PREHLEDNE CLANKY
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Testikularni germinalni nadory predstavuji zavazny problém v oblasti urologické onkologie. Jesté v 60. létech Slo o0 onemocnéni
jednoznac¢né smrtelné.Zavedenim chemoterapie a ziskanim novych poznatki v oblasti molekularni biologie doslo k revolu¢nimu
prevratu v 1éché tohoto onemocnéni a vyraznému zlepSeni Zivotni prognozy nemocnych. Princip kombinovaného lécebného pri-
stupu s vyuzitim postupu chirurgickych,chemoterapeutickych ¢i lécby zarenim se stal vzorem pro 1écbu i jinych nadoru.
Klinicky rozliSujeme dva zakladni typy téchto nadora, které maji obdobné biologické chovani a lé¢ebnou odpovéd’. Seminomy jsou
nadory vyrazné radiosenzitivni, a proto tato lécba je zde dominantni. Neseminomy a nadory smiSené jsou spiSe radiorezistentni.
Nadory s prevahou teratomové slozKky jsou indikovany k provedeni primarni retroperitonealni lymfadenektomie. Embryonalni
karcinom je vyznamné chemosenzitivni, a proto tato Iécba je zde dominantni. Pro rozsahla nadorova postizeni Ize indikovat i po-
dani vysokodavkované chemoterapie s moznosti transplantace kostni dfené nebo podani perifernich progenitorovych bunék.
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Nadorova onemocnéni varlat jsou nejcastéjsi maligni-
tou muzl mezi 15.-35. rokem.

Incidence nadorti varlat je 3/100 000 obyvatel. Nejvice
postiZeni jsou bélosi v Evropé€ a Severni Americe, zatimco
u ¢ernocht a v Asii jde o onemocnéni pomérn¢ fidce se vy-
skytujici. Vyjimku tvofi Maorové na Novém Zélandu, kde
jde naopak o onemocnéni dominujici (5).

Vice nez 90 % testikularnich germinalnich nadora po-
chazi z transformované zarodeéné bunky. Pomérné zridka
se vyskytuji pfed pubertou. Tyto nadory nevznikaji trans-
formaci zarodec¢ného epitelu, ale jiZz intrauterinné, jako
dusledek hormonalnich vlivi. Jde predevS§im o nadory ze
Zloutkového vacku a zraly teratom.

Rizikovymi faktory pro vznik testikularnich germinalnich
nadort jsou piedevSim kryptorchizmus, inguinalni hernio-
plastiky, orchitis po puberté a urazy varlete. Rovnéz pred-
Casna puberta a pfedCasny zacatek sexualni aktivity u chlap-
cli ma vliv na vznik testikularnich germinalnich nadort. Ta-
ké infertilita je rizikovym faktorem, protoZe zpétnou vazbou
zvySena produkce gonadotropint, ptisobici na mensi pocCet
spermatogonii, mizZe vést aZ k rozvoji nadoru. Zvysena hla-
dina FSH po provedené orchiektomii predstavuje rovnéz
velké riziko pro vznik nadoru ve druhém varleti (4).

Histologicka klasifikace z roku 1997 rozdéluje nadory
varlat do tfi zakladnich skupin (3):

1. carcinoma in situ
II. nadory jednoho histologického typu
III. nadory z vice histologickych typt.

Do II. skupiny patfi nejvétsi mnoZstvi testikularnich ger-
minalnich nadord jako seminomy, embryonalni karcinom,
nador ze Zloutkového vacku, trofoblastické nadory a terato-
my. Pro klinickou praxi je pomérn€ roz§ifené ne zcela pies-
né rozdéleni na seminomy, neseminomy a nadory smisené.

Velmi dilezité pro diagnostiku a i monitorovani 1écby
testikularnich germinalnich nadort je zjiSténi pfitomnosti
a hladiny nddorovych markerii (5). Nejcastéji pouZivanymi
nadorovymi markery pro testikularni nadory jsou:

AFP (alfafetoprotein), LDH (laktikodehydrogenaza), be-
ta HCG (beta choriovy gonadotropin), PLAP (placentarni
alkalicka fosfataza) a CEA (karcinoembryonalni antigen).

