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Souhrn

Hrbacek J, Heracek J, Eis V, Hamsikova E,
Tachezy R, Urban M. Incidence, diagnosti-
ka a lécba karcinomu prostaty u HIV pozi-
tivnich pacienti

Cilem piehledového ¢lanku je shrnout dosa-
vadni publikace, které se zabyvaji vyskytem,
diagnostikou a lé¢bou karcinomu prostaty
v HIV pozitivni populaci. Relevantni publika-

ce jsme vybrali na zdkladé reSerSe v databdzi
Medline.

Zavedeni vysoce aktivni antiretrovirové te-
rapie do 1é¢by infekce virem lidské imunodefi-
cience prodlouzilo celkové prezivani pacientt
s timto onemocnénim. V dusledku toho vsak
mimo jiné ¢astéji trpi tito pacienti zhoubnymi
nadory. Incidence nékterych malignit je v HIV
pozitivni populaci vy$$i nez u osob HIV ne-
gativnich. Dosavadni studie zabyvajici se vy-
skytem nddorovych onemocnéni dokumentuji
relativné nizs$i incidenci karcinomu prostaty
u pacientti s HIV. Touto problematikou se v§ak
dosud zabyvalo relativné malo autort. Soucas-
né poznatky nasvédcuji, ze v otdzce screenin-
gu, diagnostiky, terapie a sledovani pacientt
s karcinomem prostaty neni tfeba pouzivané
algoritmy u HIV pozitivni populace zdsadné
modifikovat.

Kli¢ova slova:
AIDS, HAART, HIV, karcinom prostaty, muZi.

Summary

Hrbacek J, Heracek J, Eis V, Hamsikova E,
Tachezy R, Urban M. Prostate cancer inci-
dence, diagnostic and treatment in HIV-po-
sitive patients

This is an up-to-date review of literature con-
cerning prostate cancer incidence, diagnostic
and treatment in a growing population of HIV
postitive patients. We have chosen relevant



publications based in Medline database. Intro-
duction of highly active antiretroviral therapy
in the treatment of Human Immunodeficiency
Virus (HIV) infection impacted HIV positive
patients’ life expectancy. As a result, besides
other issues, malignancies became a com-
mon health problem of theirs. Some cancers
are found more often in HIV positive patients
than in the general population. Publications
dealing with cancer incidence among HIV po-

UVOD

Zavedeni vysoce aktivni antiretrovirové terapie
(HAART - Highly Active Antiretroviral The-
rapy) do 1é¢by infekce HIV/AIDS (Human Im-
munodeficiency Virus/Acquired Immune De-
ficiency Syndrome) v letech 1995-1996 vedlo
k vyznamnému sniZeni morbidity i mortality
na toto dosud fatalni onemocnéni. Z obavané
smrtici nemoci se v pribéhu poslednich let
stala jen dalsi chronickd choroba soucdasnosti.
Prodlouzené prezivani pacienti s HIV/AIDS
v8ak vytvai{ podminky pro rozvoj jinych ne-
moci véetné zhoubnych nadori.

Ttiznich - Kaposiho sarkom, non-hodgkin-
sky lymfom (NHL) a invazivni karcinom ce-
rvixu - jsou projevem plné rozvinutého AIDS.
Anglicky se oznacuji jako AIDS - defining
cancers (ADC), nddory spojené s AIDS, ne-
bot jejich vznik je jednim z kritérif pfechodu
HIV infekce v rozvinuty AIDS (1). U pacientt
s HIV se castéji nez v bézné populaci vysky-
tuji i nékteré jiné zhoubné nadory. Oznacuji
se jako non-AIDS defining cancers (NADC),
nadory neasociované s AIDS.

