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HLAVNÍ TÉMA
Role imunoterapie v léčbě metastatického uroteliálního karcinomu 

účinků stupně 3 a vyšších byl častější v ra-

meni s chemoterapií a nivolumabem než 

u chemoterapie samotné (16).

Bohužel zatím ani jedna z těchto léčeb-

ných kombinací inoperabilního nebo me-

tastatického uroteliálního karcinomu nemá 

stanovenou úhradu z veřejného zdravotní-

ho pojištění, a proto není v České republice 

standardem léčby. Pro první linii léčby stále 

zůstává preferovaným režimem chemoterapie 

na bázi platinového derivátu.

Pro druhou linii léčby jsou po progresi 

na chemoterapii s platinou v Evropě schvá-

leny tři léky, a to pembrolizumab (6), nivo-

lumab (17) a atezolizumab (18). Po slibných 

výsledcích studie fáze II IMvigor210, kde byli 

pacienti po progresi na platinové chemo-

terapii léčeni atezolizumabem (19), přišlo 

selhání studie fáze III IMvigor211, kde ate-

zolizumab neprokázal statisticky významné 

zlepšení přežití oproti druholiniové chemo-

terapii (18).

Pembrolizumab jako jediný dokázal 

signifikantně prodloužit přežití pacientů. 

Ve studii KEYNOTE-045 bylo zařazeno 542 

pacientů do ramene s pembrolizumabem, 

nebo do ramene s chemoterapií podle vol-

by zkoušejícího (vinflunin, docetaxel, pac-

litaxel). V rameni s pembrolizumabem bylo 

dosaženo mOS 10,3 měsíců oproti mOS 7,4 

měsíců v rameni s chemoterapií (HR 0,73; 

95% CI: 0,59 to 0,91; p = 0,002). Navíc léč-

ba pembrolizumabem byla zatížena nižším 

počtem nežádoucích účinků stupně 3–5, 

a tím i méně častým ukončením léčby pro 

toxicitu (6). Pembrolizumab v monoterapii 

je v České republice hrazen u pacientů po 

vyčerpání efektu léčby s platinou za splnění 

pravidel úhrady.

Diagnóza pokročilého uroteliálního kar-

cinomu je zatím stále oblastí s velkým po-

tenciálem pro nalezení efektivnější léčby, 

která by zároveň byla tolerabilní pro větši-

nu pacientů. Mnoho pacientů s karcinomem 

močového měchýře a močových cest je již 

v době diagnózy metastatického onemoc-

nění v hraniční kondici k léčbě, mívají četné 

komorbidity a indikace k takto náročné te-

rapii může být obtížně stanovitelná. Slibnou 

budoucnost by mohly nabídnout kombinace 

dalších léků zahrnujících konjugované pro-

tilátky s  imunoterapií, které jsou aktuálně 

zkoušeny v mnoha klinických studiích (20). 

Paralelně je zaznamenán pokrok v oblasti 

agnostické terapie pacientů se specifickými 

targetabilními znaky, jako jsou HER-2 (human 

epidermal growth factor receptor 2) amplifi-

kované či NTRK mutované uroteliální karci-

nomy (21–23). 

Studie 2. fáze TOPHY-U-01 ve své kohortě 

3 zařadila pacienty s progresí na chemoterapii 

obsahující platinu. Terapie v kombinaci sacitu-

zumab govitecan plus pembrolizumab dosáh-

la celkové léčbené odpovědi u 41 % pacientů 

a medián PFS byl 5,3 měsíců (24).

Další studií 2. fáze je JAVELIN Bladder 

Medley, která hodnotí bezpečnost a účin-

nost maintenance avelumabu v kombinaci 

s dalšími léky u pacientů, kteří zaznamenali 

odpověď na terapii platinovým derivátem 

v 1. linii léčby (25).

Imunoterapii v  léčbě inoperabilního či 

metastatického uroteliálního karcinomu je 

v České republice dle platných úhradových 

podmínek možné použít ve formě udržovací 

terapie avelumabem u pacientů, kteří dosáhli 

odpovědi na první linii léčby s chemoterapií 

na bázi platiny, a také u pacientů, u kterých 

došlo na této léčbě k progresi onemocnění, 

je možné použití pembrolizumabu v další linii 

léčby. Ostatní možnosti využití imunoterapie, 

ať už v monoterapii, či v kombinovaných reži-

mech, nemají úhradu z veřejného zdravotního 

pojištění. 

Léčba metastatického onemocnění pro-

chází významným vývojem a v mnoha stu-

diích se zkoumají kombinace ICI s tradičními 

i novými léky. Cílem těchto studií je zlepšit 

výsledky pacientů a také rozšířit spektrum 

účinných léčebných postupů, které by bylo 

možné aplikovat na větší kohortu pacientů, 

u kterých není možné použít dosavadní stan-

dardní terapii.

Tyto poznatky jsou však předmětem 

studií a nemají uplatnění v běžné klinické 

praxi v České republice. Zařazení pacien-

ta do klinického hodnocení je tak skvělou 

šancí pro zlepšení terapeutických výsledků. 

Zdali výsledky výše zmíněných studií budou 

natolik přesvědčivé, aby změnily doporuče-

né postupy, ukáže až jejich finální podoba 

a případné potvrzení ve studiích vyšší fáze.

Závěr
Terapie uroteliálního karcinomu prochází 

významným vývojem a v mnoha studiích jsou 

zkoumány kombinované režimy ICIs s novými 

(konjugované protilátky, PARP inhibitory, ago-

nisté cytokinových receptorů atd.) i tradičními 

léky. Primárním cílem rozšíření spektra léčiv je 

prodloužit přežívání pokročilého onemocnění 

a najít kombinace léků ponechávající pacien-

tům dobrou kvalitu života bez nadměrného 

zatížení nežádoucími účinky a v neposlední 

řadě zlepšit možnosti terapie, které povedou 

k personalizovanému léčebnému přístupu. 

Tak jako u jiných diagnóz narážíme i zde na 

nedostatek prediktivních ukazatelů. Výběr 

pacienta ke vhodné terapii tak zatím není 

zcela ideální a potřeba markerů předpovída-

jících efekt léčby zůstává nenaplněna. Přesto 

se významně posouváme kupředu i u tak-

to agresivního onemocnění a nové léčebné 

kombinace slibují zlepšení prognózy i kvality 

života pacientů s metastatickým uroteliálním 

karcinomem.
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