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Efektivnim diagnosticko-terapeutickym pfistupem Ize u pacientli s metastatickym postizenim jater u kolorektalniho karcinomu docilit
pétileté preziti presahujici 50 %. Nejucinnéjsi Iécbou je kurabilni resekce jater, kterou Ize v soucasné dobé indikovat primarné u 20 %
nemocnych. U dalSich pfiblizné 15-20 % nemocnych lze resekci provést po konverzni systémové protinadorové lécbé. Lze také pouzit
specialnich chirurgickych technik (vykony kombinované, dvoudobé) ¢i vykon provést po artificialné vyvolané hypertrofii na strané
planovaného jaterniho remnantu. Uspésna lé¢ba u téchto nemocnych zavisi na tésné mezioborové spolupraci v ramci viceoborovych
indikacnich komisi, které na principu personalizované mediciny urcuji lé¢ebny a dispenzérni postup u jednotlivych pacienti.
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Effective diagnostic - therapeutic approach to patients with metastatic colorectal carcinoma leads to more than 50 % 5 year survival. Most
effective treatment is curable liver resection with primary indication in 20 % of patients. Other 15-20 % patients reach resection after
conversion systemic antitumor therapy. There are special techniques (combined procedures, two stages operations) or portal venous
embolisation followed by resection after hypertrophy of liver remnant. Multidisciplinary approach is only the condition for successful

treatment on the base of personalized medicine principles in these patients.
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Vincidenci kolorektalniho karcinomu (KRK)
je Ceska republika na pfednim misté na svétg,
zvI&3té pak u muzd. Trvale narlistd a dosahuje
8,5 tisice pacientl za rok (1). Z vétsi ¢asti se
jednd o pacienty s pokrocilym onemocnénim:
asi 25-35% nemocnych ma v dobé stanovent
primédrniho nadoru jiz zjistitelné metastatické
postizeni jater. U dalsich 30 % se jaterni sekun-
darity vyvinou s ¢asovym odstupem do 24
mésicl. Méné ¢asto nachazime postizeni plic,
raritné mozku.

Drive byla terapie u metastatického postize-
ni jater mélo Uspésna. Median prezivani po zjis-
téni diagndzy u neléceného pacienta nepfesa-
hoval 6,9 mésicl (2). Adson MA v sedmdesétych
letech prokazal na 34 nemocnych signifikantni
pfinos velké jaterni resekce (3). Lé¢ebné moz-
nosti se u nemocnych s jaternimi metastazami
tak v prdbéhu poslednich 2 desetileti vyrazné
jaterniloZiska radikdlné odstranit, tj. provést
kurativniresekci jater (5). Pfedpokladem Uspés-
né 1é¢by je proto primarné posoudit resekabilitu
s cilem jejich kurabilniho odstranén.

Na Ié¢bé téchto nemocnych se podili né-
kolik oborl (onkolog, chirurg, radiolog, radio-
terapeut, patolog, hepatolog, gastroenterolog,
anesteziolog). Pacienti tak jednoznac¢né profituji

z jejich spolecného rozhodovani a vybéru op-
timalniho terapeutického postupu u kazdého
z nich v rdmci viceoborovych indikaénich ko-
misi (VIK) a z principu tzv. personalizované
mediciny (5, 6). Role VIK je zcela nezastupitelna
a kvalita rozhodovani se odrédzi na Sanci kon-
krétniho nemocného na dlouhodobé prezivani
a kvalitu jeho zivota.

Pacienty s nalezem jaternich metastdz ko-
lorektalniho plvodu Ize rozdélit na 3 skupiny:
A) primarné resekovateln,

B) primarné neresekovatelni, ale potencionélné
ano
C) neresekovatelni.

Podminky kvalifikovaného rozhodnuti

o resekci jsou ndsledujici:

1. kvalitni zobrazeni jaterniho nalezu a even-
tudlnich extrahepatickych metastdz, urceni
jejich resekability,

2. posouzeni kvality nddorem nepostizeného
jaterniho parenchymu a jeho predpoklada-
ného ponechaného objemu,

3. posouzenitechnické proveditelnosti resekce
a rizika vykonu zkusenym jaternim chirur-
gem a anesteziologem,

4. posouzeni nacasovani resekce a moznostf
systémové protinddorové |écby.
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Jednd se o posouzenfjak technické resekabi-
lity —1j. radikdIniho odstranénijaternich metasta-
tickych loZisek RO -, tak i onkologické resekabili-
ty — tj. odstranéni viech v téle detekovatelnych
metastatickych lozisek. Pifkladem byva radikalnf
resekce jater pred planovanym radikalnim odstra-
nénim metastatického loZiska v plicich. Technicky
je resekce jater proveditelnd za pfedpokladu, ze
zachovéme vice jak 25 9% funkéniho jaterniho
parenchymu (nebo cca 40% parenchymu po
predchozi chemoterapii), zachovdme alespor
jednu jaterni zilu a odpovidajici ¢ast jaterniho
pediklu, tj. arteridIni a portaIni zdsobeni, drenadz
Zluce a Zilni odtok ponechané asti jater (7).

