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Uvod

Testikularni nadory ptfedstavuji sice jen 1% vSech malignich onemocnéni,
které postihuji muzskou populaci, ale ve vékové skupin¢ 20-44 let dosahuje jejich
podil 23%. Predstavuji nejcastéji se vyskytujici nddor bilé populace v této vékové
skupin€é. Orchiektomie ma zdsadni vyznam jak v diagnostice tak v 1écbé
testikularnich nadori. Je téméf nemozné zkoumat pacienty z pouhého hlediska
disledki radikalni orchiektomie, jelikoZ jen maléd skupina pacienti prodéla pouze
tento operacni zékrok. Témeét nedilnou soucasti nésledné terapie je adjuvantni
radioterapie a chemoterapie (které znacné ovliviiuji pacienta). Dale samotné
nadorové onemocnéni plisobi negativné na organizmus. Z téchto diivoda nelze na
kvalitu Zivota pacientli nahlizet pouze z hlediska radikalni orchiektomie, ale
musime se na kvalitu Zivota pacienti po orchiektomii divat z komplexniho
pohledu testikularnich nadorti. Musime zvazit disledky i ostatnich terapeutickych
modalit.

Skupina pacientii, ktefi ptezili testikuldrni nadorové onemocnéni (v
anglickém jazyce-testicular cancer survivors-TCS) predstavuji zajimavou skupinu
ke sledovani kvality Zivota z n¢kolika divodi. Lécba testikularnich nadort je v
90% uspésna a nasledné maji TCS stejnou predikovanou dobu doziti jako stejné
stafi muzi ze zdravé populace. TCS maji také urcitd specifika v otazkach fertility a

sexudlniho Zivota, protoZe se jich tato problematika zvIast’ citlive tyka.



1. Testikularni nadory

1.1 Epidemiologie

Testikularni nadory patii k vzacnym nadorovym onemocnénim.
Predstavuji pouze 1% vSech malignich onemocnéni u muzt. AvsSak i pies tuto
nizkou celkovou incidenci jsou testikuldrni nadory nejCastéjSim nadorovym
onemocnenim mladych muzi. Udaje z USA a jinych vyspélych zapadnich zemi
signalizuji, Ze nadort varlat v b&lodské populaci piibyva (1). V Ceské republice je
podobny trend (Pfiloha &. 1). Incidence testikuldrnich nadorii v Ceské republice
vzrostla od roku 1977 (kdy byla 3,4 na 100 000 muzi, do roku 2005, kdy byla 8,9
na 100 000 muzl) vic nez dvakrat (2). Zajimavé je zjiSténi, ze incidence
testikularnich nadorti nevzrostla u americkych &ernochii za poslednich 50 let. Zidé
v Israeli maji az 8x vys$i incidenci nez jina etnika na stejném uzemi. Naznacuje to
pritomnost urCité genetické predispozice, kterd je ziejm¢ vazana na rasu. Kiivka
incidence (Pfiloha €. 2) ma tfi vrcholy. Prvni je mezi 0-5 lety, druhy mezi 20 a 40
lety a tieti je po 60 letech. U muzii ve v€ku 20-34 let je nador varlete nejcastejSim
a ve véku 35-40 je druhym nejéastéjSim solidnim nddorem. Nartst incidence
nejvice postihuje muze mezi 15 a 24 lety, kdy je ¢tyfnasobny a ve véku 24-64 let,
kdy je dvojndsobny. Narust incidence nepostihuje déti do 14 let a muZze starsi 65
let. Nekolik studii prokdzalo, ze incidence je vyssi u vysSich a stfednich
spolec¢enskych vrstev. Naopak niz$i riziko je u manudlné¢ pracujicich lidi. Je

mozné, ze sedavy styl zivota ma negativni vliv na vznik testikularnich nadort (1).

1.2 Etiologie
1.2.1 Kryptorchismus

Kryptorchismus je jediny rizikovy faktor, ktery ma silnou asociaci s vyssi
incidenci testikularnich nadord. Klinické studie nejsou jednotné v mife rizika,
kterou pfindsi. Posledni studie uvadéji riziko 2-11x vyS$i u nemocnych s
kryptorchismem v porovnani s béZznou muzskou populaci. U muzl, kteti maji
kryptorchismus, je 10-25% pravdépodobnost, Ze se mize vyvinout nador i v
kontralaterdlnim, normaln¢ sestouplém varleti. Samotny patofyziologicky

mechanismus neni znam. Predpoklada se, Ze negativné pusobi vliv zvySené



teploty okoli, endokrinni dysfunkce nebo gonadalni dysgeneze. Jedna z hypotéz
tvrdi, ze negativné pusobi vysoka intratestikularni koncentrace gonadotropinu.
Retinované varle je atrofické a probihda v ném sniZend spermatogeneze. Tim dojde
k naruseni zpétnovazebné negativni osy varle-hypofyza-hypothalamus a to vede k
stimulaci sekrece gonadotropinu. Vysokad koncentrace gonadotropinu stimuluje

déleni zarodecnych bunek (1).

1.2.2 Hormonalni vlivy

Uvazuje se, ze zmény v hladinach estrogenti, androgent a gonadotropinu
jsou pfic¢inou vyvojovych poruch gonad jako je kryptorchismus, hypoplasie varlat
a nador varlete. Role nizkych hladin androgent v rozvoji nddoru varlete se
nepodafilo prokdzat. VIiv estrogeni je pravdépodobnéjsi, ale velké
epidemiologické studie zatim neprokazaly signifikantné vyssi riziko u prenatalné
zvySené expozice diethylstilbestrolu. Vyssi hladina matetskych estrogenti behem
prvnich tydnii gestace, coz je kritické obdobi pro vyvoj urogenitalni diferenciace,
muze poskodit zadrodecné bunky, které jsou potom stimulovany k mitotickému

déleni gonadotropiny (1,3).

1.2.3 Trauma

Myslelo se, ze ptimé poraneni Sourku, hypotetickd mikrotraumata (napft.
jizda na koni), nebo noseni tésného spodniho pradla muze prispivat k rozvoji
testikularnich nadord. Pfi anamnéze si na né¢ vzpomene 10 % pacientl. Rozsahlé

kontrolované studie jejich kauzalni vliv v§ak neprokazaly (1,4).

1.2.4 Infekce
V literatufe se spekuluje o vlivu parotitické orchitidy na vyvoj
testikularnich nadoru. Také se zatim nepodafilo prokéazat vliv cytomegaloviru

nebo viru Epstein-Barrové (1).

1.2.5 Genetické faktory
Familiarni vyskyt, bilaterdlni postizeni a souvislost s nékterymi

vyvojovymi odchylkami poukazuje na moznost vlivu genetickych faktort. Muzi,



jejichz ptimy ptibuzny mél nador varlete maji az 6x vyssi riziko. Predisponujici
faktory pro vznik testikularniho nadoru jsou Klinefelterv syndrom, androgen-
rezistentni muzsky pseudohermafroditismus a nékteré formy gonadalni dysgeneze
(1). Specifickym genetickym markerem je pfitomnost izochromozomu na kratkém
raménku chromozomu 12-i(12p). Vyskytuje se u vSech histologickych subtypti.
Pocet nadbytecnych kopii kratkého raménka chromozomu 12 v nadorovych
bunikdch mize souviset s progndézou. Vyssi pocet kopii maji neseminomy nez
seminomy. Role v kancerogenezi zlistdvd nezndma. DalSi strukturdlni zmény,
které se ale Casto nevyskytuji, se nachéazeji v oblastech 12p, 17q, 1p, 9p, 22q, 6q,
7q (5).

N¢ékolik protoonkogenti bylo studovéano s ohledem na jejich moznou roli v
kancerogenezi. C-KIT (receptor transmembranové tyrosin kinasy) je exprimovan
u 78% seminomi. HSTI1 (fibroblast growth factor 4, FGF4) v 80% u
neseminomtl. Bylo prokazano, Ze c-KIT se exprimuje pouze v testikuldrnim
parenchymu s intaktni spermatogenezi (6).

Z tumor-supresorovych genii se ve vSech studiich popisuje zvySena
exprese mutovaného nebo posttranslaéné modifikovaného proteinu p53 u
testikularnich nador. Dale je u testikuldrnich nédorti pozorovan velky pocet
mutaci v genu pl6, ktery koduje inhibotory CDK4 kindzy a ma regulacni funkci v

kontrole bunééného cyklu (1).

1.2.6 Dalsi rizikové faktory

Nekolik studii popsalo vyssi vyskyt testikularnich nddoru u ptredcasné
narozenych déti nebo u novorozencu s nizkou porodni vahou. Lehce zvySené
riziko bylo pozorovano u vyssi spotieby cigaret nebo alkoholu v t€hotenstvi.

