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Sérové biomarkery karcinomu prostaty

Karcinom prostaty (KP) je nej¢astéjsim nddorovym onemocnénim u muzl a po karcinomu plic
druhou nejéastéjsi pricinou tmrti na malignitu v CR. Diagnézu KP stanovujeme v biopsii prostaty (BP),
kterou indikujeme cca u 80 % pacientl pouze na zakladé zvysené hladiny prostatického specifického
antigenu, pripadné jeho odvozenych derivat( (freePSA, Prostate Health Index). Jedna se o klinickou
klasifikaci T1c (tumor nehmatny per rektum). Problémem u hodnoceni PSA je jeho organova, nikoli
nadorova specificita. ZvySené hladiny mizZe zpUsobit ale i fada dalSich stavi (febrilni infekce, chronicka
prostatitida, instrumentace v uretfe nebo rektu aj.). Senzitivita PSA se v rlznych studiich pohybuje
mezi 78 a 100 % a specificita mezi 6 a 66 %. Nizka specificita je proto predmétem diskuzi tykajicich se
screeningu KP, ktery fada odbornikd povaZzuje ze jednu z nejslozitéjSich otazek v onkourologii. Proto
v ramci diagnostiky KP velka ¢ast vyzkumu sméfuje k testovani novych sérovych nebo mocovych
biomarker(, pfipadné jejich vzdjemnych kombinaci nebo tvorbé tzv. kalkulator( rizika pozitivni BP se
zabudovanim napt. zobrazovacich metod (multiparametrickd magnetickd rezonance prostaty) ci
klinickych udaja (vék, rodinna anamnéza, velikost prostaty). Dale vyuzivdme sérové biomarkery ke
stanoveni progndzy v fadé stadii KP (lokalizovany urceny k aktivnimu sledovani nebo radikalni 1é¢bé,
relabujici po radikalni Ié¢bé, metastaticky hormonalné senzitivni i kastracné rezistentni).

Nas vlastni vyzkum se tyka nékolika oblasti, jedna z nasSich prvnich praci se vénovala predikci
patologické klasifikace KP po radikalni prostatektomii (RP). Stanoveni pravdépodobnosti lokalné
pokrocilého nadoru po RP je dllezité hlavné pro informovani pacienta o mozné adjuvantni terapii po
radikalni operaci. V obdobi 2000 — 2006 podstoupilo celkem 471 muzl RP. VSechny predoperaéni
parametry (klinicka klasifikace, nejvyssi Gleason(v stupen i Gleasonovo skdre a také hladina PSA) byly
statisticky vyznamné ve vztahu k patologické klasifikaci KP.

Nové sérové biomarkery KP jsme testovali u celkem 373 pacient(. Vybrali jsme 22 biomarkerd,
oznacenych za ,slibné” prevainé v imunohistochemickych studiich na vzorcich jiz zjiSsténych KP.
Hypotézy téchto studii jsme se pokusili ovéfit v klinické praxi, tedy testovanim v séru u pacient( bez
znamého KP, ktefi byli teprve indikovani k BP. Ve skupiné s KP se statisticky vyznamné lisila pouze
hladina prostatického sekretorického proteinu 94. Prenos vysledku studii, hodnoticich expresi rliznych
markeru v histologickém nalezu KP, do primarni diagnostiky je nadale predmétem védecké diskuze.

Prognosticky vyznam relativné nové tfidy biomarkerd, tj. cirkulujicich nadorovych bunék (CTC)
jsme ovérili u 37 pacientd s metastatickym kastracné rezistentnim KP (CRPC), indikovanych
k chemoterapii docetaxelem. Stanovili jsme hypotézu, Ze pacienti s CRPC a detekovatelnymi CTC
v periferni krvi maji horsi prognézu stran celkového preziti (overall survival — OS). Zjistili jsme
pritomnost CTC u 32 z 37 (86,5 %), respektive u 16 z 30 (53,3 %) pacientll pred, respektive béhem
chemoterapie. Béhem stfedni doby sledovani 14,6 mésict zemrelo celkem 20 pacient(l. Nejdelsi OS
jsme pozorovali u ¢tyr pacient(, ktefi byli hodnoceni jako CTC negativni pfed zahdjenim i béhem
chemoterapie.
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