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Souhrn
Král M, Študent V. Selhání lokální léčby kar-
cinomu prostaty

Základní léčebné možnosti karcinomu prosta-
ty zahrnují radikální prostatektomii a  radio-
terapii. U řady pacientů je po ukončení léčby 
prokázáno rostoucí PSA jako známka per-
zistence onemocnění. Tato elevace PSA bývá 
často jediným průkazem recidivy karcinomu, 
která zpravidla předchází klinickou mani-
festaci o měsíce či roky. Úkolem klinika je pak 
na podkladě ukazatelů, jako je čas do bioche-
mické recidivy, dynamika PSA, klinické a pří-
padně pooperační stadium onemocnění a gra-
ding určit, zda se jedná o lokální či vzdálenou 

recidivu onemocnění. Podle toho je následně 
vedena další léčebná strategie. 

Klíčová slova: 
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Summary
Král M, Študent 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.

Úvod
Přes všechny současné pokroky v diagnostice 
karcinomu prostaty a  zdokonalení léčebných 
možností dochází u  poměrně vysokého pro-
centa pacientů po  radikální prostatektomii 

(RP) a radioterapii (RT) k nálezu postterapeu-
ticky nenulového či progredujícího PSA. Toto 
biochemické selhání bývá často jedinou znám-
kou přítomného maligního onemocnění (jde 
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o tzv. PSA-only relaps). Úkolem klinika je pak 
na podkladě ukazatelů, jako je čas do bioche-
mické recidivy, dynamika PSA, klinické a pří-
padně pooperační stádium onemocnění a gra-
ding určit, zda se jedná o lokální či vzdálenou 
recidivu onemocnění. Analýza dat sledující 
dobu do  biochemického selhání v  souboru 
4561 pacientů po  radikální prostatektomii 
poukázala na  fakt, že k biochemické progresi 
došlo až u 31 % pacientů. U většiny z nich (cca 
90 %) relaps choroby nastal během prvních 
5  let po  operaci. Příznivými parametry byly 
mj. PSA < 10 ng/ml (vs. > 20 ng/ml) a poope-
rační Gleasonovo skóre < 7 (vs. ≥ 7) (1). Z to-
hoto lze vyvodit, že toto období je z hlediska 
odhalení recidivy klíčové. 

Přirozený průběh onemocnění nastínila 
skupina z  Johns Hopkins na 1997 pacientech 
léčených v  období 1982–1987 radikální pro-
statektomií. Z celkového souboru došlo k  sa-
motnému PSA relapsu u 315 pacientů, z nichž 
304 bylo dále sledováno do  vzniku klinic-
kých metastáz. Medián do  vzniku metastáz 
od  průkazu biochemické recidivy byl 8 roků 
a  od  průkazu metastáz k  úmrtí dalších 5 let. 
Faktem je, že pacienti s nízce diferencovanými 
karcinomy, časnou biochemickou recidivou 
a  krátkým PSA DT (doubling time) měli vý-
razně horší prognózu (2). Freedland et al. (3) 
hodnotil 10 a 15leté karcinom specifické pře-
žití a na podkladě výsledků sestavil predikční 
tabulku (tab. 1). Účelem studie bylo posoudit 
parametry, které by lépe definovaly pacienty 

potenciálně profitující z  další terapie při bio-
chemickém selhání po prostatektomii.

Diagnostika lokální 
vs. systémové recidivy

Biochemické vyšetření

Základem sledování pacientů léčených pro 
karcinom prostaty je stanovení PSA. Po RP je 
definována hodnota PSA svědčící pro bioche-
mickou recidivu 2krát po sobě prokázané zvý-
šení PSA nad 0,2 ng/ml (4). Pravdou je, že ná-
zory na hladinu PSA odpovídající biochemické 
progresi se liší. Na jedné straně stojí např. re-
trospektivní práce Amlinga (5) poukazující 
na to, že jen cca 50 % pacientů s hodnotou PSA 
0,2 ng/ml skutečně dále progreduje (49 % dále 
progredujících při PSA 0,2 ng/ml vs. 72 % při 
PSA 0,4 ng/ml). K  obdobným závěrům do-
spěl i  Stephenson při retrospektivní analýze 
75 pacientů po  RP progredujících do  meta-
statického onemocnění (6). Na  straně druhé 
pak stojí práce obhajující implementaci ultra-
senzitivního PSA do klinické praxe s ohledem 
na možnost časnějšího odhalení biochemické-
ho selhání a  lepší přežívání bez biochemické 
progrese (7–9). Panel expertů ASTRO (Ame-
rican Society for Therapeutic Radiology and 
Oncology) v  roce 1996 definoval biochemic-