Vazektomie a infertilita nebyly prokazany jako rizikové faktory (1).

1.3 Klasifikace

Svétova zdravotnicka organizace doporucuje délit testikularni nadory do
tii skupin na germindlni, negermindlni a smiSené germindlni/negerminalni nadory
(Ptiloha ¢. 3). Ke germinalnim nadorim patii seminom, embryonalni karcinom,

nador ze Zloutkového vacku, choriokarcinom, teratom, smiSené nadory a
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intratubulérni neoplazie z germinalnich bunek, kterd predstavuji carcinoma in situ
varlete. K negermindlnim nadorim patii nadory z Leydigovych bun¢k, Sertoliho
bun¢k, bunék granulozy, smiSené a neklasifikovatelné nadory. Treti skupinu tvofi
smiSené germinalni a negerminalni naddory. V praxi a hlavné z diivodu terapie se
germinalni testikuldrni nadory bézné klasifikuji na seminomy a nonseminomy.
Seminomy pfedstavuji 40-50% vSech testikularnich nadordi, jsou vysoce
radiosenzitivni a metastazuji hlavné lymfaticky do regionalnich uzlin. Zbytek jsou
nonseminomy (teratom, embryondlni karcinom, choriokarcinom, nador ze

zloutkového vacku, a smiSené nadory) (7).

1.4 Staging

Staging je klasifikace stadii testikularnich nadorti. Shrnuje rozsah
nadorového onemocnéni. Existuje nékolik zplsobii jak klasifikovat rozsah
testikularnich nadori, nejpouzivangjsi je systém TNM (Tumor, Node, Metastasis).
Kategorie T hodnoti anatomicky rozsah onemocnéni. Kategorie N hodnoti
postizeni regiondlnich lymfatickych uzlin a pro testikularni nadory existuje
modifikace této kategorie podle velikosti postizenych uzlin. Pfitomnost metastaz
znazoriuje kategorie M a hodnoty nddorovych markerti po orchiektomii kategorie
S. Existuje klinicky a patologicky staging. Patologicky staging se provadi aZ po
mikroskopickém vySetfeni nadorové tkdné. Testikularni nadory se fadi do stadii 0,
I(A, B, S), II(A,B,C), III(A, B, C) (Priloha ¢. 4). Stadium 0 predstavuje
testikularni intratubulédrni neoplazii (TIN) z germindlnich bunék. Stadium I
zahrnuje vSechny nadory T1-T4, které se déli do skupin A,B,S podle toho jestli
nador pronikd tunikou albugineou, jestli zasahuje spermaticky provazec nebo
zasahuje do Sourku. Také se bere ohled na sérové markery. Stadium II predstavuje
nadory, které jiz zasdhly regiondlni uzliny. DéEli se do skupin A,B,C podle
velikosti nadorové masy v uzliné. Stadium III pfedstavuje jiZ metastazované

nadory (8).
1.5 Diagnoza

Nador se ve vétsiné piipada klinicky projevuje nebolestivym zvétSenim

varlete. Svou vahou a velikosti miize zptisobovat tlakové pocity v Sourku. Asi
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10% pacienti udava na zacatku nahlou bolest. Pii palpaci se na testes vyhmata
zatvrdnuti rizné velikosti. U 10 % pacienti je nador okultni a prezentuji se az
jeho metastazy. Dale mohou byt zvétSené lymfatické uzliny, zejména
supraklavikuldrni a abdomindlni, které zplisobuji bolesti bficha a zad. Metastazy
do plic mohou zpisobovat dusnost, metastazy v kostech bolesti kosti a metastazy
v CNS neurologické symptomy. U 7% pacientl se objevi gynekomastie,
zpusobena nadorem, ktery produkuje estrogeny a hCG. Pokrocilejsi onemocnéni
se mize manifestovat ndhlym tbytkem na véze.

V diagnostice primarniho nadoru mé nezastupitelnou roli anamnéza a
zakladni fyzikalni vySetfeni. Provadi se bimanudlni palpace skrota u stojiciho i
leziciho pacienta. VySetiuji se obé poloviny skrota, zdrava a posléze nemocna.
Prsty se oddéli testes od epididymis a zhodnoti se konzistence testes. Dale se musi
pecliveé vysetfit biicho a oblast nadkli¢kovych uzlin.

Nasleduje ultrasonografické vySetfeni. Skrotum je ultrasonograficky dobfte
vysetfitelné. Hlavnim divodem je, ze je dobfe piistupné. Pacient lezi v poloze na
zédech a vySetiuje se v pasmu 5-7,5 MHz. Vzdy se vySetifuje i1 kontralateralni
varle, protoze bilaterdlni vyskyt nadoru je zaznamenian u 1% pacientl. Ze
zobrazovacich metod se jesté pouzivd magnetickd rezonance. Ta ma vSak hlavni
vyznam u nesestouplych varlat.

Inguinalni explorace a radikalni orchiektomie maji zdsadni postaveni v
diagnostice testikularnich nador. Provadi se vzdy pfi suspekci testikularniho
nadoru (9).

Hodnoty nadorovych markerti jsou dilezit¢ z hlediska stagingu, pro
zhodnoceni prognézy a pro dalSi monitorovani 1écby. Stanovuji se pied
orchiektomii a po ni. Stanovuje se AFP (alfafetoprotein), hCG (lidsky choriovy
gonadotropin), LDH (laktatdehydrogenaza). Normalni hladiny alfafetoproteinu
jsou pod 40 ng/ml. Normalni hladiny hCG jsou Ing/ml. LDH je nespecificky
indikator bunécné destrukce (1).

Pfi néalezu intratubuldrni neoplazie existuje moznost doplnit vySetieni o
biopsii kontralaterdlniho varlete, protoze tato 1éze se Casto vyskytuje bilateralné

(az v 40% ptipadd infertility). Biopsie se doporucuje pfi nalezu atrofovaného
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varlete, u azoospermie a u nemocnych mladSich 30ti let. Tato neoplasie se 1é¢i
radioterapii.

Velmi dulezité je posoudit stav uzlin a organti dutiny bfi$ni. Palpace
nadklickovych uzlin je soucasti fyzikalniho vySetifeni; provadi se na obou
stranach. CT (computer tomography) bficha zobrazuje uzliny vétsi nez 2-3 mm a
dava dobrou predstavu o pomérech v retroperitoneu. Pouziva se k monitorovani
1é€by a slouzi k véasnému zachytu retroperitonedlnich relapsi po
lymfadenektomii. K dal§im povinnostem patii udélat RTG snimek plic. Ten ma
sice menSi vypovédni hodnotu nez CT, ale mize se castéji opakovat. K
dopliikovym vysetienim patii CT plic a vySetteni PET (pozitronovd emisni

tomografie) (9).

1.6 Prevence

Ve skolach by se mélo v rdmci zdravotni a sexualni vychovy dbat na
osvétu. Zaci by se méli upozornit, ze testikularni nadory ohrozuji pravé mladé
muze. Dale by se mélo upozornit na nebezpeci testikularnich nadorti a na
dilezitost samovySetfovani vSech muzt starSich 15 let. Dale by se méla zavést
zéasada vySetiovat genital vSech muz starSich 15 let u vSech pacientd, ktefi jsou
ptijati do nemocnice, jako soucdst fyzikalniho vySetfeni. V ambulantni praxi by se
m¢éla zavést stejnd procedura.

Zakladem prevence u retinovanych varlat je chirurgicka uprava polohy,
optimalné do druhého roku zivota. Neni vhodné vyckavat do puberty na ptipadny
spontanni sestup. Pacientim, ktefi maji retinované varle po puberté, nema smysl
délat orchidopexi, protoze organ je z hlediska fertility nefunkcni, kviili atrofii neni
kosmeticky efekt zaruCeny a nesnizi se tim riziko maligniho zvratu. Pfipady
jednostranné retence testes po puberté by se proto méli fesit orchiektomii (9).

Pti kazdém podezieni na naddor by méla nasledovat chirurgickd revize z
inguinalniho pfistupu a po potvrzeni diagndézy orchiektomie jako soucast

komplexni 1é¢by (10).
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1.7 Terapie

Lécba testikularnich nédorii je modelovym piikladem pokroku mediciny.
Testikularni nddory jsou nejlepe 1é¢itelné solidni nddory dospélého véku. Z diive
obavaného a vétSinou smrtelného nadoru se stal piikladné dobie 1é€itelny néador,
ktery v roce 1997 mél mortalitu nizsi nez 5%. V porovnani s rokem 1970, kdy
mortalita byla okolo 50% je to skute¢né dramaticky pokrok. Hlavni pfinos pro
zkvalitnéni 1é€by mélo zavedeni cytostatik na platinovém zdkladu (cisplatina,
karboplatina). Chemoterapie, kterd umozni velkému poctu pacientii prezit ma
vSak zavazné nezadouci G€inky a v nemalé mife se podili na snizené kvalité¢ zivota
pacientl.  SoucCasnd snaha o minimalizaci dopadu Iécby je viditelnd v
doporuéenich pro 1é¢bu jednotlivych stadii nadoru varlete. Casna diagnostika
testikularnich nddortt ma vzdy zasadni vyznam pro budouci 1écbu.

