Abstrakt

Uvod: Divodem nemozZnosti provést resekci jater pro metastazy kolorektalniho
karcinomu je vétSinou nedostatecCny zbytek jaterniho parenchymu po jaterni resekci
(future liver remnant volume - FLRV). Soucasnou standardni metodou zvySeni FLRV
je embolizace vétve portalni zily (PVE) na strané nadoru, a pak odloZzené po
hypertrofii neembolizovaného laloku resekce jater. BohuZel u nékterych pacientd
nedochazi k narustu objemu jater i pfes dokonale provedenou PVE. U jinych dochazi
béhem doby potiebné k hypertrofii k progresi metastatického postiZzeni. Proto se
snazime nalézt vhodny zpUsob, jak podpofit rlst zbylého jaterniho parenchymu a
urychlit hypertrofii druhostranného jaterniho laloku. Urychlenim regenerace chceme
zabranit moznému rustu nadoru v jaternim parenchymu. Z naSich pfedchozich
zkuSenosti (IGAMZ NS 10240) vyplyva, Ze nadéji je cesta aplikace
hematopoetickych progenitorovych bunék (HPC — adultnich kmenovych bunék) po
predchozi PVE do neembolizované vétve portalni zily. Tyto bunky nejen urychluji
jaterni regeneraci, ale i zlepSuji jaterni funkce, coz je dllezité zejména u nemocnych
po neadjuvantni chemoterapii (steatohepatitida ¢i steatofibréza) a s primarné

posSkozenym parenchymem (steat6za, cirhoza).

Cile projektu: Hlavnim cilem prace je snaha o zvySeni operability nemocnych
s metastdzami kolorektalniho karcinomu do jater pomoci nové metody urychleni
regenerace jater pomoci aplikace kmenovych bunék. Druhym cilem je objektivizovat
vliv PVE a nové metody PVE a aplikace HPC na nemocné, zda jsou tyto metody pro
nemocného bezpeCné a nepredstavuji riziko Casné &i pozdni progrese nadoru.
DalSim cilem projektu je zhodnotit vliiv pfedoperacnich hladin rastovych faktor( na
rist FLRV nebo moznou progresi nadoru, a tim zhodnotit moznou progndzu
nemocného stran uspésnosti radikalniho chirurgického vykonu a naopak zjistit jaké
faktory ukazuji spiSe na progresi nadorového onemocnéni v jatrech. Tento projekt je
v CR ojedinély a navazuje na zkuSenosti ziskané pfedchozimi grantové projektyv
ramci Chirurgické kliniky FN Plzeri. Hlavnim cilem prace zlstava snaha o zvyseni
operability nemocnych s metastazami kolorektalniho karcinomu do jater provedenim
nové metody urychleni regenerace jater pomoci aplikace kmenovych bunék.



Metodika: Retrospektivné jsme zhodnotili skupinu primarné inoperabilnich
nemocnych, u kterych jsme pouzili k hypertrofii jaterniho parenchymu kombinaci
dvou metod a to PVE a aplikace kmenovych bunék. Tuto skupinu jsme nasledné
jesté porovnali se skupinou nemocnych (téz 18 pacientl), kde ve stejném Casovém
intervalu byla pouZita k hypertrofii jaterniho parenchymu jen samotna PVE. V pfesné
danych cCasovych intervalech jsme stanovovali hodnoty interleukind a rastovych
faktord v krevnim séru. Tyto hodnoty jsme nasledné statisticky zpracovali. Studie

probihala od ¢evna 2010 do prosince 2014.

Vysledky: Primérny vék nemocnych v dobé provedeni PVE s aplikaci HPC. byl 64
let. V zastoupeni pohlavi pfeviadali muzi (13 tj. 72 %) k zenam (5 tj. 28 %). Zasadnim
ukazatelem pro nas byly hodnoty hypertrofie jaterniho parenchymu pfed PVE.
Celkovy objem jater (TLV) byl 1719 ml (866-2121 ml). Primérnou hodnotou FLRV
bylo 539 ml (179-880 ml), tedy 31 % (19-45 %). TLV se po PVE a aplikaci HPC pfilis
nezménil (1721 ml). Naopak vyrazné se zménila hodnota FLRYV, pfed resekci byla
698 ml (o 30 %) tj. 41 % TLV. Radikalni operaci postoupilo 14 nemocnych, po PVE a
aplikaci HPC jsme tedy byli schopni provést radikalni vykon u celkem 77 %
nemocnych. Z rastovych faktord jsme zjistili statistickou vyznamnost pro rust
metastaz u IL8 a TGFa, pro FLRV u IL2, IL8, IGF a EGF, pro pfedpokladanou
uspésnost resekce pak u EGF, HGF, VEGF, IGF, IL 2, IL6, IL8 a TGFa.

Zavér: Pres malé poCty nemocnych muzeme fici, ze embolizace portalni zily a
aplikace hematopoetickych kmenovych bunék je novou, relativné bezpeénou a
nadéjnou metodou pro indikovanou skupinu nemocnych s generalizaci kolorektalniho

karcinomu do jater.



