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PROGRAM STROKOVNEGA SREČANJA, 18. 4. 2019 

14.30 - 15.00 Zbiranje udeležencev 

Moderator: dr. Tanja Ovčariček (15.00-16.15) 
Multidisciplinarna obravnava bolnika z rakom mehurja: dobra klinična praksa in dileme 

15:00-15:05 

15:05-15:15 

15:15-15:25 

15:25-15'.40 

15'.40-15:50 

15:50-16:05 

16:05-16:15 

16:15-16:30 

Uvodne besede (dr. Mencinger) 

Internist onkolog (doc. dr. Šeruga) 

Razprava 

Urolog (dr. Smrkolj) 

Razprava 

Radioterapevt (dr. Čarman) 

Razprava 

Odmor 

Moderator: dr. Breda Škrbine (16:30-18:35) 
Obravnava 6 primerov bolnikov z rakom mehurja na multidisciplinarnem konziliju 

16:30-16:55 

16:55-17:15 

17:15-1T35 

1T35-IT55 

17:55-18:15 

18:15-18:35 

18:35-19.05 

Primer številka 1 (predstavi dr. Bokal) 
(dr. Mencinger, dr. Hawlina, dr. Čarman, dr. Vukovic) 

Primer številka 2 (predstavi dr. Hawlina) 
Konzilij (dr. Snoj, dr. Zupančič, dr. Čarman, dr. Mušič) 

Primer številka 3 (predstavi dr. Snoj) 
Konzilij (dr. Ovčariček, dr. Hawlina, dr. Čarman, dr. Mušič) 

Primer številka 4 (predstavi radioterapevt-specializant) 
Konzilij (dr. Borštnar, dr. Hawlina, dr. Čarman, dr. Mušič) 

Primer številka 5 (predstavi dr. Škrbine-specializant) 
Konzilij (doc. dr. Šeruga, dr. Hawlina, dr. Čarman, dr. Mušič) 

Primer številka 6 (predstavi dr. Mangaroski) 
Konzilij (dr. Škrbine, prim. dr. Zupančič, dr. Čarman, dr. Vukovic) 

Strokovni odbor 
Priporočila za optimalno predstavitev in obravnavo bolnika z rakom sečnega mehurja na multidisciplinarnem konziliju 
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Multidisciplinarna obravnava bolnika z rakom 

mehurja: dobra klinična praksa in dileme 

Boštjan Šeruga 
Sektor internistične onkologije 
Onkološki inštitut Ljubljana in 

Univerza v Ljubljani 

Ljubljana, 18.4.2019 

Kje so možnosti za izboljšanje na osnovi 

dosedanjih strokovnih izkušenj? 

,_....,,.,,.,,..,., 

• 
,,w,, Visoko-rizični nemišično-invazivni 

raka sečnika 

PROBLEM: 

OE 

Bolnik z znanim nemišično-invazivnim rakom sečnika 
(npr. T1G3) razseje in je predstavljen na konziliju 

REŠITEV: 

• Pravočasno izvedena radikalna cistektomija pri izbranih
bolnikih z nemišično-invazivnim rakom

• Predstavitev na konziliju za druge možne oblike

zdravljenja (možnost multidisciplinarnega sodelovanja
v prihodnje)
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Multidisciplinarna obravnava 
bolnika z rakom mehurja: dobra 

klinična praksa in dileme 

Tomaž Smrkolj 

KO za urologijo 

UKC Ljubljana 

Diagnostika tumorjev mehurja 

• klinični znaki:

• makrohematurija 

• eritrociturija 

• disurija - dražeči simptomi spodnjih sečil (CIS) 

• retenca urina 

• zasevki 

' UROsource 
-:. .......... " .... ,� ..... •�(:) 

EAU guidelines: www.uroweb.org 

Oncology Guldellnes 
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Diagnostika tumorjev 
mehurja 

• cistoskopija 

• UZ trebuha 

• hidronefroza 

• večji tumorji v polnem mehurju

• zasevki v parenhimskih organih 

• ne prikaže votlega sistema zgornjih sečil! 

• citologija urina/izpirka 

• pokaže high grade tumorje 

• slabo občutljiva za low grade 
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Kdaj CT urografija /IVU ob prvi diagnozi? 

• tumor na trigonumu

• multipli tumorji

• high-risk tumorji

Oiagnosts, Evaluation and Follow-up of AMH 
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Eritrocitu rija 

• EAU smernic ni

• ALJA smernice iz leta 2012

• 1% - 2,6% urološki rak (tumor ledvice, sečnega mehurja ali votlega
sistema zgornjih sečil)

• verjetnost večja pri

• starejših od SO let 

• moških 

• kadilcih 

• z iritativnimi simptomi pri uriniranju 

TUR mehurja 

• diagnostična in terapevtska metoda 

• kvalitetno narejen prvi TUR bistveno izboljša izhod zdravlienia 
odstranjen mora biti celoten tumor 

• v vzorcih mora biti zajeta muskulatura 

• TUR prostatične uretre? 
tumor na vratu mehurja 
sum ali potrjen CIS 
pozitivna citologija brez jasno vidnega tumorja v mehurj 
sumljiv predel v prostatični uretri 

Pooperatina aplikacija Mitomycin C v mehur 
• prvi TUR ali nizka frekvenca ponovitev (do 1/leto) 

( 

(__ 

( 
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Biopsije med TU Rom 

• sumljiva mesta brez tumorja

• maping biopsije če:

• pozitivna citologija
• HG tumor

• nepapilarni tumorji

• uporaba fluorescentne cistoskopije (PDD) med resekcijo (če je na
voljo)

Obravnava mišično neinvazivnih tumorjev 

Risk group stratification Charactertstics 

low-risk tumours Primary,solitary, TaGl (PUNLMP. LG
0
), < 3 cm, no CIS 

lntermediate-risk tumours All tumours not defmtd In the two adjacent categorles 
(between the category of low- ond high risk). 

Hlgh-nsk tumours Any of the follow1ng: 
•T1tumoor 
• G3 (HG

00
) tumour 

• carclnoma msitu(CIS) 
• Muhiple, recurrent and large (:o- 3 cm) 7aG1G2 /LG 
tumOUfs (ali features must be present) 

Subgroup of highest rtsk tumours: 

T1G3/HG associoted with concurrent bladder CIS, 

multfple- and/or large T1 G3/HG and/or r�ent 

T1 G3/HG,T1 G3/HG wUh CIS In the pros1atic urethra, 
some forms of vttrlant hlstoJogy of urothellol 

carc1noma, lymphovascular invasion. 

Re-TUR? 

• če nepopoln prvi TUR

• če ni muskulature v vzorcu, razen pri LG pTa in CIS

• vsi pTl tumorji

• 2-6 tednov po prvem TUR

Mitomycin C intravezikalno 

• zmanjša število ponovitev ne pa progresa

• Pooperativna aplikacija Mitomycin C v mehur

• prvi TUR ali nizka frekvenca ponovitev (do 1/leto)

• lx mesečno do skupno 1 leto pri intermediate risk

3 



BCG intravezikalno 

• pri intermediate (1 leto), high risk (3 leta) in pri CIS

• vzdrževalni ciklusi (O, 3, 6, 12, 18, 24, 30, 36 mesecev)

• neuspešno zdravljenje z BCG :

• med zdravljenjem se pojavi T2+ tumor

• med zdravljenjem - prvi ciklus BCG se pojavi HG tumor ali HG ponovitev na 
kontrolni cistoskopiji 

• po koncu vzdrževalnih ciklusov BCG se pojavi HG tumor

• znotraj 6 mesecev po koncu vzdrževalnih ciklusov BCG se pojavi HG tumor ali
CIS znotraj 12 mesecev 

Rlskcotogo,y�- TrNtment NICOfflffllndaU 1 
Low--risk tumoura j Pnn'Wlry, sol1tary, TaG 1 (PUNLMP, LG), One immt'd1ate lnst�lalk>n of 

J_:: 3 cm, no CIS lnttavesk:al chemothffliP)' after TUR8. I 
lntfflMdiatNisk ' Ali tumows not def1ned m the two In pattents with prevtOUs low 
tumoun, 

1 
acijaoent c111�s (betwttn the recorr� rate (le-se: than ot equal to 
category of low and htgh risk), one recurrence per year) and expec1ed 

EORTC recorrenoe $COl'e < 5, one 
lnvnediate instiJlation o( intnwesical 
chemothffapy after TURB. In 

Hlgh-mk tumour, 1 My or the follow,ng. 1'. Tltumours, 
• G3 (HG) lumow; 
• CIS, 

f 

Molople, recu,rem and large (> 3 
cm) TeG1G2/LG tumoors 
(ali featUJes must be Pfe5"tll). 

Subgroup of hlghest-rtsk tumow•

T1G3/HG HSOCU!II� with ooncurrent 
btadder CIS, multiple and/or large 
Tl G3/HG ond/or recurrent T1G3/HG, 
TlG3/HG with CIS in the proslaUc 
urethra, 5orrM! forms of variant 

J 
histology of tKOthelial carcinoma, LVI 
(see Se<:uons 4.7 and 6.4). 

all patltnts elther one-year full-dose 
BCG treatment (mduction plus thre,e. 
weekly instillaUons at tlvcc. slx and 
twetve- months). or mstillatlons of 
chemothf'rapy {the optimol schedule 
ls not known} f0< a mexlmum of one 
!:&l. 

-- C---, lntnwesical full-don BCG instlllations 
fOf one to three �Drs or radical 
cyst�torny (to highes1-<isk lumours • 

1 s�below). 

Rt1d1eal cysltctomy should bt 
conaklered. 

In those who refuse or are unf1t for RC 
intf1tvesicnl full-do5c BCG mstlllaUona 
for one to three yeorI. 

Cistektomija pri NMIBC 

• tumorji z zelo visokim tveganjem (veliki tumorji, CIS, HG, multifokalni)

• neuspeh zdravljenja z BCG

• če niso kandidati za cistektomijo: multimodalno zdravljenje

Sledenje pT1 - kontrolna cistoskopija 

• low risk tumorji: 3 mes., 9 mes., nato lx letno S let

• high risk tumorji: na 3 mesece prvi 2 leti, na 6 mesecev naslednja 3
leta, nato lx letno

• intermediate risk: na 6 mesecev S let nato lx letno

• CT urografija ali IVU lx letno pri high ris k tumorjih

( 

( 

(__ 
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Diagnostična obravnava pT2+ 

• vedno slikovna diagnostika!
• CT trebuha in medenice z urografsko fazo 

• MRI, kadar CT kontraindiciran 

• CT prsnega koša s KS 

Timing cistektomije 

• znotraj 12 tednov od diagnoze mišično-invazivnega stadija

• čimprej po neoadjuvantni KT

• zaradi lažje logistike in planiranja cistektomije smiselno obveščanje že
med potekom neoadjuvantne KT

Neoadj uva ntna kemoterapija 

• izboljša skupno S letno preživetje za 8%

• kandidati T2-T4a, cN0M0

• potrebni podatki za obravnavo na konziliju:
• histologija 
• slikovne preiskave 
• komorbidnosti 
• zadnji laboratorijski izvidi 

• vstaviti nefrostomo, če hidronefroza brez suma na tu. votlega sistema
zgornjih sečil

• zaščiti ledvično funkcijo 
• pomembno za KT 

POMEMBNO!!! 

• UROLOŠKO ONKOLOŠKI KONZILIJ NI INSTRUMENT ZA UVRŠČANJE
BOLNIKOV IZ REGIJSKIH BOLNIŠNIC NA OPERACIJE V UKC LJUBLJANA!

