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Uvod: Primarni nadory jater, tj. pfedevsim hepatocelularni a cholangiocelularni karcinom, maji v Ceské republice stéle se zvysujici
incidenci. Zejména vyskyt hepatocelularniho karcinomu (HCC) se neustale zvysuje a nyni ¢ini cca 8-10 pfipadl na 100 tisic obyvatel.
Celosvétové pak predstavuje 4. nejcastéjsi maligni onemocnéni. Incidence cholangiocelularniho karcinomu je oproti HCC desetino-
va. Ze sekundarnich nadoru jater se nejcastéji vyskytuji metastazy kolorektalniho karcinomu, které jsou pro jaterniho chirurga také
nejcastéjsi operacni diagnézou (cca 80 % procent pacient(). Primarni metodou lécby téchto nadord je radikalni chirurgicka resekce,
pokud vsak z néjakého dlivodu neni mozn4, je jednim z moznych paliativnich fedeni transarteridlni chemoembolizace (TACE). Prin-
cipem této metody je cilena embolizace patologickych loZisek pomoci smési obsahujici téz lokalné pusobici chemoterapeutikum.

Metodika: Retrospektivné byl zhodnocen soubor nemocnych hospitalizovanych na pracovisti autord, kterym byla ve spolupraci
s interven¢nimi radiology provedena TACE v obdobi mezi 1. 1. 2013 a 31. 12. 2017. Kromé standardnich demografickych ukazateld
byly hodnoceny zejména délka preziti nemocnych po zakroku, frekvence komplikaci a délka hospitalizace.

Vysledky: U 149 pacientd bylo provedeno celkem 233 vykon(. Priimérny vék nemocnych byl 66,6 roku (35-85). Casté&ji byl zakrok
proveden u muzd nez u zen (téméf v poméru 2:1). Nejcastéjsi diagndzou, pro kterou byla TACE provedena, byl hepatocelularni
karcinom (119 pfipad(), nasledovany metastazami kolorektalniho karcinomu (74 ptipadt). Primérna délka hospitalizace nemoc-
nych byla 5 dnd. Primérné celkové preziti pacientll po zakroku bylo 21,9 mésice. Komplikace se vyskytly u 31 % nemocnych, nej-
Castéji se jednalo o rdzny stupen postemboliza¢niho syndromu, pficemz tyto komplikace byly v 93 % feseny plné konzervativnég,
mortalita v souboru byla 1,34 %.

Zavér: TACE patii mezi zavedené a bezpecné metody paliativniho feseni primarnich a sekundarnich nadord jater, které by dnes
jednoznacné mélo patfit k béznému spektru zékrokl pouzivanych v onkochirurgickych centrech zabyvajicich se jaterni chirurgii.
Pres nizké riziko zavaznych komplikaci, se stale jedna o intervencni vykon u onkologicky nemocnych pacientd, ktery pfi nevhodné
zvolené indikaci mize mit az fatalni ddsledky.

Klicova slova: TACE - transarterialni chemoembolizace, primarni a sekundarni nadory.

Transarterial chemoembolization as a palliative treatment for primary and secondary liver cancers: the 2013-2017
cohort of the Pilsen University Hospital

Introduction: The incidence of primary liver cancers, i.e. hepatocellular and cholangiocellular carcinoma in particular, is increasing
constantly in the Czech Republic. It is especially the incidence of hepatocellular carcinoma (HCC) which rises steadily, currently
accounting for approximately 8-10 cases per 100,000 population. Worldwide, it represents the fourth most common malignant
disease. The incidence of cholangiocellular carcinoma is one-tenth of that of HCC. Of the secondary liver cancers, colorectal can-
cer metastases occur most commonly which are also the most frequent surgical diagnosis (approximately 80% of patients) for
a liver surgeon. Radical surgical resection is the primary method of treatment for these tumours; however, if it is not feasible for
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a reason, transarterial chemoembolization (TACE) may be one the possible palliative options. This method consists in targeted
embolization of pathological sites using a mixture containing a locally-acting chemotherapeutic agent.

Methods: A retrospective evaluation of a cohort of patients hospitalized at the authors’ institution who received TACE in collab-
oration with interventional radiologists between 01.01.2013 and 31.12.2017. In addition to standard demographic characteristics,
the survival rate of patients, rate of complications, and length of hospital stay were also evaluated.

Results: A total of 233 procedures were performed in 149 patients. The patients’ mean age was 66.6 years (35-85). The procedure
was carried out more frequently in men than in women (nearly in a 2:1 ratio). The most frequent diagnosis for which TACE was
performed was hepatocellular carcinoma (119 cases), followed by colorectal cancer metastases (74 cases). The average length of
hospital stay was five days. The mean overall survival rate of patients was 21.9 months. Complications occurred in 31% of patients
and most typically involved some degree of postembolization syndrome, with 93% of these complications having been managed
entirely conservatively; the mortality rate in the cohort was 1.34%.

