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Souhrn
Kral M, Student V. Selhani lokalni 1é¢by kar-
cinomu prostaty

Zéakladni 1é¢ebné moznosti karcinomu prosta-
ty zahrnuji radikalni prostatektomii a radio-
terapii. U fady pacientd je po ukonceni 1é¢by
prokazano rostouci PSA jako znidmka per-
zistence onemocnéni. Tato elevace PSA byvd
Casto jedinym pritkazem recidivy karcinomu,
ktera zpravidla predchazi klinickou mani-
festaci o mésice ¢&i roky. Ukolem klinika je pak
na podkladé ukazateld, jako je ¢as do bioche-
mické recidivy, dynamika PSA, klinické a pri-
padné pooperaé¢ni stadium onemocnéni a gra-
ding urd¢it, zda se jednd o lokalni ¢i vzdalenou

UVOD

Pres v§echny soucasné pokroky v diagnostice
karcinomu prostaty a zdokonaleni lé¢ebnych
moznosti dochdzi u pomérné vysokého pro-
centa pacientd po radikalni prostatektomii

recidivu onemocnéni. Podle toho je nasledné
vedena dali léc¢ebna strategie.
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karcinom prostaty, selhani 1é¢by, salvage tera-
pie, PSA.

Summary
Kral M, Student V. Failure of local treatment
of prostate cancer

Terapeutic options with curative intent in pro-
state cancer include radical prostatectomy and
radiotherapy. In many patients, rising PSA
after completing the local therapy is detected
and this is a marker of disease persistence. This
PSA increase is often the only evidence of can-
cer relaps which usually preceeds clinical ma-
nifestation by months or years. Based on para-
meters such time to biochemical relaps, PSA
kinetics, clinical or even patological features
(staging, grading), the physician has to differ,
whether local or systemic relaps occurs. Re-
garding to the type of relaps, further treatment
is indicated.

Key words:
prostate cancer, therapy failure, salvage thera-
py, PSA.

(RP) a radioterapii (RT) k nalezu postterapeu-
ticky nenulového ¢i progredujictho PSA. Toto
biochemické selhdni byva ¢asto jedinou znam-
kou pritomného maligniho onemocnéni (jde
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o tzv. PSA-only relaps). Ukolem klinika je pak
na podkladé ukazateld, jako je ¢as do bioche-
mické recidivy, dynamika PSA, klinické a pti-
padné pooperaéni staidium onemocnéni a gra-
ding urcit, zda se jednd o lokélni ¢i vzdalenou
recidivu onemocnéni. Analyza dat sledujici
dobu do biochemického selhani v souboru
4561 pacientd po radikalni prostatektomii
poukdzala na fakt, ze k biochemické progresi
doslo az u 31 % pacienttl. U vét$iny z nich (cca
90 %) relaps choroby nastal béhem prvnich
5 let po operaci. Pfiznivymi parametry byly
mj. PSA < 10 ng/ml (vs. > 20 ng/ml) a poope-
ra¢ni Gleasonovo skdre < 7 (vs. = 7) (1). Z to-
hoto lze vyvodit, ze toto obdobi je z hlediska
odhaleni recidivy kli¢ové.

Ptirozeny pribéh onemocnéni nastinila
skupina z Johns Hopkins na 1997 pacientech
lé¢enych v obdobi 1982-1987 radikalni pro-
statektomii. Z celkového souboru doslo k sa-
motnému PSA relapsu u 315 pacientt, z nichz
304 bylo dale sledovano do vzniku klinic-
kych metastaz. Median do vzniku metastdz
od priikazu biochemické recidivy byl 8 roka
a od prikazu metastdz k umrti dalsich 5 let.
Faktem je, Ze pacienti s nizce diferencovanymi
karcinomy, ¢asnou biochemickou recidivou
a kratkym PSA DT (doubling time) méli vy-
razné horsi progndzu (2). Freedland et al. (3)
hodnotil 10 a 15leté karcinom specifické pte-
ziti a na podkladé vysledka sestavil predikéni
tabulku (tab. 1). U¢elem studie bylo posoudit
parametry, které by lépe definovaly pacienty

potencidlné profitujici z dal$i terapie pti bio-
chemickém selhdni po prostatektomii.

