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1. Souhrn

Karcinom prostaty (KP) je nadorové onemocnéni, jehoz incidence dramaticky
celosvétové i v Ceské republice vzrostla tak, Ze se stal nejcast&j$im
nadorovym onemocnénim u muzu. Diky v€asnému zachytu KP se jej dafi
nejCastéji diagnostikovat v mladSim véku, ve stadiu lokalizovaného
karcinomu, kdy je vhodna chirurgicka Ié¢ba (radikalni prostatektomie) nebo

radioterapie.

Radikalni prostatektomie (RP) prokazala dlouhodobé velmi dobré onkologické
vysledky a relativné malou miru komplikaci, coz pfi zvySujicim se poctu
nemocnych s KP vede k narUstu po¢tu provedenych RP. Ze strany pacientu je
nejobavanéjSi komplikaci mocCova inkontinence, ktera je vedle erektilni
dysfunkce a striktury anastomézy také komplikaci nejCastéjSi. Tzv.
postprostatektomicka inkontinence (PPI) se projevi téméf u kazdého pacienta
a trva obvykle nékolik mésicu, pfiemz u nékterych pacientl je dokonce nutné
pfistoupit k dalS§i operaci se snahou PPl zmirnit. PPl vyrazné negativné
ovliviuje kvalitu zivota pacientll po RP, zvlasté pak téch mladSich a aktivnich.
Ovlivnit PPl Ize intervenci pfedoperacné (cviceni svall panevniho dna),
zpusobem provedeni RP nebo pooperacné, coz je zpUsob nejcastéjsi. Jsem
toho nazoru, ze urolog-chirurg by se mél hlavné pokusit snizit poCet novych

PPI nez ji 1&Cit, az kdyz nastane.

Proto se problematice intraoperacnich technik RP, které maji za cil PPI snizit
na nasem pracovisti, Urologické klinice v Olomouci, vénujeme. Predstauvili
jsme také vlastni modifikaci provedeni RP. Principem této metody je posileni
veziko-uretralni anastomoézy pomoci podplrného stehu, kterym anastomozu
posilujeme pfitazenim ¢asti m. levator ani, Denovilliersovy fascie a mo€ového
méchyre. K ovéfeni této metody jsme provedli randomizovanou studii se 66
pacienty s lokalizovanym KP indikovanymi k RP, kterou provadime pomoci
robotického operacniho systému. Pacienty jsme rok po operaci sledovali a
vyhodnocovali miru inkontinence zejména pomoci specialnich dotazniku.
Hodnotili jsme také onkologické vysledky léCby, miru komplikaci a erektilni

funkce. U nové metody jsme zjistili rychlejSi pooperacni navrat pacientd



k uplné kontinenci, coz nas vedlo k implementaci této metody do nasi bézné
praxe. Nadale sbirame a postupné vyhodnocujeme data tykajici se RP a

pripravujeme multicentrickou studii k ovéfeni nasich vysledka.

Klicova slova: karcinom prostaty, radikalni prostatektomie, mocCova

inkontinence, kvalita Zivota

2. Summary

The incidence of prostate cancer (PCa) has grown dramatically worldwide and
in the Czech republic, that it has become the most common cancer in males.
Thanks to early detection, we are now able to identify the cancer in younger
men and in it's early stages when we can cure the cancer by surgery (radical

prostatectomy) or radiation therapy.

Radical prostatectomy (RP) has shown very good oncological results with
quite a low rate of complications. These factors together with growing number
of patients with PCa leads to increasing number of RP which are done every
year. The most feared complication of RP is urinary incontinence, which is
among erectile dysfunction and anastomosis stricture also the most common
one. Post-prostatectomy incontinence (PPI) develops in the majority of the
patients after RP and lasts for several months. In some patients, another
surgery for PPl could be needed. PPI significantly reduces the quality of
everyday life of the patients, especially those who are younger and more
active. PPI can be prevented or dealt with either before the surgery (exercise
of the pelvic floor muscles), by intraoperative techniques of RP or post-
operatively, which is the most common. | think, that the urologic surgeon
should try to lower the incidence of PPI rather than attempt to treat it once it

has occurred.

In our dpt. of Urology, University hospital Olomouc, we focus on implementing

and refining intraoperative techniques of RP, which are intended to ameliorate



PPl. We also developed our own technique, which is based on creating
additional support for vesico-urethral anastomosis using part of Levator ani
muscle and Denonvillier's fascia. We performed a randomised controlled trial
to describe its results. In total 66 patients with localised prostate cancer that
were indicated to radical prostatectomy finished the study. Our standard
technique for doing RP is robot assisted radical prostatectomy (RARP). The
follow up was 12 months. We evaluated the urinary incontinence rate (mainly
by questionnaires), oncological results, complications and erectile functions.
In the new method we found improved early continence rates, which has led
us to abandon the standard technique and continue with this new one only.
We continue with evaluation of the patient’s oncological and functional data

and we also plan to perform a multicentre study to validate our results.

Key words: prostate cancer, radical prostatectomy, urinary incontinence,

quality of life



3. Uvod

Karcinom prostaty (KP) je zavazné zhoubné onemocnéni, které je po
nadorech kuze nej¢astéj§im nadorovym onemocnénim postihujici muze.
Postihuje dospélé muze aktivniho véku zhruba od 40ti let véku po seniory, a
ovliviiuje tak délku i kvalitu jejich Zivota. Jedna se tedy o problém
celospoleCensky s velkym dopadem nejenom medicinskym, ale téZ socialnim
a ekonomickym. NarUstajici poCty novych pacientl vedou k vétSim narokim
na diagnostiku i IéEbu tohoto onemocnéni. Pro obor urologie je tak péce o
pacienty s KP jednim z hlavnich témat a vyzev. Cilem je stale zlepSovat
diagnosticko-lé¢ebné postupy tak, abychom mohli nabidnout moderni kvalitni
péli s co mozna nejmensSi mirou nezadoucich G&inkd a komplikaci co
nejvétSimu poctu pacientu. Proto jsou vyvijeny nové metody a postupy, jejichz

cilem je tohoto dosahnout.

Diky v€asné diagnostice je vétSina novych pfipadu KP zjisténa ve stadiu
lokalizovaného karcinomu. Pro Ié€bu lokalizovaného karcinomu prostaty jsou
jiz dobfe definované standardy péce jak na mezinarodni, napf. Guidelines
Evropské Urologické Asociace (EAU)', tak na narodni Grovni, napt. Modra
kniha Onkologie?. Dle téchto doporugeni je v pfipadé indikace radikalni 1é¢by
lokalizovaného KP vhodna budto radikalni prostatektomie (RP) nebo
radioterapie (RT). Obé tyto metody vykazuji srovnatelné onkologické
vysledky®, i kdyZ recentni prace mirné favorizuji RP pro lep$i dlouhodoba
onkologicka data*. RP dlouhodob& ma vyborné onkologické vysledky spolu
s nizkou mirou komplikaci®. Problémem v8ak zustavaji tzv. funkéni vysledky
jako moc€ova kontinence a erektilni funkce, coz vyznamné snizuje pooperacni
kvalitu Zivota pacientt, zejména pak mlad$ich (<65 let) a aktivnich®, kterych je
dnes jiz vétsina’. Tzv. postprostatektomicka inkontinence (PPI) je pro
pacienty nejobavanéjSim faktorem, ktery se projevi do jisté miry téméF u
kazdého pacienta a upravuje se rtizné dlouhou dobu od operace tak, ze za 12
mésictl je udavana v rozpéti 4-31%°2. Interpretace miry inkontinence zavisi

zejména na definici kontinence a zpusobu jejiho hodnoceni.



Moznosti feSeni tohoto problému Ize rozdélit dle ¢asové osy na intervence
pred RP, béhem RP a nakonec po RP, kdy se jiz PPl projevi. Jsme toho
nazoru, ze urolog — chirurg by se mél pokusit snizit incidenci PPI spiSe nez
PPI fesit, az kdyz nastane. Bylo jiZ publikovano mnoho praci zabyvajicich se
perioperacnimi technikami potencialné zmirniujicimi PPl. Ne&které, jako tzv.
Rocclv steh, jsme sami 6 let pouzivali. Zkusenosti s témito technikami spolu
s narlstajicim poctem novych pacientd indikovanych k RP nas vedlo
k vytvofeni vlastni modifikace RP. Principem metody je podpora veziko-
uretralni anastomozy Casti musculus levator ani a Denonvilliersovy fascie
s vytvofenim semicirkularni podpory anastomézy a fixace méchyfe. Po
uspéSné aplikaci této udpravy u nékolika pacientd jsme provedi
randomizovanou studii k ovéfeni jejich dopadld na PPI. Pracujeme také na

dlouhodobém vyhodnocovani vysledkl této metody.

3.1. Epidemiologie KP

Karcinom prostaty (KP) je dnes (kromé nador( kiize) nejcastéjSim zhoubnym
onemocnénim u muzu v Evropé a Spojenych statech americkych (USA).
Prevalence zhruba odpovida karcinomu prsu u Zzen a spolu tak zaujimaji prvni
pfi¢ku onkologické statistiky (Obrazek 1). Je to dano jednak vysokou incidenci
KP, jeho biologickou povahou a v€asnym zachytem nizSich stadii KP, takze
pacienti déle pfezivaji na [éCbé.

As of January 1, 2016

Male Female

Prostate Breast
3,306,760 3,560,570
Colon & rectum Uterine corpus
724,690 757,190
Melanoma Colon & rectum
614,460 727,350
Urinary bladder Thyroid
574,250 630,660
Non-Hodgkin lymphoma Melanoma
612,790
Kidney & renal pelvis Nen-Hodgkin lymphoma
305,340 324,890
Testis Lung & bronchus
266,550 288,210
Lung & bronchus Uterine cervix
238,300 282,780
Leukemnia Qvary
230,920 235,200
Oral cavity & pharynx Kidney & renal pelvis
229,880 204,040
Total survivors Total survivors
7,377,100 8,156,120

Obr. 1 — Prevalence KP v USA, absolutni pocet, odhad k 1.1.2016°.
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V Ceské republice (CR) je prevalence KP 49 941 pacientl (v roce 2014)",
pficemz kazdym rokem vyznamné roste (Graf 1). Incidence nastésti
nepotvrdila puvodni pfedpovédi a jiz nedochazi k jejimu dalSimu narustu.
Vroce 2014 bylo tak nové diagnostikovano 6854 novych pfipadd, coz
predstavuje incidenci 127,4 novych pfipadd na 100 tisic muzid. Na KP
zemrelo vtom samém roce 1509 pacientd'. Vyvoj incidence a mortality

v Case shrnuje Graf 2.

Prostate cancer (C61)

+ 196.4%

Number of people
with a history of cancer
— o
.§8888¢

FEFS T S yar
Graf 1 — Prevalence KP v CR, zdroj Narodni onkologicky program

(www.onconet.cz).

C61 = ZNH predstojné Zlazy - prostaty, nmuiZi -4 I[ncidence
Wiwoj v Caze - Mortalita

140

=y
bad
(]

—=
=]
o

B & 8 8

Pocet pripadu na 100 Q00 ozob

SESPESFIEEI SR IETEESB8 80888 SP8SSSES

h‘?} L LS LS
Analyzovana data: Niinc)=120158, N(mor)=46812 http: ffwww.svod.cz

Graf 2 — VVyvoj incidence a mortality KP v CR, zdroj: www.svod.cz.
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PFi porovnani incidence KP s jinymi nadorovymi onemocnénimi (v roce 2014)
jak ne-urologickymi: karcinom plic — muzi 4172 (celkem 6262), karcinom
tlustého stfeva a koneCniku — muzi 4855 (celkem 8160), tak urologickymi:
ledviny — muzi 2022 (celkem 3164), karcinom mocového méchyfe — muzi

1607 (celkem 2186), je KP zna&né svoji incidenci u muzl prevysuje'°.

Pomérné nizka mortalita KP i pfes vyznamny narlst incidence v poslednich
20ti letech je dana patrné hlavné zlepSenim diagnostiky tohoto onemocnéni
po zavedeni vySetfeni prostatického specifického antigenu (PSA) do rutinni
praxe. Tato zména posunula vyznamné stanoveni diagnézy KP do nizSich
stadii onemocnéni (Graf 3), coZz umoziuje tyto pacienty kurativné I|€écCit.
Lokalizovany karcinom (stadium | a Il) pfedstavuje dnes 70% vSech novych

pFipadu, coz znamena 4609 pacient(l v absolutnim poétu™”.

C61 = ZH predstojjné Zlazy - prostaty, nuZi

wiyoj zastoupeni klinickich stadil

| | | I JHEHHL M Heznamo
| B st Iy
rsn% [lSt.III
E | I I I | W ost. I
£ 60% | I W st.!
E 40% | l | I I I
B | : 11 l
20% I S HEOHAE IE Ik
L ]
% HEEEE
0y R ey o A Iy o o oyt Ao o A o T T
B R R AR RIS S OIS G
Anahyvzovand data: N=120158 Zdroj dat: UZIS CR httgs A A avod .oz

Graf 3 — Zména zastoupeni klinickych stadii KP v ¢ase, zdroj: www.svod.cz.

3.2. Terapie KP a pocet vykonti

V soucCasnosti je u lokalizovaného KP indikovana budto tzv. odlozena léCba
(aktivni sledovani, pozorné vyckavani) nebo primarné Kkurativni Iécba
(radikalni prostatektomie, radioterapie). V CR nejsou zatim k dispozici pfesna

data sledujici pocCty zvolenych jednotlivych terapeutickych moznosti.
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Odhaduje se, Zze poget operaci (RP) v CR je néco pies 2000 vykontl za rok.
Indikace k jednotlivym modalitdm se liSi dle rozsahu karcinomu, riziku jeho
rekurence, charakteristik pacientu (vék, komorbidity), preference pacientu, ale
také podle regionu Ci konkrétniho pracovisté. Zajimava data z amerického
Surveillance, Epidemiology, and End Results (SEER) programu zahrnujici
vSechna stadia KP (ale 92% lokalizovany) ukazuji, Ze pacienti mladsi 65 let
Castéji podstupuji RP, a naopak 50% pacientl starSich 75 let neni Ié€eno ani
RP, ani RT (Graf 4). Data v8ak neobsahuji pacienty lé€ené pouze androgen

deprivaéni terapii (ADT)°.

100 ~
80 L 36%
60 L [] RT alone
= [ Other surgery (+/- RT)
§ I Radical prostatectomy
K {+/- RT}
40 - [ Mo surgery or RT
48%
20 L
29%
23%
0
18-64 65-74 75+
Age (years)

Graf 4 - Lécba KP v USA dle véku v letech 2010-2012 dle databaze SEER

programu(%)°.

VSechny jmenované metody se provadéji v nékolika modifikacich. U RP byla
po dlouha léta zlatym standardem retropubicka radikalni prostatektomie
(RRP), ke které se v90. letech pfidala laparoskopicka radikalni
prostatektomie (LRP). LRP pfinesla vyhody miniinvazivni operace jako nizSi
krevni ztraty a kratSi rekonvalescence. Jejimu rozSifeni branila jeji obtiznost a
dlouha doba nutna k osvojeni metody chirurgem (learning curve). DelSi doba

je nutna zvlast k zvladnuti slozitéjSich pfipadl (napf. velka prostata). Naopak
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technickou revoluci po roce 2000 bylo zavedeni robotického operacniho
systému a jeho rozSifeni v urologii, kde je vyuzivan zejména k radikalni
prostatektomii, operacim ledvin (resekce ledvin pro tumor, pyeloplastiky) a
v posledni dobé i méchyfe (radikalni cystektomie). Roboticky asistovana
radikalni prostatektomie (RARP) se postupné stava pro své nesporné vyhody
novym zlatym standardem pro provadéni RP™2'3 VvV USA se RARP stal
metodou volby v terapii lokalizovaného RP', takZe jiZ v roce 2008 bylo kolem
80% RP provedeno roboticky15. Také celosvétové pocty provedenych RARP

(a dalSich urologickych vykonu) neustale narUstaji (Graf 5).
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Graf 5 — Pocet robotickych vykonu celosvétové, modra — RARP, oranzova —
resekce ledvin, fialova — jiné, zelena — pyeloplastika, hnéda - nefrektomie,

rizova — radikalni cystektomie, zdroj: Data spole¢nosti Intuitive surgical.

V CR poéet provedenych RP nezname, vime ale, Ze poget RARP postupné
nar(ista, takZe bylo v roce 2016 provedeno 1350 RARP (Graf 6). Situace v CR
tak vtomto kopiruje svétove trendy v urologii a lze také predpokladat, Ze
budou poc¢ty RARP nadale narustat, a také Ze se dalSi velka urologicka centra

budou postupné pfidavat k robotické operative.
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Graf 6 - Pocet robotickych vykon v CR, modra — RARP, svétle modra —
RARP s lymfadenektomii, oranZova — resekce ledviny, zelena — pyeloplastika,

rizova — radikalni cystektomie, zdroj: Data spole¢nosti Intuitive surgical.

Na nasem domacim pracovisti, Urologické klinice FN a LF UP Olomouc, jsme
zavedli robotickou operativu v roce 2009. Od té doby do konce roku 2016

jsme provedli 1370 RARP. Sledujeme také narlst poctu vykont (Graf 7).
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Graf 7 - Pocet robotickych vykonu, Urologicka klinice FN a LF UP Olomouc,
modra — RARP, oranzova — resekce ledviny, zelena — pyeloplastika, zdroj:
Data spolecnosti Intuitive surgical.
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4. Inkontinence po RP

U muzd je RP hlavni pfi¢inou vzniku inkontinence™. Vzhledem k
narlstajicimu poc€tu pacientl s lokalizovanym KP, a stim souvisejicim
narustajicim poctem provedenych RP se vyskyt tzv. postprostatektomické
inkontinence (PPIl) bude pravdépodobné i nadale zvySovat. Pfesny pocet
pacientl postizenych PPl nezname. Udava se vsak, ze 12 mésicl od operace
trpi PPl 4-31% pacientl (pfi definici kontinentni = 0 vlozek), nebo 8-11% pfi
uzivani 1 vlozky pro jistotu za 24 hodin (safety pad)®. Dlouhodobych dat je

méné, za 24-36 mésicl se udava mira inkontinence v rozmezi 5-12%2.

V souCasnosti jsou celosvétové pouzivany k provedeni RP tfi metody:
oteviena (RRP), laparoskopicka (LRP) a roboticka (RARP). Data z velkych
sérii ukazuji miru PPl 12 mésicl od operace 7-40% u RRP, 5-34% u LRP a 3-
16% u RARP®. Pfimé srovnani dfive neprokazalo jednoznaénou superioritu
jedné z metod"”. Tu ukazala aZ recentni meta-analyza studii zahrnujicich pres
8000 pacientd od Ficarra et al., ktefi své zavéry vSak uvedli stim, Ze
vysledky je nutné brat s opatrnosti vzhledem k velkym rozdilim v metodice
porovnavanych studii. Jedind randomizovana studie, kterou provedli
Asimakopulos et al., porovnavajici RARP a LRP nezjistila signifikantni rozdil
v mife PPl mezi t€émito metodami, ale prokazala zato lepSi erektilni funkce u
pacientl po RARP'™. Dle nasich zkuSenosti i dle naSich zatim
nepublikovanych dat je mira PPl po RARP nizsi (nez u jinych zpuasobu
operace), patrné nejen diky metodé jako takové, ale také diky vétSimu poctu
operovanych pacientu, coz s sebou pfinasi vétsi zkuSenosti operatéra a
celého tymu vedouci k preciznéjSimu provedeni operace. Jiz Casna data
publikovana ze dvou velkych robotickych center v CR ukazala dobré funkéni
vysledky RARP'#. DoleZel et al. publikovali data prvnich 153 pacient

s mirou kontinence 25% mésic po operaci a 92% za 6 mésicu®.
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4.1. Definice a zpusob hodnoceni PPI

Samotna definice PPl neni mezi autory jednotna. Néktefi pouZzivaji pojem
socialni kontinence, definovanou jako pouZzivani jedné vlozky pro jistotu. Tato
definice rozSifuje poCet kontinentnich pacientd o ty, ktefi pouzivaji vlozku
z obavy, Ze dojde k uniku moci. Takovi pacienti tedy nemaji 100% ddvéru
v udrzeni moci (napf. pfi vétsi fyzické namaze, delSim cestovani apod.), i
kdyz k ni fakticky dochazet nemusi. DalSi definice jsou 0-1 vloZka/24 hodin,
tedy maximalné 1 vihka vlozka za den. V posledni dobé vétSina autor( zacala
pouzivat spiSe definici kontinentni pacient = pouziti 0 vioZzek/24 hodin®'. Je to
zduavodu, zZe i kdyz je vétSina pacientll uzivajicich ob&as jednu viozku
skuteCné kontinentnich, tak jejich (moCova) kvalita Zivota (Urinary Quality of

122 sledovali kvalitu Zivota u 500

life, QOL) je dle mnoha studii horsi. Liss et a
RARP pomoci dotazniku a zjistili ve skupiné 0 viozek QOL 1,18 bodu oproti
vloZce pro jistotu 2,8 a 3,2 pro pacienty uzivajici pravidelné 1 vlozku. Celkové
90% pacientq, ktefi pouzivaji 0 vlozek uvedli, Zze jsou vétSinou spokojeni Ci
lépe a naopak stejné kladné hodnotilo svoji QOL jen 28% pacientd
pouzivajicich 1 vlozku za den?' (Graf 8). VloZka tedy vyznamné negativné

ovliviuje QOL.

Urinary Quality of Life
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Graf 8 — QOL 3 mésice po RARP dle poétu viozek .
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K posouzeni kontinence se tedy nejCastéji pouziva pocCet vioZzek Ci
inkontinen&nich pomulcek. Neni pfesné udavana velikost téchto pomucek
(ktera se pochopitelné [iSi). Neni také definovano kdo (Iékaf, sestra, Ci jiny
pracovnik) a jak (pfima konzultace, dotaznik vyplnény pacientem na misté,
elektronicky, telefonicka konzultace) ale také kdy tuto informaci ziskava.
Definice na zakladé poctu vioZzek ma jesSté jedno uskali, nezahrnuje totiz
inkontinentni pacienty, ktefi udavaji Gnik modi, ale vioZky neuzivaji®.
Mezinarodni spole¢nost pro kontinenci (International Continence Society,

ICS) tedy definuje inkontinenci jako jakykoliv nechtény dnik mogi®*.