Karcinom prostaty (KP) je nejcastéji dia-
gnostikovanym zhoubnym nadorem u muzi.
V roce 2006 predstavoval priblizné 20 % vSech
nov¢ diagnostikovanych malignit u muzi (vy-
jma koznich nadord). Jeho incidence v po-
slednich dvaceti letech dramaticky roste, mezi
jednotlivymi staty jsou v8ak rozdily (2). Vyskyt
KP roste exponencidlné s vékem a také proto
byla donedavna koincidence HIV a KP ryze
akademickou otdzkou. Se zavedenim HAART
ovSem vzrlistd pocet pacientdl, u nichz dia-
gnostikujeme obé nemoci.

sitive persons have reported lower incidence
rates for prostate cancer than in HIV negative
individuals. However, not many authors have
addressed the topic so far. It seems there is no
need to modify current screening, diagnostic,
therapeutic and follow-up procedures in men
with prostate cancer who are HIV positive.

Key words:
AIDS, HAART, HIV, males, prostate cancer.

HIV A KARCINOM
PROSTATY

Pravdépodobnost onemocnéni zhoubnym
nadorem je u HIV pozitivnich pacientd v pri-
béhu jejich zivota 30-40%. Mnoho malignich
nadorti se u HIV pozitivnich osob vyskytuje
¢astéji nez v bézné populaci. Jde zejména o nd-
dory anorekta, Hodgkintv lymfom, hepato-
celularni karcinom, nddory orofaryngu, plic,
melanom a leukémii (3-5).

Ditivodd miiZze byt nékolik. Prvnim je sni-
zena schopnost imunitni odpovédi organismu
s poruchou bunééné imunity a dysregulaci cy-
tokin (6), dal$im pak konkomitantni infekce
viry s onkogennim potencidlem nebo onko-
genni aktivita vlastniho HIV (7). Grulich et
al. (8) analyzovali sedm studii pacientd s HIV/
AIDS a pét studii imunosuprimovanych pa-
cienti po transplantaci. Odhalili signifikant-
né vyssi vyskyt 20 typi zhoubnych nidort
v obou skupinach. Vétsinou se jednalo o neo-
plazie prokazatelné infek¢ni etiologie (tumory
zptsobené HPV, Hodgkintiv lymfom, hepa-
tocelularni karcinom) a nejbéznéjsi epitelidl-
ni nadory zvySenou incidenci nevykazovaly.
Autofi uzaviraji, Ze rakovinné bujeni infekéni
etiologie se v budoucnu stane dtilezitou kom-
plikaci HIV infekce (8). Tteti pfi¢inu zvysené-
ho vyskytu maligntho bujeni tvoii Zivotni styl
pacientd v¢etné konzumace alkoholu, koufeni
a promiskuity (1, 3).

Po zavedeni HAART do klinické praxe se
zvy$il pocet HIV pozitivnich osob, které zemfe-
ly dtive, nez se dostaly do stadia rozvinutého
AIDS, a soucasné vzrostl priimérny vék v dobé
umrti (z 37,4 na 41,8 let mezi obdobim 1994 az
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1995 a 1998-2001) (9). Poklesl také globdlni
vyskyt malignich nadord u pacientd s HIV/
AIDS: relativni riziko v letech 1996-2002 ¢inilo
RR = 0,9 (95% interval spolehlivosti CI 0,7-1,0)
oproti obdobi 1991-1995. V éte HAART doslo
k vyznamnému poklesu dvou hlavnich ADC
(Kaposiho sarkomu a NHL) a sou¢asné vzro-
stl vyskyt NADC, jez nyni tvori vét$inu nado-
rit u osob s HIV (1). Nékteré studie ptipisuji
uzivani HAART protinddorovy t¢inek, tento
efekt v8ak neni jednoznacny (7). Zalezi zfejmé
na etiologii konkrétniho nadoru, 1écbé HIV
a snad i na dal$ich faktorech (5, 10).