Primdrné resekovatelné metastadzy mohou
byt jak synchronni, tak i metachronni. U synchron-
nich jaternich metastaz obvykle nejprve zreseku-
jeme primarni nador na kolorektu; u karcinomu
rekta po neadjuvantni chemoradioterapii. Resekci
stfeva a jater Ize nicméné provést v jedné dobé
u téch nemocnych, které neohrozime vyrazné
zvy$enym operacnim rizikem. Pfi tomto postupu
nenijaterni tkan tangovana pfedchozi chemote-
rapif a Ize dffve zahdjit adjuvantni chemoterapii.
Nevyhodou jsou souc¢asné dva operacni pfistupy.
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Strevni resekce provedend laparoskopicky nebo
oba soucasné vykony provedené laparoskopic-
ky mohou operacni z4téZ nemocného sniZit.
Doposud publikované vysledky u pacientl po
provedenych resekcich v jedné dobé v porovnéni
s dvéma operacemi jsou obdobné (8).

Resekdi jater Ize také provést primarné po
eventudlnim kratkodobém ¢i dlouhodobém
modulu neadjuvantni chemo (radio) terapie
a resekci stfeva pak provést v druhé dobé.
Podminkou je absence stendzy stieva a krvacent
z primarniho nadoru. Vyhodou je udavana nizsf
morbidita a mortalita ve srovnanf s tradi¢nim
postupem (27,3% vs. 44,4 %, resp. 0% vs. 5,6 %).
Tento postup umoznuje ziskat tzv. terapeutické
okno u pacient(, u kterych primérni nador vyza-
duje podéni neoadjuvantni CHMT (9).

Na prvni pohled progresivni pfistup publi-
koval v roce 2008 B. Nordlinger (10), kdy prokézal
piinos perioperacni chemoterapie ve zvyseném
triletém prezivani ve srovnani se samotnou re-
sekcf jater. U obou skupin pacientd viak bylo
prokdzédno obdobné pétileté prezivani.

Adjuvantni chemoterapie po provede-
né radikalni resekci jater (+ plic) signifikantné
prodluzuje jak DFS (disease free survival), tak
i celkovou dobu prezivani (OS - overal survival),
nesignifikantni je rozdil v pfezivani v zavislosti na
typu chemoterapie (11). Doposud nejsou znamy
parametry odlisujici pacienty, kteff by z resekce
metastaz neprofitovali. Jedinym nezavislym po-
zitivnim faktorem je RO resekce (12). U dvou tfetin
nemocnych po provedené resekci jater musime
pocitat s rozvojem rekurence. Mortalita ndsledné
resekce vsak u téchto nemocnych neprekracuje
mortalitu prvnf jaterni resekce, tj. 1-2% (13, 14).

U této skupiny nemocnych je cilem doséh-
nout co nejvétsiho procenta konverzi a provést
resekeni jaterni vykon. Nejednd se o skupinu
homogenni a Ize ji rozdélit na nasledujici pod-
skupiny v zavislosti na dévodu primarni nerese-
kovatelnosti: 1 — velky rozsah metastatického po-
stizenf jater, kdy nelze zachovat dostate¢ny volum
zdravého parenchymu, 2 - nevhodna lokalizace
loZisek (nejcastéjsim pripadem je postizenivsech
3 jaternich Zil), 3 — pfftomnost extrahepatickych
metastdz, které jsou primarné neresekovatelné.

Paliativni resekce stfeva je u nemocného
s neresekovatelnymi jaternimi metastdzami in-

dikovana predevsim v pfipadé stendzy nebo kr-
vaceni. Nehledé na vysledek studif Cairo a Cairo ll
(15) prokazujici lepsi prezivani po resekci nez bez
ni, je oprdvnéné poukazovadno na vysoky vyskyt
poopera¢ni morbidity u téchto nemocnych.
Vhodnou alternativou tak zGstavéa podéavani pa-
liativni chemoterapie s planovanim odlehcujicf
stomie az pfi hrozicim iledznim stavu (16).

