ZHOUBNY NOVOTVAR MOGOVEHO MECHYRE (C67)

22.ZHOUBNY NOVOTVAR MOCOVEHO MECHYRE (C67)

22.1 Stadium 0a (TaNOMO), stadium | (T1TNOMO)

22.1.1

Zakladem lécby je transuretralni resekce (TUR).

Doporucovana je jednordzova intravezikalni aplikace chemoterapeutika po TUR v den vykonu (optimélné do 6 hodin).
Pouzivana cytostatika: mitomycin-C, epirubicin.

22.1.2

Dalsi postup, pfipadné intravezikdlni [é¢ba, zavisi na riziku recidivy a progrese, které odhadujeme na zakladé prognostic-
kych faktora:

«RozliSeniTaaT1.

- Stupen bunécné diferenciace.

« Frekvence predchozich recidiv.

« Pocet tumord, plosny rozsah, pfipadné pfitomnost doprovodného loZiska Tis.

K vypoctu konkrétniho rizika recidivy, respektive progrese je mozno pouzit elektronicky kalkulator, ktery Ize ziskat na ad-
rese http://www.eortc.be/tools/bladdercalculator/.

22.1.3
Zékladem dalsiho postupu jsou vzdy pravidelné kontroly spocivajici v cystoskopii a cytologickém vysetfeni moci (obvyk-
le v tfimésic¢nich intervalech, event. delSich dle charakteristiky primarniho tumoru).

Konkrétni postup:

« U pacienta s nizce rizikovymi tumory (primarni, solitarni TaG1 mensi nez 3 cm) pouze kontroly.

+ U pacientl se stfedné rizikovymi tumory (TamG1, TaG2, T1G1-2) dalsi intravezikdIni chemoterapie nebo intravezikalni
imunoterapie BCG vakcinou®*.

+ U pacientl s vysoce rizikovymi tumory (mnohocetné nebo recidivujici T1G2, Ta-1G3) intravezikalni imunoterapie BCG
vakcinou*. V pfipadé selhani |é¢by BCG vakcinou je indikovéna cystektomie.

Pouzivana cytostatika:
mitomycin-C, epirubicin
Schéma: 4 instilace v tydennich intervalech, dalsi v 4 tydennich intervalech do celkové doby 12 mésic.

Pouzivana imunoterapie:
BCG vakcina*
Schéma: indukeni faze: 6 instilaci v tydennich intervalech
udrzovaci faze: 3 instilace v tydennich intervalech vzdy ve 3, 6, 12 mésicich,
fakultativné dale 3 instilace v tydennich intervalech vzdy a 6 mésic
do celkové doby 3 let

22.2 Stadium Ois (TisNOMO)

Intravezikalni instilace BCG vakcinou*.
Schéma: indukeni faze: 6 instilaci v tydennich intervalech
udrzovaci faze: 3 instilace v tydennich intervalech vzdy ve 3, 6, 12 mésicich,
fakultativné dale 3 instilace v tydennich intervalech vzdy a 6 mésic
do celkové doby 3 let

* BCG vakcina je v sou¢asné dobé dostupnd v CR, je viak nutné Zddat revizniho lékare.
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22.3 Stadium Il a lll
A. Radikalni chirurgickd lécba (radikaIni cystektomie a panevni lymfadenektomie)

Moznosti neoadjuvantni a adjuvantni systémové lécby:

Neoadjuvantni systémova chemoterapie s cisplatinou pred cystektomii s cilem eradikace potencidlnich mikrometastaz,
respektive dosazeni down-stagingu (Uroven dikazd 1). Dokud nebudou ukonceny prospektivni studie porovnavajici
ucinnost a bezpecnost nize uvedenych rezim(, je nutné brét tyto rezimy jako ekvivalentni.V soucasnosti je neoadjuvant-
ni systémova chemoterapie preferovéna pred adjuvantni. U pacientl s hrani¢ni ¢i mirnou renalni insuficienci je mozno
rozdélit davku cisplatiny na dva dny (35 mg/m2-den 1 a 2, ¢i den 1 a 8; Uroven dlkazl 2B). Perioperativni chemoterapie
s karboplatinou neni v této indikaci doporucena.

Adjuvantni systémova chemoterapie je zvazovana po cystektomii u lokalné pokrocilych nadort (pT3, pT4) a pii prikazu
lymfovaskularni invaze.

Pouzivana cytostatika:
metotrexat, vinblastin, doxorubicin, cisplatina, gemcitabin.

Pouzité rezimy:
MVAC, event. HD MVAC, gemcitabin/DDP.

Rezimy neoadjuvantni a adjuvantni chemoterapie

davka (mg/m?) den aplikace opakovani cyklu

M-VAC

metotrexat 30 Jeeei5 2.2

vinblastin 3 e 1562755

doxorubicin 30 2.

cisplatina 70 D a4-5 tydnu
3-4 cykly

DD MVAC

metotrexat 30 Us

vinblastin 3 2.

doxorubicin 30 2.

cisplatina 70 2. alddna
3-4 cykly

Nutnd primdrni profylaxe ristovymi faktory po kazdém cyklu CHT ( napt. filgrastim 48 MIU s.c. den 4-10)

gemcitabin/cisplatina

gemcitabin 1000 ]=8="1:5

DDP 70 2. a4 tydny
3-4 cykly

gemcitabin/cisplatina

gemcitabin 1000 s 85

DDP 70 2. a3 tydny
3-4 cykly
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B. Multimodalni méchyr Setrici postupy (kombinace TUR, radioterapie, systémové chemoterapie) v rdmci protokold u vy-
branych a informovanych pacientl (mensi nddory T2).

