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Kolorektální karcinom (KRK) se nejčastěji 

šíří do paraaortálních uzlin, diseminuje do jater 

a u části nemocných do plic. Uvádí se, že cca 

25 % nemocných s KRK má v době stanovení 

diagnózy primárního nádoru již jaterní metastá-

zy (synchronní), u dalších 30–35 % se vyvinou, 

většinou v průběhu následujících 12–24 měsíců, 

metastázy metachronní (1).

Aktivní přístup a resekce jater pro metastázy 

kolorektálního karcinomu se provádějí celosvěto-

vě více než 5 desetiletí, na našich pracovištích více 

než 30 let. Posun v posledních dvou desetiletích 

však nastává v případech rozsáhlejšího postižení 

jaterního parenchymu, a to jak z hlediska reseka-

bility, tak zejména bezpečnosti pro pacienta.

Léčebné možnosti se odvíjí od léčebné-

ho záměru. S kurativním cílem lze primárně 

postupovat u přibližně 20 % nemocných, a to 

v případě limitovaného metastatického posti-

žení omezeného na játra nebo plíce. U těchto 

nemocných je nejefektivnějším postupem ra-

dikální resekce metastáz v kombinaci s periope-

rační nebo adjuvantní protinádorovou léčbou. 

U nemocných primárně neresekabilních je třeba 

zvážit možnost konverze podáním systémové 

protinádorové terapie s cílem dosažení reseka-

bility ve více než 25 %. Tento postup hodnotí-

me jako potencionálně kurabilní. U nemocných 

s rozsáhlejším víceorgánovým metastatickým 

neresekabilním postižením nebo tam, kde se 

konverze nezdařila, je cílem léčby zlepšení kva-

lity života a prodloužení doby přežití při minimu 

nežádoucích účinků.

Primární resekce jaterních 
metastáz s adjuvantní 
systémovou terapií

Přibližně u 20 % nemocných s JMKRK lze pro-

vést jaterní resekci primárně. Současná periope-

rační mortalita těchto výkonů se pohybuje mezi 

1–2 % s 5letým přežíváním dosahujícím 50 % (2). 

Tyto výsledky jsou dány zlepšenou onkologickou 

radikalitou operačního výkonu a kvalitní aneste-

ziologickou perioperační péčí. Cílem současné 

jaterní chirurgie je provést resekci jaterních me-

tastáz R0, tj. odstranit veškerou nádorem postiže-

nou tkáň a provést adekvátní lymfadenektomii 

v průběhu jaterního pediklu (3).

Standard jaterní resekce v současné době 

neexistuje, nicméně z technického hlediska je 

nutné dodržet následující konsenzuálně přijatá 

pravidla (4):

ponechaná část jater, tzv. RLV (remnant liver 

volume) nesmí klesnout pod 20 % původního 

objemu, při chronickém jaterním onemoc-

nění nebo předcházející neadjuvantní (bio) 

chemoterapii pod 40 % (obrázek 1),

v průběhu resekce je nutné ponechat jaterní 

pedikl a jaterní žílu na straně ponechané-

ho jaterního laloku, tj. zajistit funkční krevní 

oběh (a. hepatica, v. portae a v. hepatica) 

a biliární drenáž.

Během operačního výkonu je vhodné omezit 

na minimum jak ischemicko-reperfuzní poškození 

jater, tak i krevní ztrátu. Peroperačně podávaná 

krevní transfuze je nezávislým negativním fakto-

rem dlouhodobého přežívání (5). V současné době 

se nepovažuje za absolutní kontraindikaci k výkonu 

mnohočetnost ložisek či jejich bilobární lokalizace 

(6). Také přítomnost resekovatelných plicních meta-

stáz, které se vyskytují u 8 % nemocných s JMKRK, 

není absolutní kontraindikací resekce jater (7).

Po samostatném resekčním výkonu se 

u 55–65 % objeví recidiva onemocnění. Je proto 

žádoucí doplnit chirurgický výkon léčbou farma-

kologickou. V multicentrické analýze bylo proká-

záno, že chemoterapie (CHMT), aplikovaná před 
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nebo pooperačně, významně prodlužuje přežití 

bez recidivy onemocnění (relaps-free survival, 

RFS) a zvyšuje 5leté přežívání až k 60 % (8).

V posledním období nachází své příznivce 

postup, kdy u nemocného s JMKRK bez známek 

krvácení či stenózy, která by vyvolala příznaky sub-

ileózního až ileózního stavu, se nejprve provede 

resekce jater a teprve v druhé době resekce střeva 

či konečníku pro KRK (9). Předběžné výsledky toho-

to postupu jsou slibné. Autoři vidí výhodu v tom, 

že jaterní parenchym není před resekcí tangován 

chemoterapií, která je podávána v rámci adjuvan-

ce až po provedeném jaterním výkonu. Dobrým 

důvodem pro tento postup může být skutečnost, 

že postižená jaterní tkáň metastatickým procesem 

ohrožuje pacienta více než tumor primární.