• predhodno potreben dogovor med lečečim urologom iz regijske
bolnišnice (telefonsko, ustno, pisno) in predstojnikom KO za urologijo
UKC Ljubljana

• zelo pomembno, da se ta dogovor izvede med neoadjuvantno KT, saj
se sicer izgublja čas

s 



Sledenje po cistektomiji 

• največ recidivov v prvih letih

• EAU priporoča CT urografijo + CT pljuč na 6 mesecev 3 leta, nato lx letno

• spremljanje znakov (klinično+ lab + slikovna diagnostika):
• pomanjkanje vitamina B12
• metabolična acidoza
• ledvična funkcija
• okužbe sečil
• stenoze sečevodov in anastomoze
• komplikacije s stomo
• kontinenca pri neoveziki
• kronična retenca urina

Hvala! 
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Multidisciplinarna obravnava 

bolnika z rakom mehurja: 

vlog� obsevanja 

Janka Čarman 
/ Onkološki inštitut Ljubljana 

NAMEN? 

A. OZDRAVITEV

l. Niso kandidati za cistektomijo

II. Ohranitveno zdravljenje

B. LAJŠANJE TEŽAV

l. Hematurija

II. Bolečine

III. Nevrološki izpadi

OBSEVANJE 

I. NAMEN?

l. NAČIN?

l. TEŽAVE?

II. Zaključek

RADIKALNO OBSEVANJE SEČNIKA 

2014 - 2018: 81 bolnikov 

l. Niso kandidati za cistektomijo

II. Ohranitveno zdravljenje

1 
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Summary of evidence __ LE 

In a highly selected patient population, long-term 
survival rates of multimodality treatment are 
com�arable to those of earlY._9'stectomr: 

2b 

Recommendations Strength 
rating 

Offer surgical intervention or multimodality treatments (MMT) as 
primary curative therapeutic approaches since they are more 
effective than radiotherapy alone. 
OfTcr MMT as an alternative to selected, well-informed and 
compliant patients, especially for whom cystectomy is not an 
oe_tion. 

Strong 

Strong 

https://uroweb.or9/9uideli11e/bladder-cancer-musc/e-invasive-and-metastatic/ 

RC vs OHRANITVENO ZDRAVLJENJE 

Ni randomiziranih raziskav! 

lsPARE 1 
POSKUS RANDOMIZIRANE 
RAZISKAVE ..... NEUSPEŠEN 

multice. random. kontrolirana raziskava 

bolniki: MIBC, stadij T2-3 NO MO 
primerni kandidati za obe zdravljenji 

3 ciklusi neoadjuvantne KT 

•
National • • . 
Comprehensive NCCN Gu1dehnes Vers1on 2.2019

�:�;��k. Bladder Cancer 

CLINICAL ADDITIONAL WORKUP" 
STAGINGd 

PRIMARY TREATMENT 
Neoadjuvant clsplatln-basod 
comblnsllon chemotherapy'I followed 
by radlcal cyatactomy'> (category 1) 
or 

•AbdomlnaU 
pelvicCTor 
MRJ•.P tf not 
provlously 
done 

Stage 11 -1• Che&t lme!l'ng
(cT2, NO) • Bone scan 

lf c llnlcal 
ausplcton or 
symptoms 
of bone 
mataataau 

Neoadjuvant clsplatln-basod 
comblnallon chemothorapy'I followed 
by partlal cystectomy'> (hlghly 
&oloctad patlenta wlth aolltary leslon 

Cystoctomy -,:, 
a aultablo location; no Tis) 

candidates 
Cystectomy alone tor those not 
tllglble to recalvo clsplatln-basod 
chemotherapy 

or 

Concurrent tumor ata 
chemoradlotherapy".s.t.u L 2-3 monU 
(catogory 1) 1 afterfull I

ReUSHI 

treatment 

::;:J::-9:tomy-+ � 

htt/!ELLwww.nccn.orfJLer2[_essionalsLeJ,.ixsician=9.ls!JJ.I!flbladder.f!,d, 

Radical Cystectomy Compared to Combined (I)°""""' Modality Treatment for Muscle-Invasive Bladder 
Cancer: A Systematic Review and Meta-Analysis 
Vishal Vashistha, MD,• Hanzhang Wang, MS, 1 Andrew Mauone, BS, 1 

Michael A. Liss, MD/ Robert S. Svatek, MD,' Mary Schleicher, RN, BSN, MUS,* 
and Dharam Kaushik, MD1 

lnt J Radiation Oncol Biol Phys, Vol. 97, No. 5, pp. 1002e1020, 2017 

► meta-analiza 8 raziskav, vključenih 9,554 bolnikov

RC vs. OHRANITVENO ZDRAVLJENJE 

5-1 in 10-1 OS, DSS, PFS: NI RAZLIK
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Urol Oncol 2018 Feb·36[2J:43-53 doi: 10 1016/j.urolonc 2017 10 002 Epub 2017 Nov 6 

A systematic review and meta-analysis on the oncolol;!ical 
lonl;!•term outcomes after trimodality therapy and radical 
cystectomy with or without neoadjuvant chemotherapy 
for muscle-invasive bladder cancer. 
fahrov 01 Khmrnl-Asri MCZ 5cbubert T3 Rennmper M4 Molek RS KUbler H1 Renzl A4 Gaki'i C1 

57 raziskav; 30,293 bolnikov 

10-1 OS, DSS, RFS

OHRANITVENO ZDR. vs. RC: rezultati primerljivi

TMT: najboljši rezultati pri CR 

Cilj ohranitvenega zdravljenja: 

OHRANITEV SEČNIKA in KAKOVOSTI ŽIVLJENJA 
ob primerljivih rezultatih zdravljenja 

OHRANITVENO ZDRAVLJENJE ali CISTEKTOMIJA? 

OHRANITVENO ZDRAVLJENJE 

unifokalna bolezen 

NO 
T2 

brez CIS-a 
brez hidronefroze 

maxTUR 

dobra kapaciteta sečnika 

min LUTS 
• želja bolnika

CISTEKTOMIJA 

velik V tumorja 

multifokalna b 
slaba funkcija sečnika 

(kapaciteta] 
izrazit LUTS 

ak.vnetna bolezen bolezen 

črevesja 

CIS 
hidronefroza 

RT medenice 

1. Sočasna kemoterapija

[ BC201 
100 

l 

.E 75 

� 50 

l 25 Huard ,1Ho, 0.63 (95" CI, 0.4&-0.96) 
P•0.03 

O,cmor1dlothcr1py 

Rodict�py 

0-t----r---,---.....,.---,---.------, 
OJ: 

GEMCITABIN 75mg/m2 

lXLteden 

12 24 36 41 60 

Months slnce R:andomtzation 

N D. James, S A. Hussain. E Hall: Radiotherapy with or without Chemotherapy in Muscle­
lnvasive BJadder Cancer, N Engl J Med 2012; 366:1477-1488 
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2. Neoadjuvantna kemoterapija?

Uporaba neoadjKT pred RT-KT .... omejena - - -

bolniki: stari, niso kandidati za cisplatin 

TODA 
vloga neoadjKT pri dobro zmogljivih bolnikih 

(primerni za cisplatin)in si želijo ohranitvenega 

zdravljenja ..... ? 

Test učinkovitosti KT(RT) pred lokalnim zdravljenjem! 

CEL SEČNIK 

multilokularni tu 

recidivni 

CIS 

3. Obsevanje

celega sečnikaL dela sečnika 

., : � ...
'1V..,� 

,n9''-
@·(_-'.: .@� !I: ... ,,... 

C'\"y� 

-- •,,,· -

cel sečnik tumor /ležišče tumorja 

Cowan RA, IJROBP May 20041; 59: 197-207 
TZ-3, solitarni tu<7cm 

RT cel sečnik vs RT dela sečnika BREZ KT 

·· LC, DMFS,OS ..... NS 

·····SalO.S-58% 

Primer: 88 -let, nevroendokrini karcinom sečnika, pretežno 

dro bnocelični 
7 mesecev 
po RT+KT 

4 

( 

( 

( 

( 

(_ 



DEL SEČNIKA 

ustrezna kapaciteta sečnika 
tu solitarni & majhen 

BREZ CIS, hidronefroze 

unilokularni 

Primer: 

66 let, cT2(cT3), urotelni, HG, 

solitarni tu, brez hidronefroze, 

TUR, neoadjuvantna KT (1A ciklus - ALO), parcialno RT( +KT) 

PRED 

obsevanjem 1,5 LET po obsevanju 2,5 let po obsevanju 

4,5 let po RT: 

• brez znakov za ponovitev bolezni 

• brez težav z mikcijami 

OZNAČITEV ROBOV 

Ocena velikosti sečnika: 

- uz

- ob cistoskopiji

,--·-ll� 
\.'1� �J 
e.,�:;�� 
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POMANJKLJIVOSTI 

nepopolne zamejitvene raziskave 

dolg interval do začetka (KT) RT 

napredovala bolezen (pomen MRI) 

seznanjenost bolnikov z možnostmi zdravljenja 

.. . DIVERTIKLI ... 

MRI sečnika: ekstravezikalno širjenje, patološke bezgavke, 

zaj etost sečevoda ... 

PALIATIVNO OBSEVANJE 

hematurija 

-

II . 
bolečine nevrološki izpadi - motnje požiranja 

- - --- -
�JŠANJE težav pri bolnikih z neozdravljivo boleznijo 
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HEMATURIJA 

:;.. RT 

hemostiptično: 
po 2 tednih - učinek v cca.69%* 

► TODA:

omejen čas učinkovanja
po 6 m: relaps v 69%

"lamrritrc E1 5'/naa/i C Ocnvouccf1 Pfimr C Gris:e B·The efficucyo[hemostalic radfotlierapy for bfadderc,mcer­
related hematuria in patients u11Jitfor surgery. /ur BnizJ u,,,J. 2013. 39, t0B·l6 

ZAKLJUČEK 
OBSEVANJE MIŠIČNOINVAZIVNEGA RAKA SEČNIKA 

l. Možnost OZDRAVITVE pri bolnikih, ki niso
kanditati/zavrnejo cistektomijo

l. Možnost OHRANITVE SEČNIKA pri izbranih bolnikih v
sklopu ohranitvenega zdravljenja

ll. LAIŠAN!E težav pri bolnikih z neozdravljivo boleznijo

HEMATURIJA 

Hypofractionated palliative radiotherapy for bladder 
cancer 

RT lx / teden (Td = 34.5 Gy, 6 frakcij) 

po 10m: 91 % bolnikov BREZ hematurije 
srednji čas brez hematurije - 13 mesecev 

january 2016, Volume 24, Jssue 1, pp 181-186 

► PARCIALNO OBSEVANJE SEČNIKA:
manjša toksičnost

► OHRANITVENO ZDRAVLJENJE

• pomembna skrbna IZBIRA BOLNIKOV!!!

SLEDENJE - redne cistoskopske kontrole po zdr.

reševalna cistektomija!

možnost izbire IZBIRE ZOR. (izbranih) bolnikov

1 do�·t th'rk of a'I the msery but cf the beau'Y 
t�at st<' remains. -/\nne Frank 
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, :; 1· 

KORAK NAPREJ ... ( ., 
- . ..... "--' 

I. POMEMBNEJŠA VLOGA OHRANITVENEGA
ZDRAVLJENJA pri SKRBNO IZBRANIH
bolnikih

Vloga BIOMARKERJEV (za ustrezno izbiro zdravljenja)

IMUNOTERAPl]A: BCG 

BCG 

Nekatere MUTACIJE, 

pomembne pri nastanku raka sečnika, 

HKRATI omogočajo vstop BCG v tu cc in 

njihovo uničenje 

Rak sečnika .... relativno veliko somatskih mutacij 

..... NAZAJ h koreninam ... 

f� .... , ,,

.,:..r �-
' . ' 't. i

L.1904: M. bovis 

1972 M orales: 

intravezikalna aplikacija 

pri površinskih tumorjih 

sečnika 

1924 Calmette&Guerin: 

BCG 

"SVETI GRAL" RT = "ABSCOPAL EFFECT" 

imunski odgovor povzročen z obsevanjem 1 ° tumorja 
- sistemske učinke

HIPOTEZA: 

kombinacija RT z IMUNOTh - izboljša kontrolo 1° tumorja in omogoča sistemski 

odgovor 

RT: 

sproščanje tumorskih Ag ........ aktivacija Ag predstavitvenih celic. 

v bezgavkah ... aktivacija T celic 
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VSI BOLNIKI Z 
MIŠIČNO INVAZIVNIM RAKOM SEČNIKA -

PREDSTAVITEV NA UROLOŠKEM KONZILIJU 

Pomembni podatki za RADIOTERAPEVTA 

A POVZETEK DOSEDANJEGA ZDRAVLJENJA 

, TUR: kolikokrat? kdaj? 
Hl,tologjja CIS? KJE? 