Nadorové markery vySetfime vidy pred zahdjenim 1é¢-
by a eventualné i pfed kazdym cyklem chemoterapie, aby-
chom v¢as odhalili rezistenci k chemoterapii.

Nejcasté&jSim klinickym priznakem nadorové zménéné-
ho varlete je nebolestivé zvétSeni varlete. Pouze asi v 10 %
pfipadi je vznik nadoru provazen bolesti jako disledkem
krvaceni v nadoru, infarktu ve varleti, torzi nadorové zmeé-
néného varlete a nebo i sekundarné vzniklou epididymiti-
dou. Pfi klinickém vySetfeni zjiStujeme pfitomnost zvétse-
ného, tuhého varlete, nékdy hrbolatého. Dale miZeme zjis-
tit znamky generalizace onemocnéni, jako gynekomastii,
lymfadenopatii, pfedev§im v oblasti nadklic¢kovych uzlin,
nebo rezistenci v bfiSe v disledku lymfadenopatie v retro-
peritoneu.

Diagnosticky algoritmus testikularnich germinalnich na-
dorti zahrnuje (2):

a) zjiSténi anamnézy a provedeni fyzikalniho vySetfeni
b) odbér krve na stanoveni nadorovych markert

¢) ultrasonografické vySetieni varlat

d) RTG vySetfeni plic

e) pocitacovou tomografii (CT) plic a retroperitonea

Vzhledem k zavaznosti onemocnéni se divame na na-
dor varlete prakticky jako na nahlou pfihodu urologickou
a nemocné operujeme bezprostfedné po prijeti na od-
déleni. Néktera pracovisté, ktera nejsou schopna zajistit
tento velmi aktivni pfistup k nemocnym, zahajuji 1écbu
okamZit€ podanim chemoterapie bez provedeni zakladni
operace (4). Jde vSak o velmi omezeny pocet pracovist
a v ramci Ceské republiky nemiize byt tento postup stan-
dardnim.

Zakladnim opera¢nim postupem je provedeni radikdl-
ni inguindlni orchiektomie s primarnim podvazem funicu-
lus spermaticus, ktery zabranuje nadorové krevni disse-
minaci (5).

Po provedené operaci zajistime nemocnym vySetfeni
CT retroperitonea a v pfipad€ nutnosti i CT plic.

Dle ziskanych udaji stanovime klasifikaci nemoci dle
TNM klasifikace (WHO 1997). Pro prehlednost se v 1écbé
testikularnich germinalnich nadord pouziva zafazeni ne-
mocnych do klinickych stadii, napf. dle Fraleyho (5):
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Klinické stadium

I.  nador je omezen na varle

II.A postiZeni regionalnich uzlin do 2 cm
II.B postiZeni regionalnich uzlin do 5 cm
I1.C paket regionalnich uzlin

II.S vysoka hladina nadorovych markerd
III. generalizace

Na zakladé mezinarodniho konzensu pro lé¢bu testiku-
larnich germinalnich nadort rozdélujeme jesté dale tato
stadia na nadory s dobrou, stfedni a Spatnou prognozou.

Podle ziskanych vysledki histologického vySetieni roz-
dé€lujeme testikularni germinalni nadory klinicky na semi-
nomy, neseminomy a nadory smiSené a zarfadime je dle
uvedenych kritérii do patfi¢nych klinickych stadii (3).

Seminomy jsou znamé svou radiosenzitivitou, a proto
konvencni lé¢bou seminomu klinického stadia I. a I1.A, B,
C, S je ozafeni regionalnich lymfatickych uzlin. Seminom
klinického stadia III. je primarné indikovan k podani che-
moterapie (3-4 cykly BEP = bleomycin, etoposide a cispla-
tina) (5).