Ambiciézni program, ktery se stal v soucas-
né dobé téméf standardnim postupem, zahajil
v roce 1996 H. Bismuth (17), kdyz dosahl u 13%
primarné neresekovatelnych pacient( po podani
5-FU, leukovorinu a oxaliplatiny konverzi. U téch-
to nemocnych bylo mozné provést resekeni
vykon (v 75 % se jednalo o velkou jaterni resekci)
s pétiletym prezivanim 339%. V soucasné dobé
Ize takto dospét po podéni 4 cyklt chemo (bio)
terapie pfi zjevné rentgenologické odpovédi
ke konverzi u vice nez 30% nemocnych (18, 19).
CT kontroInf vysetfenf je vhodné provadét po
2 mésicich od zahajenf systémové protinddoro-
vé [é¢by a nepromeskat vhodny okamZik prove-
deni resekce jater. V pfipadé progrese jaterniho
nalezu v prlibéhu chemoterapie je metodou vol-
by pfejit na druhou linii chemo (bio) terapie se
snahou docilit resekce jater (20, 21). Vyhodou je
hepatotoxicita chemoterapie: oxaliplatina vede
k sinusoidalni obstrukci — ,blu liver”, irinotekan
k rozvoji steatohepatitidy — ,yellow liver” (zpUso-
buje signifikantné vyssi 90denni mortalitu (22).

VyuZzitim ipsilateraini jaterni atrofie a kon-
tralaterdIni hypertrofie po pfedoperacni selek-
tivni embolizaci portalni vétve nebo jeji ligaci
mU0zeme doséhnout po 3 tydnech vyznamného
zvétSeni planovaného ponechaného jaterniho
parenchymu. Tento postup je indikovan u ne-
mocnych, u kterych by hrozilo po velké jaterni
resekci jaterni selhanfv dlsledku nedostate¢né-
ho ponechaného volum jater (tzv. jaterni rem-
nant). Nevyhodou miZe byt akcelerace rdstu
metastatickych loZisek (23).

Tato technika, pfi které se v prvni fazi od-
strani vétsina jaterniho parenchymu a nésledné
po tfi- az Ctyftydenni regeneraci jaternf tkané
se odstranf zbytek metastatickych loZisek, se
vyuziva u nemocnych, kteff maji bilobarni me-
tastatické postizenf jater (24).
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Nejcastéjsi uplatnéni u neresekabilnich
lozisek ¢i malych rekurentnich metastdz nasla
radiofrekvencnfi ablace (RFA). RFA je ve srovnani
s resekcf spojeno s mensi morbiditou a mortali-
tou, nicméné s vetsf pravdépodobnosti progrese
(25). RFA se da také doplnit resekeni vykon.

Pro ndlez masivniho metastatického
postiZzent jater (obrdzek 1) se stenozujicim ade-
nokarcinom rekta v 7 cm od anu byl 51lety paci-
ent v listopadu 2010 prezentovan na viceoboro-
vé indikacni komisi na Chirurgické klinice 2. LF UK
a UVN Praha. Vzhledem ke zjevné neresekabilité
jsme pro poruchu pasaze zalozili axialni kolos-
tomii. Pfi pravidelnych CT kontrolach jsme po
18 cyklech chemobioterapie pozorovali vyraz-
nou regresi jaterniho nélezu (obréazek 2).V Unoru
2012 jsme provedli nizkou resekci rekta, v dubnu
levostrannou rozsifenou resekci jater (obrazek 3)
a v cervnu resekci plic ve FN Motol. Pooperacnf
prabéhy byly bez komplikaci a pacient pokra-
Coval v adjuvantni chemoterapii. Recidivu v pra-
vém laloku jaternim (obrdzek 4) jsme koncem
roku 2013 o3etfili perkutdnné RFA. T.C. je pacient
bez prikazu progrese onemocnént.

Spravné indikovana a provedend resekce
jaternich metastaz dokaze signifikantné pro-
dlouzit Zivot pacientl. Za prognostické faktory
se povazuje velikost jaterni metastazy > 5 cm,
pocet > 4, bilobadrni charakter postizeni, invaze
do lymfatickych uzlin pediklu a vysoka hladina
CEA.

