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Souhrn
Cíle: Identifikace prognostických faktorů přežití hepatocelulárních karcinomů (HCC) léčených 
transarteriální chemoembolizací (TACE) v komplexním onkologickém centru v letech 2005–
2018. Východiska: Transarteriální chemoembolizace je u hepatocelulárního karcinomu indi-
kována ve stadiu B dle Barcelona Liver Cancer Clinic (BLCC). Toto stadium nicméně zahrnuje 
velmi rozsáhlou skupinu pacientů nevhodných pro kurativní výkon, kteří jsou v dobrém klinic-
kém stavu a není u nich přítomné mimojaterní postižení. Cílem této retrospektivní analýzy je 
identifikovat faktory ovlivňující přežití pacientů a na základě těchto rizikových faktorů pacienty 
dle prognózy stratifikovat do podskupin. Materiály a metody: Do retrospektivní analýzy byli 
zařazeni všichni pacienti s HCC indikovaní k TACE, kteří prošli onkologickou indikační komisí 
komplexního onkologického centra v letech 2005–2018. Hodnoceno bylo celkové přežití od 
1. výkonu TACE, v rámci jedno- a vícerozměrných analýz byly zkoumanými faktory přežití: roz-
sah primárního tumoru v době indikace TACE (velikost ložiska, jedno/ více ložisek, uni/ bilobární 
postižení), přítomnost a etiologie cirhózy a závažnost jaterního onemocnění (dle Child-Pugh 
klasifikace), přítomnost komplikací nádorového onemocnění nebo cirhózy (trombóza por-
tální žíly a její rozsah) a historie jiné invazivní léčby (resekce, perkutánní ablace). Sledováno 
bylo celkové přežití pacientů s HCC v závislosti na roce diagnózy a roce 1. TACE (log-rank test). 
Výsledky: Z celkem 382 pacientů bylo 157 pacientů (29 žen) léčeno TACE (celkem 540 výkonů, 
medián 3 na pacienta). Nejvýznamnějším rizikovým faktorem přežití byla přítomnost trombózy 
portální žíly (poměr rizik – hazard ratio (HR) = 3,279), bilobární postižení (HR = 2,257), velikost 
ložiska (HR = 1,125/ cm) a Child-Pugh B při chronickém onemocnění jater (HR = 1,922). Na zá-
kladě těchto rizikových faktorů je možné pacienty stratifikovat do 3 prognostických skupin 
s významně odlišným mediánem přežití (52,1 vs. 21,5 vs. 9,0 měsíce). Závěr: Na základě retro-
spektivní analýzy byly identifikovány prediktivní faktory celkového přežití u pacientů s HCC lé-
čených TACE; na základě těchto faktorů lze pacienty stratifikovat do 3 odlišných prognostických 
skupin. 
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Úvod
Hepatocelulární karcinom (HCC) je celo-
světově nejrozšířenější primární maligní 
nádor jater. Ve většině případů se vysky-
tuje v  terénu chronického onemocnění 
jater a  i  přes pokroky v  léčbě je spojen 
s velmi špatnou prognózou. Pro staging 
se v Evropě nejčastěji využívá systém Bar-
celona Liver Cancer Clinic (BLCC), který zo-
hledňuje celkový stav pacienta a  funkci 
jater [1]. Na základě BLCC jsou pak pacienti 
s cirhózou rozdělení do kategorií 0 a A–D, 
pro které je doporučenými postupy stano-
ven vhodný typ léčby. Transarteriální che-
moembolizace (TACE) je u HCC indikována 
v intermediálním stadiu B dle BLCC, které 
je definované jako 2–3 ložiska > 3 cm nebo 
vícečetná ložiska u pacientů s Child-Pugh 
A  nebo B a  s  celkovým dobrým stavem 
(performance status dle Eastern Coopera-
tive Oncology Group (ECOG) = 0) [1,2]. Ja-
ponská doporučení dále rozšiřují indikace 
k TACE na pacienty mladší 65 let s Child-
-Pugh C a  nádorovým trombem 2. a  3. 
větve portální žíly [2,3]. 

