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Souhrn

Transplantace jater (LTx) je zavedena lé¢ebnd metoda, kterd u hepatoceluldrniho karcinomu
(HCC) poskytuje nejlepsi dlouhodobé vysledky a méla by tak byt zahrnuta do rozhodovani
vsech multidisciplinarnich tymd, které 1é¢i HCC. V nékterych centrech je jiz HCC nejcastéjsi indi-
kaci k LTx. Vzdy kdyzZ je vylou¢ena makroangioinvaze a extrahepatalni Sifeni a pacient je vzhle-
dem k celkovému stavu schopen transplantaci podstoupit, Ié¢ebné Usili by mélo k transplantaci
sméfovat. V piipadé, ze pacient primarné indika¢ni kritéria prekracuje, mél by byt pomoci loko-
regionadlni event. systémové |écby ucinén pokus o downstaging nebo stabilizaci onemocnéni
a nasledné znovu zvézena LTx. V pfipadé, Ze jako primarni Iécebnd metoda je zvolena resekce
jater nebo ablace, mél by byt pacient peclivé dispenzérné sledovan s védomim, Ze rekurence
HCC je potencialné radikalné resitelna LTx. Cilem této prace je shrnout soucasny pohled na
transplantaci jater pro HCC, ukazat jeji indikace, vysledky, koncept transplanta¢ni onkologie
a soucasnou situaci v IKEM.
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Summary

Curative treatments for hepatocellular carcinoma (HCC) traditionally include liver transplanta-
tion, liver resection, and in some very early HCCs, local ablation. Of these methods, transplanta-
tion brings the best long-term prognosis. Therefore, it should be considered by all multidiscipli-
nary teams. Transplant treatment of HCC has developed significantly in recent years as does the
concept of transplant oncology and in some centers HCC has already been the most common
indication for liver transplantation. The aim of this work is to review the role of liver transplan-
tation in the treatment of patients with HCC, its indications, results and the current situation in
IKEM, the biggest transplantation center in the Czech Republic.
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HEPATOCELULARNI KARCINOM Z POHLEDU TRANSPLANTOLOGA

Uvod

Kurativni lé¢ebné metody hepatocelu-
larniho karcinomu (HCC) tradi¢né zahr-
nuji transplantaci jater (LTx), resekci jater
a u nékterych velmi ¢asnych HCC i lokalni
ablaci. Z téchto metod transplantace pfi-
nasi nejlepsi dlouhodobé vysledky. Méla
by tak vdemi multidisciplindrnimi tymy
byt zvaZovana. Transplantacni lé¢ba HCC
se v poslednich letech vyrazné rozviji
a vyviji, stejné jako koncept transplan-
ta¢ni onkologie a v nékterych centrech
je jiz HCC nejcastéjsi indikaci k LTx. Cilem
této prace je ukdzat tlohu transplantace
jater v1é¢bé pacientl s HCC, jeji indikace,
vysledky a soucasnou situaci v IKEM.

Transplantace jater

Transplantace jater je vyspéld lé¢ebna
metoda s velmi dobrymi dlouhodo-
bymi vysledky [1]. Z onkologického hle-
diska je pro HCC ohranic¢eny na jatra
idedIni Iécebnou metodou. Odstranéni
celych jater zaru¢uje maximalni resekénf
okraj a zéroven eliminuje dal$i moznd
drobnd nepoznana loziska HCC. Vzhle-
dem k tomu, ze az 90 % HCC vznika na
podkladé chronického jaterniho one-
mocnéni a jaterni cirhézy, predchazi LTx
i vzniku de novo HCC v postizeném ja-
ternim parenchymu. Zaroven toto chro-
nické jaterni onemocnéni lé¢i a proti re-
sekci jater nezdlezi na jeho pokrocilosti.
Proto 10leté prezivani bez rekurence je
po resekci jater okolo 22-25 % [2,3] ve
srovnani s 50-70 % po LTx [1,4].