DIAGNOSTIKA LOKALNI
VS. SYSTEMOVE RECIDIVY

Biochemické vysetieni

Zakladem sledovani pacientli lé¢enych pro
karcinom prostaty je stanoveni PSA. Po RP je
definovana hodnota PSA svéd¢ici pro bioche-
mickou recidivu 2krat po sobé prokazané zvy-
$eni PSA nad 0,2 ng/ml (4). Pravdou je, Ze na-
zory na hladinu PSA odpovidajici biochemické
progresi se li$i. Na jedné strané stoji napt. re-
trospektivni prace Amlinga (5) poukazujici
na to, Ze jen cca 50 % pacientti s hodnotou PSA
0,2 ng/ml skute¢né dale progreduje (49 % dale
progredujicich pfi PSA 0,2 ng/ml vs. 72 % pti
PSA 0,4 ng/ml). K obdobnym zavérim do-
spél i Stephenson pii retrospektivni analyze
75 pacientt po RP progredujicich do meta-
statického onemocnéni (6). Na strané druhé
pak stoji prace obhajujici implementaci ultra-
senzitivniho PSA do klinické praxe s ohledem
na moznost ¢asnéjs$iho odhaleni biochemické-
ho selhani a lepsi prezivani bez biochemické
progrese (7-9). Panel expertd ASTRO (Ame-
rican Society for Therapeutic Radiology and
Oncology) v roce 1996 definoval biochemic-

Tab. 1. Desetileté a 15leté karcinom specifické preZiti pfi biochemickém selhdni pro radikdini prostatektomii. Upra-

veno dle Freedlanda (3)
Table 1. 10- and 15-year cancer specific survival in biochemical failure after radical prostatectomy. According to
Freedland (3)
PSADT, v mésicich Odhad rizika (%), (95 % interval spolehlivosti)
relaps > 3 roky po prostatektomii relaps < 3 roky po prostatektomii
Gleasonovo skore <8 | Gleasonovoskére>8 | Gleasonovo skore <8 | Gleasonovo skore > 8
10leté preziti
>150 98 (96-100) 96 (93-98) 93 (80-98) 86 (61-96)
9,0-149 95 (75-99) 90 (58-98) 85 (49-97) 69 (30-92)
3,0-89 84 (62-94) 68 (37-89) 55(25-82) 26 (7-62)
<30 59 (29-83) 30 (10-63) 5(3-53) 1 (< 1-55)
15leté preziti
>150 4 (87-100) 87 (79-92) 81(57-93) 62 (32-85)
9,0-149 86 (57-97) 72 (35-92) 59 (24-87) 31(7-72)
3,0-89 9(32-81) 30 (10-63) 16 (4-49) 1(<1-2)
<30 9(5-51) 2(<1-398) <1(<1-26) <1(<1-2)




ké selhani po radioterapii jako 3krat po sobé
prokazané navy$eni PSA nad nadir (nejnizsi
dosazend hodnota PSA) bez ohledu na pri-
padnou kombinaci RT s hormonalni 1é¢bou
(tzv. ASTRO definice). Nové byla tato hranice
biochemického selhdni v roce 2005 zménéna
na zvyseni o vice nez 2 ng/ml nad nadir (tzv.
Phoenix definice). Tyto Gpravy vychazeji ze
sledovani dalsiho biochemického a klinického
vyvoje choroby, nebot fada pacientt selhavaji-
cich dle kritérii ASTRO v kone¢ném disledku
nedospéla k nutnosti dalsi faze 1é¢by nebo tato
byla zahdjena az s del$im odstupem. Pro ur-
¢eni progndzy pacienta s progredujicim PSA
ma vyznam nejen jeho absolutni hodnota, ale
také dynamické proménné - cas do relapsu,
PSA DT a PSAV. Doba od ukonceni primarni
lé¢by do prikazu biochemické recidivy kratsi
nez 2 roky je suspektni pro systémovou recidivu
(vs. > 3 roky pro lokalni recidivu). PSA veloci-
ta niz$i nez 0,75 ng/ml/rok byva u lokalni re-
cidivy, zatimco PSAV vys$i nez 0,75 ng/ml/rok
byva pritomna ve vice nez 56% u pacientl se
systémovou recidivou. PSA DT kratsi nez 4-6
mésicl s vysokou pravdépodobnosti svéd¢i pro
systémovou progresi, naopak PSA DT > 12 mé-
sicli naznacuje spise recidivu lokélni (4).

