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I. Uvod

Protokol obsahuje standardni 1é¢ebné postupy aplikované v ramci Komplexniho onkologického
centra FN Hradec Kralové pro karcinomy ledvinné panvicky a moc¢ovodu. Na diagnostice a
1écbe téchto nadorh se podili predevsim Klinika onkologie a radioterapie, Urologicka klinika,
Fingerlandiiv stav patologie, Radiologicka klinika a dalsi pracovist¢ FNHK.

Lécebny standard nezahrnuje vSechny postupy aplikovatelné pii této diagnoéze podle narodnich
a mezinarodnich standardd. Ty jsou u pacientll zvazovany v ptipadé potieby individualné.
Klicovy vyznam pro stanoveni lécebného postupu kazdého pacienta ma multidisciplinarni
komise.

Zhoubné nadory ledvinné panvicky v naprosté vétSiné vychazeji z urotelialni vystelky hornich
mocovych cest a maji proto mnoho spole¢nych rysi s wotelidlnimi nadory mocového méchyfte.
Nejcastéjsi histologickou variantou je urotelidlni karcinom, méné Casto se mizeme setkat
s dlazdicobunéénym karcinomem a zcela vzacny je z urotelu vychéazejici adenokarcinom.
Protokol je zaméfen piedevs§im na 1écbu urotelidlniho karcinomu.




II. Odpovédnost jednotlivvch pracovist

Diagnostika, staging: Urologicka klinika

Chirugicka l1é¢ba: Urologicka klinika

Systémova lécba: Klinika onkologie a radioterapie

Radiac¢ni 1é¢ba: Klinika onkologie a radioterapie

Polécebné sledovani: Urologicka klinika a Klinika onkologie a radioterapie

ITI. Staging onemocnéni

Klinické stadium onemocnéni je uréeno podle zdsad TNM Kklasifikace (TNM klasifikace
zhoubnych novotvart. 8. vydani 2017, ¢eska verze 2018, UZIS, Praha, 201 8). pTNM odpovida

cTNM

T — Primarni nador

TX
TO
Ta
Tis
Tl
T2
T3

T4

primarni nador nelze hodnotit

bez znamek priméarniho nadoru

neinvazivni papilarni karcinom

karcinom in situ

nador postihuje subepitelialni vazivo

nador postihuje svalovinu

ledvinna panvicka: nador se §iii ptes svalovinu do peripelvického tuku / parenchymu
ledviny

ureter: Nador se $iii pfes svalovinu do periureteralni tukové tkang

nador postihuje okolni organy nebo se §ifi ledvinou do perirenalniho tuku

N — Regionalni mizni uzliny

NX
NO
N1
N2

Regionalni mizni uzliny nelze hodnotit

Regionalni mizni uzliny bez metastaz

metastdza v 1 mizni uzlin€ do 2 cm v nejvétsim rozméru

metastdza v 1 mizni uzlin€ vétsi nez 2 cm nebo ve dvou a vice uzlinach

Regionalni mizni uzliny: uzliny v malé panvi, panevni uzliny pod bifurkaci aa. iliacae
communes. Lateralita klasifikaci N neovliviiuje

M - Vzdalené metastazy

MO
M1

Bez vzdalenych metastaz
Vzdalené metastazy piitomny



Rozdéleni do klinickych stadii

Stadium 0a Ta NO MO
Stadium 0Ois Tis NO MO
Stadium I Tl NO MO
Stadium II T2 NO MO
Stadium IIT T3 NO MO

T4 NO MO
Stadium IV Jakékoliv T NI, N2 MO

Jakékoliv T Jakékoliv N M1

Obligatorni stagingova a predlééebna vySetieni:

e Klinické fyzikalni vySetfeni, vySetfeni moci chemicky a mocového sedimentu (véetné
cytologie)

e Zobrazovaci metody cilené na ledvinnou panvicku:

e Vylucovaci urografie (IVU) nebo CT-urografie

e Ultrasonografie

e Ascendentni ureteropyelografie

e Ureterorenoskopie, piipadné perkutanni nefroskopie

e Cystoskopie

e CT panve (fakultativné MR panve)

e CT hrudniku

e Scintigrafie skeletu (pokud zvySend alkalicka fosfataza nebo pokud ptiznaky)

e Krevni obraz, biochemické vySetieni

Dalsi fakultativni vySetieni: dalsi nutna odborna vysetieni vyplyvajici z ndlezl obligatornich
vySetfeni ¢i symptoml nemocného

IV. Obecné zasady 1éCebné strategie

Zakladem 1écby urotelidlniho papilokarcinomu je 1é€ba chirurgicka.