Kromé poctu vliozek se tak Casto pouzivaji validované dotazniky, které kromé
poctu vlozek hodnoti i obecnéjSi otazky zaméfené na PPl a Casto se zaméfuji
i na kvalitu Zivota. Napf. dotaznik ICIQ (International Consultation on
Incontinence Questionnaire)?, ktery sami pouZivame, a ktery existuje ve vice
variantach, hodnoti kontinenci pomoci otazek: Jak ¢asto Vam unikd moc?
Jaké mnozstvi? Jak tato skuteCnost ovliviiuje Vas kazdodenni Zivot? apod.
DalSi hojné uzivany dotaznik je EPIC (Expanded Prostate Cancer Index
Composite)?® ktery také existuje v mnoha variantach a zabyva se komplexnéji
mocovymi, sexualnimi funkcemi, bolesti a vyprazdiovani stolice (Obrazek 2).
Dals$im podobnym dotaznikem je UCLA-PCI (University of California, Los
Angeles Prostate Cancer index), ktery je svymi otazkami podobny EPICu?’.
Tabulka 1 ukazuje dalSi pfiklady pouzivanych validovanych dotaznikd,
kterych je velké mnozstvi. V mnoha pfipadech jsou ztéchto dotazniku
pouzivany khodnoceni PPl pravé jen otazka na pocet viozek, ktera je

soucasti napf. dotazniku EPIC.
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Expanded Prostate Cancer Index Composite for Clinical Practice (EPIC-CP), Czech version

Klinickd pomiicka ke zméfeni zdravotniho stavu tykajiciho se moceni, stfevni Cinnosti, hormonalniho a pohlavniho

Zivota a Zivotniho elanu. Datum: __/__/___

Pacienti: Prosim odpovézte na na jici otazky ¢enim kfizku do odp iho Etverecku. Viechny otazky se

tykaji vaseho zdravotniho stavu a piznakti onemocnéni béhem POSLEDNICH CTVR TYDNU. Pro kazdou otazku
vyberte jen jednu odpovéd.

1. Celkové, jak velké potize jste mél s funkci Vasich mocovych cest?

O Zadné potize O Velmi malé potize [0 Malé potize [ Mirné zavazné potize [ Velké potize

2. Ktera z nasledujicich moZnosti nejlépe vystihuje Vasi schopnost ovladat tnik mot&i?
00 Uplné kontrola 101 Obéasné ukapavani moci 200 Casté ukapavani mo¢i 40 Zadné kontrola

3. Kolik vlozek nebo plen pro dospélé denné pouzivate kvili uniku mogi?
00 Zédné 100 Jednu viozku za den 200 Dvé vlozky za den 401 Tri a vice vloZek za den

4. Jak velké potiZe, jestli jste viibec néjaké mél, jste mél s odkapavanim nebo Gnikem moéi?
00 Z4dné potize 101 Velmi malé potize 200 Malé potize 30 Mirné zavazné potize 40 Velké potize
LEKAR}, SECTETE odpovédi z otdzek 2-4 pro vjpocet Urinary Incontinence Symptom Score (z 12): l:l

Zadné Velmimalé Malé Mirné zévainé Velké

5. Jak velké potiZe, jestli jste vibec n&jaké mél, potite potite potize potite potite

jste mél s nasledujicimi pfiznaky?
a. Bolest nebo paleni pfi moéeni —————— 00 10 20 30 40
b. Slaby proud moci nebo netipIné vyprazdnéni

mocového méchyie — oo i) 20 30 40
c. Potfeba moceni oo 10 >0 a0 0
LEKARI, SECTETE odpovédi z otdzek 5a-5¢ pro vypocet Urinary Irritation/Obstruction Symptom Score (z 12): l:l

6. Jak velké potiZe, jestli jste viibec néjaké mél, Zadné  Velmimalé Malé = Mimé zévainé  Velké

jste mél s nasledujicimi piznaky? potize potize  potize potize potize
a. Bolesti kone¢niku nebo pocity nutkani na stolici — 000 10 20 30 40
b. Zvy3eny pohyb stfev/Eetnost stolic —————— o) 10 20 30 40
c. Celkové potize sestolici — 4 10 20 30 40

LEKAR!I, SECTETE odpovédi z otdzek 6a-6¢ pro vypocet Bowel Symptom Score (2 12): l:l

7. Jak byste il Vasi 3 orgasmu (vy
00 Velmidobrd 101 Dobra 20 Uspokojiva 301 Spatna 40 Velmi $patnd nebo téméf 7adnd

8. Jak byste popsal obvyklou kvalitu Vasi erekce?
00 Dostate¢na 10 Dostate¢na jenom 20 Nedostate¢nd k jakékoliv 40 Vabec zadna
k pohlavnimu styku k pfedehfe a masturbaci sexudlni aktivité
9. Celkové, jak velké potiZe jste mél s funkci Vasich pohlavnich organii nebo s jejich nedostateénou funkei?
001 Zadné potize 10 Velmi malé potize 200 Malé potize  30] Mirné zavainé potize 400 Velké potize __
LEKARI, SECTETE odpovédi z otdzek 7-9 pro vypocet Sexual Symptom Score (z 12): l:l

10. Jak velké potite, jestli jste vibec ngjaké mgl, 23dné  Velmimalé  Malé  Mimé zévainé  Velké

jste mél s nasledujicimi piznaky? potize potize potize potize potize
a. Navaly horka nebo citlivost/zvéteni prsou oo 10 20 30 40
b. Pocity deprese — o[ 10 20 30 a0
c' energie oo 10 20 30 40

LEKAR|, SECTETE odpovédi z otdzek 10a-10c pro vypocet Vitality/Hormonal Symptom Score (z 12): l:l

LEKARI, SECTETE celkové skdre z péti domén pro vypocet Overall Prostate Cancer QOL Score (z 60):
Verzi EPIC-CP ke staZeni naleznete na http://www.bidmc.org/epic

Obrazek 2 — Dotaznik EPIC (Expanded Prostate Cancer Index Composite)
pouzivany na Urologické klinice LF a FN Olomouc.

Table 3 | Prostate-cancer-specific health-related quality-of-life instruments

Instrument Number Recall time* Reading grade level, Year
of ltems (weeks) median (range) published

University of California, Los Angeles Prostate Cancer Index (UCLAPCI) 20 4 5.2 (1.2-12.0) 1998
UCLA-PCI Short Form (UCLA-PCI-SF) 15 4 4.9(1.2-12.0) 1999
Expanded Prostate Cancer Index-50 (EPIC-50) 50 4 5.8 (2.5-11.9) 2000
Functional Assessment of Cancer Therapy—Prostate (FACTP) a7 1 2.8 (0.5-12.0) 1997
Prostate Cancer Specific Quality of Life Instrument (PROS-QOLI) 10 land 7 6.4 (2.8-10.4) 1998
European Organization for Research and Treatment of Cancer 25 1 6.7 (0.5-12.0) 1996
Quality of Life Questionnaire Prostate Module (EORTC-QLQPR25)

Total lliness Burden Index—Prostate Cancer (TIBI-CaP) 25 26 7.6(2.4-11.3) 2007
The Prostate Cancer Radiation Late Toxicity Questionnaire (PCRT) 29 4 9.2 (3.6-12.0) 2007
Quality of Life Module-Prostate 14 (QOLM-P14) 14 1 3.2 (0.6-9.0) 1999
Memorial Anxiety Index—Prostate Cancer (MAX-PC) 18 1 6.2 (3.7-12.0) 2003
Clark & Talcott (2001)%5* 20 1 5.8 (2.4-10.4) 2001
Clark et al. (2003)* 35 4 5.2 (1.0-10.7) 2003
Dale et al. (1999)°"* 35 1 7.1(2.8-11.8) 1999
Supplement to EORTC QLQ-C30, Borghede et al. (1997)8% 19 1 6.7 (2.3-12.0) 1997
Glesler et al. (2000)%* 52 4 8.8 (3.6-12.0) 2000

*Period of time patient is asked to consider in answering the question. *See citation for further information on unnamed instrument.

Tabulka 1 — Dotazniky pouzivané k hodnoceni kvality zivota u pacientl s
KP?'.
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UzZiti poCtu vlozek nebo i ziskani vice informaci o kvalité Zivota pomoci
dotaznikl mize byt oznageno pro svoji subjektivitu pfi hodnoceni kontinence
jako nedostate¢né. Kromé vySe uvedenych problému (kdo, jak, kdy, velikost)
je dalSim problémem subjektivni vnimani potizi pacientem. Kazdy pocituje
napli vlozky jinak, néktefi si ji musi Castéji ménit, jini naopak i pfi objektivnim

uniku pouZzivaji vlozek malo nebo dokonce zadné.

K objektivnimu hodnoceni PPl se proto pouzivaji tzv. vloZzkové testy (pad
testy). Tyto lze rozdélit na kratkodobé (pouzivané za standardizovanych
podminek v ambulanci, nejCastéji 1-hodinovy) a 24 ¢i 48 hodinove, které
pacient provadi v bézném domacim prostfedi. Princip spocliva v rozdilu
hmotnosti vioZzky na zaCatku a konci testu, coz by mélo odpovidat vaze uniklé
moci, pfi¢emz narust o 21g u 1-hodinového testu a 24g u 24 hodinového je
povaZovan za pozitivni®®. Tyto dva (1-hodinovy a 24-hodinovy) jsou tak
nejCastéji doporucovany v hodnoceni inkontinence. V praxi je nejpouzivanéjsi
1-hodinovy standardizovany vlozkovy test (Obrazek 3), ktery ma nékolik
vyhod jako relativné snadné a rychlé provedeni, okamzité vyhodnoceni, ale
ma vSak také sva uskali. Jeho vysledky jsou totiz znacné zavislé na vstupnich
parametrech testu jako naplfi méchyre, zplsob provadéni cvikll apod. Studie
hodnotici tento test opakované u téhoz pacienta (test, re-test studie) pfinesly
rozdiiné vysledky?®. Jeho spolehlivost je proto nékterymi autory

zpochybriovana®.
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1 hodinovy vloZkovy test
Zvazit suchou vloZku (provede zdravotni sestra)

0.-15. minuta:  vypit 500 ml tekutiny vsedé, v klidu
16.- 45. minuta: schize po roviné a do schodd (stadi jedno patro nahoru a dold)
45.-60. minuta: 10x postavit ze sedu
10x zakaslat
b&h na misté 1Iminuta
5x postavit se z lehu
myti rukou Iminuta
Zvazit pouzitou vlozku.

Jméno pacienta

Datum testu Datum RP
Den/mésic/rok Meésic/rok
Véaha vloZky pfed testem (g) Vaha vloZky po testu (g)
Porce vymocené moci (ml) Sono rezidua (mJ')f
Zatatek testu (hod:min) Konec testu (hod:min)

Obrazek 3 — Standardizovany 1 hodinovy vlioZkovy test, protokol pouzivany
na Urologické klinice LF a FN Olomouc.

Jako obecné presnéjsi je tudiz povaZzovan del$i 24 hodinovy test®. Jeho
nejvétSim uskalim je vSak nespoluprace pacienta, ktera mlze snizit
vypovédni hodnotu tohoto testu®®. Sami jsme narazili na problém s tim, Ze
pacienti odmitali viozkové testy provadét. Vlozkové testy jsou také kritizovany
pro moznou inter- a intra-individualni variabilitu, protoze zavisi na mife pfijmu
tekutin, frekvenci mikce a jinych zdrojich nartstu hmotnosti viozky (poceni).
Tyto testy také neumoZzhuji pfesné identifikovat situace vedouci ke vzniku
inkontinence, problematické je také stanoveni jak tize inkontinence tak viibec
pfesné hranice (cutoff value) kdy pacienta oznaime za kontinentniho di

inkontinentniho®'.

Zatimco pocCet viozek je dnes stale nejCastéji uzivanym nastrojem
k definovani kontinence pacienta po RP, je jasné Ze nedokaze pfesné
kvantifikovat tizi PPI. Zpusob pouzivani vlozek je velmi individualni, a proto je
k zjisténi pfesného objemu uniku moce potieba provést vlozkové testy. Studie
hodnotici miru korelace vahy vlozek a poctu viozek pfi viozkovem testu zjistila
malou vypovédni hodnotu poctu viozek ve vztahu k mnozstvi uniklé moce.

Podet vlozek je tedy dle autort jen velmi hrubym odhadem tize PPI*° (Graf 9).
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Graf 9 — Porovnani poctu viozek za den a 24 hodinového vlozkového testu,
okraje krabicového grafu zobrazuji 25. — 75. percentil, vnitfni vertikala median

a konce &ar celkovy rozptyl®.

DalSim uskalim v posuzovani PPl je mozny rozdil v hodnoceni kontinence
mezi pacientem a lékafem, kdy pacienti hodnoti svoji kontinenci hufe néz
lékaii*2. Dal$i rozdil byl zaznamenan mezi hodnoceni PPl u vétsich center a

33 | kdyZ je dnes mezi autory pfi hodnoceni

vysledky u menSich pracovist
kontinence pouzivana hodnota 0 vlozek, neni tato definice zcela pFesna.
Rodriguez et al. publikovali praci, ve které zjistili, Ze az 70% pacientu
udavajicich pocet vioZzek po RARP 0, trpéli ob&asnym tnikem mog&i**. Definice
PPI, zpUsob jejiho méfeni a hodnoceni je tak i nadale po bezmala 30ti letech
od prvni RP stale zastfena nejasnostmi a nejednotnosti, coZz znacné ztézuje
porovnavani vysledkl mezi jednotlivymi zpUlsoby provedeni operace, rliznymi

centry a jejich operatéry.
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4.2. Patogeneze PPI

Mechanismus vzniku PPl neni zcela jasny, i kdyz je zfejmé, Ze diky operaci
dochazi k naruSeni funk&nich a anatomickych mechanismu nejen sfinkteru ale
i celého komplexu panevnich svalli a fascii®®. Inkontinenci po RP je dle
soucCasnych poznatkl mozné etiologicky rozdélit na poruchy funkce uretry a
méchyie®. U vlastniho svérade (rabdosfinkteru) se jedna spise neZ o
poskozeni vlastniho svérate o poruchy celého komplexu zevniho svérace,
tzn. jeho podpirnych struktur a inervace®”*, dale mize dochazet ke zkraceni
délky uretry &i k vytvofeni striktur. V pfipadé méchyfe se popisuji de novo

snizena compliance, overaktivita &i naopak hypokontraktilita'®°.

Dle souCasného chapani anatomie se komplex svérace sklada z proximalni
¢asti (vnitfni ¢i méchyfovy svérac€, neboli lisosfinkter) a distalni ¢asti (vnéjsi
uretralni svérag, neboli rabdosfinkter)®® (Obrazek 4). Koraitim popsal, Ze obé
struktury jsou morfologicky podobné, ale funkéné odlisné. Vnitini svéra€ neni
tvofen svalovinou detrusoru, ale nezavislymi vlakny, ktera Castecné tvofi
trigonum méchyife a také pokraCuji distalné cylindricky az ke konci
membrandzni uretry. Jeho fyziologickou roli je pasivni kontinence, mo¢
zadrzuje na urovni hrdla méchyfe. Pfi RP je tento svéra€ €asto poSkozen, na
rozdil od distalnéji ulozeného rabdosfinkteru, ktery pfimo poskozen nebyva.
Staci vSak jen mala €ast k zachovani jeho fyziologické funkce. VnéjSi svérac
(rabdosfinkter) je dle Koraitima druhou, patrné nezavislou jednotkou pFfimo
navazujici na predchozi. Jeho funkci je aktivni kontinence. Zagina u apexu
prostaty a saha po konec membrandzni uretry. Tvarem pfipomina podkovu
otevienou smérem Kk rektu, dorsalné uzavienou tzv. medialnim fibréznim
raphe, které spolus s tzv. musculus rectourethralis a Denoviliersovou fascii
tvori dorsalni fixaéni ploténku pro rabdosfinkter®®. Dal$i autofi, Burnett et al.,
tuto dorsalni podporu svéraCe nazvali muskulofascialni ploténka. Popsali
také, ze tvori opéru pro rabdosfinkter. Lateralné je spojena s fascii m. levator
ani a ventrolateralné se suprapubickou fascii ¢imz tvofi jakési opérné ,leseni”
stabilizujici rabdosfinkter a umoznujici zaroven uzavreni uretry pfi kontrakci

jak rabdosfinkteru tak téchto svall. Tito autofi dale pfedstavuji koncept, kdy
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vlakna rabdosfinkteru jsou pomalejSi a tvofi tonické kontrakce uretry, zatimco
vlakna levatoru ani jsou rychlejSi a jsou tak zodpovédna za rychlou
kontrakci®®. Song et al struktury popsané Burnettem et al. jako leSeni také
povazuje za dllezité a upozornuje na DelLanceyho tzv. hammock teorii, ktera
vysvétluje inkontinenci u Zen v dusledku nedostateCnosti podplrnych svalu

(m. levator ani) a fascii®>*'

. Ventralné je dale komplex svérace dle Steinera
podporen fixaci pomoci souboru ligament k symfyze (pfedni — ligamentum
suspenzorium penis, prostfedni — ligamentum arcuatum a transversum a
zadni — ligamentum puboprostaticum)*?. Cely systém sval a fascii kolem
prostaty, rabdosfinkteru a hrdla méchyfe tak zajiStuje stabilitu a podporu

zevniho svérace®.

Obrazek 4 — Koncept komplexu svéraée u muz dle Koratima®®, 1 —

detrusor,
2 — proximalni ¢ast lisosfinkteru, 3 — distalni ¢ast lisosfinkteru tvofici cirkularni
hladkou svalovinu uretry, 4 — rabdosfinkter, 5 — prostaticka cast

rabdosfinkteru, 6 — perineum, 7 — prostata.

Béhem provedeni RP se odstrani nékolik kontrolnich mechanismul kontinence
a poskodi dal§i*®. Prostata, tvofici ast jednotky proximalniho svérace je
odstranéna, vnitini svéraC je do znacné miry ztracen a kontinence tak zavisi
na distalné uloZzeném rabdosfinkteru®. Dal$im faktorem je mozné poskozeni

nervovych vlaken a cévniho zasobeni.
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4.3. Predikéni faktory PPI

Etiologie PPl zahrnuje kromé techniky operace (ve vztahu k anatomii),
preciznosti chirurgického provedeni i charakteristiky pacientt, které mohou
ovliviiovat kontinenci po RP. Mezi tyto faktory patfi vék pacientl, body mass
index (BMI), velikost prostaty, symptomy dolnich mocovych cest (LUTS),
délka membranozni uretry, striktury anastomoézy, provedeni nervy Seffici
operace, predoperacni erektilni funkce, komorbidity, pfedchozi operace

prostaty jako napf. endoresekce (TURP), €i zkuSenosti centra/chirurga.

VysSi vék pacientl je davan do souvislosti s horSimi vysledky kontinence po
RP*~". Greco et al. pozoroval horsi vysledky u pacientt starsich 70 let za 6
mésict po operaci, ale ne za 12 mésicti*®. Podobné pozorovani publikoval

4
I 9

Mendiola et al™. Tyto prace tak naznacuji, ze vyssi vék prodluzuje dobu do

dosaZeni kontinence spise nez miru kontinence jako takovou®.

VysSi BMI je také obecné povazovano za faktor zhorsujici PPI. StarSi prace,
posuzuiji vliv tohoto faktoru u RRP sice neprokazaly jednoznacny vztah®'*?,
ale novéjSi dukazy tuto mezi urology vSeobecné sdilenou predstavu
potvrdili®®. Ahlering et al. pozorovali u pacientti 6 mésicti po RARP horsi miru
kontinence u obéznich muzt (BMI=30), nez u neobéznich (47% vs. 91,4%,
p<0,001)>. Dlouhodobé&j$i data ukazala prace Wiltze et al., kdy za 12 a 24

mésict po RARP trpéli obézni muzi vétsi PPl nez neobézni (Tabulka 2)**.

Group 1 Group 2 Group 3
(BMI < 25 kg/m?)  (BMI 25-< 30 kg/m?)  (BMI > 30 kg/m?) P Value

Questionnaire pad-free continence™
outcomes (%)

1 mo (%) 13.4 13.5 11.4 81
3 mo (%) 335 30.9 27.9 .39
6 mo (%) 58.3 52.0 50.5 .20
12 mo (%) 69.6 67.8 57.3 .03
24 mo (%) 75.1 70.8 57.1 .04

Tabulka 2 — mira kontinence (%, 0 vioZzek) po RARP, stratifikace die BMI®*.

DalSim &asto zmifiovanym faktorem se vztahem k PPI je velikost prostaty.
Preparace vétsi prostaty je technicky naro¢néjsi, obvykle trva déle, muze byt
spojena s nutnosti odstranit delSi ¢ast uretry, ¢i nutnosti rekonstruovat hrdlo

mocCoveho méchyre, byva také spojena s vétSimi krevnimi ztratami a delSi
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katetrizaci, béhem preparace velké prostaty je také vice pravdépodobné
poskozeni nervové-cévnich svazku. DalSim faktorem mize byt hypetrofie
detruzoru méchyfe a jeho nasledna nestabilita vedouci k delSi dobé do
dosazeni uplné kontinence. Zde také starSi prace nenalezly statisticky

vyznamnou souvislost mezi velikosti prostaty a PP[°>°":52%

. Kopacnym
vysledkim dosel Oefelein na malém souboru 60 pacientd®. Konety et al.
provedli analyzu 2097 pacientl z kalifornské databaze CaPSURE™ (Cancer
of the Prostate Strategic Urologic Research Endeavor) a potvrdili, Ze muzi
s vétSi prostatou (méfeno pomoci transrektalni ultrasonografie, TRUS) maji
vétsi miru PPl i po 2 letech od operace®®. Boczko et al. pfi porovnani 319
pacientU s velikosti prostaty <75g a 36 pacientl s velikosti 275g potvrdili horSi
PPI u pacienttl s vétsi zlazou™. Skolarus et al. provedli stratifikaci vysledkd u
pacientd po RARP dle velikosti prostaty (Tabulka 3), pfiCemz zjistili horSi

mod&ové i sexualni funkce u velkych prostat®.

Prostate Size (g)

EPIC Domain <50 50-100 >100 P Value
Baseline EPIC urinary irritative subscale (mean) 90.0 82.2 79.7 <.001
3-Month EPIC urinary irritative subscale (mean)* 88.8 87.6 88.8 .92
Baseline EPIC urinary incontinence subscale (mean) 96.0 92.0 90.9 <.01
3-Month EPIC urinary incontinence subscale (mean)** 62.2 49.0 44.0 .03
Baseline EPIC sexual subscale (mean) 77.9 68.5 38.2 .001
3-Month EPIC sexual subscale (mean)* ** 35.0 29.3 10.5 .88

Tabulka 3 — modové funkce, kontinence a sexualni funkce stratifikované dle

velikosti prostaty (g), hodnoceno dle dotazniku EPIC®.

Zkouman byl také vliv pfedoperaéniho LUTS na poopera¢ni miru PPI. Lee et
al. zjistili ve své praci, Zze vySsi predoperacni IPSS bylo slabé asociovano
s dosazenim kontinence za 6 tydnl po operaci (odds ratio, OR=0,28,
p=0,03)%". Kazdych dalSich 10 bodii IPSS vede dle Shikanova et al. k 20%
snizeni OR pro dosazeni kontinence. VysSi IPSS dle téchto autoru je
pravdépodobné spojeno s detrusorovou hyperaktivitou a BPH, coz muze

pooperaéné vést k PPI*.
DalSim faktorem, ktery muze mit vliv na miru PPI je pfed i pooperacni délka

membrandzni uretry zjiSténa dle magnetické rezonance (MRI). Paparel et al.

publikovali praci, ve které prokazali vyznam délky membrandzni uretry na
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kontinenci a doporucuji proto jeji co nejvétsi zachovani béhem RP (Graf 10,
11)%2,
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Graf 10 — Mira kontinence po RP stratifikovana dle predoperaéni délky
membrandzni uretry (median), Cervena — délka <14 mm, modra — délka >
14mm (p = 0,011)%
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Graf 11 — Mira kontinence po RP stratifikovana dle pooperacni délky
membrandzni uretry (median), Cervena — délka <13 mm, modra — délka >
13mm (p < 0,0005)%.

