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Izvleéek

Bolniki z urotelnim karcinomom zgornjih secil (angl. upper tract urothelial carcinoma
— UTUC) imajo povecano tveganje za kroni¢no ledvi¢no bolezen (KLB) in obratno —
KLB je neodvisni dejavnik tveganja za razvoj UTUC. Pri onko-nefroloskem bolniku je
ocena ledvicnega delovanja s primerno metodo odlodilnega pomena. Spremljanje
ledvi¢nega delovanja in ukrepi za njegovo ohranjanje so pri bolnikih z UTUC tesno
povezani z oceno primernosti za kemoterapijo na osnovi platine in prilagajanjem
zdravljenja ter z zmanjSanjem tveganja za poslabSanje KLB in razvoj kon¢ne ledvi¢ne
odpovedi (KLO). Pri bolnikih s KLO, ki prejemajo nadomestno zdravljenje, je

sistemsko protirakavo zdravljenje (SPZ) mogoce.

Uvod
Priblizno 60-70 % bolnikov z UTUC, ki prejmejo SPZ bodisi perioperativno bodisi

zaradi razsejane bolezni, je zdravljenih z radikalno nefroureterektomijo (RNU) (1, 2).
ZmanjSanje stevila nefronov je neodvisni dejavnik tveganja za poslabSanje ledvi¢nega
delovanja. Kajenje, arterijska hipertenzija, debelost in sladkorna bolezen so dejavniki,
na katere lahko vplivamo in so povezani s povecanim tveganjem za razvoj UTUC in
KLB. PoslabsSanje KLB je neodvisni dejavnik tveganja za UTUC, agresivnejso obliko te
bolezni, ponovitev UTUC in skrajSuje prezivetje bolnikov z UTUC. Akutna ledvi¢na
okvara (ALO) pri bolnikih z rakom poveca tveganje za toksicne ucinke sistemske
kemoterapije, ogroza nadaljevanje protirakavega zdravljenja ter omejuje izbiro in
odmerjanje SPZ. Nezeleni ucinki SPZ, imunosupresivnega in podpornega zdravljenja
so povezani z nastankom in poslabSanjem KLB. Pri bolniku z oslabljenim ledvi¢nim
delovanjem in UTUC je ocena ledvicnega delovanja s primerno metodo odlodilnega
pomena za oceno primernosti zdravljenja s cisplatinom, optimalno odmerjanje pri
zdravljenju s karboplatinom in nekaterih oblikah podpornega zdravljenja, natancnejse
spremljanje ledvi¢nega delovanja in napoved tveganja za sréno-zilne dogodke, ki je v

splosni populaciji tesno povezano s stopnjo ledvi¢ne okvare.
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Ocena dejavnikov tveganja za ALO in poslabsanje KLB pri bolnikih z UTUC

Moski spol, zmanj$ana ocenjena glomerulna filtracija (0GF) pred operacijo in ALO prvi
dan po operaciji so neodvisni napovedni dejavniki za zmanjSano ledvi¢no delovanje
Sest in 12 mesecev po RNU zaradi UTUC (3). Pri obravnavi bolnikov z UTUC je klju¢na
prepoznava in ocena spremenljivih dejavnikov (kot je uporaba zaviralcev protonske
¢rpalke ali nesteroidnih antirevmatikov) in stanj (kot so dehidracija, okuZzbe, neurejena
arterijska hipertenzija, neurejena sladkorna bolezen), ki jih je mogoce prepreciti in so
povezani z nastankom ALO kot tudi s poslabsanjem KLB. Zdravljenje pridruZenih
stanj, ki so tesno povezana s KLB (kot so anemija, hipervolemija), je nujni ukrep, ki
lahko ugodno vpliva na onkoloske in nefroloSke izide zdravljenja bolnikov z UTUC.
Pri bolnikih z neozdravljivo obliko UTUC zahtevajo posebno pozornost ukrepi, za

katere presodimo, da lahko pomembno zmanjsajo tveganje za KLO.

