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Hlavni stanovisko prace

Clanek popisuje novou modifikaci transarte-
ridlni chemoembolizace hepatoceluldrniho
karcinomu.

. SOUHRN
TamaT, Hiibek P, Koutny T, Malik J, CharvatF,

BelsanT, Lacman J, Kupsa T, Urbanek P.
Mikrobalonova okluzivni chemoembolizace
hepatocelularniho karcinomu - predstaveni
metody a prvni zkuSenosti

Hepatoceluldrni karcinom (HCC) je nejcastéjsi
primdrni maligni nddor jater. V naprosté vét-

Siné piipad se rozviji v terénu preexistujiciho

chronického jaterniho onemocnénf ve stadiu

i jaternf cirhézy. Jednd se o onemocnéni s vyso-

ce nepfiznivou progndzou. Na rozdil od jinych

solidnich nddor( se staging u pacient( s ja-
: ternicirh6zou hodnoti podle tzv. barcelonské

klasifikace (BCLC) (1). Ta v sobé zahrnuje
nejen rozsah nadorového postiZeni, ale navic

i funkéni zdatnost jater a celkovy vykonnostni
stav pacienta. Transarteridlni chemoembo-

lizace (TACE) je standardem terapie stfedné
pokrocilého stadia HCC (1). Moderni modifi-
kaci této metody je mikrobalénova okluzivni
chemoembolizace (B-TACE).

B-TACE je metoda zaloZend na docasné
balénové okluzi privodné tepny vedouci k re-
distribuci toku smérem k nadoru a tim padem

i zvy3ené koncentraci embolizaéni smési v cilové

lézi. Zvysena akumulace embolizacnich ¢astic

vede k vyraznéjsi nekréze loziska a diky tomu

k lepsi odpovédi na lécbu. Docasna okluze tep-
ny soucasné zvysuje bezpecnost vykonu tim,

i Ze zamezuje zpétnému toku embolizaéni smési
* azmen3uje mozZny rozsah necilové embolizace.

Major statement

The article describes a new modification of
transarterial chemoembolization of hepatocel-
lular carcinoma.

SUMMARY

TamaT, Hiibek P, Koutny T, Malik J, Charvat F,
BelSan T, Lacman J, Kupsa T, Urbanek P.
Balloon-occluded chemoembolization of
hepatocellular carcinoma - method presen-
tation and first experience

Hepatocellular carcinoma (HCC) is the most
common primary malignant liver tumor. In

the vast majority of cases, it develops in the
field of pre-existing chronic liver disease in
the stage of liver cirrhosis. It is a disease with
a highly unfavorable prognosis. Unlike other
solid tumors, staging in patients with liver
cirrhosis is carried out according to Barcelona
classification (BCLC) (1). Thisincludes not only
the extent of tumor involvement, but also the
functional status of the liver and the overall
performance status of the patient. Transarterial
chemoembolization is the standard of therapy
forintermediate-stage HCC (1). A modern
modification of this method is balloon-occluded
chemoembolization (B-TACE). B-TACE is

a method based on temporary balloon occlu-
sion of the supply artery leading to redistribu-
tion of flow towards the tumor and thus higher
concentration of the embolizate in the target
lesion. Increased accumulation of embolization
particles leads to more pronounced necrosis
of the tumor and thus a better oncological re-
sponse to treatment. A side effect of the tem-
porary occlusion of the artery is an increase

in the safety profile of the procedure due to



Na nasem pracovisti bylo dosud realizovdno
¢ B-TACE u 15 pacient(. Primérny vék pacient(
¢ byl 73 let. Devét pacient bylo ve stadiu ne-
i moci 0+A a Sest pacientd ve stadiu B dle BCLC.
i Primérné Childovo-Pughovo skére nemocnych
: bylo 5,7 bodd. Bylo oSetfeno 21 lozisek HCC
i (medidn velikosti loziska 37 mm). Po inicidlni
B-TACE bylo dosazeno kompletni odpovédi
u 16 lozisek (76 %), parcidlni odpovédi u péti
loZisek (24 %).
Nebyla zaznamendna zadnd zdvazna peri-
: procedurdlni ¢i postproceduralni komplikace
i wkonu. Metoda méla nulovou 90dennf letalitu.
: B-TACE se zda byt u selektovanych pacientd
vysoce G¢innou metodou lokoregiondlni tera-
i pie HCC s pfiznivym bezpecnostnim profilem
¢ avysokou mirou kompletni odpovédi jiz po prv-
© ni etapé B-TACE.