Tab. 1. Desetileté a 15leté karcinom specifické přežití při biochemickém selhání pro radikální 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 měsících Odhad rizika (%), (95 % interval spolehlivosti)

relaps > 3 roky po prostatektomii relaps ≤ 3 roky po prostatektomii

Gleasonovo skóre < 8 Gleasonovo skóre ≥ 8 Gleasonovo skóre < 8 Gleasonovo skóre ≥ 8

10leté přežití

≥ 15,0 98 (96–100) 96 (93–98) 93 (80–98) 86 (61–96)

9,0–14,9 95 (75–99) 90 (58–98) 85 (49–97) 69 (30–92)

3,0–8,9 84 (62–94) 68 (37–89) 55 (25–82) 26 (7–62)

< 3,0 59 (29–83) 30 (10–63) 15 (3–53) 1 (< 1–55)

15leté přežití

≥ 15,0 94 (87–100) 87 (79–92) 81 (57–93) 62 (32–85)

9,0–14,9 86 (57–97) 72 (35–92) 59 (24–87) 31 (7–72)

3,0–8,9 59 (32–81) 30 (10–63) 16 (4–49) 1 (< 1–2)

< 3,0 19 (5–51) 2 (< 1–38) < 1 (< 1–26) < 1 (< 1–2)
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ké selhání po radioterapii jako 3krát po sobě 
prokázané navýšení PSA nad nadir (nejnižší 
dosažená hodnota PSA) bez ohledu na  pří-
padnou kombinaci RT s  hormonální léčbou 
(tzv. ASTRO definice). Nově byla tato hranice 
biochemického selhání v  roce 2005 změněna 
na zvýšení o více než 2 ng/ml nad nadir (tzv. 
Phoenix definice). Tyto úpravy vycházejí ze 
sledování dalšího biochemického a klinického 
vývoje choroby, neboť řada pacientů selhávají-
cích dle kritérií ASTRO v konečném důsledku 
nedospěla k nutnosti další fáze léčby nebo tato 
byla zahájena až s  delším odstupem. Pro ur-
čení prognózy pacienta s  progredujícím PSA 
má význam nejen jeho absolutní hodnota, ale 
také dynamické proměnné – čas do  relapsu, 
PSA DT a PSAV. Doba od ukončení primární 
léčby do  průkazu biochemické recidivy kratší 
než 2 roky je suspektní pro systémovou recidivu 
(vs. > 3 roky pro lokální recidivu). PSA veloci-
ta nižší než 0,75 ng/ml/rok bývá u  lokální re-
cidivy, zatímco PSAV vyšší než 0,75 ng/ml/rok 
bývá přítomna ve více než 56 % u pacientů se 
systémovou recidivou. PSA DT kratší než 4–6 
měsíců s vysokou pravděpodobností svědčí pro 
systémovou progresi, naopak PSA DT > 12 mě-
síců naznačuje spíše recidivu lokální (4).

Klinická a paraklinická vyšetření
Jako základní při posuzování případné lokální 
recidivy je bráno digitální rektální vyšetření. 
Toto má však pooperačně a zejména po radiač-
ní léčbě dosti nízkou výtěžnost (je minimálně 
efektivní při nulových či nízkých hodnotách 
PSA). Přínosná může být transrektální ultra-
sonografie (TRUS) ± biopsie (prostatické fossy, 
vezikouretrální anastomózy, patologické re-
zistence v lůžku). Zatímco je záchytnost v bio- 
psii po  RP při podezření na  lokální recidivu 
při negativním digitálním rektálním vyšetření 
a TRUS jen cca 54%, pozitivní průkaz karcino-
mu však může dosahovat až 80 % při palpační 
rezistenci či hypoechogenním ložisku patr-
ném při TRUS (4). Po  RT karcinomu prosta-
ty však může být biopsie prostaty indikovaná 
i v případě podezření na přítomnost viabilního 
karcinomu – v  této souvislosti je však nutné 
zmínit, že biopsie má smysl jen v  případě, že 
zvažujeme salvage lokální léčbu a  jsou vylou-
čeny vzdálené metastázy. Samotná indikace 
biopsie prostaty po  zevní RT či brachyterapii 
by neměla být dříve než 18 měsíců od ukonče-
ní léčby. Důvodem je, že až 30 % z pozitivních 
biopsií po RT provedených 12 měsíců po RT se 