Perioperační systémová 
terapie s resekcí jater

Studie EORTC Intergroup trial 40 983 proká-

zala přínos neoadjuvantní chemoterapie před 

resekcí u nemocných s resekabilním JMKRK 

ve srovnání s pouhou resekcí z hlediska 3letého 

hodnocení tzv. Progression free survival, PFS (10). 

Nicméně v pětiletém horizontu již významný 

rozdíl zaznamenán nebyl. Některé další studie 

tyto závěry potvrdily (11).

Při podávání perioperační CHMT je třeba 

zvažovat nežádoucí projevy hepatotoxicity, 

které podávání předo perační systémové léč-

by limitují. Režimy s oxaliplatinou jsou spojeny 

s vyšší četností venookluzivního onemocnění 

s projevy hemorhagických nekróz a vznikem 

degenerativní nodulární hyperplazie (tzv. „blue 

liver“). I když tyto změny zásadně neovlivňují 

peroperační mortalitu, mohou vést k většímu 

pooperačnímu krvácení. Podávání irinotekanu je 

spojeno s vyšší četností výskytu steatózy a ste-

atohepatitidy a může již pooperační mortalitu 

negativně ovlivnit (12). Přidání cíleně působících 

monoklonálních protilátek (bevacizumab, cetu-

ximab) významně nežádoucí účinky předope-

rační léčby neovlivní. Nicméně bevacizumab 

ovlivňující angiogenezi vede ke zvýšené krváci-

vosti při výkonu a může i narušit jak regenerační 

procesy v ponechaném jaterním parenchymu, 

tak i procesy hojení operační rány (13). Je proto 

doporučo váno dodržet minimálně 5týdenní in-

terval mezi ukončením podávání bevacizumabu 

a resekčním výkonem.

Je prokázáno, že podávání 9 a více cyklů 

CHMT vede k vyššímu výskytu sinusoidalního 

poškození (steatohepatitida) ve srovnání s men-

ším počtem cyklů (26 % vs. 42 %). Obdobný 

byl i výskyt jaterní insuficience (4 % vs. 11 %). 

Prodloužená doba chemoterapie je tak na zákla-

dě multivariační analýzy nezávislým prediktorem 

rizika pooperační jaterní insuficience (14).

Rozhodnutí o indikaci perioperační systé-

mové léčby u primárně resekabilních jaterních 

metastáz je tak stále kontroverzní.

Konverzní protinádorová terapie 
s resekcí jaterních metastáz

Primárně 80 % nemocných s JMKRK je nere-

sekabilních. Část nemocných je však po neoad-

juvantní přípravě potencionálně konvertibil ní 

a resekční jaterní výkon je možné provést. Zbylá 

část nemocných, přibližně 50 % z celkového počtu 

nemocných s JMKRK, je nekonvertibilních. U nich 

je indikována léčba paliativní s cílem prodlou žení 

doby do progrese onemocnění za přijatelné kvality 

života. U potenciálně konvertibilního pacienta je 

cílem dosáhnout downsizing patologického nále-

zu na játrech a umožnit tak „kurabilitu“, tj. pomocí 

indukční systémové terapie dosáhnout resekability. 

Možnost konverze iniciálně nerese kabilního one-

mocnění byla poprvé studována H. Bismuthem již 

v devadesátých letech minulého století, později 

jeho žákem R. Adamem (15). Nyní se uvádí, že až 

u 25–33 % nemocných s iniciálně neresekabilním 

metastatickým procesem je možné následně 

provést kompletní resekci (12). Na základě analýz 

klinických studií kombinujících chemoterapii s cí-

lenou biologickou léčbu se ukazuje tento postup 

jako více účinný. Není nutné vyčkávat na nejlepší 

objektivní léčeb nou odpověď. Chirurgický výkon 

by měl být indikován ihned, jakmile je stav posou-

zen jako chirurgicky řešitelný. Kompletní regrese 

činí chirurgický výkon z topografického hlediska 

složi tějším, ne-li neproveditelným. Přitom vymizení 

metastázy zjištěné při zobrazovacím vyšetření, tzv. 