Klinicka a paraklinicka vysetieni

Jako zékladni pfi posuzovani ptipadné lokalni
recidivy je brano digitalni rektalni vySetfeni.
Toto mé v8ak pooperacné a zejména po radiac-
ni 1é¢bé dosti nizkou vytéZnost (je minimalné
efektivni pfi nulovych ¢i nizkych hodnotach
PSA). Pfinosnd muZe byt transrektalni ultra-
sonografie (TRUS) + biopsie (prostatické fossy,
vezikouretralni anastomdzy, patologické re-
zistence v lizku). Zatimco je zdchytnost v bio-
psii po RP pti podezfeni na lokalni recidivu
pri negativnim digitalnim rektalnim vySetfeni
a TRUS jen cca 54%, pozitivni pritkaz karcino-
mu vSak miZze dosahovat az 80 % pfi palpa¢ni
rezistenci ¢i hypoechogennim lozisku patr-
ném pri TRUS (4). Po RT karcinomu prosta-
ty véak muiZe byt biopsie prostaty indikovand
iv ptipadé podezieni na ptitomnost viabilntho
karcinomu - v této souvislosti je vSak nutné
zminit, Ze biopsie ma smysl jen v pfipadé, ze
zvazujeme salvage lokalni lé¢bu a jsou vylou-
Ceny vzdalené metastazy. Samotnd indikace
biopsie prostaty po zevni RT ¢i brachyterapii
by neméla byt dfive nez 18 mésicti od ukonce-
ni 1é¢by. Divodem je, Ze az 30 % z pozitivnich
biopsii po RT provedenych 12 mésict po RT se

zméni béhem 24-30 mésictl pri rebiopsii v ne-
gativni (10). Z dal$ich bézné dostupnych vyset-
fovacich modalit, které se uplatiiuji pti detekei
lymfadenopatie ¢i postizeni skeletu, jmenujme
CT panve a scintigrafii skeletu. Magnetickd
rezonance skeletu, celotélova MR ¢i MR-spek-
troskopie jsou metody sice velmi perspektivni
a s vysokou vypovédni hodnotou, ale stle hure
dostupné a finan¢né naroéné. Do poptedi se
dostava PET/CT pti pouziti 'C-cholinu. A¢-
koliv je nutné zohlednovat akumulaci tohoto
radiofarmaka v zanétlivych intraprostatickych
lézich (po RT), prindsi vSak slibné vysledky
v korelaci s PSA, PSAV a PSADT pfi bioche-
mické recidivé (11). Detekee recidivy pomoci
prikazu prostatického specifického membra-
nového antigenu (PSMA) pfi imunoscintigrafii
za pouziti "'In-caprobamat pendetidu je dalsi
z moznych, ale obtizné dostupnych vySetfeni.
Stejné tak zatim spiSe na pole experimentdlni
patfi magnetickd rezonance s podanim mikro-
Castecek oxidh zeleza (tzv. USPIO - ultrasmall
superparamagnetic particles of iron oxide) —
tato vak ve srovnani s klasickou MRI dosahuje
vyrazné lepsich vysledkt (senzitivita 90% vs.
35%) (12, 13).