Dle evropských (European Association 
for the Study of the Liver – EASL) a ame-
rických doporučených postupů TACE 
nepřináší benefit pro pacienty u  de-
kompenzované jaterní cirhózy (Child-
-Pugh ≥ B8) a u rozsáhlého tumorózního 
postižení obou laloků jater. Riziko jater-
ního selhání po výkonu výrazně zvyšuje 
trombóza portální žíly v  segmentální 
úrovni; výkon není možné provést také 
v  případech, kdy nastanou technické 
problémy při dosažení intraarteriálního 

Summary
Purpose: Identification of prognostic survival factors of hepatocellular carcinoma (HCC) treated with transarterial chemoembolization (TACE) in 
a single center in 2005–2018. Background: Transarterial chemoembolization in hepatocellular carcinoma is indicated in Barcelona Liver Cancer 
Clinic (BLCC) stage B. This stage includes a very large group of patients unsuitable for curative treatment, who are in a good clinical condition 
and do not show extra-hepatic spread. The aim of this retrospective analysis is to identify factors influencing patient survival and to divide the 
patients into subgroups based on these risk factors. Materials and methods: All patients with HCC indicated for TACE in complex oncological 
center in 2005–2018 were included in the analysis. The survival rates from the 1st TACE were evaluated in relation to HCC on computed tomogra-
phy/ magnetic resonance prior to the 1st TACE (size of the biggest lesion, single/ multiple lesions, unilobar/ bilobar involvement), presence and 
severity of liver disease (cirrhosis, Child-Pugh, portal vein thrombosis) and a combination of other invasive treatment (resection, percutaneous 
ablation) (single and multivariate analysis). The survival of HCC patients was compared according to the year of the diagnosis and the year of 
the 1st TACE (log-rank test). Results: Out of 382 patients, 157 (29 women) of them were treated with TACE (540 TACEs in total, median 3 TACEs per 
patient). The most important risk factors for survival were the presence of portal vein thrombosis (hazard ratio (HR) = 3.279), bilobar involvement 
(HR = 2.257), lesion size (HR = 1.125/ cm) and Child-Pugh B in chronic liver disease (HR = 1.922). Based on these risk factors, the patients were 
divided into 3 prognostic groups with different median survival (52.1 vs. 21.5 vs. 9.0 months). Conclusion: Based on the retrospective analysis, 
predictive factors of HCC survival after TACE were identified and the patients were divided into 3 prognostic groups based on these factors.
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Tab. 1. Základní charakteristiky pacientů s hepatocelulárním karcinomem.	

Celkem (n = 157)

Pohlaví
ženy 29 (18,5 %)

muži 128 (81,5 %)

Věk při diagnóze (v letech) 67,8 (24,3–83,5)

Chronické jaterní onemocnění 122 (83,6 %)

Etiologie chronického jaterního 
onemocnění

bez onemocnění jater 24 (16,4 %)

toxonutritivní 20 (13,7 %)

HCV/HBV 29 (19,9 %)

jiná určená 5 (3,4 %)

neurčená 68 (46,6 %)

Child-Pugh skóre
A 118 (77,6 %)

B 34 (22,4 %)

Věk při TACE (v letech) 68,2 (24,5–83,7)

Počet ložisek při TACE
solitární 95 (60,5 %)

vícečetné 62 (39,5 %)

Velikost největšího ložiska při TACE (v cm) 6,5 (1,5–23,0)

Splnění Milánských kritérií při TACE 31 (19,7 %)

Postižení laloků při TACE
unilobární 95 (60,5 %)

bilobární/multilobární 62 (39,5 %)

Trombóza portální žíly při TACE 29 (18,7 %)

Lokalizace trombózy při TACE

bez trombózy 126 (81,3 %)

segmentální 12 (7,7 %)

kmen 7 (4,5 %)

hlavní větev 10 (6,5 %)

Doba od CT do TACE (ve dnech) 41 (2–173)

CT – výpočetní tomografie, HBV – virus hepatitidy B, HCV – virus hepatitidy C, 
TACE – transarteriální chemoembolizace		
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Soubor byl dle roku zahájení TACE roz-
dělen na 2 přibližně stejné skupiny pa-
cientů s cílem porovnat výsledky léčby 
v čase. 