Indikacni kritéria

k transplantaci jater

Prestoze HCC byl jednou z prvnich indi-
kaci k LTx, indikacni kritéria, kterd zna-
menala dobré dlouhodobé vysledky,
byla publikovédna az v roce 1996 jako
tzv. Milanska kritéria (jedno lozisko do
5 cm; max. tfi loZiska, Zzadné > 3cm, bez
makroangioinvaze) (tab. 1) [5]. Pfi je-
jich dodrzeni Ize ocekavat 4leté prezi-
vani pacientll 75 %. Pokud bylo histo-
logické vysetieni explantovanych jater
v souladu se zobrazovacimi vysetfenimi
pred transplantaci a tento histologicky
ndlez téz splnoval Mildnska kritéria, bylo
4leté prezivani pacientl 85 %. Tato kri-
téria byla mnohokrat validovana a jsou
dosud celosvétové akceptovana. Velky
Uspéch téchto kritérii a zaroven zjisténi,

ze néktefi pacienti, ktefi Mildnska krité-
ria prekracuji, mohou mit po transplan-
taci obdobné prezivani, vyvolaly velky
zédjem na rozsifovani téchto kritérii.
Od té doby byla publikovéna fada dal-
Sich kritérii, kterd Mildnska kritéria riz-
dobné vysledky. Nékterd z nich jsou
spole¢né s 5letym prezivanim uvedena
v tab. 1 [6-14]. Sirsiho pouzivani do-
znala pouze kritéria UCSF (University of
California, San Francisco; jedno loZisko <
6,5 cm; max. tfi loziska, Zzadné > 4,5cm;
soucet velikosti loZisek do 8cm, bez
makroangioinvaze). Ostatni kritéria se
spise uplatiuji v jednotlivych centrech.
Velikostni kritéria jsou jednoduse do-
stupna ze zobrazovacich metod pred
transplantaci. Vysledky LTx v3ak ukazuji,
Ze progndza pacientll zavisi spise na bio-
logické povaze nddoru a posuzovéni pa-
cientd pouze podle velikostnich kritérii

neni optimalni. Néktera centra tak k veli-
kostnim kritériim pridavaji i kritéria bio-
logickd (tab. 1) - hodnoceni sérovych
biomarker(, histologie nadoru ¢i nékte-
rych radiologickych vysetreni.
Nejrelevantnéjsi ze sérovych bio-
markerd je v soucasné dobé hladina
alfa-fetoproteinu (AFP) jako markeru na-
dorové diferenciace a vaskularni invaze,
ktery pomaha identifikovat pacienty
s vyssim rizikem rekurence HCC po LTx.
Mezni hodnota pro LTx viak neni jedno-
zna¢né znama a publikované hodnoty
jsou v rozmezi 100-1 000 ng/ml [15].
Des-gama-karboxy protrombin (DCP)
v nékterych, zejména asijskych pracich
Iépe predikoval rekurenci HCC po LTx
a nékterd asijskda centra DCP, pfip. v kom-
binaci s AFP, do svych indikacnich krité-
rii zafazuji [15].V soucasné dobé probiha
fada studii hodnoticich rlizné sérové
biomarkery, dosud vak bez Siroce kli-

Tab. 1. Indikacni kritéria hepatocelularniho karcinomu k transplantaci jater.
Kritéria pro LTx Sleté prezivani
Velikostni kritéria
Milanska 1 lozisko < 5 cm; max. 3 loziska, zddné > 3 cm, 75 % (4 roky)
bez makroangioinvaze
UCSF 1 lozisko < 6,5 cm; max. 3 loZiska, 75 %
zadné > 4,5 cm; soucet velikosti loZisek
< 8 cm, bez makroangioinvaze
Up-to-7 soucet velikosti nejvétsiho loziska a poctu lozi- 71%
sek nepresahuje 7
Shanghai solitarni lozZisko < 9 cm nebo < 3 loZiska < 5 cm 78 %
Asan lozisko < 5 cm, < 6 lozZisek 81 %
Biologicka kritéria
TTV + AFP celkovy objem nadoru < 115 cm?, AFP < 400 75 % (4 roky)
AFP model 1-3 loziska do 6 cm nebo 4 loZiska do 3 cm, 70 %
pokud AFP < 100, v rdmci Milanskych kritérii
AFP <1000
Hangzhou soucet velikosti lozisek < 8 cm, pokud soucet 72 %
lozisek > 8 cm, musi byt G 1-2 a AFP < 400
Kyoto < 10 lozisek, viechna < 5 cm, sérovy DCP < 400 65 %
Toronto bez limitu co do velikosti i poctu lozisek, bio- 68 %
psie nejvétsiho loziska neni nizce diferenco-
vany tumor, pacient nema symptomy spojené
s nadorem
AFP - alfa-fetoprotein, DCP — des-gama-carboxy protrombin, G — grading, TTV - cel-
kovy objem nadoru, UCSF - University of California, San Francisco
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Graf 1. Vyvoj poctu transplantaci jater a transplantaci jater pro hepatocelularni karcinom v IKEM.
HCC - hepatoceluldrni karcinom, LTx — transplantace jater