Lécba testikularnich nddord zacina témét vzdy radikalni orchiektomii z
inguinalniho pfistupu. Po odstranéni varlete je mozné zhodnotit morfologické
zmény v tkani a udélat patologicky staging nddoru. Nadorové markery jsou
nabrany pfed operatnim vykonem a jejich porovnani s hladiny markert po
operaci je také dulezitym kritériem v stagingu nemoci. Jedinou vyjimkou jsou
diseminované onemocnéni se symptomatickymi metastdzami, kdy operacni
zakrok pfedchézi intenzivni chemoterapie. Dalsi 1é€ba testikuldrnich naddort zélezi
na stagingu a zda se jedna o seminom nebo nonseminom.

Pro stddium 0 je radikdlni orchiektomie kone¢né fteSeni. V piipad¢

bilateralniho vyskytu se dava prednost radioterapii (11).

1.7.1 Terapie seminomui

Standardni 1é¢bou seminomi v prvnim stadiu je adjuvantni radioterapie
regionalnich lymfatickych uzlin. Jde o uzliny paraaortalni, parakavalni a ilické
(renalni hilové oboustranng, panevni homolateralng). Sitka pole je obvykle 8-10
cm. Pfi ozafovani se pouziva technika dvou protilehlych poli, pfedniho a zadniho,
které dohromady dévaji tvar hokejky. Zafeni se generuje v linearnim urychlovaci
a celkova davka je 20 Gy. Ponechané varle se musi chranit a nesmi byt v pfimém

svazku zatreni. Pfi orchiektomii skrotalni cestou je nutné ozafeni hemiskrota a v

vvvvvv
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technikou dvou protilehlych poli (typ obracené¢ho Y). K relapsu dochazi v 3-4% a
nasleduje chemoterapeuticka 1é¢ba (10).

Nadory 1. stadia, které jsou mensi nez 4 cm je mozné pouze sledovat
taktikou pfisného dohledu (wait and watch). Jde o pravidelné sledovani pacientd,
ktefi prodélali pouze orchiektomii. Kontroly se provadéji kazdé 4 mésice v
prvnich 3 letech, potom po Sesti mésicich do sedmého roku a nasledné jednou za
rok. Pacientim se pii kontrole odebira krev ke stanoveni nadorovych markert
(AFP, hCG, LDH), fyzikaln¢ vySetii druhostranné varle, provede CT vySetfeni
bficha a panve a RTG snimek plic.

Dalsi alternativou je adjuvantni chemoteriapie na bazi karboplatiny.
Chemoterapie se k 1écbe seminomu I. stadia pouzivd pouze v pfipadé, ze je
nemozné provést radioterapii. Obvykle se 1écba sestava ze tii cykli.

Metoda adjuvantni radioterapie se v soucasné dobé povazuje za nejlepsi
zpusob 1éby pro seminomy I. stadia.

Seminomy klinického stadia ITA a IIB (uzliny v retroperitoneu zvétsené do
5 cm) se 1é¢i orchiektomii a adjuvantni radioterapii. Ozatfuje se oblast
paraaortalnich, parakavalnich a panvovych (v IIB bilaterdln¢) lymfatickych uzlin.
Pii bilaterdlnim ozafovani mé pole tvar obracen¢ho Y a pouziva se technika
protilehlych poli. Ozatuje se denn¢ a celkova davka je 30 a 36 Gy. Alternativou je
kombinovana chemoterapie (BEP — bleomycin, etoposid, cisplatina) v 3 az 4
cyklech.

Pacienti se seminomem stadia IIC potiebuji individudlni pfistup s pouzitim
radioterapie, chemoterapie a cytoredukénich vykonti. V chemoterapii se dava
piednost schématu BEP.

Seminomy III stddia se nejdfive odstrani orchiektomii. Nasleduje
kombinovana chemoterapie: 3 cykly BEP nebo 4 cykly EP (etoposid, cisplatina).
Pfi nélezu rezidualni tumorové masy v retroperitoneu se musi udélat chirurgicka

resekce, nebo ozafit retroperitoneum (11).
1.7.2 Terapie nonseminomu

Donedéavna byla RPLND (Retroperitonealni lymfadenektomie) standardni

1écebnou metodou nesminomatdznich nadord Casnych stadii ( I, ITA, IIB).
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V soucasné dob¢ terapie neseminomatéznich nddorti I. stadia zacina
radikalni orchiektomii. U nadorti, kde nedoslo k vaskularni invazi a kde je nizké
riziko progrese se aplikuje metoda pfisného dohledu. Pii vaskuldrni invazi v
primarnim nadoru se pouziva adjuvantni chemoterapie (BEP) nebo nervy Setfici
retroperitonedlni lymfadenektomie.

Terapie nonseminomd II stadia také vétSinou =zacind radikalni
orchiektomii. Po orchiektomii mize nasledovat RPLND s pozorovanim, nebo
RPLND s profylaktickou chemoterpii. Kombinovanou chemoterapii je také
mozno pouzit pted nebo po orchiektomii.

Pokrocila stadia neseminomatoznich testikuldrnich nadorti se 1éci
kombinovanou chemoterapii. Orchiektomie ji mlze pfedchazet nebo nasledovat.
Nejdulezitéjsi je zde zahdjit rychlou terapii metastaz. Pii vyskytu mozkovych

metastdz miize po chemoterapii nasledovat ozafeni mozku (11).

2. Radikalni orchiektomie

Radikalni orchiektomie je chirurgicky vykon, pfi kterém je odstranéno
celé varle i s jeho obaly a s pfislusSnym semennym provazcem (7). Diive se téz
oznacovala jako inguinalni orchiektomie. Radikalni orchiektomie je indikovana
pacientim, u kterych mame podezieni na testikularni nador. Je to zakladni
lécebnd metoda, kterd umozni odstranit nador, zjistit jeho histologicky typ a urcit
staging nemoci.

Pii podezieni na vyskyt nadoru v testes se nejdiiv provede inguinalni
explorace. Potvrdi-li se pfitomnost nadoru, je nutné jej co nejdiive ostranit,
protoze rust nekterych nddori mize byt velice rychly a v nékterych ptipadech se

za 5 dni mize nadorova masa az zdvojnasobit (12).

2.1 Predoperacni vySetieni

Piedoperacné je povinné stanovit hladinu tumormarkerd. Stanovuji se
hladiny AFP, hCG, LDH. Je nutné¢ udélat rentgenovy snimek hrudniku. U
nemocnych s extenzivnim metastatickym postizenim uzlin je mozné k urceni
diagndézy vyuzit tumorovych markerti nebo jehlové biopsie z metastaz. V tomto

ptipadé nemusi byt orchiektomie inicidlnim zakrokem.
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2.2 Operacni postup

Operace se provadi z tfiselné¢ho fezu. I1zolovany spermaticky provazec se
zaklenuje, otevie se vagindlni tunika a varle se zreviduje. V této fazi je mozné
odebrat vzorek , aby se udélala biopsie. Vytéznost je vSak mala. Pti jisté diagnoze
se provadi vysoka orchiektomie, varle se odstrafiuje spolu se spermatickym
provazcem. Odstrafiuje se co nejdelsi kus provazce. V fadé¢ zemi se v této fazi
operace provadi biopsie druhostranného varlete. Divodem je, Ze v 5% se v
druhostranném varleti objevuje testikularni intratubuldrni neoplasie. Atrofické

varle se vzdy vysetruje biopsii.

2.3 Vyhody radikalni orchiektomie

Radikélni orchiektomie ma nékolik vyhod oproti skrotdlnimu ptistupu. Pfi
vykonu nedojde k naruseni skrotélni stény, takze ziistane lymfaticky odtok z testes
nepoSkozen a lymfa odtékd jen do regiondlnich retroperitonedlnich uzlin.
Superficialni inguindlni uzliny zGstanou neposkozeny lymfatickym odtokem z
nadoru a tim se predejde metastazovani. Dale se provede ligace vas deferens a je-
li nutny dalsi chirurgicky zakrok, nemusi se operatér vracet do inguinalni oblasti.
Transkrotalni pfistup je kontraindikovany, protoze pii jeho provedeni se zanecha
semenny provazec intaktni a v budoucnu mutize vést k lokalni implantaci nadoru

do stény skrota, inguindlnich uzlin a panevnich uzlin (13).

