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Souhrn

Vychodiska: Cilem je zhodnotit pfinos transarteridlni chemoembolizace (transarterial chemo-
embolization - TACE) u lécby hepatocelularniho karcinomu (hepatocellular carcinoma - HCC)
na zékladé analyzy dat z narodnich registr(i a porovnani vysledkd mezi regiony s nestejnou
frekvenci vyuziti radiologickych intervencnich metod. Materidly a metody: V Narodnim on-
kologickém registru bylo v letech 2010-2016 evidovéno 4 343 pacient(l s primarni diagnézou
HCC jater. Tato data byla doplnéna o Udaje z Narodniho registru hrazenych zdravotnich sluzeb
a Evidence zemfelych osob. Primérni [é¢ba HCC byla kategorizovana jako jaterni resekce, ablace
jater, TACE jater a chemoterapie. Analyza dat z region( poskytla tdaje o frekvenci lé¢ebnych vy-
kon( interven¢ni radiologie pro lé¢bu HCC. VSech 14 kraju bylo rozdéleno na zdkladé ¢etnosti
pouziti intervenénich metod (< 15 %, > 15 %) na regiony s vysokou a nizkou mirou zastoupeni
radiologickych intervenci pfi 1é¢bé HCC. Pro analyzu preziti byl pouzit Kaplandv-Meier(v test
akanalyze miry rizika (hazard ratio - HR) CoxUv regresni model. Vysledky: Dle dostupnych tdajli
bylo primarné léceno jen 1 730 pacient(, z nichz 285 (16,5 %) bylo Ié¢eno TACE. Median preziti
celé analyzované populace byl signifikantné rozdilny v regionech s vysokou a nizkou mirou ¢et-
nosti radiologické intervencni [é¢by (13,2 vs. 6,5 mésice, p < 0,001), pficemz pacienti z oblasti
s vysokou cetnosti radiologické intervenc¢ni |écby méli signifikantné nizsi riziko umrti béhem
Ié¢by (HR 0,73; 0,66-0,81). Median preziti pacientd Ié¢enych TACE byl 15,8 mésice (13,5-18,1),
rozdil preziti nebyl v regionech signifikantni. Zdvér: Pouziti radiologické intervencni [écby je
vyznamnym faktorem preziti pacienti s HCC. Studium dat z onkologickych registrd mGze byt
zdrojem dalSich uzite¢nych informaci a potencialné tak zvysit efektivitu 1écby.
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Summary

Background: To evaluate survival benefit in patient undergoing transarterial chemoembolization (TACE) for hepatocellular carcinoma (HCC) by
national registry data analysis and comparison of regions with unequal usage of interventional radiology procedures. Materials and methods:
A total of 4,343 patients with primary diagnosis of HCC between 2010-2016 were extracted from the databases of The Czech National Cancer Re-
gistry. The analysis was supported by data from the National Registry of Paid Health Services and the Death Records Database. Primary treatment
option was categorized as liver resection, ablation, TACE and chemotherapy. The regional data analysis provided information of interventional
radiology procedures frequency for primary treatment of HCC. The 14 main regions were symmetrically divided to group with well-developed
interventional radiology service and low-developed interventional radiology service according the frequency of stage adjusted interventional
radiology procedure usage (< 15%, > 15%). Kaplan-Meier and Cox regression were used for survival and hazard ratios (HR) analyses. Results: Only
1,730 patients had assessed any primary treatment option, 16.5 % (285) were treated by TACE. Median of survival were significantly different in
regions with well and low developed interventional radiology service for whole study population (13.2 vs. 6.5 months, p < 0.001), patients treated
in regions with well-developed interventional radiology service had lower risk of death during treatment (HR 0.73; 0.66-0.81). The patient treated
by TACE had median of survival 15.8 months (13.5-18.1), while the survival was not significantly different in region groups. Conclusion: The usage
of anticancer therapies based on interventional radiology procedures is a huge factor influences the survival of HCC patient according popula-
tion-based data. Studies gathering data from cancer register databases can provide further information on treatment effectiveness.
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Vychodiska postupdm patii resekce, transplantace  je metodou volby transarterialni che-
Hepatocelularni karcinom (hepatocellu-  jater a termdlni ablace. Pro pacienty ve© moembolizace (transarterial chemo-
lar carcinoma - HCC) je celosvétové treti  stfedné pokrocilém stadiu (skupina B) embolization — TACE), kterd dokaze
nejcastéjsi pfi¢cinou umrti na nddorové