Conclusion: TACE is a well-established and safe method of palliative treatment for primary and secondary liver cancers which
should clearly be part of the common range of procedures used in cancer surgery centres providing liver surgery. Despite having
a low risk of serious complications, TACE is still an interventional procedure in cancer patients which, when indicated inappropri-
ately, may even have fatal consequences.

Key words: TACE - transarterial-chemoembolization, therapy of primary and secondary liver tumours.

Uvod

Celkova incidence malignich nadorl celo-
svétové vzrlstd a nejinak je tomu tedy i v pfi-
padé primarnich a sekundarnich nadord jater.
Dominantnim problémem jaterni chirurgie jsou
stale metastazy malignich nédorl do jater, pri-
¢emz nejvétsi procento pacientd indikovanych
k nékterému z operacnich vykond predstavujf
nemocni s metastazami kolorektalIniho karci-
nomu. V Ceské republice se kazdy rok objevi
cca 3,5-4 tisice nemocnych s touto diagnézou,
ale jen 20-25 9% nélezl je mozné radikalné resit
(1). Také hepatocelularnf karcinom (HCC), ktery
byl v minulosti v Ceské republice jen okrajovou
zélezitostl, zacina byt nyni zavaznym problé-

mem (pfes jeho presnéjsi diagnostiku), pficemz
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Obr. 1. Radiologicky obraz pred vykonem (katétr zaveden do hepatické tepny)

stejné jako v pfipadé jaternich metastdz vétsina
neni radikalné chirurgicky odstranitelnd (2). Proto
se stale vice hledaji paliativni moznosti fesenf
téchto nepfiznivych ndlezd. Jednou z téchto
metod je i tzv. transarteridlni chemoembolizace
(TACE), kterd vyuziva kombinaci efektu emboli-
zace a lokaIni chemoterapie.

Metodika

Pri TACE interven¢ni radiolog pfistupem
femoralini tepnou (nejcastéji pravou) prochazi
specidlnim katétrem skrze truncus coeliacus su-
perselektivné k nutritivnim arteriim naddorového
loZiska, do kterych aplikuje emboliza¢ni ¢4stice,
idedIné do oblenéni toku krve. U primarnich na-
dor( jater je jako chemoterapeutikum pouzivan

Obr. 2. Po TACE (Sipky ukazuji vymizeni arteridiniho toku v oblasti nddoru)

doxorubicin u sekundarnich pak irinotekan. Jako
nosice chemoterapeutik se pouzivaji tzv. DEB —
drug eluting beads.

Pacienti jsou k TACE indikovani na zéklade
jednoznacnych kritérif (napft. inoperabilita, recidiva
nadorového procesu postizeni jater, velikost a roz-
sah postizenf jater, tézké srlsty v dutiné bfisni,
polymorbidita, vysoky vék, atd.) multioborovym
tymem na zakladé vicefédzového vysetrenf jater
vypocetni tomografii (CT), event. doplnéného pfi
nejasnosti ohledné charakteru loziska, kontrast-
nim ultrasonografickém vysetfeni (CEUS) nebo
magnetickou rezonancf (MR).

Po TACE je nemocny sledovan v intervalech
2-3mésicl pomoci vicefdzového CT vysetieni ¢i
CEUS. Pfizmenseninadoru je u nemocného zno-
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VU zvazovan resekeni vykon, pfi zvétseni loZiska
pak provedeni dalsi TACE (reTACE). Pfi prikazu
generalizace i rozsevu nddoru do celého jater-
niho parenchymu pokracuje systémova lécba.

Retrospektivné byl hodnocen soubor 149 ne-
mocnych, kterym byla v letech 2013-2017 pro pri-
marni ¢i sekundami nadory jater provedena TACE.
Castgji byli zastoupeni muzi (98 osob) nez zeny (51
osob) a to priblizné v poméru 2: 1. Primémy vék
byl v obou skupinach obdobny, 66,6 roku u muzd
(36-85), resp. 66,7 roku u zen (48-83).

Vysledky

Celkem bylo sledovanym nemocnym pro-
vedeno 233 TACE. Nejcastéjsi diagndzou, pro
kterou byl vykon provadén, byl hepatocelularnf
karcinom (119 osob - 51 %), dale pak metastazy
kolorektaIniho karcinomu (74 osob — 31,7 %),
cholangioceluldrni karcinom (27 osob - 11,6 %),
a nakonec metastdzy karcinoidu do jater
(6 0s0b - 2,6 %). Ostatni diagnodzy byly zastou-
peny jen v jednotlivych pfipadech.