Prvni publikace na dané téma se objevily na
prelomu 80. a 90. let minulého stoleti. Zpocatku
se jednalo pochopitelné o kuriézni kazuistiky.
Staiman a Lowe (11) referovali o HIV pozitiv-
nim pacientovi, jemuz po brachyterapii pro KP
diagnostikovali enterokokovy prostaticky abs-
ces. Schwartz a Prince (12) popsali ptipad 43le-

tého pacienta s HIV infekci, diseminovanou in-
travaskularni koagulopatii (DIC), krvdcenim do
gastrointestinalniho traktu, bolesti beder a pro-
gredujici slabosti. Punkce kostni dfené odhalila
metastazy KP. V roce 2003 publikovali Furco et
al. (13) ptipad Ctyficetiletého muze s HIV in-
fekci ve stadiu B1 na antiretrovirové terapii s ge-
neralizovanym KP. Dalgi, italskd kazuistika (14)
popisovala 53letého pacienta s 1é¢enou infekci
HIV hospitalizovaného pro nespecifické cel-
kové ptiznaky. Vysetfeni odhalilo metastaticky
rozsev KP do skeletu; pacient zemfel po 7 tyd-
nech na DIC. Quatan et al. (15) popsali v roce
2005 dva muze s KP a s HIV na antiretrovirové
terapii: pacient A (64 let, prostaticky specificky
antigen (PSA) 9,5, Gleasonovo skére (GS) 3+2,
lokalizovany KP), pacient B (58 let, PSA 5638,
GS neuvedeno, s generalizaci nemoci do ske-
letu). V dobé publikace ubéhly od diagnézy 4,
resp. 3 roky a oba muzi byli stale nazivu.

Tab. 1. Prehled studii HIV pozitivnich pacient s neoplazii prostaty
Table 1. Studies focusing on HIV positive individuals with prostate cancer
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Crum 2004 6 58,5 4x KP T3,73,Tlc, | 7(6-8) 21,35 12,5 (9-16) 509 (135-858) neuvedeno 6 (100%)
(6) (43-70) | 2xHGPIN T1c 0,3-78) v dobé
diagnoézy
Levinson 2005 10 54 10 7xTlc, 6 (5-7) 9,2 (4,5- 8,75(05-19) | 417(76-1070) | 142 (<50-501);| 9(90%)
(19) (41-69) 2xT2a, 19,9) v dobé 1 pacient bez
1xT2b diagnozy KP HAART 106000
Huang 2006 5 52 5 3xTlc, 7 (6-7) 11,34,1- 2,5(2-14) 617 (269-870) 3 pacienti 3(60%)
(22) (45-59) 2xT2aresp. 30,8) predoperacné na HAART
4x pT2b, < 50 kopii, 2
X pl3a bez HAART
3600 a 18700
predoperacné
Ng 2008 14 61 14 exTIc, 6 (6-8) 14,3 (?-77) neuvedeno 523 (200-946) 0 u9pac, 11 (78,6%)
(23) (49-71) 5% T2b, na pocatku 1600-27000
3xT2c [écby u5pac.na
pocatku lécby
Pantanowitz 2008 17 59 17 7xplT, 7(6-8) | 30(4,5-144) 8,5 (2-20) 336 (24-759) na 17319 14 (82%)
(10) (46-79) 2X pT2, pocatku studie | (0->100000)
1X pT3, na pocatku
X pNT, studie
X M1

n — pocet diagnostikovanych osob, KP — karcinom prostaty, HGPIN — high-grade prostatickd intraepitelidini neoplazie, TNM - sta-
dium nemoci, GS — Gleasonovo skore, PSA — prostaticky specificky antigen, HAART status + — pocet pacientt uZivajicich vysoce

aktivni antiretrovirovou terapii

*Kompletni staging vcetné postiZeni lymfatickych uzlin a vzddlenych metastdz nebyl u viech pacient( viech studii dostupny

n — number of subjects, KP — prostate cancer, HGPIN high-grade prostatic intraepithelial neoplasia, TNM — disease classification,
GS - Gleason score, PSA - prostatic specific antigen, HAART status + — number of patients on highly active antiretroviral therapy,
*staging details including lymph node involvement and distant metastasis were not available for all patients of all studies.



