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1. Soucasny stav FeSeného tématu a literaturni reSerse.

V Ceské republice predstavuje karcinom dé&lozniho hrdla &tvrtou nejéastdjsi
gynekologickou malignitu. Incidence tohoto onemocnéni je ve srovnani s vétSinou
evropskych zemi stale vysokd. Ani zkvalitnéni 1é¢ebné-preventivni péce tedy neptineslo
redukcei incidence a mortality. Napiiklad jesté v roce 2008 dosahovala incidence karcinomu
délozniho hrdla 19,2/100 000 (1021 Zen) s timrtnosti 6/100 000 Zen. Alarmujici je rovnéz
vekova distribuce pacientek, protoze az 25 % Zen s karcinomem dé¢lozniho hrdla je ve véku do
39 let a 50 % do veéku 49 let. Velmi uspésna l1éCitelnost Casnych stadii tohoto onemocnéni (88-
97 %) [Rob et al. 2010] na podklad¢ individualizované terapie vede v soucasnosti k akcentaci
zvySovani kvality zivota léCenych Zen. Sl1écbou spojend morbidita souvisi zejména
s radikalitou chirurgické terapie. Poruchy evakuace a kontinence moci po radikalni
hysterektomii maji vyznamny vliv na snizeni kvality zivota, ktera je definovana jako pocit
nejen fyzického, ale rovnéz i psychického a socidlniho zdravi.

Technika abdomindlni radikalni hysterektomie pro karcinom délozniho hrdla se od
prvni publikace Wertheima pted 100 lety vyvijela po celé¢ minulé stoleti. Od sedmdesatych let
20. stoleti se pouzivala klasifikace radikality publikovand Piverem et al. [Piver et al.]. Nové
principy klasifikace sohledem na zachovani nervového zdsobeni a paracervikalni
lymfadenektomii byly prezentovany v roce 2008 [Querleu et al.] a jsou v ni popsany Ctyii
typy (A-D) v€etné subtypti radikéalni hysterektomie.

Cilem optimalizace chirurgické terapie je redukce casné i pozdni morbidity pfi
zachovani onkologickych vysledkii. Redukce radikality chirurgické 1écby uzce souvisi
s konceptem detekce sentinelovych (,,straznich®) lymfatickych uzlin. Pomoci této metody si
muzeme dovolit rozdé€lit pacientky s casnym stadiem karcinomu délozniho hrdla do
podskupin s ohledem na rozdilnost chirurgického pfistupu, a to jak u Zen planujicich dalsi

t€hotenstvi (s pouzitim fertilitu zachovavajicich postupti), tak i téch neplanujicich.



1.1 Kvalita Zivota a redukce radikality chirurgické 1é¢by karcinomu déloZniho
hrdla.

Vétsina gynekologickych karcinomi metastazuje v ¢asnych stadiich dominantné
cestou lymfogenni (v pfipadé spinocelularnich karcinomi a adenokarcinomi délozniho hrdla
to plati témét vyhradné) a $ifi se per continuitatem do okolnich tkani a organt. V této
souvislosti je tfeba zminit, ze v TNM-FIGO klasifikaci publikované v roce 1988 [Sobin et al.]
byla zdiraznéna koncepce chirurgické terapie gynekologické malignity spocivajici
v odstranéni primarniho nadoru a spadovych lymfatickych uzlin. V pribéhu let byly do
1écebnych postupt piijaty dalsi terapeutické modality, a to chemoterapie, radioterapie a
chemoradioterapie. V souvislosti se zdokonalovanim chirurgickych postupli a zavadénim
novych metod (laparoskopie, robotickd chirurgie) se postupné ukazalo, Zze zvySovani
radikality lymfadenektomie nema vétSinou vliv na prodlouzeni celkového preziti, ale jen na
zlepSeni lokalni kontroly, ov§em za vyznamného nartistu pooperani morbidity.

Pti hodnoceni kvality zivota se v souvislosti s komplexni onkogynekologickou 1é¢bou
karcinomu dé€lozniho hrdla stile vice mluvi o dfive relativné tabuizovanych tématech,
zejména o poruse drzeni ¢i vyprazdinovani moci, sexudlnich dysfunkcich a lymfedémech.

1.2 Anatomické souvislosti u radikidlni hysterektomie a panevni
lymfadenektomie.

Primérni terapeutickou modalitou c¢asného stddia karcinomu dé€lozniho hrdla je
chirurgicka 1écba. Pro stadium IA1l je dostacujici konizace nebo prostd hysterektomie. Od
stadia A2 do stadia IIA se provadi radikalni operace zahrnujici odstranéni délohy a poSevni
manZzety, ruzné radikalni resekce parametrii a exstirpace regionalnich lymfatickych uzlin
snebo bez adnexektomie [Rob et al. 2004]. Pooperacni morbidita u Zen s karcinomem
délozniho hrdla souvisi jak s provadénou panevni lymfadenektomii, tak i s resekci parametrii

a horni ¢asti pochvy.



1. Panevni lymfadenektomie. Pro naSi chirurgickou praxi pouzivame nasledujici
terminologii déleni lokalizace lymfatickych uzlin (LU) v panvi: A. LU okolo vasa iliaca
externa, B. LU supraobturatorové, C. LU podél vasa iliaca communis, D. LU presakralni
oblasti mezi vasa iliaca communis, E. LU medialni ¢asti paracervixu, F. LU infraobturatorni
pod obturatornim nervem u panevni stény, G. LU paraaortalni dolni. Rob et al. popisuji
nékolik dominantnich cest lymfatické drenaze z délozniho hrdla: 1. do oblasti vasa iliaca
externa, 2. do oblasti obturatorové, 3. do oblasti vasa iliaca communis a 4. do presakralni
oblasti [Rob et al. 2005]. Radikalné¢ lymfadenektomie bez respektovani prubéhu inervace
panve vede kporuseni integrity nerovového plexus hypogastricus inferior, vétvi
hypogastrického nervu nebo i k poskozeni plexus hypogastricus superior .