27



1.8 a Park et

Casto zmifiovanym faktorem jsou také striktury. Prace Sacco et a
al.% ukazaly vyznamnou negativni roli pooperacnich striktur veziko-uretralni

anastomozy na vznik PPI.

Pomérné nejednoznacné nazory dlouho panovaly na vliv prezervace nervové
cévnich svazkl (neurovascular bundles, NVB) béhem RP na miru PPI.
Jednim z poslednich pfispévkld k tomuto tématu je review autori Reeves et
al. zroku 2015, ktefi hodnotili 27 praci zahrnujicich 13 749 pacientd. Zjistili
pozitivni efekt zachovani NVB na lepSi miru kontinence po 6 mésict od
operace, dale na dlouhodobéjSich datech nepotvrdili vliv tohoto faktoru.
Patofyziologické vysvétleni neni zcela jasné, nicméné se dle autorll zda, ze
vliv ma zachovani aberantnich panevnich somatickych nervu, které kromé
pudendalniho nervu mohou inervovat rabdosfinkter. Problémem této prace
(coz pfiznavaji sami autofi) je absence byt jediné randomizované studie a
nejednotnost hodnoceni miry provedeni Setfeni NVB mezi studiemi. Zavérem
tedy je pouze hypotéza, Zze Setfeni NVB ma vliv na PPI, ale doporuceni zni
neprovadét rutiné tento postup s cilem zlepsit kontinenci pokud nechceme

zachovat souéasné i erektilni funkce®.

S timto souvisi prace Wille et al., dle kterych je dobra predoperacni erektilni
funkce prediktorem dosaZeni postoperacni kontinence. V této praci uvedli
teorii, dle které je mira erekce znamkou miry cévniho postizeni panevnich

organtl véetné rabdosfinkteru®®.

Jednou z mala studii hodnotici vliv komorbidit na PPl publikovali Novara et al.
Dle této prace je mira kontinence 12 mésicu od operace silné asociovana
s komorbiditami vyjadfenymi pomoci Charlson comorbidity indexu (CCl) (OR
1,671, p = 0,007)*,

Méné prukazny je vliv pfedchozich operaci prostaty (napf. TURP) na
PP|43'55'67.

DalSim kontroverznim tématem je vliv nizkého poctu provedenych RP (u

jednotlivych chirurgli i jednotlivych center) na vysledky RP v&etné PPI®. Wilt
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et al. publikovali review, ve kterém zpracovali a vyhodnotili data ze 17 studii
hodnoticich vysledky RP ve vztahu k poskytovateli péCe s celkové 235 763
pacienty. Potvrdili vSeobecny predpoklad Ze vétSi centra a chirurgove
provadéjici vice operaci rocné maji lepsSi vysledky RP. Vétsi centra vykazuiji
mensi mortalitu i morbiditu pacientd po RP. Maji také lepSi onkologické
vysledky (napf. menSi miru adjuvantni terapie v zavislosti na vySSim objemu
provedenych operaci) i funkéni vysledky (v€. kontinence). Chirurgové
provadéjici vice operaci maji dle této prace méné komplikaci, mensi nutnost
krevnich transfuzi a lepSi funkéni vysledky tykajici se moCovych funkci véetné

v v

niz&i inkontinence®.

Mezi dalSi zkoumané faktory, bez jednoznacné prokazaného vztahu k PPI,
patii PSA, Gleasonovo skoére, klinické stadium KP & predoperaéni cviceni’®.
Také pfitomnost stfedniho adenomu prostaty nevede dle dvou publikovanych

klinickych studii k horsi mite PP1”"72,

4.4. Terapie inkontinence

Moznosti feSeni PPl Ize rozdélit dle Casové osy na intervence pfed RP,
béhem RP a nakonec po RP, kdy se jiz PPI projevi. Jsme toho nazoru, zZe
urolog — chirurg by se mél pokusit snizit incidenci PPI spiSe nez PPI feSit, az

kdyz nastane.

4.4.1. Moznosti predoperaéniho ovlivnéni incidence PPI

V pfedoperacnim obdobi je studovana moznost cvi€enim ovlivnit svéracC a
svaly panevniho dna s cilem minimalizovali vyskyt PPI. Tato snaha zatim
vedla spiSe k rozporuplnym zavérim. Principem je zlepSeni funkce panevniho
dna a stabilizace uretry béhem zvySené namahy, kdy je potfeba udrzet uretru
uzavienou a minimalizovat jeji pohyb smérem doll. Ke cvieni (pelvic floor
muscle training, PFMT) se muze pfidat i tzv. biofeedback pfi kterém se
pridava vizudlni, taktilni & elektrické stimulace’. Predoperaéni PFMT byva
také Casto spojovan s naslednym pooperacnim tréninkem. Nékolik studii

74-76

nejprve pfineslo povzbudivé vysledky Burgio et al. provedl

29



randomizovanou studii u 125 muzu, které rozdélili do dvou skupin. Intervenéni
skupina dostala jednu lekci PFMT s biofeedbackem a poté pacienti sami
doma trénovali pfed RP. V této skupiné byla poté zjisténa kratSi doba do

74

dosazeni kompletni kontinence (p = 0,03) (Graf 12)
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Graf 12 — doba nutna k dosazeni kontinence po RP, Seda — pfedoperacni

PFMT, purpurova - kontrola™

Tyto prace v3ak byly kritizovany pro urcité chyby v provadéni a mozny bias,
takze pfijimani jejich zavérl neni jednoznac¢né kladné. Navic dalSi
randomizovana studie studujici vliv 3 sezeni PFMT pfed operaci a
srovnavajici tento postup s programem, ve kterém pacienti cviCili jen po
operaci neprokazala u pfedoperacniho cvi€eni zadné zlepSeni PPI (v¢. pad
testu a LUTS). U pacientd cvi€icich pfed operaci se ale zlepSila subjektivné
udavana kvalita Zivota’’. Dle poslednich doporu¢eni EAU Guidelines 2016
nepfinasi predoperacni cviCeni zadny benefit pro pacienty po RP (level of

evidence, LE 1b — evidence obtained from at least one randomised trial)73.

4.4.2. Moznosti periopera¢niho ovlivnéni incidence PPI

Od prvni provedené RRP v 80. letech bylo jiz publikovano mnoho praci
zabyvajicich se perioperacnimi technikami potencialné zmiriujicimi PPI.

Jejich zakladnim smyslem je zachovat normalni anatomii panevnich struktur
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co nejvice tak, jak byly pfed operaci. Pokud toto neni mozné, tak tyto
anatomické struktury rekonstruovat a posledni moznosti je nékteré funkce

podpofit umélym posilenim.

V na$i praxi jsme si sami vyzkouSeli nékteré tyto techniky, jako tzv. Rocclv
steh, ktery jsme témér 6 let pouzivali. ZkuSenosti s témito technikami spolu
s narlstajicim poétem novych pacientl indikovanych k RP nas také vedlo
k vytvofeni vlastni modifikace RP. MoZnostmi perioperacnich technik se
zabyvam v samostatné kapitole: Problematika intraoperacnich technik

zlepSujicich kontinenci.

4.4.3. Moznosti pooperaéniho terapeutického ovlivnéni PPI

Moznosti pooperacniho FfeSeni vzniklé inkontinence jsou konzervativni a
chirurgické. Je dulezité rozlisit, zda se jedna o inkontinenci Cisté stresovou Ci
s urgentni slozkou pfi hyperaktivit¢ detrusoru. U vSech pacientd obvykle
zaciname PFMT ¢i farmakoterapii, pokud nedojde ke zlepSeni je nutné myslet
na moznou strikturu anastomézy a provést invazivnéjsi vySetfeni jako
uroflowmetrii (UFM) a cystoskopii (CSK), ktera nam odhali i pfipadnou
insuficienci svérace. Invazivni kompletni urodynamické vySetfeni provadime
nejCastéji az pred pFipadnou chirurgickou intervenci nebo k pfesnému

posouzeni urgentni sloZky inkontinence ¢&i jiné mozné dysfunkce.

4.4.3.1. Konzervativni léc¢ba PPI

Prvni metodou volby po RP je PFMT. Tato je provadéna doma samotnym
pacientem, |épe po odborné instruktazi a nejlépe po instruktazi
s biofeedbackem. Obecné je doporuovano jiz ¢asné zahajeni cviCeni po

operaci, jelikoz prokazalo dobré vysledky pfi snizovani miry PPI (Graf 13)"8.
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Graf 13 — Mira kontinence u pacientd po RRP, modra — skupina s programem

PFMT, &ervena — kontrolni skupina bez programu cvigeni’®.

Podobné dobrych vysledktd dosahli pacienti, u kterych byl provadén PFMT
s biofeedbackem’®. Pfi pfimém srovnani PFMT s a bez biofeedbacku vysla
lépe varianta, kdy bylo cvi¢eni s biofeedbackem spojeno®’. PFi po&ateénim
cvieni s fyzioterapeutem se zda, Ze takovi pacienti cviCi posléze déle, coz
vede klepsSim vysledkim, nez kdyz cvi€i od zacatku sami bez odborného
vedeni®'. Odborné vedeni ale dle jinych praci nemusi byt intenzivni
s trenérem, ale i prostfednictvim telefonu ¢&i jinych instruktaznich prostredkd,
coz udetti finance pii stejném efektu®. Recentni review a meta-analyza 11
praci zabyvajicich se PFMT potvrdila, Ze toto cvi€eni zlepSuje kontinenci po
RP ve 3 mésicich od operace (OR Ze pacient bude trpét PPI byla 0,64, p =
0,005). Dlouhodobé (za 6 mésicu) vSak rozdil nebyl patrny, coz znamena, Ze
PFMT patrné jen zkracuje dobu do uplné kontinence, ale neovliviiuje jeji
celkovou miru®®. DFivéj$i meta-analyza z dilny Cochrane reviews sice také
nepotvrdila celkové zlepSeni kontinence pfi PFMT, ale prokazala zkraceni

doby nutné k jejimu dosazeni (viz Tabulka 4)3.

PFMT for post-prostatectomy Ul

PFMT appears to speed the recovery of continence following radical prostatectomy. 1b

PFMT does not cure Ul in men post radical prostatectomy or transurethral prostatectomy. | 1b

There is conflicting evidence on whether the addition of bladder training, electrical 2
stimulation or biofeedback increases the effectiveness of PFMT alone.

Pre-operative PFMT does not confer additional benefit to men undergoing radical 1b
prostatectomy.

Tabulka 4 — Doporuceni EAU Guidelines 2016 ve vztahu PFMT k Ié¢bé PPI

v&. LE v pravém sloupci’™.
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Dalsi moznosti v ramci konzervativni terapie PPl je farmakoterapie, napf.
v USA ale neni nyni schvalen jediny I&k pro lébu PPI¥.

K lé¢Ebé stresové inkontinence je teoreticky mozné pouZzit duloxetine, silny
inhibitor zpétného vychytavani serotoninu a noradrenalinu na presynaptické
membrané. Tim dochazi jednak krelaxaci detrusoru a také kontrakci
rabdosfinkteru. Zajimavou randomizovanou studii predstavili Filocamo et al.
Srovnavali pooperacni provadéni PFMT spolu s podavanim duloxetinu
v interven¢ni skupiné a PFMT a placebo v kontrolni skupiné. PPI bylo vyrazné
mensi v intervencni skupiné, tento efekt vSak nevytrval po celou dobu studie
(Graf 14). Duloxetine tak spi$e urychluje dobu nutnou ke zlepSeni PPI, nez Ze
by zvy$oval podet kontinentnich pacienttd®. Terapie duloxetinem, ktera je
stale pro nedostatek informaci brana u muzd jako terapie off-label, neni v CR

hrazena z vefejného zdravotniho poijisténi.

14 - p=0.85
12 4

p=0.006 —— |EF Group A

p<0.0001 —&— |EF Group B

p=0.01

pre 4 10 16 20 24

weeks

Graf 14 — Pocet epizod inkontinence, modra — kontrolni skupina s placebem,
orazova — intervencni skupina s duloxetinem, IEF — incontinent episode

frequency.
DalSi teroretickou moznosti jsou alfa adrenergni agonisté pro |éCbu stresové

inkontinence. Tato terapie pro velké nezadouci uCinky jako arytmie a vysoky

krevni tlak vSak nikdy nebyla soucasti bézné klinické praxe.
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K |é€cbé hyperaktivity detrusoru a nizké compliance méchyfe po RP se mohou
pouzit antimuskarinika. Randomizovana studie hodnotici solifenacin vs.
placebo po RARP neprokazala rozdil v dobé nutné k dosazeni kontinence, ale
za 12 tydnu od vytazeni moCového katétru bylo vice pacienti kontinentnich

ve skupiné se solifenacinem (29,1% vs. 21,4%) (Graf 15)%.
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Graf 15 - Kaplan-Meierova kfivka ukazujici dobu nutnou k dosazeni

kontinence, modra — Solifenacin, zelena - placebo®.

4.4.3.2. Chirurgicka lé¢ba PPI

V souCasné dobé existuje pomérné velké mnozZstvi novych materiald a
terapeutickych moznosti chirurgické IéCby PPl. Mezi mozné prostfedky tak
patfi periuretralni prostfedky (tzv. bulking agents), fixni pasky, adjustabilni
pasky a kompresni prostiedky jako parauretralni balény a umeély svérac’>.
Doporucéeni EAU Guidelines 2016 udava jen 2 grade B doporuceni: nabidnéte
fixni pasky u mirné az stfedni PPl a nabidnéte umély svéra€ u stfedni az

t&zké PPI, pfi¢emZ nejsou terminy mirna a stfedni PPI jasné definované”.
Periuretralni prostfedky neboli bulking agents se pouzivaji u pacientl, ktefi
nejsou vhodnymi kandidaty pro invazivnéjSi chirurgickou l|éCbu, nebo ji

odmitaji a trpi mirnou PPI. Dle EAU Guidelines jim byla pfifazen doporuceni
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grade C. Cilem jejich aplikace je koaptace sliznice mocCové trubice distalné od
veziko-uretralni anastomézy. Mezi pouzivané materidly patfi kolagen,

Teflon®, silikon, autologni tuk, chondrocyty a dalsi®’.

Velmi zajimavou, le€¢ zatim nedoporuovanou, terapeutickou moznosti je
injekce kmenovych bunék, autolognich myoblastli a fibroblastl, do svall

v okoli uretry.

Paskové operace se pouzivaji u mirné az stfedni PPl po selhani
konzervativni 1éCby. Fixni pasky se upeviiuji podobné jako u Zen budto
retropubicky €i transobturatorné. Prvni pasky byly pfedstaveny jiz v roce 1961
a 1973. Dnes jsou k dispozici InVance™ sling, AdVance sling, ¢i Virtue sling.
Dalsi moznosti jsou adjustabilni slingové systémy jako Argus, Reemex a
ATOMS. Na nasSem pracovisti mame nejvétsi zkuSenosti s adjustabilni paskou
ATOMS. Guidelines EAU neupfednostnuji Zzadny typ pasky pro nedostatek

kvalitnich dat®’.

Mezi kompresni prostfedky Fadi doporu¢eni EAU umeély svérac a parauretralni
balény. Umeély svérac byva povazovan za standardni prostfedek k chirurgické
[éCbé PPI (nékdy téz zlaty standard). Jedna se o pomérné slozity systém,
ktery také vyzaduje spolupraci pacienta. Prvni byl vytvofen v roce 1974 jako
AMS 721 (American Medical System). Dnes je k dispozici systém AMS 800,
ktery je doporuéen EAU Guidelines pro svoji dobrou Géinnost pres 80%.
Jeho smyslem je nahrazeni nefunkéniho rabdosfinkteru, coz u PPI byva spis
méné Casto, proto by bylo implantovani tohoto jinak vyborného systému u
vice pacientd jistym overtreatmentem. Parauretralni balény tvofi
necirkumferentni kompresi uretry distalné od veziko-uretralni anastomozy.
Lze je doplfiovat k dosazeni poZzadovaného efektu. Mira udavané kontinence

po jejich aplikaci je 60-80%"".
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5. Problematika intraoperacnich technik zlepsSujicich kontinenci

ZpUsob provedeni RP se za vice néz 30 let od prvniho provedeni této
operace postupné vyvijelo tak, jak se zlepSovalo nase povédomi o anatomii
malé panve a technické moznosti operativy. Tento vyvoj se tak jesté zrychlil
po zavedeni minimalné invazivnich technik (LRP a RARP), kdy zejména
RARP umoziiuje lehCi a pfesnéjSi provedeni RP diky znamym vyhodam (lepSi
prostorovy obraz, velky rozsah pohyblivosti a mala velikost nastroju, absence
tfesu rukou apod.). Nové postupy pfi amputacni i rekonstrukéni fazi RP
navzajem ovliviiuji chirurgy provadéjici RP rGznymi zpusoby (RRP, LRP,

RARP) a pfispivaji tak k lepSimu provadéni této operace vSeobecné.

Videalnim pfipadé by se béhem RP mély zachovat funkéné-anatomické
vztahy v panvi jako pfed operaci. Toho Ize dosahnout jednak zachovanim Ci
Setfenim nékterych struktur nebo pokud to neni mozné jejich rekonstrukci po
odstranéni prostaty. DalSi moznosti je ,umélé“ posileni nékterych struktur i
vytvofeni novych s cilem snizit PPIl. Techniky jsem sefadil dle anatomickych
struktur, u kterych jsou aplikovany. Rozdéleni dle jakéhokoliv klice je vSak
nutné umelé a nedokonalé, protoze se metody kombinuji, dopliuji a
prekryvaji, takze jsou nékteré originalni prace Ffazeny rlznymi autory

pfehledovych praci do riznych kapitol.

5.1. M&chyF

5.1.1. Zachovani hrdla moéového méchyre (bladder neck preservation,
BNP)

Anatomicky je vnitfni (méchyrovy) svérac elipticka, na detruzoru samostatna
jednotka®’, ktera je tvorena cirkularné ulozenymi snopci hladké svaloviny
obkruzuijici otvor do uretry®®. Jeho funkci je kontinualni mo¢ova kontinence a
také uzavieni méchyte pfi ejakulaci®’. PFi disekci méchyie od prostaty vznika

riziko poskozeni tohoto tzv. vnitfniho svéraCe. Zvlasté pfi LRP a RARP je
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anatomické hranice a nelze pouzit trakci za prostatu jako u RRP®. Zachovani
vnitinihno svéraCe bylo zkoumano mnohymi autory a je také jednou
z nejstarSich technik potencionalné zlepSujicich kontinenci po RP. Bylo
popsano nékolik zplsobu jak oddélit hrdlo méchyfe od baze prostaty: pfedni
(pFimy) pristup, lateralni a anterolateraini®. P¥i jejich provadéni je vak tfeba

také pamatovat na mozné riziko pozitivnich chirurgickych okraju®.

91-95

Vyznam BNP byl zkouman jiz u RRP a LRP s rozdilnymi vysledky , havic

nékteré prace zjistily zhoréeni onkologickych vysledk pii provadéni BNP¥.
OvSem recentni a nejvétsi randomizovana studie autord Nyarangi-Dix et al.
prokazala lepSi socialni kontinenci (0-1 vlozka) pfi provedeni jejich
.kompletni“ BNP techniky (Obrazek 5) zejména za 3 mésice (55.3% vs.
84.2%, p <0.001), pficemz i vysledky za 1, 4 a 6 tydnG a 6 a 12 mésicu
favorizovali BNP. Autofi provedli i 24-hodinové vlioZzkové testy a zde uvadéji
lepsi 3-mésicni kontinenci u BNP skupiny (60.6% vs. 87.4%, p <0.001), stejné
tak lepsi vysledek za 6 a 12 mésict®®. Pfi této tzv. kompletni nebo také
Heidelberg technice (Obrazek 6) se nejprve ostie protnou viakna detrusoru
pfechazejici na anteriorni plochu prostaty, poté jsou vidkna vnitiniho sfinkteru
tupé odseparovana od prostaty az po podélna vlakna prostatické uretry, ktera
je poté ostre prerusena®. Dlouhodobéjsi vysledky své BNP techniky
predstavili také Freire et al., kdy pfi retrospektivnim hodnoceni 619 pacientu
prokazali rychlejSi navrat ke kontinenci u BNP oproti standardu. Kontinence
BNP vs. standard za 4, 12 a 24 mésicu byla 65,6% vs. 26,5% (p<0,001),
86,4% vs. 81,4% (p=0.303) a 100% vs. 96,1% (p=0.308)"". P¥i této technice
se vyuziva antero-kranialni trakce 4.ramena za hrdlo méchyre Ci poté za
prostatu k elevaci hrdla, dale trakce za katétr asistentem, a také minimalni
pouziti elektrokauteru. Nejnovéji Ma et al. publikovali meta-analyzu 13ti praci
pouzivajicich techniku BNP. Prokazali, ze BNP zlepSuje jak Casnou, tak
pozdni kontinenci (Graf 16) pfi zachovani stejného rizika pozitivnich
chirurgickych okraji. Pacienti maji navic niz&i riziko striktur hrdla'™". Autofi
Lee et al. také navrhli rozdéleni miry prezervace hrdla na 4 stupné, pficemz
tyto dle jejich zavéri dobfe koresponduji s CasnéjSim dosahnutim

kontinence'%?.
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Obrazek 5 - Anatomicky obraz pfed dokoncenim disekce méchyfe od

prostaty, zelena &ara — kompletni BNP, Zluta — bez provedeni BNP®.

Obrazek 6 - ldentifikace a izolace 10-12mm proximalni uretry pfi disekci

méchyre od prostaty®.
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BNP control Odds Ratic Odds Ratio

Study or Subgrou Events Total Ewventz Total Weight M-H, Fixed, 95% CI M-H, Fixed. 95% CI

1.2.1 BNP vs. noBENP

Freire, 2009 348 348 260 271 4.7% 30.77[1.80, 524.53] — -t
Lowe, 1996 83 90 83 98 69.9%  2.14[0.83, 5.53] T

Subtotal (95% CI) 438 369 T4.6% 3.96 [1.72, 9.13] "

Total events 431 343

Heterogeneity: Chi® = 3.62, df = 1 (P = 0.06); I2=72%

Test for overall effect: Z = 3.23 (P = 0.001)

1.2.2 BNP vs. BNR

Izadpanahi, 2014 28 30 27 30 204%  1.56[0.24, 10.05] I

Razi, 2009 51 51 46 52 5.0% 14.40[0.79, 262.62 Tm™ - -
Subtotal (95% CI) 81 B2 25.4% 4.09[[0.98. ‘IT.‘I1]] '*"

Total events 79 73

Heterogeneity: Chi® = 1.75, df = 1 (P = 0.19); 7 = 43%

Test for overall effect: 2 = 1.93 (P = 0.05)

Total (95% CI) 519 451 100.0%  3.99 [1.94, 8.21] -

Total events 510 416

Heterogeneity: Chi* = 5,38, df =3 (P = 0.15); P = 44%
Test for overall effect Z = 3.77 (P = 0.0002)
Test for subgroup differences: Chi* = 0.00, df =1 (P = 0.97), I* = 0%

0.(;0'5 051 1 ‘|=() 2(=JD
Favours control Favours BNP

Graf 16 — Kontinence za 12 mésicll od operace, provedeni prezervace hrdla

méchyfe (BNP) je vice asociovana s dosazenim kontinence nez neprovedeni

prezervace (NnoBNP), nebo provedeni rekonstrukce méchyie (BNR)'™".