LECBA PO SELHANI
RADIKALNI
PROSTATEKTOMIE

Lécebné strategie zahrnuji salvage RT (sRT,
prostatické lazko s/bez zaméfeni panevnich
uzlin, s/bez hormonalni 1é¢by), samotnou
androgen depriva¢ni terapii a sledovani. Fak-
tory predikujici odpovéd na radioterapii jsou
pozitivni okraje v histologii po prostatekto-
mii, ¢asné zahdjeni RT pti nizkém PSA a delsi
interval od operace do pritkazu biochemické
recidivy. Naopak staging > pT2 s pripadnym
postizenim uzlin, kratky PSA DT, Gleasonovo
skore > 8 a pretrvavajici elevace PSA po ukon-
¢eni sRT jsou nepfiznivé nezavislé parametry.
Kli¢ovou roli v indikaci RT po prostatekto-
mii hraje timing - adjuvantni vs. salvage RT.
Napf. D’Amico srovnaval poopera¢né high-
-risk pacienty (pT3, Rl, Gleasonovo skdre
8-10) s nulovym PSA, u nichz doslo k bio-
chemickému relapsu. Subanalyzou dle PSA
DT (krat$i ¢i del$i nez 10 mésict) zjistil, ze
riziko imrti na jakoukoliv pfi¢inu nebylo sig-
nifikantné odli$né u adjuvantni RT a salvage
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RT u pacientt s dlouhym PSA DT, ale na-
opak shledal vyznamny rozdil pfi kratkém PSA
DT (14). Krom této D’Amicovy studie mame
v soucasné dobé k dispozici tti dal$i rozsahlé
randomizované studie zabyvajici se adjuvantni
radioterapii. Studie EORTG 22911 zahrnovala
1005 pacientti s poopera¢nim stadiem pT2 R1
a pT3. Pacienti byli rozdéleni do vétve k ad-
juvantni RT a k observaci, pfi¢emz pacienti
z observa¢niho ramene byli indikovani k sal-
vage RT jen v pripadé detekovatelné lokalni
recidivy (nikoliv pfi pouhém PSA relapsu).
Pfi pétileté stiedni dobé sledovani bylo pro-
kazano statisticky signifikantné lepsi prezZiti
bez biochemické i klinické progrese v adju-
vantnim rameni, ale za cenu vysokého poctu
nadbyte¢né lé¢enych pacientil. Gastrointesti-
nalni i genitourindrni toxicita byla pochopi-
telné vyssi pfi adjuvantné indikované RT (15).
Dalsi studii pfi délce sledovani 10,6 roki byla
studie Southwest Oncology Group (SWOG)
8794 v provedeni National Cancer Institute,
Canada. Obdobné jako studie EORTC 22911
byla zaméfena na pacienty indikované po pro-
statektomii k adjuvantni RT prostatického laz-
ka ¢i sledovani (n = 425, pT3), a stejné tak po-
tvrdila lepsi biochemickou kontrolu, navic pak
preziti bez prikazu metastdz a lepsi celkové
preziti, ovSem za predpokladu life expectan-
cy vice nez 10 let (16). Subanalyza SWOG
8794 zamérend na preziti bez vzniku metastaz
s ohledem na PSA zjistila, Ze ve skupinach PSA
< 0,2 ng/ml, 0,2-1 ng/ml a > 1 ng/ml bylo nej-
lepsich vysledkti dosazeno u pacientti, kteti
podstoupili RT pti nizsi hladiné PSA. Proto je
v soucasné dobé doporucovana salvage RT pti
PSA < 0,5 ng/ml. Ve tieti studii (ARO 96-02)
s nejkratsi dobou sledovani bylo randomizo-
vano 307 pacientt stadia pT3 do vétve s ad-
juvantni RT a sledovanim (17). Zde je nutné
podotknout, ze inkluzni kritéria pooperacni-
ho PSA vsech tfi studif byla odli$nd a pouze
ve studii ARO 96-02 bylo PSA < 0,1 ng/ml
(v pripadé studie EORTC 22911 mélo 11%
pacienttt PSA > 0,2 ng/ml a v pfipadé SWOG
8794 to bylo dokonce 34 % pacientd, tzn., Ze se
jednalo o pacienty indikované k salvage RT).
Obecné panuje shoda ve véci radiacni dav-
ky - tato je dle doporuceni ASTRO 64-66 Gy.
Duvodem je fakt, Ze pfi aplikaci zafeni o pou-
hych 60 Gy byla detekovana lokélni recidiva
po adjuvantni radioterapii v 9 % ptipadi (18).
Otézkou zustava, zda ma byt radioterapie cile-
na jen na lazko po prostatektomii ¢i na $iroké
pole (lizko + panevni uzliny). Toto téma bylo