2. Resekce parametrii. Radikalita resekce parametrii se pfimo podili na pooperaéni
poruse drzeni a evakuace moci, sexudlnich dysfunkcich a poruchach spojenych s defekaci a
udrzenim stolice a plynii. Resekce zadni Casti paracervixu muze vést k poSkozeni nervus
hypogastricus a resekce horni tietiny pochvy a lateralniho paracervixu je spojena s poruSenim
vlaken plexus hypogastricus inferior.

1.3 Operace ,,uSita na miru‘.

Rozsah operace pro karcinom délozniho hrdla by mél byt individudln€ posouzen a
rozhodnuti by mélo zaviset na faktorech onkologickych (tumor-related) a individudlnich
(patient-related). Prvni skupinu vhodnou pro individualizovanou péci predstavuji zeny
s nizkym rizikem postizeni paracervixu a panevnich lymfatickych uzlin, tedy Zeny s
karcinomy d¢lozniho hrdla v ¢asnych stadiich. Strnad et al. publikovali zatim jedinou
prospektivni studii hodnotici metastatické nddorové postizeni parametrii u pacientek
s nddorem do priméru 2 cm a invazi stromatu délozniho hrdla ne vice nez do jeho poloviny
[Strnad et al.]. Pfi negativité¢ sentinelovych miznich uzlin se v souboru operovanych zen

nevyskytlo zddné postizeni parametrii. Na nasem pracovisti jsme provedli a nasledné i



publikovali pilotni studii zaméfenou na redukci resekce parametrii u pacientek s velikosti
nadoru do 2 cm a postiZzenim stromatu maximalné do poloviny tloustky stény délozniho hrdla
[Pluta et al.]. Podobny koncept redukujici radikalitu resekce parametrii u nadortt do 2 cm a
infiltraci méné nez polovinu stromatu délozniho hrdla je na naSem pracovisti vyuzivan v
pripad¢ fertilitu zachovavajicich operaci u Zen planujicich t€hotenstvi a spliujicich vyse
uvedena kritéria rozsahu nddoru délozniho hrdla. Autory znaseho pracovisté byla
publikovana pilotni studie souboru 40 Zen, které byly 1é€eny pomoci detekce sentinelovych
uzlin a systematické laparoskopické panevni lymfadenektomie a v pfipadé negativity
histopatologického vysetieni miznich uzlin byla ve druhé dobé provedena ve stadiu 1A
konizace nebo ve stadiu IB1 simplexni vaginalni trachelektomie [Rob et al. 2008]. Po
prokazani onkologické efektivity a bezpecnosti uvedenych lécebnych postupii s omezenim
radikality resekce parametrii, ovéfenim koncepce detekce sentinelové uzliny a neoadjuvantni
chemoterapie si mizeme dovolit hodnotit i kvalitu Zivota Zen po operaci z pohledu funkce
dolnich mocovych cest, ktera je naplni predkladané dizertacni prace.

1.4 Poznamky k nerve-sparing radikalni hysterektomii typu C 1 (III)

Hlavnim problémem spojenym s radikalni hysterektomii je poranéni hypogastrického
nervu pii resekci dorsalniho paracervixu a poruseni nervovych vlaken pod mocovodem
pochazejicich z plexus hypogastricus inferior v prubehu resekce hlubokych vesikouterinnich
vazll. Nerve-sparing technika operace pro ¢asné stadium karcinomu délozniho hrdla je uzce
spojena s japonskymi autory. V devadesatych letech 20. stoleti se systematicky vénovali
technice zachovani nervl pii radikalni hysterektomii kromé jinych i Yabuki et al. [Yabuki et
al. 1996, 2000]. Fujii et al. publikovali historicky piehled této techniky s odkazem na
Kobayashiho modifikaci Okabayashiho techniky radikalni hysterektomie, v niZ popsali
koncept postopera¢niho zlepSeni funkce mocového méchyte, ktery byl postaven na zachovani

splanchnickych nervl pfi separaci vaskularni a neurdlni ¢asti v pribéhu preparace tkané



parametria [Fujii et al.]. Po publikaci dalSich inovativnich ¢lankt japonskych autorti [Katahira
et al., Kato et al., Sakuragi et al.] podrobné popsali ve vyse citovaném clanku Fujii et al.
techniku nerve-sparing radikalni hysterektomie, pfi¢emz velky daraz byl kladen na
identifikaci vesikalni vétve plexus hypogastricus inferior v pfednim paracervixu.

1.5 Neuroanatomie Zenského urogenitalniho traktu.

Pii provadéni radikalni hysterektomie je znalost anatomickych struktur v panvi
(zejména nervi, protoze jejich topograficka variabilita je rozmanita) zdkladnim pfedpokladem
provedeni nerve-sparing operace.

Plexus hypogastricus superior.