¢ Klicova slova: mikrobalénova okluzivni chemo-
¢ embolizace, hepatoceluldrni karcinom, jaternt
i cirhéza, lokoregionalnf [é¢ba, transarterialnf

: chemoembolizace.

uvoD

Hepatoceluldrni karcinom (HCC) je
nejcastéjsi primarni maligni nador jater.
V naprosté vétsiné pripadd se rozviji

v terénu preexistujiciho chronického
jaternitho onemocnéni ve stadiu jaterni
cirhdzy. Jedna se o onemocnéni s vy-
soce nepfiznivou prognézou. Median
celkového prezivani (0S) stfedné pokro-
Cilého HCC je u nelécenych pacientd 9,5
mésicl (2). Na rozdil od jinych solidnich
nadord se staging pacientd s jaterni
cirhézou realizuje podle tzv. barcelon-
ské klasifikace (BCLC) (1).

BCLC v sobé zahrnuje nejen rozsah
nadorového postizent, ale navici funkc-
ni zdatnost jater a celkovy vykonnostni
stav pacienta. Transarteridlni metody
lécby jsou standardem terapie stfedné
pokrocilého stadia HCC (stadium B dle
BCLC, do 8 bod Childova-Pughova
skore), nicméné vybérové se pouzivaji
i u casnéjsich stadii onemocnéni. Do-
minantniindikacije v téchto pfipadech
bridging HCC k transplantaéni lécbé.
Déle se pouziva u téch nemocnych,

u kterych standardni metody nelze

z rliznych divod( pouzit (1). TACE je
metoda lécby primdrnich i sekundarnich
hypervaskularizovanych nddord jater
vyuzivajici dvoji efekt plsobeni - ische-
mie loZiska okluzi pfivodnych tepen

a dosazeni vysoké mistni koncentrace
podaného cytostatika (3).
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the prevention of backflow of embolizate and
low non-target embolization. At our workplace
B-TACE has been performed on 15 patients. The
average age of the patients was 73 years. Nine
patients had disease stage 0+A and six patients
had stage B according to BCLC. The average
Child-Pugh score was 5.7 points. Totally 21 HCC
nodules were treated (median size 37 mm).
After the initial B-TACE, a complete response
was achieved in 16 nodules (76%), a partial
response in 5 nodules (24%).

There was no serious post- nor periproce-
dural complication of the procedure. There was
no death within 90-day follow-up.

B-TACE appears to be a highly effective
method of locoregional therapy for HCC with
a favorable safety profile in selected patients
and achieves high frequency of complete
responses after first cycle of B-TACE.

Key words: balloon-occluded chemoemboliza-
tion, hepatocellular carcinoma, liver cirrhosis,
locoregional treatment, transarterial chem-
oembolization.

V poslednich nékolika letech je
relativné novou modifikaci standardni
TACE mikrobalénova okluzivni chemo-
embolizace (B-TACE). Metodu lze pouzit
jako nadstavbu pro konvencni TACE, kde
je pouzita smés lipiodolu s cytostati-
kem (c-B-TACE), ¢&i jako modifikaci TACE
s pouzitim nedegradabilnich mikrocas-
tic, na kterych je cytostatikum pfimo
navazano (DEB-B-TACE). Pravé druhou
zminénou variantu pouzivdme na nasem
pracovisti.