2.4 Komplikace

Ke komplikacim operace patii krvaceni, které muze vyustit v skrotalni
nebo retroperitonealni hematom. K dal$im komplikacim patii infekce a poranéni
ilioinguinélniho nervu, ktera zptsobi hypoestezii ipsilateralniho tfisla a lateralniho

hemiskrota.
2.5 Jiné operacni zakroky

Existuji 1 jiné operacni zakroky, které se provadéji misto radikalni

orchiektomie nebo piedstavuji ndslednou chirurgickou 1écbu.
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2.5.1 Zachovny zakrok
Zachovny zéakrok, tj. resekce nadoru, byva indikovan u pacientt, ktefi maji
bilateralni vyskyt nddoru nebo pii postizeni jednoho varlete nddorem mensim nez

2 cm. Okolni tkan byva postizena TIN a musi se ozafovat (12).

2.5.2 Retroperitonealni lymfadenektomie

Retroperitonedlni lymfadenektomie (RPLND) je operace, pii které jsou
odstranény vSechny lymfatické uzliny z retroperitonea, které mohou byt postizeny
nadorem. Hlavnim divodem je, Ze retroperitonealni lymfatické uzliny v okoli
velkych cév pfedstavuji primarni misto drenaze varlete a vSechny testikularni
germinalni nddory se $ifi lymfatickou cestou az na choriokarcinom (vaskularni
metastdzy). Lymfa z pravého varlete odtéka do interaortokavalnich, prekavalnich
a parakavalnich lymfatickych wuzlin; z levého varlete do paraaortilnich a
preaortalnich uzlin.

Retroperitonedlni lymfadenektomie je indikovand zejména u pacientil s
germinalnim nadorem nonseminomového typu nizkého stadia, u pacientl s
vys§im staddiem onemocnéni, ktefi maji rezidudlni nddorové masy v retroperitoneu
po chemoterapii a pii 1€cbé seminomu.

Zakladni  operacni metodou je  oboustrannd  retroperitonedlni
lymfadenektomie. Modifikovana nervy Setfici retroperitonealni lymfadenektomie
je kratsi verze operace s menSim pocCtem komplikaci. Laparoskopicka
retroperitonealni lymfadenektomie se provadi v centrech, které maji veEtsi
zkuSenost s laparoskopii a touto operacni technikou by se méely operovat vSechny
neseminomy I. stadia.

Hlavni komplikaci RPLND je ztrata antegradni ejakulace a infertilita z
poskozeni sympatickych nervovych vldken. Spravna operacni technika v nervy
Setficim zakroku uchova spravnou ejakulaci v 95%. K dalSim komplikacim patii

infekce a adheze stiev (12).
3. Kvalita Zivota pacientt po radikalni orchiektomii

Orchiektomie je zékrok, ktery je u pacienti s testikularnim nadorem

bézny, ale neptedstavuje konecné tesSeni. Je to spiSe ivod do slozité terapie, po
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kterém nasleduje radioterapie, chemoterapie, nebo dal§i chirurgicky zasah v
retroperitoneu. Jen malé procento pacientli je zafazeno do rezimu zvysSeného
dohledu. Z téchto divodl, je slozité sledovat kvalitu zivota pacientii po
orchiektomii, kteti nebyli ovlivnéni dalsi 1écbou. Struktura nékterych studii vSak
umoznila samostatné sledovat skupinu pacientli po orchiektomii a porovnavat je s
pacienty, kteti museli podstoupit jést¢ dalsi terapii. Tam, kde to nebylo mozné, se
sledovala celkova skupina TCS.

Je mnoho divodii pro¢ se zabyvat kvalitou Zivota pacientl, ktefi preZili
testikularni nddorové onemocnéni (TCS). Pacienti, ktefi maji testikularni nador,
jsou vétsinou zdravi mladi muzi a v soucasné dobé se podaii vylécit az 90 % z
nich. Incidence testikularnich nadort stoupéd a jelikoz pacienti s testikularnim
nadorem maji prevazné dobrou prognézu, pocet TCS stoupa. Pfedpokladana doba
pteziti u téchto pacientd mize byt az 50 let po 1é¢bé, tj. jsou na tom podobné jako
veékoveé odpovidajici kontrolni skupina. Prvni studie, které se zabyvaly kvalitou
zivota TCS se objevily v dob¢, kdy se radikdlné¢ zménila 1écba téchto nadort
(objev cisplatiny). Shrnuti patologie testikularnich nadorti, dosavadnich lé¢ebnych
modalit a problému, které délaji starosti TCS, ndm pomize nahlédnout na
problematiku TCS jako na celek, odhalit zasadni problémy TCS a napovi nam, na
co by se mély zamérit dalsi studie. Zjisteni zakladnich probléml nam umozni se
jimi cilené zabyvat.

Kvalita zivota TCS byla sledovéana v kvalitnich 1 méné kvalitnich studii. Z
23 studii, které se zabyvaly kvalitou zivota TCS, jich 7 bylo posouzeno jako
kvalitativn¢ lepsi (12). Tyto lepsi studie zkoumaly velké soubory pacientt,
pouzivaly kontrolni skupiny a provéfené dotazniky. Zajimavé je, ze 1 kvalitativné
horsi studie popisovaly podobné vysledky. Celkové se studie zaméfily na fyzicky
zdravotni stav, psychologicky zdravotni stav, sexudlni Zivot a na celkové zarazeni

jedince do spolecnosti (14).
3.1 Fyzicky zdravotni stay

V kategorii fyzicky zdravotni stav bylo zjisténo jak pacienti vnimaji svij

celkovy zdravotni stav, inavu a jak vnimaji vlastni t¢lo z estetického hlediska.
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3.1.1 Celkovy pocit zdravi

V dobé studie se vic nez 70% pacientl po orchiektomii citilo byt v dobrém
zdravotnim stavu a udévali, Ze si mysli, Ze jsou na tom stejné dobie jako jejich
zdravi vrstevnici. Nékteré studie porovnavaly situaci pied terapii a po ni. Uké4zalo
se, ze pacienti nezaznamenali zménu ve svém zdravotnim stavu a 63-90% z nich
oznacilo sviij celkovy zdravotni stav jako dobry. Ve srovnani s pacienty, kteti se
1é¢ili pro Hodgkintiv lymfom, nebyl rozdil. Pacienti, ktefi prodé€lali orchiektomii a
posléze byli pouze sledovani, se citili stejné jako ti, ktefi po orchiektomii prodélali
radioterapii, chemoterapii, nebo nervy Setfici retroperitonealni lymfadenektomii

(14).

3.1.2 Chronicka unava

Nejenom samotné nadorové onemocneni ale i jeho 1é¢ba zanechavaji na
uspésSné 1éCenych pacientech nasledky. Jedenim z problemt, ktery postihuje
pacienty, ktefi pfezili nadorové onemocnéni, je chronickd Unava. Udava se, ze
chronickou tnavou trpi 15-30% téchto pacientt (15). Unava (fatigue) se &asto
definuje jako subjektivni pocit vyCerpanosti nebo jako ztrata energie. Chronicka
unava je unava, ktera trva déle nez 6 mésict. Chronicky tinavovy syndrom je stav,
pfi kterém se krom¢ fyzické Unavy pfidava i Uinava mentélni (psychicka), tj.
snizena koncentrace a problémy s paméti. Mohou se objevovat i bolesti hlavy,
svalti a problémy se spankem. Unava mazZe byt spojena s depresi a Gizkostnymi
stavy.

Studie, ktera se zabyvala chronickou Unavou, sledovala skupinu 791
pacientl, ktefi byli minimalné¢ 5 let po terapii. Druhou porovnavaci skupinu
tvofilo 249 pacientli, ktefi byli diagnostikovani s Hodgkinovym lymfomem a
prodélali 1écbu (HDS). Tteti skupinu tvofili zdravi jedinci z normélni populace
(3500). Unava se hodnotila podle dotazniku Fatigue Questionnaire, ktery se
povazuje za spolehlivy. V dotazniku HADS-D (Hospital Anxiety and Depression
Scale) se sledovala deprese a HADS-A tuzkost. Studie ukézala, ze 16% TCS
pocitovalo chronickou tinavu. Je to vice nez u zdravé populace (10%), ale méné

nez u HDS (24%). Chronick4 inava se postupné zhorSovala s v€kem. Vyjimku
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tvotila skupina TCS mladSich 30 let, u kterych byl vyskyt chronické unavy
nejvyssi (Ptiloha €. 5).