Tento plexus za¢ina v oblasti bifurkace aorty a pokracuje presakralni oblasti do panve.
Obsahuje prevazné sympaticka nervova vldkna z plexus aorticus abdominalis a lumbalnich
ganglii truncus sympaticus (Th12-L2), ale i vladkna z prvniho a druhého splanchnického
nervu. Plexus hypogastricus superior vede do pravého a levého nervus hypogastricus.

Nervus hypogastricus.

Vznikd zplexus hypogastricus superior a bézi kraniokaudalné v laterarni vrstvé
sakrouterinniho ligamenta k dorsalnimu paracervixu a zalleniuje se bilaterdlné¢ do plexus
hypogastricus inferior. Identifikace a lateralizace obou nervil brani jejich poruseni pfi resekci
dorsalni c¢asti paracervixu. Vldkna nervus hypogastricus a proximalni c¢asti plexus
hypogastricus inferior se nachdzi v laterarni ¢asti sakrouterinniho ligamenta.

Plexus hypogastricus inferior.

Tento plexus predstavuje kondenzaci nervovych bunék, vldken a ganglii skladajici se
ze sympatickych 1 parasympatickych nervlli a jejich anastoméz. Parasympatickd vldkna
vychézi jako panevni splanchnické nervy z oblasti S2-S4. Tato vladkna se spojuji do plexus

vvvvvv

paracervixu. Eferentni vlakna plexu pokracuji k rektu, k déloze, do lig. rectovaginale a do lig.



vesicouterinum k moc¢ovému méchyti. Neporanéni distalni ¢asti plexus hypogastricus inferior
minimalizuje pooperacni morbiditu, zejména se to tykd jemnych vesikalnich vlaken
lokalizovanych v hluboké vrstvé vesikouterinniho ligamenta laterarné a kaudaln€ od ureteru.

1.6 Fysiologie a patofysiologie mikce a kontinence.

Mocovy méchyi je duty organ zajistujici dvé zékladni funkce: shromazd’ovéani a
vyprazdnovani moci. Parasympatikus pfivadi do svaloviny detruzoru excitaéni signaly
zpusobujici vypuzovani moci. Sympaticka postgangliova vlakna maji toniza¢ni efekt na hrdlo
méchyte. Kontrola vyprazdnovani je podminéna intaktnimi kortikélnimi centry ve frontalnich
lalocich ve spojeni sthalamem, limbickym systémem, mozeckem a periferii. PoSkozeni
nervovych drah suprasakralné zplsobuje hyperreflexii detruzoru, infrasakralni poruseni
nervovych vlédken vede k hyporeflexii detruzoru (napf. u Zen po radikélni hysterektomiti).

Mocova inkontinence je definovéana jako jakykoli unik moci zptsobujici socialni nebo
hygienicky problém. Uretralni inkontinence se déli na: stresovou, paradoxni, reflexni a
hyperaktivni méchyt. Pro potfeby piredklddané prace je potiebné podrobnéji popsat
hyperaktivni méchyt a stresovou inkontinenci. Hyperaktivni méchyt (anglicky overactive
bladder, ve zkratce OAB) charakterizuje zejména pocit urgence (obtizné potlacitelné nahlé a
silné nuceni na moceni, které je disledkem abnormdlniho chovani méchyte v pribéhu
shromazd’'ovaci faze), s inkontinenci ¢i bez (hyperaktivni méchyi suchy a mokry), s vyssi
frekvenci moceni (vice nez 8x za 24 hodin) ¢i nykturii (no¢ni moceni rusici spanek). Stresova
inkontinence se projevuje inikem moc¢i pii fyzickych aktivitdch spojenych s ndhlym zvysSenim
intrabdomindlniho tlaku, kdy tlak intravesikalni ptevysi tlak intrauretralni.

1.7 Radikalni hysterektomie a pooperacni dysfunkce dolniho mocového traktu.

Porucha kontinence a evakuace moci po radikdlni abdomindlni hysterektomii je
zpusobend zejména parcidlnim porusenim autonomnich nervovych vldken v paracervikalni

oblasti, ktera inervuji mocovy méchyt. Mensi roli sehrava i peroperacni poruseni podptirnych



struktur a pooperacni perivesikalni fibroza. Pooperacni dysfunkce se obvykle vyskytuje ve
dvou fazich. Inicidlni faze je hypertonickd, charakterizovand prechodné spastickym
méchyiem malého objemu. Pfic¢inou je selektivni denervace vedouci k dominanci
parasympatiku a zvySenému napéti hladké svaloviny detruzoru. Druhd faze je hypotonicka
s overdistendovanym mocovym méchyfem. Hodnoceni poruch funkce dolniho mocového
traktu po radikalni hysterektomii ma vyznam po minimalné 6 mésicich od operace, protoze
nemalé procento dysfunkci béhem této doby spontanné vymizi [Naik et al.].

Dysfunkce dolniho mocového traktu patii mezi nejcastéjsi dlouhodobé komplikace po
radikalni hysterektomii, pfi¢emz procento postizenych Zen je v publikovanych studiich velmi
rozmanité a kolisd mezi 5 a 76 %. V odborném tisku bylo prezentovano nékolik studii
poukazujicich na nizsi vyskyt dysfunkci dolnich mocovych cest po nervy Setticich radikalnich
hysterektomiich typu III ve srovnani se standardni radikalni hysterektomii typu III [Fujii et
al., Sakuragi et al., Trimbos et al. 2001, Trimbos et al. 2008].

