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SOUHRN

Cilem nasi prace je presné definovat zplsob zarazeni BTA stat, BTA TRAK, UBC
Rapid, UBC IRMA a cytologie do dispenzarizacniho programu u pacientd s povrchovymi
nddory mocového méchyfe.

Hlavnim cilem rozsiteni dispenzarizacniho programu je sniZenf rizika chyby pfi cys-
toskopickém vysetteni. Tuto ulohu nejlépe splnuje cytologie, kterd ma 100% specificitu
a je pozitivni u vSech nemocnych s tumorem in situ.

Dalsim cilem je snizeni poctu cystoskopickych kontrol v ptipadé negativity nékteré
z hodnocenych metod. K tomuto Ucelu je vyhodnéjsi pouziti kvantitativnich testd,
u kterych je mozno dosdhnout vysoké senzitivity snizenim prahové hodnoty. Z ndmi
hodnocenych metod je nejlepsi BTA TRAK, ktery pfi prahové hodnoté 2,89 U/ml
dosahuje senzitivity 94,9 % a specificity 19,4 %.

SUMMARY

THE ROLE OF NON-INVASIVE TESTS (BTA STAT, BTA TRAK, UBC RAPID, UBC IRMA)
AND CYTOLOGY IN FOLLOW-UP OF PATIENTS WITH SUPERFICIAL BLADDER
TUMOURS

Aim of our paper is definition of the place of BTA stat, BTA TRAK, UBC Rapid, UBC
IRMA and cytology in superficial bladder tumour patients dispensation program.

Reduction of the cystoscopy failing risk is main goal of extending dispensation pro-
gram. This aim is the best accomplished by cytology with its 100 % specifity, and it is
positive in all patients with tumour in situ.

Another goal is reduction of number of cystoscopical control examination in case of
negative result by one of the evaluated methods. Use of quantitative tests is more use-
ful for this purpose in which is possible to reach high sensitivity by diminution of tresh-
old value. BTA TRAK seems to be the best - it has had 94,9 % sensitivity and
19,4 % specifity with 2,89 U/ml of threshold value.

Ceskd urologie 3/2001



UvoD

Povrchové nddory mocového meéchyre ohrozuji nemocného
vznikem recidiv, jejichz Cetnost dosahuje pti dlouhodobém sle-
dovani az 88 % [1]. V pripadé recidivy se mizeme setkat i s pro-
gresi, tedy s prechodem tumoru do vyssiho stupné TNM Kklasi-
fikace. Pravdépodobnost progrese kolisd mezi 2 a 50 % dle typu
primdrniho nadoru [2].

Zakladem dispenzarizacntho programu jsou pravidelné cys-
toskopické kontroly, jejichZ cilem je vcasna detekce a odstranéni
recidivy. Cystoskopie neni stoprocentné specifickd ani senzitivni,
protoZe je zaloZena na rozliSovacich schopnostech lidského oka.
Navic se jednd o invazivni, a pres dostupnost flexibilnich pristroju,
neprijemné vysetreni.

V soucasné dobé je k dispozici fada metod nejriiznéjsiho
charakteru, jejichz cilem je zdchyt nddoru mocového méchyte jiz
na zékladé pouhého vysetteni moci [3 - 6]. Nedosahuji sice do-
stateCné vysoké senzitivity a specificity, aby umoziiovaly cys-
toskopii nahradit, nabizi se vsak otdzka, jakym zpisobem mohou
dispenzarizacni program zdokonalit. Toto zdokonaleni muze byt
zaméteno dvéma smery.

Prvnim je snizeni rizika prehlédnuti tumoru pfi cystoskopic-
kém vysetfeni. Metoda pouzitd k tomuto ucelu musi byt dosta-
tecné specifickd, aby jeji nesprdvnd pozitivita nevedla ke zby-
tecnym biopsiim. Druhym smérem je snaha po zmenseni poctu
cystoskopickych kontrol. Pouzitd metoda by méla byt natolik sen-
zitivni, aby v ptipadé negativniho vysledku umoznila prodlouzeni
intervalu do ndsledujici cystoskopie.

V nasi préaci se pokousime presné definovat misto testd BTA
stat, BTA TRAK, UBC Rapid, UBC IRMA a cytologie moci pfi sle-
dovani pacientl s povrchovymi nadory mocového méchyre.