změní během 24–30 měsíců při rebiopsii v ne-
gativní (10). Z dalších běžně dostupných vyšet-
řovacích modalit, které se uplatňují při detekci 
lymfadenopatie či postižení skeletu, jmenujme 
CT pánve a  scintigrafii skeletu. Magnetická 
rezonance skeletu, celotělová MR či MR-spek-
troskopie jsou metody sice velmi perspektivní 
a s vysokou výpovědní hodnotou, ale stále hůře 
dostupné a  finančně náročné. Do  popředí se 
dostává PET/CT při použití 11C-cholinu. Ač-
koliv je nutné zohledňovat akumulaci tohoto 
radiofarmaka v zánětlivých intraprostatických 
lézích (po  RT), přináší však slibné výsledky 
v korelaci s PSA, PSAV a PSADT při bioche-
mické recidivě (11). Detekce recidivy pomocí 
průkazu prostatického specifického membrá-
nového antigenu (PSMA) při imunoscintigrafii 
za použití 111In-caprobamat pendetidu je další 
z možných, ale obtížně dostupných vyšetření. 
Stejně tak zatím spíše na pole experimentální 
patří magnetická rezonance s podáním mikro-
částeček oxidů železa (tzv. USPIO – ultrasmall 
superparamagnetic particles of iron oxide) – 
tato však ve srovnání s klasickou MRI dosahuje 
výrazně lepších výsledků (senzitivita 90 % vs. 
35 %) (12, 13).