, cistoskopskl opis: olokalizacija tu 
ovelikost 

oštevilo (uni-/multilokularni) 

B ZAMEJITVENE PREISKAVE 
> CT PRSNEGA KOŠA+TREBUHA CT abdomna: izvid+ plošček!! 

C SPREMLJAJOCE BOLEZNI IN STANJA 

, anemija, hidronefroza 
„ komorbiditeta 

o SIMPTOMl:hemarurija 

LUTS 

E tELJA BOLNIKA: ohranitev sečnika 

1. 

1. 

1. 

4. 

Pomembni podatki za M D  konzilij 
in odločitev o zdravljenju! 

POVZETEK DOSEDANJEGA ZDRAVLJENJA 

ZAMEJITVENE PREISKAVE: izvid+plošček 

STANJE ZMOGLJIVOSTI 

VPRAŠANJE? 

POMEMBNO DOBRO 

MULTIDISCIPLINARNO SODELOVANJE 
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Dileme pri določanju T/N stadija 

pred uvedbo neoadjuvantne kemoterapije 

urotelnega karcinoma sečnega mehurja 

Urška Bokal, dr. med., spec. int. onkologije 

Onkološki inštitut Ljubljana 

MULTIDISCIPLINARNA OBRAVNAVA BOLNIKA Z RAKOM SEČNEGA 
MEHURJA- KJE SO MOŽNOSTI IZBOLJŠANJA? 

01 Ljubljana, 18.4.2019 

cJ', roj. 1949 

Urološki konzilij 11. 12. 2018: 

MR medenice 26. 11.: spremenjena stena mehurja po desni 
strani, spremembe v okolnem maščevju, patološko povečane 
bezgavke do 8 mm (cT3N2) 

Mnenje: MR ni poveden (opravljen dober mesec po drugi TUR, 
lahko posledk• vnetja po TUR) - ponovno TUR, vsaj 6-8 tednov po 
zadnjem in nato predstavitev na konziliju 

odločitev urologa: radikalna cistektomija, planirana 30. 1. 2019, 
vendar takrat odložena, ker bolnik preboleval gripo 

cJ', roj. 1949 

2008: varice požiralnika, jetrna ciroza? 

• 11/2017: retenca urina ob okužbi sečil

• 7 /2018: 2x cistoskopija, zaradi slabe preglednosti naročen na
cistoskopijo v splošni anesteziji sept. 2019

• Konzilij 13. 11. 2018: 
- TUR mehurja 10.9.2018: invazivni urotelni karcinom, G3, pT1, zajetje

muskulatue ni opisano
- CT toraksa in abdomna 4. 10.: zadebeljena stena mehurja proti svodu

desno ventralno, kjer je vidno preraščanje v okolico, ter v dnu mehurja;
prostata neločljiva od stene mehurja - možnost preraščanja
(T3b/4a?,N0)

- reTUR ležišča tumorja 19. 10.: le atipične celice, ni moč potrditi
neoplazme, svetovana kontrola

Mnenje: MR male medenice (stopnja nujnosti zelo hitro), če ni 
jasnih znakov za širjenje tumorja v okolico ponovna TUR 

cJ', roj. 1949 

28. 2. 2019 radikalna operacija:
cistektomija z limadenektomijo, formacija Brickerjevega mehurja, 

apendektomija 
invazivni urotelni karcinom visokega gradusa, fekalna skvamozna 
diferenciacija, vrašča v mišično plast in prostatično stremo, 
pT4a N0(0/9), RO resekcija 

S. 3.: dehisciran spodnji del laparatomijske rane, evakuacija gnojave vsebine iz 
podkožja 
29. 3. odpuščen, v dobri kondiciji, brez poslabšanje ledvične funkcije 

Predstavljen na konziliju zaradi dopolnilne kemoterapije. 

1 



Dileme za razpravo 

l. Neoadjuvantna KT brez histološkega izvida, ki bi dokazal 

mišično invazijo urotelnega karcinoma, če radiološke 

preiskave kažejo na T3/4 ali N+ stadij? 

2. Radiološke preiskave po TUR karcinoma mehurja in njihova 

zanesljivost pri oceni stadija bolezni (T, N)? 

3. Optimalni čas za reTUR, ob radioloških preiskavah, ki govorijo 

za T2+ stadij, ni pa le-ta dokazan s prvo TUR? 
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Primer številka 1 - odklonilen odnos 

bolnika do radikalnega zdravljenja 

Simon Hawlina 
Department of Urology, University Medica! Centre Ljubljana, Slovenia 

Prezentacija primera 

• 26.4.17 CTU

univerzitetni 

rc klinični center ljubljana 
,-... -�•r..-� 

3.5.17 patohistološki izvid: papilarni invazivni urotelni Ca 

HG pT2 

Prezentacija primera - makrohematurija 

71 letna bolnica, občasno je kadila v preteklosti. brez pridruženih bolezni, v pokoju, 

delala v zdravstvu, osebni zdravnik ji je predpisal Ciprinol 

6.4.17 opravi pregled pri urologu zaradi makrohematurije zadnja 2 meseca in 

dizuričnih težav. UZ: bp 

Klinični pregled znotraj meje normalnega 

cistoskopija: lateralno od desnega ostija je bila vidna papilarna rašča. dvignjena nad 
nivo sluznice, klinično HG pTa/1 

21.4.17 opravimo TURM: klinično HG T2 karcinom, ki je rasel v predelu desnega 
ostija in lateralne stene sečnika, infiltrativno. bil deloma nekrotičen. Resekcija ni 

potekala v zdravo 

Prezentacija primera 

Predlagamo radikalno zdravnjenje: cistektomijo z 

limfadenektomijo in derivacijo urina po Brickerju -

ODKLONI! 

Primer predstavimo na uro-onkološkem konziliju - do 

katerega bolnica nikdar ni prišla! 

12.5.19 kontrolna cistoskopija: fibrinski ostanki na mestu 

resekcije, brez papilarnih izrastkov. Kolega urolog indicira 

re-TURM 
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Prezentacija primera 

2.6.17 reTURM: delna resekcija. Patohistološki izvid: 

vnetni infiltrat, brez tumorja 

"Smiselno bi bilo opraviti še 1 x re-TURM in bolnici 

aplicirati Mitomicin v sečni mehur 6x" ?!? 

7.7.17 ponovna cistoskopija: fibrin, izpirek na cito neg. 

15.9.17 ponovna cistoskopija: bp 

Predstavitev primera 

• Difuzne metastaze

Abdomen, mediastinum, lobanja 

18.10.17 BXlezije v predelu m. psoas 

30.10.17 bolnica umre 

Prezentacija primera 

19.9.17: Bolnica opravi pregled na urgenci zaradi 

povišane telesne temperature in hudih bolečin desno 

ingvinalno. UZ - povečane bezgavke desno ingvinalno. 

Dobi Ciprinol. 

3.10.17: ponovni pregled na urgenci zaradi bolečin 

desno ingvinalno in tipne zatrdline nad levo ključnico 

9.10.17: sprejem na KO za urologijo: zamejitvene 

preiskave 
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Prikaz primera rak mehurja 
Nataša Snoj Šarvari 

Prvi pregled pri internistu onkologu 5.1.2018 

• Spremljajoče bolezni: hiperholesterolemija (Vesicor 10 mg)

• Sedanja bolezen:

- 2 meseca trajajoče hematurije

- pred lm ugotovljen TU sečnega mehurja

- poslan za OP (klican na pregled k anesteziologu v naslednjih dneh)

- konec dec. vstavljena nefrostoma D, izpadla pred S dnevi

• Lab: kreat 297 µmol/1

• Poslan pod nujno urologu za OP

KB rojen 1.1952 

Predstavljen na urološkem konziliju 19.12.2017: 

• 18.11.2017 transuretralna resekcija TU sečnega mehurja: invazivni
prehodnocelični karcinom z vraščanjem v mišično plast

• CT trebuha: je pokazal zadebeljeno steno sečnega mehurja brez jasnih
znakov za zasevke

Urgentna OP in pooperativni potek 

• 26.1.2018 urgentno OP zaradi ileusa

• TU inoperabilen izpoljnjuje celo medenico, fiksiran na okolna tkiva, v
TU maso zajete tankočrevesne vijuge

• napravljena derivacija urina in blata v stomo z dvemi lumni (kloaka)

• 13.2.2018 ponovno predstavljen na UK za specifično zdravljenje

• Feb - april 2018 ponavljajoče okužbe

• April 2018 UK: ni indicirana KT ali RT, bolnik ni kritičen do obsega
bolezni
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Nov 2018 ponovna predstavitev na UK: 

- v dobri kondiciji, pridobilo 6 kg

- od aprila 2018 brez okužb

- CT: zadebeljena stena sečnega mehurja, brez širitve sprememb v
okolno maščevje, povečane bezgavke retroperitonealno v srednjem
abdomnu in v medenici desno

• Določimo PDL-1 (neg)

• Konzultacija na uro-radiološkem konziliju za eventuelno razrešitev
kolostome

Mnenje urološko-radiološkega konzilija 
23.1.2019: 

• Pregled CT slik: stena sečnega mehurja zadebeljena, okolica manj
edematozna kot predhodno, povečanih bezgavk ni

• Primarni namen zdravljenja ni ločitev kloake v ločeno kolo in uro
stomo, OP bi bila smiselna v primeru da bi odstranili sečni mehur s
prostate in s tem dali bolniku možnost daljšega preživetja

• UK: ponovna predstavitv bolnika po OP
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Obravnava bolnika z urotelnim 
karcinomom divertikla mehurja 

- prikaz primera

Urološki konzilij: 

dodatno zdravljenje z RT, (mesto resekcije jasno označeno) 

Ponovna predstavitev na konziliju: 

visoko tveganje za razsoj bolezni-> sistemska KT 

• eventuelno lokalno zdravljenje nadaljnjem poteku 

Internist onkolog: 

PS: WHOO, 

Miha Oražem, Blaž Grošelj, Janka Čarman 

Onkološki inštitut 

18. april 2019 

pridružene bolezni: SB tip2 na p.o. th., hiperlipidemija, st. po holecistektomiji, st. po apendektomiji 

anamneza: pogoste mikcije, nekoliko pekoč občutek 

citologija urina (pred KT): urotelnl karcinoma visokega gradusa 

Za dopolnilno KT po shemi cisplatin, gemcitabin 

59 letni bolnik, B.N. 

December 2015: 

hematurija .... antibiotično zdr. 

BREZ izboljšanja .... ad urolog 

• cistoskopija-> tumor v divertiklu mehurja

Marec 2016 -> TUR sečnega mehurja 
Patohistološko: invazivni urotelni karcinom, high-grade v divertiklu, brez muskulature v steni 

CT: desno posteriorno divertikel 3,1 x 3 x 3,4 cm, zadebeljena tudi stena sečevoda in razširjen pielon 

April 2016: parcialna cistektomija - tumorsko spremenjen divertikel, neoimplantacija sečevoda 
desno v mehur 

Patohistološko: slabo diferenciran invazivni tumor, prerašča celotno steno divertikla in vrašča v 
maščevje ob njem. Tumorska limfangioza. Najverjetneje slabo diferenciran urotelni karcinom. 

