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kazuistika

Hepatocelulární karcinom – dlouhodobě 
léčitelné onemocnění

Hepatocellular Carcinoma – Long-Term Treatable Disease

Fínek J.
Onkologické a radioterapeutické oddělení, FN a LF UK v Plzni

Souhrn
Kazuistika – 30 měsíců přežívající nemocný s  inoperabilním hepatocelulárním karcinomem 
léčený sorafenibem.
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Summary
Case report – 30 months surviving patient with unresectable hepatocellular carcinoma treated 
with sorafenib.
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Úvod
Na svůj první velký onkologický kon-
gres jsem se dostal v  roce 1995. Byl 
v  Hongkongu a  k  mému velkému pře-
kvapení se dobrá třetina všech sdělení 
točila kolem hepatocelulárního karci-
nomu, onemocnění mně do této doby 
celkem neznámému. Vysoká incidence 
tohoto nádoru v asijských zemích nahá-
něla hrůzu, průměrné přežití jakkoli lé-
čených nemocných se pohybovalo mezi 
5 až 7 měsíci. Sám jsem se dostal do té 
doby k léčení asi 10 nemocných s touto 
diagnózou, většinou mladých, a bohužel 
osud těchto nemocných potvrzoval ne-
radostné výsledky. Dnes je primární he-
patocelulární karcinom řídkou, ale nikoli 
vzácnou diagnózou mezi českými onko-
logicky nemocnými.

V  současné době postihuje primární 
hepatocelulární karcinom jednoho 
z  10  000 obyvatel v  Evropské unii. Při 
léčbě splňuje sorafenib podmínku na za-
řazení mezi orphan drugs, kde je pod-
mínkou incidence do 5 postižených na 
10 000 obyvatel za rok.

Kazuistika
Jedním z  prvních nemocných léče-
ných na našem pracovišti cílenou kau-
zální léčbou sorafenibem pro inope-
rabilní hepatocelulární karcinom byl 
48letý pacient. Vyhledal lékaře v  pro-
sinci roku 2008 pro pocity nadýmání, 
nechutenství a  únavy. Byl kompletně 
vyšetřen internistou, na sonografii jater 
ve čtvrtém segmentu bylo patrné ne-
homogenní nádorové ložisko velikosti 
58 mm, ve stejném segmentu byla další 
dvě drobná ložiska. V  pravém laloku 
byla celkem 4 ložiska, největší velikosti 
3 cm, v  levém laloku byla 2 drobná lo-
žiska. Vyšetření PET/CT nenašlo známky 
generalizace mimo játra. Pod CT kon-
trolou byla provedena punkce zmí-
něného útvaru v  játrech. Získali jsme 
z  jater punkční vzorek délky 10 mm. 
Histologicky byla nalezena v  celém 
vzorku nádorová infiltrace středně di-
ferencovaným a ložiskově nekrotickým 
mikrotrabekulárním hepatocelulár-
ním karcinomem. Proliferační aktivita 
nádoru byla středně vysoká, grade II.  
Nález byl hodnocen v  jaterním týmu 
jako inoperabilní a  nemocný byl  
2. 1. 2009 předveden na naše pracoviště.

Z anamnézy: Pacient vážněji nestonal, 
byl hospitalizován snad před 10 lety pro 
porfyrii, diabetik II. typu na PAD, kom-
penzován, hypertonik na účinné léčbě 
sartany, somatický nález v  normě. Pra-
covní anamnéza: zedník, pracující. Žije 
s rodinou a dostavuje rodinný dům. La-
boratorně: hemogram v  normě, mírná 
elevace jaterních testů (AST 1,68, ALT 
2,65, GMT 5,6, alkalická fosfatáza 2,56), 
glykemie 8,9. Zhodnocení jaterního po-
škození: hladina celkového bilirubinu 
fyziologická, stejně tak albuminu, INR, 
ascites nepřítomen, bez známek moz-
kové encefalopatie. Závěr: inoperabilní 
primární středně diferencovaný hepa-
tocelulární karcinom, Child-Pugh A. Vý-
konnostní stav WHO 0.

2. 1. 2009 byla zahájena systémová 
léčba sorafenibem (Nexavar®) 800 mg 
denně per os ve dvou denních dávkách.

Při opakovaných sonografických kont-
rolách po 3 měsících byla patrna diskrétní 
regrese velikosti solidní expanze na roz-
hraní pravého a levého laloku na 6,5 cm. 
V  diskrétní regresi byla i  metaložiska 
v levém laloku, t. č. velikosti do 25 mm, 
v  pravém laloku zůstala neměnná veli-
kost do 35 mm. Bez patrné volné tekutiny. 
Léčba byla tolerována dobře, bez známek 
toxicity, objevily se mírné depigmentace 
obočí. Během léčby nemocný pracoval, 
odpoledne dostavoval vlastní dům.

13. 10. 2009 se objevily první známky 
mírné hematologické toxicity léčby, 
trombopenie 90  000/mm3. Jednalo se 
o  10. měsíc nepřetržité léčby. Léčebná 
odpověď trvala, pokračovali jsme v  te-
rapii sorafenibem bez přerušení a v plné 
dávce.

30. 10. 2009 bylo pro zhodnocení 
stavu provedeno dynamické CT jater 
se závěrem hepatocelulární karcinom 
v  segmentech 2, 3, 4 se satelitními lo-
žisky, progrese velikosti expanze. Další 
ložiska se nacházela v pravém jaterním 
laloku v  segmentech 5/6,  8. Nález měl 
charakter multifokálního hepatocelu-
lárního karcinomu či hepatocelulárního 
karcinomu generalizovaného téměř do 
všech jaterních segmentů. Dle CT per-
fuze se jednalo o viabilní ložiska.