LÉČBA PO SELHÁNÍ 
RADIKÁLNÍ 
PROSTATEKTOMIE

Léčebné strategie zahrnují salvage RT (sRT, 
prostatické lůžko s/bez zaměření pánevních 
uzlin, s/bez hormonální léčby), samotnou 
androgen deprivační terapii a sledování. Fak-
tory predikující odpověď na radioterapii jsou 
pozitivní okraje v  histologii po  prostatekto-
mii, časné zahájení RT při nízkém PSA a delší 
interval od  operace do  průkazu biochemické 
recidivy. Naopak staging > pT2 s  případným 
postižením uzlin, krátký PSA DT, Gleasonovo 
skóre ≥ 8 a přetrvávající elevace PSA po ukon-
čení sRT jsou nepříznivé nezávislé parametry. 
Klíčovou roli v  indikaci RT po  prostatekto-
mii hraje timing – adjuvantní vs. salvage RT. 
Např. D’Amico srovnával pooperačně high-
-risk pacienty (pT3, R1, Gleasonovo skóre 
8–10) s  nulovým PSA, u  nichž došlo k  bio-
chemickému relapsu. Subanalýzou dle PSA 
DT (kratší či delší než 10 měsíců) zjistil, že 
riziko úmrtí na jakoukoliv příčinu nebylo sig-
nifikantně odlišné u  adjuvantní RT a  salvage 
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RT u  pacientů s  dlouhým PSA DT, ale na- 
opak shledal významný rozdíl při krátkém PSA 
DT (14). Krom této D’Amicovy studie máme 
v současné době k dispozici tři další rozsáhlé 
randomizované studie zabývající se adjuvantní 
radioterapií. Studie EORTG 22911 zahrnovala 
1005 pacientů s pooperačním stadiem pT2 R1 
a  pT3. Pacienti byli rozděleni do  větve k  ad-
juvantní RT a  k  observaci, přičemž pacienti 
z observačního ramene byli indikováni k sal-
vage RT jen v  případě detekovatelné lokální 
recidivy (nikoliv při pouhém PSA relapsu). 
Při pětileté střední době sledování bylo pro-
kázáno statisticky signifikantně lepší přežití 
bez biochemické i  klinické progrese v  adju-
vantním rameni, ale za  cenu vysokého počtu 
nadbytečně léčených pacientů. Gastrointesti-
nální i  genitourinární toxicita byla pochopi-
telně vyšší při adjuvantně indikované RT (15). 
Další studií při délce sledování 10,6 roků byla 
studie Southwest Oncology Group (SWOG) 
8794 v  provedení National Cancer Institute, 
Canada. Obdobně jako studie EORTC 22911 
byla zaměřena na pacienty indikované po pro-
statektomii k adjuvantní RT prostatického lůž-
ka či sledování (n = 425, pT3), a stejně tak po-
tvrdila lepší biochemickou kontrolu, navíc pak 
přežití bez průkazu metastáz a  lepší celkové 
přežití, ovšem za  předpokladu life expectan-
cy více než 10 let (16). Subanalýza SWOG 
8794 zaměřená na přežití bez vzniku metastáz 
s ohledem na PSA zjistila, že ve skupinách PSA 
< 0,2 ng/ml, 0,2–1 ng/ml a > 1 ng/ml bylo nej-
lepších výsledků dosaženo u  pacientů, kteří 
podstoupili RT při nižší hladině PSA. Proto je 
v současné době doporučována salvage RT při 
PSA < 0,5 ng/ml. Ve třetí studii (ARO 96-02) 
s  nejkratší dobou sledování bylo randomizo-
váno 307 pacientů stádia pT3 do  větve s  ad-
juvantní RT a  sledováním (17). Zde je nutné 
podotknout, že inkluzní kritéria pooperační-
ho PSA všech tří studií byla odlišná a  pouze 
ve  studii ARO 96-02 bylo PSA < 0,1 ng/ml 
(v  případě studie EORTC 22911 mělo 11 % 
pacientů PSA > 0,2 ng/ml a v případě SWOG 
8794 to bylo dokonce 34 % pacientů, tzn., že se 
jednalo o pacienty indikované k  salvage RT). 
Obecně panuje shoda ve  věci radiační dáv-
ky – tato je dle doporučení ASTRO 64–66 Gy. 
Důvodem je fakt, že při aplikaci záření o pou-
hých 60 Gy byla detekována lokální recidiva 
po adjuvantní radioterapii v 9 % případů (18). 
Otázkou zůstává, zda má být radioterapie cíle-
na jen na lůžko po prostatektomii či na široké 
pole (lůžko + pánevní uzliny). Toto téma bylo 

předmětem studie RTOG 9413 a  GETUG-01, 
které nepotvrdily benefit v  přežívání pacientů 
po  ozáření širokým polem, ačkoliv obě studie 
jsou založeny na  datech od  pacientů léčených 
radioterapií s kurativním záměrem (tedy niko-
liv adjuvantní či salvage) (19, 20). Pooperační 
radioterapii pacienti zpravidla dobře tolerují 
a počet komplikací stupně 3 gastrointestinální 
a  genitourinární toxicity bývá nízký (21). Za-
tímco léčba středně a  vysoce rizikových kar-
cinomů radioterapií ve  spojení s  hormonální 
léčbou je zcela standardní (22), neexistuje 
v  současné době jednoznačná odpověď na  to, 
zda je pooperačně přínosem samotná RT (adju-
vantní/salvage) či její kombinace s hormonální 
léčbou. Randomizovaná, dvojitě zaslepená stu-
die fáze III RTOG 96-01 posuzovala pacienty 
pT3 N0 či pT2 N0 s pozitivními chirurgickými 
okraji s pooperačně nenulovým či relabujícím 
PSA v rameni salvage RT (64,8 Gy) + 24 měsíců 
podávaným bicalutamidem (150  mg/den) vs. 
salvage RT + placebo. Ačkoliv pacienti v rameni 
s kombinovanou léčbou vykazovali lepší přežití 
bez biochemické progrese i  přežití bez meta-
stáz, rozdíl v celkovém přežití nedosáhl statis-
tické významnosti (23). Odpovědět na  otázky 
načasování pooperační RT a délky trvání hor-
monální ablační léčby si dala za  úkol jedna 
z nejvýznamnějších prací 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. Nábor 
pacientů do této multicentrické studie byl za-
hájen v  říjnu 2007 a  předpokládá se účast až 
4000 pacientů. Pacienti s  nízkým rizikem re-
lapsu (pT2, GS 6, negativní chirurgické okraje, 
předoperační PSA < 10 ng/ml) budou pouze 
sledováni a RT bude u nich podána v časném 
„salvage režimu“. Pacienti s  pooperačně setr-
vale přítomným PSA > 0,2 ng/ml by měli pod-
stoupit okamžitou RT. Všichni ostatní pacienti 
s pooperačním PSA < 0,2 ng/ml, ale s riziko-
vými faktory (pT3, pozitivní okraje, GS > 6, 
PSA > 10 ng/ml či jejich kombinace) by byli 
randomizováni v  průběhu 3 měsíců od  RP 
do  ramene k  adjuvantní či časné salvage RT. 
Před zahájením vlastní radioterapie by pro-
běhla další fáze randomizace a  to do  ramene 
bez hormonální léčby, s 6měsíční a 2letou hor-
monální léčbou. Podrobnosti designu studie 
viz (24, 25). Výsledky by měly být z hlediska 
indikace, formy a načasování následné terapie 
klíčové.
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LÉČBA PO SELHÁNÍ 
RADIOTERAPIE