Podle dotazniku méli TCS a HDS vys$si miru tzkosti nez zdrava populace.
Nejvice uzkosti pocitovali mladi pacienti. S v€kem se izkost snizovala. TCS méli
statisticky vyznamné niz$i skére v dotazniku HADS-D. V incidenci deprese vSak
rozdily nebyly.

Podle vysledkl je mozné ptipustit vztah mezi depresi a chronickou inavou
a mezi uzkosti a chronickou tnavou. Mira Uzkosti, méfena podle dotazniku
HADS-A, ma vztah k tnavé. Uzkost je podle téchto vysledkdi nezavislym
faktorem, ktery ma vliv na chronickou tnavu. Dal§imi faktory jsou vék a soucasné
komorbidity. U mladych pacienti mtze byt uzkost dulezitym faktorem, ktery
ptispiva k unave.

Sledovani pacienti, ktefi jsou vice nez jak 5 let po naddorové terapii vSak
ukdzalo, ze v nékterych polozkach, které byly sledovany, nezélezelo na terapii,
ktera byla pouzité k vyléceni nadorového onemocnéni. Pacienti po orchiektomii
vykazovali stejné¢ vysledky jako ti, ktefi byli po orchiektomii jeSt¢ ozaieni,
podrobili se chemoterapii, nebo podstoupili dal§i chirurgicky zdkrok v
retroperitoneu. Zptsob &by neovliviioval chronickou tnavu. Jednim z divodi

vvvvvv

vlastni zptisob 1écby (16).

3.1.3 Vnimani vlastniho téla

Ztrata jednoho varlete, organu, ktery je chapan a cCasto spojovan s
muzstvim a sexualitou, miZe vyustit v poSkozeny pohled na vlastni télo. U
pacientii po orchektomii se mohou vyskytnout pocity ménécennosti. Zjistilo se, Ze
vétSina respondentli se neciti méné fyzicky atraktivni nebo méné maskulinni. Ti,
co se citili méné atraktivni, me€li celkové horSi kvalitu Zivota 1 v ostatnich
kategoriich, pocitovali vice inavy a byli méné spokojeni s rodinnym Zivotem

(14).
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3.2 Psychologické zdravi

Psychologické zdravi bylo zkoumano z hlediska psychického stresu,
strachu o zdravi a strachu z neplodnosti. Timto tématem se zabyvalo nékolik
studii, ve kterych byly porovnavany skupiny pacientl, ktefi piezili nador varlete
se studenty univerzit a s jinymi nadorovymi pacienty.

9-27% TCS pocituje vyssi hladinu psychického stresu. Nejvyssi miru
uzkosti zazivaji TCS v prvnich Sesti mésicich po diagndze, ale posléze se sniZuje.

Pti sledovani strachu o vlastni zdravi vykazuji studie riizné vysledky.

Strach z neplodnosti ma az 33% pacienti, kteti prosli chemoterapii a nebo
RPLND, zatimco jen 11% pacienti po radioterapii.

Nadorova onemocnéni predstavuji pro pacienta velikou zatéZz. V posledni
dob¢ se vSak ukazuje, ze uspéSna terapie nadorového onemocnéni muze mit
pozitivni pfinos pro zivot pacienta. Vic nez polovina TCS udéava, ze tato
zkuSenost na nich zanechava vic pozitivnich nez negativnich nésledka. 73% TCS
tvrdi, ze prezit nadorové onemocnéni je velikym uspéchem v jejich Zivoté.
Udavaji, ze jsou vice schopni si uzivat a vazit si Zivota, Ze citové vyspéli, a ze u
nich doslo k prehodnoceni priorit a hodnot. Néktefi muzi udavaji vétsi

spokojenost s zivotem (14).

3.3 Socidlni dopad lécby

N¢ékolik studii se zamétilo na sledovani socidlnich aspekti 1écby. Byly
sledovany 1. zmény v manzelskych a partnerskych vztazich 2. jak velkou podporu
citil pacient od svého okoli 3. dlouhodobé nezadouci ucinky 1écby na bézny Zivot.
Studie, které se snazily zhodnotit socidlni dopad 1éCby, se lisily v kvalité

zpracovani a nasledné i1 ve vysledcich.

3.3.1 Partnerské vztahy

Starsi publikace uvadely, ze 1écba testikularnich nadori negativné
ovliviiovala manzelské vztahy. Lépe zpracované a provedené studie zjistily, Ze
vétSina pacientll po orchiektomii nepozorovala zménu v partnerském vztahu po
operaci. Pacienti, ktefi se po orchiektomii 1é¢ili radioterapii nebo chemoterapii

také vétSinou nepocitovali zménu v partnerskych vztazich.
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Meng¢ kvalitni studie se mnohem vice zabyvaly manzelskou tématikou. Ve
vysledcich se v porovnani s kvalitnéjs§imi studiemi v mnohém neliSily. VétSina
pacientli po orchiektomii nepozorovala zménu v partnerském vztahu nebo méli
pocit, Ze se vztah po operaci zlepsil (utuzil). Minimalné 84% pacientli nemélo
uzkost ze strachu z rozchodu pied, béhem ani po terapii. Podpora od partnerek se
zvySovala béhem 1é¢by v porovnani s dobou pied diagn6ézou. Z Zenatych pacientt,
ktefi pocitovali zménu ve vztahu, mélo 68% pocit, Ze se jejich manZelsky vztah
utuzil. NeZenati muZi ze stejné skupiny méli v 74% pocit, ze vztah se stal
napjatéjsim.

Pacienti, kteti museli byt po orchiektomii [éCeni radioterapii a
chemoterapii se neliSili ve vysledcich od pacientti, kteti prod¢lali jen
orchiektomii. TCS jako skupina wuvadi vyS§i miru spokojenosti, neZ
sociodemograficky odpovidajici populace muzi.

Jen jedna studie se zabyvala tim, jestli TCS, ktefi nejsou v parterském
vztahu, maji problémy s navazanim vztahu. Podle této studie dva pacienti z deseti,
ktefi se ozenili po nadorové 1é¢be, méli pocit, ze naddorové onemocnéni jim délalo

problémy v manzelském vztahu (14).

3.3.2 Nepartnerské vztahy

Nepartnerskym vztahiim se vénovala jen jedna kvalitativné lepsi studie a
nékolik mén¢ kvalitnich studii. Kvalitnéjsi studie pfisla se zavérem, ze TCS maji
stalejs$i vztahy s prateli. Méné kvalitni studie tvrdi, ze nador varlete neovliviuje
rodinné vztahy (66-93 %) ani vztahy s prateli (77-95 %). Pacienti, kteti prosli
nadorovou terapii byli v 92% spokojeni s mirou podpory, kterou dostavali béhem
1écby. Udavaji, ze vztahy, které si udrzuji s rodinou a prateli jsou pro né vice

dusevné napliujici (na ukor vétsi selekce) (14).

3.3.3 Pracovni problematika

Dlouhodobé nezadouci ucinky nadorové 1écby na zivot jako (Unava),
psychosocialni problémy a strach z relapsu nadoru mohou zptsobovat pacientim
potize po skonceni 1écby a po névratu na pracovisté nebo do Skoly. Studie, které

se zabyvaly touto problematikou nerozliSovaly, jakou 1é€bu TCS prodélali.
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Kvalitativné lepsi studie uvadeji, ze 76-90 % TCS byli v dobé dotazéani
zameéstnani a Ze jejich postaveni v praci se nelisilo od zdravych vrstevnikt. Dalsi

studie potvrdily, ze TCS maji podobné problémy jako kontrolni skupina (14).

3.3.4 Zarazeni do spole¢nosti

Studie niz$i kvality se vice zabyvaly jak jsou TCS schopni se zatadit zpét
do spolecnosti. V souhlasu s kvalitn€j$imi studiemi ukazaly, Ze vétSina (82-98 %)
TCS byli zaméstnani v dob& sbéru dat. Lécba neméla vliv na jejich postaveni
v préci, které je lep$i nez u pacient 1é€enych pro Hodgkintiv lymfom. Vic nez
90% TCS, kteii se vratili do prace nepocitovali, ze by nador a jeho terapie mély
negativni vliv na jejich kariéru. Polovina z nich nepocit'ovala, Ze by méli mensi
ambice. Ctvrtina pacientli dokonce pocitovala pozitivni vliv na ambice. 52 %
TCS uvedlo, Ze jsou porad stejné spokojeni s praci a 32% uvedlo, Ze jsou vice
spokojeni v praci.

Vysledky né¢kolika studii naznacuji, Ze vitézstvi v boji s nddorovym
onemocnénim dokéze pozménit zivotni priority pacientli. SniZila se dilleZitost
prace a zvysilo se zamétfeni na bézny zivot. V n¢kolika aspektech byli TCS na
tom lépe, nez zdravi vrstevnici. TCS se mohli Iépe soustiedit na praci.