U vétsiny pacientd byl proveden jen jeden
zakrok (99 osob - 66,4 %), u 30 pacientd byla
TACE provedena dvakrat, u 9 nemocnych tfikrat
a u 10 osob vice jak tfikrat. U jednoho pacienta
jsme provedli TACE maximalné 6krat.

Primérna doba hospitalizace byla 5 dng.
Komplikace jsme zaznamenali u 72 zakrokd
(309%), vétsinou se jednalo jen 0 méné zavazné
ve smyslu mimého postemboliza¢niho syndromu
(bolestiv pravém podzebii, subfebrilie az febrilie,
elevace jaternich testd. . .). Zévaznéjsi komplikace
byly vzacné a pfedstavovaly jen 7 % viech zékro-
kd, kdy se jednalo o nevelké nekrdzy jater, absces
jater ¢i pneumonii. Nejzasadnéjsi komplikaci byla
u 2 nemocnych rozsahla nekréza jater zplsobena
trombdzou portdini Zily, kterd v obou pfipadech
skoncila umrtim pacienta. Mortalita v celém sou-
boru ¢inila tedy 1,34 %. Komplikace v misté cév-
niho pfistupu nebyly ¢asté, jen u 3 nemocnych
se vyvinulo nepravé aneuryzma, které si vyzadalo
dalsi fesent (jen jednou operacni).

Po celkem 60 zakrocich nedoslo k lokalni
recidivé nadoru, tj. 25,7 % TACE bylo kurativnich.
Celkové pre7iti po zékroku bylo v souboru 21,9
mésice. Nejdéle prezivali nemocni s diagnézou
hepatoceluldrniho karcinomu a to primérné 24
mésicl, méné pak pacienti s metastazami kolo-
rektalniho karcinomu do jater a to 199 mésice,
a nejméné nemocni s diagnézou cholangioce-

luldrniho karcinomu a to jen 13,5 mésice.
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Diskuze

Pokud mluvime o prvnim pouziti intervenc-
nich metod pro ovlivnéni nadord jater, pak zce-
la jisté musime zminit klasickou transarteridlni
embolizaci, posléze jeji zdokonaleni ve smyslu
podani chemoterapeutik a dale embolizaci nékte-
rym z tkdnovych lepidel, napf. lipiodolem (cTACE).
Dnes vyuzivéame pfi TACE tzv. DEB — drug eluting
beads. Jedna se o hydrofilni polymery, které na
sebe navazou chemoterapeutika a svou velikostf
zpUsobi embolizaci nutritivni arterie primarnich
¢i sekunddrnich jaternich nddord. Rychlost uvol-
novani chemoterapeutika zavisi na velikosti ¢as-
tic, u ¢asto pouzivané velikosti 100-300 (um) je
polocas uvolhovéni léku jiz za 150 h., naopak pfi
DEB vétsi, napt. 700-900 (um) je jiz uvoliovani
velmi pomalé ato 1730 h (3). Timto pozvolnym
uvolfiovanim docilime zejména lokoregionalni-
ho plsobeni na nador, pficemz sérové hladiny
chemoterapeutik jsou velmi nizké. Pouziti vétsich
¢astic je spojeno s nepfilis cilenou embolizaci
a tim vétsi nekrézou jater. Tedy je velmi dllezité,
zejména u jater poskozenych difuznim procesem
(cirh6za apod.), snazit se o co nejselektivnéjsi apli-
kaci DEB, ¢imZ mUlzeme minimalizovat ndsledné
komplikace zejména u vetsich nadord. Naproti to-
mu nevyhodou velmi malych DEB je moznost je-
jich zanesenido systémového obéhu kolaterdlami
vedoucimi k nddoru s toxickym plsobenim v jiné
tkani. Je tedy vzdy zasadni zkusenost intervenc-
nfho radiologa pfi dobrém vybéru velikosti DEB.

Stran pouziti urcitych konkrétnich chemote-
rapeutik se v soucasné dobé objevuji nové studie
a doporuceni tykajici se pouZiti jinych neZli klasic-
kych. Ve své studii Venturini prezentuje lepsi cel-
kové preziti u primarniho cholangiokarcinomu pfi
pouZitf irinotekanu ve srovnani's u nds pouzivanym
doxorubicinem, bohuzel vsak na malém poctu
nemocnych (4). Jina rozsahlejsi studie z ¢inského
pracovisté ukazuje na moznost pouziti nového
protokolu tzv. triple drug (5) u nemocnych s ob-
jemnymi, neresekabilnimilozisky hepatocelulami-
ho karcinomu (velikosti az 10 cm), kdy jsou pouZiva-
ny DEB ,nasycené” kombinaci tif chemoterapeutik
a to epirubicinem, lobaplatinou a mitomycinem
C. Jeji vysledky ukazuiji, Ze tato kombinace vede
k vyznamnému zlepseni celkového preziti.