nicky vyznamnych vysledk( [16]. Ze-
jména hodnoceni genetickych markerd,
jako jsou cirkulujici nddorové bunky,
volnd DNA, RNA ¢i miRNA, se zda mit vy-
znamny potencial [15,16].

Negativni vliv vysokého gradingu
nadoru (nizce diferencovany HCC) na
prognézu po LTx byl prokézén v radé
praci [17,18]. Naopak pfi vylouceni nizce
diferencovanych nador( (Hangzhou, To-
rontska kritéria) mohou byt Uspésné
transplantovani pacienti s nadory i vy-
razné prekracujicimi standardni Milan-
ska (event. UCSF) kritéria [12,14].

Dalsim zastupnym zplsobem posou-
zeni biologické povahy nadoru se zda
byt odpovéd' na lokoregionalni terapii
(nejcastéji transarterialni chemoembo-
lizaci — TACE) ve formé downstagingu i
stabilizace onemocnéni. Pacienti, ktefi
spini kritéria k LTx po Uspésném down-
stagingu, kdy bereme v Gvahu pouze ak-
tivni nadorova loziska (tzn. loziska sy-
tici se kontrastni latkou na CT vy3etfeni),
mohou podstoupit LTx s vysledky stej-
nymi jako pacienti, ktefi transplantacni
kritéria splfuji primarné [19,20].

Pouziti FDG PET (fluorodeoxyglukéza,
pozitronova emisni tomografie) pro dia-
gnézu ¢i sledovani HCC je omezeno
velmi variabilni akumulaci FDG nadory.
Nedavné studie ukazuji, Ze pacienti s ne-
gativnim PET vysetfenim a nddory mimo
Milanska kritéria maji stejnou prognézu
jako pacienti, ktefi Milanska kritéria spl-
nuji [21]. PET byla shledéna jako neza-
visly prognosticky faktor rekurence HCC
po transplantaci [22]. U pacient(, ktefi
Mildnska kritéria splfuji, neni PET vy3et-
feni indikovéno.

Vzhledem k vy$e uvedenému mnoz-
stvi rlznych parametr a indikac¢nich
kritérii je zfejmé, ze univerzalné akcep-
tovand kritéria, kterd Milanska kritéria
tak pouzila velké databéze k vytvoreni
skorovacich systéma a prediktivnich mo-
del(, které pomahaji urcit prognézu kon-
krétnich pacientll po LTx, a tim pomahaji
zlepsit vybér pacientl k transplantaci.
Nejznaméjsi z nich je projekt Metroticket
(¢im déle jedu metrem, tim vice platim
za listek, principem odpovidd — ¢im vice
rozsitim kritéria pro LTx, tim vétsi cenu

platim ve formé zhorseného prezivani).
Vznikl za podpory ELITA (European Liver
and Intestine Transplant Association)
a ILTS (International Liver Transplanta-
tion Society). Na zakladé zpétného hod-
noceni > 1 000 LTx presahujicich Milan-
ska kritéria byl podle velikosti nadort
a AFP vytvoren kalkuldtor potransplan-
tacniho pfezivani. Kalkulator je nyni
k dispozici online [23] a pouZitelny i pro
pacienty po pfedchozi lokoregionalni
terapii a downstagingu. K dispozici jsou
vsak i dalsi, napf. Model of Recurrence
after Liver Transplant - MORAL, RET-
REAT, HALTHCC [24-26].