2. Cile prace.

1. Prospektivni detekce pfedoperacniho a pooperacniho stavu kontroly mikce a
kontinence moc¢i u Zzen, které podstoupily ,nervy Setfici“ (nerve-sparing) abdomindlni
radikélni hysterektomii — typ Cl1 (NSRH typ Cl), méné radikdlni operaci - panevni
laparoskopickou lymfadenektomii a laparoskopicky asistovanou vaginalni hysterektomii typ
A (LAP + LAVH) a mén¢ radikalni fertilitu zachovavajici operaci - panevni laparoskopickou
lymfadenektomii a simplexni trachelektomii (LAP + TR). Zhodnoceni de novo vzniklych
potizi s evakuaci a kontinenci moc¢i za 12 mésicli po uvedenych tfech typech operaci pro
casné stadium karcinomu délozniho hrdla. Do hodnoceni nebyly zafazeny zeny s pooperacni

adjuvantni radioterapii.
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2. Zhodnoceni vyskytu iatrogenniho poranéni mocového méchyte a ureterti po
tiech typech operaci - NSRH typ C1, LAP + LAVH a LAP + TR - v prospektivnim souboru

pacientek operovanych pro ¢asné stadium karcinomu délozniho hrdla.

3. Soubor a metodika

3.1 Charakteristika souboru, demograficka data.

Prezentovany soubor tvofilo plvodné 189 pacientek Gynekologicko-porodnické
kliniky UK 2. LF a FN Motol v Praze operovanych pro ¢asné stadium karcinomu délozniho
hrdla (IA1-IB2) mezi lednem 2004 a prosincem 2009. Jednalo se o soubor Zen, které
nepodstoupily pooperacni adjuvantni radioterapii a podepsaly informovany souhlas
s provedenim ptedoperacniho a kontrolniho poopera¢niho urodynamického vySetfeni za
ucelem detekce zejména pozdnich urogynekologickych konsekvenci souvisejicich
s chirurgickou terapii karcinomu délozniho hrdla.

Soubor byl rozdélen na tfi skupiny. Ve 141 piipadech byla provedena nerve-sparing
radikélni hysterektomie typ C1 (NSRH) s bilateradlni adnexektomii, u 22 Zen laparoskopicka
panevni  lymfadenektomie s laparoskopicky asistovanou vagindlni  hysterektomii
(LAP+LAVH) a ve 26 ptipadech laparoskopickd panevni lymfadenektomie s néslednou
vagindlni trachelektomii (LAP+TR). V téchto poslednich dvou skupinach byly operovéany
zeny s nadorem §ife mensi nez 2 cm, invazi stromatu délozniho hrdla maximalné do poloviny
jeho objemu. Skupinu se simplexni vaginalni trachelektomii ptfedstavovaly Zeny (5 Zen po
jednom porodu, 21 nulligravid) s pfanim provedeni fertilitu zachovavajici operace.

K pooperacni urodynamické kontrole se za 12 mésicli po operaci dostavilo ze 189
operovanych celkem 142 (75,13 %) Zen, u nichz bylo provedeno zhodnoceni funkce dolniho
mocového traktu. 110 Zen (z celkového poctu 141 se jednalo o 78,01 %) bylo po nerve-
sparing radikalni hysterektomii typ C 1 (NSRH), 15 Zen (z celkového poctu 22 to bylo 68,18

%) bylo po laparoskopické panevni lymfadenektomii a laparoskopicky asistované
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hysterektomii (LAP+LAVH) a 17 pacientek (z celkového poctu 26 se dostavilo ke kontrole
65,38 % zen) bylo po laparoskopické panevni lymfadenektomii a nasledné vaginalni
trachelektomii (LAP+TR) [tabulka 1]. Demografick¢é hodnoty soubory (prumérny: vék,
hmotnost, vyska, BMI - body mass index, parita, dale typ nadoru, TNM stadium, grading
nadoru, pocet odstranénych uzlin, neoadjuvantni chemoterapie) jsou zaznamenany v tabulce
2. V postmenopauze bylo celkem 41 Zen (28,9 %) celého souboru (38 NSRH a 3
LAP+LAVH). Je samoziejmé, Ze ve skupiné LAP+TR byly jen zeny ve fertilnim véku.

3.2 Urogynekologické vySetieni a urodynamicka studie

Urodynamické vySetfeni bylo provedeno v dobé maximalné tyden ptfed zdkrokem a
poté za 12 mésict po operaci a bylo provedeno na urodynamickém piistroji Solar Silver 4T
MMS s vodnimi snimaci tlaku (Medical Measurement Systems B.V., Enschede, Holandsko).
Vysetieni bylo provedeno obvyklym zptsobem a sklddalo se z plnici cystometrie, méteni
parametrti uretralniho tlakového profilu a uroflowmetrie. Objektivizace Uniku moci pii
stresové inkontinenci byla provedena pomoci stresového testu obvyklym zpiisobem vstoje se
standardni naplni mocového méchyie 300 ml.

3.3 Pooperacni management kontroly mikce a evakuace mo¢ového méchyre

Péce o evakuaci mo€i z mocového méchyie po operaci byla standardné provadéna
nasledovné: u skupiny Zen po radikalni hysterektomii technikou nerve-sparing (typ C1) byl
Foleyiv uretrdlni katétr odstranén druhy pooperacni den a pacientky byly pouceny o potiebé
moceni kazdé 2-3 hodiny. V ptipad¢ opakovaného postmikéniho rezidua nad 100 ml byla
zavedena dal$i drendaz méchyfe na 48 hodin (ve 20 piipadech, tj. 14,1 %). Pokud byly
postmikéni rezidua i poté vySsi nez 100 ml, tak byla zavedena punkéni epicystostomie (jen u
5 zen skupiny NSRH, tj. 3,5 % celého souboru a 4,5 % skupiny NSRH) k zajisténi sterilni
drendze méchyte s moznosti kontroly rezidua po mikci samotnou pacientkou. Do 14 dnti po

operaci byla mikce s reziduem do maximaln¢ 50 ml restituovana u vSech operovanych zen. U
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zen po méné¢ radikélnich operacich — LAP+LAVH (22 zen) a LAP+TR (26 Zen) byl
standardn¢ Foleylv uretralni katétr odstranén za 24 hodin od operace. V téchto dvou
skupinach bylo pouze u jedné z 48 zen (2,1 %) zjisténo postmikéni reziduum nad 100 ml.