Chirurgie

Operabilni stadia: 0, I, II, III, IV (jenom MO)
Rozhodovani o 1é¢ebném postupu v rdmci multioborového tymu (Uroonkologicky kabinet)

Low grade:
e Ureteronefrektomie se souasnym odstranénim ter¢iku stény méchyie okolo
ureteralniho Usti



e Zachovné postupy zvazujeme individualné
High grade nebo objemny tumor nebo §ifeni do parenchymu ledviny:
¢ neoadjuvantni chemoterapie — restaging (CT trupu + cystoskopie) — za 6-8 tydnt
ureteronefrektomie se soucasnym odstranénim terciku stény méchyte okolo
ureteralniho Usti a regionalni lymfadenektomie.

Metastazujici nador M1:
e Paliativni nefroureterektomie je indikovana v ptipad¢ vyskytu konzervativné
nefesitelnych lokalnich ptiznakl

Svystémova chemoterapie

Neoadjuvantni chemoterapie:

e Zvazit pro stadia II, III, IV (jenom MO)
e Kombinované rezimy na bazi cisplatiny
e cisplatinu v ramci neoadjuvantniho podani nelze nahrazovat carboplatinou!

e V piipadé zhorSenych renélnich funkci se doporucuje rozlozit davku cisplatiny do dvou
dnii (D1 a D2 nebo D1 a D8 35mg/m?)

RezZimy:
e cisplatina/gemcitabin 4 cykly, interval 3 tydny

cisplatina 70 mg/m? D2
gemcitabine 1000 mg/m* D1+8

e Dose Dense MVAC — 3 az 4 cykly s podporou ristovymi faktory (alternativni rezim),

interval 2 tydny
methotrexat 30 mg/m? D1
vinblastin 3 mg/m? D2

doxorubicin 30 mg/m? D2
cisplatina 70 mg/m? D2

Adjuvantni chemoterapie:
e PropT2, pT3, pT4, pN+

RezZimy:
e cisplatina/gemcitabin 4 cykly, interval 3 tydny
cisplatina 70 mg/m? D2
gemcitabine 1000 mg/m* D1+8



V odlvodnénych piipadech lze nahradit cisplatinu karboplatinou, nejednd se vSak o
rovnocenny rezim.

Dose Dense MVAC — 3 az 4 cykly s podporou ristovymi faktory (alternativni rezim),

interval 2 tydny
methotrexat 30 mg/m? D1
vinblastin 3 mg/m? D2

doxorubicin 30 mg/m? D2
cisplatina 70 mg/m? D2

Paliativni chemoterapie:

1.linie

cisplatina/gemcitabine 6 cykld, interval 3 tydny
cisplatina 70 mg/m? D2
gemcitabine 1000 mg/m? D1+8

karboplatina/gemcitabine, interval 3 tydny
karboplatina AUC 5-6 Dl
gemcitabin 1000 mg/m*> D1+8

avelumab 800 mg iv a 2 tydny; jako udrzovaci lécba u pacientli, kde bylo dosaZzeno
nejméné stabilizace onemocnéni po na chemoterapii v prvni linii 1écby pro pokrocilé
onemocnéni, zalozené na platinovém derivatu, 1é¢ba do progrese onemocnéni.

atezolizumab v monoterapii 1200mg iv a 3 tydny
- u pacientl nezpusobilych k 1é¢bé cisplatinou a jejichz nddory maji expresi PD-L1 > 5
(k 1.1.2023 bez uhrady ze ZP)

pembrolizumab v monoterapii 200mg iv a 3 tydny nebo 400mg iv a 6 tydnti

- u pacientl nezpusobilych k 1¢é¢bé cisplatinou a u kterych nadory vykazuji expresi PD-
L1 s kombinovanym pozitivnim skére (combined positive score, CPS) > 1 (k 1.1.2023
bez uhrady ze ZP)