pfedmétem studie RTOG 9413 a GETUG-01,
které nepotvrdily benefit v prezivani pacientt
po ozafeni $irokym polem, ackoliv obé studie
jsou zalozeny na datech od pacienttl lé¢enych
radioterapif s kurativnim zamérem (tedy niko-
liv adjuvantni ¢i salvage) (19, 20). Poopera¢ni
radioterapii pacienti zpravidla dobte toleruji
a pocet komplikaci stupné 3 gastrointestinalni
a genitourinarni toxicity byva nizky (21). Za-
timco 1lécba stiedné a vysoce rizikovych kar-
cinomu radioterapii ve spojeni s hormonalni
lécbou je zcela standardni (22), neexistuje
v soucasné dobé jednozna¢na odpovéd na to,
zda je pooperacné prinosem samotnd RT (adju-
vantni/salvage) ¢i jeji kombinace s hormonalni
lé¢bou. Randomizovand, dvojité zaslepena stu-
die faze III RTOG 96-01 posuzovala pacienty
pT3 NO ¢i pT2 NO s pozitivnimi chirurgickymi
okraji s poopera¢né nenulovym ¢i relabujicim
PSA v rameni salvage RT (64,8 Gy) + 24 mésict
podavanym bicalutamidem (150 mg/den) vs.
salvage RT + placebo. Ac¢koliv pacienti v rameni
s kombinovanou 1é¢bou vykazovali lepsi preziti
bez biochemické progrese i preziti bez meta-
staz, rozdil v celkovém prezZiti nedosahl statis-
tické vyznamnosti (23). Odpovédét na otazky
nacasovani poopera¢ni RT a délky trvani hor-
monalni abla¢ni 1écby si dala za kol jedna
z nejvyznamnéjsich praci na toto téma, studie
RADICALS (Radiotherapy and Androgen De-
privation in Combination after Local Surgery).
Jde o multicentrickou randomizovanou studii
sponzorovanou Medical Research Council
a National Cancer Institute of Canada. Nébor
pacienti do této multicentrické studie byl za-
hdjen v fijnu 2007 a predpoklada se ucast az
4000 pacientl. Pacienti s nizkym rizikem re-
lapsu (pT2, GS 6, negativni chirurgické okraje,
predopera¢ni PSA < 10 ng/ml) budou pouze
sledovani a RT bude u nich podéna v ¢asném
»salvage rezimu® Pacienti s poopera¢né setr-
vale pfitomnym PSA > 0,2 ng/ml by méli pod-
stoupit okamzitou RT. Vsichni ostatni pacienti
s poopera¢nim PSA < 0,2 ng/ml, ale s riziko-
vymi faktory (pT3, pozitivni okraje, GS > 6,
PSA > 10 ng/ml ¢i jejich kombinace) by byli
randomizovani v priibéhu 3 mésicti od RP
do ramene k adjuvantni ¢i ¢asné salvage RT.
Pred zahdjenim vlastni radioterapie by pro-
béhla dalsi faze randomizace a to do ramene
bez hormondlni 1é¢by, s 6mési¢ni a 2letou hor-
monalni 1é¢bou. Podrobnosti designu studie
viz (24, 25). Vysledky by mély byt z hlediska
indikace, formy a nacasovani nasledné terapie
klicové.



