Uvod

Lécebna strategie invazivniho karcinomu
mocového méchyfe (MIBC) se od 80. let prak-
ticky nezménila. | dnes lé¢ba MIBC spociva
v podéni neoadjuvantni chemoterapie (NAC)
s naslednou radikalni cystektomii (RACE)
a event. dalsi adjuvantni terapii. Na rozdil od
jinych nddorovych onemocnéni, u nadord mo-
¢ového méchyre stale neni organ zachovny
postup povazovan za standard péce, ackoliv
prvni klinicka studie pokousejici se imple-
mentovat radioterapii (RT) do terapeutického
algoritmu MIBC, RTOG 85-12, probihala jiz
v 80. letech (1). Od té doby probéhla cela fada
RTOG ¢i SWOG studii, které demonstrova-
ly G¢innost a srovnatelné vysledky RT, pfip.
chemoradioterapie (CHRT) s NAC a RACE. Pro
organ zachovny postup je dulezita uzka spo-
luprace mezi onkologem a urologem, jelikoz
v pfipadé perzistence tumoru po RT by méla
nasledovat salvage RACE. Problematickym
aspektem zde mUize byt soucinnost téchto
odbornosti a kapacitni ¢i ¢asové moznosti
chirurgického pracovisté.

Historie

Standardni postup lé¢by MIBC u pacientt
v dobrém vykonnostnim stavu bez vyraznéj-
Sich komorbidit predstavuje neoadjuvantni
CHT na bézi cisplatiny (cDDP), preferen¢né
cisplatina s gemcitabinem (CG), ev. ddMVAC
(dose-dense methotrexat, vinblastin, doxoru-
bicin, cisplatina), s ndslednou RACE a pfip. po-
operacni terapii. Jako alternativa pro pacienty
nevhodné k RACE byl navrzen [é¢ebny algo-
ritmus spocivajici v RT ¢ CHRT. Prvni studie
byly provéddény od roku 1985 (RTOG 85-02)
a zahrnovaly rlizna frakcionacni schémata
i riizna konkomitantné podavana chemote-
rapeutika (cDDP, paklitaxel, 5-fluorouracil
a dalsi) (1). Pfehled téchto studii je uveden
v tabulce 1 (1-9).

Jako pfipadna alternativa k RACE se pos-
tupné prosadil organ zachovny postup po-
moci trimodalni terapie (TMT), kterd spociva
v maximalni transuretrdini resekci nddoru
mocového méchyie (MTURBT) s naslednou
chemoradioterapii (CHRT). TMT je vsak v kli-
nické praxi vétsinou nabizena pacientlim, ktefi
nejsou vhodni pro RACE, mozna i proto, ze
chybi pfimé randomizované srovnani TMT
a RACE. V rdmci TMT bylo hodnoceno néko-
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lik konkomitantnich rezimd, z nichz vétsina
byla zalozena na cisplatiné (napft. 5-FU/cDDP,
MCV/cDDP a Taxol/cDDP, cDDP/gemcitabin).
Mira kompletni odpovédi (CR) se pohybovala
v rozmezi 66-88% a mira 3letého a 5letého
celkového pfeziti byla srovnatelna s dfive pu-
blikovanymi udaji o RACE.

Povzbudivé vysledky TMT vedly k inicia-
ci dosud nejvétsi randomizované kontrolo-
vané studie (360 zafazenych pacientl) za-
mérené na organ zachovny postup u MIBC,
studie BC2001 (10). Tato studie faze 3 s po-
mérné slozitym designem randomizovala
pacienty s MIBC cT2-T4aNOMO k samotné
RT (178 pacientd) nebo CHRT (182 pacien-
tl) a dale je randomizovala ke standardni
normofrakcionované a hypofrakcionované
RT (64 Gy ve 32 frakcich a 2 Gy vs. 55 Gy ve
20 frakcich a 2,75 Gy). Nedavno publikované
10leté vysledky ukazuji superioritu CHRT
v lokoregiondlni kontrole (5leta kontrola
63% vs. 49%, p = 0,004), tendenci k méné
¢astému provedeni salvage RACE (14 % vs.
22% v 5 letech, p = 0,034) a v preziti spe-
cifickém pro karcinom mocového méchyre
(p = 0,11). Nebyl vsak zjistén zadny statis-
ticky vyznamny rozdil v preziti bez nemoci
(DFS), preziti bez metastaz (MFS) ani v cel-
kovém preziti (OS). Navic nebyl zjistén zadny
vyznamny rozdil v kvalité Zivota pfi pridani
chemoterapie.

