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A pancreas sebészete

A legtöbb változás és újdonság az acut pancreatitis területén látható. Szó szerint napjainkban
folyik az Atlantai Klasszifikáció módosítása. Peter Banks és Michael Sarr vezetésével az Acute
Pancreatitis Classification Working Group egy virtuális konszenzus konferencia keretén belül, az
internet révén a világ összes vezetõ pancreatológusát bevonva dolgozza ki az új beosztást. Számos epi-
demiológiai tanulmány látja igazoltnak, hogy a kórkép incidenciája folyamatosan nõ, ezzel együtt a
halálozást továbbra sem sikerül számottevõen csökkenteni. Míg az enterális táplálás elõnyei — újabb
meta-analysisek alapján is — bizonyítottnak tûnnek, az antibiotikus profilaxis kérdésében továbbra
sincs konszenzus. Bár a legfrissebb meta-analysisek alapján a módszer semmilyen kimutatható effek-
tussal nem bír, az egymásnak szögesen ellentmondó eredmények nyilvánvalóvá teszik, hogy még to-
vábbi, jól tervezett és randomizált vizsgálatokra van szükség. A sebészi kezelés kapcsán egyre inkább
kiváró taktika, és a minél kevésbé invazív beavatkozások kerülnek elõtérbe. A kettõ logikus ötvözete
az un. step-up therápia, amely a hagyományos laparotomiából történõ necrosectomiát megelõzõen per-
cutan vagy laparoscopos drainage módszerekkel nyer idõt, illetve próbálja meg elkerülni a feltárást.

A krónikus pancreatitis sebészete terén semmilyen újdonságot nem publikáltak. A választható
mûtéti típusok közül egyre nyilvánvalóbban a Frey-mûtét válik gold standard beavatkozássá.

A pancreas tumorok hosszú távú túlélésének vizsgálatai számos kérdést vetnek fel a hagyomá-
nyos prognosztikai faktorokkal kapcsolatban. Bizonyítottnak látszik, hogy a korrekt, standardizált
pathológiai feldolgozás alapján a kuratív céllal végzett resectiok jelentõs része R1 típusú mûtétnek te-
kinthetõ. A pancreatoduodenectomiák mûtéti technikájának vonatkozásában egyre több prospektív,
randomizált tanulmány lát napvilágot. Ezek elsõsorban a posztoperatív szövõdmények — a varratelég-
telenség, a fistula képzõdés és az elhúzódó gyomorürülés-arányának csökkentési lehetõségeit vizsgálják.
A legfrisebb meta-analysisek alapján a gyomorral készült anastomosis — szemben a pancreato-
jejunostomiával — biztonságosabbnak tekinthetõ. 

Acut pancreatitis
A kórkép incidenciájának változását vizsgálja Kalifornia államban Charles Frey munkacsoportjának
közleménye (1). 1994 és 2001 között 70 231 beteget regisztráltak elsõ alkalommal jelentkezõ acut
pancreatitis miatt. Számunkra némileg meglepõen, ezek mindössze 20%-a volt alkoholos eredetû. A
százezer fõre számolt incidencia a vizsgált idõszakban 32%-al nõtt (33,2 esetrõl 43,8 esetre). A legna-
gyobb arányú növekedés a biliaris csoportban jelentkezett (52%). Ez azért érdekes, mert ellentmond
annak a logikus feltevésnek, miszerint a laparoscopos cholecystectomia korában jóval kevesebb szö-
võdményes epekövesség volna várható. Az analízis egyértelmûen demonstrálja azt a tényt, hogy a kór-
kép mortalitását továbbra sem sikerült csökkenteni. Mindez megerõsíti a korábbi európai (finn illetve
angol) vizsgálatok eredményét, miszerint az acut pancreatitis halálozása minden erõfeszítésünk dacá-
ra is stagnál. 

Egy másik amerikai munkacsoport meta-analysise az acut pancreatitis epidemiológiájában ész-
lelhetõ trendeket elemzi (2). Az 1966 és 2005 között megjelent 18 angol nyelvû publikáció közül nyolc
származik Nagy-Britannia területérõl, 10 pedig egyéb európai országból. Fentiek alapján kissé megle-
põ, hogy ezeket az európai adatokat arkansasi szerzõk elemzik — de fogadjuk el, hogy ez is a global-
izáció része? Azon 12 tanulmány közül, amelyek hosszabb idõtartamot vizsgáltak, 10 közlemény iga-
zolta az incidencia növekedését (Nagy-Britannia, Svédország, Dánia, Hollandia). Az alkoholos pan-
creatitis arányának növekedése elsõsorban Anglián kívül jellemzõ, míg a biliaris eredetû pancreatitis
gyakorisága mindenütt egyenletes arányban növekszik. Az adatok alapján a szerzõk a kórkép
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mortalitásának csökkenését látják igazolódni (ne feledjük: a vizsgálatban szerepelnek 1966-os adatok
is!!), ám a 100 000 lakosra számított halálozás változatlan. Az elemzés megerõsíti továbbá azt az is-
mert tényt, miszerint a recidív pancreatitisek súlyossága és egyben halálozása lényegesen kisebb. 