Ocena ledvi¢nega delovanja in primernosti zdravljenja pri bolnikih z UTUC

Ocena ledvi¢nega delovanja lahko bistveno vpliva na izbiro ucinkovitega in varnega
zdravljenja bolnikov z okrnjenim delovanjem ledvic, Se posebej to velja pri vectirnem
kompleksnem zdravljenju krhkih bolnikov. Za oceno oGF v Kklini¢ni praksi
najpogosteje uporabljamo razli¢ne enacbe. Zaenkrat ni dokazov visoke stopnje o tem,
katera enacba za oGF je najprimernejsa pri bolnikih z rakom. Amerisko zdruZenje za
onko-nefrologijo na splosno predlaga uporabo enacbe CKD-EPI in enacbe, ki uposteva
serumsko koncentracijo kreatinina in cistatina C (CKD-EPI Kr-Cis) (4). Za prilagajanje
odmerka karboplatina je primerno uporabiti enacbo CKD-EPI, prilagojeno na
bolnikovo povrsino (CKD-EPI/BSA)(5). Pri bolnikih z rakom, ki imajo mejno oGF, ima
pri odlocitvi o primernosti SPZ (npr. s cisplatinom) in prilagoditvi odmerkov
pomembno vlogo izmerjena GF (s 51Cr-EDTA, 99mTc-DTPA) (5).

Za spremljanje ledvicnega delovanja je zaZeleno, da se ob zdravljenju bolnika z UTUC
spremljajo naslednji parametri: serumska raven kreatinina, oGF, analiza urina,
razmerje U-beljakovine/kreatinin in U-albumin/kreatinin, proteinurija v 24-urnem

urinu.

Nefrotoksicnost pri bolnikih z UTUC

Zaradi socasnega vpliva vec¢ dejavnikov, ki lahko delujejo nefrotoksicno, je ocena
vzroka ALO pri kompleksno zdravljenem bolniku z UTUC mnogokrat zapletena in
netocna. Ob neZelenih dogodkih ALO visje stopnje je za oceno vzroka indicirana
ledvicna biopsija (LB). Pri bolnikih z rakom in solitarno ledvico po RNU in pri tistih z

zmanjSanim volumnom ledvi¢nega parenhima, ki prejemajo SPZ, je LB mogoca (6). Pri
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izbranih bolnikih lahko izvid LB vpliva na nadaljnji nacrt zdravljenja. Podatkov o
varnosti perkutane ultrazvocno vodene biopsije pri bolnikih, ki prejemajo SPZ, ni

veliko.

Dokler nimamo dovolj tocnih podatkov o tveganju za ledvi¢no okvaro, povezano s
slikovno diagnostiko, ki vklju¢uje uporabo kontrastnih sredstev, pri bolnikih z rakom
in predhodno ledvicno okvaro, se svetuje individualna ocena potencialnega tveganja
in koristi CT-preiskav s kontrastom. Pri uporabi kontrastnih sredstev, ki vsebujejo
gadolinij iz skupine II, ob MR-preiskavi je tveganje za nastanek nefrogene sistemske

skleroze pri bolnikih s KLO minimalno.

Skupina bolnikov z UTUC in KLO na nadomestnem zdravljenju z dializo in tistih

s presajeno ledvico

Obravnava bolnikov s KLO in UTUC, ki se zdravijo s kroni¢no dializo, je kompleksna
zaradi mnogih pridruzenih bolezni in stanj ter z njimi povezanega zdravljenja.
Uporaba SPZ (npr. kemoterapije, enfortumab vedotina, erdafitiniba) je pri bolnikih s
KLO in UTUC mogoca, vendar mora biti velikokrat prilagojena zdravljenju
pridruzenih stanj in bolezni ter rezimu dializnega zdravljenja. Mogoce je tudi uvajanje
SPZ pri bolnikih s presajeno ledvico in UTUC, vendar zdravljenje z zaviralci imunskih
nadzornih tock ob prilagajanju imunosupresivnega zdravljenja lahko vpliva na
poslabsanje ledvi¢nega delovanja in povzrodi zavrnitev presadka, po drugi strani pa
lahko negativno vpliva na ucinkovito doseganje zastavljenih “onkoloskih” ciljev
zdravljenja. Vodenje bolnikov z UTUC ter ledvi¢no okvaro hujse stopnje, ki prejemajo

SPZ, se priporoca v onko-nefroloski ambulanti.
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