Bezgavke: ob iliaki eksterni desno 0/2, obturatorno desno 0/2, obturatorno levo 0/1, ob iliaki eksterni 
levo 0/1 

• CT urografija (po 1.B aplikaciji):
postoperativne spremembe na sečnem mehurju desno z reimplantacijo desnega 
ureterja na svodu 
blaga dilatacija votlega sistema desne ledvice in kranialni dveh tretjin desnega 
ureterja 
konkrement v lumnu sečnega mehurja 

• Nadaljuje s KT, 

pred 4. ciklusom potrebna hospitalizacija zaradi uroinfekta (S. Epidermidis, vankomicin)

• Citologija urina (po 4.B ciklusu): brez jasno malignih celic, granulocitno vnetje

• Kontrolna cistoskopija z biopsijo :
brez karcinomske rasti 

• blago reaktivne atipije urotela 
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Kontrolni citologija (november 2016): 
številne atipične celice zelo sumljive za urotelijski 
karcinom visokega gradusa 

• januar 2017 -> cistoskopija
nekoliko privzdignjen vrat mehurja 
na mestu parcialne cistektomije in predhodne dodatne 
resekcije edematozno sluznico z nekaj fibrinskimi 
oblogami 

• CT medenice (23.01.2017): recidiv v mali medenici
v desni polovici medenice je vidna heterogena, centralno 
nekroticna tumorska formacija, velikosti 8 x 5,3 cm, ki 
infiltrira steno sečnega mehurja, lateralno raste povsem 
do desne obturatorne mišice 
suspektno za infiltracijo v mezorektalno maščevje 
Infiltracija v desno semensko vezikulo 

• rtg. p.c., UZ trebuha: brez znakov za razsoj

Februar 2017 -> urološki konzilij 

• za paliativno obsevanje 

Pred pričetkom RT: 

- slabšanje splošnega stanja, -.J,, 7 kg, krvavitev iz urostome

ambulanta za klinično prehrano

febrilno stanje, uroinfekt 
empirično: levofloksacin 
doma · ob navalu slabosti kolaps med hojo proti stranišču 
glede na urinokulturo: dodan še metronidazol 

• Ad urolog ->

eksplorativna operacija, tumor inoperabjlen
vraščanje v mišice medeničnega dna, predvsem desno lateralno, v mišično steno pod 
iliakalnim žiljem ter pod iliako interno desno 
zmrzli rez krna obeh sečevodov in povečanih bezgavk nad iliako komunis desno 
negativen 
napravljena derivacija po Brickerju 

21.2.2017 MR medenice s KS: 
obsežen tumor mehurja, ki izrazito infiltrativno raste po desni 
strani do medenične stene, infiltrira mezorektalno maščevje do 
rektuma (začetna infiltracija?), možnost infiltracije distalnega dela
desnega sečevoda oziroma ozKočrevesne vijuge 
patološke bezgavke mezorektalno, presakralno, ob desnem 
skupnem iliakalnem žilju 

marec in april 2017 -> paliativno obsevanje 

proti koncu RT stopnjevanje utrujenosti in dispneje 
• za izključitev PE · CT angiografija

(TA pljučnih arterij (12.4.2017): 
brez znakov PE 
sumljivo za metastaze v pljučih 
metastatska destrukcija petega rebra desno lateralno � r,• .. ,· - ·, !!
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• predvidena kontrola v ambulanti internista onkologa: 

pred tem poslabšanje stanje -> hospitalizacija

• povišani testi jetrne funkcije, ledvični retenti in vnetni parametri

• febrilno stanje 

• empirično: piperacilin/tazobaktam, 

kasneje vankomicin in Conet

• 20.4.2017 CT abdomna

difuzni progres bolezni v jetra, peritonealno 

številne patološke bezgavke v trebušni votlini 

tumorske spremembe na mehurju po obsevanju 

manjše 
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Ob nadafiniem s/abšaniu stania bolnik dva tedna kasneie pričakovanQ 
umre 

Divertikel je izbočenje notranje plasti stene mehurja skozi mišično plast 

Lahko je prirojen (pravi divertikel, navadno pri moških) oz pridobljen 
(psevdo-divertikel, brez mišične plasti; vzroki za nastanek - slabši odtok 
urina ob povečani prostati, nevrogenem mehurju, strikturi vratu 
mehurja) 

V divertiklu lahko prihaja do vnetij, urinske retence, kamnov, tumorjev 
ob bolj intenzivni izpostavitvi karcinogenom 

Navadno solitarni, najbolj pogosta lokacija leva stranska in desna 
stranska stena mehurja 

10 x bolj pogosti pri moškem 

Tamas E, et a/. Arch Pathol Lab Med 2009 

Walker N, et o/. Nat Rev Urol 2014 

Karcinom divertik 
mehurja 

Blaž Grošelj, Miha Oražem, Janka Čarman 
jOnkološki inštitut 

18. april 2019 

Neoplastične spremembe se zgodijo v do 10 % diverktilov (podatek ni 
točen, ker je večina divertiklov asimptomatskih - neodkritih) 

Karcinom divertikla je redka entiteta - približno 1 % vseh rakov mehurja 

Histološko najpogostejši urotelni karcinom 

Histopatološka težava pri določanju T stadija (ni mišične plasti) 

Najbolj pogosti simptomi in znaki - hematurija, retenca urina, infekti, 
urinska inkontinenca, dizurija 

Preživetje primerljivo kot pri nedivertikulnih karcinomih mehurja? 

Tama s E, et al. Arch Pathol Lab Med 2009 
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MuSQMtl1 Lamina propria 

Walker N, et al. Nat Rev Urol 2014 

Optimalno zdravljenje? 
Ni jasno, kateri terapevtski pristop je najboljši 

Podatkov o zdravljenju je malo, večina temelji na majhnih unicentričnih 
študijah in redkih kliničnih primerih, randomizirane študije ni 

Konsenza o optimalnem zdravljenju ni, mora biti HITRO in (dovolj) 
AGRESIVNO 

Voskuilen CS, et a/. Eur Urol Focus 2018 

Digito rektalni pregled 

Citologija urina 

Diagnostika 

Ultrazvočno slikanje (pri tumorjih večjih od 1 cm), intravenska 
pielografija, cistoskopija (TUR) 

CT in MR slikanje 

Walker N, et al. Nat Rev Urol 2014 

Hacker A, et al. Med Princ Pract 2005 

Optimalno zdravljenje? 
Primarno kirurško zdravljenje, zlati standard - največja retrospektivna 
študija 

Parcialna vs radikalna cistektomija 

Kohorta 115 bolnikov 

S-letno celokupno preživetje vseh bolnikov 63 % (podobno pri
radikalni kot parcialni cistektomiji)

S-letno celokupno preživetje <pT3 86 % in 51 % � pT3

'Upstaging' bolezni v 55 % (problem natančne TUR) 

Ponovitev bolezni 33 % po radikalni odstranitvi in 47 % po parcialni 

Voskuilen CS, et al. Eur Urol Focus 2018 
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Optimalno zdravljenje? 

Multimodalen pristop? Brez radikalne cistektomije; 9 bolnikov 

PreOP RT+ divertikulektomija - 3 bolniki 

KT + divertikulektomija -3 bolniki 

PreOP RT+ KT + divertikulektomija -2 bolnika 

Radikalna RT+ cisplatin -1 bolnik 

S bolnikov (SS %) -lokalna ponovitev 

Specifično bolezensko preživetje 4 leta po terapiji 89 %! 

Zaključek -nujen dodatek sistemske KT in preOP RT 

Garzotto MG, et o/. J Surg Oncol 1996 

Optimalno zdravljenje? 

Konzervativno - Gl, G2; pTa, Tis, T1 (če Gl, G2) 

TUR, intravezikalna KT/BCG, sistemska KT ali RT 

Radikalno - T1G3 , pT3+ 

divertikulektomija, delna (oz. radikalna) cistektomija in pelvična 
limfadenektomija ➔ intravezikalna KT /+sistemska KT 

Walker N, et a/. Nat Rev Ural 2014 
Raheem O, et al. Can Ural Assoc J 2011 

Optimalno zdravljenje? 

Retrospektivna študija, 3 9  bolnikov 

13 površinska bolezen (Ta, Tis) -TUR(+ delna cistektomija) 

13 površinska invazivna bolezen (Tl) 

-TUR+ natančen FU (delna/ radikalna cistektomija)

13 (T3+) invazivna (ekstradivertikularna) bolezen 

-delna oz radikalna cistektomija

S-letno specifično bolezensko preživetje za zgornje skupine 83 %, 67 %,
45 %.

Najpomembnejši je klinični stadij, Ta, Tis, T1 -konzervativno, T3 -
radikalno 

Golijanin D, et a/. J Ural 2003 

Vloga RT? 

Priporočil za obsevalno zdravljenje raka sečnika v divertiklu NI 

Težava v odsotnosti muskulature - možnost perforacije? 

s 



Izkušnje na 01 Ljubljana 

Bolnik 1 

83-letni bolnik. TUR papilarnih tumorjev ob vhodu v divertikel sečnika in v samem divertiklu. Pata histološki izvid 

govori za papilarni urotelni karcinom sečnega mehurja, low grade, z začetno invazijo v lamino proprijo, pTl 

Glede na gospodovo starost in pridružene bolezni (stanje po 3 koronarnih srčnih obvodih) nadaljnja operativna 

terapija ni indicirana 

Zaključek obsevanja maj 2015, celokupna doza 64 Gy. Sočasno 4-krat prejel tudi gemcitabin v odmerku 75 mg/m2 

Izkušnje na 01 Ljubljana 

Bolnik 2 

76-letni bolnik. Ugotovljen invazivni urotelni karcinom nizkega gradusa, pTl, divertikel levo na izhodu je poleg tumorja, 

transuretralno ga ni moč razrešiti 

Gospod je sicer zelo rizičen za večjo operativno terapijo (stanje po by-passih na srcih, pace-maker, 

anevrizma abdominalne aorte, hipertenzija, dislipidemija, stenoza obeh carotid) 

Glede na pozitivno citologijo je indiciran poskus zdravljenja z obsevanjem celega sečnika. Prejel je TD 60 Gy, 

sočasno S. ciklusov konkomitantne KT z Gemcitabinom v radisenzibilizacijskem odmerku {zaključil v juliju 2015) 

Marec 18 - ugotovljen invazivni urotelni karcinom v uretri s tumorsko formacijo v penisu in infiltratom v obeh kavernoznih 

telesih 
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MULTIDISCIPLINARNA OBRAVNAVA BOLNIKA Z 
RAKOM SEČNEGA MEHURJA 

- KJE SO MOŽNOSTI IZBOLJŠANJA?

Primer številka 5 predstavi dr. Škrbine) 
Konzilij (dr. Šeruga, prim. dr. Zupančič, dr. Čarman, 

dr. Mušič 

December 2017: pojav hujše bolečine D ledveno s pasastim širjenjem navzpred, bolečina 
popusti po paracetamolu ali metilmizolu, jemlje ju pp 
gospa bolečino sprva pripisuje s hrbtenico povezanim starostnim tegobam, 

V aprilu 2018 pojav otekline D spodnje okončine ➔ Sum na GVT ( napotitev na UZ 
trebuha ) 

11.5.18 UZ: izrazila dilatacija votlega sistema D ledvice s stanjšanim parenhimom, D 
ureter ni dilatiran; dd piloureterna slenoza. Zgostitev ob sp polu O ledvice ter 
hipoehogena področja D paraiaiakalno, ki jih ni moč nadalje opredeliti, svetovan CT 

11.6.18 CT abdomna; v zg 2 tretjinah D uretra mehkotkivna tumorska formacija 4.5 x 
3.2 x 10 cm možnost preraščanja VCI infrarenalno, brez tromba; več paraaortalnih Ig\ do 
1 cm ( patološka limfadenopatija ). Nekoliko zadebeljena stena transverzalnega kolona ob 
hepatalni fleksuri (dd patološki proces ), številni divertikli v področju sigme, možnost 
divertikulitisa 

6.7.18 ginekološki pregled : ni ginekološkega vzroka za hidronefrozo 

6 718-13.7.18 hospitalizirana na KO urologijo UKC Ljubljana 
CSK-bp 
Vstavitev PNS-D 
Iz PNS odvzet izpirek urina 

NN 1939 

(biološka starost 15 let manj) 

upokojena učiteljica, vdova, 
do decembra 2017 odličnega splošnega počutja, brez subjektivnih težav, 
družbeno aktivna, rekreativno dejavna, 
intenzivno vključena v vzgojo 3 majhnih vnukov 

Živi v lastnem stanovanju v hiši skupaj s sinovo družino 

Spremljajoča obolenja: Hipotireoza (10 let zdravljenje z Euthiroxom), AH (Prenessa 4 mg), 
Crestor, Aspirin 100 (TIA pred 10 leti), vi til igo 

,!7r91furfot Hld� desno. 
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A. tzplrek sečnega mehu�a, filtrat 
Sumljivo za uroteln1 karcinom vlsoket• ar•dusa. 