PACIENTI A METODIKA

Do studie jsme zaradili 78 nemocnych (31 Zen a 47 muzg,
primérny vék 69,4 let - skupina A), u kterych byla mo¢ odebrana
pred transuretralni resekci nebo cystektomii pro tumor mocového
meéchyte a 62 pacientl (24 Zen a 38 muzl, primeérny vék 67,4 -
skupina B) s anamnézou povrchového nadoru mocového méchyre,
u kterych kontrolni cystoskopie neprokdzala recidivu onemocnént.
U vSech nemocnych ve skupiné B byla provedena s odstupem 6 az
12 mésicli druhd cystoskopickd kontrola bez ndlezu recidivy
nddoru mocového méchyre. Jako kontrolni skupinu (klinicky ne-
gativni skupinu) jsme pouZili prdvé nemocné ze skupiny B.

Metodika sbéru moci a provedeni jednotlivych testi byly uve-
deny drive (viz predchdzejici sdéleni v tomto Cisle casopisu).

U kvalitativnich test(i (BTA stat a UBC Rapid) a cytologie byla
stanovena senzitivita a specificita. Pro statistické zpracovani byly
suspektni cytologické ndlezy povazovdny za negativni.

Pri posuzovéani kvantitativnich testd (BTA TRAK a UBC IRMA)
jsme vychazeli z ROC (receiver operating characteristics) krivek,
které vyjadruji zavislost senzitivity na nespravné pozitivité param-
etrizovanou namérenymi hodnotami. Jednotlivé body krivky tedy
odpovidaji moznym prahovym hodnotdm, pro které Ize na osdch x
a y odedist prislusnou specificitu, respektive senzitivitu. Je proto
mozné zvolit hodnotu senzitivity a odecist odpovidajici specificitu
(mozny je samoziejmé i opacny postup) a prahovou hodnotu.
V praxi tak Ize dle konkrétni klinické potteby pouzit prahovou hod-
notu, pti které ma test maximdlni senzitivitu nebo naopak speci-
ficitu.

Pri zdvérecném hodnoceni jsme se snazili nalézt test nebo
kombinaci testd, kterym lze dosdhnout maximalni specificity,
respektive senzitivity, a timto zptsobem definovat nejvyhodnéjsi
moznost doplnéni dispenzarizacniho programu.

VYSLEDKY

Tab. 1 ukazuje senzitivitu a specificitu u jednotlivych kvalita-
tivnich testd. ROC kivky pro BTA TRAK a UBC IRMA zobrazuji grafy
Ta2.

7 vysledki kvalitativnich testd a ROC kfivek je zfejmé, ze 100%
specificity dosahuje cytologie a kvantitativni testy pri pouziti
vysokych prahovych hodnot. Prahové hodnoty nutné pro dosazeni
100% specificity a odpovidajici senzitivita jsou uvedeny v tab. 2.
Nejvyssi senzitivity pti 100% specificité dosahuje cytologie, respek-
tive kombinace BTA TRAK s UBC IRMA (rozdil nebyl signifikantné
vyznamny). Pro dplnost obsahuje tabulka rovnéz prahové hodnoty
nutné pro dosazeni 95% specificity.

V tab. 3 jsou uvedeny maximdlni dosazené senzitivity a jim
odpovidajici specificity u kvantitativnich testd, respektive u kombi-
nace BTA TRAK a UBC IRMA.

DISKUSE

Z4dn4 z hodnocenych neinvazivnich metod nenf natolik speci-
fickd a senzitivn{, aby mohla nahradit cystoskopii pfi dispenzarizaci
pacientl s povrchovymi nddory mocového méchyre. Metodika nasi
studie, kdy jsme jako kontrolni skupinu pouzili pacienty s anam-

Tab. 1. Senzitivita a specificita cytologie, BTA stat a UBC Rapid.

Senzitivita (%) Specificita (%)
Cytologie 33,3 100,0
BTA stat 744 87,1
UBC Rapid 48,7 79,3

Tab. 2. Senzitivita BTA TRAK a UBC IRMA pti 100%, respektive
95% specificité.

Prahova hodnota | Specificita (%) | Senzitivita (%)
BTA TRAK 189,0 U/ml 100,0 26,9
UBC IRMA 329,6 ug/l 100,0 9,0
BTA TRAK + 189,0 U/ml 100,0 30,8
UBC IRMA +329,6 nug/l
BTA TRAK 44,0 U/ml 95,2 66,7
UBC IRMA 101,6 ug/l 9572 333

Tab. 3. Nejvyssi dosazitelnd senzitivita BTA TRAK a UBC IRMA a ji
odpovidajici specificita.

Prahova hodnota | Senzitivita (%)| Specificita (%)
BTA TRAK 213 U/ml 94.9 194
UBC IRMA 0,39 ug/l 88,5 32,3
BTA TRAK 7,75 U/ml 94,9 291
+ UBC IRMA +10,0 ug/l
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do rutinnich dispenzarizacnich
schémat zatrazena cytologie,
ktera je vysoce specificka,
a navic dostatecné senzitivni
u Tis [7, 8, 9, 10]. Pozitivni
cytologie pfi negativnim cys-
toskopickém obrazu je pak
divodem vysetteni v narkdze
a odbéru bioptickych vzorkd.
Vysokd specificita je z tohoto
pohledu pochopitelnym poza-
davkem.