Biochemické selhání po RT s/bez hormonální 
terapií je definováno dle kritérií Phoenix (viz 
výše). K poklesu PSA po RT dochází postup-
ně a dosažení nadiru může nastat i po 18 mě-
sících či později. Ačkoliv absolutní hodnota 
poklesu nemusí korelovat s  rizikem případ-
ného relapsu onemocnění, rychlost poklesu 
a hodnota nadiru jsou významnými predikto-
ry léčebných výsledků (26, 27). V  souvislosti 
s biochemickým selháním je nutné odlišit tzv. 
bounce fenomén. Tento přechodný vzestup 
PSA může nastat u  10–20 % pacientů léče-
ných RT (externí či brachyterapií) s mediánem 
12–18 měsíců po ukončení léčby zářením (28, 
29). K biochemickému selhání po RT dochází 
u 20–50 % pacientů. Při pouhém vzestupu PSA 
je nutné posoudit, zda se jedná o vzestup při 
lokální recidivě/perzistence karcinomu po RT 
či jde o  vzestup při vzdálených metastázách. 
Další zohledňovaná kritéria jsou věk pacienta, 
komorbidity a jeho biologický stav. Lze očeká-
vat, že pacienti s klinickými parametry stadia 
> cT2c, vstupním PSA > 20 a bioptickým Gle-
asonovým skóre ≥ 8 jsou ve  výrazně vyšším 
riziku vzdálených metastáz, a  tudíž s největší 
pravděpodobností nebudou profitovat ze sa-
motné lokální salvage terapie. Neméně důleži-
tým faktorem je čas od ukončení léčby do bio-
chemické recidivy, krátký PSA DT a absolutní 
hodnota PSA, při níž se indikuje salvage tera-
pie (30). Zvažuje-li se tato další léčba, je nutné 
posoudit riziko konkrétního pacienta – v pří-
padě lokalizovaného onemocnění, s  GS 3+3 
a  dlouhým PSA DT je možností odložená 
léčba, a  to až v  případě výraznější progrese. 
Naopak pacienti vysoce rizikoví zasluhují léč-
bu časnou. Systémovou léčbu zahrnují různé 
formy hormonální ablace. Z  lokálních léčeb-
ných možností se pak nabízejí salvage RP, kry-
oterapie a brachyradioterapie při předcházející 
zevní RT. Randomizované studie srovnávající 
tyto tři možnosti však zatím chybí. 

Salvage RP
Dříve byla salvage RP považována za velmi ná-
ročný zákrok pro pacienta i operatéra s vyso-
kým rizikem peri- a pooperačních komplikací 
(krvácení, vznik striktur anastomózy a rektou-
retrální fistuly). Dnes však s rozvojem chirur-
gických možností, důslednou selekcí kandidátů 