:eaktlvne spremembe uroteTflih celic. 

Kronlc!!no vnetje. 
2tezna metaplazlja. 
Kontaminacija s cellcaml ploščatega epltelija. 

Maloštevilnl majhni, amorfni kr1stall. 

KOMENTAR: 
\ 

Atlpllne urotelne celice, sumljive za urotelni karcinom visokega gradusa, so delno d 

DC Specialistka patologije: Damjana CIMERMAN, dr. med. 

---· "NOVIČ, dipl. \ng. lab. biomed 1� 
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1.8.18 - posvet z urologom : 
Možen operativni poseg z nejasnim izidom, z možnostjo intraoperativno 
ugotovljenega inoperabilnega stanja - obsežna op ( zaradi bližine/ 
preraščanja VCI nujen multidisciplinarni poseg s sodelovanjem žilnega 
krg.) 

CTabdomna 

Status: PS po WHO je O, nepnzadeta, pogovorljiva, pokretna, evpnoična v mirovanju. 
Koža suha, topla, normalne barve, turoor starosti primeren. 
Vidne sluznice primemo pr-ekrvavtjene, 
Primemo prehran}6WI. 
Bezgavke na vratu, aksdamo, ingvinalno ntSO tipno povečane. 
Glava: normocefaliia, IMŽ nebckla, zenici okrooli, simetrični, odzivni, bulbomotorika primerna, naouba čelo, 00 1n ustni koti 
simetričr11, nos prehoden, jezik VN!l:f:en, roinat, ni obk>ien, zobovje sanirano. 
Vnrt: mehak, gibljiv v vse smeri, ščitnica ni tipno povečana. 
Prsni koš respiratorno sunetrično gibljiv. 
Pljuča: dihanje avskultabJmo nonnalno slišno, brez pokov ali piskov. 
Sm!: srl:na akcija redna, normolcardna, tona primemo Mgla.šerwi, šumov ne slišim. 
Trebuh: pod n11vnino prsnega koša, palpatomo mehak, Mboleč, jeter, vranice ali bo�enskih tvorb ne otipljem, peristaltika 
�išna, ledveni poldep neboleč. lz.stoptiče nefrostome desno suho, brez tnakov za okufbo, v nefrostomski vrečki nekaj ml 
krva:vkasteQ-a urina. 
Okonone: v primerjavi z �vo nihlo otekla desna spodnja okončina. 

2.1.08.2018 LABORATORUSICI IZVID K-Lkc 6.67, K-Erci 4.06, K-Hb 1161 K-Ht 0.360, K-MCV 88.7, K·MCH 28.6, K· 
322, K ·ROW 14.7, K-Trombociti 245, K·MPV 9.6, K•Nevtrofilci (%) 68.8, K-Limfociti {%) 19.8, K•Monociti (%) 8.4, K 
Eozioofilci (%) 2.1, K ·Bazofilci (%) 0.6, K-Neueli Granulociti (%) 0,3, K ·Nevtrcfilc:i (.�) 4.59, K-Limfociti (it) 1.32, K ·Monocit 
(J:) 0.56, K -Eozinofik:i (:t-) 0.14, K•Bazofilci (�} o.�. K-Nezreli Granulociti (f) 0.02, K-Eritrobiasti o.o, S-Na 139, S·K s.s, S­
a 100, 5-1Jlukoz-.o 4.9, S-lcreatinin 119, 5-sečnina 4.9, S·urat 299, s-fosfat anoro. 1.26, S-kalcij 2.61, S·allc.fo$fataui 0.78 
S -gamaGT 0.33, S-bilirubin cel. 5, S·AST 0.44, S-ALT 0.19, S·LDH 2.75, S-magnezij 0.93, 5-felezo 8.1, 5-transferin 34, 
Feritin 15, S-cel.proteini 72, s-albumini 45, S·CRP 2, Izrač.-Gl.očiste:k kreat. 38. 

21.8.18 predstavitev MDK: priporočen pričetek zdravljenja s sistemsko KT, 
(glede na odziv na zdravljenje s KT naknadna presoja o ev dodatni OP / RT) 

Komentar na mnenje konzilija? 

11.6.18 CT abdomna 

2- mesečni interval pred uvedbo zdravljenja s KT. 

Ali bi bilo pred uvedbo sistemskega zdravljenja potrebno ponoviti 
zamejitvene preiskave? 
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Gospa navaja, da je bilo njeno splošno počutje po uvedbi KT dokaj zadovoljivo, apetit dober, prebava urejena, fizična 
zmogljivost neokrnjena, ima pa občutek, da odvaja nekoliko premalo urina glede na dnevni vnos. V zadnjem času opaža 
ponovno izrazneje krvavo vodo v nefrostomskem katetru. 

Sw PS po WHO o. Gospa je v odličnem stanju psiho-fizične zmogljivosti, v nefrostomskem katetru je dejansko prisoten 
intenzivneje krvav urin. 

V laboratorijskih izvidih se nakazuje možnost hiperkaliemije, zato gospo za dodatno diagnostiko, parenleralno hidracijo in 
potrebno dodatno tera�jo sprejmem na Hl. 

BIOK S·Na 143 mmoVL 132- 146 
BIOK S·K .., mmol/L 3.5 - 5.1 
8IOK S·CI 103 mmoVL 98- 111 
B101< s-kre.atinin 122 umol/L 45- 8' 
BIOK S-sečnina 4,4 mmoVL 2.8- 8.1 
B101< s-unot 313 umol/L 143 - 339 
BIOK S-kalcij 2.49 mmoVL 2.15 - 2.55 
BIOK s-a lk .fO&fataui 0.87 ukat/L < 1.74 
8JOK s-oamltGT 0.46 ukat/L < 0.63 
BIOK S·biliNbin cel. 3 umol/L < 15 
8IOK S·AST 0,44 ukat/L < 0.52 
B101< S-ALT 0.30 ukat/L < 0.56 
8IOK 5-LOH 3.14 ukat/L < �.12 
BIOK S·CRP 2 mo/L < 5 
BIOK Imtč.-Gl .o6stek k r eat. 37 mVmin 66 • 143 

2 B ciklus 

I

Gospa n avaja solidno splošno počutje, le v edno p,1 je botj al i manj redno potrebna protibolečins ka terapija, Drugih 
posebn osti ni, apetit sooden, pr ebava brez bistvenih swememb, fizil:rni kondicija zadovoljiva . 

Klinično je stanje brez sprememb glede na �hodno kontrolo, v laboratorij skih izvidih pa u9()tavljamo levico- in 
nevtropenijo (levkociti 1,66, nevtrofilci 0,65), za radi česar 2.B aplikacijo KT izpust imo. Ostali laboratorijski izvidi so b .p,, 
,metni p,arunetri v m ej•h no�lnega. 

HEMA K·Lkc 1 1.66 1 10E9/l 3.70 • 11.10 -
HEMA K-Ero 3.52 lOEtVL 3.88 - 4.99 
HEHA l<-Hb 102 g/L 118 • 148 
HeHA .... 0.319 0.360 • 0.-MO 
HEHA K-MCV 90,3 fL 82,0 - 98.0 
HEMA K·MOt 29.0 .. 27.3 • 32.6 
HEMA 1(-MCHC 321 g/L 316 • 349 
HEHA K·ROW 16.0 .. 9.9 • 15.S 
HEMA K-Trombociti 343 10E9/L 140 • 340 
HEMA l<·MPV •.. fL 9.1- 12.1 
HeMA K·Nevtrofilci ("') "9.2 .. -40.0 - 75.0 
HEHA K-Limfociti(%) 48.2 .. 20.0 · 40.0 
HEHA K· Monociti (%) ... .. 2.0 • 10.0 
HEMA K-Eozinoffici (%) 3.0 .. 1.0- 6.0 
HEHA K-8.-z ofilci {%) 1 2,4 1 .. o.o- 1.0 
HEHA K·N ezttli Granulooti ("') 0.6 .. < 1,1 
HEHA K-N evtrofilci (i') 0.65 10E9/L 1.50 • 7.40 
"""' K-Limlocib {#) o.oo 10�/l 1.10 • 3.50 
HEHA K-Mono<:iti(#) 0.11 lOE9/l 0.21- 0.92 
HEMA K-Eozinofiki (�) o.os 10E9/l 0.02 • 0.67 
HEHA K•Baz ofild (i:} 0.04 lOE9/L o.oo - 0.13 

,r 

.., 

3 



Predviden 3 A ciklus 

� prihaj• M kontrolni preglad ob predvidenem nad•ljev•nju zdr•vljenja, 

,Uvaja solidno spošno počutje, apetit: zmeren, prebava urejena, fizična kondiaja tudi dokaj zadowljr\l'a, čeprav npr. ob hoji po 
stopricah bJti nthlo mišično bo&eono v ste9nih. Se je pa v zadnjih nekaj dneh pojavila oteklina celotne desne sp. okončine, ki 
ponoči ne �-

ICH.nično: PS po WHO L do 2, � primemo prehr.njeN, •febriln., an-iktaribwi, v mirovanju evpnoib,a. 
f"iziblm lzvxi nad srcem 1n ptjuči v me)ah nonnalneo,i. 
Abdomen: palpatomo mehak, neobb.t:ijiv, lxez tipnih �ene. 
lbweni udar, POklep na aksialni skelet neboleča. 
Nefro=mo dano b.p. 
Okončine: desna sp. okončina v celoti edcmatozna, ob tem sicer 9nctenje mu.sk\.li.ture gokni MObčutlfrvo, je Pil .Ql'lje 
vselcako,-.suspektno za GVT .  

Gospo �Jfflt!mo na Hl :z:.a dodatno diaon,ostilc:o in potrebno zdravljenje. 

� �TRf�Oll.'J4NCNSKS 
� 1U.Q.20l51U7 

Obsežen mehkotkivni infiltrat začnejo v višini hilusa desne ledvice, kjer ga v najširšem premeru 
lZmenm cca 45.32 mm. je v celotni dolžini v kontaktu z milj muskulus ileopsoas. v spodnjem delu 
sumljivo za vraščanje. Tumorski infiltrat obrašča veno cavo inferior, ki je v zgornjem delu še 
prehodna m močno stasnJena, v spodnJem delu pa je trombozirana. 

Renalni arteriji m vem sta prehodni. Tumorski infiltrat je tudi v dolgem odseku v kontaktu z aorto 
in desno iliakalno arterijo. 

V proksimalnem delu infiltrat prehaja pred aorto tudi levo paraaortalno. 

Tudi lel/0 ob aorti so vtdne patološke bezgavke, merijo prečno 13 mm. 

Mnen1e: 

Obsežen mehkotkivni infiltrat desno retroperitonalno, ki povzroča trombozo vene cave inferior 
(natančno v opisu). 

Kronična parenhlmska okvara desne ledvice in nefrostoma desno. 
Izvid pnpravit 

11 ! UZ • UZ perifernih art.rlj spodnjih okončin • O 
@ 

� STATUS 2.aklJuteno • IZVEDENO 10.10.201815:48 • NAAOČIL Breda Šl:rb,nc. 
10.10.201814:46 • ŽELENJ DATUM 10.10.2018 
ICUNl<!NO VPRAŠANJE sum na GVT D sp okonOne, ev ob progresu boletn1 v amdomnu 

Nujni ultrazvok ven spodnje desne okončine za izključitev GVT: 

Pregledam vensko žilje goleni in stegna. vse prilcazane vene so stisljive, v njih prikažem normalne 
doplerslce signale prekrvaVJtve, za polmtvene defekte suspelctnih sprememb v lumnu ne vidim. 