3.4 Poranéni ureteru.

V celém souboru byla zaznamendna jen jedna (0,7 %) peroperacni urologicka
komplikace — poranéni ureteru (M. B., 45 let). Za 10 dnd po nerve-sparing radikalni
hysterektomii ve stadiu pT1b byla pfi standardné provadéné vylucovaci urografii za 15 minut
po aplikaci kontrastni latky nad mocovym méchyfem nalezena ovalna ohranicend kolekce
kontrastu v rozsahu 6x5 cm. V boc¢ni skiaskopické projekci se kolekce kontrastni latky
promitala mezi mocovy méchyt a kost kiiZzovou a po mikci ziistdvala beze zmény. Byla
vyjadiena suspekce na malou 1ézi ureteru. Ve spolupraci s urologem byla provedena
relaparotomie s ndlezem tangencidlniho poranéni levého ureteru v oblasti nad arteria iliaca
communis zpusobené kovovym klipem. Tento byl odstranén, mocovod nasledné uvolnén,
provedena jeho resekce a konce seSity bez napéti lege artis na pig-tailu CH 7. U pacientky
nebyly dale zaznamenany pooperacni konsekvence tykajici se funkce mocovodu ¢i uroinfekei.

3.5 Statistické zpracovani.

Ziskané predoperacni i pooperacni vysledky urodynamického vySetfeni a néktera
demografickd data souboru byly statisticky zhodnoceny pomoci t-testu. Jako statisticky
signifikantni byl hodnocen vysledek p-value mensi nez 0,05.

4. Vysledky vyzkumu.

Hodnoty urodynamickych parametri namétené pfed operaci a za 12 mésici po
chirurgickém zékroku u pacientek, které podstoupily jednotlivé typy zdkroka jsou uvedeny
v tabulkach 3,4 a 5.

U operovanych Zen nebyl zjistén statisticky vyznamny vzestup poctu ptipadi stresové

inkontinence nebo symptomatologie hyperaktivniho méchyte po chirurgickém zakroku. Pred
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operaci udavalo pfitomnost stresové inkontinence 17 pacientek operovanych nerve-sparing
radikalni hysterektomii (NSRH) a po operaci trpélo stresovou inkontinenci 16 zen (pomér
17/16). Ve skupiné¢ péanevni lymfadenektomie a laparoskopicky asistované vaginalni
hysterektomie (LAP+LAVH) byl tento pomér 2/0. V ptipadé¢ provedené laparoskopické
panevni lymfadenektomie a simplexni trachelektomie (LAP+TR) byl pomér pied a
pooperacni stresové inkontinence 0/1. Pfedoperacni a pooperacni symptomatologie
hyperaktivniho méchyie se vyskytovala ve vySe popsanych skupinach v mensi mife, a to
postupné v nasledujicich pomérech: 4/4, 1/3 a 0/0.

Ve skupiné LAP a TR byla po operaci zachycena jedna pacientka s de novo vzniklou
stresovou inkontinenci. Ve skupiné LAP a LAVH vymizely dvé stresové inkontinence a de
novo vznikly dva nové pripady symptomatologie OAB. V pochopiteln€ nejpocetnéjsi skuping
NSRH vymizela stresova inkontinence u 7 Zzen a de novo vznikly tyto mikéni potize u 6
pacientek. Hyperaktivni méchyt byl v této skupin€ pfitomen pted operaci i za rok po zékroku
u stejnych zen [tabulka 6].

Celkové prevalence symptom mocové inkontinence byla v prezentovaném souboru
zen pied i po operaci niz8i nez bézné udavana prevalence v populaci dospélych zen, v niz
nejcastéji kolisa okolo 30 %. Lze to jednoduse vysvétlit vékem pacientek, vétSina z nich byla
v dobé zakroku v premenopauze (v€k resp. postmenopauza je povazovana za rizikovy faktor
vzniku mocové inkontinence). Po operaci navic vSechny mladé premenopauzalni pacientky
souboru uzivaly po provedené bilateralni ovarektomii estrogenni substitucni terapii.

Vekovy rozdil mezi NSRH a LAP+LAVH nebyl statisticky vyznamny (p-value 0,74),
o¢ekavany statisticky vyznamny vsak byl rozdil véku mezi skupinami NSRH a LAP+TR (p-
value 0,001) a mezi LAP+LAVH a LAP+TR (p-value 0,0001).

Rozdil v BMI mezi skupinami nebyl statisticky vyznamny. Primérny BMI u pacientek

s mocovymi obtizeni po operaci (stresova inkontinence a hyperaktivni méchyt) byl 27,1 (SD
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5,61). BMI u Zen se stresovou inkontinenci byl 24,8 (SD 4,33). BMI v pfipad¢ Zen se
symptomy hyperaktivniho méchyie byl 29,2 (SD 4,76) — hrani¢né statisticky vyznamné
v porovnani s primérnym BMI celého souboru (p-value 0,05).