onemocnéni. Pfiblizné 90 % HCC m& ([ A

znamou piicinu. Mezi nejéast&jsi divody Tib. 1. Zéklafini chzfrvakteristika souboru lé¢enych pacienti a struktura primarni
patfi alkoholizmus, hepatitida B a he- écby dle regionu péce.
patitida C [1]. Vrchol incidence rjastévé Regiony Regiony
mezi 70. a 85. rokem Zzivota. V CR inci- Celkem s podl’lem spodl’lem Hodnota
dence az do roku 2010 postupné stou- (n=1730) radiointervenci radiointervenci p
pala na 9 pfipadd na 100 000 obyvatel, >15% (Nn=879) <15% (n=851)
v roce 2010 se vzestup incidence zastavil Pohlavi
a Je patrn)'/ Jejll ml'rn)'/ pOkIES Na relativni muzi 1256 (72,6 %) 655 (74,5 %) 601 (70,6 %)
u§péchy onkoIogi.cké 1éCby \v/ posle”d—l seny 474 (27.4%) 224.(25,5 %) 250 (29,4 %) 0,069
anh IetechvukaZUJe postu.pn.e klesajici Vek v dobé 671498 66,696 677+ 10,0
kfivka poméru mortality a incidence [2]. o 0,018
Sy , . diagndzy 68 (62;73) 67 (62;73) 68 (62; 74)
Nicméné i pres komplexni onkologic-
kou lé¢bu ma HCC dosud velmi $patnou Stadium
prognézu. | 171 (9,9 %) 107 (12,2 %) 64 (7,5 %)
Rozsah nadoru vyjadieny TNM klasifi- I 250 (14,5 %) 147 (16,7 %) 103 (12,1 %)
kaci a celkovy vykonnostni stav pacienta i 327 (18,9 %) 181 (20,6 %) 146 (17,2 %) <0,001
uréuji algoritmus lé¢by u vétsiny nado- v 573 (33,1 %) 243 (27,6 %) 330 (38,8 %)
rovych onemocnéni. U HCC je klicovy neznamé 409 (23,6 %) 201 (22,9 %) 208 (24,4 %)
pro p’)rognézu a moznosti Iééby{ i sta.vja- lelirurgické 495 (28,6 %) 277 (31,5 %) 218 (25,6 %) 0,007
terniho parenchymu popsany Childo- lécba
vou-’Pughovou kI?sifikaci.OKomplexni Badiologické 294 (17,0 %) 214 (243 %) 80 (9,4 %) 20,001
systém hodnoceni pacientd stran pro- intervence
gnézy a moznosti terapie podporeny Cilena lé¢ba 393 (22,7 %) 226 (25,7 %) 167 (19,6 %) 0,003
vysledky evidence-based medicine na- Jina lé&ba
vrhla Barcelonska skupina BCLC (Bar- (chemoterapie, g0 (35400 244 (27,8%) 421(495%)  <0,001
celona Clinic for Liver Cancer) staging radioterapie,
system. V Evropé je tento systém ak- ostatni)
ceptovan. BCLC klasifikace déli pacienty U véku je uveden pramér + SD a median (25. kvantil; 75. kvantil) a hodnota p
do péti skupin. V ¢asnych stadiich (sku- Mannova-Whitneyho testu. Ostatni proménné jsou popsany absolutni (relativni)
piny 0 a A) musi byt vzdy zvaZovana te- etnosti a uvedena je hodnota p Pearsonova chi-kvadrat testu.
rapie s kurativnim zamérem. K takovym J
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Graf 1. Celkové preziti pacientt lé¢enych pro hepatocelularni karcinom v regionech.
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Graf 2. Celkové preziti pacientl s hepatocelularnim karcinomem primarné lé¢enych