V nasi republice bohuzel nenf vzdy chirur-
gickd intervence zvazovana na prvnim misté
(26). Pacienti s jaternimi metastazami mnohde
dostavajf primdrné systémovou lé¢bu a moz-
nost provedenf resekce je odsunuta. Ne vzdy
jsou vsak jaterni metastazy operabilni. Velka
retrospektivni studie autord Kopetz a spol. (27)
ukdzala na souboru 2470 pacientl pfiblizné
209% primarn{ operabilitu jaternich metastaz
stim, Ze 5letého preZitl se doZilo 55,2 % pacientd
v porovnani s 19,5%, kteff operaci neprodeélali.
Viyznam operability jaternich metastaz se jevi ja-
ko zsadni pro prognézu onemocnéni. Radikalnf
resekce jater u nemocnych s jaternimi metasta-
zami KRK pfind$f ve srovnani's jinymi lécebnymi
modalitami signifikantné nejdelsi pfezivani, a to
nehledé na vyrazny lé¢ebny pokrok biochemo-



Obrdzek 1. Nélez masivniho metastatického
postizeni jater

Obrdzek 3. Resekovand ¢ast jater
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Obrdzek 4. Recidiva v pravém laloku jaternim

terapie. Az 60 9% nemocnych, u kterych byla pro-

vedena resekce jater RO s naslednou adjuvantni
biochemoterapil se doZije 5 let od stanoven(
diagnozy (28).

V poslednich letech se podafilo do tzv.
Modré knihy Ceské onkologické spole¢nosti
(COS) inkorporovat rozhodovaci postup, kterého
by se méla VIK u pacienta s jaternimi metasta-
zami KRK drzet (29) Uvedeny postup dodrzuje
soucasné zasady evropského konsenzu Ié¢by
téchto nemocnych (5) s tim, Ze zasadnim je roz-
délenf pacientl na primarné resekabilni, hranic-
né resekabilni a neresekabilni. V prvni skupiné na
zakladé vlastnich zkusenosti nedoporucujeme
podavat neadjuvantni systémovou protinado-
rovou terapii. Pacienta indikujeme primarné
k jaternimu resekénimu vykonu. Ve druhé sku-
piné je v tabulce na str. 69 Modré knihy uvede-
na konverzni Ié¢ba s provedenim restagingu.
U tfeti skupiny nemocnych indikujeme podle
celkového stavu 1. linii agresivni nebo setrnéjsi
paliativnilécby. Do této skupiny se zpétné zafadf
¢ast nemocnych z druhé skupiny, kde nedoslo
ke konverzi a nebylo mozné pacienta indikovat
k resekci jater.

Dodrzenim postupu uvedeného v Modré
knize COS a zejména prezentaci viech nemoc-
nych s pokrocilym kolorektalnim karcinomem
do viceoborovych indika¢nich komisi dojde
i v Ceské republice k vyraznému pokroku v lé¢heé
téchto nemocnych s prodlouzenim jejich Zivota.

Efektivnim diagnosticko — terapeutickym
pfistupem Ize u pacientd s metastatickym po-
stizenim jater u kolorektalniho karcinomu docilit
pétileté preziti presahujici 50 %. Nejucinnéjsi
lé¢bou je kurabilni resekce jater, kterou Ize v sou-
¢asné dobé indikovat primarné u 209% nemoc-
nych. U daldich pfiblizné 15-20% nemocnych
Ize resekci provést po konverzni systémové pro-
tinddorové 1é¢bé. Lze také pouzit specidlnich
chirurgickych technik (vykony kombinované,
dvoudobé) ¢i vykon provést po artificidlné vyvo-
lané hypertrofii na strané pldnovaného jaterniho
remnantu. Sou¢asnou bezpecnost operacniho
vykonu, s mortalitou 1-2 %, umoznuje nejen pro-
pracovana operacni technika, ale sofistikovany
odhad velikosti a funkénosti ponechaného ja-
terniho parenchymu, kvalitni perioperac¢ni péce
anesteziologa a minimalizace hepatotoxického
poskozenf jater vzniklého pfedoperacné poda-
vanou protinddorovou Ié¢bou.

Uspé&sna 1écba u téchto nemocnych zavisi
na tésné mezioborové spolupraci v rdmci vi-
ceoborovych indika¢nich komisi, které na prin-
cipu personalizované mediciny urcuji lécebny
a dispenzarni postup u jednotlivych pacientd.

Prdce byla podporena granty IGA MZCR NT
13660 a ZRO MO 1012.
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