Nemocný byl ve výkonnostním stavu 
WHO 0, stále manuálně pracoval, po-
kračovali jsme v léčbě sorafenib 800 mg 
denně.

Komplikace
Stav byl stabilizován do 15. 8. 2010, 
kdy byl nemocný vyšetřen na našem 
pracovišti pro bolesti břicha, hemate-
mezu, melénu, ascites. Endoskopické 
vyšetření trávicího traktu potvrdilo 
normální nález na sliznici duodena, 
bez známek stop po krvácení, je-
zírko žaludku s  hematinem a  bez  
koagul a  čerstvé červené krve, sliz-
nice žaludku byla téměř normální, 
v  distálních 2/3 jícnu byly mohutné, 
nyní nekrvácející jícnové varixy, zdroj 
předchozího krvácení nebyl patrný. 
Sorafenib jsme vysadili, byla nasazena 
diuretika, po kterých ascites do týdne 
ustoupil.

Po 3 týdnech asymptomatického ob-
dobí od této ataky byl znovu nasazen 
sorafenib ve snížené dávce 400 mg per 
os. Nemocný pokračoval v  léčbě do 
23.  11.  2010, kdy se objevila recidiva 
vředu, hematemeza, meléna. Zdroj 
krvácení se nacházel v  oblasti kardie, 
nemocný byl  hospitalizován na chi-
rurgické klinice FN, kde bylo postupo-
váno konzervativně.

Po 3 týdnech rekonvalescence jsme 
opět pokračovali v  léčbě sorafenibem 
400 mg per os denně.

V březnu 2011 byl nález na sonografii 
jater stabilizovaný, nemocný dosahoval 
stále dobré výkonnosti WHO 1, stavba 
rodinného domu byla dokončena, ne-
mocný pokračoval v léčbě sorafenibem 
400 mg p. o. denně.

19. 5. 2011 byla provedena sonogra-
fie jater s  tímto závěrem: Ve srovnání 
s předchozím USG z 1. 12. 2010 nález sta-
cionární, eventuální lehkou progresi ze-
jména paketu uzlin v porta hepatis nelze 
vyloučit.

Stejné vyšetření 27. 6. 2011 prokázalo 
progresi velikosti ložisek v játrech a pro-
gresi lymfadenopatie v  portě hepatis, 
progrese ascitu.

Nemocný byl unavený, WHO 2, objevil 
se znovu ascites, léčba sorafenibem po 
byla 29 měsících ukončena a  zahájena 
byla symptomatická léčba.

13. 7. 2011 se nemocný akutně do-
stavil k  příjmu pro ascites, objevily se 
známky encefalopatie, únavnost. Zahá-
jili jsme analgetickou a infuzní léčbu. Ne-
mocný 3. 8. 2011 zemřel 31 měsíců od 
stanovení diagnózy.
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patocelulárním karcinomem 30 měsíců 
kvalitního života, kdy se mu podařilo ne-
jenom polovinu tohoto času náročně fy-
zicky pracovat, ale po práci i dostavět ro-
dinný dům.

Z  akutně probíhajícího infaustního 
onemocnění se nasazením cílené terapie 
stalo onemocnění dlouhodobě léčitelné.
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Z  tohoto důvodu byl nemocný  
od srpna 2010 léčen na 50 % sníženou 
dávkou sorafenibu (2 × 200 mg p. o.).

Za poznámku stojí, že do jara 2011 po 
celou dobu léčby byla hodnota jater-
ních testů identická s hodnotou výchozí 
v rámci laboratorní chyby.

Do července 2011 byl nemocný 
léčen ambulantně, první hospitalizace 
na onkologickém pracovišti byla záro-
veň hospitalizací poslední, nemocný  
po 30 měsících od zahájení léčby umírá 
na podkladě jaterního selhání.

Výše uvedená kazuistika ukazuje, že 
měření prosté progrese bez časového 
faktoru je zcela mylný postup a je nepo-
chybné, že vysazení cílené léčby po prv-
ním objevení se slova progrese v nálezu 
radiodiagnostika je omyl s mnohdy fatál-
ními důsledky pro nemocného. Otázkou 
je, zda bylo racionální snížit doporučenou 
dávku sorafenibu z  800 mg na 400 mg 
denně. Z dnešního pohledu soudíme, že 
jsme měli raději vstoupit do hypoteticky 
vyššího rizika a dávku nemodifikovat.

Závěr
Cílená biologická léčba sorafenibem za-
jistila nemocnému s  inoperabilním he-

Diskuze
Před zavedením cílené léčby sorafeni-
bem byl hepatocelulární karcinom one-
mocněním s mediánem přežití 5 až 7 mě-
síců [1–5]. Hepatocelulární karcinom je 
téměř necitlivý k  systémovému podá-
vání cytostatik, jedinou účinnou léčbou 
lokalizovaného onemocnění je intraar-
teriální chemoembolizace (TACE)  [6], 
která však nebyla u našeho nemocného 
vzhledem k rozsahu onemocnění a ulo-
žení nádoru indikována.

Nemocný byl při zahájení léčby ve vy-
nikajícím výkonnostním stavu, WHO 0,  
ve stadiu Child-Pugh A. Fyzicky pra-
coval, tuto normální fyzickou aktivitu 
si udržel během léčby od ledna 2009  
do srpna 2010.

Nemocný byl pravidelně sonogra-
ficky kontrolován, nález na játrech po-
malu progredoval, léčba však nebyla pro 
progresi ukončena, neboť progrese byla 
v čase velice pomalá.

U  nemocného se objevily první 
známky významné toxicity v srpnu 2010, 
tedy po 18 měsících léčby, do listo-
padu 2010 následovaly 2 ataky krvácení  
na podkladě portální hypertenze  
z jícnových varixů.