Metoda B-TACE je zaloZena na do-
casné balénové okluzi privodné tepny
loZiska. Po nafouknuti balénu dochdzi
v této tepné k omezeni toku, zméné
tlakového gradientu mezi tepennym
a portalnim fecistém a kompenza-
tornimu otevreni extrahepatickych
aintrahepatickych kolateral (hlavné
peribilidrni a hildrni plexy). Nedochdzi
tedy k Gplnému zastaveni proudu krve
distdlné za okluzi (4). Vyse uvedené
déje maji za ndsledek redistribuci toku
krve smérem k oblastem snizeného
cévniho odporu - tedy hypervaskulari-
zovanému nadoru (5).

Ndsledné aplikovana smés embo-
lizaénich Céstic s cytostatikem se tak
v maximalni mife akumuluje v nddoru,
¢imz se efekt TACE déle potencuje.
Dalsim efektem docasné okluze tepny je
snizeni rizika necilové embolizace diky
zamezeni zpétného toku embolizacni
smési. Princip metody a jeho porovnani
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Standardni TACE

B-TACE

segmentarni
spojky

extrahepatické
spojky

BOASP < 64 mmHg

ﬂ gradientu mezi AH a VP

Princip a schematické porovnani koncentrace embolizacni smési v lézi a okolnim paren-

chymu mezi standardni TACE a B-TACE

Comparison of embolization mixture concentration in the lesion and surrounding liver
parenchyma between standard TACE and B-TACE

Tab. 1. Zakladni demografické tidaje kohorty

Table 1. Basic demographics of the cohort

Pocet pacientt (loZisek)

15 (21)

Median velikosti loZisek (mm)

37

Pramérny vék v dobé dg. v letech (rozsah)

73,1 (49-85)

Pohlavi, n (%)

muzi 11(73)
Zeny 4(27)
BCLC stadium, n (%)

0+A 9 (60)

B 6 (40)
Etiologie, n (%)

ALD (Alcohol-Related Liver Diseases) 8(53)
HBV (Hepatitis B Virus) 1(7)
HCV (Hepatitis C Virus) 1(7)
MASH (Metabolic-Associated SteatoHepatitis) 5(33)
median AFP v ng/L (SD) 32,5 (5850,7)
median elasticity jater v kPa (SD) 35,6 (23,3)

Méfeni tlakt (prmeér, SD, min./max.)

BOASP pred okluzi

73,68 + 16,97, 40/105

BOASP po okluzi 43,58 +12,02, 12/62
BOASP drop 32,05 +15,610/60
primérné Child-Turcotte-Pugh skére v bodech (rozsah) 5,7 (5-8)
mRECIST po 1. restagingu loZisek

complete response, n (%) 16 (76)
partial response, n (%) 5 (24)
objective response, n (%) 21 (100)
90dennf letalita (%) 0

medidn celkového preziti (mésice)* nebyl dosazen
medidn follow-up (mésice)** 14

*V souboru nebylo pfi relativné kratsim follow-up dosazeno dostatecného mnozstvi imrti pro stanoveni medidnu celkového preziti.
**Medidn follow-up byl vypocten metodou reverzni Kaplanovy-Meierovy analyzy.

*In our cohort there were not enough deaths to determine the median overall survival due to the relatively short follow-up.
**Median follow-up was calculated using the reverse Kaplan-Meier analysis method.
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se standardni TACE je graficky znazor-
nén obrazku 1. Kontraindikace k prove-
deni B-TACE se nelisi od DEB-TACE (9).
Zvysenou pozornost pfi B-TACE je nutné
vénovat pacientim s dilataci Zlucovych
cest, zavedenou bilidrni endoprotézou
v choledochu ¢i pritomnosti gastro-
-bilidrnich anastoméz. Divodem je
moznost vyraznéjsi embolizace peribi-
liarnich plext podminéna redistribuci
toku a s tim spojené riziko komplikaci
na zlu€ovych cestach (6).