5.1.2. Rekonstrukce hrdla moc¢ového méchyre

Zachovani hrdla modového méchyre je nékdy obtizné'®. Mlze byt ztizeno &i
znemoznéno anatomickymi okolnostmi jako je velikost prostaty®®, asymetrie
jejich laloku & pFitomnost stfedniho adenomu'®, nebo také u pacientu, ktefi
podstoupili pfedchozi operace prostaty'®>'%. Siroké hrdlo se obtizn&ji nasiva
na uretru a je rizikem pro netésnost anastomézy'”’. To muZe vést ke

$patnému hojeni a zhorgeni kontinence'®.

Tradicné se provadi u RRP tzv. ,tennis racket reconstruction® pfi které se
zuzuje velké hrdlo méchyfe na €. 6 ciferniku. Seaman et al. porovnali skupinu
29 pacientd s touto rekonstrukci a 30 kontrol a zjistili 3-mésiéni miru
kontinence 93% ve skupiné s rekonstrukci oproti 33% u kontrol'®. Inovaci
této klasické metody predstavili Tolkach et al. Po provedeni standardni ,tennis
racket” rekonstrukce pfidali dalSi hluboky steh pfes vSechny vrstvy dorsalni
plochy detrusoru, kterym toto zuzZené hrdlo jesSté zakryli a zmensili, ¢imz
dosahli lepsi kontinence oproti kontrole (Obrazek 7)''°. Provedeni téchto
technik je vSak obtiznéjsi u RARP a LRP, protoZe neni na zadni plochu
méchyre dobfe vidét, a také dle naSeho nazoru nelze pfi jejim uziti idealné

,Zakryt® ureteralni usti, ktera se obvykle nachazeji blizko okraje resekovaného
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hrdla méchyfe a mohou tak zlstat pfili§ blizko u anastomézy. Proto se nam
pfi RARP jevi dalSi moznost, transverzalni rekonstrukce hrdla mocového
meéchyfe, jako dobra alternativa (Obrazek 8). Lin et al. publikovali vysledky
279 pacientl, pfiemz u 27% provedli transverzalni rekonstrukci méchyre.
Mira kontinence u téchto pacientl byla za 1, 3, 6 a 12 mésicl od operace
29.8%, 91.8%, 97.3% a 97.3%""".

A

“Tennis racket”
k m ’
=

Deep dorsal stitch
through all layers

Tissue shift and
closure effect

Obrazek 7 - Rekonstrukce hrdla moCového méchyfe, tzv. tennis racket

reconstruction (A), pfidani hlubokého stehu a ,zabaleni“ hrdla (B,C)""°.

Obrazek 8 — Transverzalni rekonstrukce hrdla mogového méchyie'"".
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5.1.3. Plikace, tubularizace ¢€i intususcepce hrdla mo¢ového méchyre

Tyto techniky, nékdy kombinované s rekonstrukci, maji za cil uméle zuzit

hrdlo méchyfe, prodiouZit do jisté miry funkéni uretru''

10,

a snizit napéti na
hrdlo a sfinkter s cilem zlepSit PP
Tubularizace se provadi incizi hrdla na Cisle 3 a 9 ciferniku cca 2 cm
hlubokou, poté se na Sifku ukazovaku usije trubice, ktera tvofi anteriorni
prodlouzeni hrdla méchyre (Obrazek 9). Tyto techniky ukazaly benefit jak pro
C¢asnou kontinenci oproti kontrole: 55% vs. 31% za 3 mésice a 87% vs. 47%
za 6 mésicu'™ tak prinesly i vyborné vysledky za 12 mésict 97%

kontinence*.

Obrazek 9 — Tubularizace hrdla moCového méchyfe, incize hrdla (A), jeho

sesiti ve dvou vrstvach (B)"'.

Plikaci se rozumi umisténi jednoho stehu prositim detrusoru 2 cm za
anastomoézu na Cislech 3 a 9 ciferniku a jeho stazeni, ¢imz se vytvofi zuzené
hrdlo ve tvaru nalevky. Lee et al. provedli studii u 334 pacientlt (159 s plikaci
a 175 kontrol). Cas nutny k dosaZeni kontinence byl 5,10+3,80 ve skupiné
s plikaci vs. 8,49+6,32 ve skupiné kontrol. Pravdépodobnost kontinence za 1,
3 a 12 mésicl byla vétsi ve skupiné s plikaci: OR 1,95+0,72 (p<0,001),
respektive 1,25+0,56 (p=0,113) a 2,07+0,66 (p=0,005)""°.

Intususcepci hrdla mo&ového meéchyie popsal jako prvni Walsh et al.'™
Nejprve autofi provedli ,tennis racket” rekonstrukci hrdla moCového méchyre,

poté everzi mukozy a nakonec dvéma stehy nad a pod hrdlo méchyfe vytvofili
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limec, kterym hrdlo obalili tak, Ze zustalo schované pod timto limcem. Tuto
techniku hodnotili u 45 muz(, které porovnali se 64 starSimi kontrolami. Mira
kontinence byla za 3 mésice 85% ve skupiné s intususcepci vs. 54% ve
skupiné kontrol (p=0,0035)""®. Tyto vysledky potvrdili Wille et al. ve své praci,
kdy hodnotili 272 pacientt, které rozdélili na 139 s intususcepci a 133 bez ni
(p=0.009)"". Sakai et al. naopak ve své praci nepozorovali zlep$eni
kontinence pfi pouziti intususcepce'™®. Autofi z okruhu P. Walshe aplikovali
svoji techniku pfi RARP (Obrazek 10). V recentné publikované praci prokazali
jeji proveditelnost, avSak kontinence byla pfi porovnani instususcepce a
kontrol lepSi jen za 2 tydny (p=0,008) a jiz za 2 mésice byla shodna
(p=0,929)""°.

Obrazek 10 — Intususcepce hrdla mocového méchyfe, vlevo — zadni, vpravo -

predni’®.

5.1.4. Everze sliznice mo¢ového méchyre

Provedeni everze sliznice pred naSitim anastomoézy dle nékterych autor(
mUzZe snizit miru striktur uretry a tim i snizit miru PPI**. Everze sliznice byla
popsana a provadéna jiz Walshem'®. Byla povaZovana za standard pfi
provadéni RRP, av8ak u LRP a RARP se provadi jiz mnohem méné&'?’.
Srougi et al. provedli studii na 95 pacientech, které randomizovali do dvou
skupin, skupina RRP s everzi (Obrazek 11) a kontrolni skupina. U kazdého
pacienta provedli 4. pooperacni den cystouretrografii (CUG) a kontinenci

hodnotili za 2 dny, 2 a 6 mésicu. Pfi pocitu slabého proudu za rok od operace
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provedli CUG a cystoskopii. Mezi skupinami nepozorovali vy$Si miru vyskytu
striktur anastomézy €i rozdilu v mife inkontinence. Pozorovali naopak vysSi
vyskyt netésnosti anastomézy u pacientl s everzi, ktery vSak nebyla

statisticky vyznamny'?'.

Obrazek 11 — Everze sliznice mo¢ového méchyre'’.

5.2. Prevence striktur anastomézy

Striktura anastomdzy je spojena s inkontinenci, pfi¢emz jeji etiologie je patrné
multifaktorialni  (vyskyt je ovlivnén zpusobem resekce, provedenim
anastomaézy, zachovanim krevniho zasobeni)’. Patofyziologicky miZe velké
jizveni anastomézy prechazet i na rabdosfinkter a zhorSovat tak jeho
uzaviraci schopnost '?%. Dle nékterych studii se zhor$uji funkce svérace pfi
jizveni jeho sniZzenou elasticitou®, coz bylo také doloZeno pitomnosti fibrézy
u 67% pacientt s inkompetenci svéraée'®. Komplikace striktur jsou &asto
také retence Ci obstrukéni mikce vyzadujici katetrizaci, dilatace &i Casto
opakované endoskopické intervence'®. | kdyz se incidence striktur vyrazné
snizila z 10-20% v 90. letech na sou€asnych 1-3%, tak bohuZzel stéle striktury
patii k nejéastéjsim komplikacim RP'?°. Asociaci striktury a PPl pozoroval ve
své praci Tuygun et al., pficemz tento nalez vysvétluje negativnim vlivem
striktur na funkci svérage'®. Sacco et al. hodnotili 1144 pacientt, u kterych
pomoci uni- a multivariacni analyzy hledali prediktivni faktory inkontinence.
Jako hlavni rizikovy faktor zjistili symptomatickou strikturu - 2,4x vy3Si relativni
riziko (RR) (95% CI 1,7-3,5;p<0.001). Vyskyt striktur v celém souboru byl
4,5% a ve skupiné s PPI byl vyskyt striktur 33,8%°. Dale byla studovana mira
vlivu pouzité modality na vyskyt striktur. Zatimco Wang et al. zjistili nizSi
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vyskyt u RARP oproti RRP (22/1038,2,1% u RARP a 53/707,7,5% u RRP,
p<0,0001)"?", Jacobsen et al. vrecentni praci publikovali vysledky jednoho
vétsSiho centra, kde nepozorovali v mife striktur po RARP a RRP zadny rozdil
(p=0,35)"%%,

Vytvofeni vodotésné anastomoézy bez napéti je zakladnim kamenem pro
brzké dosazeni kontinence po RP'?°. P¥i jejim Spatném provedeni naopak
hrozi urindzni sekrece a striktury, které vedou ke komplikacim jako retence,

1% pgvodni,

zanéty a prodlouzeni doby do dosazeni kontinence
nejrozSifenéjSim zplsobem provedeni anastomézy bylo minimalné 6
jednotlivych stehu. Protoze takovy zpUsob je naro¢ny jak technicky tak ¢asové
pfi LRP, vymyslel Van Velthoven et al. pokracujici suturu za pouZiti dvou
jehel, ktera zapoéne na &isle 5-6 a zauzli se na &.12 (Obrazek 12)"™°. Tito
autofi poté provedli dotaznikovy priizkum mezi centry v USA a Evropé a zjistili
miru striktur < 2% v souboru 120 000 LRP a RARP™'. Také Ouzaid et al.
publikovali své zkuSenosti s timto zpusobem anastomdézy kdy u 2115 pacientu
Zjistili miru striktur 1,4%"%%. Tato metoda tak dosahla také znagné popularity a
celosvétového rozsiteni'®”. Jednim z efektd Van Velthovenovy sutury (VVS)
je dle nékterych autort zlepSeni hemostazy a snizeni napinani anastomézy,
coz vede pfi pouZiti zadni rekonstrukce ke sniZzeni miry striktur az na 0,3% '*.
K provedeni VVS byla pouzito (a stale se Casto pouziva) vstfebatelného
monofilamentniho stehu 3/0 (napf. Monocryl™). Novéji je mozné pouzit i jiné
druhy stehu, tzv. ,vousata vlakna“, barbed sutures jako V-LOC™ Quill™ ¢i
Stratafix™'®”. Tato vlakna liSici se v provedeni (podet ,vouskid”, jejich
absence za jehlou pro snadnéjSi vytazeni pfi chybé, oCko na jednom konci,
provedeni se dvéma jehlami umoziujici anastomézu atd.) maji hlavni vyhodu
v tom, Zze se pevné zachyti ve tkani a nepovoluji se. Zda tyto nové stehy
pfinesou né&jakou vyhodu pii RP bylo zevrubné zkoumano'”. Sammon et al.
randomizovali 64 pacientd do dvou skupin, v intervenéni provedli VVS pomoci
V-Loc™ stehu a u kontrol pomoci standardniho stehu (Monocryl™), pficemz
nezaznamenali rozdily v mife netésnosti anastomoézy C€i mife striktur za 6
tydnd od operace. V obou skupinach navic provadéli zadni rekonstrukci dle
Rocca'™*. Podobnou randomizovanou studii provedli Zorn et al. Své pacienty

sledovali 6 mésicl a nepozorovali Zzadny uUnik anastomézy ani vyskyt striktur.
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Mira kontinence za 1, 3 a 6 mésicu byla shodna v obou skupinach (p=0,60,
0,54, 0,67 resp.). Autofi také provedli drobnou modifikaci, kdy ,vousaté® stehy
na &.12 neuzlili, ale zajistili klipy'®. Rozdilné vysledky publikovali ve své
randomizované studii Williams et al. kdy u 81 pacientd pozorovali vyrazné
vétSi miru netésnosti anastomézy u ,vousatého stehu” (20,0% vs. 2,8%, p =
0,019)". Také Massoud et al. porovnavali dva typy vlaken (vousaté a
monofilametni), s tim rozdilem oproti pfedchozim studiim, Ze v kontrolni
skupiné provadéli anastomdzy jednotlivymi stehy. Mezi skupinami nebyl rozdil
v mife striktur, které by vyZadovali uretrotomii (p=0,347) a i mira kontinence
za 12 mésictl byla shodna (p=0,368)"*°. Data z vice studii, asto s konfliktnimi
vysledky, se snazili shrnout Li et al. ve své meta-analyze. Dle jejich zavérq, je
pouziti ,vousatého stehu“ bezpecné, neni zatiZzeno vysSi mirou netésnosti
anastomozy, zkracuje délku jejiho provedeni v priméru o 26% a vykazuje
obdobnou miru kontinence jako klasicky monofilamenti steh™’. Dal&i
moznosti je provést anastomézu jednim pokracujicim stehem (,vousatym®),
Casto ve spojeni s provedenim tzv. Roccova stehu. Wiatr et al. provedli
randomizovanou studii, ve které srovnavali VVS (dva stehy a uzel) a pouziti
jednoho pokracujiciho stehu. Pozorovali kratSsi dobu do provedeni
anastomézy (p=0,0001) pfi stejné mife netésnosti, poctu striktur a

kontinence .

Obrazek 12 — Veziko-uretralni anastomoza dle Van Velthovenova'°
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5.3. Zachovani semennych vacku

V blizkosti koncli semennych vackl (dorsolateralné od nich) prochazi nervova
vlakna zasobuijici nejen kaverndzni télesa a rektum, ale i musculus levator ani
a pravdépodobné i svéra¢ (Obrazek 13)"°. Pfi zachovanim &asti vack, resp.
jejich resekci spise nez kompletnim odstranéni, dle nékterych autord dochazi

ke zlepSeni kontinence po RP, coZ vysvétluji zachovanim inervace trigona a

vytokové &asti méchyie'®. Onkologické vysledky pfitom nemuseji byt
141,142

kompromitovany , zcela jasny konsenzus ale neexistuje'.

Obrazek 13 — Panevni nervovy plexus a jeho vétve, R — rektum, SV —

semenné vacky, P — prostata’™®.

Obrazek 14 — Zachovani semennych vack( a inervace méchyre'*.
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5.4. Zachovani endopelvické fascie a puboprostatickcyh ligament

Panevni organy jsou kryté fasciemi, které jsou parietalni a visceralni.
Parietalni pokryva musculus levator ani, visceralni pokryva organy (mocovy
méchyf¥, prostatu, rektum). Termin endopelvicka fascie se pouziva promiscue
rdznymi autory pro oboje tyto ¢asti. Visceralni a parietalni endopelvicka fascie
se spojuji podél bokl panve lateralné od prostaty a méchyre ve formé bilého
pruhu — arcus tendineus. Pfistup k prostaté je tak mozny incizi endopelvické
fascie medialné Ci lateralné od tohoto spojeni (Obrazek 15). Lateralni pfistup

je ¢ast&jsi a vidime pii ném laterané svalova viakna m. levator ani™.

LPF ShE
\ (Visceral and parietal fascia)

LA

/r-;m\'_\j (4 ra

Obrazek 15 — Fascie panve, lateralni (plna Sipka) a medialni (pferuSovana

Sipka) pfistup k prostaté, LA — m. levator ani, FLA — fascie m. levator ani

(parietalni), LPF — periprostaticka (visceralni) fascie .

S principem zachovat parietalni fascii (fascii m. levator ani) se poji pfedstava,
Ze takto zachovame (kromé vlastniho svalu a rabdosfinkteru) nervova viakna,
nebo alespon jejich vétsi Cast, ktera jsou nutna kinervaci rabdosfinkteru.
Jejich zachovanim tak potencialné zlep$ime kontinenci’*. Tato technika byla
aplikovana i u RARP. V prospektivni studii zahrnujici 151 muzd bylo zjisténo,
Ze rozsah zachovani endopelvické fascie je nejvétSim prediktorem zachovani
kontinence'®. K podobnym zavéram dosli poté také Khoder et al. ve své praci

zahrnuijici 231 pacientt u kterych byla provedena RRP™'.
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Puboprostaticka ligamenta tvofi podporu rabdosfinkteru a fixuji uretru v jejim
normalnim anatomickém postaveni v poméru k svalovému dnu panevnimu.
Role téchto ligament k zachovani kontinence byla popisovana jiz pfed 100
lety pfi provadéni perinedlni prostatektomie'®. Od té doby se povazuiji tato
ligamenta za dulezitou ¢ast vétSiho celku podporujiciho membrandézni uretru
jeji fixaci kos pubis'®. Poore et al. popsali techniku zachovani
puboprostatickych ligament, ktera vedla k rychlejSimu navratu kontinence po
RRP', Stolzenburg et al. pozorovali podobny efekt této metody pfi provedeni
LRP (Obrazek 16), tzn. kratsi dobu do dosazeni kontinence, nepozorovali
véak tento trend po 3 mésicich od operace™'. K podobnym vysledkim

152,153

dospéli také dalSi autofi . Problémem mulze byt radikalita vykonu a

pozitivni okraje, coZ v&ak napf. prace Deliveliotise et al. nepotvrdila®.

Obrazek 16 — Zachovani puboprostatickych ligament, pf — periprostaticka

fascie, pl — puboprostatické ligamentum™’.

Nékolik autord popsalo metodu zachovani co nejvétSi Casti endopelvické
fascie jako tzv. high anterior release. Jedna se co nejmensi otevieni fascii co
nejmedialnéji s cilem zachovat jak vlastni fascie, tak nervové pletené pod a
mezi nimi ukryté. Byla poté udavana u této metody lepSi pooperaCni mira

kontinence a erekce'™* %,

Podobny princip popsali Kaul et al. u své
modifikace jako tzv. Veil of Aphrodite, ktera vedla k lepSi erektilni funkci u
operovanych pacientt™’. Provedli i histologické studie, kde prokazali vyssi
vyskyt nervovych vidken na anterolateraini ploe prostaty'®®, tyto v&ak nemusi

byt nutné parasympaticka viakna ovliviiujici erekci.
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Nejdale v zachovani pfedni podpory uretry a méchyfe dospéli Asimakopulos
et al., ktefi popsali metodu zachovani nejenom puboprostatickych ligament,
ale celé predni Casti podplrného aparatu od uretry az po méchyf, tzv.
detrusor apron (Obrazek 17, 18). Tuto pomérné obtiZnou techniku ovéfili u
30ti pacientl (pfedoperacné kontinentni, mladsi 60ti let). Mira kontinence byla

80% v dobé vytazeni permanentniho mocového katétru (PMK) a 100% za 3

mésice (definice 0 viozek)'.

schematicky, boCni pohled, DVC — dorzalni ven6zni svazek, DA — detrusor

apron, P — prostata, NVB — nervové-cévni svazky'*®.

Obrazek 18 — Kompletni zachovani pfedni podpory dle Asimakopulose at al.

po nasiti anastomozy, predni pohled, DA — detrusor apron'®®.
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5.5. Zachovani dlouhé membranézni uretry

Distalni sfinkter (rabdosfinkter) je dulezity pro zachovani kontinence po RP.
Tento svérac je tvofen zevné pficné pruhovanym svalem ve tvaru podkovy
obepinajici uretru, tato ¢ast konCi na apexu prostaty. Vnitfni vrstvu tvofi
hladka svalovina, ktera pokracuje aZ ke colliculus seminalis'®®. Apex prostaty
je navic velmi variabilni a maze zakryvat 10-40% funkéni uretry (Obrazek 19),
coz by mohlo vést k jejimu zbyteCnému zkraceni béhem resekéni faze a
snizeni funkéni délky nutné k udrzeni kontinence po RP'®'. K podobnym

zavérum dospéli i Lee et al., ktefi rozdélili MRI nalezy apexu prostaty na apex

zakryvajici uretru z pfedni, zadni, obou a Zadné strany. Tvar apexu byl
|162

jedinym faktorem ovliviujicim PP

Obrazek 19 — Variabilita tvaru apexu prostaty a uretry'®’.

Bylo publikovano neékolik studii hodnoticich délku uretry pomoci
zobrazovacich metod jako TRUS a MRI. Hakimi et al. hodnotili retrospektivné
délku uretry dle MRI u svého souboru pacientd po RARP. Nepozorovali
vyznam predoperaéni délky uretry, ale jen vyznam délky uretry po RP'®.
Predoperaéni délka uretry dle MRI je prognostickym faktorem k dosazeni
kontinence po RP i dle Nguyena et al.'®® Kjinym zavérdm dospéli von
Bodman et al., ktefi mapovali pomoci MRI pfedoperaCni anatomické
parametry u souboru 967 muzu. Zjistili, ze pfedoperacni délky uretry, velikost
uretry, prostaty a vzdalenost membrandzni uretry a m. levator ani byla
prikaznym faktorem pro dosaZeni kontinence post RP za 6 a 12 mésicu'®*.
Nakonec Parapel et al. také ukazali, Zze zkraceni délky uretry po operaci

snizuje miru kontinence®. Mizutani et al. pouZili k mé&feni délky uretry
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peroperacni TRUS, pfi€emz zjistili, Ze delSi mebran6zni uretra je spojena
s lep$i kontinenci za 1, 3 a 6 mésict'®. Existuje i mozZnost perioperacniho
ultrazvuku, ktery ovlada operatér pfimo z robotické konzole, coz by mohlo

zpresnit resekéni fazi RARP®®.

PFi peroperacnim zachovanim delSi uretry u 403 muz( potvrdili Randenborgh
et al. lepSi miru kontinence oproti 610 kontrolam (89 vs. 76%, definice 0

vlozek), véetné krat$i doby k jejimu dosazeni'®’.

K podobnym vysledkim
dospéli Schlomm et al. pfi provedeni své techniky zachovani maximalni délky

funkéni uretry pfi RRP'°",

5.6. Nervy Setrici (NS) techniky a postupy

Inervace rabdosfinkteru pfichazi jednak ze somatickych pelvickych nervi, ale

také z n. pudendus (intrapelvickou a pernialni vétvi)*®

, I kdyz i vtomto se
autofi zcela neshoduji?'. Zachovani intrapelvické &asti pudendalniho nervu
ma tak teoreticky vyznam pro zachovani nejen erektilni funkce, ale i
kontinence po RP®°. Nicméné tento predpoklad stale neni zcela pfijat a
obecné se provedeni nervy Setfici RP jen kvlli zlep$eni kontinence zatim
nedoporu€uje a to i na zakladé recentni meta-analyzy, kterou publikovali
Reeves et al., a ve které hodnotili data 13 749 pacientd z 27 studii®®®°.
Jednim z vysvétleni pro€¢ byva asociovano zachovani erektilni funkce a
kontinence je, ze erekce je do jisté miry znamka dobrého celkového
zdravotniho stavu (hypertenze, kardiovaskularni nemoci apod.), takze
asociace kontinence a nervy Setfici operace nemusi nutné znamenat, ze pfi

NS technice zachovavame i nervy ovliviiujici svérag & jeho komplex?'.