Transplantace jater pro rekurenci
HCC po resekci nebo ablaci
Resekce jater nebo (u velmi ¢asnych
HCC) ablace mohou byt potencidlné ku-
rativni 1é¢ebné metody, které mohou
nabidnout 5leté celkové prezivani az
50-70 %. At uz jsou tyto metody jako pri-
marni zvoleny z ddvodd medicinskych
nebo prani pacienta, vzdy je tfeba poci-
tat s vysokym vyskytem rekurence HCC,
dle nékterych praci az 80-90 % [27]. Az
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u 61 % pacientl je rekurence v rdmci
Mildnskych kritérii a umoznuje nasled-
nou ,salvage” LTx. Cherqui publikoval
u 27 pacientt po ,salvage” LTx 5leté cel-
kové prezivani a prezivani bez rekurence
72, resp. 44 % od doby LTx. Od doby pri-
marni resekce bylo prezivani 87 % [28].
V jiné praci z kanadského Toronta bylo
u 48 pacientt po ,salvage” LTx 5leté cel-
kové prezivani 70 % a 5leté kumulativni
riziko rekurence 32 % [27]. Metaanalyza
840 pacientl s rekurenci HCC po resekci
jater ukdzala lepsi 5leté celkové prezi-
vani po LTx nez po kurativni lokoregio-
nalni [é¢bé. Pfi srovnani LTx a reresekce
jater byl rozdil nesignifikantni. Rozdil
v prezivani bez rekurence byl vsak po
LTx lepSi nez po reresekci jiz od 3 let [29].

Downstaging, bridging

a neoadjuvantni lé¢ba HCC pired
transplantaci

Jak bylo zminéno vyse, je jiz na po-
mérné velkém mnozstvi pacientl pro-
kdzano, ze pokud po absolvovani loko-
regiondlni |écby dojde k downstagingu
HCC do pozadovanych indika¢nich kri-
térii, jsou vysledky LTx stejné jako u pa-
cientl, ktefi tato kritéria splnili pri-
marné [30]. Uloha lokoregionalni [écby
jako ,bridging” terapie béhem doby ce-
kani na transplantaci u pacientd, ktefi
transplantacni kritéria spliuji, neni jed-
noznacné prokazana. Dle nékterych na-
zord se zda tento pfistup ospravedini-
telny a je doporucen [31].

Sorafenib je hlavni soucasti 1écby po-
krocilych stadii HCC. Jeho ucinnost
v neoadjuvantnilé¢bé HCC pred LTx vSak
zatim prokdzéna nebyla a dle nékterych
praci doslo ke zvy3eni poctu chirurgic-
kych komplikaci po LTx [32,33].

Uplatnéni checkpoint inhibitord
v neoadjuvantni lé¢bé HCC pred LTx je
jisté otazka do budoucnosti. V soucasné
dobé existuje pouze kazuistika s Uspés-
nym dowstagingem HCC k LTx.V pfipadé
checkpoint inhibitord je vsak vzdy nutné
brat v Uvahu riziko nésledné tézké a ob-
tizné lécitelné rejekce jaterniho Stépu po
transplantaci [34].

Rekurence hepatocelularniho
karcinomu po transplantaci
Rekurence HCC po LTx se vyskytuje
v 10-20 % a muUze byt vyssi pfi rozsifovani

indikacnich kritérii k LTx [21]. Vétsina reci-
div je extrahepatalné (plice, kosti, mozek,
lymfatické uzliny v dutiné bfisni). Postupné
pribyva praci, které ukazuji, ze agresivni
|é¢ba (chirurgickd resekce, lokoregionaini
Ié¢ba, systémova lé¢ba) recidivy HCC zlep-
Suje prezivani pacientll [35]. Az u 31,4 %
pacientl je mozny pokus o kurativni fe-
seni s 5letym prezivanim 31 %. Prezivani
pacientd 5 let po resekci recidivy je signifi-
kantné lepsi nez prezivani pacientd, u kte-
rych resekce moznd neni. Retransplantace
jater indikovana neni [36]. Z 96 pacientU
na University of Pennsylvania méli me-
didn prezivani signifikantné delsi pacienti
po resekci (33 mésich) a ablaci (21 mésicd)
nez pacienti pouze se systémovou léc-
bou [37]. Prace z ¢inského Hangzhou uka-
zala Sest pacientd, ktefi byli 1é¢eni resekci
jater a nasledné sorafenibem a lenvatini-
bem s Upravou imunosuprese na mTOR
inhibitor s 2letym prezivanim 80 %. V jiné
praci u pacientd pouze se systémovou lé¢-
bou sorafenib-lenvatinib byl median pre-
Ziti 19,5 mésice [38]. Italskd multicentricka
studie uvadi u pacient(, ktefi podstoupili
resekci plicnich metastaz, pravdépodob-
nost 5letého prezivani 43 % a median pre-
Zivani 51 mésich [39].