METODIKA A TECHNICKE
PROVEDENI

Bylo provedeno prospektivni hodnoceni
vysledk( B-TACE dle modified Respon-
se Evaluation Criteria in Solid Tumors
(mRECIST) 1 mésic od vykonu, kompli-
kaci vykonu a 90denni letality po vy-
konu (7). Bylo zafazeno 15 pacientl
s jaterni cirh6zou a HCC diagnostiko-
vanym podle platnych doporucenych
postupl Evropské asociace pro studium
jater (EASL) (8). Zakladni demografické
tidaje kohorty shrnuje tabulka 1. Pa-
cienti byli bez vyjimky k lokoregiondlni
lécbé indikovani konsenzem multidisci-
plindrniho tymu (MDT) za pFitomnosti
hepato-gastroenterologa, intervencni-
ho radiologa, chirurga a onkologa. Byla
fadné zhodnocena indikaéni kritéria
(pokrocilost nemoci, jaterni funkce
a celkovy stav pacienta).

Na nasem pracovisti jsou pacienti
k TACE a jejim modifikacim pfijimani
k hospitalizaci na interni lizko den
pred vykonem. Je provedeno kontrolni
laboratorni vysetreni, aktualni revize
funkcni zdatnosti jater hepatogastroen-
terologem a pfi absenci kontraindikaci
je farmaceutem provedeno navazani
cytostatika na mikrocastice. Jako cyto-
statikum je na nasem pracovisti rutinné
pouzivan v ptipadé HCC doxorubicin.

Samotny vykon probihal u vsech
pacient(i v lokdlni anestezii femordl-
nim pfistupem za pouziti 5F sheathu.
Po katetrizaci truncus coeliacus ¢i
samotné hepatdlni tepny diagnostickym
4F katétrem (SIM1/RC1/Yashiro) byla
provedena standardni angiografie a co-
ne-beam vypocetni tomografie (CB-CT)
k zobrazeni jaterniho zdsobeni a zhod-
noceni pfivodnych tepen samotného
nadoru (obr. 3).

Po zhodnoceni vySe uvedeného bylo
vybrdno vhodné cilové misto k zavedeni
okluzniho mikrokatétru (obr. 4). Jednd
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Diagnostické CT, arterilni faze - loZisko HCC (LIRADS 5, 41mm)
vjaternim segmentu S2 indikované k B-TACE

Diagnostic CT, arterial phase — HCC nodule (LIRADS 5, 41mm) in

liver segment S2 indicated for B-TACE

se 0 2.7F katétr (Occlusafe, Terumo
Europe NV) s mikrobalénem na jeho
distalnim kondi, ktery je kompatibilni

5 0.014" vodici. Samotny balén ma dél-
ku 10 mm a je opatfen dvéma rentgen
kontrastnimi znackami (obr. 5). Primér

Prehledna angiografie levého hepatického povodi - loZisko HCC

(Cerveny kruh) se dvéma privodnymi vétvemi (Cervené Sipky)

Angiography of the left hepatic artery - HCC nodule (red circle)

with two feeder branches (red arrows)

balénku se pohybuje od 1 do 4 mm v za-
vislosti na jeho insuflaci. Kinsuflaci se
pouziva 1mlinjekéni stfikacka naplnénd
fyziologickym roztokem a kontrastem

v poméru cca 1 : 1-2. Pred samotnou
okluzi je na katétr napojena mérici

arteridlni komarka, ktera je predem zka-
librovdna. Ndsledné je méfen arterialni
tlak pred okluzi a po ni. Optimalni tlak
po okluzi (balloon-occluded arterial
stump pressure — BOASP) md byt dle
doporuceni nizsi nez 64 mmHg (9).

