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Za posledních 10 let se celkové přežívání ne-

mocných s jaterními metastázami kolorektálního 

karcinomu (KRK) výrazně zlepšilo (1). Spojuje se ob-

vykle s účinnější chemoterapií a v posledních letech 

s aplikací biologické léčby – s tzv. cílenou terapií 

(target therapy). Lze tak dosáhnout mediánu přežití 

více než 22 měsíců (2). Radikálním chirurgickým 

odstraněním jaterních metastáz, resekcí jater R0, tj. 

odstraněním metastázou postižené části bez sta-

novení šíře lemu zdravé tkáně, lze dosáhnout 5leté-

ho přežití u 40–50 % nemocných. Nejefektivnější te-

rapii můžeme poskytnout kombinací resekce s ad-

juvantní chemoterapií (FOLFOX, FOLFIRI aj.). Tak 

může 5 let přežít až 60 % pacientů (3, 4).

Zásadním problémem léčby nemocných 

s jaterními metastázami KRK je pouhá 20–25% 

primární resekabilita. Na vině takto malého pro-

centa operabilních je pokročilost onemocnění, kdy 

z technických důvodů nelze metastázy odstranit, 

aniž bychom ohrozili nemocného pooperačním 

jaterním selháním. Bezpečnou jaterní resekci lze 

provést pouze za předpokladu, že ponecháme mi-

nimálně 20–25 % zdravého a funkčního jaterního 

parenchymu, u nemocných se steatózou minimál-

ně 40 %. S obdobným procentem musíme počítat 

i po předoperačním podávání chemoterapie, které 

vede k toxickému poškození jaterní tkáně se vzni-

kem tzv. blue liver nebo především tzv. yellow liver 

při steatohepatitidě (obrázek 1, 2, 3, 4).

U 75–80 % pacientů s jaterními metastázami 

se tak v současné době podává paliativní (bio) 
chemoterapie s cílem maximálně prodloužit pře-

žívání nemocných s ponechanými metastázami.
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Obrázek 1. Metastaticky postižený pravý jaterní lalok u nemocné po 

neadjuvantní CHMT (FOLFIRI) se známkami hepatotoxického postižení – tzv. 

yellow liver – operační foto

Obrázek 2. Stav po rozšířené pravostranné hepatektomii R0 (SIV – VIII) 

s ponecháním cca 40 % jaterní tkáně – operační foto
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Jednou ze zásadních možností, jak významně 

zvýšit procento primárně neresekabilních nemoc-

ných, je podávání neoadjuvantní chemoterapie.

Podávat neoadjuvantní chemoterapii 

u nemocných s jaterními metastázami KRK lze 

ze dvou důvodů:

 s cílem zlepšit výsledek následné resekce 

jater u primárně resekabilních nemocných, 

nikoliv tedy s cílem kompletního vymizení 

metastáz (!),

 s cílem dosažení konverze u potencionálně 

resekabilních nemocných, tj. s docílením rese-

kability primárně neresekabilních nemocných.

U malé části primárně neresekabilních ne-

mocných, u kterých podáváme paliativní (bio) 

chemoterapii, můžeme při kontrolním CT vyšet-

ření zaznamenat výrazný downsizing postižené 

jaterní tkáně umožňující provést jaterní resekci (5).

I. Neoadjuvantní chemoterapie 
v rámci perioperační
systémové léčby u primárně 
resekabilních nemocných

Účinek neoadjuvantní chemoterapie byl 

v rámci peroperační systémové léčby hodno-

cen prostřednictvím randomizované evropské 

multicentrické studie EORTC Intergroup trial 

40 983 B. Nordlingerem (6). Na 364 nemocných, 

primárně resekovatelných, prokázala, že FOLFOX4 

podávaný 12 týdnů před a následně po provede-

né resekci jater R0 vede k signifikantně lepšímu 

3letému přežívání o 9,3 % ve srovnání s pacien-

ty, u kterých systémová terapie předoperačně 

podávána nebyla. Nicméně v horizontu 5letého 

přežívání významného zlepšení dosaženo nebylo. 

Navíc je třeba počítat s hepatotoxickým vlivem 

chemoterapie s potencionálním poškozením 

jaterní tkáně před operací (7). V České republice 

doposud podobná studie provedena nebyla.

II. Neoadjuvantní chemoterapie 
u potencionálně resekabilních 
nemocných s cílem konverze

Zvýšená efektivita kombinované chemote-

rapie byla v poslední dekádě využita k aplika-

ci tzv. konverzní terapie s cílem dosažení resek-

tability u primárně neresekabilních nemocných. 