Nase vysledky potvrzuji roli
cytologie jako nejlepsiho do-
stupného vySetfeni schopného
zvysit  presnost cystoskopie.
Cytologie méla stoprocentni
specificitu a byla pozitivni
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Obr. 1. ROC ktivka pro BTA TRAK.
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IRMA pii pourziti vysokych pra-
hovych hodnot. V soucasné
dobé je ziejmé na vétsiné pra-
covist dostupnéjsi a ekonomic-
ky vyhodnéjsi vyuziti cytologie,
kvantitativni testy vsak pted-
stavuji moznou alternativu.
Zkvalitnén{ dispenzarizac-
ntho programu musi byt za-
méfeno rovnéz na kvalitu
pacientova Zivota. Nabizi se
moznost snizeni frekvence cys-
toskopickych vysetreni pti neg-
ativité nékteré z neinvazivnich
metod. Omezili bychom tim
riziko vzniku komplikaci spo-
jenych s cystoskopii, jako jsou

100 - specifita %

naptiklad infekce mocovych

cest, striktury uretry apod.
Pouzitd metoda musi

dosdhnout maximdlni senziti-
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Obr. 2. ROC krivka pro UBC IRMA.

nézou povrchového nddoru bez zndmek recidivy, vsak umoziuje
hledat odpovéd na otdzku, zda a za jakych podminek muze
zatazeni nékteré z téchto metod prinést zkvalitnéni dispenzariza-
¢niho programu.

Hlavnim cilem zkvalitnéni dispenzdrni péce o pacienty s povr-
chovymi nddory mocového méchyre je snizeni rizika chyby pti cys-
toskopickém vysetreni. Toto riziko je spojeno hlavné s ptitomnosti
tumoru in situ (Tis), ktery neni prostym okem viditelny, prehléd-
nout vsak mlzeme i pod sliznici se sitici infiltrujici nador nebo
tumory v nékterych specifickych lokalizacich (ptedni sténa, pro-
statickd uretra apod.). Z tohoto ddvodu byla jiz v 70. a 80. letech

vity, coZz z ndmi hodnocenych
testd splnil nejlépe BTA TRAK.
Pti volbé nizké prahové hodno-
ty 2,89 U/ml jsme dosdhli sen-
zitivity 94,9 % a specificity
19,4 %. Jinymi slovy, v piipadé, Ze bychom odddlili cystoskopii pfi
podprahovém vysledku, Ccinilo by riziko opoZzdéného zdchytu
recidivy 5 %. Vzhledem k tomu, Ze specificita byla necelych 20 %,
profitoval by z tohoto postupu jen kazdy paty pacient bez recidivy
onemocneéni. Specificitu, a tim i poCet profitujicich nemocnych, se
pii stejné senzitivité podafilo v naSem souboru zvysit az na 29,1 %
kombinaci BTA TRAK s UBC IRMA.

Je vSak mozné zvolit i jinou strategii. Pfi pouZiti prahové hod-
noty BTA TRAK 5,46 U/ml jsme dosahli senzitivity 95 % u tumort
GllaGllla81,5%u Gl pfi specificité 30,6 %. V praxi bychom tedy
mohli odddlit cystoskopii u 31 % pacient( bez recidivy onemocnéni
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s rizikem pozdéjsiho zachytu 19 % nddord G 1, respektive 5 % nadord
GllaGIlIL

Do podobnych tivah a schémat by bylo mozné zahrnout rovnéz
prognostické faktory, naptiklad stupeni diferenciace plvodniho
tumoru, cetnost predchozich recidiv a podobné. Otédzkou
samoziejmé zlistdvd Unosnost rizika kazdé zvolené strategie a jeji
ekonomicka ndrocnost.

ZAVER

Nase prdce potvrdila vyznam cytologie jako dopliku cys-
toskopického vysetreni u pacientd s anamnézou povrchového
nddoru mocového méchyre. Ukdzala ddle mozny ptinos kvantita-
tivnich metod, hlavné BTA TRAK, které mohou pomoci prodlouzit
interval mezi jednotlivymi  cystoskopickymi kontrolami.
K definitivnim zavérim budou nutné multicentrické studie s vét-
$im poctem pacientli a za pouziti dalSich testl. Nase prace na-
znacila, jakym zplisobem muUzeme neinvazivni testy posuzovat,
chceme-li zvézit jejich konkrétni praktické vyuziti.

Studie byla provedena za podpory grantu IGA MZ CR ¢
NC/5961-3.
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