Pfi srovnani oboustrannych NS RARP, jednostrannych NS RARP a RARP
bez NS nebyl zji$tén zadny rozdil v mife kontinence mezi témito skupinami'®®.
Stejné tak porovnani intrafascialniho a interfascialniho provedeni NS
neprokazalo statisticky vyznamny rozdil v mite kontinence'®. Nékteré jiné
prace tato spojeni naopak potvrzuji®®, a tak si patrné budeme muset podkat
na provedeni byt jen jediné randomizované studie, ktera vSak zatim neni

k dispozici. Problémem je i to, Zze samotné provedeni NS technik je
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individualni a zavislé na chirurgovi, ktery je provadi a interpretuje. Zatim tak
nejsou v tomto sméru stanovené standardy hodnoceni zplsobu provedeni
NS®.

DalSi moznosti jak ochranit nervové svazky je lokalni hypotermie. Provadi se
peroperacnim zaplavenim NVB vodou o teploté 4°C spolu s endorektalné
zavedenym balonkem s 200ml stejné chladné tekutiny k chlazeni panve
(Obrazek 20)170. Finley et al. pozorovali jednak vy$Si miru kontinence
v porovnani s kontrolami za 3 mésice (86,8% vs. 68,6% pfi definici 0 vloZek),

a také kratsi dobu nutnou k jejimu dosaZeni (39 dni vs. 59 dni, p = 0,002)"°.

Vy$&i miru kontinence pozorovali i u prodlouZeni této studie za 12 mésict'. |

presto je tato metoda stale spiSe experimentalni a neni rozSifena.

Obrazek 20 — Schéma zachycuijici endorektalni balonek k chlazeni NVB',

DalSim zatim spiSe experimentalnim postupem je =zabaleni NVB do
amniové/choriové membrany. Pfi preparaci NVB vzdy dojde k urcitému
posSkozeni (nejCastéji mechanickému) drobnych nervovych pleteni. Béhem
operace je totiz aplikovana na tkané urcita trakce. Ta je nutna k samotnému
provedeni RARP, takzZe jeji snizeni, jak zkouSeli napf. Tewari et al. pomoci

2

trak&niho monitoru'’?, neni prakticky mozné. K podpofeni regenerace nerv(i

byla vytvofena tzv. amniova/choriova membrana obsahujici implantabilni
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neurotrofické faktory a cytokiny. Patel et al. zafadili do studie 58 pacientu.
V intervenéni skupiné (s membranou) pozorovali pooperacné lepsi erektilni
funkce i kratSi dobu nutnou k dosazeni kontinence, 1,21 mésicl oproti 1,83

mésictim u kontrol, p = 0,033 (Graf 17)'".
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Graf 17 — Cas nutny k dosaZeni kontinence, modra — amniova/choriova

membrana, oranzova — bez membrany' 2.

5.7. Zadni rekonstrukce

Dorsalni podporu komplexu sfinkterd tvofi tzv. muskulofascialni ploténka,
ktera spojuje rabdosfinkter (jeho tzv. posterior median raphe), zadni Cast
prostaty a Denonvilliersovu fascii do oblasti veziko-rektalniho pouche, a ktera
je také dale napojena lateralné na fascie panve*®®*’°. Tvofi tak patrné jakousi
pevnou dynamickou oporu pro celou uretru a jeji svéraé*®. P¥i provedeni RP
se tato podpora rozrusi, Cast struktur je zniCena a struktury jsou od sebe
oddéleny, coz patrné vede k nestabilité uzaviraciho mechanismu a pfipadné
PPI®°. Rekonstrukce této dorsalni podpory opét zafixuje rabdosfinkter jeho
pfitazenim ke zbytku Denonvilliersovy fascie, zaceli funkéné a anatomicky
defekt po RP a zamezi kaudalnimu prolabovani celého ,nového* sfinkteru

uretry pred vlastnim provedenim anastomozy (Obrazky 21, 22, 23)*.
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Obrazek 21 — Anatomie panve se zaméfenim na elementy rekonstruované pfi
tzv. zadni rekonstrukci, DF — Denoviliersova fascie, RS — rabdosfinkter, MFR
— zadni medialni fibrézni raphe, CTP — centrum tendineum pelvis, U — uretra,

Pr — prostata, B — mo&ovy méchyf, Pu — os pubis'™.
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Obrazek 22 - Princip tzv. zadni rekonstrukce, schéma, koronarni fezy, (b)

situace pred RP, (d) po zadni rekonstrukci®.
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Obrazek 23 — Schéma tzv. zadni rekonstrukce, boéni pohled®.
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1" se stala tato

Od svého uvedeni vroce 2001 autory Rocco et a
rekonstrukce jednou z nejznaméjSich metod zamérenych na prevenci PPI.
Doklada to i fakt, ze k tomuto tématu bylo publikovano velkého mnozstvi
védeckych praci (>20), mnoho modifikaci této techniky, 3 randomizované
studie a 2 velké meta-analyzy. Tato metoda je proveditelna u vSech béznych

zpusobl provadéni RP (RRP, LRP, RARP), coz prokazali sami autofi Rocco
et a|.174,176,177

Kromé vlastnich tvircu této modifikace se brzy pfidaly dalSi autofi se svymi
zkuSenostmi. Nguyen et al. porovnali tuto novou techniku s pfedchozi
skupinou pacientd u LRP a RARP. Jiz za 3 dny po vytazeni PMK sledovali
vyrazné lepSi kontinenci (34% vs. 3%, p = 0,007). LepSi kontinence byla i za 6

tydnti od operace'’®.

NejvétSi studii dosud provedl Coelho et al. U 803
pacientl provedli RARP (473 se zadni rekonstrukci a 330 bez rekonstrukce).
Mira kontinence byla lepSi ve skupiné s rekonstrukci (1 tyden od operace
28,7% vs. 22,7%, p = 0, 048 a 4 tyden od operace 51,6% vs. 42,7%, p =
0,016)'"°. Randomizované studie s touto technikou pfinesly rozdilné vysledky,
také snad diky rozdilim ve zplsobu hodnoceni vysledkl, ale i rozdilim
v technickych detailech provedeni. Menon et al. provedli prvni
randomizovanou studii s pouzitim zadni rekonstrukce, ke které pfidali prisiti
puboprostatickych ligament k méchyfi. | kdyZ mira kontinence byla velmi
dobra, stejné dobrou vykazovala i kontrolni skupina bez rekonstrukce'®.
Sutherland et al. provedli randomizovanou studii s 94 pacienty, kde
v intervencni skupiné provedli rekonstrukci dle Rocca. Vysledkem byla lepsSi
kontinence paradoxné v kontrolni skupiné, kde nebyla provedena Zadna
rekonstrukce, jen anastoméza dle Van Velthovena''. Posledni
randomizovana prace z Francie autord Hurtes et al. srovnavala zadnou
rekonstrukci s kombinaci zadni rekonstrukce dle Rocca s predni (suspenzni
steh zakotvujici puboprostaticka ligamenta k os pubis). Zjistili lepSi miru
kontinence v intervenc¢ni skupiné za 1 mésic od operace (26,5% vs. 7,1%, p =
0,047) a 3 mésice od operace (45,2% vs. 15,4%, p = 0,016), lepSi kontinence,

ale statisticky nesignifikantné byla i za 6 mésicu'®.

NejaktualngjSi meta-
analyza hodnotici 21 studii potvrzuje zlepSeni kontinence za 3-7, 30 a 90 dni

od operace u pacientd, u kterych byla provedena zadni rekonstrukce'®.
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Dohady snad ukoncCi nyni provadéna multicentricka randomizovana studie. Je
totiz pravdépodobné, Ze vysledna kontinence po RP zalezi na celkovém
provedeni operace a jinych aspektech dosud neznamych (Ci individualnich),

které provedeni pouze zadni rekonstrukce nedokaze ovlivnit.

5.8. Predni a kombinované rekonstrukce

Pfedni rekonstrukce (suspenze, periurethral ¢i pubourethral suspension
stitch) se snazi zajistit predni podporu uretry ¢i veziko-uretralni anastomdzy.
Provadi se zakotvenim stehu do prostoru mezi dorzalni svazek (po jeho
zajisténi stehem) a uretru na jedné strané a periostia os pubis na druhé.
Hypotéza mechanismu ucinku tvrdi, Ze tato metoda zplsobuje predni
anatomickou podporu uretry, prodlouzi uretru (coz pomulze pfi apikalni
disekci) a stabilizuje uretru a svéra¢, do stavu podobnému pfed operaci
(Obrazek 24, 25)'®2. Jini autofi soudi, Ze ventralni fixace anastomézy zmensi
tupy uhel svirany uretrou a méchyfem, zafixuje anastomézu a tim zamezi

jejimu jizveni, které také miize vést k vétsimu riziku PPI®.

PPL/PVL

A g TS “rm
Obrazek 24 - Anatomie podpUrnych struktur svérace pfed RP, PPL —
puboprostatické ligamentum, PP — m. puboperinealis, DA — tzv. detrusor
apron, RU — m. rectourethralis, R — rectum, ML - Muellerova ligamenta

(ischioprostaticka ligamenta), FSS — fascie rabdosfinkteru®’.
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Obrazek 25 — Princip tzv. pfedni rekonstrukce, schéma, koronarni fezy, (b)

situace pred RP, (e) po ptedni rekonstrukci®.

Metodu ventralni fixace popsal jiz Walsh'®. Pozdsiji Patel et al. prokazali jeji
efekt pfi provedeni RARP, kdy pozorovali zlepSeni kontinence za 3 mésice u
skupiny se suspenznim stehem (92,8%) oproti kontrole bez stehu (83%, p =
0,013)".

Kombinacemi této metody se zadni rekonstrukci u RARP se zabyvali napf. jiz
zmifiovani autofi Hurtes et al.’®?, Koliakos et al.'®®, Menon et al.’®, Sammon

|-187

et al."”®”, nebo Porpiglia et al."® Meta-analyza autort Ficarra et al. zjistila

mensi asociaci této kombinované rekonstrukce s PPI (OR 0,4, p = 0,04)2.

Komplexni metodu s pfiznaény nazvem ,Total reconstruction of the vesico-
urethral junction® kombinujici prezervaci anatomickych struktur s jejich
rekonstrukci ¢i umélym posilenim prestavili autofi Tewari et al. Tuto metodu
srovnali s pfedchozi skupinou pacientl a zjistili zlepSeni miry PPl ve srovnani

s zadnou rekonstrukci i samotnou predni rekonstrukci'®.

Soucasti predni rekonstrukce muze byt také pfipojeni arcus tendineus
k méchyfi, coz pouZili napf. Tewari et al. ve své praci'®. Dle nékterych
pfedstav o fasciich a podplrném aparatu sfinkteru uretry je jeho zadni Cast
(Denonvilliersova fascie a dalSi struktury) funkéné (nejenom anatomicky)
spojena s endopelvickou fascii a arcus tendineus. Toto spojeni je pfi RP
zni¢eno a jeho nahrazeni, resp. funk&ni zrestaurovani, tak dava jisty smysl ve

snaze o shizeni PPI (Obrazek 26)>°.
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Obrazek 26 — Princip fixace méchyfe k arcus tendineus, schéma, koronarni

Fezy, (b) situace pred RP, (f) po fixaci®.

5.9. Slingy a hamaky

Tyto metody maji podobny cil jako pfedni a zadni rekonstrukce, totiZ fixaci
uretry &i nahradu podpurného aparatu sfinkteru. PFi pouziti téchto metod je
prfedpokladano, Ze pfi zvySeni abdominalniho tlaku dojde k uzavéru uretry a
zabranéni uniku moc€i. To je princip pouzivany pfi Zzenské, ale i muzské

stresové inkontinenci u tzv. paskovych operaci.

U slingl se zakotvi podpurny material (steh, paska) pod uretru a zakotvena
nejCastéji k os pubis. Uretra Ci spiSe cela anastomoéza je tak vytazena ventro-
kranialné (Obrazek 27).
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Obrazek 27 - Princip slingové suspenze uretry a hrdla méchyfe, schéma,

koronarni fezy, (b) situace pred RP, (g) po slingové suspenzi*®.

Kojima et al. randomizovali 57 pacientl indikovanych k RARP do dvou skupin
(sling a kontrola). Jako sling pouzili vstfebatelné vlakno vicryl 2-0. Kontinence,

hodnocena pomoci dotaznikl i 24 vlozkového testu, byla v intervenéni
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skupiné lepsi neZ u kontrol'®

. Podobny princip pouzili Canvasse et al.
v nerandomizovaneé studii u 190 pacientu (83 se slingem a 107 kontrol). Zjistili
menSi miru PPl u pacientd se slingem, které vSak nebylo statisticky
signifikantni (p = 0,07)"°". Dalsi randomizovanou studii u pacientd
indikovanych k RARP predstavili Bahler et al. Randomizovali 147 pacientl do
dvou skupin, kontrolni a se slingem. V intervenéni skupiné u 73 pacientd
podlozili uretru a hrdlo méchyfe pfed nasitim anastomozy slingem Cook®
Biodesign® Surgisis® (small intestinal submucosa sling), jehoz konce
pfipevnili k Cooprovu vazu. Veziko-uretralni anastomozu timto lehce pfitahli.
Nezjistili vSak pfi pouziti této techniky zlepSeni kontinence za 1 a 12 mésicu
od operace'®. Jinou modifikaci slingu publikovali Cestari et al. Jejich metoda
spociva ve vypreparovani a pfipravé 5-7 cm ductus deferens. Tento sestra
mimo télo pacienta upravi protazenim vstfebatelného stehu s jehlou. Tento je
poté vracen do panve pod anastomo6zu a konce jsou pfipevnény k periostiu os
pubis (Cooperuv vaz) a pfitazeny tak, aby byla uretra adekvatné podlozena a
pfitazena. U pacientll se slingem doslo k rychlejSi a vyraznéjSi upravé PPI
nez u kontrol (0 vioZzek za mésic mélo 76% vs. 46% pacientt, p = 0,03)"%.
Tuto metodu autofi pozdéji vylepSili a navrhli vyrazné zvétSeni celého slingu,
na ktery je poté potfeba 7-10 cm ductus deferens z obou stran (Obrazek 28).
Ve skupiné se slingem pozorovali lepSi miru kontinence za 10 a 30 dni od

operace (60% vs. 35% a 87% vs. 70%, p = 0,03 a 0,04 resp.)'*.

Obrazek 28 — Sling vyrobeny z ductus deferens dle Cestari et al.”™
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Dynamické ,podlozeni® ¢i podporu veziko-uretralni anastomdézy Ize provést
také s pomoci svall panevniho dna. Tyto svaly hraji jistou roli jiz pfed RP pfi
mikci i udrzeni mocCi. Béhem mikce jsou relaxované a béhem aktivni
kontrakce se veziko-uretralni a anorektalni spojeni posouva vzhuru a
dopfedu, bulbus se pohybuje ventralné a membrandzni uretra mirné dorsalné,
coz bylo potvrzeno pomoci USG'®. Tyto pohyby patrné znamenaji, Ze se
svaly panevniho dna vyrazné podileji na uzaviracim mechanismu uretry.
Dalsim nepfimym potvrzenim je prace Songa et al., ktefi méfili tloustku
svalové vrstvy m. levator ani. Zjistili vztah mezi témito dvéma, coz dle autort
vede k tomu, Ze pacienti se silngjSi svalovou vrstvou dosahnou kontinence po
RP dfive®. PFi zkoumani Zenské stresové inkontinence byla téZ postulovana
tzv. Hammock theory, tedy teorie podpory uretry a jeji aktivni ovladani svaly

dna panevniho*'.

Dynamickou podporu veziko-uretralni anastomoézy s pouZzitim medialni Casti
musculus levator ani (tzv. m. puborectalis) pfestavili Dal Moro et al. jako tzv.
CORPUS (Complete Reconstruction of the Posterior Urethral Support)®'.
Vlastni provedeni v zakladu kombinuje techniku Roccova stehu, ale pfinasi
dllezity prvek v podobé pfitazeni snopcli m. levator ani k anastoméze
(Obrazek 29, 30). Mira kontinence po této modifikaci byla 50% za 24 hodin a
83% za 30 dni, zatimco u kontrol jen 16% a 61% respektive®'. Autofi
neprovedli tuto operaci u pacientd indikovanych k nervy Setfici operaci
z ddvodu homogenity malého vzorku (36 pacientll). Je zde vSak otazkou, zda
pfi takto provedené rekonstrukci nedochazi k poskozeni NVB, které prochazi
dorsolateralné od uretry a mohou tak byt proSitim tkané pod uretrou

poskozeny.
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Obrazek 29 — CORPUS, pfitazeni medialnich snopci m. levator ani k

uretre®'.

Obrazek 30 — CORPUS b&hem RARP, ,val“ vytvoreny pod uretrou®'.

5.10. DalsSi metody €Ci aspekty provedeni RP potencialné ovliviujici PPI

Z dalSich metod potencialné zlepSujicich PPl zkoumali Ficarra et al. teorii o
dulezitosti fixace uretry ve své klinické studii se 121 pacienty, kterym provedli
RRP. U 70 pacientu provedli techniku fixace uretry nékolika stehy lateralné,
¢imz pfitahli i ¢ast m. levator ani. Metoda nazvana Urethral fixation technique

prokazala zlep$eni kontinence za 1, 4, 8 a 12 tydn(i od operace'®.
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DalSim prvkem, ktery dle nékterych autort hraje roli ve snizeni PPI je zpisob
drenaze. Néktefi autofi jako Menon pouzivaji suprapubickou drenaz misto

mocového katétru zavedeného per urethram'’.

DalSi moznosti je napf.
mocovy katétr s dirkami pod balonkem, ktery vede dle Riikonena et al.
k menSimu poctu netésnosti v anastomoze, coz je jeden z pfedpokladanych
faktort etiopatogeneze PPI'. Jini autofi zkoumali dopady &asné extrakce
mocového katétru na netésnost anastomdzy, bolest, kontinenci a retence.

Nezjistili véak zménu v mife kontinence oproti kontrolam'®.

Byl také zkouman vliv extraperitonealniho (EP) Ci transperitonealniho pfistupu
(TP) na miru PPl po RARP. Chung et al. hodnotili 106 pacientd, ktefi
podstoupili TP a 155 ktefi podstoupili EP. Kontinenci hodnotili za 3, 6 a 12
mésicl a nezaznamenali statisticky vyznamny rozdil mezi skupinami, i kdyz
byl pozorovan uréity trend k rychlej§imu nastupu kontinence u EP skupiny?®.
Ani Akand et al., ktefi provedli randomizovanou studii se 120 pacienty, které
operoval jeden zkuSeny chirurg, nepozorovali vyznamny rozdil v mife
kontinence mezi EP a TP?®'. Prace, ktera by hodnotila uzavfeni peritonea po

TP pfistupu zatim nebyla provedena.
Nakonec zadna z popsanych metod v této kapitole neni vSeobecné vSemi

urology provadéjici RP jednomysiné pfijimana, neni zatim doporuc¢ena EAU

Guidelines a neni tak ani standardné u vSech RP provadéna.
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6. Cile prace

1. Vytvoreni vlastni inovativni modifikace provedeni rekonstrukcni faze u

RARP s cilem zlepSit inkontinenci

2. Ovéfeni ucCinnosti nasi metody ARVUS (Advanced Reconstruction of

Vesicourethral Support) v randomizované zaslepené studii

3. Vyhodnoceni bezpecnosti metody ARVUS

4. Implementace metody do bézné klinické praxe

7. Vytvoreni vlastni modifikace provedeni rekonstrukéni faze u RARP
s cilem zlepsit inkontinenci

7.1. Proces vytvoireni nové metody

Motivaci k vytvofeni vlastni modifikace rekonstrukce veziko-uretralni
anastomézy pfi RARP byla prace Dal Mora et al.*’ Nage dobré predchozi
zkudenosti se zadni rekonstrukci dle Rocca'® nas piiméla k Gvaze, jak tuto
podporu anastomoézy jesté vylepSit s cilem zmirnit PPI. Prace Dal Mora, ve
které pouzije medialni snopce m. levator ani (m. puborectalis), ale ve které
muze byt riziko poSkozeni nervovych pleteni, nas pfivedla na mysSlenku
pouziti jiné Casti m. levator ani s tim, ze lze pfitahnout tyto snopce k uretfe
spolu s Denovilliersovou fascii, tak aby nedoSlo k poSkozeni NVB. Po
zevrubném studiu literatury (anatomické, fyziologické a klinické prace) na
téma techniky RP potencionalné zlepSujici PPl jsme také zacali pouzivat
suturu arcus tendineus k moCovému meéchyfi. Pfi hledani odborné literatury
jsme nesystematicky prohledavali zejména databaze Medline, Scopus a Web
of Science. Hledali jsme prehledové clanky, meta-analyzy nebo originalni
prace. KliCova slova pfi volbé byla: prostate cancer, radical prostatectomy,

urinary incontinence, review, techniques.
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7.2. Popis operac¢ni metody

Nasi techniku RARP jsme nazvali ARVUS (Advanced Reconstruction of
Vesicourethral Support)?®?. Vlastni operaci provadime pomoci &tyframenného
robotického systému DaVinci Si®, kterym RARP provadime od roku 2009. Pfi
prvni operaci s pouzitim metody ARVUS méli ¢lenové operacniho tymu
provedeno jiz >700 RARP. U vSech pacientu volime transperitonealni pristup,
pficemz kapnoperitoneum zavadime budto pomoci Veressovy jehly, nebo
pomoci vypreparovani otevieného pfistupu. Poloha pacienta a umisténi portd
je standardni jako u jinych autor(i'®. Pacient leZi v Trendelenburgové poloze
se sklonem 22°. Kamerovy port je umistén pod pupkem a pracovni porty jsou
véjifovité rozmistény v oblouku s konkavitou smérem k panvi, pficemz krajni
porty jsou minimalné 2 cm nad oblouky lopat kyCelnich kosti. U obéznich
pacientl se k standardné pouzivanému jednomu portu pro asistenta (ktery
sedi po levé strané pacienta) pfidava druhy asistenCni port. Resekéni faze
operace se u metody ARVUS neli§i od bézného postupu. Zacdina se
otevienim peritonea a vypreparovanim pfistupu pres Retzillv prostor do
panve k prostaté. Pfedni plocha je zbavena tukové tkané a dale je oteviena
endopelvicka fascie spolu s oddélenim viaken m. levator ani tak, Ze je patrna
lateralni kontura prostaty. Po identifikaci hrdla moCového méchyfe je toto
oddéleno od prostaty pomoci elektrokauteru se snahou zachovat co mozna
nejmensi hrdlo. OSetfeni ductus deferens provadime stejné jako oSetfeni
pedikll prostaty pomoci plastovych Hem-o-lok® KlipU velikosti large. Poté po
zvySeni nitrobfisniho tlaku na 20 mmHg ostfe pfetneme dorsalni venozni
svazek, identifikujeme uretru, svazek oSetfime suturou a poté uretru v co

nejvétsi délce prerusime (tak aby zUstal dlouhy pahyl).

