu, primarnim cilem
bude radiografické PFS. Dalsi v fadé probihajicich
studii je studie ENZAMET (NCT02446405), ktera
srovnava ucinnost enzalutamidu s ADT oproti ne-
steroidnimu antiandgrogenu + ADT, primarnim
cilem bude OS. Ve studii TITAN (NCT02489318)
je zkoumano, zdali ma pfidani apalutamidu
k ADT ma vliv na prodlouzenf celkového preziti
nebo doby do radiografické progrese. V rdmci
studie STAMPEDE probihd v rameni J analyza
s pfidanim enzalutamidu ke kombinaci ADT
s abirateronem, primarnim cilem je OS. Pro-
biha i klinickd studie PEACE-1 (NCT01957436),
v této klinické studii jsou pacienti randomizo-
vani do ramene A (ADT + docetaxel), ramene
B (ADT + docetaxel + abirateron), do ramene C
(ADT + docetaxel + lokéInf radioterapie) anebo
do ramene D (ADT + docetaxel + abirateron +
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lokdInf radioterapie). Nicméné na vysledky téchto
studii si prozatim budeme muset pockat (16).

ZAVER

Diky velmi pozitivnim vysledkm klinickych
studif (statisticky vyznamné prodlouzeni OS) Ize
v soucasnosti povazovat za novy standard lécby
kombinovanou terapii ADT s docetaxelem ¢i
abirateronem, coz je i soucasti doporuceni EAU
a ESMO guidelines. Bohuzel v Ceské republice
se prozatim jedna o off-label indikaci. Abirate-
ron u nas ma indikaci v 1é¢bé vysoce rizikového

metastatického HSPC, avsak Uhrada v této in-
dikaci k sou¢asnému datu nebyla platci vefej-
ného zdravotnictvi stanovena. Podle soucasné
Uhradové vyhlasky je abirateron hrazen u pa-
cientl s metastatickym kastracné rezistentnim
CP v kombinaci s prednisonem dfive |écenych
docetaxelem, nebo u asymptomatickych ¢&i mir-
né symptomatickych pacientd s metastatickym
kastracné rezistentnim karcinomem prostaty
po selhani ADT pfed zahdjenim chemoterapie.
Vzhledem k omezenim Uhradovymi vyhlaskami
patif v Ceské republice ke standardn{ a dostupné
|écbé mHSPC stale pouze androgen-deprivacni
terapie.

LITERATURA

1. Dudek L, Muzik J, Kubések M, et al. Epidemiologie zhoubnych nadort v Ceské republice [on-line].
Masarykova univerzita [2005] [cit. 2018-12-28]. Dostupny z URL: http:.//www.svod.cz.

2. Huggins C, Hodges CV. Studies on prostatic cancer: |. The effects of castration, of estrogen, and
of androgen injection on serum phosphatases in metastatic carcinoma of the prostate. Cancer Res
1941; 1: 293-297.

3.Huggins C, Stevens J, Hodges CV. Studies on prostatic cancer: Il. The effects of castration on advanced
carcinoma of the prostate gland. Arch Surg 1941; 43: 209-223.

4. Kirby M, Hirst C, Crawford ED. Characterising the castration-resistant prostate cancer population:
a systemic review. Int J Clin Pract. 2011; 65(11): 1180-1192.

5. Isaacs JT. The biology of hormone refraktory prostate cancer. Why does it develop? Clin North Am
1999; 26: 263-273.

6. Petrylak DP, Tangen CM, Hussain MHA, et al. Docetaxel and estramustine compared with mitoxantrone
and prednisone for advanced refractory prostate cancer. N Engl J Med 2004; 351(15): 1502-1512.

7. Berthold DR, Pond GR, Soban F, et al. Docetaxel plus prednisone or mitoxantrone plus prednisone
for advanced prostate cancer: updated survival in the TAX 327 study. J Clin Oncol. 2008; 26(2): 242-245.
8. Gravis G, Fizazi K, Joly F, et al. Androgen-deprivation therapy alone or with docetaxel in non-castrate meta-
static prostate cancer (GETUG-AFU 15): a randomised, open-label, phase 3 trial. Lancet Oncol 2013; 14(2): 149-158.
9. Sweeney CJ, Chen YH, Carducci M, et al. Chemohormonal Therapy in Metastatic Hormone-Sensitive
Prostate Cancer. N Engl J Med 2015; 373(8): 737-746.

10. Kyriakopoulos CE, Chen YH, Carducci MA, et al. Chemohormonal Therapy in Metastatic Hormone-
-Sensitive Prostate Cancer: Long-Term Survival Analysis of the Randomized Phase Ill E3805 CHAARTED Trial.
J Clin Oncol 2018; 36(11): 1080-1087.

11. James ND, Sydes MR, Clarke NW, et al. Addition of docetaxel, zoledronic acid, or both to first-line
long-term hormone therapy in prostate cancer (STAMPEDE): survival results from an adaptive, multiarm,
multistage, platform randomised controlled trial. Lancet 2016; 387(10024): 1163-1177.

12. Ryan CJ, Smith MR, Fizazi K, et al. Abiraterone acetate plus prednisone versus placebo plus predni-
sone in chemotherapy-naive men with metastatic castration-resistant prostate cancer (COU-AA-302): final
overall survival analysis of a randomised, double-blind, placebo-controlled phase 3 study. Lancet Oncol
2015; 16: 152-160.

Ces Urol 2019; 23(4): 309-315



PREHLEDOVY CLANEK

13. Fizazi K, Scher HI, Molina A, et al. Abiraterone acetate for treatment of metastatic castration-resistant
prostate cancer: fi nal overall survival analysis of the COU-AA-301 randomised, double-blind, placebo-
-controlled phase 3 study. Lancet Oncol. 2012; 13(10): 983-992.

14. Fizazi K, Tran N, Fein L, et al. Abiraterone plus Prednisone in Metastatic, Castration-Sensitive Prostate
Cancer. N Engl J Med 2017, 377(4): 352-360.

15. James ND, de Bono JS, Spears MR, et al. Abiraterone for Prostate Cancer Not Previously Treated with
Hormone Therapy. N Engl J Med 2017; 377(4): 338-351.

16. U.S. National Institutes of Health [online]. Home — ClinicalTrials.gov. [cit. 2018-12-20]. Dostupné z:
https://clinicaltrials.gov/.

Do Ceské urologie ¢. 1/2020
pripravujeme

Roboticky asistovana korekce veziko-vaginaini pistéle

Multirezistentni gram-negativni bakterie v urologii

Vysetfeni CTC u nador0 ledvin — moznosti pouZiti v algoritmu sledovani

Nase zkusenosti s vyuzitim MRI/TRUS softwarové fuze pfi cilené biopsii prostaty
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