Podkofje desne goleni Je difuzno edematozno, prepredeno s tankim, tekočmslam1 tračlo. 
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ROLC)gcJ H KONZllll Z ONE 10.10.2018 
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visokega gntdusa {atipične urotclne celice, sumljive za urotclni kucinom visoke,ga 9ritdusa, delno cfeoenerirane). 

Pacientka irTM vstavljeno dc�n11uko nefrostomo. Od 28,B.2018 do začetka oktobra je 90spa prejela 2. ciklusa 
pril6g,ojene KT po shemi karboJ:Mat1n, oemc,tahln, s 3. ciklusom riaj bi OOSP" pričela 10.10.2018, ven<Wlr je bila sprejeta v 
poslabšanem stanju z vodilno simptomatiko inttnzivneoa otekanje desne spodnje okončine. 

Opravljene preiskave dopplcr ven spodnjih okoncin in po er 1tbdomna z dne 11,10.2018 potrdijo novo nastalo trombam 
�ne kave infenor, kot pos$edico obsctneoa mehlcotkivneoa 1nfiltrata desno retropentonea1no, k1 obrala veno kavo inferior, 
le-ta je v :z:;omjem delu še prehodn.a, v-endar močno stisnjena, v spodnjem delu pa trombozirana. 

Glede no dcj:.tvo, do nimamo na voljo izhodnih posoctkoV-cr aboomM iz. SB Jesenice 19.6.2018, je primerjava dinomike
l ) boluni napravljena na podlagi izvidov opravljenih �iskav, v vsakem primeru izvid govori v prid progresa mchkotkiv� 

inv•tivM9a procu,a retroperitonulno. 
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UROLOŠKI H KONZJL.IJ Z DNE 10.10.2018 
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visokega graduQ (atipične urotclne cehce, sumljive. ::.a uroteln1 larcinom v�kega graduca, delno degenerirane), 

Pacientka ima vstavljeno dHn05tl"ansk:o nefrnstomo. Od 28.8.2011!1 do začetka oktobra je oosp,a preje;la 2. ciklusa 
prilagojene KT po shemi kuboplatin, gcmcitabin, s 3, ciklusom naj bi QOSp,a pričela 10.10,2018, vendar je bila sprejeta v 

poslabbnem staruu z vodilno simptomatiko 1ntcnzivneoa otekanja desne spodn}e okončine, 

Opravljene preiskave doppler ven spodnjih okončin in pa CT abdomna z dne 11.10.2018 potrdijo novo nastalo trombozo 
ve!\fl kave inferior, kot po,ledioo obsdner,a mehkotkivnega infiltrata duno retroperitonulno, ki obraiča veno k•lfO inferior, 
le�ta je v zgornjem delu še prehodna, vendar močno stisnjena, v spodnjem delu pa trombo:tir•na. 

Glede na dejstvo, de nimamo na voljo izhodnih posnetkov CT abdomna iz SB Jesenice 19.6.2018, je primerjava dinamike 
bolezni napravljena na podlogi izvOOV opnivljenih preiskav, v vsakem primeru izvid govori v prid oroorua mehkotkivnega 
invazivncoa proceA retrope1'1Wne.alno. 

Pn paoentlo se zastavlja tudi d.d. dvom ali dejansko gre za urotelm karonom desne9a sečevoda oz. v kolikor dejlinsko ore 
za urotelni karcinom de$nepc sečevoda, je bolezen v progresu in bi bilo potrebna uvedbe druge linije sistcmskeoa 
zdravljenja z uivintlcem imunskih NK!zomih točk atezolizumabom, u kar pa je potrebna določitev 1zrafenosti POU na 
limfocitih, ki infiltrinijo tumorsko fonrntcijo. 

Cr·!St�i�b=&.�::x;s7i7],:J.1:!1!;!�ir o::�Pt::!To1't�%'FOO
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Po pregledu pacientkine radioloike dokumentacije je podano mnenje, da ,e histološki izvid mofno pridobiti z 
ureteronefroslcopijo, z odvzemom t�• vzorca. 

2PRif z uucnno r:adiol2Jt59 dokurnsnt1clio D01csduiemo PMkntkioemu yr:gk,qy .l.....ll.tAi.o 
Clmocc11nH pqJt:onek bloMilc tumoakc forrnacuc v DOdrotJu Klneot uretra Prilaotrno ortolnalnl lrvld CJ 
abdomni 10 10 2018 1 D01oetkom omcnicn11 Pr«kkavt• 
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�ŠKI 11 KONZJW Z ONE 16.10.2019 

Pri l)aCH!tltki se zastavlja tudi d,d, dvom ali de)llnsko gre za urotclni karcioom desoeqa sečevoda oz. v kolikor dejansko gre 
u urotelni karcinom desnega set.voda, je boleun v progruu in bi bil• potrebna uvedba druge linije sistemskeqa 
zdravljenja z zaviralcem imunskih nadzomih točk atezolizumabom, za kar pa je potrebna določitev izrafenosti PDLl na 
limfocitih, k1 infilt:rirajo ttJmorsk:o formM:ijo, 

A. lzplrek s«nega mehurja, filtrat: 

Sumljivo za urotelni kardnom vlsokeg_a qradusa. 

:eaktiYne sprememt>e urofefnltl cen� 

Kronično vnetje. 

lžlezna metaplazlja. 
;Kontaminacija s cellcaml ploščatega epitelija. 

Maloštevllnl majhni, amorfni kristali. 

\j \ µ J 

OMENTAR: 

'Atipične urotelne celice, sumljive za urotelni karcinom visokega gradusa, so·delno·d' 

✓-:�� .... 

Komentar na mnenje konzilija? 
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ll.10.18 - ODPUST-:-akuJNC/UKUKAA -

Glede M �ioloikx> u9(l'tovtjeno trombozo vene kave inferio< pri gospe uvedemo terapevtski odmerek n�klllameoa 
heparina. Opravljen er abdomna � tromboze vene kave inferior pobfe Je periz.istentno OMeino retroperitonealno 
mehkotkivno �jo, ki intenzivno utesnjuje veno kavo inferior. Glede na rzvid opravljene er preiskave ocenjujemo, da 
o� pri bolnic za proores: bolezni, ker se ob tem postavlja tudi dd dvom o obsežnem lokalnem napredovalem urntelnem 
karcinomu desneQa sečevoda. 

Bolniano dolwmenbtcijo 16.10.2018 predstavimo na urok>ikem konziliju - glej zapis urok,lkeoa korwlija 16.10.2018. 

sklep k:onzjlija je, da je pri bolnici potrebna histok>Ška verifikacija mehkotkivne formocije retroperit:onealno, prvič zaradi 
rujasnitve dd dvoma in v kcHikol'- bi bil potrjen urotelni karcinoma zaradi doloatve izraženost:i POL-1, ki je potreben zaradi 
plana oodoljnjeg,o uiravtjenja. 

Bolnica je bila sicer odpuščena v domačo nego v zadovoljivem spk>šnem počutju s terapijo Fragmin 7500 enot s.c. zjutraj in 
5000 enot s.c. čez 12 ur, po 4-ih tednih je odmerek Fn19mina potrebno znifati na 5000 enot s.c./12 ur 0%, 10000 enot s.c./24 
ur. V ostalem spremljajoče terapije (Euthyrox, Prenessa, Lekadol, Mdam�) ne �eminjamo. 

Gospa bo s strani KO U1 urok>gijo UKC Ljubljana čimprej kHc.aM z:a predviden diagnostični poseg:. Po uiktjučeni obravnavi v 
UKC Ljubljana je precmdeno Mdali-anje zdravljenja na 0.1 .. 

� lokalno napredovali urotelni karcinom � uretra, na novo odkrita GVT vene kave inferior - uvedba 
.specifimega zdravfjenja GVT z nizlcomolekulamim Hep,111rinom ter dodatno diagnostika ob Sllmu na progres ma1iQnoma. 

Prošnja svojcev za pregled/ sprejem na 01 zaradi progredientnega 
poslabševanja bolničinega splošnega počutja -

neurejena huda bolečina v abdomnu, 
upad psihofizične kondicije ( gospa povsem nepokretna) 
inapetenca, hujšanje 
hematurija iz PNS 

13.11.18 - POTRDILO - OBVESTILO - RDEVJAK/UKUHAR 

Spoštovani kmeoa, 

po telefonskem pooovon, t boln.CO 
Je ni prejela. 

tvemo, da tennina za PDSeQ pridobitve bioptata tumorja retroperitone.alno 

V skiaclu t UptSOm urok>škega konzilija (v prik)oi) vas naprošam, da bolnico obve:.tite o tenninu posega. 

Z lepimi pozdravi, 

21.0t.a • SPU.ltH • lkUINC/OllAOJČ'/L.UlSTAfil 

� PS po WHO je 3, neprizadeta, PCJ90vortjiva, vendar slabotna, onemoola, shuj¼ana, kardiorespiratomo stabilna, 
afebrilna, acianotiawl, � ikterična. Kola to!M&', suha, nor�lne barve, vidne i;Juznice primemo prekrvavljene, 
Glava in vrat: brez posebnosti. 
Prsni koš: simetrično gibljiv, dihanje avskultatomo čisto, brez pridruienih pokov ali piskov. 
Srčna akcija redrM, slišen bloS9 r.istolni šum nad prekordijem. 
Trebuh: nad nivojem prsneoa koša, v desnem kvadrantu tipna velika trda reztStenc:a, ki !iega tudi pod levi rebrni lok, sicer 
nebmeče, peristaltika slišna. Ledveni poldep nebo�. 
Okončine: obsežen vtisljiv edem cele desne okončine in leve, predvsem v predelu goleni. 

GOSPO SPREJHEHO NA ODDELEK Hl za ureditev podporne terapije in odločitev olede nMlaljnie9a___E:!��':'-�· 
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e blla 06.12.2018 sprejela na KO za urologijo zaradi predvidenega diagnostičnega -,,,-,,,a:,.,_=-.•
IUmOrlll
--,.,,deanega UAll8�8. 

Napnivtjen Ja bil dlagnaetleni URS, odVDII kolčkl tkiva Iz: desnega U18latja. Hlalolo&ko je šlo za 
Invazivni urollllnl kmelnOm, HG, z lnvazl)ov lamlno proprtJo, pT1. V blopat)ah ni bilo zajete 
mualculalln. Gre za QOIPO, Id ae zdravi zaradi znanega napl9dovalaga urolelnega karolnOma 

, ,. ,,... ,, , . -•-• prograsa bOleznl predvideva, 
� z atamllzumab.om zato IO pcnbovall hlstoloiko verifikacijo lumo,ja. Pooperativno je 
bila �18 v EJN, Prejemala Je analgetako, anUblolliino, anUtrombollčno mAeito. Vstavljen 
Je Imela allllnl lcaletar lallal9ga 1mo 1. pooperaUvnl dan ada!Janlll. 
09.12.2019 goapo oclpulelmovdomll&, oelabo. ObodpualuJe naprtzadela, ""8ntlrana, 
afebrllna. 
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Prikaz primera bolnika z rakom sečnega mehurja 

Dušan Mangaroski 

Onkološki Inštitut Ljubljana, Ljubljana 18 april 2019 

Prikaz primera 

30/8/2018: ponovni TUR; Patohistološki izvid:: invazivni urotelni karcinom visokega gradusa s 
ploščatocelično diferenciacijo, delno nekrotičen. Tumor vrašča v muskularis proprijo (pT2). 

21/11/2018: radikalna cistoprostatektomija z regionalno limfadenektomijo 
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Prikaz primera 

62-letni bolnik, bivši kadilec, z negativno družinsko onkološko anamnezo, je bil pregledan s 
strani urologa zaradi makrohematurije v aprilu 2018. 

30/4/2018 je bila opravljena transuretralna resekcija sečnega mehurja (TUR). 