LECBA PO SELHANI
RADIOTERAPIE

Biochemické selhdni po RT s/bez hormondlni
terapif je definovano dle kritérii Phoenix (viz
vyse). K poklesu PSA po RT dochazi postup-
né a dosazeni nadiru miiZze nastat i po 18 mé-
sicich ¢i pozdéji. Ackoliv absolutni hodnota
poklesu nemusi korelovat s rizikem piipad-
ného relapsu onemocnéni, rychlost poklesu
a hodnota nadiru jsou vyznamnymi predikto-
ry lécebnych vysledkt (26, 27). V souvislosti
s biochemickym selhanim je nutné odlisit tzv.
bounce fenomén. Tento prechodny vzestup
PSA mize nastat u 10-20% pacient 1éce-
nych RT (externi ¢i brachyterapif) s medidnem
12-18 mésict po ukonceni 1é¢by zafenim (28,
29). K biochemickému selhani po RT dochdzi
u 20-50 % pacientd. Pfi pouhém vzestupu PSA
je nutné posoudit, zda se jedna o vzestup pri
lokalni recidivé/perzistence karcinomu po RT
¢i jde o vzestup pri vzdalenych metastdzach.
Dalsi zohledniovana kritéria jsou vék pacienta,
komorbidity a jeho biologicky stav. Lze oceka-
vat, Ze pacienti s klinickymi parametry stadia
> cT2c, vstupnim PSA > 20 a bioptickym Gle-
asonovym skore > 8 jsou ve vyrazné vy$sim
riziku vzdalenych metastaz, a tudiz s nejvétsi
pravdépodobnosti nebudou profitovat ze sa-
motné lokdlni salvage terapie. Neméné dulezi-
tym faktorem je ¢as od ukonceni lé¢by do bio-
chemické recidivy, kratky PSA DT a absolutni
hodnota PSA, pfi niz se indikuje salvage tera-
pie (30). Zvazuje-li se tato dal$i1écba, je nutné
posoudit riziko konkrétniho pacienta - v pfi-
padé lokalizovaného onemocnéni, s GS 3+3
a dlouhym PSA DT je moznosti odlozend
lécba, a to az v pripadé vyraznéjsi progrese.
Naopak pacienti vysoce rizikovi zasluhuji 1é¢-
bu ¢asnou. Systémovou léc¢bu zahrnuji rizné
formy hormondlni ablace. Z lokélnich 1é¢eb-
nych moznosti se pak nabizeji salvage RP, kry-
oterapie a brachyradioterapie pii pfedchdzejici
zevni RT. Randomizované studie srovnavajici
tyto tfi moznosti vSak zatim chybi.

Salvage RP

Dtive byla salvage RP povazovana za velmi na-
ro¢ny zékrok pro pacienta i operatéra s vyso-
kym rizikem peri- a poopera¢nich komplikaci
(krvaceni, vznik striktur anastomozy a rektou-
retralni fistuly). Dnes vSak s rozvojem chirur-
gickych moznosti, diislednou selekcikandidatt