DLM (disappeared liver metastases), není totožné 

s vymizením patologického ložiska. Proto u těchto 

nemocných, kteří nepodstoupí resekční výkon, je 

vysoké riziko rekurence. Někteří autoři proto do-

poručují častěji pacienta kontrolovat pomocí zob-

razovacích metod a trendu tumorózních markerů 

či aplikovat lokoregionální protinádorovou léčbu 

(16). Na druhé straně prodloužení doby podávání 

(B) CHMT může vést k toxickému poškození jater-

ního parenchymu. Typ (B) CHMT má větší vliv na 

dosažení objektivní léčebné odpovědi než celková 

doba podávání.

Etapové výkony, 
opakované resekční výkony

U nemocných s lokalizací ložiska (sek) JMKRK 

v pravém laloku jaterním, u kterého je resekce jater 

kontraindikována pro nedodržení dostatečného 

FLR, lze zvažovat v první fázi provedení portální 

venózní embolizace (PVE). Po kontrolní CT volume-

trii, která prokáže následnou dostatečnou hyper-

trofii levého jaterního laloku, lze indikovat resekční 

výkon (17). Standardně je doporučováno zachovat 

interval 4 týdny. V případě, že se prokáže, že játra 

regenerují rychleji, než zjistitelně hypertrofují, lze 

uvažovat o intervalu významně kratším (18).

Vedle PVE lze v případě potřeby kombinovat 

resekční výkon s ablativním výkonem, většinou 

radiofrekvenčním (RFA – radiofrekvenční abla-

ce), při kterém lze doplnitelně destruovat buď 

Obrázek 1. Stav po velké jaterní resekci pro bilobárně lokalizované metastázy kolorektálního karci-

nomu. Byly odstraněny segmenty SII a SV-VIII s ponecháním dostatečného objemu jaterní tkáně (SI, 

SIII, SIV) – peroperační foto



349

www.onkologiecs.cz | 2011; 5(6) | Onkologie

Přehledové články

tumorózní tkáň v oblasti resekční plochy, či v po-

nechaném jaterním parenchymu.

U více než poloviny nemocných lze v prů-

běhu pooperačního dispenzáře pozorovat reku-

renci v ponechané části jaterního parenchymu. 

V těchto případech je nejefektivnější léčebnou 

metodou opakovaná resekce s výsledkem, který 

se z hlediska přežívání příliš neliší od primárního 

resekčního výkonu.

Poznámka k léčbě nemocných 
s jaterními metastázami 
kolorektálního karcinomu 
v České republice

Nejefektivnější léčbou u nemocného s JMKRK 

je provedení radikální resekce metastáz s podáním 

protinádorové BCHMT. Retrospektivní studie (19) na 

velkém souboru nemocných prokázala, že 5letého 

přežití se po resekčním výkonu dožilo 55,2 % paci-

entů v porovnání s 19,5 %, kteří operaci neprodělali. 

Operabilita JMKRK se proto jeví jako zásadní pro-

gnostický faktor dlouhodobého přežívání.

Nicméně v současné době není v naší repub-

lice mnohdy chirurgický výkon zvažován a paci-

ent dostává primárně systémovou léčbu. Svědčí 

pro to výsledky opakovaných dotazníkových akcí 

z let 2000 a 2008: chirurgická intervence byla 

provedena méně než u 50 % nemocných indiko-

vaných primárně k radikální jaterní resekci (20). Je 

proto velmi pravděpodobné, že v léčbě u více než 

poloviny nemocných s JMKRK se v České repub-

lice v současné době nepostupuje v souladu se 

současnými poznatky lékařské vědy.

Zavedení multidisciplinárních týmů (klinic-

ký onkolog, chirurg, gastroenterolog, radiolog 

a patolog), které zvolí nejefektivnější léčebný 

postup u konkrétního nemocného, by mělo být 

samozřejmostí v každém Komplexním onkolo-

gickém centru (21).

Závěr
Radikální resekce metastáz je v současné 

době nejefektivnější léčebnou metodou u ne-

mocných s jaterními metastázami kolorektálního 

karcinomu. U části nemocných, u kterých nejsou 

metastázy primárně resekabilní, je účinná tzv. 

konverzní léčba, kterou se daří provést down-

sizing ve 25 % s následným provedením resekč-

ního výkonu.

Velké jaterní resekce a podávání (bio)che-

moterapie – (B) CHMT je vhodné provádět na 

specializovaných pracovištích, na kterých je ga-

rantováno multidisciplinární pojetí léčby. Tento 

přístup zaručuje nejen nízké operační riziko 

a podávání BCHMT, ale především komplex-

nost léčby. To splňují pracoviště Komplexních 

onkologických center nebo pracoviště na tato 

centra bezprostředně navázaná. Cílem je brzký 

přechod na individualizovaný přístup a perso-

nalizované pojetí léčby u každého nemocného 

s pokročilým kolorektálním karcinomem.
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