Pomocí kombinace leukovorinu, 5-FU a oxalipla-

tiny (FOLFOX) či leukovorinu, 5-FU a irinoteka-

nu (FOLFIRI) lze dosáhnout konverze u 11–33 % 

nemocných (8, 9, 10, 11).

U 131 nemocných z let 1993–2000, u kterých 

byla pro primární neresekabilitu podávána che-

moterapie (FOLFOX nebo FOLFIRI), znamenalo 

provedení jaterní resekce R0 výrazně lepší 5leté 

přežívání než u nemocných, u kterých došlo 

ke stabilizaci či progresi onemocnění bez resek-

ce (12). Výsledky v databázi LiverMetSurvey to 

u 4 851 nemocných potvrzují (13). Konverzi 

lze u části nemocných dosáhnout také lokální 

chemoterapií, kterou aplikujeme přímo do jater 

cestou a. hepatica – HAI (14). V České republice 

doposud podobné studie provedeny nebyly.

Významný pokrok v léčbě jaterních metastáz 

KRK znamená cílená terapie monoklonálními 

protilátkami vázanými na receptory epidermál-

ního růstového faktoru u nemocných s wtKRAS 

(cetuximab či panitumumab) nebo na cévní en-

doteliální růstový faktor s inhibicí angiogeneze 

(bavacizumab). Studie Bokenmeyera a spol. (15) 

prokázala, že přidáním cetuximabu v kombi-

nované chemoterapii u nemocných s wtKRAS 

dosáhla lepší odpovědi s relevantním vyšším 

procentem pacientů, u kterých byla provede-

na R0 resekce bez vyššího výskytu operačních 

či pooperačních komplikací. Studie CELIM 

prokázala zvýšení procenta jaterních resekcí 

ze 32 % na 60 % u primárně neresekovatelných 

nemocných tam, kde byl přidán k  neoadju-

vantní chemoterapii (FOLFOX nebo FOLFIRI) 

cetuximab (16). Také další studie s cetuximabem 

(Pocher trial) prokázala stejné procento resekcí 

s ještě vyšším procentem terapeutické odpo-

vědi (17). Následná recentní studie NORDIC VII 

study (NCT00145314) překvapivě takové zlepšení 

po podání cetuximabu neprokázala (18).

Panitumumab vede ke zlepšení léčebné od-

povědi, nicméně zvýšené procento resekability 

doposud prokázáno nebylo (19).

Přidání bevacizumabu do neoadjuvantní 

chemoterapie (FOLFOX) vede k signifikantní-

mu zvýšení odpovědi a zvýšenému procentu 

konverzí ve srovnání se skupinou nemocných, 

u kterých byla podávána pouze chemoterapie 

(20). Unresectable Liver Metastase study (21) pro-

kázala konverzi u 40 % primárně neresekabilních 

nemocných, pokud byl přidán do neoadjuvantní 

chemoterapie bevacizumab.

Závěr
Na základě provedených studií u nemoc-

ných s jaterními metastázami KRK lze konstato-

vat následující (22, 23):

 cílem podání neoadjuvantní chemoterapie 

je dosažení konverze k provedení jaterní 

resekce R0, nikoliv kompletní odpovědi. 

U potencionálně resekabilních nemocných 

je doporučeno podat minimálně 4 cykly 

v první linii. Pokud dojde k pouhé stabili-

zaci čí dokonce k progresi onemocnění, 

nikoliv tedy ke konverzi (tj. k dowsizingu), 

je vhodné zvážit podání druhé linie léčby,

 za optimální interval kontroly efektivity neo-

adjuvantní chemoterapie jsou považovány 

každé 2 měsíce,

 oxaliplatinu jako součást neoadjuvance lze 

podávat u nemocných, u kterých po resekci 

primárního nádoru v průběhu adjuvantní 

chemoterapie obsahující oxaliplatinu ne-

došlo k progresi onemocnění,

Obrázek 3. Resekát Obrázek 4. Resekát s nářezy prokazující mnohočetné metastatické postižení 

pravého jaterního laloku 
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 celková doba perioperační systémové tera-

pie (neoadjuvantní + adjuvantní) u primárně 

resekabilních nemocných by neměla pře-

sáhnout 6 měsíců.

Léčba nemocných s jaterními metastázami 

KRK přísluší multidisciplinárnímu týmu s pří-

tomností klinického onkologa, onkochirurga, 

radiologa, patologa a dalších specialistů. Jedině 

multioborově s personalizovaným přístupem 

ke každému pacientovi lze dosáhnout v  léč-

bě nemocných s  jaterními metastázami KRK 

nejlepších výsledků. Význam neoadjuvantní 

chemoterapie spočívá ve zvýšení procenta 

pacientů, u kterých lze provést jaterní resekci 

s odstraněním metastáz.
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