2. linie a dalsi linie chemoterapie

Slozeni individualné dle vykonnostniho stavu a slozeni piedesié 1éCby

vinflunin, 280-320 mg/m?, D1, interval 3 tydny
gemcitabine 1000 mg/m? D1+8+15, interval 4 tydny

docetaxel v monoterapii 75mg iv a 3 tydny
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e paklitaxel v monoterapii iv 175 - 200mg a 3 tydny

e paklitaxel/karboplatina, interval 3-4 tydny
paklitaxel 175 mg/m*> DI
karboplatina AUC 5-6 Dl

e paklitaxel/cisplatina, interval 3 tydny
paklitaxel 135 mg/m*> DI
cisplatina 70 mg/m? D1

e atezolizumab monoterapie 1200mg iv a 3 tydny
- po predchozi chemoterapii obsahujici platinu (k 1. 9. 2022 bez uhrady ZP)

¢ nivolumab monoterapie 240mg iv a 2 tydny
- po predchozi chemoterapii obsahujici platinu (k 1. 9. 2022 bez uhrady ZP)

e pembrolizumab monoterapie 200mg iv a 3 tydny nebo 400mg iv a 6 tydnil
- po ptedchozi chemoterapii obsahujici platinu

e Enfortumab vedotin 1,25 mg/kg (max 125 mg) iv D1, 8, 15 a 28dni
- Pro pacienty, ktefi dfive podstoupili chemoterapii obsahujici platinu a inhibitor
receptoru 1 programované bunécné smrti nebo ligand 1 programované bunécné smrt
(k 1. 9. 2022 bez Ghrady ZP).

V. Sledovani po 1écbé

Pacienti s nadorem ledvinné panvicky vyZzaduji celozivotni sledovani. Zpiisob dispenzarizace
zavisi na rozsahu nadoru a pfedchozi terapii. Vzhledem k multifokdlnimu charakteru
onemocnéni, které piinasi vysoké riziko vzniku nadoru v méchyfi a kontraleteralnim

kalichopanvickovém systému, musi dispenzarizace zahrnovat i pravidelné kontroly téchto
lokalit.

Dispenzarizace u lokalizovanych nadori lé¢enych zachovnymi postupy:

Klinické vysetieni, laboratorni vysetfeni (véetn€ cytologie moci), cystoskopie, IVU (ptfipadné
CT-urografie), ptipadné dle nélezu a stavu UPG (ureteropyelografie) s vyplachovou cytologii
nebo ureteroskopie a 3 mésice béhem prvnich 2 let, dale s nartistajicim intervalem.

Dispenzarizace u lokalizovanych nadori lé¢enych ureteronefrektomii

Klinické vySetfeni, laboratorni vySetfeni (vCetné cytologie moci), cystoskopie a ultrasonografie
kontralateralni ledviny a 3-6 mé&sicti béhem prvnich 2 let, dale a 6-12 mésicli. Zobrazovaci



metody (dle potfeby UZ bticha + RTG plic nebo CT trupu, piipadn¢ CT-urografie,) 1x rocné
po dobu 5 let. Dalsi metody volime dle individualni situace

Dispenzarizace u nadori s uzlinovymi nebo vzdalenymi metastazami

Klinické vySetfeni, laboratorni vysetieni (véetné cytologie moci), cystoskopie a zobrazovaci
metody (dle potteby UZ bticha + RTG plic nebo CT trupu, ptipadné CT-urografie) a 3-6 mésict
do 3 let,déle a 6-12 mésicti do 5 let a dale a 1 rok. Dalsi metody volime dle individuélni situace.



Hlavni zdroje a odkazy:

e NCCN guidelines: https://www.nccn.org/professionals/physician_gls/pdf/bladder.pdf

e Powles T, et al. Bladder cancer: ESMO Clinical Practice Guideline for diagnosis, treatment and
follow-up. Ann Oncol. 2022; 33: 244-258.

e EAU guidelines: https://uroweb.org/individual-guidelines/oncology-guidelines/

e Modra kniha Ceské onkologické spoleénosti: https://www.linkos.cz/lekar-a-multidisciplinarni-
tym/diagnostika-a-lecba/modra-kniha-cos/aktualni-vydani-modre-knihy/

e Narodni radiologické standardy — radiacni onkologie (2016):
https://www.srobf.cz/downloads/dokumenty/nrs2016.docx