Neseminomy a nddory smisené maji ponékud odliSnou
1écebnou strategii. Jde o nadory pfedevsim radiorezistent-
ni, a proto indikace k 1é¢b€ zafenim u téchto nadori je jen
adjuvance. Embryonalni karcinom z této skupiny je nador
vyznamné chemosenzitivni, a proto primarni 1écbou je zde
podani kombinované chemoterapie, opét pfedev§im poda-
nim BEP ve 3-4 cyklech. Rovnéz choriokarcinom, ktery
metastazuje krevni cestou, je indikovan primarné k poda-
ni chemoterapie. Ponékud jinou lé¢ebnou taktiku vSak vy-
zaduje 1écba nadort, kde pfevazuje teratomova struktura.
Zde dopliujeme po radikalni inguinalni orchiektomii jesté
retroperitonedini lymfadenektomii, kdy odstranujeme veske-
rou lipolymfatickou tkan z regionalni drenazni oblasti. Ne-
prijemnym duasledkem provedeni této operace je vyrazeni
ejakulace, coZ ma vyznamny vliv na naslednou kvalitu Zi-
vota nemocnych. Proto, pokud to jde, provadime operace
modifikované, Setfici kontralateralni sympaticky provazec.
Tyto nervové Setfici operace provadime vSak pouze pfi za-
jisténi maximalni radikality operaci (5).

V opacném pripadé musime operaci provést radikalné
a predopera¢né 1ze nemocnému nabidnout kryoprezervaci
spermatu. V posledni dob€ jsou provadény studie s elek-
trostimulaci miSnich regionalnich okrskii plisobicich arte-
ficialni ejakulaci. Pfi pozitivnim uzlinovém nalezu i zde
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pripojujeme systémovou chemoterapii, predevsim v 1. linii
podani BEP kombinace (4).

Uvedeny piehled 1é¢ebnych moZnosti pro testikularni
germinalni nadory ukazuje na zavaznost volby spravného
postupu tak, aby vysledny efekt onkologické 1écby byl ma-
ximalné radikalni a vedlejsi uCinky 1é¢by minimalizované.
Musime vZdy myslet na vyslednou kvalitu Zivota nemoc-
nych. Pro rozhodnuti o volbé 1é€by pouZivame i znamé pro-
gnostické faktory:

a) vaskuldrni invaze tumoru

b) lymfatickd invaze tumoru

¢) pritomnost struktur Zloutkového vacku

d) procentni zastoupeni struktur embryonalniho karcinomu

Nalez alespon tfi z té€chto rizikovych faktori ma prav-
dépodobnost 46 % vzniku recidivy nadoru oproti 21 % u ne-
mocnych s dvéma rizikovymi faktory a 16 % s jednim ri-
zikovym faktorem. Proto vyhodnoceni prognostickych fak-
torti ma prakticky vyznam pfi rozhodovani o 1é¢ebném po-
stupu (2).

Pres velky pokrok v 1é¢bé testikularnich germinalnich
nadort v disledku dtsledné aplikace kombinovaného 1¢é-
¢ebného postupu a zavedenim novych cytostatik do 1é¢by
asi 20-30% nemocnych ma progresi. Témto nemocnym po-
davame dalsi kury chemoterapie, kdy podavame napf. ifos-
famid, paclitaxel, gemcitabin a jejich kombinace (1). V pfi-
pad¢ rozsahlejSich postiZzeni v nékterych pfipadech indi-
kujeme i podani vysokodavkované chemoterapie event.
s transplantaci kostni dfené nebo perifernich progenitoro-
vych bunék.

Tento 1écebny zakrok vSak patfi na specializované he-
matoonkologické pracovisté (1,5).

Nemocni po zaléCeni primarniho nadoru jsou dlouho-
dob¢ dispenzarizovani.

Prestoze vysledky 1é¢by testikularnich germinalnich
nadort jsou velmi povzbudivé, existuje urCité procento vel-
mi zavaznych a pokrocilych onemocnéni, které jsou zpu-
sobeny zanedbanim pfevaziné samotnym pacientem. Velmi
dtlezitou roli hraje rovné€Zz primarni vySetfeni, protoze i
zde existuje urcité procento chybnych diagnoz. Dulezitym
ukolem pro zdravotni osvétu je véasna informovanost ne-
mocnych o inicialnich pfiznacich nemoci. Velmi dllezita
je rovnéz véasna korekce kryptorchizmu.

Samotna 1éCba je tymova prace, kdy jde hlavné o spolu-
praci urologt a klinickych onkolog.
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