V  nasledujici rekonstrukéni fazi aplikujeme nasi metodu ARVUS,

predrekonstrukéni anatomii zobrazuje Obrazek 31.
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Median Raphe

Arcus Tendineus

NAY

Urethra

Levator™
Ani
Muscle

— L '- > S, o
Bladder S0

Neck ;
Denonvilliers’ Retrotrigonal
Fascia Layer

Obrazek 31 - Anatomie panve po resekéni fazi RARP pfed zahajenim

rekonstrukce.

K provedeni rekonstrukce pouzivame vstifebatelny steh, tzv. ,vousaté vlakno*
(barbed suture) V-LOC™ 2-0. Tento steh vedeme nejprve vpravo pfes vidkna
m. levator ani ve vétSi vzdalenosti od uretry nez Dal Moro a poté pres

Denonvilliersovu fascii tak, aby neposkodil NVB (Obrazek 32).

Levator Ani
Muscle

Obrazek 32 - Steh jdouci vpravo prfes m. levator ani vpravo a

Denonvilliersovu fascii.
Stejny postup je poté pouzit na opacné strané, vlevo. Stehem neproSivame

nervové svazky, ale jdeme nad nimi a vytvafime podkovovitou podporu
(Obrazek 33).
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Levator Ani
Muscle

Levator Ani
Muscle

Denonvilliers’Fascia

Obrazek 33 — Steh prochazi pres levostrannou ¢ast m. levator ani a zpét pres

Denonvilliersovu fascii

Poté je jehla vedena pod uretru do oblasti zadni ¢asti rabdosfinkteru, tzv.
median dorsal raphe, ¢imZ je uretra vytazena a fixovana (Obrazek 34).
Nasleduje vedeni stehu pfes sténu detrusoru do oblasti pod hrdlem méchyfe,

tzv. retrotrigonal layer (Obrazek 35).

Median Dorsal Raphe

Denonvilliers” Fascia

Obrazek 34 — Vedeni stehu pod uretrou pfes tzv. median dorsal raphe.
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Retrotrigonal Layer

Obrazek 35 — Steh prochazi sttnou méchyre v obl. tzv. retrotrigonal layer.

Poslednim krokem zadni &asti rekonstrukce je vedeni stehu pfes uretru
zevnitf ven a poté pfes hrdlo méchyfe zvenku dovnitf tak (coz je opakovano

2-3x), abychom je pfitahli vzajemné do jedné roviny (Obrazek 36).

Obrazek 36 — Priblizeni a vyrovnani uretry a hrdla moCového méchyfe.

Po této Casti nasleduje vytvoreni vlastni veziko-uretralni anastomoézy pomoci
dvou svazanych vstfebatelnych monofilamentnich viaken 3-0. Anastomézu
zaCiname S§it jednim vlaknem na ¢&. 5 ciferniku a pokracujeme po sméru

hodinovych ruci¢ek na levé strané a proti sméru na pravé strané (Obrazek
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37). Zauzlime oba konce stehud na Cisle 11-12 ciferniku a tim dokon&ime
anastomoézu (Obrazek 38). Pfed zauzlenim zasuneme mocovy katétr (20 CH)
do méchyfe. Uretru a hrdlo mo€ového méchyre k sobé pfitahujeme, tak aby
zde nevznikla netésnost, ale snazime se vyvarovat velkého tahu, aby nedoslo
k traumatizaci tkané. Tésnost anastomoézy si mizeme ovéfit naplnénim
méchyfe fyziologickym roztokem do naplné 100-120 ml, kdy vidime, zda

nedochazi k uniku a pfipadné mizeme tento stehem opravit.

Anastomosis

Obrazek 38 — Dokonéena veziko-uretralni anastomoéza.

ZavéreCnym krokem je predni rekonstrukce pomoci fixace arcus tendineus
k moCovému méchyfi (Obrazek 38), coz provadime dalsim 3-0 vstiebatelnym
stehem nebo si vystaCime s jiz pouzitymi viakny. Ventraini fixace nahrazuje
otevienou endopelvickou fascii. Timto je metoda ARVUS dokoncena,

anastomodza je tak podporena fixaci dorsalné, dorsolateralné a ventralné.
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Arcus Tendineus

Bladder Neck

Obrazek 39 — Sutura arcus tendineus k moCovému méchyfi.

Prostata uloZena do specialniho sa¢ku (endobag), je extrahovana z roSifené
incize pod pupkem. Do Retziova prostoru vkladame Redon(v drén, ktery
ponechavame obvykle do druhého dne. Mocovy katétr extrahujeme 5.
pooperacni den. Poté sledujeme, zda po vymoceni nedochazi k retenci.
Cystogram k ovéreni stavu anastomézy bézné neprovadime, jen pokud je
podezieni na jeji netésnost. Pooperacné neprovadime u vSech pacientu
rehabilitacni program, ale instruujeme pacienty k provadéni Kegelovych cviku

k procvieni svalu panevniho dna.

7.3. Ovéreni proveditelnosti

Proveditelnost metody ARVUS jsme poté ovéfili na malé skupiné 15 pacientu.
Kromé perioperacnich dat (demograficka data, onkologicka data, krevni
ztraty, doba operace, pocCet vlozek po operaci apod.), které sledujeme
standardné, jsme sledovali zejména vyskyt komplikaci, zda nedochazi napf.
ke krvaceni, mocCoveé retenci, bolestem na hrazi Ci potizim s vyprazdnovanim
stolice. Sbér téchto dat nebyl standardizovan. Vyhodnocovani tak sice nebylo
zcela pfesné, ale ukazalo nasledujici poznatky:

1. Metoda je proveditelna bez vyznamného prodlouzeni operacniho Casu a
perioperacnich komplikaci oproti standardni metodé (Roccuyv steh).

2. Metoda neni zatiZzena vyznamnymi komplikacemi.
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3. Mira kontinence na prvni kontrole za 2 mésice byla 40% (definice 0 vloZek
za 24 hodin), coz pfedstavovalo 4nasobné zlepSeni oproti nasi historické
kontrole dat 200 pacientl, u kterych jsme provedli RARP s rekonstrukci dle

Rocca (10% mira kontinence za 2 mésice od operace).

7.4. Zavéry

Cil disertacni prace €. 1 se podafilo splnit, vyvinuli jsme novou metodu, ktera
je pouzitelna v klinické praxi pfi provadéni RARP, a ktera potencialné zlepSuje

PPI. Vysledky je tfeba ovéfit na vétSim souboru pacientu.

8. Ovéreni uc€innosti nasi metody ARVUS (Advanced Reconstruction of
Vesicourethral Support) v randomizované zaslepené studii

8.1. Priprava a design studie

Na zakladé pfiznivych vysledkl pfi klinickém ovéfeni metody ARVUS u 15
pacientl jsme se rozhodli pfipravit randomizovanou studii k ziskani vice

klinickych dat, ktera by nam umoznila tuto metodu doporudit do klinické praxe.

Zakladnim designem prace je prospektivni randomizovana zaslepena studie u
pacientl indikovanych k RARP. Nabor pacientl probihal od ¢ervna do zafi
2014. Jako kontrolni skupinu jsme zvolili standardni provedeni operace
RARP, tedy rekonstrukci veziko-uretralniho spojeni dle Rocca'’®, coz byla
nase standardni metoda po dobu nékolika let. Randomizace byla zvolena
z davodu vétsi vypovédni hodnoty takové studie oproti kohortovym studiim.
Zaslepeni jsme zvolili jako prevenci mozného ovlivnéni vysledku jak pacienty,
pfi jejich oCekavani lepSich vysledkl u slibné nové metody, tak zdravotniky,
ktefi sbiraji data. Byly vypracovany informované souhlasy, které byly
schvaleny Etickou komisi Fakultni nemocnice Olomouc (FNOL). Neéktefi
Clenoveé Etické komise vyjadfovali silné vyhrady k zaméru provadét zaslepené
randomizované studie u nové chirurgické metody. Nakonec po vysvétleni, ze

metoda nemuze potencialné ohrozit onkologické cile operace (vztahuje se
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totiz pouze na rekonstrukéni fazi operace) nam byl souhlas se zaslepenim

udélen.

Pocet pacientd byl zvolen na zakladé kalkulace odhadu poctu pacientd
nutného k dosazeni statistické vyznamnosti prace. Ktomuto jsme pouZili
online kalkulator (www.powerandsamplesize.com). Pocet pacientl zahrnutych
do této studie tak byl zalozen na vysledcich historického souboru pacientu
sledovanych 2 roky v letech 2012-2013. U tohoto souboru 200 pacientu byla
mira kontinence za 2 mésice od operace 10%. Mira kontinence u souboru
prvnich 15 pacientdt s ARVUS byla 40%. Pocet pacientl nutnych
k 4nasobnému zlepSeni 2 mésice od operace, s a-rizikem 0,05 a silou (1 — )
byla odhadnuta na 58 pacientll. Vzhledem k zaméru pacienty sledovat rok
jsme predpokladali jistou ztratu pacientd v disledku nespoluprace, nutnosti
adjuvantni terapie apod. Vzorek jsme tedy navysili o 15%, coz znamena na

68 pacientu.

Inkluznim kritériem byl lokalizovany karcinom prostaty (cT1-2NOMO)
indikovany k RARP. Exkluznim kritériem: nemozZnost provedeni RARP
z jakéhokoliv dlvodu (kontraindikace k RARP jako takové), neoadjuvantni
hormonalni terapie, predchozi radioterapie panve, anamnéza predchozich

operaci na prostaté, anamnéza striktur uretry ¢i mocoveé inkontinence.

Randomizace byla provedena pomoci online softwaru QuickCalcs (GraphPad
Software, San Diego, California, USA). Skupiny byly zaslepené. Koordinator
studie (Vladimir Student ml.) informoval pfed vlastni operaci chirurga (doc.
Vladimir Student) o zpUGsobu provedeni rekonstrukéni faze. Tento chirurg
provedl vSdechny operace. Ostatni ¢lenové tymu, tedy personal na oddéleni Ci
ambulanci nevédél ktery ze zpuUsobl rekonstrukce byl u daného pacienta

proveden.
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8.2. Metodika

Po ziskani informovaného souhlasu se studii jsme u pacientd v intervencni
skupiné provedli ARVUS, zatimco v kontrolni skupiné nasi standardni metodu
RARP jak bylo jiz popsano v kapitole 7.2. (Popis operacni metody). Sbirali
jsme jednak demograficka data a pfed a pooperacni onkologicka a funkéni
data. Jako onkologické selhani 1écby bylo stanoveno dle Guidelines EAU
opakované hodnoty PSA > 0,2 ng/ml'. Komplikace byly hodnoceny dle
Clavien-Dindo klasifikace?*®. Kontinenci jsme hodnotili jak pomoci cileného
dotazu na pocet vlozek pouzivanych za 24 hodin, tak pomoci dotazniku ICIQ-
SF (International Consultation on Incontinence Questionnaire — Short Form).
Mocové funkce jsme hodnotili pomoci dotazniku IPSS (International Prostate
Symptom Score). Déale jsme pouZili k vyhodnoceni erekce dotaznik IIEF-5
(Index of Erectile Function, s 5ti otdazkami). Dotazniky jsou zde uvedeny
(Obrazek 40, 41, 42):
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IGIQ-5F

poéatesni sizto (1] (101 IO dnezni datum (den mésic rok) (1] 101 (10

Mnoha lidem obéas mimovolné unika moé. Pokousime se timto zpOsobem zistit, u kolika pacientd k dniku dochazi
a do jaké miry je tento stav obtéZuje. Budeme velmi vdécni, pokud vyplnite nasledujici dotaznik. Odpovedi prosim
vztahujte na primeémy stav za posledni 4 tydny.

1. Zde prosim vepiite datum narozeni (den mésic rok): L0 O] e
2, Iste Zena |:| muz |:|
3. Jak Gasto u vés dochézi k Gniku modiT (zaskrinéte jedno politka)

nikdy

piiblizné jednow tydné nebo méné Gasto
2krat nebo 3krat tydné

piiblizné 1krat denné

nékolikrat za den

JOOoo

neustale

4, Déle bychom potfebovali vEdé&t, kolik modi vam podle viastniho odhadu unikne. Kolik moéi vAm obwykle unikne
(bez ohiedu na to, zda nosite ochranu nebo ne)? (zaskrinéte jedno policko)
Zadna
malé mnoZstvi
stiedni mnozstvi

(5 I S R = |

UL

velké mnoFstvi

5, Jak moc naruBuje (nik modi véE kafdodenni Bivot? ZakrouZkujte prosim jedno Gislo od O (viibec) do 10 (velmi).
0 1 2 3 4 5 5] T ] 9 0

[y

ICI) skire: sectéte body za otdzky 3 + 44 5 |:| l:l
6. Kdy u vés dochdzi k Gniku modi? (Zaskrtnéte prosim viechny poloZky, kter pro vas plati.)
nikdy - moé vam neunika
unika pred navitévou toalety
unika pi kasli nebo kychani
unika pii spanku
unika phi fyzické akiivité/oviceni
unika po dokondéeni moteni a po obleceni

unika bez jakeéhokoliv zievného divodu

Joootoon

unika neustale

Velmi dékujeme za zodpovézen vsech olazek.

Obrazek 40 — Dotaznik ICIQ-SF.
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Iméno pacienta:

Veék:

Vibec

Asiv1/s
pfipadd

V méné
neil/2
pFipadd

Asiv1/2
pfipadd

Ve vice
nei 1/2
pFipadd

Téméf
vidy

Neuplné vyprizdnéni:

Jak €asto jste b&hem
posledniho mésice mél po
vymoéeni pocit
nevyprazdnéného motového
méchyie?

Frekvence:

Jak €asto jste b&hem
posledniho mésice musel znovu 0
modtit diive nez za 2 hodiny po
pfedchozim vymoéeni?

Preruiované moéeni:
Jak €asto jste b&hem
posledniho mésice pozoroval, 0
e se moteni nékolikrat
prerudilo a znovu zatalo?

Naléhavost:

Jak €asto jste bé&hem
posledniho mésice jen

s potiZemi moéeni oddalil?

Oslabeni proudu mode:

Jak €asto jste b&hem
posledniho mésice mél slaby
proud moéi?

Tlaéeni na mogeni:

Jak €asto jste béhem
posledniho mésice musel tlagit,
abyste zagal mocit?

Noéni moéeni:

Jak €asto jste bé&hem
posledniho mésice musel v noci | Nikdy
kowlili moéeni vstavat?
(Pramérné za noc)

1x

2%

3x

4x

Sxa
vice

Celkové skére:

Hodnoceni kvality Zivota vzhledem k mikénim obtizim

Kvalita Zivota:

Jak byste se citil, kdybyste
mél  mit  vbudoucnu
stejné obtize s mofenim
jako nyni?

Vybarné
0

Dobfe
1

Prevainé

dobfe
2

3

Stfidavé

Prevainé
ipatné
4

Spatné | Mesnesitelné

6

Index kvality Zivota:

Obrazek 41 — Dotaznik IPSS.
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Dotaznik sexualniho zdravi muze - lIEF-5

Jméno a pfijmeni pacienta Datum hodnocen

Instrukce pro paclenta k dotazniku sexudiniho zdravi muZe - lIEF-5

Sexudin zdravi je velmi dOleditou soutdsti celkového fyzického i psychického zdravotniho stavu a kvality Bivota. Erektilni
dystunkce je pomémé Eastou sexudini poruchow. Dnes je viak k dispozici fada IéCebnych moinosti,

Tento dotaznik pomiie | vaemu Iékafi zjistit, zda i vy netrpite uréitym stupném erektilni dysfunkee, a prodiskutovat
eventudlni iééebné moZnosti.

U kaZdé 7 otdzek je uvedeno ndkolik moZnjch variant odpovedi, 2 va&im dkolem Je zvolit u, klerd nejlépe odpovidd vasi
skute€né situaci. Je tieba zodpovadét viechny otizky, pricemz u ka2dé z nich je tfeba zvolit pouze jednu odpovid.

V prubéhu uplynulych Sesti mésicu: : BODY
1. Jak byste hodnotil svou Velmi nizkd |  Mizkd Stfednl | Vysokd | Absolutni
divdry v moznost dosateni
a udr2ani erekce? 1 2 3 4 5
2. Pokud u vas doslo pii Memél Temaf Jen Obfas | VElSinou Taméf
sexudinl stimulac k ereka, jsem | nikdy/nikdy | cjedindle | (zhruba | {vice ne? | vidy/vidy
jak tasto byla dostatedna Hdnou {v méné | v poloving | v polovind
k penetract (pohlaviimu sexudini nez pifpadi) | pifpadd)
Slyku)? aktivitu poloving
pripadd)
0 1 4 3 4 5
3. Pokud doslo k pohlavnimu Tadny Témar Jen Obdas | V#&inou | Téméf
styku, jak Easto jste byl pokus | nikdy/nikdy | cjedindle | (zhruba | (vice ned | vidwividy
schopen udrzet aekei i po  |o penetraci (v méné | v poloving | v poloving
penetraci (zavedeni penisu nez piipaddl) | pfipadd)
do pochvy)? poloving
plipadil)
0 1 2 3 4 5
4, Pokud dodle k pohlavnimu Zadny | Mimofadng | Velmi Obtizné | MNepilid | Snadné
stywu, jak oblizng bylo pokus obtifné | obtiiné obtiZné
udrel erebkci po celou 0 penetraci
dobu, a2 do jeho ukonteni
(do ejakulace)? o 1 2 3 4 5
5. Pokud jste se pokusil Ladny Teméf Jen Obfas | VétSinou | Téméf
o pohlavni styk, jak Easto pokus | nikdy/nikdy | ojedindle | (zhruba | (vice ne? | vidy/ividy
byl pro vas uspokojivy? o pohlavni (v méng | v poloving | v poloving
styk ngl plipadd) | pfipadi)
poloving
pripadi)
1] 1 2 3 4 1]

Pokud je vade skare 21 nabo ménd, mohlo by se jednat o uréity stuped eraktiini
dystunkce, Bylo by proto vhodné byl potize probrat s iskarem., SKORE

Obrazek 42 — Dotaznik IIEF-5.

Pooperaéné pacienti vypliovali dotazniky IPSS a ICIQ-SF 24 hodin od
vytazeni moCového katétru (2. a 3. odpovéd na prvni otazku v ICIQ-SF
dotazniku nebyly mozné), poté za 2, 4 a 8 tydnu, dale pak za 6 a 12 mésicu.
Vyplnéni dotaznikl za 2 a 4 tydny probihalo pomoci telefonatu se studijni
sestrou (Karla Krejcifikova), ostatni dotazniky odevzdali pacienti pfi navstévée
v ordinaci, v€etné dotazniku IIEF-5, ktery odevzdali za 8 tydni a 6 a 12
mésicu. Vyplnéné dotazniky byly uchovany ke zpracovani, vysledna skore

byla souCasné zaznamenana do zdravotnické dokumentace. Dotazniky byly
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mirné upraveny tak, aby dotaz na sledované obdobi odpovidal ¢asu mezi

navstévami. Harmonogram studie uvadi Tabulka 5.

Screening 24 h 2 tydny 4 tydny 8 tydnt 6 mésicl 12 més.
Souhlas X
Kritéria X
Anamnéza X
Demografie X
Klinické X X X X X
vySetfeni
PSA X X X X
Mo¢ chem. X X X X
+ sediment
IPSS X X X X X X X
IIEF-5 X X X X
ICIQ-SF X X X X X X X
Pocet X X X X X X
vloZek
Komplikace X X X X X X

Tabulka 5 — Harmonogram studie.

8.3. Statistické zpracovani

K souhrnu ziskanych dat byla pouzita standardni deskriptivni statistika v€etné
absolutnich a relativnich Cetnosti pro kategorické proménné a median a 5. —
95. percentil pro spojité proménné. Pro pocet viozek za den byla pouzita i
pramérna hodnota. Byl pouzit neparametricky test, protoze sledované veli€iny
nejsou normalné rozdélené. Statistickd vyznamnost byla hodnocena pomoci
Fisherova exaktniho testu pro kategorické proménné a Mann-Whitneyho U
testu pro spojité proménné. Statisticka vyznamnost ¢asové zavislych rozdill

byla vypocitana pomoci Wilcoxonova paroveho testu.

Definice kontinence byla stanovena jako ICIQ-SF < 6 nebo pocet vioZzek za 24
hodin = 0. Oba tyto cilové body byly pouzity jako binarni proménna v Case 8
tydn( a uzity jako nezavislé proménné vregresni analyze. Univariacni
analyza charakteristik jako druh operace a charakteristiky pacientll upravené

dle typu operace byly spocCitany a popsany pomoci odds ratio (OR) s 95%
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intervalem spolehlivosti (Confidence interval, CI). Analyza byla provedena
pomoci programu SPSS 22 (IMB Corp., Armonk, New York, USA).

8.4. Vysledky

Z planovanych 68 pacientl nakonec do studie vstoupilo 66, z nichz 61 zcela
dokondcilo studii. Dva pacienti byly vyfazeni béhem screeningu (1 protoze
nesplhoval kritéria, druhy nesouhlasil s vyplfiovanim dotaznikd), v prabéhu
studie poté bylo celkem 5 pacientl vyfazeno z analyzy mezi 6 a 12 mésicem

studie. Tyto data shrnuje flow diagram (Obrazek 43).

Assessed for eligibility (n = 68)

Excluded (n=2)
v

EnmlrEl_) e Didnot meet the criteria (n = 1)
* Refused to participate (n= 1)

L 4
‘ Randomised (n = 66) ‘

Assigned to standard reconstruction (n = 34) | ‘ Assigned to ARVUS reconstruction (n =32) |
L 4 L 4
‘ Lost to follow-up at 12 mo (n = 3) ‘ ‘ Lost to follow-up at 12 mo (n=2) ‘
k4 v
Analysed at 24 hand 2, 4, and 8 wk (n =34) Analysed at 24 hand 2, 4,and 8wk (n = 32)
Analysed at 6 mo (n=34) Analysed at 6 mo (n= 32)
Analysed at 12 mo (n = 31) Analysed at 12 mo (n = 30)

Obrazek 43 — Study flow diagram.

Klinicka a demograficka data se ve skupinach neliila (Tabulka 6). Median
véku byl v kontrolni skupiné 62,5 roku a ve skupiné ARVUS 64,5 roku (p =
0,695). Median BMI byl 28,0 v kontrolni a 27,7 v ARVUS skupiné (p = 0,959).

Velikost prostaty byla 32,5 ml v kontrolni a 35,0 ml v intervenéni skupiné (p =
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0,397). Predoperacni PSA se také statisticky nelisilo (5,7 ng/ml v kontrolni a
7,3 ng/ml v ARVUS skuping&, median, p = 0,06). Rozdéleni pacientd do skupin
dle rizikovosti nadoru (D’Amico risk groups') bylo obdobné (p = 0,999). Nizce
rizikovych bylo 44,1% a 40,62%, stfedné 35,3% a 37,5% a vysoce rizikovych
nadord bylo 20,6% a 21,9% v kontrolni a ARVUS skupingé. Median
pfedoperacniho IPSS skére byl 5,0 v kontrolni skupiné a 5,5 ve skupiné
ARVUS (p = 0,374). Median IIEF-5 byl 17,0 v kontrolni a 19,0 v ARVUS
skupiné (p = 0,777).