Dalsi publikace 1ze rozdélit do dvou skupin:
Prvni se tykd vyhradné pacientt s HIV a KP,
publikované soubory ¢itaji do 20 pacientd a bli-
71 se spi$e soubortim kazuistik (tabulka 1 uvadi
ptehled studii u HIV pozitivnich pacienti s ne-
oplazii prostaty); druhou skupinu predstavuji
rozsahlé popula¢ni studie zejména americké
provenience zabyvajici se souvislosti infek-
ce HIV a incidence nddorovych onemocnéni
obecné. Hodnotny prehledovy ¢lanek na toto
téma publikoval v roce 2008 Silberstein (16).

Burgi et al. (7) zahrnuli v roce 2005 do re-
trospektivni studie 4144 HIV pozitivnich pa-
cientd. Zaznamenali vyskyt 133 NADC, z nichz
nejcastéjsi byly basaliomy a spinaliomy kize.
KP predstavoval 4,5 % malignit, coz je hodnota
vy$si nez u bézné americké populace. Vyskyt
NADC pozitivné koreloval s vékem nad 40 let,
s délkou trvani HIV infekce, poctem CD4+
lymfocyti pfi diagndze malignity a vyskytem
oportunni infekce v anamnéze (7).

Recentni rozsahla retrospektivni kohortova
studie provedend ve Spojenych statech ame-
rickych se zabyvala vyskytem neoplazii u pa-
cientt s infekci HIV, u nichz se dosud AIDS
nerozvinul. V souboru 57 350 osob studie
zaznamenala v pribéhu péti let néasledujicich
po zaneseni diagnézy HIV do registru celkem
871 piipadit naddorového bujeni; 46 % z nich
patfilo mezi AIDS-defining cancers, 54 % tvo-
tfily NADC. Autofi vypocetli standardizova-
ny incidené¢ni index (SIR - pomér incidence
nadoru v HIV pozitivni populaci a incidence
v bézné populaci). V ptipadé KP byl SIR = 0,3,
coz znamena niz§i vyskyt mezi HIV pozitivni-
mi osobami nez u HIV negativnich osob (1).
Souméfitelny vysledek pro KP (SIR = 0,6) uva-
di i dalsi rozséhla popula¢ni studie zahrnujici
54 780 osob s infekci HIV (3).

Biggar et al. (4) zkoumali, zda incidence
malignich nddort ve skupiné HIV pozitiv-
nich pacientt star$ich 60 let prevysuje vyskyt
v bézné populaci. Propojenim onkologickych
registrii s databazemi osob s HIV v $esti sta-
tech USA vyhodnotili celkem 8828 pacientt,
z nichz 83,3% tvorfili muzi. KP v 118 piipa-
dech byl mezi NADC nejcastéj$im nadorem
s relativnim rizikem vyskytu 0,8 (4).

Podobnou metodu pouzili Hessol et al.
(5), kdyz spojili kalifornské databaze pacientt
s HIV a s nddorovym onemocnénim. Pravd¢-
podobnost vyskytu malignity byla u HIV pozi-
tivnich pacientt vy$si nez ve zdravé populaci
a také vyssi v éfe HAART neZ pied ni. Soucas-
né vSak u muza uzivajicich HAART bylo niZzsi

riziko vzniku neoplazie nez u pacientt, ktet{
antiretrovirotika neuzivali. Riziko KP u HIV
pozitivni populace bylo zvy$ené, SIR = 1,7 (5).