Ze statistických metod byla použita zá-
kladní deskriptivní statistika, Kaplanova-
-Meierova metoda a log rank test k ana-
lýze přežití a  Coxův regresní model ke 
stanovení relativního rizika jednotlivých 
prediktivních faktorů. U  spojitých pro-
měnných je uveden průměr (± směro-
datná odchylka) a medián (dolní a horní 
kvartil) a významnost rozdílu je testována 
Mannovým-Whitneyho testem. U  kate-
goriálních proměnných je uvedena abso-
lutní a relativní četnost a p-hodnota vý-
znamnosti Fisherova exaktního testu.

Výsledky
Do analýzy bylo zařazeno 157 pacientů lé-
čených TACE z celkem 382 pacientů s HCC 
prezentovaných na onkologické indikační 
komisi v  letech 2005–2018. Celkem bylo 

vaných rizikových faktorech přítomných 
na zobrazovacích metodách v  čase indi-
kace TACE (multifázické CT nebo magne-
tická rezonance (magnetic resonance ima-
ging – MRI)), v rámci retrospektivní analýzy 
vyhodnoceno dvěma operátory). Zazna-
menána byla přítomnost jednoho/ více 
ložisek, uni/ bilobární postižení, velikost 
největšího ložiska (axiálně na postkon-
trastním CT/ MRI), přítomnost a  rozsah 
trombózy větví portální žíly. Ze zápisů on-
kologické indikační komise nebo nemoc-
ničního informačního systému byly zís-
kány informace o přítomnosti chronického 
jaterního onemocnění či cirhózy, o  jejich 
etiologii a o stavu funkce jater (skóre Child-
-Pugh). Na základě výsledků přežití při de-
finovaných rizikových faktorech byli pa-
cienti stratifikováni do 3 skupin: s dobrou, 
střední a špatnou prognózou.

Dále bylo analyzováno přežití pa-
cientů od 1. TACE v závislosti na přítom-
nosti chronického onemocnění jater.

přístupu  [4]. Relativní kontraindikací je 
renální selhání, závažné kardiovaskulární 
komorbidity a neléčené jícnové varixy.

Rozhodující vliv na indikaci léčby HCC 
mají onkologické indikační komise jed-
notlivých komplexních onkologických 
center, které zohledňují nejen rozsah 
onemocnění, ale také individuální stav 
pacienta, jeho priority a technické mož-
nosti onkologických center.

Cílem této retrospektivní analýzy je 
zjistit význam definovaných rizikových 
faktorů na přežití pacientů s HCC léče-
ných TACE a stratifikace pacientů do sku-
pin s odlišnou prognózou.

Materiály a metody
Do analýzy byli zařazeni všichni pacienti 
s HCC, kteří byli v letech 2005–2018 na zá-
kladě rozhodnutí onkologické indikační 
komise komplexního onkologického cen-
tra léčeni TACE. Analyzováno bylo přežití 
od 1. výkonu TACE v závislosti na defino-

Tab. 2. Sledované rizikové faktory a jejich relativní rizika.				  

Prediktor Jednorozměrná analýza Vícerozměrný model

HR (95% CI) p HR (95% CI) p

ženy 0,842 (0,518; 1,367) 0,486 1,140 (0,664; 1,957) 0,635

věk při TACE (v letech) 0,987 (0,970; 1,005) 0,158 1,006 (0,985; 1,028) 0,573

jakékoli chronické jaterní onemocnění 1,757 (0,961; 3,211) 0,067 2,143 (1,032; 4,450) 0,041