TACE.

prodlouzit celkové preziti pacient(. Pa-
cienti s pokrocilym HCC patfici do sku-
piny C by méli byt [éCeni systémovou
Ié¢bou. Pro pacienty s velmi pokrocilym
HCC se 3Spatnou celkovou funkci jater
a $patnym vykonnostnim stavem (sku-
pina D) je nejlepsi volbou lé¢ba sym-

ptomaticka [3]. Dostupnost radiologic-
kych intervenénich metod neni v CR
homogenni, existuji zna¢né regionalni
rozdily.

Cilem je zhodnotit pfinos TACE u |é¢by
HCC na zakladé analyzy dat z narodnich
registrl a porovnat vysledky mezi re-

giony s nestejnou frekvenci vyuziti ra-
diologickych interven¢nich metod.

Materialy a metody

V Narodnim onkologickém registru bylo
v letech 2010-2016 evidovano 4 343 pa-
cientl s primarni diagnézou HCC jater.
Tato data byla doplnéna o udaje z Na-
rodniho registru hrazenych zdravotnich
sluzeb a Evidence zemfelych osob. Pri-
marni lé¢ba HCC byla kategorizovdna
jako jaterni resekce, ablace jater, TACE
jater a chemoterapie. Kategorizace typl
IéCby probihala na zakladé vyhledani
kédh jednotlivych vykont vykazova-
nych pro zdravotni pojistovny. Analyza
dat z regionll poskytla Udaje o frekvenci
[écebnych vykonl intervenéni radiolo-
gie pro lé¢bu HCC. Na zakladé cetnosti
pouziti intervencnich metod (zejména
vykonu chemoembolizace) bylo 14 kraji
CR rozdéleno na regiony s vysokou a niz-
kou mirou zastoupeni radiologickych in-
tervenci pfi lé¢bé HCC (< 15% a > 15%
podil intervenci v rdmci inicalni 1é¢by
HCQ). Pro analyzu preziti byl pouzit Kap-
landv-MeierQv test a k analyze miry ri-
zika (hazard ratio — HR) Cox0v regresni
model.

Vysledky

Dle dostupnych udaji bylo primarné
[éceno jen 1 730 pacientl, z nichz
285 (16,5 %) TACE. Charakteristiky hod-
nocenych pacientll jsou uvedeny
v tab. 1. Median pfreziti celé analyzované
populace byl signifikantné rozdilny v re-
gionech s vysokou a nizkou mirou ¢et-
nosti radiologické intervencni é¢by
(13,2 vs. 6,5 mésice, p < 0,001), pficemz
pacienti z oblasti s vysokou cetnosti ra-
diologické intervencni [é¢by méli signi-
fikantné nizsi riziko amrti béhem lécby
(HR0,73;0,66-0,81) (graf 1). Median pfre-
Ziti pacientd l1é¢enych TACE byl 15,8 mé-
sice (13,5-18,1), rozdil pfeziti nebyl v re-
gionech signifikantni (graf 2). Riziko
umrti bylo v regionech s nizsim podi-
lem radiologické interven¢nilécby 1,37x
vyssi nez v regionech s vys$sim podi-
lem intervencni 1éCby. Soucasné byl pa-
trny narlst poméru rizika umrti u vys-
Sich stadii dle TNM (stadium | HR 1,00;
stadium Il HR 1,9; stadium Ill HR 3,78;
stadium IV HR 6,70; neznamé stadium
HR 3,54).
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Diskuze