Selektivni katetrizace dolni pfivodné vétve okluzivnim katétrem o Embolizace horni privodné vétve s jiz nafouknutym balé-

(zluté Sipky)

Selective catheterization of the lower supply branch with an oc-

clusive catheter (yellow arrows)

nem (Zluté Sipky) po pfedchozim méfeni BOASP (pokles z 82

na 40 mmHg)

Embolization of the upper supply branch with inflated balloon
(vellow arrows) with previous BOASP measurement (decrease
from 82 to 40 mmHg)
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Kontrolni CT zobrazeni po 1 mésici v post-TACE protokolu s kompletni odpovédi na lécbu

(CR dle mRECIST)

Follow-up CT imaging after 1 month in the post-TACE protocol with a complete response to

treatment (CR according to mRECIST)

Samotnou embolizaci provadime pfipra-
venou smési nerozpustnych mikrocastic
z polyethylenglykolu o velikostech

100 + 25 pm a 200 + 50 pm (Lifepearls,
Terumo Europe NV) s navazanym doxo-
rubicinem v koncentraci 37,5 mg/ml
¢astic. Maximalni podana ddvka v rdmci
jednoho vykonu je 150 mg doxorubici-
nu. Pokud je nutné opakované podani
v kratkém casovém dseku (kumulativni
davka nad 600 mg doxorubicinu), mélo
by byt provedeno kardiologické vysetre-
ni k vylouceni cytostatikem indukované
kardiomyopatie. U standardni TACE je
koncovy bod embolizace definovany
zéstavou toku po dobu cca 10 systol.

U B-TACE nelze tento parametr pouzit
pro okluzi balénkem. Z tohoto dlvodu
je nutné posuzovat mimo jiné i zvyseni
manualni rezistence pistu strikacky pfi
podavani embolizacni smési i viditelny
pranik ¢astic do otevienych kolateral.
Po dokonceni embolizace je provede-
na kontrolni pfehledna angiografie

k vylouceni komplikaci a okluze tfisla
cévnim uzaviracim systémem. Pacient
je po vwykonu observovan na lizkovém
oddéleni s kontrolnimi laboratornimi
odbéry. V pripadé absence komplikaci

a uspokojivych laboratornich hodnot
je dimitovén 2. den po vykonu. U viech
pacient(i dle doporuceni standardné
provadime prvni postproceduralni CT
zobrazeniv odstupu 1 mésice a déle
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dle vysledku restagingu vintervalech

3 mésicd dle konsenzu MDT. CT zobra-
zeni provadime ve standardizovaném
post-TACE protokolu v pozdni arterialni
fazi k dostatecnému prikazu rezidual-
ni viabilni tkané. Grafické hodnoceni
odpovédi na lécbu je provadéno dle
standardizovanych kritérii mRECIST (7).
Parcidlni odpovéd na lécbu (PR)

je definovana jako zmenseni viabiln{
tkdné (v nejdelsim rozméru) o vice

nez 30%, kompletni odpovéd pak jako
Gplné vymizeni viabilni tkdné (obr. 2 vs.
obr. 6).

VYSLEDKY

Do 2/2024 jsme na nasem pracovisti pro-

vedli B-TACE u kohorty 15 pacient( (73 %

muzi, prdmérny vék 73,1 let). Rozlozent

stadif dle BCLC bylo devét pacient(

stadia A (60 %), Sest pacient(i stadia B

(40 %). Etiologie HCC byla v 53 % p¥i-

padi etylicka, ve 33 % steatohepatitida

asociovana s metabolickou dysfunkci,

ve 14% chronické virové hepatitidy.
Celkové bylo provedeno 27 cykll

B-TACE v ramci prvotniho oSetfeni

21 lozisek HCC (medidn velikosti lozZiska

37 mm). V ramci prvotni B-TACE jsme

u 15 lozisek dosdhli CR (76 %), u Sesti

loZisek PR (24 %). Celkovd odpo-

véd na lécbu (OR) byla tedy 100%.