k vykonu a niz§im stupném postradia¢ni fibr6-
zy pti presnéjsich fokusacich zareni jsou k dis-
pozici velmi dobré vysledky jak funkéni, tak
onkologické. Na jedné strané je divodem nizsi
radia¢ni toxicita primdrni radikalni radio-
terapie (31), na druhé strané to je preciznéjsi
chirurgicky zakrok. Zpusoby provedeni zahr-
nuji jak otevienou RP (vét§ina publikovanych
praci), tak nové RP laparoskopickou i robotic-
kou. Je tak dosazeno lepsi lokalni i systémové
kontroly (10leté karcinom specifické preziti
bylo 70-75% a celkové preziti 60-66 %) (32).
Prediktory poopera¢né lokalizovaného one-
mocnéni v definitivnim preparatu (tj. pT2)
zahrnuji opét bioptické GS < 7, < 50% po-
zitivnich véleckd v biopsii, PSA DT > 12M
a primarné pouzitd low-dose brachyterapie
(33). Inkluznimi kritérii pro salvage RP jsou
realné informovani a dobfe motivovani pa-
cienti v dobrém celkovém stavu, s life ex-
pectancy > 10 let, o stagingu < cT2, s bioptic-
kym GS < 7 a pfedopera¢nim PSA < 10 ng/ml.
U téchto pacientd je i doporucovana rebiopsie
prostaty k potvrzeni lokdlni perzistence viabil-
niho karcinomu. Vzhledem k tomu, Ze regresni
zmény v bunkach karcinomu prostaty probi-
haji delsi dobu, je vhodné s indikaci salvage RP
vyckat alespont 18 mésicti (10) . Nalez viabil-
nich nadorovych bunék v ¢asnéji indikované
biopsii nemusi totiz nutné korelovat s klinic-
kou progresi. Svéd¢i o tom vysledky pacientt
po RT pro karcinom prostaty indikovanych
k cystoprostatektomii z riiznych davodt s me-
didnem operace 60 mésicti po ukoncené RT.
Ackoli 89 % pacientt bylo dle kritérif Phoenix
bez biochemické recidivy, u 50 % z nich byl
v definitivnim preparatu prokdzan rezidudlni
karcinom prostaty, z ¢ehoz vyplyva nizka re-
produkovatelnost absolutni hodnoty PSA (34).
Z prognostického hlediska hraje po salvage
RP kli¢ovou roli patologicky staging, grading
a pozitivita okrajii.

Kryoterapie

Zatimco prvotni vysledky salvage kryoterapie
byly dosti skeptické (vysokd mira inkontinen-
ce, perinedlni bolest a erektilni dysfunkce),
se zdokonalenim techniky doglo i k vyznam-
nému poklesu incidence téchto komplikaci.
Podle vysledki multicentrické studie srovna-
vajici data 279 pacientt zahrnutych v databazi
Cryo On-line Data Registry (COLD) vyplynu-
lo, ze 5leté preziti bez biochemické progrese
dle kritérii Phoenix ¢ini 54 % (35). Definici se-
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lhani salvage kryoterapie je nékolik - kritéria
ASTRO ¢i Phoenix nebo prikaz karcinomu
po ukonceni l1é¢by. Pozitivni nalez v histologii
po biopsii prostaty po salvage kryoterapii byl
shledan az ve 37 % pacientt (36). Z multivari-
antni analyzy dat od téméf 800 pacientd vy-
plynulo, Ze prediktory biochemického selhani
po kryoterapii jsou obdobné jako u RT vstupni
PSA, staging a grading. Ackoliv je salvage RP
u pacientt s lokalni recidivou po RT metodou
volby, soudi se, Ze pacienti se vstupnim stagin-
gem > ¢T3 ¢i s timto stadiem v dobé rekurence
po RT by mohli profitovat ze salvage kryotera-
pie. Srovnani vysledki salvage 1é¢by dvou cen-
ter v USA (Mayo Clinic, 42 pacientt 1é¢enych
salvage RP, a M. D. Anderson Cancer Center,
56 pacientli lé¢enych kryoterapii) prokazalo
sice lepsi Sleté preziti bez biochemické recidi-
vy — 66 % vs. 42 %, pri medidnu sledovani 8 let
se v§ak neprokazal rozdil v preziti specifickém
pro karcinom (37).

Salvage brachyterapie

Salvage brachyterapie je jednou z dalich moz-
nosti pti selhani zevni RT. Nedostate¢na klinic-
ka aplikovatelnost vychazi z malych klinickych
soubort, které ani dle recentnich praci nepte-
sahuji 50 pacientd, a retrospektivniho designu
studii. Na jedné stran¢ vykazuje brachyterapie
dobrou lokalni kontrolu (zejména pfi niz§im
vstupnim PSA a GS), na strané druhé viak vys-
§i radiotoxicitu genitourindrni a gastrointesti-
nélni (38). Zptisob provedeni ve vét$iné studii
zahrnuje low-dose rate techniky (LDR, '*°Pd,
'2T), mozné jsou v8ak i techniky high-dose rate
(HDR). Soubor s nejdel$im sledovanim (me-
didn 86 mésici) zahrnoval 37 pacientt léce-
nych LDR, pricemz 10leté preziti bez bioche-
mické progrese a karcinom specifické preziva-
ni byly 54 % a 96 % (39).