V celém souboru operovanych pacientek nebyl v priitbéhu pravidelnych kontrol po
ttech mésicich az do roku po operaci zaznamenan piipad zeny s recidivujicimi infekcemi
dolniho mocového traktu (dvé a vice uroinfekei v prubéhu 6 mésict resp. tfi a vice uroinfekci
v pribéhu 12 mésicti). Primérnd doba mikce se za rok po operacich neprodlouzila a nebyl ani
zachycen nalez patologického postmikéniho rezidua.

Predoperacni i pooperacni parametry urodynamického vySetieni v jednotlivych
skupinach jsou detailn¢ zaznamenany v tabulkédch 3, 4, 5. Ve skupiné NSRH byla zachycena
jen jedna statisticky vyznamna zména, a to mirné zvySeni maximalni cystometrické kapacity
mocového mechyte z 420 na 443 ml (p-value 0,009) bez prodlouzeni doby mikce. Ve skuping
LAP+LAVH nebyla za 12 mésict po operaci nalezena zadnd statisticky vyznamna zména a
ve skupiné LAP+TR byla zaznamendna jen jedna statisticky vyznamna zména, a to v prvnim
nuceni na moceni v prubehu plnici cystometrie s poklesem objemu z 239 na 189 ml (p-value
0,04), pfi¢emz maximalni kapacita mocového méchyfie zlistala po operaci beze zmény. Hlavni
sledované uroflowmetrické parametry — doba mikce, rychlost proudu a objem tekutiny

vymoceny pii uroflowmetrii se po operaci nezménily v zadné skupiné.

Tabulka 1 — Pocet zen souboru

Soubor celkem NSRH LAP+LAVH | LAP+TR

Pocet operovanych 189 141 22 26
Pocet kontrol 142 110 15 17
Procento kontrol 75,13 % 78,01 % 68,18 % 65,38 %
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Tabulka 2 — Demografické data hodnoceného souboru

NSRH LAP+LAVH LAP+TR

Pocet pacientek 110 15 17

Vek, primér (SD), roky 44,9 (11,1) 45,9 (6,7) 31,1 3,7)

Vékové rozmezi 21-74 29-66 24-36

Hmotnost, pramér (SD), kg 70,1 (15,2) 68,4 (14,1) 66,4 (17,7)

Vyska, pramér, (SD), cm 165,7 (6,2) 165,2 (6,2) 166,7 (5,8)

BMI, primér (SD) 25,3 (5.4) 25,0 (4,4) 23,8 (5,7)

Parita, primér (SD) 2,1 (0,86) 1,9 (0,74) 0,3 (0,46)

Histologicky typ Spinocelularni 81 73,6% | 13 86,7% | 12 70,6 %
Adenokarcinom | 29 26,4 % 2 13,3 % 5 29,4 %

Grade 1 20 182% | 4 26,7% |3 17,6 %
2 53 482% | 11 73,3% | 10 58,9 %
3 37 33,6% |0 0% 4 23,5%

TNM stadium 1Al 2 1,8 % 2 133% |2 11,8 %
1A2 2 1,8 % 1 6,7 % 5 29,4 %
IB1 66 60 % 12 80 % 9 52,9 %
IB2 40 364% |0 0% 1 5,9 %

Pocet odstranénych LU (SD) 26,2 (8,78) 14,2 (7,67) 17,9 (7,36)

NAC 12 109% |0 0% 6 35,3 %
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Tabulka 3 — Urodynamické vySetfeni — nerve-sparing radikalni hysterektomie (NSRH)

Pted operaci | SD Po operaci SD P-value
Prvni nuceni (ml) 244,33 81,69 243,83 84,98 0,963
Silné nuceni (ml) 420,32 88,66 443,45 78,75 0,009
MUCP 58,75 28,16 59,97 25,72 0,684
Funkéni délka uretry 28,37 11,70 27,39 11,79 0,524
Max. prutokova rychlost 25,71 11,31 27,29 11,14 0,111
Cas k max. pratoku 18,22 39,72 18,52 52,21 0,964
Mik¢ni objem 443,53 118,41 444,96 104,68 0,917
Doba mikce 44,10 24,39 41,31 21,53 0,288
Primérny pratok 13,69 7,19 14,41 6,28 0,239

Tabulka 4 - Urodynamické vySetfeni —

laparoskopicky asistovana vaginalni hysterektomie (LAP+LAVH)

panevni laparoskopickd lymfadenektomie a

Pied operaci | SD Po operaci | SD P-value
Prvni nuceni (ml) 218,09 44,58 271,36 101,44 0,174
Silné nuceni (ml) 409,10 66,01 416,20 88,36 0,823
MUCP 50,80 32,10 57,80 29,84 0,440
Funkéni délka uretry 28,80 13,38 29,70 12,83 0,866
Max. prutokova rychlost 29,73 18,33 31,00 8,66 0,817
Cas k max. pritoku 13,55 8,42 10,82 5,33 0,180
Mikéni objem 451,00 76,14 456,27 103,58 0,865
Doba mikce 36,09 18,40 30,36 10,08 0,129
Primérny pratok 17,73 14,20 17,55 4,59 0,969
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Tabulka 5 - Urodynamické vySetfeni — panevni laparoskopickd lymfadenektomie a simplexni

trachelektomie (LAP+TR)

Pted operaci | SD Po operaci | SD P-value
Prvni nuceni (ml) 239,44 58,27 188,69 70,29 0,040
Silné nuceni (ml) 428,12 66,59 436,82 64,37 0,684
MUCP 77,06 24,12 66,06 19,16 0,142
Funkéni délka uretry 27,81 5,82 26,06 9,10 0,379
Max. prutokova rychlost 18,63 6,68 21,00 9,21 0,114
Cas k max. pratoku 21,25 15,30 19,13 16,13 0,592
Mik¢ni objem 413,24 104,28 | 436,71 127,79 0,449
Doba mikce 59,13 34,96 47,06 20,44 0,250
Primérny pratok 10,25 4,06 11,38 5,18 0,407

Tabulka 6 — Pfedoperacni a pooperacni SI a OAB ve skupinach.