Malé¢ procento TCS udéva negativni vliv nadorové 1€cby na spokojenost
v praci (16%), vzestup v kariéte (10%), ambice a kariéru (29%). Az 25% TCS
nebyli schopni pracovat vtak rychlém tempu jako dfive a méli problémy

s koncentraci a dokon¢enim pracovnich ukolt (14).

3.4 Sexualni Zivot

3.4.1 Sexualni dysfunkce u muzi a jejich terapie

K hlavnim sexudlnim dysfunkcim u muzi patii erektilni dysfunkce,
ejakulatorni dysfunkce a poruchy libida.

Erektilni dysfunkce je trvald neschopnost dosdhnout a udrzet dostatecnou
erekci pro uspokojivy sex, kterd trva déle nez 6 mésicti. Pro spravnou erekci je
nutné¢ zachovalé nervové cévni zasobeni a intaktni kavernozni tkan penisu.
Parasympatické inervace vychazi z misnich segmenti S2-4. Cévni zasobeni jde z

a. pudenda interna, ktera vychazi z a. iliaca interna. Nervova vlakna jsou tak mala,
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ze k jejich rozeznéni je tfeba mikroskop. PfiCiny erektilni dysfunkce mohou byt
organické, psychogenni, smisené a farmakologické. Organické poruchy erekce
jsou zpusobené nervovymi, cévnimi a endokrinnimi pii¢inami. Psychogenni
pouchy jsou zplsobeny vlivem centralnich inhibi¢nich erektilnich mechanismi
bez organické poruchy. SmiSené poruchy vznikaji kombinaci vySe zminénych
pfi¢in. V soucasné¢ dob&é se ma za to, ze erektilni dysfunkce jsou v 80%
organického ptivodu.

Lécba erektilni dysfunkce je obecnd a nelisi se podle pficiny, kterd ji
vyvolala. Lécbou prvni volby jsou p.o. podavané inhibitory PDES5 (sildenafil-
Viagra, tadalafil-Cialis). Pii této 1é¢bé musi byt alesponn caste¢né¢ zachovana
erekce a musi dojit k sexudlni stimulaci, jelikoz IéCba funguje na principu inhibice
odbouravani c¢cGMP. Neni-li tato lécba ucinna, aplikuji se intrakaverndzni
vazoaktivni latky (prostaglandin El-alprostadil) pfimo do kaverndéznich téles.
Lékar zauci pacienta a ten si pak doma pied stykem aplikuje latku. Pfi netispéchu
této techniky lze zkusit podtlakovy pfistroj nebo implantovat penilni protézu.
Doporucuje se zah4jit 1€cbu co nejdiive, zhruba do mésice po operaci (17).

Pro ejakulaci je nutna zachovand sympaticka inervace, ktera jde do
pelvinniho plexu z miSnich segmentti Th10-L2. PoSkozenim sympatiku dojde
k ztrat¢ kontrakce vnitiniho sfinkteru hrdla mocového méchyte a k nasledné
retrogradni ejakulaci (Schrammiiv fenomén). Lécba ejakulatorni dysfunkce
v pfipadé¢ poruSeni pelvinniho plexu zahrnuje alpha-adrenergni agonisty
(imipramin), odbér spermii z moc¢i nebo elektroejakulaci (18).

Na poruchy libida maji velky vliv psychogenni pficiny, které mohou
plynout z celkového pritbéhu choroby, mohou byt zplisobeny celkovym oslabenim
organismu nebo také onkologickou lécbou. Svou roli mize hrat pokles hladiny
androgennich hormonii po orchiektomii. V Iécbé se uplatituje pohovor

s psychologem nebo sexuologem.

3.4.2 Infertilita u muza
Neplodnost je definovana jako neschopnost pocit dit¢ béhem jednoho roku
nechranéného a pravidelného pohlavniho styku. Podili se na ni muzska i1 Zenska

neplodnost. Posledni dobou se zvySuje podil muzské neplodnosti na neplodnost
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paru. Odhaduje se, ze uz predstavuje 50%. Poruchy ejakulace, spermatogeneze a
hormonalni abnormality, jsou hlavni pfi¢iny muzské neplodnosti.

Zakladnim vySetfenim je spermiogram. Je to vySetifeni ejakulatu, které
zjiStuje objem, vzhled, pH ejakulatu a pocet, pohyblivost, Zivotnost a kvalitu
spermii.  Fyzikalni vySetfeni se zaméfuje na organy mocopohlavni a na
sekundarni pohlavni znaky. Hormonalni vysSetfeni urcuje hladinu FSH, LH,
prolaktinu a testosteronu, hormonit, které¢ jsou dulezit¢ pro spermiogenezi.
Genetické vySetieni k zjisténi karyotypu a zobrazovaci metody (CT, MRI) mohou
doplnit vySetfeni. V onkologické 1écbé jde nejcastéji o poSkozeni germinalnich
buné¢k varlete. Chemoterapie a radioterapie poskozuji motilitu, zpiisobuji poruchy
morfologie DNA a jeji integrity a snizuji pocCet spermii. Dulezité¢ je stadium
onemocnéni, vek pacienta, druh a davkovani 1é€by a pritomnost poruchy plodnosti

pted 1écbou.

3.4.3 Negativni nasledky nadori a nadorové 1é¢by na fertilitu

Fertilita je negativné ovlivnéna nadorovou terapii. Protinddorova lécba,
kterd se vétSinou skladd z chirurgické intervence, radioterapie nebo nékolika
cykli chemoterapie, navodi remisi ve velkém procentu piipadl, nasledky na
rozmnozovaci schopnosti pacientll vSak byvaji znacné. S rostouci uspesnosti
nadorové terapie rostou i pozadavky, aby lécba ovliviiovala kvalitu zivota co
nejméné. Je snaha negativni U€inek na fertilitu minimalizovat.

Nékolik studii ukazalo, Ze pacienti snadorovym onemocnénim maji
snizenou fertilitu jesté pred zapocetim 1écby. U testikularnich nadort jsou znamé
abnormality ve spermatogenezi. Na spermiogramu maji muZzi s testikuldrnimi
nadory niz$i pocet spermii. Pfesny patofyziologicky mechanismus neni znam, ale
predpoklada se, Zze zarodecné bunky maji preexistujici defekty, které posléze
vyusti v nddorové onemocnéni a naruSenou spermatogenezi. Tento defekt muize
byt zpiisoben bud’ genetickymi abnormalitami, nesestouplymi varlaty, nebo
abnormalnimi hormonélnimi hodnotami v intrauterinni fazi vyvoje jedince. Dalsi
z hypotéz mluvi o parakrinnim plsobeni naddoru. Miize také jit o hormonalni

dysbalance zptisobené nadorovym onemocnenim (AFP, hCG).

26



Ionizujici zafeni mé neblahé plisobeni na gonady u muzi vsech vékovych
kategorii. Stupeni poskozeni je zavisly na davce, frekvenci a miste, které bylo
ozafené. Spermatogeneze je velice citlivd na ionizujici zafeni a muze dojit k
poskozeni uz pii davkach nizsich nez 1,2 Gy. Davky vyssi nez 4 Gy nenavratné
do normalnich hodnot typicky trva 10-24 mésict. Regenerace spermatogeneze se
d&je pomoci spermatogonii typu A. Je zavisla na celkové davce zafeni. Uplné
zotaveni trva 9-18 mésich pii celkové davce zareni mensi nez 1 Gy, 30 mésich pfi
davce 2-3 Gy a déle nez 5 let pro davky vys§i neZ 4 Gy. Casto nedojde k
navraceni k vychozim hodnotam, k tomu jsou spermie ¢asto méné pohyblivé a
maji chromozomalni abnormality. To je téz zavislé na davce. Z téchto divodu se
doporucuje antikoncepce 1-3 roky po radioterapii testes.

Chemoterapie ma negativni vliv na spermatogenezi. Cisplatina a
bleomycin u mys$i zplsobuje chromozomalni aberace v spermatocytech a
spermatogoniich. Tyto zmény ¢asem mizi (19).

Bilateralni retroperitonealni lymfadenektomie zpisobuje retrogradni tok

semence.

3.4.4 Moznosti zachovani plodnosti

Existuje nékolik zpiisobil jak pomoci nadorovym pacientim ptedchdzet
vznik neplodnosti po narocné 1écbe. Jedna z velice dostupnych a relativn€ levnych
metod je kryoprezervace spermii pied zahijenim chemoterapie, radioterapie a
nebo chirurgického zakroku. Skladuji se tii vzorky, které se sbiraji vzdy po 48
hodinach. Kolekce spermii se mize provadét dle riznych metodik. Existuji
chirurgické metody, metody mikrochirurgické aspirace, vibra¢ni stimulace penisu
a elektroejakulace. Nejefektivnéj§i metodou je kryoprezervace spermii
odebranych masturbaci. Nesmi vSak dojit k opozdéni zahajeni 1écby z diavodi
konzervace spermii. Neprovedeni kryoprezervace u pacienti ve fertilnim véku
hrani¢i s postupem non-lege artis.