Crum et al. (6) provadéli v letech 2002 az
2003 v ramci dispenzarizace HIV pozitivnich
pacientd rutinni kontroly PSA a vyS3etfeni per
rectum (DRE). Pfi suspektni hodnoté PSA
(vztaZzené k véku) nebo abnormalnim nalezu
pti DRE pacienta urologicky vysetfili. Scree-
ningu se zuéastnilo 269 muzd. Zadny z nich
vSak nemél palpa¢ni nédlez na prostaté sus-
pektni z malignity. S odbérem PSA souhlasilo
216 (80,3 %) pacientd, zvySenou hodnotu zjis-
tili u sedmi z nich. U jednoho pacienta 1ékati
prokdzali biopticky high-grade prostatickou
intraepitelidlni neoplazii (HGPIN), u tfech
muzl diagnostikovali dal$im vySetfenim pro-
statitidu, u zbylych pacientii ztstala etiologie
elevace PSA nejasnd a pri opakovaném odbé-
ru byl vysledek v referen¢nich mezich. Autori
zminuji pét ptipadi HIV pozitivnich pacientt
s diagnostikovanym KP a HGPIN v priibéhu
dvou let pred zahdjenim jmenované studie.
Vyskyt karcinomu pozitivné koreloval s vé-
kem a délkou trvani infekce (ve shodé s Bur-
gim et al. (7)). Souvislost naopak neprokazali
mezi karcinomem a poétem CD4+ bunék (na
rozdil od Burgiho studie), uzivinim HAART,
sérovou koncentraci testosteronu ¢i PSA nebo
virovou nalozi HIV (6).

Pro¢ ma byt incidence KP u pacientii s HIV
Castéji? Neékteri autofi se domnivaji, Ze je to
niz§imi hladinami androgend, které HIV in-
fekei provazeji; hypogonadismus je u HIV po-
zitivnich pacientii o 20 % castéjsi nez ve stejné
vékové populaci zdravych muzi. Jeho etiolo-
gie je pravdépodobné kombinovand a podi-
leji se na ni vlastni infekce HIV, malnutrice,
oportunni infekce a také uzivini HAART (16).
Jini uvadéji, Ze jde o zkresleni dané méné agre-
sivnim screeningem v HIV pozitivni populaci
(4). Pacienti s HIV jsou zpravidla sledovani
podrobnéji nez véts§ina bézné populace, neni
ov$em jasné, do jaké miry u nich 1ékati prova-
déji pravidelné kontroly PSA a DRE.

Autofi, kteti uvadéji vyssi incidenci KP
v HIV pozitivni populaci, ji etiologicky vy-
svétluji mj. chronickou prostatitidou, ktera
se u pacientll vyskytuje ¢asto a byva hlavni
pti¢inou elevace PSA. Recentni vyzkumy dé-
vaji chronicky zanét prostaty do souvislosti se
vznikem proliferativni zanétlivé atrofie, pro-
statické intraepitelidlni neoplazie a také KP
(6,17, 18).
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Tab. 2. Prehled studii zabyvaijicich se incidenci nddorovych onemocnéni v HIV pozitivni populaci
Table 2. Studies of cancer incidence among HIV positive patients

Autor Publikace Pocet pacientti Obdobi SIR 95% CI
Frisch (28) 2001 302834 1978-1990 0,7 0,59-0,82
Grulich (29) 2002 13067 1985-1999 1,06 0,53-1,90
Dal Maso (30) 2003 12104 1985-1998 1,16 0,14-4,20
Biggar (4) 2004 8828 1981-1996 0,8* 06-09
Clifford (31) 2005 7304 1985-2002 143 0,29-4,17
Newnham (32) 2005 33190 1985-2001 09 0,29-2,08
Burgi (7) 2005 4144 1988-2003 1,72 neuvedeno
Engels (33) 2006 375933 1996-2002 05 04-0,7
Hessol (5) 2007 14210 1990-2000 1.7 12-24
Engels (1) 2008 57350 1991-2002 03 02-05
Patel (3) 2008 54780 1992-2003 06 04-08

SIR - standardizovany incidencnf index pro karcinom prostaty, Cl — interval spolehlivosti
* Jednd se o relativni riziko (RR), nikoli SIR; upraveno podle Pantanovitze et al. (10).