NSRH LAP+LAVH LAP+TR

SI Predoperacné 17 15,5% | 2 133% |0 0%
Pooperacné 16 145% | 0 0% 1 5.9 %
Vymizelé 7 6,4% |2 133% |0 0 %
De novo | 6 55% |0 0% 1 5,9%

OAB | Pfedoperacné 4 3,6% |1 6,7 % 0 0%
Pooperacné 4 3,6% |3 20 % 0 0%
Vymizelé 0 0% 0 0% 0 0 %
De novo | 0 0 % 2 13,3 % 0 0 %

SD - smérodatna odchylka

BMI - body mass index

LU - lymfatické uzliny

NAC - neoadjuvantni chemoterapie

MUCP — maximalni uzaviraci uretralni tlak
SI — stresova inkontinence

OAB — hyperaktivni méchyt
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5. Zavéry pro praxi

Predkladand prace splnila skore pro spravnou metodologii provadéné studie -
prospektivni studie, soubor s po¢tem pacientek vice nez 100, pooperacni sledovani jeden rok a
vice a objektivni predoperaéni i pooperacni urodynamické vySetfeni funkce dolniho
mocového traktu [Plotti et al.]. Prezentovany soubor pacientek operovanych pro casné
stadium karcinomu d€lozniho hrdla je i pfes svou urcitou nesourodost (tfi typy operaci)
jednim z nejvétsich prospektivné hodnocenych souborti na svéteé, v némz byla objektivizovana
funkce dolnitho mocového traktu pted operaci i pooperacné v intervalu jednoho roku od
chirurgického zakroku. V souvislosti s rozsahem souboru je tfeba upozornit zejména na
velkou skupinu 110 Zen IléCenych nerve-sparing radikdlni hysterektomii a panevni
lymfadenektomii (NSRH). Zbyvajici dvé skupiny (LAP+LAVH a LAP+TR) byly sice mensi,
ale vzhledem k inovativnosti téchto dvou Setrnych chirurgickych postupti se jedna o prvni
vysledky pacientek z pilotnich soubori.

Mocova inkontinence je zejména u zen v mladém a stfednim véku povazovana vice za
dynamicky nez staticky pfiznak. V nasi studii bylo potvrzeno, ze jsou mozné jak nové vzniklé
symptomy inkontinence po operaci, tak je mozné i ,,vyléCeni* inkontinence hysterektomii
(jako v nasSem souboru Zen po NSRH), pfi¢emz kvalitu mikce a kontinenci po hysterektomii je
nutné hodnotit v ¢asovém odstupu [Neumann et al.].

V odborné literatufe jsou hodnoceny poruchy kontinence a zejména evakuace moci
v souvislosti s radikalni hysterektomii pro karcinom délozniho hrdla pomoci subjektivnich i
objektivnich metod. V publikovanych studiich krom¢ jiného nezfidka chybi pfesny popis
radikality operace (vCetné poctu odstranénych miznich uzlin), neni pouzito objektivni
posouzeni funkce dolnich mocovych cest (v naSem ptipadé zejména vySetieni urodynamické),
studované soubory obsahuji malé poCty pacientek, je rozdilna pooperacni drenaz mocového

méchyie a v neposledni fadé¢ je vindikovanych piipadech pouZzita i rozdilnd adjuvantni
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radioterapie. Témto Casto se opakujicicm metodickym nedostatkiim se naSe prospektivni
studie vyhnula a jeji vysledky Ize povaziovat za reprezentativni.

Hodnoceni nerve-sparing radikalni hysterektomie a méné radikalnich chirurgickych
postupti v 1é¢bé casného stadia karcinomu délozniho hrdla na funkce dolniho mocového
traktu neni v literatufe Casté. Prvni prace posuzujici nerve-sparing techniku na malych
souborech pacientek se objevily po roce 2005 [Sakuragi et al., Todo et al.]. Podle dostupné
odborné literatury se na prospektivni hodnoceni urodynamickych parametrii po nerve-sparing
radikalni hysterektomii jako v nasi studii aktualné soustfedili jen Oda et al. [Oda et al.].
Soubor téchto autorti byl mensi nez nas, ale jedna se o zatim jedinou dohledanou studii, ktera
spolu s nami posuzovala nervy Setfici techniku podle objektivnich kritérii.

Vysledky prezentované prospektivni studie prokézaly, Ze naSe technika nerve-sparing
radikdlni abdomindlni hysterektomie dodrzujici neuroanatomicka hlediska neovlivnila
shromazd’'ovaci a vyprazdiovani funkci dolniho mocového traktu a ani ve skupindch méné
radikalnich operaci LAP+LAVH a LAP+TR nebyla zaznamenana zdvazna porucha drzeni a
evakuace moci. Cile studie, tedy minimalizace vlivu radikdlni operace na dysfunkce dolniho
mocového traktu a iatrogenniho poranéni mocovodl, byly dosazeny. Za 12 meésicli po
operacich zlistala mikce i evakuace moc¢ového méchyie u operovanych Zen po cilené¢ nervy
Setficim postupu i po mén¢ radikalnich operacich normalni.