toxonutritivní chronické onemocnění jater 1,533 (0,706; 3,328) 0,281

„rozdělení dle etiologie  
není signifikantní“

HCV/HBV chronické onemocnění jater 1,725 (0,857; 3,472) 0,127

jiné určené chronické onemocnění jater 0,862 (0,193; 3,857) 0,846

chronické onemocnění jater neurčené etiologie 1,915 (1,024; 3,583) 0,042

Child-Pugh skóre = B 1,568 (1,017; 2,418) 0,042 1,922 (1,151; 3,208) 0,013

vícečetná ložiska 1,212 (0,831; 1,767) 0,319 0,978 (0,622; 1,537) 0,922

velikost největšího ložiska (v cm) 1,120 (1,070; 1,172) < 0,001 1,125 (1,054; 1,201) < 0,001

splnění Milánských kritérií 0,442 (0,259; 0,753) 0,003 1,053 (0,542; 2,043) 0,880

bilobární/multilobární postižení 2,525 (1,712; 3,724) < 0,001 2,257 (1,407; 3,619) < 0,001

trombóza portální žíly bez ohledu na lokalizaci 2,397 (1,544; 3,723) < 0,001 sloučení lokalizací zhoršuje model

segmentální trombóza portální žíly 1,756 (0,930; 3,314) 0,082 1,180 (0,557; 2,499) 0,665

trombóza kmene nebo hlavní větve portální žíly 3,238 (1,863; 5,628) < 0,001 3,279 (1,771; 6,069) < 0,001

trombóza kmene portální žíly 4,676 (2,114; 10,342) < 0,001 „rozdělení kmene a hlavní  
větve není signifikantní“trombóza hlavní větve portální žíly 2,628 (1,306; 5,289) 0,007

doba od CT do TACE (v týdnech) 1,014 (0,975; 1,053) 0,492 1,034 (0,988; 1,081) 0,148

				  
CT – výpočetní tomografie, HBV – virus hepatitidy B, HCV – virus hepatitidy C, HR – poměr rizik, CI – interval spolehlivosti,  
TACE – transarteriální chemoembolizace				  
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Child-Pugh B (HR = 1,922 ve vícerozměr-
ném modelu očištěném o vlivy jiných ri-
zikových faktorů, p  =  0,013), bilobární 

Analýza definovala hlavní rizikové fak-
tory přežití pacientů s HCC léčených TACE: 
chronické jaterní onemocnění kategorie 

provedeno 540 TACE s  mediánem 3  vý-
kony na pacienta. Podrobnější charakteris-
tiky pacientů jsou uvedeny v tab. 1. 

Schéma 1. Stratifikace pacientů s HCC léčených TACE do 3 prognostických skupin na základě rizikových faktorů.
HCC – hepatocelulární karcinom, HR – poměr rizik, CI – interval spolehlivosti, TACE – transarteriální chemoembolizace
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ních ablací (p = 0,830) a resekcí ložisek 
(p  =  0,574) se u  obou skupin signifi-
kantně nelišily. Medián přežití od 1. TACE 
byl celkově 21,1  měsíce, přičemž před 
rokem 2015 to bylo 17,1 měsíce a od roku 
2015  pak 43,1  měsíce (p  <  0,001). Me-
dián přežití od diagnózy HCC byl celkem 
29,7 měsíce, před rokem 2015 23,4 mě-
síce a  od roku 2015  43,8  měsíce 
(p  <  0,001). Pacienti v  letech 2015–
2018  byli signifikantně starší (medián 
70,4 vs. 64,3 roku; p < 0,001), ale měli sig-
nifikantně menší ložiska (medián 5,5 cm 
vs. 7,0 cm; p = 0,005), méně častou pří-
tomnost chronického jaterního one-
mocnění (71,2 % vs. 93,8 %; p < 0,001) 
a  menší počet trombózy portální žíly 
(6,9 vs. 28,9 %; p < 0,001) (graf 2). 