Perioperacni data jsou shrnuta v Tabulce 6. Operacni ¢as, resp. console time,
coz je Cas vlastni robotické faze operace bez pfipravy a nasledného uzavieni
operacnich vstupu, byl 76,5 minut v kontrolni a 78,0 minut v ARVUS skupiné
(p = 0,559). Krevni ztraty byly podobné, median 140 ml v kontrolni a 145 ml
v ARVUS skupiné (p = 0,146). Definitivni velikost prostaty byla také v obou
skupinach obdobna (median 51g v kontrolni a 53,5g v ARVUS skupinég, p =
0,362). V obou skupinach byl také u 2 pacientl zaznamenan stfedni adenom.
U 82,3% pacientl v kontrolni skupiné a u 81,25% pacientll v ARVUS skupiné
byla provedena alespon jednostranna NS operace. Lymfadenektomie byla
provedena u 8 pacientl v intervenéni skupiné a u 7 v ARVUS skupiné.
MocCovy katétr byl extrahovan za 5,5 dne (median). Median hospitalizacni
doby byl 6 dni. Byly pozorovany 4 postoperacni komplikace, 3 hematomy,
které nevyzadovaly drenaz (Clavien 1 - 2) a 1 lymfokéla feSena perkutanni
drenazi (Clavien 3). Nebyla zaznamenana mocova retence, unik anastomozy
(cystografie nebyla provedena), nezaznamenali jsme zadny pfipad bolesti na

hrazi ¢i problémy s odchodem stolice.

Onkologické vysledky shrnuje také Tabulka 6. Nezaznamenali jsme statisticky
vyznamné rozdily mezi skupinami. Tumorl( hodnocenych patologem jako pT2
bylo 67,6% v kontrolni skupiné a 62,5% v ARVUS skupiné (p = 0,797).
Tumoru s Gleasonovym skoére > 6 bylo 79,4% v kontrolni a 81,3% v ARVUS
skupiné (p = 0,999). Pozitivnich chirurgickych okraji jsme zaznamenali 14,7%
v kontrolni a 12,5% v ARVUS skupiné (p = 0,999). Pozitivnich okraju u pT2
tumord bylo v kontrolni skupiné 8,7% a v ARVUS skupiné 5%. Pozitivnich
okrajd u pT3 tumortd bylo 27,27% v kontrolni skupiné a 25% v ARVUS
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skupiné. Ani u jednoho pacienta ve studii nedoSlo ve sledovaném obdobi

k biochemické progresi, ktera by byla indikaci k salvage terapii (RT ¢i ADT).

Control group (n=34) ARVUS (n=32) p value

Age (yr) 62.5 (61.0-68.0) 64.5 (56.0-67.0) 0.695
Body mass index (kg/m?) 2B8.0 (25.4-31.4) 27.7 (25.7-33.2) 0.959
ASA score 2.0 (1.0-2.0) 2.0 (1.0-2.0) 0.873
TRUS prostate volume (cm®) 32,5 (22.0-52.0) 35,0 (30,0-55.0) 0.397
Preoperative PSA (ng/mil) 5.7 (3.6-12.0) 7.3(52-112) 0.060
DYAmico risk group

Low risk 15 (44.1) 13 (40.62) 0.998

Intermediate risk 12 (35.3) 12 (37.5)

High risk 7 (20.6) 7(219)
IPSS score 5.0(2.8-140) 5.5 (2.0-9.3) 0374
HEF-5 score 17.0(133-21.0) 19.0(13.5-21.0) 0.777
Console time (min) 76.5 (48.0-130.0) 780 (63.0-126.0) 0.559
Blood loss (ml) 140.0 (80.0-294.0) 145.0 (85.5-234.5) 0.146
Prostate size (g) 51.0 (42.0-64.0) 53.5 (48.0-64.0) 0362
Middle lobe 2(59) 2(63) 0999
Nerve sparing

Bilateral 23 (67.6) 20(625) 0.647

Unilateral 5(147) 6(1875)

None 6(17.6) 6(1875)
Lymph node dissection B (23.52) 7(21.9) 0.7661
Postoperative complications

Qavien grade 2 2(58) 1(3.1)

Qavien grade 3 0 1(31)
Pathologic stage

pT2 23 (67.6) 20(625) 0.797

pl3a B(2352) 10(31.25)

pI3b 3(B82) 2(625)
Pathologic Gleason score =6 27 (79.4) 26(81.3) 0.998
Positive surgical margins 5(147) 4(125) 0.999
Pathologic node-positive cancer 2(59) (0o 0.009

ARVUS =advanced reconstruction of vesicourethral support. ASA = American Society of Anesthesiologists; TRUS = transrectal ultrasound; PSA =
prostate-specific antigen; IPSS = International Prostate Symptom Score; IIEF = International Index of Erectile Function.
Data are presented as median (5th-95th percentile) for continuous variables and n (%) for categorical variables.

Tabulka 6 — Klinicka a demograficka data.

K méfeni PPI jsme pouzili dvé metody. Pfi definici kontinence jako pouzivani
0 vlozek za den jsme zjistili 21,9% miru kontinence v ARVUS skupiné oproti
5,9% v kontrolni skupiné 24 hodin od vytaZzeni mocCového katétru. DalSi
vysledky byly ve skupiné ARVUS vs. kontrolni skupiné nasledovné: za 2 tydny
43,8% vs. 11,8% (p = 0,005), za 4 tydny 62,5% vs. 14,7% (p < 0,001), za 8
tydnu 68,8% vs. 20,6% (p < 0,001), za 6 mésict 75,0% vs. 44,1% (p = 0,013)
a za 12 mésiclu 86,66% vs. 61,29% (p = 0,04). LepSi vysledky ve skupiné
ARVUS tak byly patrné jiz od vytazeni moCového katétru a pretrvavaly po
celou dobu sledovani. Druhym zpusobem bylo vyhodnoceni dotazniku ICIQ-
SF. Median ICIQ-SF skére za 24 hodin byl 8,5 ve skupiné ARVUS a 13
v kontrolni skupiné (p = 0,008). Za 2, 4 a 8 tydn( byl median 7, 4,5, 4 ve
skupiné ARVUS a 11, 10 a 8,5 v kontrolni skupiné (pro vSechny p < 0,001).
Median ICIQ-SF skére za 6 a 12 mésiclu byl 3 a 1 ve skupiné ARVUS a 5,5 a
4 v kontrolni skupiné (p < 0,035). Data shrnuje Tabulka 7 a Graf 18.
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Time Patients achieving continence, n (%) p value Median ICIQ-SF score (5th-95th percentile) p value
Control group (n = 34) ARVUS (i1=32) Control group (n =34) ARVUS (n=32)
24h 2(59) 7(21.9) 0079 13.0 (2.0-16.0) 85 (3.00-14.00) 0.008
2 wk 4(11.8) 14 (43.8) 0.005 11.0 (80-14.0) 7.0 (3.00-9.00) =0.001
4wk 5(147) 20 (62.5) <0001 10.0 (6.0-14.0) 45 (1.00-7.00) 0,001
8wk 7 (20.6) 22 (68.8) <0001 85 (40-12.0) 40 (1.00-7.00) =0.001
6 mo 15 (44.1) 24(75.0) 0013 55 (0.0-15.35) 3.0 (0.0-8.0) 0,001
12 mo 19(61.3) 26 (8B6.7) 0.040 40 (0.0-16.0) 1.0 (0.00-9.00) <0035

ICI0)-5F = International Consortium on Incontinence Questionnaire, short form; ARVUS = advanced reconstruction of vesicourethral support.

* Continence defined as 0 pads/d.

Tabulka 7 — Mira kontinence dle 0 vlozek / den (vlevo) a median skére ICIQ-

SF (vpravo).

Continent, %

100
90
80
70

62.5

=—&— ARVUS

68.8

10

86.7

j/‘

12

Graf 18 — Mira kontinence ve skupiné ARVUS (modra) a v kontrolni skupiné

(purpurova) v jednotlivych ¢asovych intervalech.

V prubéhu studie jsme sledovali ve skupinach spotiebu vliozek a jeji zménu
mezi jednotlivymi navstévami (Tabulka 8). Ztéchto dat vyplyva kromé
postupného zlepSovani v ramci jednotlivych skupin také vyrazné rychlejSi
snizeni poctu vlozek mezi daty za 24 hodin a 2 tydny u skupiny ARVUS oproti

kontrolni skupiné (p = 0,022), coz ukazuje na rychlejSi navrat kontinence ve

skupiné ARVUS.
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Roceo reconstruction

Functional reconstruction

Pads per day! (N=34)} (N=32)} p?

Time points

D) Dismissal — 24h 3.0; 3.0 (1.0; 4.0) 1.3; 1.0 (1.0; 2.0) < 0.001

T1) Telephone — 2w 2.9;3.0(1.0; 4.0) 0.8; 1.0 (0.0; 1.0) < 0.001

T2) Telephone — 4w 2.6; 2.0 (1.0; 4.0) 0.5; 0.0 (0.0; 1.0) < 0.001

V1) Visit — 8w 2.3;2.0 (1.0; 4.0) 0.4; 0.0 (0.0; 1.0) < 0.001

V2) Visit — 6m 1.4; 1.0 (0.0; 4.7) 0.28; 0.0 (0.0; 1.0) 0.002

V3) Visit — 12m 0.8; 0.0 (0.0; 4.0) 0.2; 0.0 (0.0; 1.0) < 0.080

Time change

T1-D -0.2; 0.0 (0.0; 0.0} -0.4; 0.0 (-1.0; 0.0) 0.022
p? 0.014 < 0.001

T2-D -0.5; 0.0 (-1.0; 0.0) -0.8; -1.0 (-1.0; 0.0) 0.112
P’ < 0.001 < 0.001

V1-D -0.7; -1.0 (-1.0; 0.0) -0.9; -1.0 (-1.0; 0.0) 0.555
P’ < 0.001 < 0.001

V3i-D -2.0; -2.0 (-4.0; 0.0) -1.1; -1.0 (-3.0; 0.0) 0.003
p’ < 0.001 < 0.001

! mean; median supplemented by 50-95% percentile

2 Mann-Whitney U test

IWilcoxon paired test

4 Visit— 12m, n=31

¥ Visit — 12m, n=30
Tabulka 8 — Pocet vloZzek za den, median, primér, zména mezi kontrolami,
Rocco reconstruction — kontrolni skupina, Functional reconstruction — ARVUS

skupina.

PFfi hodnoceni kontinence na zakladé dotaznik(l ICIQ-SF je mozna definice
kontinence ICIQ-SF skoére < 6. ARVUS skupina vykazala lepS$i vysledky nez

kontrolni skupina i dle této definice (Tabulka 9).

Rocco reconstruction Functional reconstruction

ICIQ-SF! (N=34)3 (N=32)* P’
Time poinis

D) Dismissal — 24h 3 (8.8 %) 13 (40.6 %) 0.004
T1) Telephone — 2w 6(17.6 %) 15 (46.9 %) 0.017
T2) Telephone — 4w 10 (29.4 %) 20 (62.5 %) 0.013
V1) Visit — 8w 13 (38.2 %) 23 (71.9 %) 0.007
V2) Visit - 6m 19 (55.9%) 27 (84.4%) 0.016
V3) Visit— 12m 22 (71.0 %) 28 (93.3 %) 0.043

I absolute and relative frequencies
2 Fisher exact test

3 Vigit — 12m, n=31

4 Visit — 12m, n=30

Tabulka 9 — Mira kontinence ve skupinach pfi definici kontinentni = ICIQ-SF
skore < 6, Rocco reconstruction — kontrolni skupina, Functional reconstruction
— ARVUS skupina.
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PFi mirnéjSi definici kontinence, ktera zahrnuje i tzv. socialni kontinenci, jsou
rozdily mezi skupinami stale statisticky signifikantni (Tabulka 10). Obé
skupiny pfi této definici jiz od prvnich sledovani vykazuji vyrazné lepSi
vysledky, coZz mimo jiné znamena, ze celkova tize PPl neni u sledovanych
pacientl tak velka, resp. velka ¢ast musi uzivat maximalné 1 vlozku za den
(za 12 meésicl 96,7% ve skupiné ARVUS a 83,9% v kontrolni skupiné).

Rocco reconstruction Functional reconstruction

Pads per day! (N=34)" (N=32)* p?
Time points

D) Dismissal — 24h 9(26.5 %) 22 (68.8 %) < 0.001
T1) Telephone — 2w 10 (29.4 %) 25 (78.1 %) < 0.001
T2) Telephone — 4w 13 (38.2 %) 29 (90.6 %) < 0.001
V1) Visit — Bw 15 (44.1 %) 30 (93.8 %) < 0.001
V2) Visit — 6m 22 (64.7%) 31 (96.9%) < 0.001
WV3) Visit — 12m 26 (83.9 %) 29 (96.7 %) 0.195

I absolute and relative frequencies

? Fisher exact test

¥ Visit — 12m, n=31

4 Visit — 12m, n=30
Tabulka 10 — Mira kontinence pfi definici pouziti 0 — 1 vlozky za den, Rocco
reconstruction — kontrolni skupina, Functional reconstruction — ARVUS

skupina.

Za 12 mésicu bylo 6 pacientl stale inkontinentnich. U téchto pacienti jsme
provedli 1 hodinovy pad test, zhodnotili mikéni denik a provedli urodynamiku
(tlakové prutokovou neboli P-Q studii). Jeden pacient ve skupiné ARVUS mél
smiSenou (stresovou a urgentni) inkontinenci. V kontrolni skupiné méli 2
pacienti stresovou inkontinenci (u jednoho si nakonec vyzadala implantaci
pasky ATOMS). Dalsi 2 pacienti v kontrolni skupiné méli inkontinenci
zpusobenou hyperaktivitou detrusoru. DalSi pacient v této skupiné mél
smiSenou inkontinenci. Celkové byla tak hyperaktivita detrusoru
zaznamenana u 4 pacientl, pfiCemz 3 byli v kontrolni skupiné. Tabulka 11

ukazuje IPPS skore pacientl prfed a po operaci véetné jeho zmény.
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Rocco reconstruction

Functional reconstruction

IPSs! (N=34)* (N=32)8 p?

Time points

P) Preoperative screening 5.0 (2.8; 14.0) 5.5(2.0;9.3) 0.374

D) Dismissal — 24h 11.5(7.0; 15.0) B.0(5.3:13.00 0.097

T1) Telephone — 2w 7.5 (6.0; 14.3) 7.0(4.0;11.3) 0.068

T2) Telephone — 4w 6.0 (4.0; 12.0) 4.5(2.3; 8.5) 0.047

V1) Visit — Bw 5.5(3.0; 10.3) 4.0 (2.0; 7.0) 0.238

WV2) Visit — 6m 5.0(1.0; 11.35) 4.0(1.08.7) 0.105

WV3) Visit— 12m 2.0 (0.0; 7.0) 3.0 (1.0; 6.0) 0.015

Time change

D-P 3.0 (1.0; 6.0) 2.0(1.0; 7.5) 0.747
P’ = 0.001 =< 0.001

T1-P 2.5(-2.0;4.3) 1.0 (0.0; 4.0 0.728
p? 0.032 0.011

T2-P 1.0 (-4.0; 3.3) -0.5 (-2.8; 2.0) 0.714
P’ 0.837 0.948

V1-P -1.0 (-5.0; 2.0) -0.5(-3.0; 1.8) 0.733
p’ 0.214 0.428

V3i-P -2.0(-12.0;3.0) -2(-11;3) 0.219
p’ <0.001 0.004

! median supplemented by 5%-95% percentile
2 Mann-Whitney U test

3Wilcoxon paired test

4+ Visit— 12m, n=31

5 Visit — 12m, n=30

Tabulka 11 — IPSS a jeho zmény, Rocco reconstruction — kontrolni skupina,

Functional reconstruction — ARVUS skupina.

Erekci jsme hodnotili pomoci dotazniku IIEF-5 u téch pacientld ktefi méli
predoperacni skére = 19. Za 6 a 12 mésici meélo zachovalou erekci 40,0% a
73,33% pacient v kontrolni skupiné a 38,8% a 72,22% pacientd v ARVUS

skupiné (Tabulka 12). Skupiny se tedy v mife zachovalé erekce nelisily.

Time point Patients achieving erection, n (%)
Control group (n = 34) ARVUS group (n=32)

Before surgery 15 18

5 mo 6 (40,0) 7 (38.8)

12 mo 11 (7333) 13 (72.22)

ARVUS = advanced reconstruction of vesicourethral support.
? Erection was defined as an Intermational Index of Erectile Function-5
score =149,

Tabulka 12 — Pocet pacientl s pooperacnim navratem erektilni funkce.

Hodnotili jsme také mozné faktory ovliviiujici navrat kontinence. Pfi pouziti

obou definic se jako jediny faktor ovliviiujici dosazeni kontinence za 8 tydnu
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(po vytazeni moCového katétru) ukazal byt zpusob operace, tedy ARVUS.
Jiné faktory jako vék, BMI, velikost prostaty, onkologické charakteristiky, mira

LUTS (IPSS skoére) a erekce nebyly s navratem kontinence statisticky

signifikantné asociovany (Tabulky 13 a 14).

Continency’' Crude OR

Adjusted OR

ieti 1 i
Characteristie (ICIQ-SF < 6) (95% CIy? P (95% CIy* P
Type of operation
Rocco reconstruction (N = 34) 13 (38.2 %) Reference category - -
f;“_‘_";;‘;al reconstruction 23(719%) 41281466 11.627) 0007 - -
Basic sociodemography
Age - 1.028 (0.958; 1.104)  0.444 1.026 (0.951; 1.106)  0.508
BMI - 1.039 (0.924; 1.168)  0.523 1.042 (0.920; 1.179)  0.519
Operation
Size of the prostate (g) - 1.007 (0.985; 1.029)  0.562 1.002 (0.97%; 1.025)  0.892
Middle lobe (N = 4) 4 (100.0 %2) - - - -
Clinical characteristics
Preoperative PSA - 1.002 (0.936; 1.072) 0955  0.990(0.921; 1.064) 0.781
Bioptical GS > 6 (N = 33) 19 (57.6 %) 1.277 (0.484;3.372)  0.621 1.318 (0.469;3.704)  0.600
Number of positive cores* - 1.206 (0.838; 1.735) 0.313 1.054 (0.696; 1.596)  0.803
Number of total cores* - 1.0%0 (0.896; 1.301)  0.419 1.116 (0.919; 1.355)  0.269
Positive/total cores ratio? - 3.677(0.116; 46.427) 0460  1.790(0.152;21.081) 0.643
E;‘.”fg;r)“fb“’p“s >1 11(55.0%)  1.027(0.358;2.948) 0961  0.996 (0.325;3.057)  0.995
T1 (N =36) 21 (58.3 %) 1.400 (0.528; 3.713)  0.499 1.898 (0.644; 5.595)  0.245
D'Amico risk group

Low risk (N =28) 13 (46.4 %) 1.156 (0.317; 4.211)  0.827 1.252 (0.313; 5.007)  0.751
ii_te_’_“;f’m risk 17 (708 %)  3.238 (0.817;12.828) 0.094 3.810(0.864; 16.800) 0.077
High risk (N = 14) 6 (42.9 %) Reference category Reference category
D'Amico
1 (N =32) 16 (50.0 %) 1.000 (0.285;3.512)  0.999 1.561 (0.381; 6.404)  0.536
2(N=20) 13 (65.0 %) 1.857 (0.461; 7.482) 0384  4.821 (0.900; 25.824) 0.066
I(N=14) 7 (50.0 %) Reference category Reference category
Prostate volume (USG)* - 1.014 (0.985; 1.043)  0.364 1.012 (0.979; 1.045)  0.488
Definitive histology
pT2 (N =43) 26 (60.5 %) 1.988 (0.712; 5.549)  0.189  2.420(0.789; 7.424) 0.122
pN
pNO (N = 12) 7 (58.3 %) 1.I10(0.311;3.959)  0.872  0.585(0.139; 2.458) 0.464
pN1 (N =2) 0 (0.0 %) - - - -
pNx (N = 32) 29 (55.8 %) Reference category Reference category
Gleason > 6 (N = 53) 29 (54.7 %) 1.036 (0.307;3.498) 0955  0.995(0.273;3.626) 0.994
urgical margins N = .6 % . 255; 4. . . .252; 5. 5
Surpical margins PSM (N = 9) 5(55.6 %) 1.048 (0.255; 4.313)  0.948 1.133 (0.252; 5.086)  0.871
Preoperative functional data
IPSS - 0.957 (0.872; 1.051)  0.358 0973 (0.B82; 1.073)  0.584
IIEF-5 - 1.013 (0.939; 1.094)  0.732 1.022 (0.942; 1.108)  0.602

! absolute and relative frequency of endpoint within given category of patients

* based on logistic regression

* adjusted on type of operation

#22/20 in Rr/Fr patients have unknown number of positive/total cores
% 19 patients have unknown prostate volume

Tabulka 13 — Faktory ovliviujici dosazeni kontinence za 8 tydnu pfi definici

kontinence dle ICIQ-SF (£ 6), Rocco reconstruction — kontrolni skupina,

Functional reconstruction — ARVUS skupina.