SIR - Standardized Incidence Ratio for prostate cancer, Cl - confidence interval,

* relative risk (RR) instead of SIR; adapted from: Pantanowitz et al. (10)

S ptipadnym vy$$im vyskytem KP u HIV
pozitivnich pacienti anebo jeho incidenci
vmlad$im véku souvisi otdzka screeningu a dia-
gnostického postupu. Crum et al. (6) uvadéji
20,5x vyssi incidenci KP u HIV pozitivnich
pacientil ve véku mezi 60-70 lety ve srovnani
se séronegativni populaci. V mladsich véko-
vych skupindch rozdil nepozorovali a uzavira-
ji, Ze modifikace standardnich screeningovych
schémat neni nutna (6). Ke stejnému zavéru
dosli i jini autofi (19, 20). Paradoxné napros-
to opacny vysledek uvddéji Pantanowitz et al.
(10): Incidence KP neni u HIV pozitivnich pa-
cientl vy$$i nez v bézné populaci, av§ak KP se
u nich vyskytuje v mlad$im véku (10). Pro ilu-
straci: Crumova studie je zaloZena na ¢tyfech
pacientech s KP a dvou s HGPIN, Pantanowit-
zv soubor ¢itd 17 pacientti s KP.

V ptipadé KP dospély provedené vyzkumy
k rozdilnym vysledktim, které dokumentuje
tabulka 2 se shrnutim SIR z nékolika studii.
Rozsahlejsi z nich vSak shodné uvadéji nizsi
hodnoty SIR nez v bézné populaci. Pohled na
intervaly spolehlivosti ostatnich navic svéd¢i
o jejich nevelké vypovédni hodnoté.

Podle dosavadnich poznatkd neni biopsie
prostaty pod ultrazvukovou kontrolou zatize-
na zvy$enou morbiditou ani u imunokompro-
mitovanych pacientti s HIV (16). Pti odbéru
biopsie u pacientti s potvrzenou infekci HIV
je tfeba klast zvy$eny ddraz na spravnou dez-
infekci ndstrojti a minimalizaci rizika pfenosu
viru (21).

Pred zavedenim HAART byla u HIV pozi-
tivnich pacientt jedinou pouZivanou kurativ-
ni lé¢bou zevni radioterapie; dne$ni pohled
je zcela jiny a publikované studie naznaluji,
Ze mezi séropozitivnimi a zdravymi pacienty
neni tieba v 1é¢bé KP ¢init rozdily.

Chirurgické vykony obecné predstavuji pro
organismus zna¢nou zatéZ, a proto je nutné,
aby se k elektivnim operacim pacient dostaval
v nejlep$im mozném zdravotnim stavu. Jako
proménné, jez ovliviujici vysledek zakroku
u HIV porzitivnich pacienttl, se uvadéji pocet
lymfocytt CD4+, klinickd kategorie infekce
HIV, druh opera¢niho vykonu a hladina séro-
vého albuminu. Zatimco realny ptinos infor-
maci o po¢tu CD4+ a klinické kategorii HIV
vyzaduje dal$i zkoumani, hypalbuminémie
(pod 35 g/l) je spojena s vyssi morbiditou a je
presnéj$im prediktorem mortality nez pocet
CD4+. Podle dosavadnich poznatkd operac-
ni vykony v bfi$ni dutiné u HIV pozitivnich
pacientt prinaseji vyssi pocet komplikaci nez
mensi oteviené operace a endoskopické vy-
kony. Rozséhlejsi data pro urologii nejsou
k dispozici. Analogicky lze odvodit, ze na
bézné urologické vykony (TUR, TURP, mensi
otevfené opera¢ni zdkroky) by séropozitivita
HIV neméla mit vliv, zatimco u ndro¢néjsich
procedur (nefrektomie, radikdlni prostatekto-
mie, cystektomie) lze dopad porusené imunity
tézko predvidat. P¥iprava HIV pozitivniho pa-
cienta pied radikdlni prostatektomii by méla
zahrnovat anamnézu prodélanych oportun-



nich infekci, v8echna béznd predoperaéni vy-
$etfeni a dale stanoveni po¢tu CD4+ lymfocy-
tt1, virové naloze a hladiny albuminu. Optima-
lizace imunitniho stavu je imperativem (22).
Z hlediska operatéra se nabizi moznost vyuzit
robotickou radikédlni prostatektomii, kterd zce-
la minimalizuje riziko pfenosu infekce (19).