Podle publikovaného systematického
review je medidn prezivani po rekurenci
HCC po LTx okolo 13 mésic(i. Nejlepsi vy-
sledky pfindsi resekce jater (42 mésica)
a u recidiv mimo jatra zlepsuje prezivani
podavani sorafenibu (18 mésicud) spolu
s Upravou imunosupresivni l|é¢by (mTOR
inhibitory) [40].

Imunoterapie, kterd u HCC pfindsi
slibné vysledky, je dosud po LTx spojena
s vysokym vyskytem na lécbu rezistentni
rejekce jaterniho $tépu s moznosti jeho
ztraty [41].

Udaje o pozitivnich Géincich sorafe-
nibu jako adjuvantni [é¢by k prevenci re-
kurence HCC po LTx chybi. Na zakladé
udajl, ze sorafenib podavany jako ad-
juvantni lé¢ba po radikalni resekci jater
pro HCC nemél vliv na vyskyt rekurence,
neni po LTx doporucovan [42].

Transplantace jater pro
hepatocelularni karcinom

bez chronického jaterniho
onemocnéni

HCC v terénu zdravych jater (bez pfi-
tomnosti chronického jaterniho one-

mocnéni) tvofi pouze 10-20 % vsech
HCC. Pfesnd indikacni kritéria k LTx zde
neexistuji. Primarni 1écbou je jaterni re-
sekce. K transplantaci mohou byt indiko-
vani pacienti s neresekabilnim nddorem
nebo rekurenci nadoru po resekci. Veli-
kost ¢i pocet loZisek na potransplantacni
pfezivani vliv nemaji. Vyznamnym ne-
gativnim prognostickym faktorem s vy-
razné hor$imi dlouhodobymi vysledky je
makroangioinvaze a postiZeni hilovych
lymfatickych uzlin. P¥i absenci téchto
faktort Ize dosahnout 5letého prezivani
u 58 % pacient. U nemocnych po LTx
pro recidivu HCC po predchozi resekci
je navic prognosticky nepfiznivy vznik
rekurence do 1 roku po resekci. Pokud
k rekurenci dojde v pozdéjsim obdobi, je
Sleté prezivani pacientd 83 % [43].

Transplantacni onkologie
V pocatcich LTx byly hepatobilidrni ma-
lignity hlavni indikaci k transplantaci.
Pro $patné vysledky v3ak od nich bylo
zahy upusténo. Postupné zlepSovani chi-
rurgickych technik, perioperacni péce
a rozvoj imunosupresivni [é¢by vedly
ke zlepsovani vysledkl LTx celkové. LTx
jako lé¢ebnd metoda tak nyni pfindsi
ro¢ni prezivani pacientl > 90 %. Vzhle-
dem k tomu spolu se snahou o zvyso-
vani poc¢tu vhodnych dércd jater, a tim
poctu transplantaci dochazelo k rozsifo-
vani indikaci k LTx, mezi které byly opét
zafazeny hepatobilidarni malignity. Ze-
jména HCC tak dnes tvofi > 20 % indi-
kaci k LTx. Zéroven se LTx stala metodou
potencialné kurativni a poskytujici nej-
lepsi dlouhodobé vysledky, a vedla tim
ke zméné fady onkologickych lécebnych
postup.