k výkonu a nižším stupněm postradiační fibró-
zy při přesnějších fokusacích záření jsou k dis-
pozici velmi dobré výsledky jak funkční, tak 
onkologické. Na jedné straně je důvodem nižší 
radiační toxicita primární radikální radio- 
terapie (31), na druhé straně to je preciznější 
chirurgický zákrok. Způsoby provedení zahr-
nují jak otevřenou RP (většina publikovaných 
prací), tak nově RP laparoskopickou i robotic-
kou. Je tak dosaženo lepší lokální i systémové 
kontroly (10leté karcinom specifické přežití 
bylo 70–75 % a celkové přežití 60–66 %) (32). 
Prediktory pooperačně lokalizovaného one-
mocnění v  definitivním preparátu (tj. pT2) 
zahrnují opět bioptické GS < 7, < 50 % po-
zitivních válečků v  biopsii, PSA DT > 12 M 
a  primárně použitá low-dose brachyterapie 
(33). Inkluzními kritérii pro salvage RP jsou 
reálně informování a  dobře motivovaní pa- 
cienti v  dobrém celkovém stavu, s  life ex-
pectancy > 10 let, o stagingu < cT2, s bioptic-
kým GS < 7 a předoperačním PSA < 10 ng/ml. 
U těchto pacientů je i doporučována rebiopsie 
prostaty k potvrzení lokální perzistence viabil-
ního karcinomu. Vzhledem k tomu, že regresní 
změny v  buňkách karcinomu prostaty probí-
hají delší dobu, je vhodné s indikací salvage RP 
vyčkat alespoň 18 měsíců (10) . Nález viabil-
ních nádorových buněk v  časněji indikované 
biopsii nemusí totiž nutně korelovat s klinic-
kou progresí. Svědčí o tom výsledky pacientů 
po  RT pro karcinom prostaty indikovaných 
k cystoprostatektomii z různých důvodů s me-
diánem operace 60 měsíců po  ukončené RT. 
Ačkoli 89 % pacientů bylo dle kritérií Phoenix 
bez biochemické recidivy, u  50 % z  nich byl 
v  definitivním preparátu prokázán reziduální 
karcinom prostaty, z  čehož vyplývá nízká re-
produkovatelnost absolutní hodnoty PSA (34). 
Z  prognostického hlediska hraje po  salvage 
RP klíčovou roli patologický staging, grading 
a pozitivita okrajů. 

Kryoterapie
Zatímco prvotní výsledky salvage kryoterapie 
byly dosti skeptické (vysoká míra inkontinen-
ce, perineální bolest a  erektilní dysfunkce), 
se zdokonalením techniky došlo i k význam-
nému poklesu incidence těchto komplikací. 
Podle výsledků multicentrické studie srovná-
vající data 279 pacientů zahrnutých v databázi 
Cryo On-line Data Registry (COLD) vyplynu-
lo, že 5leté přežití bez biochemické progrese 
dle kritérií Phoenix činí 54 % (35). Definicí se-
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lhání salvage kryoterapie je několik – kritéria 
ASTRO či Phoenix nebo průkaz karcinomu 
po ukončení léčby. Pozitivní nález v histologii 
po biopsii prostaty po salvage kryoterapii byl 
shledán až ve 37 % pacientů (36). Z multivari-
antní analýzy dat od  téměř 800 pacientů vy-
plynulo, že prediktory biochemického selhání 
po kryoterapii jsou obdobně jako u RT vstupní 
PSA, staging a grading. Ačkoliv je salvage RP 
u pacientů s lokální recidivou po RT metodou 
volby, soudí se, že pacienti se vstupním stagin-
gem ≥ cT3 či s tímto stadiem v době rekurence 
po RT by mohli profitovat ze salvage kryotera-
pie. Srovnání výsledků salvage léčby dvou cen-
ter v USA (Mayo Clinic, 42 pacientů léčených 
salvage RP, a M. D. Anderson Cancer Center, 
56 pacientů léčených kryoterapií) prokázalo 
sice lepší 5leté přežití bez biochemické recidi-
vy – 66 % vs. 42 %, při mediánu sledování 8 let 
se však neprokázal rozdíl v přežití specifickém 
pro karcinom (37).