Huang et al. (22) 1é¢ili pét pacientt s kli-
nicky lokalizovanym KP a kompenzovanou
infekei HIV (kategorie A1l nebo A2) radikal-
ni prostatektomii. VSechny operace probéhly
uspésné s negativnimi chirurgickymi okraji
resekatu, u jednoho pacienta zjistili nddorem
postizené panevni lymfatické uzliny. U dvou
muzl se vyskytla infekce v rané, jeden z pa-
cienttl musel byt lé¢en za hospitalizace intra-
venozni aplikaci antibiotik. Pfi posledni kon-
trole (sledovani v rozmezi 11-32 mésict) byly
hladiny PSA u v§ech muzt pod 0,1 ng/ml. HIV
infekce u zddného pacienta neprogredovala do
AIDS (22).

Ng et al. (23) publikovali soubor 14 HIV
pozitivnich muzt s KP 1é¢enym zevni radio-
terapil (dva pacienti), brachyterapii (4) nebo
kombinaci obou metod (8). Hladina PSA u 13
poklesla pod 1,1 ng/ml, u zbyvajiciho pacienta
se zdvojnasobila a scintigrafie skeletu odhali-
la lozisko suspektni z metastatického procesu.
Infekce HIV méfeno po¢tem CD4+ lymfocyth
byla stabilizovana s vyjimkou dvou pacientu.
U jednoho autofi zaznamenali zhor$eni celko-
vého stavu provazené vzestupem virové naloze
(ze 13 na 60 tisic kopii/ul) a poklesem CD4+
lymfocyti (ze 700 na 200), u dal$iho muze vi-
rova naloz vzrostla po ozareni z 3000 na 4342
kopii/pl). Vedlejsi a¢inky lé¢by u zadného pa-
cienta nepresahly 2. stupent obecnych kritérii
toxicity (CTCAE). Nejcastéjsimi mikénimi
symptomy byly nykturie (1-3x), dysurie a sla-
by proud. Gastrointestindlni potiZe zahrnova-
ly intermitentn{ krvaceni a odchod hlenu. Pét
pacientd (36 %) trpélo prijmem, avsak nebylo
mozné odlisit, zda jde o nasledek radioterapie
nebo vedlej$i i¢inek antiretrovirové 1é¢by. Osm
pacientd (57 %) si stéZovalo na poruchu erek-
ce, dva muzi ztratili schopnost ejakulace a tii
z deviti, ktef{ praktikovali receptivni andlni
styk, v ném nepokracovali. Dotaznikem kva-
lity Zivota pti nddorové 1é¢bé (FACT-G) autori
zjistili priimérny vysledek 80,1. Jak efekt 1écby,
tak mira nezddoucich u¢inkd véetné ovlivné-
ni kvality Zivota jsou srovnatelné s udaji pro
HIV negativni pacienty s KP lé¢ené radiote-
rapii. Autofi uzaviraji, Ze ozafovani nemd vliv
na imunitni systém, a zvolime-li tuto lé¢ebnou

modalitu, neni dtivod 1é¢bu KP ve skupiné
HIV pozitivnich oproti bézné populaci modi-
fikovat (23). Nizkou miru akutni toxicity ze-
vniho ozafeni a klesajici PSA po dobu dalsiho
sledovani uvadéji i O’Connor et al. (24).

Levinson et al. (19) popisuji soubor deseti
pacientt s HIV vySetfenych na urologické am-
bulanci béhem dvou let s nédlezem elevace PSA
a KP. Pacienti byli lé¢eni riznymi zpiisoby dle
doporuceni lékare a vlastni volby: jeden lapa-
roskopickou radikalni prostatektomii, jeden
kryoabla¢ni 1é¢bou, jeden medikamentdzni
androgenni blokddou, dva brachyterapii (jeden
z nich s neoadjuvantni hormonalni 1é¢bou),
tfi zevni radioterapii a dva zvolili sledovéni.
Lécbu provéazely standardni vedlejdi ucinky
a pacienti ji vesmés dobte sndseli. V pribéhu
sledovani (1,4-3,0 let) byly hladiny PSA nizsi
nez na pocatku lé¢by, u dvou pouze sledova-
nych pacientt ztstavaly stabilni (19).