Zachovné rezimy:

Vhodné jen pro pacienty neschopné cystektomie nebo cystektomii odmitajici. Podminkou je provedeni maximalni TUR
resekce nadoru.

Kontraindikace: hydronefréza.

Priklad rezimu chemoradioterapie: DDP 100mg/m? a 3 tydny + konkomitantni radioterapie.

22.4 Stadium IV (lokalné pokrocily karcinom ¢i metastatické onemocnéni)

22.4.1 Lokoregionalné pokrocilé nadory TxN1-3MO

A. Radikalni chirurgickd Ié¢ba u operabilnich nadort (radikalni cystektomie a panevni lymfadenektomie).

Moznosti neoadjuvantni a adjuvantni systémové lécby:

Neoadjuvantni systémova chemoterapie pred cystektomii s cilem dosazeni down-stagingu (preference — Uroveri dikazd 1).
Adjuvantni systémova chemoterapie je zvazovanou moznosti lécby, zvlasté nebyla-li podana neoadjuvantnilécba. V pfi-
padé rezidualniho nddoru po cystektomii je zvazovana radioterapie nebo paliativni chemoterapie dle celkového stavu
pacienta.

B. Paliativni radioterapie u inoperabilnich nadord, event. v kombinaci se systémovou chemoterapii dle celkového stavu
pacienta.

22.4.2 Generalizované nadory TxNxM1

Paliativni systémova chemoterapie dle celkového stavu pacienta.

Progndza je horsi u nemocnych ve Spatném celkovém stavu (Karnofsky PS <80%) a s visceralnimi metastazami (plice,
jatra, kosti).

Bylo prokazéano, ze kombinovand lé¢ba na bazi cisplatiny (MVAC a gemcitabin/DDP) prodluzuje celkové preziti.

Pouzivana chemoterapie:
metotrexat, vinblastin, doxorubicin, cisplatina, karboplatina, gemcitabin, paklitaxel, vinflunin*.

Pouzité rezimy:

MVAC a rezimy zaloZzené na gemcitabinu a platiné by mély byt zvaZzovany pro prvni linii (Groven diikazd 1 pro gemcitabin
a cisplatinu). Schéma MVAC je pro svoji toxicitu povazovano za obsolentni. V pfipadé pouziti gemcitabinu a platiny v prv-
ni linii se jejich u¢innost hodnoti po 3 cyklech chemoterapie a pokracuje se s nimi, jen pokud nedoslo k PD. Po vycerpani
efektu prvni linie ma data ze studie faze Ill pouze vinflunin (Uroveri diikazi 2A). Monoterapie nebo rezimy s taxany ci
karboplatinou nejsou vylouceny (Uroven dlikazud 2B).

Rezimy 1. linie - indikovana paliativni chemoterapie

davka (mg/m?) den aplikace opakovani cyklu
M-VAC
metotrexat 30 |t ne D)~
vinblastin 3 g 55:22:
doxorubicin 30 2%
cisplatina 70 7 a4-5tydnud
gemcitabin/cisplatina
gemcitabin 1000 (15 8541i5:
DDP 70 Za a4 tydny
gemcitabin/cisplatina
gemcitabin 1200 15185 15:
DDP 75 14 a4 tydny
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davka (mg/m?) den aplikace opakovani cyklu

gemcitabin/cisplatina

gemcitabin 1000 1., 8.

DDP 70 2. a3tydny

gemcitabin/karboplatina

gemcitabin 1000 1., 8.

CBDCA AUC 5-6 1 za 4 hod. po aplikaci gemcitabinu
a3 tydny

Pri kontraindikaci DDP je moZno pouzit CBDCA. Je nutno si uvédomit, Ze CBDCA md nizsi Gicinnost.

Rezimy 2. linie - paliativni chemoterapie dle individualniho pFistupu

davka (mg/m?) den aplikace opakovani cyklu
gemcitabin monoterapie
gemcitabin 1000-1200 (IS=T 8] a4 tydny
vinflunin monoterapie
vinflunin 280-320 20 min. infuze a3 tydny
paklitaxel/CBDCA
paklitaxel 175 1. ve 3 hodinové infuzi
CBDCA AUC 5-6 1 a 3-4 tydny

presetreni po 3 cyklech, pokud PD, pak ukoncit

paklitaxel/DDP

paklitaxel 135 1. ve 3 hodinové infuzi

DDP 70 1: a3tydny
CISCA

cisplatina 60 2.

CFA 400

doxorubicin 40 15 a3 tydny
Mcv

cisplatina 100 2.

vinblastin B) =%

metotrexat 30 2SS a 3 tydny

*Indikaéni omezeni ihrady Javloru dle SUKL:

Vinflunin je hrazen v monoterapii [é¢by dospélych pacientl s pokrocilym nebo metastazujicim karcinomem prechodné-
ho epitelu mocového Ustroji stadia TXN1-3M0 nebo TxNxM1 po selhani predchozich rezimi [é¢by, obsahujicich platinu
u pacientq, ktefi souc¢asné a) maji vykonnostni stav dle ECOG mensi nebo roven 1, b) neprodélali neoadjuvantni nebo
adjuvantni chemoterapii, ¢) nebyli Iéceni vice neZ jednou linii chemoterapie. Lécba je hrazena do progrese zdkladniho
onemocnéni.
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