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HLAVNÍ TÉMA
Současné možnosti adjuvantní léčby uroteliálních karcinomů

Tab. 1.  Histologické varianty a jejich charakteristika
1. Mikropapilární varianta
	� Vysoce agresivní s vysokým rizikem lymfovasku-

lární invaze a metastáz.
	� Často rezistentní na standardní chemoterapii. 

2. Lymfoepiteliomový karcinom
	� Vzácný podtyp s lepší odpovědí na imunoterapii, 

protože je spojen s vysokou expresí PD-L1 a in-
filtrací lymfocyty.
	� Zkušenosti s imunoterapií (např. nivolumab nebo 
pembrolizumab) jsou omezené, ale výsledky 
metastatických studií naznačují slibný potenciál 
i v adjuvantním prostředí.

3. Skvamózní a glandulární diferenciace
	� Skvamózní diferenciace je spojena s horší prog-

nózou a nižší odpovědí na chemoterapii. 
	� Glandulární varianta je velmi vzácná a prognos-

ticky podobná čistě uroteliálním nádorům.
	� Retrospektivní data naznačují, že standardní 

chemoterapie na bázi cisplatiny může být méně 
účinná. U těchto variant se zkoumá imunoterapie 
jako alternativní přístup.

4. Neuroendokrinní karcinom 
	� Velmi agresivní podtyp s vysokým rizikem meta
stáz. 
	� Standardní léčba je přejatá z přístupu používaného 

u neuroendokrinních karcinomů plic, tedy che-
moterapie na bázi etoposidu a cisplatiny (EP).
	� Několik případových studií naznačuje, že přidání 
imunoterapie (např. atezolizumab) by mohlo 
zlepšit výsledky v adjuvantním prostředí.

5. Sarkomatoidní varianta
	� Extrémně agresivní a špatně diferencovaný subtyp.
	� Chemoterapie má jen omezenou účinnost (prefe

rence režimu M-VAC). Imunoterapie (např. inhibi-
tory PD-L1/PD-1) může být vhodnější díky vysoké 
expresi PD-L1.

V klinické praxi, pokud je součástí histo-

patologického nálezu i konvenční typ uroteli-

álního karcinomu, pak probíhá léčba v drtivé 

většině stejně jako u UC či UTUC. Adjuvantní 

terapie na bázi cisplatiny zůstává standardem 

u většiny agresivních variant, i když je její účin-

nost zřejmě nižší než u klasického UC. Toto 

doporučení vychází ze zkušeností s metastatic-

kým onemocnění (32). Kombinace chemotera-

pie s dalšími modalitami (např. imunoterapií) je 

předmětem výzkumu. U histologických variant, 

které jsou spojené s vysokou expresí PD-L1 a in-

filtrací imunitními buňkami (např. sarkomatoid-

ní varianta), lze zvažovat aplikaci imunoterapie 

(33). V případě vzácných histologických variant 

je vhodné provádět molekulární profilování 

těchto variant, které je zásadní pro identifikaci 

terapeutických cílů, jako například FGFR altera-

ce, které by mohly být využity v léčbě. 

Závěr
Adjuvantní terapie u UC a UTUC prošla 

významným vývojem od éry chemotera-

pie po moderní imunoterapii. Adjuvantní 

chemoterapie sice stále dle současných do-

poručení ESMO zůstává standardem u pa-

cientů schopných tolerovat cisplatinu bez 

předchozí neoadjuvantní chemoterapie. 

Pokud se však podíváme na recentně publi-

kovaná data ze studie CheckMate 274, patří 

nivolumab k  jasnému novému standardu 

pro pacienty s  rizikovými UC a PD-L1 po-

zitivitou. Je velká škoda, že tato léčba není 

dostupná i pro pacienty bez této exprese, 

protože výsledky i u ITT populace jsou sta-

tisticky významné.

Stále ještě ne zcela vyřešenou otázkou je 

přístup a indikace adjuvantní terapie u méně 

častých histologických variant nádorů mo-

čového měchýře a horních cest močových. 

Klíčem k dalšímu zlepšení léčebných výsledků 

je optimalizace selekce pacientů pro adjuvant-

ní terapii. 

Do budoucna je proto klíčové získat kli-

nickou validaci biomarkerů prostřednictvím 

velkých prospektivních studií, stejně jako 

rozvoj kombinovaných biomarkerů zahrnují-

cích molekulární, imunitní a klinické charak-

teristiky. Tekuté biopsie, zahrnující ctDNA, 

exozomy nebo RNA profilování, mohou 

hrát v této selekci či alespoň monitorování 

účinnosti významnou roli. Tento přístup by 

mohl současně zásadně snížit potenciální 

toxicitu léčby.
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