Salvage HIFU

Jde zatim o experimentdlni metodu, acko-
liv predbézné vysledky jsou slibné (z 167
pacientt bylo dosazeno u 73 % lokalni kon-
troly pfi 5leté celkovém preziti 84 %. Stejné
jako v pripadé salvage RP méli horsi pro-
gnozu pacienti ve vyssi rizikové skupiné dle
D’Amico, s vy$§im PSA pred zahdjenim HIFU
a ti, ktefi absolvovali hormondlni 1é¢bu (40).
Mezi komplikace salvage HIFU patfi prede-
v§im inkontinence mo¢i, méné pak vznik rek-
touretralni fistuly.

Sledovani - watchful waiting (WW)

Pacienti, u nichZ dochézi k biochemické pro-
gresi jen pozvolna a s del$im casovym od-
stupem po primérni radikdlni 1é¢bé, nemusi
ihned nastupovat druhou linii lokdlni 1éc¢by
¢i lécbu hormonalni. Vychazime jednak z pti-
rozeného pribéhu onemocnéni pti progresi
onemocnéni (2), jednak z komparativni studie
posuzujici hormonalnilé¢bu a sledovéni. Srov-
nani podskupiny pacientii s PSA DT del$im
nez 12 mésict neprokazalo benefit ¢asné an-
drogen deprivacni terapie (ADT); 5leté preziti
bez metastaz ¢inilo 88 % s hormonalni 1é¢bou
oproti 92 % pti WW (41). Ve shodé s timto na-
opak pacienti s PSA DT < 6 mésicu profitovali
z ¢asné hormondlni 1é¢by (42).

SYSTEMOVA LECBA
PO SELHAN[ LOKALNI
TERAPIE

Roli androgen-deprivacni terapie (ADT) pfi
selhani lokaln{ terapie posuzuje rady studii -
jednak formu (kastrace vs. antiandrogen, kon-
tinudlni vs. intermitentni, monoterapie vs.
maximaln{ androgenni blokada), jednak cas
zahdjeni 1é¢by (adjuvantné poopera¢né — napt.
u pN+ stadii, ¢asné pri PSA relapsu ¢i az pri
prukazu metastatického onemocnéni).

Samotna ADT je moznostilé¢by u pacientt,
ktefi nejsou kandidati salvage lokdlni terapie.
Divodem muze byt kratkd ocekdvana doba
doziti s ohledem na celkovy stav ¢i predpokla-
dané vyznamné riziko systémového selhani.
Systémovou progresi lze s vysokou pravdépo-
dobnosti odhadnout pti ¢ase do PSA relapsu
krat$im nez 1 rok, PSA DT 4-6 mésict, Glea-
sonové skore 8-10 a stadiu pT3b, pN1. Retro-
spektivni analyza z Mayo Clinic sice prokdzala
mirné zlepseni karcinom specifického preziti
a preziti bez progrese u high-risk pacientt
po prostatektomii s adjuvantni hormondlni
lécbou, celkové preziti se signifikantné nelisi-
lo a samotni autofi doporucuji multimodalni
pristup k 1é¢bé (43).

ZAVER

Ukolem klinika je na podkladé klinicko-pa-
tologickych parametrti odhalit, zda je pacient



s biochemickym relapsem po primarni pro-
statektomii ¢i radioterapii ohrozen lokalni
¢i systémovou recidivou. S touto znalosti by
pak mél urcit, jaky dals$i postup je pro daného
muze optimalni s ohledem na rizikové faktory,
biologicky stav a osobni preference. Vzhledem

k tomu, ze adjuvantni ¢i salvage terapie byva
svizelnd, ptindsi s sebou rtizné formy a stup-
né nezadoucich ucinku a jeji vysledky nejsou
vzdy idedlni, je potfeba multimodalniho pri-
stupu a aktivni spoluprace pacienta, urologa,
patologa a radioterapeuta.
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