Jak je uvedeno vyse, TACE nenf vykon primar-
nf volby, jednad se o paliativn( feSeni, a tedy nenf
ocekdvano vymizeninddoru, presto v nasem sou-
boru vidime velmi dobré vysledky. Az 25 procent
zakrok mélo kurativni efekt (complete response).

U vSech diagndz bylo dosahnuto prodlouzent cel-
kového preziti pacientl v porovnani s literarnimi
Udaji. V porovnani s nékterymi literdrnimi udaji
jsme dosahli kvalitniho dlouhodobého pfeziva-
ni nemocnych. Jiné prace ukazuji horsi vysledky
stran moznosti kurativniho vysledku. Napf. Schicko
udava Uplnou léc¢ebnou odpovéd jen u 2% ne-
mocnych, ¢aste¢nou pak u42% (6). Jiny clanek
americkych autord uvadf progression free interval
béhem prvniho roku 73 %, béhem druhého 37%
a median preziti 19,6 mésict (7), v porovnani s na-
$im souborem jde o obdobné vysledky.

Pi dobré odpovédi na Ié¢bu vedouci ke
zmenseni loziska — zejména u HCC, je mozné
brat TACE s DEB jako tzv. “bridging” k radikaln{
resekci jater (8) a Sanci provést kurabilnf paren-
chym 3etfici resekci jater.

V pfipadé HCC je daldf terapeutickou modali-
tou pouziti cllené biologické [é¢by. Jedna se napf.
o multikindzovy inhibitor sorafenib, jehoz pouzitf
je indikovano a doporucovano u neresekabilnich
nalez( (9). Na nasem pracovisti je jeho podani
vyhrazeno pro pokrocilé, ¢asto jiz metastazujici
HCC, kdy jiz neni mozna ani jakakoli paliativnf chi-
rurgick, resp. radiointervencni metoda. Rada studif
ale ukazuje zlep3eni preziti nemocnych, u nichz je
sorafenib podavan inned po provedeni TACE. Choi
svym relativné velkym souborem ukazuje, Ze prave
jen kombinace TACE s podanim sorafenibu, md pro
nemocné nejvétsi piinos v prodlouzeni celkového
preZiti, ve srovnani se samotnym radiointervenc-
nim zakrokem ¢i systémovou léc¢bou (10).

Komplikace TACE jsou relativné vzacné, li-
teratura uvadi frekvenci vétsich komplikaci do
5%, letalnich do 1 % (11). Z cévnich komplikaci se
nejcastéji jednd jen o hematom v misté cévniho
piistupu, pseudoaneuryzmata jsou vcelku vzacna,
ato idiky tomu, ze punkeni sety nebyvaji silné.
Velmivzacnou komplikaci je pak poranénfhepa-
tické tepny, ke kterému dochézi zejména u ne-
mocnych s anatomickymi odchylkami, pficemz
toto poranéni mlze byt rlzného stupné - od
pouhého lokdlniho spasmu pres disekci az po
akutni trombdzu dané tepny.

Nejcastéjsi komplikaci TACE je postemboli-
zac¢ni syndrom, jehoz nékterou formu prodéla
50-90 % pacientd. Tento syndrom obvykle zahr-
nuje bolest v pravém podzebiff, teplotu a nauzeu
az zvraceni. Tézsi formy jsou provazeny alopeci,
leukopenif, anémii atd.

Dalsi specifickou komplikaci je poranéni
Zlu¢ového stromu, jehoz nejleh¢i formou je
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vznik intrahepatainiho bilomu pfi vyfazeni drob-
nych tepének, které vyzivuji sténu zlu¢ovodu.
Sekundamnf infekci bilomu pak vznikd jaternf
absces, ktery mUZe vést a7 k celkové sepsi. Pokud
je vyrazeni cévniho zdsobeni spise chronického
razu ¢i jen parcidlni, mohou pfi astecné ische-
mii vznikat stendzy dané ¢asti zlu¢ovych cest
s pozdnimi nasledky.

Nejzévaznéjsi komplikaci po TACE je jaterni
selhani, jehoz vznik je ovlivnén nékolika faktory.
Tim nejddlezitéjsim je stav a funkce jaterniho
parenchymu pfed zédkrokem. Na nasem praco-
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