Diskuze
V analýze byl prokázán velký vliv selekce 
pacientů na prognózu léčby HCC trans
arteriální chemoembolizací, které od-
povídal nárůst mediánu přežití od roku 
2015 na 43,1 měsíce oproti předchozím 

síce. Průměrnou prognózu měli pacienti 
s alespoň jedním z definovaných riziko-
vých faktorů (tj. bilobární postižení nebo 
trombóza kmene či hlavních větví por-
tální žíly nebo velikost největšího ložiska 
> 7 cm nebo Child-Pugh B). Medián pře-
žití u této skupiny (n = 81) byl 21,5 mě-
síce. Špatnou prognózu (medián 9 mě-
síců) měli pacienti s  více než jedním 
z  definovaných rizikových faktorů, při-
čemž dolní hranicí pro velikost ložiska 
bylo 12 cm (tab. 2, schéma 1). 

Pacienti se známým chronickým one-
mocněním jater nebo cirhózou ne-
známé etiologie dosahovali nesigni-
fikantně kratšího přežití než bez něj 
(20,0 vs. 35,3 měsíce; p = 0,078), přestože 
měli v době diagnózy menší ložiska (me-
dián 6,0  vs. 9,5 cm; p  =  0,009). Rozdíly 
mezi ostatními sledovanými charakteris-
tikami nebyly signifikantní (graf 1).

Na základě roku výkonu 1. TACE byli 
pacienti rozděleni na 2 skupiny: A) před 
rokem 2015 (n = 85) a B) v letech 2015–
2018 (n = 72), přičemž počty perkután-

postižení (HR = 2,257; p < 0,001), velikost 
největšího ložiska v cm (HR = 1,125 při 
nárůstu o 1 cm; p < 0,001) a přítomnost 
trombózy kmene nebo hlavních větví 
portální žíly (HR 3,279; p < 0,001). Při zo-
hlednění všech definovaných rizikových 
faktorů nebyl rok 1. TACE signifikantní 
z hlediska přežití (p = 0,076). Přehled rizi-
kových faktorů a relativního rizika je shr-
nut v tab. 2.

Nebyl pozorován signifikantní rozdíl 
v přežití v závislosti na etiologii chronic-
kého onemocnění jater. Relativní nízký 
poměr rizik (HR = 1,180) byl pozorován 
při trombóze segmentálních větví por-
tální žíly.

Pacienti byli v  závislosti na přítom-
nosti definovaných rizikových faktorů 
a  prognóze stratifikováni do 3  skupin. 
Dobrou prognózu měli pacienti s  uni-
lobárním postižením s  největším ložis-
kem < 7 cm, bez trombózy kmene či 
hlavních větví portální žíly a s dobrou ja-
terní funkcí (Child-Pugh A); medián pře-
žití u této skupiny (n = 41) byl 52,1 mě-
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(Child-Pugh A), bez trombózy větví por-
tální žíly, s unilobárním postižením a ve-
likostí největšího ložiska do 7 cm. U této 
prognostické skupiny lze dosáhnout 
mediánu přežití více než 50  měsíců. 
I  přes přítomnost jednoho definova-
ného rizikového faktoru lze dosáhnout 
mediánu přežití téměř 2 roky (21,5 mě-
síce). Je otázkou, zda TACE přináší be-
nefit pacientům s  velkými ložisky HCC 
s více rizikovými faktory (medián přežití 
9 měsíců).
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V souvislosti s  lepším přežitím v  le-
tech 2015–2018  je překvapivý fakt, že 
pacienti v této skupině byli signifikantně 
starší (medián 70,4 vs. 64,3; p < 0,001). 
To může být způsobeno důslednější se-
lekcí perspektivních pacientů v dobrém 
biologickém stavu a jejich směřováním 
do komplexních onkologických center. 
Dále hraje roli i zavedení rutinního pou-
žití cone-beam CT na našem pracovišti 
v  roce 2016. Cone-beam CT s  vysokou 
citlivostí zachytí i  drobná ložiska HCC, 
která je možné embolizovat, a vede tak 
k lepšímu celkovému přežití a doby do 
progrese [11]. Na prodloužení přežití má 
pravděpodobně vliv také lepší dostup-
nost systémové léčby po selhání TACE.