S wyjimkou jednoho pfipadu byly hodno-
ty BOASP nizsi nez 64 mmHg, coz je pro
maximalni efekt B-TACE doporucovano.
Nezaznamenali jsme vyssi vyskyt
postembolizaéniho syndromu ¢i neza-
doucich reakci vyssiho stupné (> grade
II dle Common Terminology Criteria
for Adverse Events v5.0). U jednoho
pacienta se vyskytla v misté embolizace
ohranicend nekréza s pfitomnosti bub-
lin plynu. Tento nélez byl zcela asym-
ptomaticky a byl feSen profylaktickym
podanim antibiotik per os. Nezazname-
nali jsme Zzadnou vyznamnou peripro-
ceduralni ¢i postprocedurdlni kompli-
kaci kromé jedné neokluzivni disekce
subsegmentarni tepny v rdmci samotné
prvotni katetrizace. Zédna z uvedenych
komplikaci nevedla k prodlouzeni hos-
pitalizace nebo k rehospitalizaci. Zadny
pacient nezemftel vintervalu 90 dni
od vykonu.

DISKUSE

Moderni péce o onkologické nemoc-
néjev 21. stoletiindividualizace
lécby. V pFipadé HCC je tento trend
vedle expanze systémové onkologické
lécby patrny i v rozvoji lokoregional-
ni terapie. Koncept ,one fits all” byl
v piipadé transarteridlni chemoembo-
lizace opustén jiz pred dlouhou dobou
rozvojem odvozenych metod. Posledni
takovou je B-TACE. Pro porovnani metod
mizeme s jistymi limitacemi vyuzit miru
CR po prvni etapé chemoembolizace.
U standardni TACE obecné se mira
jednomésicni CR pohybuje dle literatury
v rozmezi 44-60% (12). V nami pre-
zentované kohorté tedy B-TACE dosahla
vy$s$i miry CRjiz po prvni etapé (76 %).
Mira dosazenych CR u loZisek velikos-
ti 30-50 mm se zasadné neodlisuje
od zatim nejvétsi multicentrické studie
Golfieriho etal. (76 vs. 72,3%) (11).
Rovnéz zastoupeni casného stadia A dle
BCLC bylo velmi podobné ve srovnani
s nasi kohortou (54,9 vs. 60 %).
Predpokladana a nami potvrzend
superiorita pouziti mikrobalénové tech-
niky nad standardnim TACE je ve shodé
is rozsahlym systematickym prehledem
dostupné literatury na toto téma
od Lucatelliho et al. (13)
Limitaci predloZenych vysledkd je
omezena velikost kohorty pacientd
a kratky follow-up, ktery neumoz-
noval zhodnoceni celkového preziti
(overall survival - 0S) a jeho srovnani



s DEB-TACE, kterd se na nasem pracovi-
Sti také dlouhodobé provadi. Dalsim as-
pektem, ktery do jisté miry neumoznuje
plnohodnotné srovnani B-TACE a DEB-
-TACE je, Ze v prezentované kohorté bylo
relativné vysoké zastoupeni casného
stadia HCC dle BCLC klasifikace. Jednalo
se ve vysoké miTe o pacienty, ktef{ byli

z néjakého dlvodu kontraindikovani

k chirurgické l&cbé. Vyse uvedené viak

nelimituje ndmi predloZené srovnani
DEB-TACE a B-TACE pfi hodnoceni miry
onkologické odpovédi (mRECIST) vzta-
Zenych na cilova loZiska.

ZAVER
B-TACE je moderni modifikace transarte-
ridlni lokoregionaln{ léchy HCC

Ces Radiol 2024; 78(4): 208-213

s priznivym bezpecnostnim profilem,
ktera dle nasich i zahranicnich vysledki
vykazuje vyssi miru kompletni odpovédi
na lécbu a delsi ¢as do rekurence one-
mocnént, a to hlavné pro loZiska velikosti
30-50 mm. Snaha o kompletni odpovéd
na lécbu bez nutnosti re-embolizace je
spojend s delSim prezitim, a proto se
pouziti pravé B-TACE u selektovanych pa-
cientd jevi jako vhodnd metoda lécby. ®
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