Vznikl tak koncept transplantacni on-
kologie s cilem rozvoje fady oblasti do
budoucna. Zejména:

- zahrnuti LTx do standardniho rozhodo-
vani multidisciplinarnich tym lécicich
hepatobilidrni malignity;

- rozsifeni techniky resekci jater o tech-
niky pouzivané pfi transplantaci (napf.
ex situ resekce jater pfi jejich hypo-
termni perfuzi konzerva¢nim rozto-
kem, pouziti venovendzniho bypassu
a nasledné autotransplantace jater);

+ propojeni nadorové a transplantacni
imunologie (napf. imunosupresivni
lé¢ba protinddorovymi léky, vztah
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~
Tab. 2. Celkové prezivani pacient( po transplantaci jater v IKEM za obdobi 1994-2019.
PFezivani pacienta 1 mésic 1 rok 2 roky 5let 7 let 10 let 15 let
vsechny diagnozy 96,2% 91,6% 84,1% 75,2% 65,9%
HCC 97,1% 91,1% 85,0% 74,9% 66,6% 54,8% 40,7%
jiné malignity nez HCC 97,2% 85,9% 75,3% 70,8% 70,8% 62,2% 52,0%
HCC - hepatocelularni karcinom
\_ J
imunoterapie nadord a vzniku rejekce N\
transplantovanych jater); ALF
- vyzkum mechanizm0 vzniku jater- 10 %
nich onemocnéni a karcinogeneze, Ostatni Alkopol
genetické studie (napf. explantovana 11 % 16%
jatra postizelna chronlclﬁym J?ternlm Metabolické
onemocnénim poskytuji k vyzkumu 2% g%/v
jak nador samotny, tak fadu stadii o . / °
K . Biliarni artrézie
prekancerézy). 2
Transplantace jater pro Né(‘i(;{gtjsl,t)e’
hepatocelularni karcinom v IKEM 3%
V IKEM bylo do konce roku 2019 pro- Polvevsticka itra
vedeno 1 882 LTx, z toho 346 pacient( Y yo ) HCC
y e o 2% 21%
mélo HCC. Z grafu 1 je jednoznacné pa-
trny vzestup poctu transplantaci pro I;EV\
HCC v poslednich letech. HCC je v sou- %
¢asné dobé v IKEM zéroven nejcastéjsi Chronicka
indikaci k LTx a kazdy rok presahuje Wilsonova choroba bsc
20 % indikovanych pacientl (graf 2). 1% 99
Tab. 2 a grafy 3 a 4 ukazuji dlouhodobé ) Ny
vysledky LTx v IKEM. Pfezivani viech pa- Kryptogenni+NASH —  itoimanitni Pec
cientll a pacientd s HCC 5 a 10 let po LTx 3%
je 84,1 a 75,2 %, resp. 74,9 a 54,8 %. Pro - %

srovnani je v tab. 2 téZ uvedeno prezi-
vani pacientl transplantovanych pro
jiné malignity nez HCC.

Podle dosud platnych kritérii v IKEM
jsou pacienti s chronickym jaternim one-
mocnénim a HCC spliujici Mildnska kri-
téria pfimo zafazovani na ¢ekaci listinu
k LTx. U nddord > 3cm je zdroven pro-
vedena TACE jako prevence progrese
béhem doby cekani. U nadorl mirné
presahujicich Mildnska kritéria, ale stale
splnujicich kritéria UCSF je postupo-
vano obdobné, s vyjimkou nédort s vy-
sokym gradingem (G3). Pacienti s na-
dory prekracujicimi tato kritéria mohou
byt k transplantaci indikovani s odstu-
pem v pfipadé predpokladu pfiznivého
biologického chovani nadoru. Nejprve
je provedena TACE. V pfipadé down-
stagingu ¢i alespon stabilizace onemoc-
néni na kontrolnich zobrazovacich vyset-

Graf 2. Indikace k transplantaci jater v IKEM za obdobi 2016-2019.

ALF — akutni jaterni selhani, HVB - virus hepatitidy B, HCC — hepatoceluldrni karcinom,
HVC - virus hepatitidy C, NASH - nealkoholickd steatohepatitida, PBC — primarnf bilidrni cho-
langitida, PSC — primarni sklerotizujici cholangitida

fenich po 3 mésicich (event. 6 mésicich
dle nalezu) a nizkého AFP mohou byt za-
fazeni na cekacilistinu. Vzdy musi byt vy-
lou¢ena makroangioinvaze a extrahepa-
talni postizeni nadorem.

