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Úvod 

Pro urologické malignity a zvláš-

tě pro karcinom prostaty (KP) je ty-

pický sklon k častému metastazová-

ní do skeletu, které se týká až 75 % 

nemocných1 (viz tab. a obr. 1). 

Kostní metastázy

Patří k nejčastějším projevům po-

kročilého KP a jsou provázeny výraznou 

morbiditou a výrazně narušují kvalitu 

života.2 Riziko skeletálních komplika-

cí (SREs) vyplývá z několika faktorů: 

1)  často snížená kostní denzita  již 

v době diagnózy maligního onemoc-

nění, 2) protinádorová léčba induku-

jící další ztrátu kostní hmoty, 3) rozvoj 

generalizovaného či lokalizovaného 

kostního postižení vlastními metastá-

zami a jimi navozenými metabolickými 

změnami v rámci bone hunger syndro-

m u.4,6,7 Morbidita spojená s výskytem 

SREs si mnohdy vyžádá další léčbu - ze-

vní radioterapii, ortopedicko-chirurgic-

ké výkony na skeletu, změnu protiná-

dorové terapie  a paliativní analgetickou 

léčbu. Situaci komplikuje a postižení 

skeletu dále prohlubuje častá koinci-

dence s metabolickými onemocněními 

skeletu, např. osteoporózou.3,7 Rovněž 

vlastní protinádorová léčba často vede 

k rozvoji demineralizace skeletu. Příkla-

dem je hormonální léčba (androgenní 

deprivace - ADT) u KP, která způsobuje 

více než 4násobně větší ztrátu kostní 

hmoty5,9, než kterou vyvolá nástup me-

nopauzy u žen. Zatímco gynekologové 

běžně odesílají své postmenopauzální 

pacientky k zahájení léčby a prevenci 

osteoporózy do osteologických pora-

den, zapomíná se často na muže, kde 

je při ADT riziko osteoporózy a SREs3,12 

při kostních metastázách mnohem vět-

ší. Navíc kromě jasného zhoršení kvali-

ty života u nemocných s KP, kde došlo 

ke vzniku zlomeniny, bylo prokázáno 

i signifi kantně kratší přežívání těchto 

nemocných.10

Zoledronát  - zlatý standard 

prevence a léčby SREs

Bisfosfonáty mají zásadní význam 

v léčbě nemocných s celou řadou 

osteo logických obtíží. Dle standardů 

American Osteoporosis Society jsou 

plně indikovány při zjištění osteoporó-

zy, tedy pokud je při denzitometrii zjiš-

těna hodnota T-score <-2,5. V případě 

kostních metastáz u KP je však riziko 

kostních komplikací výrazně vyšší a 

nestačí proto ani perorální forma bis-

fosfonátů (omezené vstřebávání) a ne-

dostatečný je také efekt injekčních bis-

fosfonátů 1. a 2. generace.8,11 Jediným 

efektivním preparátem v této situaci 

u KP11 je injekční preparát kyseliny zo-

ledronové. Zoledronát je léčivo ze sku-

piny aminobisfosfonátů tzv. 3. genera-

ce. Váže se na kostní minerál a je vychy-

táván osteoklasty, v nichž velmi silně 

inhibuje enzym farnesylpyrofosfatázu. 

To vede k zablokování mevalonátové 

cesty syntézy cholesterolu a isopreny-

lace proteinů s následnou apoptózou. 

Podle recentních poznatků indukuje 

zoledronát též tvorbu cytotoxického 

analoga molekuly ATP s označením 

ApppI (inhibitor mitochondriální ADP/

ATP translokázy), což vede rovněž 

k apoptóze osteoklastů. Uvedenými 

mechanismy zoledronát výrazně inhi-

buje kostní resorpci. Zoledronát (Zo-

meta®) je primárně indikován k léčbě 

kostních patologických procesů; pre-

venci a léčbě SREs u kostních metastáz 

solidních nádorů a mnohočetném 

myelomu, terapii hyperkalcémie u ná-

dorových procesů, léčbě osteoporózy 

a Pagetovy choroby. Prohloubily se 

poznatky o protinádorových vlastnos-

tech zoledronátu, jako je antiangioge-

netický efekt, přímý cytostatický a pro-

apoptotický efekt na nádorové buňky, 

antiadhezivní a antiinvazivní efekt či 

synergické působení s cytostatiky. Bis-

fosfonáty tak zřejmě překročily hranici 

pouze podpůrné léčby13 a také u nás 

jsou součástí standardní léčby.1 Mylně 

se však ještě i dnes čeká s nasazením 

zoledronátu až na období, kdy začnou 

kostní metastázy působit bolesti. Ten-

to přístup vycházel z období, kdy byly 

k dispozici pouze bisfosfonáty 1. a 2. ge-

nerace, které zmírňovaly pouze bolest, 

ale nesnižovaly riziko SREs. Mnohem 

účinnější zoledronát (graf + obr. 2), 

je však vhodné nasadit již ve stádiu 

asymptomatických kostních metastáz, 

kdy také u těchto pacientů je prokázán 

jasný efekt na snížení SREs, což zlepšu-

je osud těchto nemocných.4,8,11 
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Tab. + Obr. 1:  Incidence kostních metastáz u nejčastějších malignit. Upraveno podle (1).

Typ karcinomu Prevalence 

onemocnění 

USA (x 100 000)

Kostní

metastázy 

Incidence (%) 

Prostata 984 65-75

Močový měchýř 582 40

Ledvina 198 20-25

Myelom 75-100 95-100

Plíce 386 30-40

Melanom 467 14-45

Prsní žláza 1993 65-75

Štítná žláza 207 60

Graf + Obr. 2: Zoledronát (Zometa®) jako jediný bisfosfonát prokazatelně signifi kantně snižuje riziko SREs 
u nemocných s karcinomem prostaty. Zometa®  je efektivní ve všech situacích, tedy u nemocných ve stádiu 
asymptomatických kostních metastáz a rovněž u nemocných s manifestními obtížemi – příklad nemocného, 
kdy metastáza páteře v obratlovém těle L2 musela být řešena chirurgickou stabilizací při neurologických 
příznacích kompresivní myelopatie. Upraveno podle (4,8,11).