MikroTESE (Testicular sperm extraction) je chirurgicka metoda, pii které
se proniké ze skrotalni incize k varleti. Pod operacnim mikroskopem se vyhledaji

kandlky, které obsahuji spermie. Tento postup je sice invazivni, pro jeho
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jednoduchost a minimalni traumatizaci v kone¢ném dusledku je vSak vhodnéjsi
nez mnohocetné drobné oboustranné biopsie.

I sperma nizsi kvality a mensiho mnozstvi se mize s uspéchem pouzit
napiiklad metodou ICSI, staci i jedinna spermie. Uvadi se, Ze méné nez 10%
muzu, kteti si nechaji konzervovat sperma jej pouziji k asistované reprodukci. Je
mozné, ze zde hraje roli nebezpeci, které hrozi détem nebo nejistota z vlastniho
zdravotniho stavu. Statisticky se ukazuje, ze vétSina muzl, ktefi podstupuji
nadorou 1écbu nepftistupuji ke kryokonzervaci a Ze vétSina onkologl tuto moznost
se svymi pacienty neprobird. V poslednich 4-5 letech se vSak osvéta ohledé
kryokonzervace spermii zvétsila.

Dalsi moznosti je kryoprezervace testikularni tkané. Je to zatim
experimentalni metoda, kde se u prepubertalnich chlapcii odebira pted zahajenim
terapie vzorek testikuldrni tkang&. I kdyz prepubertdlni testes neobsahuje zrald
spermatozoa, obsahuje zarodecné¢ builky a ty jsou po vyléeni pacientovi
reinplantované do testes. Dal$i moznosti, ktera je zatim testovana na mysich, je
implantace testikularni tkané do ektopického mista, vétSinou do podkozi. Dalsi
experimentalni moznosti je pasdzovani bunék in vitro do t¢ doby nez bude tieba
oplodnit technikou ICSI. Nejvétsim nebezpecim je, Ze se autotransplantaci

zavedou nadorové bunky zpét do téla pacienta. Metoda in vitro toto obchazi (19).

3.4.5 Kvalita Zivota

Jak jiz bylo zminéno, fertilita je negativné ovlivnéna u nddorovych
pacientli. Neni tudiz pfekvapenim, Ze u pacientli, ktefi maji testikularni nador,
budou néjakym zavaznym zpiisobem sexudlni Zivot a sexudlni funkce téchto
mladych muzi postizeny. Z pochopitelnych divodii, se sexualni zivot téchto
pacientil stal namétem velkého mnozstvi studii od poloviny sedmdesatych let do
soucastnosti. Studie se hlavné zamétily na poruchy erekce, ejakulace a orgasmu,
sniZzeni sexudlni touhy, sniZenou frekvenci pohlavniho styku a nespokojenost se
sexualnim zivotem (sexual dissatisfaction).

Radikalni orchiektomie je operace pii které se pacientovi odoperuje varle i
s obaly. I kdyZ jsou varlata parovym organem, neni piekvapujici, ze jelikoz jde o

pohlavni organ, odstranéni byt jen jedné jeho komponenty bude mit nasledky
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v sexudlnim zivoté. Studie porovnavajici sexudlni Zivot a funkce pacientt, ktefi
prosli 1ébou rakoviny varlat prokazaly, ze existuji rozdily ve zptsobu, jakym
jednotlivé metody 1é¢by rakoviny varlat ovliviiuji sexudlni funkce pacientt.
Nésledky 1écby se daji rozdé€lit na fyziologické a psychologické. K fyziologickym
porucham se fadi poruchy erekce a ejakulace. K psychologickym nasledkiim patii
snizeni sexualni touhy, dysfunkéni orgasmus, snizeni frekvence pohlavniho styku
a nespokojenost se sexualnim zivotem. Pacienti po radikalni orchiektomii, ktefi
byly déle pouze sledovaani si nejvice stézovali na snizeni sexudlni touhy.

Metaanalyza 36 studii, které byly publikované v obdobi 1975-1999,
ukazala, ze existuji zna¢né rozdily ve zpuisobu, jakym rozdilna 1é¢ba plsobi na
jednotlivé ukazatele sexudlniho zZivota. Pacienti po radikalni orchektomii, kteti
byli zatazeni do skupiny zvySené¢ho dohledu, si nejvice stéZovali na snizeni
sexualni touhy ( 25% pacientll). 24% z nich mélo dysfunkéni orgasmus a 16%
poruchu ejakulace (Ptiloha ¢. 6). Orchiektomie s naslednym ozafovanim méla
znacny vliv na poruchu ejakulace (40%), dale na snizeni frekvence pohlavniho
styku (29%), poruchu erekce (25%) a dysfunkéni orgasmus (23%). Pacienti, ktefti
po orchiektomii prodé€lali chemoterapii si v 34% stézovali na pokles frekvence
pohlavniho styku. Pacienti po retroperitonedlni lymfadenektomii méli v 80%
poruchu ejakulace a 60 % z nich mélo snizenou sexualni touhu.

Vesmés vSechny lécebné modality ovlivnuji celé spektrum aspekta
sexudlniho zivota. Nasledky 1écby se daji rozdélit na fyziologické a
psychologické. K fyziologickym poruchdm se fadi poruchy erekce a ejakulace.
K psychologickym nésledkiim snizeni sexudlni touhy, dysfunkéni orgasmus,
snizeni frekvence pohlavniho styku, nespokojenost se sexualnim zivotem. Zda se,
ze fyziologické poruchy wvznikaji hlavné pii poskozeni nervovych svazki
radioterapii a retroperitonedlni lymfadenektomii. Metoda zvySen¢ho dozoru po
orchiektomii ma zde nejmensi zastoupeni. Psychologické a behaviordlni potize
jsou ovlivnény vSemi léCebnymi metodami, ale jsou vice zastoupeny u
neinvazivnich zdkrokd. Zda se, Ze psychologické patologické jevy v sexudlnim
zivoté jsou nezavislé na fyziologickych. Také je zajimavé, Ze nespokojenost se

sexualnim zivotem je udavand mén¢ Casto nez sexudlni dysfunkce. Je mozné, ze
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pacienti, ktefi prezili Zivot-ohrozujici nador varlat maji jiné hodnoty a kladné&jsi

vztah ke svému sexualnimu zivotu (20).
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Zavér

Vysledky kvalitnéjSich 1 méné kvalitnich studii se ve vetSiné kategorii
dopliovaly. Prospektivni i retrospektivni studie ukazaly, Ze kvalita Zivota po
dokonceni terapie se zvySuje a ze negativni nésledky testikularnich nédorti na
zivot pacientli se Casem snizuji. Zvlast markantni je to v porovnani s obdobim
tésn¢ po diagnodze.

Kvalitativné silnéjsi studie se malo vénovaly zptsobu, kterym testikularni
nadory a jejich 1écba plsobi na socialni aspekt Zivota pacientl. Také se vibec
nevénovaly moznosti, ze zkuSenost snadorovym onemocnénim mize mit
pozitivni vliv na jedince (Lance Armstrong vyhral vSechny zavody Tour de
France az po vlastni zkuSenosti s testikularnim nddorem). Pravé méné kvalitné
zpracované studie poukazuji na mozny pozitivni vliv na citovou vyspélost, na
schopnost ocenit zivot a na budovani pevnéjsich vztahti v rodin€ a s prateli.

Pti takovém shrnuti by se mohlo zdat, ze TCS maji dobrou kvalitu zivota.
Ptedtim, nez se vyslovi takovy zavér, je tieba shrnout metodologické nedostatky
studii. N¢kolik studii bylo retrospektivniho formatu. Data ziskand v retrospektu
jsou méné¢ spolehliva z n€kolika divodi. Je velka pravdépodobnost, Ze dotazovani
pacienti si pfesné nevybavuji jaké pocity prozivali pted 1-36 lety, mize byt také
ovlivnéna pamét’ (selective memory bias je anglicky termin pro cilené vymazani
nepiijemnych okamziki, situaci). Déle je mozné, Ze pieziti nadorového
onemocnéni ma velky vliv na to, jak tito lidé vnimaji nové situace. Nové situace
hodnoti podle jinych standardt.. Zvykaji si na vétsi inavu, horsi kvalitu zivota.
Z téchto divodu je potfeba porovnavat skupinu pacienti k sociodemograficky
odpovidajici skupiné¢ zdravych lidi. K dal$im nedostatkiim patfi: pouziti
nedostate¢né¢ ovétenych dotaznikl, chybéjici kontrolni skupina, malé soubory
pacienti (méné nez sto) a jen polovina studii zapocitala ¢as od diagnozy do
analyzy.