HCC zlistava i pies pokroky v 1é¢bé one-
mocnénim s velmi Spatnou prognézou.
Mezi kurativni 1é¢bu patfi chirurgicka re-
sekce a transplantace jater, pficemz vy-
hodou transplantace je soucasné feseni
jaterni cirh6zy. V CR je transplantace
u HCC vyuzivana pouze v jednotkach
pfipadC za rok [4]. U malych loZisek je pfi
|é¢bé lokalnich ablaci dosahovéno po-
dobnych vysledku preziti jako pfi chirur-
gické resekci [3]. Pocet evidovanych HCC
v letech 2010-2016 v nasem souboru
koresponduje s incidenci udavanou v li-
teratufe. Predominance lécenych muzi
v rdmci analyzovanych dat CR((3,5:1) se
lisi od evropskych dat a byla vyssi nez
v dostupné literature (2-2,5 : 1) [3]. Tuto
skutec¢nost Ize vysvétlit regiondlnimi roz-
dily v etiologii vzniku HCC, v CR predo-
minantné vznikajici v terénu alkoho-
lické cirhézy. TACE je metodou volby pro
Ié¢bu viceloZiskového HCC u pacientt se
zachovanou funkci jater a dobrym celko-
vym stavem (stadium B dle BCLC). Oc¢eka-
vana mira preziti u této skupiny pacient(
se s efektivnéjsi [é¢bou prodluzuje, me-
dian preziti byl v roce 2012 20 mésicQ,
v roce 2018 > 30 mésict [3].

Evidence stadii do narodnich registr(
je charakterizovana dle TNM klasifikace.
To limituje srovnani s doporucenimi
EASL, kterd hodnoti nejen rozsah ne-

moci (velikost, cetnost, postizeni uzlin)
ale i funk¢ni stav jater dle Childovy-Pu-
ghovy klasifikace. Tyto potfebné udaje
nelze z narodnich registrd v soucasné
situaci ziskat. Median pfreziti po che-
moembolizaci byl v nasem souboru pa-
cientl 15,8 mésice, naopak v celosvé-
tovych randomizovanych studiich je ve
stadiu B dle BCLC udavéno preziti min.
20-30 mésicl [3]. Tento rozdil Ize ¢as-
tecné vysvétlit pfitomnosti pfevazné po-
krocilych stadii nasi neselektované sku-
piny pacient.

Pfekvapivé je zjisténi, ze pouze
39,83 % pacientl s hepatocelularnim
karcinomem bylo dle narodnich regis-
trd lé¢eno, coz mlze ukazovat na ne-
dostatky v systému hldseni nddor(. Fakt
7e v CR je 51 % primarnich jaternich na-
dorl spojeno s nadmérnou konzumaci
alkoholu, mGze také castecné vysvétlit
maly pocet Ié¢enych pacientll vzhledem
k casté problematické compliance této
skupiny populace [1].

Dale 38,4 % (665) z téchto pacientl
nebylo Ié¢eno cilené pravdépodobné
z divodu pokrocilého onemocni a $pat-
ného celkového stavu pacienta. Velmi
maly podil stadii | dle TNM (9,9 %) ve
srovnani s dostupnou literaturou (az
54 %) [5] ukazuje na pozdni zachyt one-
mocnéni v nasi populaci a také mozny
podil nedostate¢ného systému sledo-

vani a spoluprace ve screeningu riziko-
vych pacient(.

Zavér

Radiologie a radiologické intervence
maji v managmentu a lé¢bé pacient(
s hepatocelularnim karcinomem zasadni
roli. Pouziti radiologické intervencni
[écby je vyznamnym faktorem delsiho
preziti pacientl s hepatocelularnim kar-
cinomem. Studium dat z onkologickych
registrd mlze byt zdrojem dalsich uzi-
te¢nych informaci a potencialné tak zvy-
sit efektivitu l1écby. V soucasnosti ma in-
tervencni radiologie potencial fesit vice
nez 50 % pacient s HCC a prokazatelné
prodluzuje preziti pacientd.
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