Limitací studie je nehomogenní sou-
bor zahrnující pacienty s  chronickým 
onemocněním jater i bez něj. Vlastní vý-
znam TACE v léčbě HCC by lépe znázor-
nil údaj doby do progrese onemocnění 
než celkové přežití pacientů; pro nedo-
statek dat tato analýza ale nebyla prove-
dena. Soubor je dále limitován na jedno 
komplexní onkologické centrum, a  vý-
sledky tak nelze bez výhrad aplikovat na 
ostatní komplexní onkologická centra 
v ČR. Data o přežití pacientů s HCC léče-
ných TACE za roky 2010–2016 neproká-
zala statisticky významné rozdíly v pře-
žití jednotlivých regionů ČR v závislosti 
na frekvenci prováděné radiologické in-
tervenční léčby  [12]. Nicméně pro vý-
znamné prodloužení přežití v  letech 
2015–2018 bude nutné tato data aktua-
lizovat. Komorbidity a předčasná úmrtí 
z  jiných příčin nebyly v analýze rovněž 
respektovány.

Dále nebyly ve studii brány v  úvahu 
odlišné typy embolizačních částic, pro-
tože dle dostupné literatury nebyl pro-
kázán jejich vliv na přežití pacientů 
s HCC léčených TACE [1]. 

Závěr
Na základě retrospektivní analýzy byly 
identifikovány prognostické faktory pře-
žití HCC po TACE a  pacienti byli na zá-
kladě těchto faktorů rozděleni do 3 pro-
gnostických skupin. Nejlepší prognózu 
měli pacienti s  dobrou jaterní funkcí 

17,1  měsíce. V  souladu s  dostupnými 
studiemi byla jedním z  nejvýznamněj-
ších rizikových faktorů velikost největ-
šího ložiska. V recentní čínské multicen-
trické studii jsou místo hodnot 7 a 12 cm 
doporučeny hodnoty 6 a 12 cm [5], na-
opak HAP skóre (Hepatoma Arterial Em-
bolisation Prognostic Score) kombinující 
zobrazovací a laboratorní metody udává 
jako prognosticky významnou hranici 
velikosti HCC 7 cm [6,7]. V této analýze, 
na rozdíl od dostupných studií, není uva-
žován počet ložisek, ale uni/ bilobární po-
stižení jater, které více zohledňuje i tech-
nické možnosti selektivní či neselektivní 
transarteriální chemoembolizace. Trans
arteriální chemoembolizaci lze u  jed-
noho či několika málo ložisek provést 
selektivně až superselektivně cestou pří-
vodné tepny, naopak u víceložiskového 
postižení se obvykle provádí neselek-
tivně do pravé nebo levé jaterní tepny 
(obvykle pouze jedna strana v  jednom 
sezení pro riziko selhání jater). S rostoucí 
velikostí ložiska je spojená častější pří-
tomnost A-V zkratů (snižují účinnost em-
bolizace), rostoucí embolizovaný objem 
(vede k relativně nižší koncentraci doxo-
rubicinu), vyšší četnost satelitních loži-
sek a častější trombózy portální žíly. 

Analýza potvrdila velký prognostický 
význam trombózy portální žíly a  jejich 
větví, podobně jako studie dostupné 
v literatuře [8]. V souladu s rozsáhlou ja-
ponskou studií bylo i v našem souboru 
pozorováno klesající riziko s perifernější 
trombózou větví portální žíly  [9]. Lze 
tedy uplatnit pravidlo, že čím je trom-
bóza portální žíly periferněji, tím je ne-
gativní vliv na prognózu menší. 

Pozitivním jevem je prodlužující se 
přežití v letech 2015–2018, které je dané 
lepší selekcí pacientů, pravděpodobně 
z  důvodu časnějšího záchytu onemoc-
nění a  zpřesnění indikací onkologické 
indikační komise (pacienti s  rozsáh-
lým onemocněním jsou směřováni rov-
nou k biologické léčbě). Daří se tak na-
plňovat doporučení EASL, která v  roce 
2012 předpokládala přežití pacientů lé-
čených TACE 20 měsíců a v roce 2018 již 
30 měsíců [1,10]. 