Patohistološk.i izvid: invazivni urotelni karcinom visok.ega gradusa z žariščno ploščatocelično 
diferenciacijo. Tumor vrašča v muskularis proprijo (pT2). 

10/7/2019: CT prsnega koša in trebuha s KS: brez znakov razsoja maligne bolezni. 

Prikaz primera 

UROLOŠKO -ONKOLOŠKI KONZILIJ Z DNE 04/12/2018 

Sklep konzilija: pri gospodu je indicirano sistemsko zdravljenje. Naročen je na pregled dne 
18/1/2019 na Hl oddelek, DI Ljubljana. 

12/12/2018: predčasni ambulantni pregled zaradi "malo" odprte rane, klinično ugotovljena 
manjša dehiscenca z delčkom verjetno peritoneja. 

- Sprejet in operiran, napravljena revizija in hernioplastika intraoperativne rane. Operativni in 

pooperativni potek bp. Lab. CRP 120, uveden Amoksiklav per os 2x1000 mg 

1 
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Prikaz primera 

Hospitalizacija od 21/1/2019 do 24/1/2019 

-.. 

CT trebušnih organov s KS: obsežen recidiv lokalno na anatomskem mestu mehurja, 
obojestransko obturatorno s številnimi patološkimi bezgavkami ob iliakah ter recidivom v 
postoperativni brazgotini. številne metastaze v pljučih. 

V času hospitalizacije je prejel lA ciklus kombinirane kemoterapije (K)T v sestavi 
Gemzar/Cisplatin. 

29/3/2019: dobro splošno počutje, hemoptize so izvenele, zdravljenje prenaša brez resnih 
neželjenih učinkov, prejme 4 ciklus KT 

Prikaz primera 

18/1/2018: dobro splošno počutje, 4-5 dni opaža kašelj z občasno krvavim izmečkom, shujšal 
je S kg, PS po WHO 1, nad pljuči avskultatorno slišni nežni pokci; lab. Izvidi: l 16.4, AST 0.87, 
ALT 1.11, CRP 70, ECC 79 ml/min. Napoten je bil na na RTG pljuč in ponovni UZ trebuha; 

21/1/2018: RTG pljuč: difuzno v pljučih zasevke do velikosti 2,6 cm. 

- UZ trebuha: patološke kolekcije v mali medenici; kolekcija iliako-ingvinalno 
ima videz organiziranega hematoma, postoperativni serom desno iliako­
ingvinalno, na mestu odstranjenega sečnika pa je bolj hiperehogena formacija 
-hematom? 

Sprejem na oddelek. 

Prikaz primera 

1. Ponovitev CT preiskav predoperativno? 

2. Kdaj KRG zdravljenje po TUR in CT preiskavah? Predoperativna KT? 
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SKRAJŠAN POVZETEK G LAVN IH ZNAČILNOST I ZDRAVILA TECENTR IO 

)'TECE NTR IO: 
atezolizumab 

Zdravi lo TECENTRIO® T (atezolizumab) 
je humanizirano monoklonsko protitelo , 

ki deluje na ligand za programirano 
celično smrt 1 (PD-L 1 ) . 1

T Za to zdravilo se izvaja dodatno spremljanje varnosti. Tako bodo hitreje na voljo nove informacije o njegovi varnosti. Zdravstvene delavce naprošamo, da poročajo o katerem koli domnevnem neželenem učinku zdravila . Kako poročati o neželenih učinkih, si poglejte sk rajšani povzetek glavnih značilnosti zdravila pod " 'Poročanje o 
domnevnih neželenih učinkih" " . 