P¥imé prospektivni srovnani preziti paci-
entl lécenych standardem péce, tedy NAC
nasledovanou RACE, a TMT dosud nebylo pu-
blikovano. Na zakladé dat ze tii kanadskych
a americkych center byla publikovana re-
trospektivnianalyza srovnavajici NAC a RACE
s TMT u pacientd s MIBC (cT2-T3/4aNOMO).
Vyvazené kohorty zahrnovaly dohromady
1116 pacient( (834 lIé¢enych RACE a 282 |éce-
nych TMT) (11). Median sledovéni byl 4,38 roku
v pfipadé radikaIni cystektomie a 4,88 roku
v pripadé TMT. Pétileté preziti bez metastaz
bylo 74 % u RACE a 75 % u TMT, pétileté preziti
bez onemocnéni bylo 73% u RACE vs. 74%
u TMT. Salvage RACE byla provedena u 38
(13 %) pacientll Ié¢enych TMT. Tyto prakticky
shodné vysledky naznacuiji, ze organ zéchov-
ny postup by mél byt nabidnut véem vhod-
nym pacientim a nemél by byt rezervovan
pouze pro pacienty v hor$im stavu netnosné
NAC ¢i RACE.

Ke stejnym zavérdm dospéla i skupina
Briicky et al., ktefi na zdkladé dat z nizozem-
ského onkologického registru porovnali dvou-
leté preziti bez znamek onemocnéni (DFS)
u pacientt lé¢enych TMT oproti NAC a RACE
u 1432 pacientll (1 101 podstoupilo NAC
a RACE a 331 TMT, s medidanem sledovéni 39
mésic) (12). Dvoulety DFS upraveny 61,5%
u TMT oproti 55,3 % u NAC a RACE. Dvouleté
celkové preziti (OS) u pacientl [é¢enych TMT
oproti NAC a RACE bylo 74 % oproti 66 %. Mezi
pacienty [é¢enymi TMT a RC nebyl zjistén sta-
tisticky vyznamny rozdil ve dvouletém DFS
nebo OS, coz posiluje dikazy, ze oba pfistupy
Ize u MIBC nabizet jako standardni lé¢bu.

Systematickd metaanalyza 57 studii
(30293 pacient) srovnavala prezivani paci-
entl l[écenych TMT a RACE, 10leté OS bylo
30,9% vs. 35,1 % pro TMT vs. RACE (p-hodnota
0,32), nddorové specifické preziti bylo 50,9 %
vs. 57,8 % pro TMT vs. RACE (p-hodnota 0,26),
pficemz pouze 3% pacientl podstoupila NAC.
Pfi selekci pacientt T3/T4 viak vysledky byly
jizvyrovnané s 10letym nadorové specifickym
prezitim 43,5 % pro TMT skupinu vs. 43,5 % pro
skupinu s RACE (p-hodnota 0,49) (13).

Soucasna doporuceni

Doporuceni EAU k TMT nebo NAC a RACE
v 1é¢bé MIBC jsou nejednoznacna (14). Pacienti
by méli byt probrani v rdmci multidisciplinar-
niho tymu a rozhodnuti by mélo byt u¢inéno
individudlné na zékladé celkového stavu paci-
enta, komorbidit a preferenci pacienta. V pii-
padé preference organ zachovného postupu,
by RT neméla nikdy probihat samostatné, ale
méla by byt preferovana TMT.

TMT bychom méli zvazovat primarné ve
dvou situacich: a) pacienti vhodni pro cyste-
ktomii, ktefi odmitli RACE, a b) starsi pacienti
nevhodni k NAC nebo RACE. V tomto pfipadé
je zasadni spravny vybér pacientd (napf. tu-
mory T2, bez CIS) (15, 16). U pacientd, ktefi ne-
jsou kandidaty pro NAC nebo RACE, Ize pouzit
méné prisna kritéria, ale rozsahly CIS a/nebo
$patnd funkce mocového méchyre by mély
byt povazovany za relativni kontraindikace.

Historicky se pfi TMT uzival format RTOG
studii s intervalovou cystoskopii po 4 tyd-
nech RT, v dnesni dobé je jiz upfednostriovana
jednofazova lécba (17). Konvencni ozafovaci

schéma zahrnuje EBRT na oblast mocového
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