Metodologické nedostatky se ve velké mife promitaji do vysledkl studii,
které pak vykazuji Sirokou Skalu vysledki a nemusi odpovidat realité.
Ukazkovym piikladem je, ze muzi s bilateralnim testikularnim nadorem maji

mensi problémy s fertilitou nez ti s jednostrannym testikuldrnim nadorem.
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Aby se ziskal lepsi prehled o kvalit¢ zivota TCS je nutné udélat
prospektivni studie s dostatecné¢ velkym poctem pacientd, sociodermograficky
odpovidjici kontrolni skupiny a analyza by se méla soustiedit na identifikaci
podskupin, které jsou ve vétSim riziku. Dale je tieba peclivé zhodnotit nasledky

jednotlivych le€ebnych reziml a zaméfit se na mozné pozitivni vlivy.

32



Souhrn

Testikularni naddory (TN) patii k vzdcnym nadorovym onemocnénim. [
ptes nizkou celkovou incidenci jsou TN nejcastéj§im nddorovym onemocnénim
mladych muzii a TN v bé¢loSské populaci pfibyva. Radikalni orchiektomie ma
zasadni vyznam jak v diagnoze tak v terapeutickém feSeni TN. Je témeéf nemozné
posuzovat pacienty z pouhého hlediska plisobeni radikalni orchiektomie, protoze
témeét nedilnou soucdsti nasledné terapie je adjuvantni radioterapie a
chemoterapie, ve vybranych ptipadech pak chirurgické zékroky v retroperitoneu.
Samotné nadorové onemocnéni také plisobi negativné na organizmus. Z téchto
davodii nelze na kvalitu Zivota pacientii nahlizet pouze z hlediska radikalni
orchiektomie, ale musime se na kvalitu Zivota pacientii po orchiektomii divat z
komplexniho pohledu TN. TCS (testicular cancer survivors) predstavuji
zajimavou skupinu pacientii ke sledovani kvality Zivota, protoze 1écba TN je v
90% tspésna a nasledné maji TCS stejnou predikovanou dobu Zivota jako stejné
stafi muzi ze zdravé populace. Kvalita zivota byla sledovdna velkym poctem
studiif, které se liSily v kvalité. Studie se zaméftily na fyzicky zdravotni stav,
psychologické zdravi, socidlni duasledky lécby a aspekty sexudlniho zivota.
Souborné vysledky studii ukazuji, ze vice nez 70% pacientli po orchiektomii se
citilo byt v dobrém zdravotnim stavu. Chronickou tUnavu pocitovalo 16% a
vétSina pacientil se necitila byt fyzicky méné€ atraktivni. SniZeni sexudlni apetence
udavalo 25% a poruchy orgasmu 24% pacientl po orchiektomii. Nejvice uzkosti
pocitovali pacienti do 29 let. 9-27% TCS pocitovalo vyssi hladinu psychického
stresu. Socidlni dopad 1é¢by byl minimalni. VétSina TCS nepozorovala zménu
v partnerském vztahu po operaci. 76-90% TCS byli v dob& dotdzani zaméstnani a
jejich postaveni v préaci se neliSilo od zdravych vrstevnikd. Jen malé procento
TCS udévalo negativni vliv nadorové 1écby na spokojenost v praci (16%), vzestup
v kariéfe (10%), ambice a planovani kariery (29%). Vysledky naznacuji, ze TCS
maji dobrou kvalitu zivota, kterd neni ovlivnéna odliSnostmi v terapii. Zde se
mohly promitnout metodologické nedostatky doposud publikovanych studii.

Dalsi, Iépe koncipované a rozséahlejsi studie by mohly tyto nedostatky piekonat.
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Summary

Testicular cancer (TC) is a rare disease. Even though it has a low
incidence, it is the most common neoplasm in young adult males and the
incidence of TC in white adult males is increasing. Radical orchiectomy is an
important surgical procedure in the diagnosis and therapy of TC. Follow-up
treatment is necessary in most cases and includes radiotherapy, chemotherapy or
other surgical procedures in the retroperitoneum. Cancer also has a negative effect
on the whole organism. Therefore it is almost impossible to study the quality of
life of patients after radical orchiectomy from the sole perspective of the surgical
procedure. The quality of life of patients after radical orchiectomy has to be
considered from the complex view of testicular cancer survivors (TCS). The fact
that TC therapy is successful in more than 90 % and that TCS have the same
predicted life span as age-matched men from the general population make TCS an
interesting group of patients to study from the QOL (quality of life) perspective. A
large amount of studies that differ in quality has focused on the QOL of TCS.
These studies focused on the physical well-being, psychological well-being, social
well-being, and sexual functioning. Results show that more than 70% of patients
after radical orchiectomy assessed their general health as good. Chronic fatigue
affected 16% and the majority of patients had no changed body image. Patients
after radical orchiectomy reported a loss of sexual desire (25%) and dysfunctional
orgasm (24%). TCS under 29 years of age reported the highest anxiety levels. 9-
27 % of TCS experienced psychological distress. Social well-being was relatively
unchanged. Most patients did not experience changes in their relationship with
their partner after surviving TC. 76-90 % of TCS were employed at the time of
data collection and their employment status did not differ from controls. Only a
small percentage of TCS reported a negative effect of treatment modalities on
work satisfaction (16%), career mobility (10%), ambitions and career planing
(29%). The results indicate that TCS have a good QOL and that it is not affected
by treatment modalities. These results can be misleading, because of
methodological shortcomings (retrospective design, small study groups). There is

a need to evaluate this further and with properly designed studies.
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Prilohy
Piiloha €. 1 Incidence a mortalita zhoubnych testikuldrnich naddord na 100 000

muzii v Ceské republice od roku 1977 do roku 2005.

Pocet pfipadii na 100 000 muza
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Priloha €. 2. Vékove specifickd incidence a mortalita zhoubnych testikularnich
nadort v Ceské republice. Graf ukazuje pocet ptipadii na 100 000 muzi v dané
veékové kategorii.
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Priloha ¢. 3 Klasifikace testikuldrnich nadorti podle doporu¢eni WHO (World
Health Organisation).

1. Germindlni nadory:
-testikularni intratubularni neoplasie (TIN) z germinalnich bunck
-seminom
-spermatocytarni seminom
-embryondlni karcinom
-nédor ze zloutkového vacku
-choriokarcinom
-teratom (zraly, nezraly, s nezralou komponentou)

-nédory s vice nez jednou histologickou komponentou (smiSené nadory)

2. Non-germinalni nadory:
-nadory z Leydigovych bun¢k
-nadory ze Sertoliho bun¢k
-nédory z bun¢k granuldzy
-smiSené nadory

-neklasifikovatelné nadory

3. SmiSené germindlni/non-germinalni naddory
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Piiloha ¢. 4 Staging testikularnich nadort.

Stadium T N M S
Stadium 0 pTis NO MO SO
Stadium 1  TI1-T4 NO MO Sx
Stadium IA | T1 NO MO SO
Stadium IB  T2-4 NO MO SO
Stadium IS Jakékoli T NO MO S1-S3

Stadium I Jakékoli T Jakékoli N MO Sx

Stadium ITA Jakékoli TIN1 MO S0-S1
Stadium [IB Jakékoli T|N2 MO S0-S1
Stadium IIC Jakékoli T|N3 MO S0-S1

Stadium IIT  Jakékoli T Jakékoli N M1 Sx
Stadium IITA Jakékoli T Jakékoli N M1a SO-S1
Stadium IIIB Jakékoli T Jakékoli N M0-M1a S2
Stadium IIIC Jakékoli T Jakékoli N M0-M1a S3
Jakékoli T Jakékoli N M1b Jakékoli S
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Priloha ¢. 5 Vyskyt chronické unavy u TCS podle vekovych kategorii. Gen-

kontrolni skupina. TCS-testicular cancer survivors. HDS-Hodgkin disease

survivors

Vyskyt chronické unavy (%)

<29 let <39 let <49 let <59 let 60 > let
Vékové kategorie

OGen BTCS OHDS

Piiloha €. 6 Poruchy v sexualnim zivoté u TCS

Snizeni sexualni touhy Poruchy erekce Poruchy orgasmu Poruchy ejakulace Snizena j se
pohlavniho styku sexudlnim Zivotem
O Pacienti po radikalni orchiektomii B Pramér vSech terapeutickych zakroku
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