V soucasné dobé probiha v IKEM po-
drobny audit vysledkd LTx pro HCC. De-
finitivni zavéry nejsou dosud k dispozici.
Dle predbéznych vysledkl se ukazuje, ze
indikacni kritéria k LTx pro HCC v IKEM
mohou byt déle rozsifena bez vyraz-
ného negativniho vlivu na vysledky LTx
pro HCC ¢i na ostatni pacienty cekajici
na LTx s jinymi diagnézami. U nadoru
pfesahujicich Milanskd kritéria je hlav-
nim parametrem urcujicim horsi pro-

gnoézu vysoky grading (nizce diferen-
covany HCC, G3). U nadorl s nizkym
gradingem (dobfre ¢i stfedné diferenco-
vany HCC, G1 a G2) neovliviiuje velikost
¢i pocet lozisek negativné progndzu.
Uspésné tak mohou byt transplantovani
i pacienti s nadory, které co do velikosti
¢i poctu lozisek Mildnska kritéria vyrazné
presahuiji.

Pacienti s nadorem ve zdravych ja-
trech (tzn. bez chronického jaterniho
onemocnéni) jsou k LTx indikovéni v pfi-
padé neresekabilnich nador bez mak-
roangioinvaze, bez omezeni velikosti
nadoru ¢i poctu lozisek a po vylouceni
extrahepatalniho postizeni.
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Graf 3. Celkové prezivani pacientl po transplantaci jater v IKEM za obdobi 1994-2019.
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Graf 4. Celkové pfezivani pacient( s hepatocelularnim karcinomem po transplantaci

jater v IKEM za obdobi 1994-2019.

Zaveér

Transplantace jater je zavedend lé¢ebna
metoda, kterd u HCC poskytuje nejlepsi
dlouhodobé vysledky, jez jsou v sou-
¢asné dobé prokazany jiz v mnoha pra-
cich. Zaroven by transplantace méla byt
zahrnuta do rozhodovéni viech mul-
tidisciplinarnich tyma, které 1é¢i HCC,
a transplantac¢ni chirurg by mél byt
téchto tymu soucasti. Vzdy, kdyz je vy-

louc¢ena makroangioinvaze a extrahe-
patalni Sifeni a pacient je vzhledem
k celkovému stavu schopen transplan-
taci podstoupit, by mélo Iécebné usili
k transplantaci smérovat. V pfipadé, ze
pacient primarné indika¢ni kritéria pre-
kracuje, by mél byt pomoci lokoregio-
nalni, event. systémové lécby ucinén
pokus o downstaging nebo stabilizaci
onemocnéni a nasledné znovu zvazena

LTx. V pFipadé, ze bude jako primarni
|é¢ebnd metoda zvolena resekce jater
nebo ablace, by mél byt pacient peclivé
dispenzarné sledovan s védomim, Ze re-
kurence HCC je potencidlné radikalné
fesitelnd LTx.

Prestoze se indika¢ni kritéria k LTx
v soucasné dobé spise rozsituji, bude
nadale nutné jejich zpfesiovani a iden-
tifikovani pacientd s horsi progno-
zou po LTx. Zejména se jedna o nale-
zeni zéstupnych marker( hodnoticich
biologickou povahu nadoru, kterd pro-
gnoézu podminuje (napf. hodnoceni ge-
netickych marker(, jako jsou cirkulu-
jici nadorové bunky, volnd DNA, RNA ¢i
miRNA nebo nékterych radiologickych
metod).

Pravidelné sledovani by mélo platit
i pro pacienty po LTx k umoznéni radi-
kalni |é¢by, event. rekurence.

Dal3im ukolem do budoucna bude
i nalezeni spravné uUlohy systémové te-
rapie (nové léky, precizni |é¢ba) a jejiho
mozného uplatnéni jako l1é¢by neoadju-
vantni ¢i adjuvantni po LTx a jako lécby
rekurence HCC po transplantaci.
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