Vysledky naSi skupiny zen operovanych nerve-sparing radikalni abdomindlni
hysterektomii prokazuji ve srovnani s publikovanymi soubory po standardni non-nerve-
sparing radikdlni hysterektomii vyznamné niz$i urologickou poopera¢ni morbiditu. Pro
potvrzeni naSich ptiznivych zavérh je vSak nezbytné provedeni dalSich prospektivnich studii
na obdobn¢ rozsahlych souborech. Vysledky studie vnimame jako pilotni dikaz, ze
individudlné cilena chirurgickad terapie karcinomu délozniho hrdla s minimalni invazivitou je

zakladnim pfedpokladem minimalizace polécebné morbidity.
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8. Souhrn.

Karcinom délozniho hrdla piedstavuje v Ceské republice ¢&tvrtou nejéastéjsi
gynekologickou malignitu. V roce 2008 dosahovala incidence karcinomu dé¢lozniho hrdla
19,2/100 000 (1021 Zen) s umrtnosti 6/100 000 Zen. Radioterapie i chirurgicka 1écba ¢asného
stddia karcinomu délozniho hrdla ma srovnatelné vysledky, ale radikalni operace zlstava
preferovanou modalitou, a to zejména u mladych zen. Velmi uspésna 1éCitelnost ¢asnych
stadii tohoto onemocnéni (88-97 %) na podklad¢ individualizované terapie vede v soucasnosti
k akcentaci zvySovani kvality zivota léCenych Zen. S 1é¢bou spojena morbidita souvisi
zejména s radikalitou operace. Dominantnim cilem pifedkladdané prace byla prospektivni
detekce ptedoperacniho a poopera¢niho stavu kontroly mikce a kontinence moci u 142
hodnocenych zen, které podstoupily ,,nervy Setfici* abdominalni radikalni hysterektomii — typ
Cl, méné radikalni operaci - panevni laparoskopickou lymfadenektomii a laparoskopicky
asistovanou vaginalni hysterektomii typ A a mén¢ radikalni fertilitu zachovavajici operaci -
panevni laparoskopickou lymfadenektomii a simplexni trachelektomii. Pooperacni morbidita
souvisi jak spéanevni lymfadenektomii, tak i s resekci parametrii a horni ¢asti pochvy
s poranénim nervus hypogastricus a plexus hypogastricus inferior. Funkce dolniho mocového
traktu byla pfed i po operaci zhodnocena urodynamickym vySetfenim. latrogenni poranéni
ureteru bylo zaznamenano jen u jedné pacientky. Vysledky prezentované prospektivni studie
prokézaly, ze naSe technika nerve-sparing radikalni abdomindlni hysterektomie dodrzujici
neuroanatomicka hlediska neovlivnila shromazd’ovaci a vyprazdiiovani funkci mocového
méchyie a ani ve skupindch mén¢ radikalnich operaci nebyla zaznamenana zavazna porucha
kontinence a evakuace moci. Cile studie, tedy minimalizace vlivu radikdlni operace na
dysfunkce dolniho mocového traktu a iatrogenniho poranéni mocovodu, byly dosazeny. Za 12
mésici po chirurgickych zakrocich ziistala mikce i1 evakuace mocového méchyfe u

operovanych Zen po nervy Setiicim postupu i po méné radikélnich operacich normalni.
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9. Summary.

Cervical cancer is the fourth most common gynecological malignancy in Czech
Republic. The incidence of cervical cancer in 2008 was 19.2/100000 (1021 women) and
mortality reached 6/100000. Both radiotherapy and surgery have comparable results in the
treatment of early stage cervical cancer but surgical treatment is still the favoured modality,
especially in young female. Very succesful curability of early stages of this disease (88-97 %)
based on individualized therapy currently leads to emphasize the quality of life increasing of
treated women. Morbidity related to the treatment is connected with radicality of surgery. The
dominant objective of the submitted study was prospective detection of preoperative and
postoperative control over the micturition and urinary continence in 142 evaluated women
who underwent nerve-sparing radical abdominal hysterectomy type Cl1, less radical surgery —
laparoscopic pelvic lymphadenectomy and laparoscopic assisted vaginal hysterectomy type A
or less radical fertility sparing surgery - laparoscopic pelvic lymphadenectomy and simple
trachelectomy. Postoperative morbidity is connected with both pelvic lymphadenectomy and
resection of the paracervix and proximal part of vagina with hypogastric nerve and inferior
hypogastric plexus injury. The lower urinary tract function before and after the surgery was
evaluated by urodynamic examination. latrogenic injury to the ureter was detected in only one
patient. The results of submitted prospective study demonstrate that our technique of nerve-
sparing radical abdominal hysterectomy keeping neuroanatomical point of view did not affect
collecting and evacuation of the urinary bladder and not even in the groups of less radical
surgeries was detected serious disorder in urinary continence and evacuation. The aims of the
study which means the minimal influence of radical surgery on the lower urinary tract
dysfunctions and iatrogenic injury to the ureter were achieved. In 12 months after the surgical
procedures micturition and evacuation of the urinary bladder in women operated on by both

nerve-sparing technique and less radical surgeries remained normal.
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