V retrospektivni studii ¢ty zdravotnickych
zafizeni z let 1996-2006 shromazdili Panta-
nowitz et al. (10) 17 pacientti s HIV a konko-
mitantnim KP. Pouze $est z nich (35%) mélo
suspektni palpa¢ni nalez pfi DRE. Deset muzt
(59 %) si stézovalo na symptomy dolnich mo-
¢ovych cest. Radikdlni prostatektomii zvolili
tfi pacienti, sedm podstoupilo androgenni
blokdadu a radikalni radioterapii, dva pouze
hormondlni 1é¢bu a tfi pouze brachyterapii.
Jeden pacient nebyl na vlastni prani lé¢en. Te-
rapie byla ve vSech pripadech uspésna (podle
nedetekovatelného PSA). Pét dosavadnich
umrti nesouviselo s KP (10).

Pro 1é¢bu KP v budoucnosti (a snad i HIV
negativnich pacienttl) jsou zajimavd nedavna
zjisténi, kterd se tykaji nékterych antiretrovi-
rotik. Inhibitory protedzy ritonavir, saquinavir
a indinavir inhibuji klondlni proliferaci na-
dorovych bunék KP DU145 a PC-3 in vitro.
Kombinace docetaxelu s ritonavirem pak zpo-
maluje riast DU145 vice nez tato 1é¢iva podava-
néa v monoterapii. Buniky DU145 konstitutivné
exprimuji cytochrom jaternich mikrosomu
CYP 3A4. Docetaxel expresi 2,5x zvy$i, za-
timco ritonavir tento efekt kompletné blokuje.
Pti pokusech in vivo kombinace docetaxelu
s ritonavirem sniZzovala hmotnost a velikost
tumoru signifikantné vice nez docetaxel v mo-
noterapii. Kombinovana 1é¢ba ovlivni i histo-
logicky vzhled néddoru, ve kterém zcela chybéji
maligni bunky, jez jsou nahrazeny fibrotickou
a nekrotickou tkani. Inhibi¢ni G¢inek ritona-
viru na indukci CYP 3A4 se projevuje téz in
vivo. Ritonavir navic inhibuje aktivitu mem-
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branového proteinu P-gp, ktery funguje jako
efluxni pumpa pro fadu latek v¢etné doceta-
xelu, a tak se podili na 1ékové rezistenci. Timto
mechanismem zfejmé ritonavir dale potencuje
ucinek docetaxelu (25).

Podobné uc¢inky vykazuje in vitro i nelfi-
navir, ktery inhibuje rtist nadorovych bunék
KP LNCaP, DU145 a PC-3 a zpiisobuje jejich
apoptdézu. Kromé toho snizuje expresi andro-
gennich receptort v jadru nadorovych bunék
LNCaP i hladinu jejich cilové molekuly, PSA.
Podéni nelfinaviru in vivo vede k inhibici pro-
liferace bunék LNCaP (26).

ZAVER

Soubézny vyskyt infekce HIV a KP bude jisté v bu-
doucnosti stale Castéjsim jevem. Rada rozsahlych
popula¢nich studii HIV pozitivnich pacientt od-
halila niz§i vyskyt KP neZ ve srovnatelné HIV ne-
gativni populaci. Vysvétleni tohoto jevu vyZaduje
dalsi vyzkum. V diagnostice, 1é¢bé a urologickém
sledovani KP u HIV pozitivnich pacientd neni
nutné ménit standardni schémata platna pro séro-
negativni populaci. A¢koli se podle nasich infor-
maci v Ceské republice ptipad koincidence HIV
a KP dosud nevyskytl (27), vzhledem k uvadénym
trendim musime na tuto moznost pamatovat. To
se tyka predevsim urologt a infekcionista.
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