Ime zdravila: le:ent,iq 1700 mg konmt·at ,a rn1toiinn 1, in'undiranje. Kakovostna in količinska s estava: Ena 70-ml vala s koncentratom vsebuje 11Gi mg ate1oii,u-aba. Po ramdčen:u · m rn1topire vsebuje p11blii'o 4.4 m; ,te1ol11"mao,. Ate1ol·1umab 1e humani1i•ano mnklnn,ko protitelo lgG1 1 inienirskc OGdelan□ domene =c. ,i je p1idaoljeno i1 cel ,c 
JaJčnka k1ta1skega h 0čka s t,hnclcg,_o rekcmoina·tne JNA n deluje na . ,gand za ,rngiam·iano cel ično s•n 1 [P0-.11. Terapevtske indikacije: Zdiavi•.o lecent11q je kot �onotmpiJa ird,cirano za zd;avljen_e □drasl h bolni<ov z lokalno napredeva. m ali metastats,im u,otel1jsk1m karcin□-om. <1 : so bili piedhodno zdravl1e· i s kemateiap1jo na osnov, platine al; niso 
p11me·ni za zdravl1en1e s c,spla:inom in kstei h tumo[Ji 1zraža10 PO-l1 v, 5 'Ji. Zdiavilo lecent110 Je v komb1nat111 z bevamumabom. pakl,taksel□m n kaiboplatmom mo,ci iano kot p1Va linija zdiavl1en1a odrasl ih bolnikov z Tetastarsk,m n°ptošcatoce.ičn1m ned1ob-oteličn1m iakom p l1uč [NOlPI. P1 1 bolni,,h z EGFR-md11anim ali ALK-paz"t,vni� NORP Je zdiav,la Tecenmo_ 
v kombinaciji I bevaci11r-abom. pakli:akselom in karooplat"nom indiciia,a , e pa 11črpanju ust1e1nih ta·čn·h 1drnvljen:. ldiavla lmnti"q Je kal m□n□ternp"ja in;ir.iran□ ,a 1diavljenjc odiaslih bolnim I lokalno nap1Cdova ·m al iNOR' ki so b i l i  piedhodno 1□rav jeni s kc'"O'cropijo. Bolniki I FSFR-mut"ran 11n ali A. K-po1itiv· imNORP mOJajo pred uvedbo 1dravila Tcmt,iq 
prejet, tudi taih zdravljenja. Odmerjanje in način upOJabe: Zdrav,:o Tecentriq mOfa;o uvesti ir nadzo,ovati zdravniki z izkušnjam, p1i zdrav1:en1u raka. Testiranje PD-l' p1 1 bolrik,h z urotelijskim kafClr,omom: bolnike s predhodno ·ezd•avljenim u,oteliJskim kaiciromom Je lieoa za zdravl1en.e ,zbrat na pod.ag, tumOJskega izražanja PO-c1 .  potrjenega z valid11ano 
p1eiskavo. Odmaqanie Zdravilo Tecent11q , monoteraoii1· p11poroCen1 odm,rek zdiavila Tecenl11q Je 1100 cg intravensko na vsakE t1 1 ledne. Zdravilo Tecent11q I kombinaciji: Piva linij, zdravljenja neploSčatoceličnega 1/DRP· Zdravito Tecent11q , ko•binac,p z bevacizumabon-. pak/;/a!selom ,n karboplatinom Med uv,dno fazo je prip010Cen1 odmeiek z,ravila iecent11q liOO mg v mtravensk, 
initllij1. čemur sled1j'.I bevacizumab. p,ulilaksr.l 1A nato karhoplarin 'ia lri tedne. s.<upno štiri JII šest ciklov. Uvodni fa7110 1.iv,jenja sledi faza v7□rfovan:a hre1 kernotr.rapije. meo katero se na tri teone uporabi zdravilo focentriq v odrrerku 1700 mg v intravenski infmi:i. k1 mu sledi oev;1ci7Umah. Trajan1e1drav/jenja: 1dravljenje 1 zdriPdom lerentr'q je priporočljivo nadaijr.vati 
dokler _ e  <liničn□ ko·,stno al i cokle, se ne po Javijo neobvlailjivi ceželeni toksični Jčinki. lapw,e/i a/, 1tpu,ce11i odmerki. v p11me·u 1zpusčenega načilovanega odmeika zdiavila Tecent11q je treba odmerek dati čim pre,. Urnik da1an1a zdiav,la Je treba nato pri1agod1:i 3-tedens<emu presledku meo odme1k1. P1ilagudile, odmeika '"'" 1d1a,lje111e111: odmerkov zdravila lecenlfiq 
ni pr ipo,očij:vo zmarjševat . aolni<om. < i  · i h zd,avite z zdravlom Tecent11q. mOJare dat, Opomina kaflico za ootnrka in J ;h po,Cit i o tveganji' zdiavljenja z zdiav,lom lecentrq. Posebne po□ulacije bolnikov· Pediat11cna ooouiaci1a: varnost in učmkov,tost zd,ma lecent,iq .01 1 otroci' in mladosrnikih. mlajših od 1 8  le:. nista dokazan . Pooatkov n i na voljo. Starejfr glede 
na popu l,iCiJska farmak::ir<inr.tič�o ilnal i70 bolnikom v SiiH□s11 ;i 65 l!:t oamerKa 1dravi a TcceA triq n1 treba pr lagod it i . Dkv,ua fedv1r:: glede na populacijs.<o farma,(oki rrnt 1č�o analirn bolnikom 7 b,ago al i 7r,;erno okvaro ledvic odrrerka 111 treba prilagodit i . Okva1a1eter glede n,1 populacijsko farm,ikokinet Ln□ anali10 bolnikom 7 blago okvaro Jelr.r odmNka ni treb; i prl laoodit '
Nač1r upOJabe: zdravilo lecentriq je namenJEno za mtravensko uoorab□. lniuz,, ss ne sce da1at kot hite, int·avenski odmerek a1· b□lus. Začetni odmmk zdiavila Tecent110 JE treba dat, v 60 mir Jah. Če bolnik prvo ·n1uzi10 dob JO p,ec,ese. Je mogoče vse nadaln1e irf Jz11e dat, v 30 minutah. Kontra ind ikacije: Preobčutlj,vosf na atezolizumab al, katero <0l1 pornoino snov.
Posebna opozorila in previdnostni ukrep i :  Za 1m.1šacje sleoiJivost, bioloških zdravil Je ueba .astciško · me in številko se111e u□D1abl1enega zdiaviia Jasno zabelei,t [ali navesti) v bolnikovi dokumentaciji. Večina imunsko pogoJeoih neielenih ,čmkov. ki so se po1av,li med zdravl1enjem z alezolizumabom. je o,ia po prekin,tv, atezol11umaaa in uvedb, kortikosleroidov 
n/al1 punpornt:ga 1□rav jcnia revcr,ibil ra. Opatili :rn m .. nsko µo�uieni! nciel1!ne ufr· ke. ki v:il1vi1ju na več kut en ur ganski siskm. lmunsku ):1gojen1 neielen1 ufaki. 110ve,an i ,  arn1oli1umabom. se lahko poj11v110 pu tadnjem odJl'lerku alellll 111rnaba. Pr i s.,mu na imunsko 1ogoiemi mii:: lene učinke ji! t1eba !!praviti temeljito oceno til µotrditev etiologiJe otiruroa ,kljuCitev
".; ,r vz•ok□v. G,ade na mzi.ost nsžalenega ucinka JE lfeba upOJabo ate10lizu-aba odložit, in uvest, kOJtikosteroide. Atezolizumab Je treoa t·ajno prenehat, ,p01abl1at, p1 1 vse" imunsko pcgowih neželenih učinkih 3 . s1Dpn12. " se ponovijo. in pr i vseh imunsko pago,enih neželenih učmk,h 4 . stopnje. z ·z1erro endok11noosti1. k, jih j e  rrogoče r, aozorovati z nadomestnimi 
· ormon . Imunske Jogojen 1 p-'evmonifs · v klrn1:n1h preskuSa�1ir ate2ol1zumaba SJ opažali primere one1,1mon1t1sa. 11,<IJ„čno s smrtniri pr1mer1. Bolnike je treba spremljati glede zna<ov rn s imptomov pnevmonitisa. lmunsk!J p9901en 1 hepati::1s · v kdn1čnih preskušanj'h atezoliz1..maba so opaz1l1 pr1fT'ere hepatitisa. nekatere 5 smrtnim izidom. Bolnike ,e treba S'.Hemtjat
glede rna<ov in simptomov luq1i1til1:,a. V1eun11�1i a:�q1ar 1;1\•amrnolransh!IC?Le IAS l al;rn 1Vi1m1110\r::nsl er111e IA I J III b i l '  ruhina je treba :qHernljati pred 1ačetkom 1dravl �enja , al1uul1111miViom. redno med rnrrivtjenjem 1:- kot je Jolrebno nlt!de 11 kli-· 1čnc aceno. lrrLns..:o 11ogo1t� 111 kalil s : v ki" 111!:" ih llll!S<Ušan�ih ale111li1urnaba so opa/illi primere didrcJe ali ko l ' t isr. . Holnikt: 
Je tieba spiemljat, ;tede znakov ·n s,mptomov kolit,sa. Imunsko pcoo;ene endok11nooal1Je: v kliničnih 01eskulan11h atezn,izumaba so opažai; h1potirorn1zem. h1pert11oi,11em. meulicienco nadledv eni• žlez. h·poflzitis in s.adkorno bolezen !"pa l. vkljub z d abet,čno ketoacidozo. Bolnrke :e tieba SJJEm,jar glede znakov in si�ptomov Endok"lnopat11. lmunS<o mojen,
menmgoencelsl1tis· v klin :ni• preskušan11h z atezoizumabom so miali menngoeneefati:,s. Bolnike je treba spiemljati glede znakov m s·mptomov men,·g,;isa al· encefalit"sa. V p11me,u meningit"sa a. 1 encefalit,sa Je treba zdiavljen1e z atezollzumabom lfaj·o uk,ni:i ne glede na njuno stoonJO. 1�unsko pogojene nevrnpa'IJe: pr " boln1k1h. zoravljanih z alezclizumabom. 
su opalali miasleniJs�.i smdrom/miaslemj□ g1 r1vis ali Gu l1;11r•..,a11C1ev sindrom. k. je ta�ko 11Yljenje ug10/u10C. llolnike je lreba s)reml1mi  glede niakov in s1mplornov moto11tne in se111U1·čnc nevrcpa!IJc. V �1i111e1u 1111aslentJskega sind1orna/rruasle11ije grav1s ali limlla111-8a1 11!Jcv1�gs sindronw Je \ 1ella 1drnvl1en1e , alernli,umabom 1 1a1110 1nek1ulll ne glede 11,1 njihovo 
ztcpn_o. lmunsk!:l pooo1en1 Jankreatit ::;· v kl'nitrih Jieskušsnj1h 2 atezol,zumahom so opaz'li pankreat1t s .  vključno z zvišanjem ami.aze in lipaze v se1umu. 3oln1ke je treba nadzorovati glede znakov 1� simptomov. k1 kaže.o na akutn· pankrest'tis. lmun�ko poooj:n1 rr10,<a1dit1s: v kl111 čfr prezkušan)h z EtEzollzuma!l□T so opwl1 mlokard1t1s. Bclrike Je treba raozorova�1 
glede rakov n s,mptomov. " kažejo ·a m·okardms. V p11m21u miokaidit,sa 1 . stane:, lfeba zdravt:enje z atmlrzumab�- odlož t i  ·n uvest, zdravlier1e s mtemS<im, k□rtikosteioid1. V o,imeiu m10kard1t,sa 3. al, 4 . sto;n1e Je :ieba zdravlJen:e z atezolizumabom lfa1no u<1nt1. Z 1nlun,i1anjem ooveza·e reakcije: v kll'icnih pres.<UšanJih z atezo1 izumabom so oosžal1 z 
in lund11,1nJem pove1t111e 1eakc"Je. Pri bolnik1h. ki imajo , i 1 1 lund'ran1er·, pove,ane 1e;ikcije l. a ! i  1. slu1111Je. JI! !Hiba hr!r□st inlurufi1an1a 1man1ši:li ali td•avljenje 1ueki 1 1 1 ! . Pri holn1kih. ki imajo , infu�drran'.em pove1ane reakcije J ah ( stupnje. je treba tdrr.v!jenJI! 1 att�,o i111111r.bom trnjru ukinil 1 . Boln'k1. ki imaJ□ 1 111hrnd'ran1em pove1,11w 11iakcije l. ali 'l . s l opnJe. lahko 
te napre, '.HeJe-ajo 2tezol12JmaJ pod natančnim nadzorom: v poštev prid: premeaikaClj& z antrniretikom in ar, t ihistam1rikom. Previdnostni u -uepi povezani z bo leznijo: Upo1aba atezo/izumabc r ko11b1rac111 z berawunabom pakl1taksela11 in ka1boplatmcm or1 metastatsAem neplošcatocefičnem nedrobnoce/ičnem raku oftu{ Zaravniki morajo pred začetkom zdravljenja natančno 
pr:t:htati sk�pna :vegar'IJa �omb nranega zdravtie�ja s štirimi zarav1li: 2 atez:Jlizumabom. bevac zumabom. paklilakselom 1r karba�latinom. Bolniki ki niso bil i vk,jučen1 v klin čna preskušanja: v kl'ničr'la pres,<ušanja niso bili vključeni bolniki z nas.e:::njimi stanj': z anamnezo avto imunske bolezni. anamnezo pnevmonitisa. s1mptomatskim1 IT',ožganskim1 zasevki. Or{UŽbo 
, virusom •· IV s hcµ,it't 1so111 B a l i  heuat lisam C. :,av 1,Mo v klin·tna 111eskuša"JiJ n·sn bili vključeni bol � ik 1 .  ki so bil i v Jbd11b111 78 dni pred vklj1.čitvijo v študijo cepi Jen i , iiv1m os!ab lje11·111 cepivom. ki sn v nhdobju /1 te□nov p11id vključitvijo v š ! ud1j� d11 h i ! 1  sistemska 1111u11ostimu.ai:11ska s1edslva ali v ohdobJu 7 !e:rnnv sislcm:;ka 1munnsupresivna /llravila. Uputaba 
atezo/11umaba , kombinac1Ji z bmc,zumab,�. pakiltakseiam ,n karbaplatir.om: Boln ik i z NORP ter Jasni� V1aščan1em v vel·ke iile p1Snega koša al i ;ase o m1tmjo pljučnih ,EZIJ. p1ikazano s slikanjem. so bili izk!jučsni iz ključne ki n it,, štud Je lffpower150. petem ko ,e bilo zabeleženih več ar imerov pljJčna krvav,fve s sm,tnim zidom. ki Je no dejavnik tveganja zdravljenja 
z bevac zumabom. Pr teh skup mah Je treba zaradi pomanJ,<anja podatkov atezolizumah uoorabljati previdno in po skrbni oceni razmerja med {or1stm1 in tveganji 201avila za bolnika. Uporaba atezolizurnaba pri urotel ijskem karcmomu pri oreahodno nezdrav[jen;h boln1,< 1h � 1  niso p11merni za zd 1avl1en;e s c1splat inom. 12hcd1ščne in prognostič�e značilnosti bolezni l .  kohorte 
š ludqske popu,ac1je IMv1gor� l ll su h1lr . na sploš�o primerljive L ,nači nosi mi ao l r ikov. k i  niso bi l i p1mmn, lil 1dravl1enjc s �ispiat111 orn. vendar pa b1 bi ! 1 pr1nmni ta Komh·ni•ano kemJkrnµijo nr1 osnovi karhoplrhina. la oods«u1Hno bolnikov. nepr imernih 1r1 <alern ko . i  kernolerap i_io .  11· dovolj podal kov. nilo je treba ate1oli1umc1b pr i :·ji" upornh,Jill . previdno. po temeljitem
p1elEhtanju razmefja med možn m ,  tve;an;; ·n koristmi za vsakega posamezne;a bol cika. Joomlna kartica za ,o,n,ka: Vs, mavniki. " piedpisu1ejo zdrav,lo lecent1iq. m□ra10 h i t i  dob,o seznan1en, z hf01macijam1 za zdravnika in Smernicam, za vodenje bolnikov. Zdravnik. k, p 1edpiše zdiavilo. se mora z boln,kom pogovo11t 1 o tveganjih Z01av,1enja z zdrav,lom Tecent11q. 
Bolniku je tieba sati Opozoi"lno kaitico za bolni<a m mu na,očit" . naJ :o ima vedno pr i se□ i . Medsebojno delovanje z drugimi zdravili in druge oblike interakcij: Formalnih študij farmakcKmetihga medsebojnega oelovan12 1d'aV1l z atezol,zumaoom n iso 1zvedl1. Ker se atezolizumab odstrani z obtoka s kata□olizmom. ni p, -čakovati prasnovnih medsebojnih delovan1 
med 1tlrav!l1. UJorau1 sistemskih kJrt1koste·o 1:;ov a! ' rnunosupresivov se Je pred uvedbo ate1D1i1urnaba tieba ilDQl!l?. I J. k!:!1 lahko vpl 'va;o na larnrnkotl1riamično aktiv"os\ in učinkov1t11s\ ale1ol ituP1aba. Vennar pa se sistemske kurlikostero1de al i dmge imu11osup1esive lahko uporabi pn 1ače1ku 11lravlJr.n111 , ale1oli,urnabom 1a 1tlravl1en1e 1rns111sko po90Jerw1 ne/r.len1h 
uč nkov. Neželeni učinki: povzetek neielenih ,č ,okov. ki so se v kl,nčni· pieskušanjih po:avil, bolnkom. zdravt;enim z atezcl11umabom. Zelo pogosti· nuihe seCil . anemrJa. tromoocitopen;ja. revtrnpeniJa. hipotiro,dizem. znanjša' apetit . hioosagneze11iJa. periferna nsvropat,p. kaset:. dis,ne1a. navzea. h1uhanje. diare;a zapitost. 11oušča„ S1oen1e. ait·algija. boleči-a 
v h,btu. zvišana tslesna temperatura. ut·ujenost m astenija. Pogost,- uombocitopeni;a. preobčutlj,vost. hi,ot11odizem. hipoka.iemi1a. hiponat11em11a. hipotenz,_a. pcevmcnit1S. h1poksi1a. zamašenost nosu. bol,č ne v lfebchu. koll: is. dislagija. stomatitis. zvišanje AST. zvišan,e ALT. hepat1t1S. mišično-skeletna bolečina. z inlunoi"an1em povezare reakc"Je. g1 1p i podobna 
baleten tn nu,l icz. Poročanje o domnevnih reie eni� učinkih: Poro:;rnje o darnnevmh neiclc" ih UČ l ll.(lh 1dravila po 11uaji !lOvcljcnja ,a promet je pomembno. Umogoča uanueč stalno spremljan1e ra,merja med kcristm· in .vega-j1 11h1Y1la. Utl 1d1avstvenii' delavcev se ,ahteva. tla po1očajo o katerem <ali do'--nevncrn 'lcie,encrn uč·nku 1dravlla na: Javna agen:::ija Hepublike 
Slovenije za Z01avila in msdicinske p(pomocke. Sekt□r za le1makov,gilanco. Naciona.ni csntei za fa·makov,gilanco. Slovenčeva ulica 11 . S1-1000 ljubl1ans. Tei: +386 iO)B 1J�J 500. Fa<s: +386 [0)8 1000 510. e-pošrn · '·laimakov,oitanca@1azmp. S1. spletna stian: 1·11vY1.·azmo.si. Za zagotavl1an,e sledl:ivos,i zdravi.a je oomemh. da p, i izpoln1evan1u obrazca o oomneVnh � 
neielenih učinkih zdiavla ·avsde:e številko serije biološkega zdiavila. Režim izdaje zdravila: H Imetnik dovoljenja za promet: Ro:he Regislfation GmbH. E-il-Bmll-Strasse 1 . 19639 Gfenzach-Wyhlen. N2mč·ja. Verzija: 1.0/19. Informacija pripravljena: ap·,l 1019 
Sam o 1r. s t 1 J<ovnojavnos:. 

l tCJatura: 1 .  Povzetek glavnih znač1.nost1 zdrav,., TECEN",IO . Oostopano mil 1018 na: altp ://www.c-a.eurcpa.eu/docs/sl_Sl/document_lib-ary/:'AR_·_P·od,tt_lnlo·mation/human/004" 43/WC50023577B.pdl
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