Salvage brachyterapie 
Salvage brachyterapie je jednou z dalších mož-
ností při selhání zevní RT. Nedostatečná klinic-
ká aplikovatelnost vychází z malých klinických 
souborů, které ani dle recentních prací nepře-
sahují 50 pacientů, a retrospektivního designu 
studií. Na jedné straně vykazuje brachyterapie 
dobrou lokální kontrolu (zejména při nižším 
vstupním PSA a GS), na straně druhé však vyš-
ší radiotoxicitu genitourinární a gastrointesti-
nální (38). Způsob provedení ve většině studií 
zahrnuje low-dose rate techniky (LDR, 103Pd, 
125I), možné jsou však i techniky high-dose rate 
(HDR). Soubor s  nejdelším sledováním (me- 
dián 86 měsíců) zahrnoval 37 pacientů léče-
ných LDR, přičemž 10leté přežití bez bioche-
mické progrese a karcinom specifické přežívá-
ní byly 54 % a 96 % (39).

Salvage HIFU
Jde zatím o  experimentální metodu, ačko-
liv předběžné výsledky jsou slibné (z  167 
pacientů bylo dosaženo u  73 % lokální kon-
troly při 5leté celkovém přežití 84 %. Stejně 
jako v  případě salvage RP měli horší pro-
gnózu pacienti ve  vyšší rizikové skupině dle 
D’Amico, s vyšším PSA před zahájením HIFU 
a ti, kteří absolvovali hormonální léčbu (40). 
Mezi komplikace salvage HIFU patří přede-
vším inkontinence moči, méně pak vznik rek-
touretrální fistuly.

Sledování – watchful waiting (WW)
Pacienti, u nichž dochází k biochemické pro-
gresi jen pozvolna a  s  delším časovým od-
stupem po  primární radikální léčbě, nemusí 
ihned nastupovat druhou linii lokální léčby 
či léčbu hormonální. Vycházíme jednak z při-
rozeného průběhu onemocnění při progresi 
onemocnění (2), jednak z komparativní studie 
posuzující hormonální léčbu a sledování. Srov-
nání podskupiny pacientů s  PSA DT delším 
než 12 měsíců neprokázalo benefit časné an-
drogen deprivační terapie (ADT); 5leté přežití 
bez metastáz činilo 88 % s hormonální léčbou 
oproti 92 % při WW (41). Ve shodě s tímto na-
opak pacienti s PSA DT < 6 měsíců profitovali 
z časné hormonální léčby (42).

SYSTÉMOVÁ LÉČBA 
PO SELHÁNÍ LOKÁLNÍ 
TERAPIE

Roli androgen-deprivační terapie (ADT) při 
selhání lokální terapie posuzuje řady studií – 
jednak formu (kastrace vs. antiandrogen, kon-
tinuální vs. intermitentní, monoterapie vs. 
maximální androgenní blokáda), jednak čas 
zahájení léčby (adjuvantně pooperačně – např. 
u pN+ stadií, časně při PSA relapsu či až při 
průkazu metastatického onemocnění).

Samotná ADT je možností léčby u pacientů, 
kteří nejsou kandidáti salvage lokální terapie. 
Důvodem může být krátká očekávaná doba 
dožití s ohledem na celkový stav či předpoklá-
dané významné riziko systémového selhání. 
Systémovou progresi lze s vysokou pravděpo-
dobností odhadnout při čase do PSA relapsu 
kratším než 1 rok, PSA DT 4–6 měsíců, Glea-
sonově skóre 8–10 a stadiu pT3b, pN1. Retro-
spektivní analýza z Mayo Clinic sice prokázala 
mírné zlepšení karcinom specifického přežití 
a  přežití bez progrese u  high-risk pacientů 
po  prostatektomii s  adjuvantní hormonální 
léčbou, celkové přežití se signifikantně neliši-
lo a samotní autoři doporučují multimodální 
přístup k léčbě (43).

Závěr

Úkolem klinika je na  podkladě klinicko-pa-
tologických parametrů odhalit, zda je pacient 
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s  biochemickým relapsem po  primární pro-
statektomii či radioterapii ohrožen lokální 
či systémovou recidívou. S  touto znalostí by 
pak měl určit, jaký další postup je pro daného 
muže optimální s ohledem na rizikové faktory, 
biologický stav a osobní preference. Vzhledem 

k  tomu, že adjuvantní či salvage terapie bývá 
svízelná, přináší s  sebou různé formy a  stup-
ně nežádoucích účinků a  její výsledky nejsou 
vždy ideální, je potřeba multimodálního pří-
stupu a  aktivní spolupráce pacienta, urologa, 
patologa a radioterapeuta.
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