84



Characteristic Continency! Crude OR " Adjusted OR 3
(pads=0) (95% CI)? P (95% CI)® P
Type of operation
Rocco reconstruction (N = 34) 7(20.6 %) Reference category - -
fﬁf‘;g?al reconstruction 22(68.8%)  8.486(2.774;25954) ~ -001 - -
Basic sociodemography
Age - 1.016 (0.946; 1.091) 0.663 1.011 (0.932; 1.097)  0.794
BMI - 1.032 (0.919; 1.158) 0.598 1.038 (0.909; 1.185)  0.581
Operation
Size of the prostate (g) - 1.010 (0.988; 1.032) 0389  1.003 (0.979; 1.027)  0.807
Middle lobe (N = 4) 3(75.0 %) 4.154 (0.409; 42.214)  0.229  6.043 (0.460; 79.402) 0.171
Clinical characteristics
Preoperative PSA - 0.966 (0.896; 1.042) 0.368 0.932 (0.849;1.022) 0.134
Bioptical GS < 6 (N = 33) 15 (45.5 %) 1.131 (0.428; 2.991) 0.804 1.175 (0.386; 3.576) 0.777
Number of positive cores* - 1.250 (0.875; 1.785) 0.220 1.010 (0.663; 1.537)  0.964
Number of total cores® - 1.036 (0.860; 1.249) 0.708 1.114 (0.899; 1.381) 0.324
Positive/total cores ratio® - 7.131(0.213; 48.254) 0.272 1.972 (0.134; 29.112) 0.621
E‘;\?Tg%”fbm?s“’s >1 9(45.0%)  1.064(0.370;3.059) 0909  1.025 (0.306;3.432)  0.967
Tl (N =136) 16 (44.4 %) 1.046 (0.394; 2.778) 0.928 1.587 (0.498; 5.059)  0.435
D'Amico risk group
Low risk (N = 28) 12 (42.9 %) 1.000 (0.274; 3.656) 0.999 1.095 (0.249; 4.819)  0.904
E;.“"_’_‘;‘j;“ﬂ‘e risk 11(45.8%)  1.128(0.299;4.260) 0.859  1.171(0.257;5.341) 0.839
High risk (N = 14) 6 (42.9 %) Reference category Reference categary
D'Amico
1 (N =32) 14 (43.8 %) 0.583 (0.164; 2.073) 0.405 0.852 (0.203;3.579)  0.827
2 (N =20 7(35.0%) 0404 (0.099; 1.640)  0.205  0.888 (0.174;4.540)  0.887
I(N=14) 8(57.1 %) Reference category Reference category
Prostate volume (USG)* - 1.012 (0.985; 1.039) 0.388 1.009 (0.977; 1.043)  0.581
Definitive histology
pT2 (N =43) 21 (48.8 %) 1.790 {0.629; 5.093) 0.275 2.533 (0.736; 8.712)  0.140
pN
pNO (N = 12) 5(41.7%)  0.833(0.234;2969) 0779  0.267 (0.058; 1.235)  0.091
pNI (N =2) 0 (0.0 %) - - - -
pNx (N = 52) 24 (46.2 %) Reference category Reference category
Gleason > 6 (N = 53) 24 (45.3 %) 1.324 (0.383; 4.582) 0.658 1.339 (0.325; 5.507T)  0.686
urgical margins N = T % . .671; 13. 5 : .855; 27. )
Surpical pins PSM (N = 9) 6 (66.7 %) 2.957(0.671; 13.033)  0.152  4.843 (0.855; 27.437) 0.075
Preaperative functional data
IPSS - 0.983 (0.896; 1.079) 0.718 1.015(0.910; 1.132)  0.791
IIEF-5 - 1.050 (0.968; 1.139) 0.236 1.071 (0.982; 1.169)  0.123

! absolute and relative frequency of endpoint within given category of patients

* based on logistic regression

* adjusted on type of operation

#22/20 in Rr/Fr patients have unknown number of positive/total cores
% 19 patients have unknown prostate volume

Tabulka 14 — Faktory ovliviujici dosazeni kontinence za 8 tydnu pfi definici
kontinence dle poctu vlozek (0 za den), Rocco reconstruction — kontrolni

skupina, Functional reconstruction — ARVUS skupina.

8.5. Diskuze

PPI je velmi Castou komplikaci RP a vyrazné negativné ovliviuje kvalitu Zivota
pacienttl po RP?*. Néktefi pacienti s PPl jsou dokonce nuceni a ochotni
podstoupit dalSi operaci jako jsou slingy, tzv. bulking agents, parauretralni

balonky €i umély svérac. Roboticka chirurgie ma dle naseho soudu potencial
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zlepsit funkéni vysledky provedeni RP, zejména pak kontinence. Provadime
v naSsem centru relativné velky pocet RARP a snazime se naSim pacientliim
kvalitu Zivota po této operaci zlepSovat. K tomu patfi pravé i snaha o zlepSeni
PPI, nebo spiSe snaha o co nejmensi incidenci této komplikace. A pokud PPI
nastane, tak se snazime jeji trvani bylo co mozna nejkratSi. Pfedstavili jsme
proto novou techniku, jejimz smyslem je se tomuto cili pfiblizit. Po prvotnim

ovéreni proveditelnosti metody ARVUS jsme provedli randomizovanou studii.

Metoda je vhodna pro vSechny zplUsoby provedeni RP, tedy jak pro nervy
Setfici vykony, tak pro onkologicky radikalni vykony, kdy se provadi Siroka
excize a panevni lymfadenektomie. Zahrnutim vSech pacient do této studie
jsme prokazali, Ze je tato metoda proveditelna bez navySeni operacniho ¢asu
oproti standardni metodé, i kdyZz jsme €as nutny k vytvofeni jen samotné
metody ARVUS pFesné nepocitali (coz je slabinou nasi prace). Nicméné
ovéfenim proveditelnosti u metody u nizce i vysoce rizikovych tumor(
reflektujeme béznou klinickou praxi, kdy jsou Casto také operovani i nizce

rizikovi pacienti.

Diky studiu literatury na téma PPl a také diky nasim pozorovanim jsme
stanovili vliastni hypotézy fungovani metody ARVUS. Nasim cilem je zachovat
Ci zrestaurovat funk&né anatomické vztahy v panvi tak, jak byly pfed RP. Sami
jsme si vSimli, Ze vldakna m. levator ani spolu s jeho fascii jsou v tésném
kontaktu s prostatou. Tento vztah je béhem RP naruSsen a neni pfi bézné
provedené anastomo6ze obnoven. Nasi metodou tak mozna (1) vytvofime
dynamickou podporu uretry podobnou slingovym operacim. (2) Zrestaurujeme
dorsalni ploténku, ktera slouzi jako fixaCni bod pro rabdosfinkter. (3)
Zabranime tahu za anastomézu. (4) Zamezime prolabovani méchyfe do
volného prostoru pod uretru. (5) Patrné také snizime riziko netésnosti
anastomézy a také (6) zlepSime hemostazu, coz jsou faktory nutné ke
spravnému hojeni po operaci. K rekonstrukénim technikam také nutné patfi
zachovné postupy jako: Setfeni hrdla mocCového meéchyfe, zachovani

maximalni délky uretry, nervy Setfici operace apod.
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Diky nejednoznacnosti definice kontinence?®, jsme se vtéto praci rozhodli
pouzit jak dotazniky, tak pacientem sdéleny pocet pouzivanych viozek. Zvolili
jsme také pfisnéjSi definici kontinence (0 viozek). Nepouzili jsme pad testy
diky zkuSenosti s non-compliance pacientl. V podstaté bychom méli problém
studii provést a jednalo by se také dle naseho nazoru o zkreslujici faktor
selekce pacientll. Mame zkuSenost, Ze velké mnozstvi kontinentnich pacientu
odmita vlozkové testy, protoZe nechtéji provadét cviky ¢i nosit plenu, kdyz
maji jen maly nebo zZadny unik. | pfes tento nedostatek naSi prace jsme
presvédceni, Ze nesnizuje vyznamné zavéry této prace z dlvodu designu

studie (randomizace).

Ve skupiné ARVUS jsme pozorovali vétSi miru ¢asné kontinence ve srovnani
s kontrolni skupinou za 2, 4 a 8 tydnu, data za 24 hodin nebyla statisticky
signifikantni. | dlouhodoba data za 6 a 12 mésicu ukazala vySSi miru
kontinence u pacientu ve skupiné ARVUS. Erektilni funkce byla stejna u obou
skupin, zhruba 70% za 12 mésicl, coz doklada proveditelnost techniky
ARVUS i u pacientll indikovanych k nervy Setfici operaci. Nedochazi totiz
pravdépodobné k poSkozeni nervovych parasympatickych pleteni, coz byl i

nas cil.

Nase vysledky jsou v souladu s jinymi pracemi, které pozorovali zlepSeni
Casné kontinence po RP pfi pouziti rekonstrukénich technik (i kdyz ty se
navzajem liSi a liSi se u nich i zpusob hodnoceni kontinence). Ve své praci,
ktera nas inspirovala k vytvoreni této techniky, ukazali Dal Moro et al. vyrazné
vy8Si miru ¢asné kontinence ve srovnani s kontrolou (16% u kontrol vs. 50%
v intervenéni skupiné ihned po vytazeni PMK a 63% a 83% za 30 dni)®'. Také
Porpiglia et al. ve své jednoramenné studii prokazal efekt rekonstrukce na
¢asnou kontinenci (71,8% za 24 hodin, 77,8% za tyden, 89,3% za 4 tydny,
94,4% za 12 tydnt a nakonec 98% za 24 tydn()'®®. Také Jeong et al.
pozorovali kratSi dobu nutnou k dosazeni kontinence u zadni rekonstrukce
(18 dni) oproti kontrole (30 dni)*®. Dal$i dvé randomizované studie prokazali
benefit rekonstrukce oproti jednovrstevné anastoméze'®%'%. Praci s nejvétsim
poctem pacientd (803) provedli Coelho et al. Pozorovali lepSi kratkodobé

vysledky pfi provedeni rekonstrukce, ale nepozorovali zlepSeni u
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dlouhodobych vysledkd'”. Dal$i dvé vyznamné prace, randomizované studie,
pfinesly zcela opa¢né vysledky. Menon et al. sice pozorovali dobré vysledky u
kombinované techniky zadni a predni rekonstrukce, ale nezjistili rozdil oproti
kontrole, ktera vykazala podobné dobré vysledky?®. Také Sutherland et al.
nepozorovali lepSi vysledky u zadni rekonstrukce, dokonce zjistili lepSi

vysledky u kontrol '’

, COZ je velmi zvlastni.

Provedeni ARVUS techniky bylo zatizeno malym mnozstvim komplikaci,
stejné tak jsme nepozorovali zvySenou miru detrusorové hyperaktivity ve
srovnani s kontrolami. Navic tato otazka, tedy do jaké miry a jak se méni
vlastnosti a funkce meéchyfe po RP nebyla dosud zcela presvédcivé

objasnéna®”’.

| pfes snahu o provedeni randomizované studie, jez by poskytla silna data se
tato prace nevyhnula nékolika limitacim. Jednak se jedna o relativné maly
soubor pacient. VSichni byli také operovani jednim chirurgem, coz sice
zmenSuje dle naseho nazoru moznost ovlivnéni riznymi schopnostmi Ci
dosud neznamymi detaily v provedeni operace mezi jednotlivymi operatéry,
ale tato skutecnost také predstavuje limitaci, protoze nemuzeme zaveéry
jednoznacné generalizovat. Dale na zakladé vlastni zkuSenosti si myslime, ze
tato metoda je pomérné snadna (kazdy zkuSeny roboticky chirurg by ji mél
zvladnout), nevyzaduje specialni vybaveni ani trénink, nezabira mnoho ¢asu

a proto je potencialné vhodna k uziti v klinické praxi.

8.6. Zavéry

Podafilo se nam dokon it randomizovanou studii, na jejimz zakladé jsme
ovefili uCinnost metody ARVUS, splnili jsme tak cil disertacni prace €. 2. Tato
metoda vedla klepSim vysledkim, vétSi mife kontinence, nez standardni

metoda. Tato metoda je také proveditelna u nervy Setfici RARP.
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9. Vyhodnoceni bezpeénosti metody ARVUS

9.1. Uvod a metodika

Bezpecnost metody ARVUS jsme hodnotili systematicky u skupiny 32
pacientu, ktefi byli sou¢asti vySe popsané randomizované studie. Pacienti byli
sledovani po dobu 12 mésicid od operace. Cilem bylo ovéfit jak vlastni
bezpenost operace, tedy jeji pfipadné perioperaéni a dlouhodobé
komplikace, tak také dlouhodobé nezadouci u€inky v podobé onkologického
¢i  funkéniho selhani metody. Sledovani zahrnovalo kombinaci
anamnestickych udajd, klinicka vySetfeni, abdominalni USG, dotazniky IPSS,
laboratorni vySetfeni (kromé zvyklych perioperacnich odbért jako krevni
obraz, ureu, kreatinin, mineralogram) jsme hodnotili na kontrolach také
mocovy sediment a PSA. Soucasti sledovani nebyly dotazniky bolesti &i jiné
dotazniky hodnotici kvalitu Zivota. Chirurgické komplikace byly hodnoceny
pomoci Clavien-Dindo klasifikace®®. Z onkologickych dat jsme hodnotili
kromé poctu pozitivnich chirurgickych okrajii (zde jsme nepredpokliadali
zhorseni, protoZze se metoda vztahuje na rekonstrukéni fazi operace), tak na
biochemickou progresi onemocnéni definovanou jako narist PSA na 22 ng/ml
a pfipadnou adjuvantni &i salvage terapii. Z funk&nich vysledkd nas zajimal
vliv. metody na vznik striktur uretry, netésnost anastomézy a vznik de novo

urgenci.

9.2. Vysledky

Béhem prvnich 6 mésict od operace bylo hodnoceno vSech 32 pacientl, 12
mésicu od operace bylo hodnoceno 30 pacientl, ktefi dokondili studii. Ve
skupiné pacientt ARVUS se vyskytly 2 perioperaéni komplikace. U jednoho
pacienta jsme klinicky, laboratorné a pomoci USG diagnostikovali pooperacni
krvaceni s hematomem v panvi, ktery jsme feSili konzervativné bez nutnosti
podani transfuznich pfipravkl (hodnoceno jako Clavien 2). U druhého

pacienta se vytvofila lymfokéla (po panevni lymfadenektomii), ktera se
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projevila teplotami a bolesti. Tato byla feSena perkutanni drenazi pod USG
kontrolou a podanim antibiotik. DoSlo poté k regresi nalezu a upravé stavu
(hodnoceno jako Clavien 3). Mira perioperacnich komplikaci tak byla 3,1%
komplikaci Clavien 2 a 3,1% komplikaci Clavien 3. Tyto komplikace
nehodnotime jako vzniklé v pfimém dusledku aplikace metody ARVUS, i kdyz
hematom mohl s timto souviset. Mira komplikaci je zde ovlivnéna také malym
souborem pacientd. | tak dosahuje srovnatelnych hodnot s jinymi
publikovanymi soubory'®. V pribéhu sledovani jsme jiz poté nezaznamenali
Zzadné dlouhodobéjsi chirurgické komplikace.

PFfi dotazovani pacientl jsme se zaméfili na bolest, zejména v oblasti
konecniku a perinea. Tato nebyla u téchto pacientll zaznamenana. Stejné tak
dotazy na problémy se stolici. Striktury anastomézy jsme hodnotili pomoci
anamnézy (slaby proud, nutnost zapojeni bfiSniho lisu pfi mikci), dotazniku
IPSS (obstrukéni pfiznaky LUTS) a pomoci postmikéniho residua méfeného
pomoci USG. Neprovadéli jsme dalSi invazivni vySetfeni, zadny pacient
v souboru nemeél symptomy striktury anastomézy. Jinak standardné u
pacientl po RARP s podezfenim na strikturu provadime uroflowmetrii,
cystoskopii a cystografii. V tomto souboru jsme tyto metody nepouzili. Za 12
meésicl od operace jsme u 1 pacienta v této skupiné pro pretrvavajici
inkontinenci provedli vlozkovy test, vyhodnoceni mikéniho deniku a P-Q
studii. Zjistili jsme smiSenou inkontinenci s hyperaktivitou detrusoru. Invazivni

urodynamicka vysetieni jsme jinak u ostatnich pacientl neprovadéli.

Onkologické kontroly spocivaly ve vySetieni per rectum a PSA odbérech za 2,
6 a 12 mésicu. Béhem téchto kontrol jsme neidentifikovali Zadného pacienta
s biochemickou ¢&i lokalni progresi. Po&et pozitivnich chirurgicky okraji byl 5%
u pT2 tumord a 27,27% u pT3 tumorl, coz odpovida datim publikovanych

208

velkymi centry U Zadného pacienta v souboru nebyla indikovana

adjuvantni ani salvage terapie.
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9.3. Zavéry

Metoda ARVUS neni zatizena vétSim mnozZstvim perioperacnich i
dlouhodobéjSich chirurgickych komplikaci nez je dle literarnich zdroja obvyklé.
Tato metoda neni spojena se vyraznymi funkénimi komplikacemi jako jsou
striktury €i urgence. Onkologické vysledky RARP nejsou pfi pouziti této
metody kompromitovany. Cil disertani prace €. 3, vyhodnoceni bezpecnosti
metody ARVUS jsme tak splnili.

10. Implementace metody do bézné klinické praxe

10.1. Uvod a metodika

Metodu ARVUS jsme jiz pfi prabézném vyhodnocovani randomizované studie
zaradili do nasi bézné klinické praxe. Nahradila tak dfive pouzivanou metodu
zadni rekonstrukce. Data vSech svych pacientl dale sbirame. Jedna se
kromé demografickych a onkologickych dat také o sbirani dotaznik( IPSS,
ICIQ-SF, IIEF-5 také o novy dotaznik EPIC (Obrazek 2), pfelozeny a
validovany zde na nasem pracoviéti MUDr. Janem Svihrou ml*®°. Tento
dotaznik doplriuje informace, které nam chybély pfi provadéni randomizované
studie s metodou ARVUS. Pomoci tohoto dotazniku zaznamenavame
informace, které byly do té doby zaznamenavany pfi pohovoru s lékafem
v ramci béznych kontrol, ale tento zplsob nebyl standardizovany, coz pravé
dotaznik EPIC doplnil. Nicméné hlavnim sledovanym parametrem zuUstava
mira kontinence hodnocena pomoci poctu uzivanych vlozek za 24 hodin,
ktera i pfes svoje nedostatky odrazi tizi PPl a CasteCné i subjektivni potize
pacienta po RARP. K hodnoceni kontinence pouzivame definici 0 vlozek za

den.
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10.2. Vysledky

Od zavedeni metody ARVUS do nasi klinické praxe v obdobi ¢ervence 2014
a Cervence 2016 jsme provedli na nasem pracovisti 526 RARP s pouzitim
ARVUS techniky. Vyhodnoceni vysledkd operace provadime 24 hodin od
extrakce moCového katétru, dale za 8 tydnl, 6 a 12 mésicu. Pacienti, ktefi
vyZadovali naslednou terapii (napf. radioterapie) €i nepfisli na kontroly byly

z analyzy vylouceni.

Median véku pacientl byl 63,2 let, median PSA 7,4 ng/ml. Median operacniho
Casu (console time) byl 87 minut, median krevnich ztrat byl 160 ml. Nervy
Setfici vykon byl proveden u 78% RARP. Mira pozitivnich chirurgickych okrajl
byl 11,97% (patologicka data shrnuje Tabulka 15). MoCova kontinence (Graf
19) hodnocena za 24 hodin od extrakce moCoveého katétru byla 20,91% (110
z 526 pacientu), za 8 tydna 68,06% (358 z 526 pacientl), za 6 mésicl 73,8%
(279 z 378 pacientl) a za 12 mésicu 84,94% (220 z 259 pacientl).
Nezaznamenali jsme vyskyt perinealni bolesti ani moCové retence. Erekci
jsme hodnotili u pacientd s pfedoperaéni hodnotou I[IEF-5 =19. Navrat
erektilni funkce jsme zaznamenali u 71,04% pacientd za 12 mésicu od

operace (Graf 20).

Pathological stage, n (%)

pT2 410 (77.95 %)
pT3a 79 (15.02 %)
pT3b 37 (7.03 %)
Pathological Gleason score > 6, n (%) 430 (81.74 %)
Positive surgical margins, n (%) 63 (11.97 %)
Pathological node-positive cancer, n (%) 20 (16.95 %)

Tabulka 15 — Patologicka data souboru 526 pacienta.
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Graf 20 — Navrat erektilni funkce za 12 mésicu.

10.3. Zavéry

Metoda ARVUS prokazala v naSem souboru 526 pacientd dobré funkéni
vysledky bez vyznamnych komplikaci. Metoda je jiz také pouzivana na
Urologickém oddéleni univerzitni nemocnice v Banské Bystrici, prim. MUDr.

Balaz, Ph.D. (jedna se o nejvétSi centrum na Slovensku provadéjici RP).
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K dalSimu ovéfeni metody je nutna multicentricka studie, kterou pfipravujeme.

Cil disertacni prace €. 4, implementaci metody do klinické praxe jsme splnili.

11. Zavéry, splnéni cila disertaéni prace

1. Vytvoreni vlastni inovativni modifikace provedeni rekonstrukéni faze

u RARP s cilem zlepsit inkontinenci.

Cil disertacni prace ¢.1 se podafilo splnit, vyvinuli jsme novou metodu, ktera
je pouzitelna v bézné urologické praxi pfi provadéni RARP, a ktera
potencialné zlepSuje PPIl. Vysledky je tfeba ovéfit na vétSim souboru

pacientd.

2. Ovéreni u€innosti nasi metody ARVUS (Advanced Reconstruction of

Vesicourethral Support) v randomizované zaslepené studii

Podafilo se nam dokoncit randomizovanou studii, na jejimz zakladé jsme
ovefili ucinnost metody ARVUS, splnili jsme tak cil disertacni prace €. 2. Tato
metoda vedla k lepSim vysledkim, vétSi mife kontinence, nez standardni

metoda. Tato metoda je také proveditelna u nervy Setfici RARP.

3. Vyhodnoceni bezpeénosti metody ARVUS

K naplnéni tohoto cile jsme vyhodnotili vysledky skupiny 32 pacientd v ramci
randomizované studie. Metoda ARVUS dle naSich zavérl neni zatiZzena
vétSim mnozstvim perioperacnich i dlouhodobéjSich chirurgickych komplikaci
nez je dle literarnich zdroju obvyklé. Tato metoda neni spojena se vyraznymi
funkénimi komplikacemi jako jsou striktury &i urgence. Onkologické vysledky

RARP nejsou pfi pouziti této metody kompromitovany.
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4. Implementace metody do bézné klinické praxe

Metodu ARVUS jsme implementovali do nasi bézné klinické praxe a provedli
jsme jiz vice nez 526 RARP s touto modifikaci. Metoda prokazala dobré
funkCni vysledky s malym mnoZstvim komplikaci. Splnili jsme tak cil disertaéni
prace €. 4. Metoda je jiz také pouzivana na Urologickém oddéleni univerzitni
nemocnice v Banské Bystrici (nejvétsi centrum na Slovensku provadéjici RP).
K dalSimu rozSifeni metody i na jina pracovisté pfipravujeme multicentrickou

studii.

12. Seznam pouzitych zkratek

ADT — Androgen deprivacni terapie

AMS — American Medical System

ARVUS - Advanced Reconstruction of Vesicourethral Support

BMI — Body Mass Index

BNP — bladder neck preservation

CaPSURE - Cancer of the Prostate Strategic Urologic Research Endeavor
CCI — Charlson Comorbidity Index

CSK — Cystoskopie

CR — Ceska republika

EAU — European Association of Urology

EP — extraperitonealni pristup

FNOL — Fakultni nemocnice Olomouc

ICIQ — International Consultation on Incontinence Questionnaire

ICIQ-SF - International Consultation on Incontinence Questionnaire — Short
Form

ICS — International Continence Society

IIEF-5 - Index of Erectile Function

IPSS - International Prostate Symptom Score

KP — Karcinom prostaty
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LE — Level of evidence

LUTS - Lower Urinary Tract Symptoms

MRI — Magnetic Resonance Imaging

NS — Nerve sparing

NVB — Neurovascular Bundles

OR — Odds ratio

PCa — Prostate cancer

PFMT — Pelvic floor muscle training

PMK — Permanentni mocovy katétr

PPI — Post prostatectomy incontinence

P-Q studie — Tlakoveé pritokova studie

PSA — Prostate specific antigen

QOL — Quality of life

RARP — Robot assisted radical prostatectomy
RP — Radikalni prostatektomie

RRP — Retropubicka radikalni prostatektomie
RT — Radioterapie

SEER - Surveillance, Epidemiology, and End Results Program
TRUS - Transrektalni ultrasonografie

TP — Transperitonealni pfistup

TURP — Transuretralni resekce prostaty
UFM — Uroflowmetrie

USA — United States of America

VVS — Van Velthovenova sutura
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