Whitcomb munkacsoportja (Pittsburgh) arra próbált választ keresni, hogy melyek azok a rizi-
kófaktorok, amelyek elõsegítik a necrosis kialakulását acut pancreatitis során (3). A munka elsõ fázi-
sában egy prospektív vizsgálat keretében elemezték 102 acut pancreatitis miatt kezelt beteg adatait.
Összesen 11 esetben alakult ki necrosis (14%). Elemzésük alapján csak a krónikus alkoholfogyasztás
bizonyult szignifikáns mértékben kockázati tényezõnek (6/19 vs 5/58). Tekintettel azonban arra, hogy
ez a következtetés csak elfogadhatatlanul kis számú beteganyagon alapul, egy retrospektív vizsgálat
során további 359 betegnél is megvizsgálták az alkoholfogyasztás szerepét. Az összesen 76 necrotizáló
pancreatitis közül szignifikáns mértékben magasabb volt az idült alkoholisták aránya (18/52 vs
58/307), így bizonyítottnak látják, hogy az elsõ acut pancreatitist megelõzõ krónikus alkoholfogyasz-
tás a necrosis szempontjából jelentõs kockázati tényezõ. Hangsúlyozni kell azonban, hogy ezekben az
esetekben pusztán alkoholizmusról van szó, nem krónikus pancreatitisrõl. 

Az atlantai klasszifikáció revíziójának szükségességét támasztja alá egy holland közlemény,
amelyet a Dutch Acute Pancreatitis Study Group jegyez (4). A vizsgálat 70, acut necrotizáló pancre-
atitis miatt operált beteg CT vizsgálata alapján elemzi a radiológusok véleményeit. A peripancre-
atikusan észlelt folyadékgyülemeket az atlantai kritériumoknak megfelelõen 5 független, a témában
jártas radiológus identifikálta, akiknek sem a betegek állapotáról, sem a CT vizsgálat idõpontjáról nem
volt információjuk. A leletek közti egyezés döbbenetesen alacsony volt. Mindössze 3 esetben (4%) alkal-
mazták a radiológusok ugyanazt a definíciót, a betegek 60%-ában csak 3 szakember véleménye egyezett. 

Nos, az atlantai klasszifikáció módosítása napjainkban zajlik. Peter Banks és Michael Sarr ve-
zetésével az Acute Pancreatitis Classification Working Group egy virtuális konszenzus konferencia ke-
retén belül, az internet révén a világ összes vezetõ pancreatológusával együtt dolgozza ki az új klasszi-
fikációt (5). Tekintettel arra, hogy a munkaanyag még csak elsõ verzió formájában létezik, amely több
ponton is változhat, részletes ismertetése jelen stádiumban korai lenne. 

Nordback munkacsoportja (Tampere) az urin trypsinogen gyorsteszt értékét vizsgálta pancreas
resectiot követõen fellépõ acut pancreatitisben (6). Összesen 50 operált beteg kapcsán 13 esetben ész-
leltek CT-vel is igazolható pancreatitist. A gyorsteszt mind a 13 esetben pozitívnak bizonyult, sõt 12
betegnél már az elsõ posztoperatív napon igazolta a szövõdményt. A módszer szenzitivitása és speci-
ficitása 100, illetve 92%-nak bizonyult. Fentiek alapján a gyorsteszt megbízhatósága vitathatatlan, ám
annak klinikai értéke ezen a területen viszonylag csekély, lévén hogy túlzottan sok therápiás konzek-
venciája nincs. 

Kissé meglepõ, hogy az Annals of Surgery, mint vezetõ sebészeti folyóirat, a biliaris pancre-
atitisben alkalmazott ERCP/EST értékérõl egy 61 betegen folytatott randomizált vizsgálat alapján kö-
zöl tanulmányt (7). Érthetõbbé teszi persze a közlés tényét, hogy a szerzõk a University of Southern
California (Los Angeles) munkatársai? Nos, a biliaris pancreatitis miatt felvételre kerülõ és a 24 órán
túl is obstrukció jeleit mutató betegeket két csoportba randomizálták. Az elsõ csoportban (31 beteg)
konzervatív kezelést alkalmaztak, és csak szelektív módon, 48 órán túl végeztek ERCP-t. A második
csoport betegeinél (30 fõ) 48 órán belül elvégezték az ERCP-t. Az elsõ csoportban 22 betegnél spon-
tán megszûnt az obstrukció, és a további 9 beteg közül is csak 3 esetben kellett ERCP-t végezni. Be-
ékelt követ egy esetben sem találtak. A második csoportban 16 betegnél szûnt meg spontán az obst-
rukció, 14 esetben elvégezték a 48 órán belüli ERCP-t, ezek közül 11 esetben találtak impaktált követ,
amelyet EST-vel eltávolítottak. Halálozás egyik csoportban sem volt. A korai szövõdmények aránya
azonban szignifikáns mértékben alacsonyabb volt a korai (48 órán belüli) ERCP csoportjában (p=0.026).

McClave (akinek a nevéhez a pancreatitisben alkalmazott enterális táplálás terén az elsõ ran-
domizált vizsgálat fûzõdik), egy review formájában áttekinti az acut pancreatitisben alkalmazott
jejunális táplálás eddigi eredményeit (8). Az összesen publikált 119 közlemény közül 27 volt prospek-
tív, randomizált tanulmány. A meta-analysis eredménye alapján az enterális táplálás szignifikáns mér-
tékben csökkenti a fertõzéses szövõdmények arányát (RR=0,46; p=0,001), az ápolási napok számát
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(p<0,0001), és trendszerûen csökkenti a szervi elégtelenségek arányát is (RR: 0,59; p=0,18). Mindezzel
együtt a kórkép mortalitását az enterális táplálás nem képes kimutathatóan csökkenteni (RR: 0,88; p=0,72).

Az Imrie által propagált és a jejunális táplálással ekvivalensnek tartott nasogastricus szonda-
táplálás értékét vizsgálta egy prospektív, randomizált trial keretében Andersson munkacsoportja
Lundból (9). Összesen 50, súlyosnak prognosztizált acut pancreatitist randomizáltak két csoportba, és
tápláltak parenterálisan, illetve nasogastricusan. Bár a detektált szövõdmények többsége az elsõ 3 nap
során lépett fel, azok szignifikánsan magasabb arányban fordultak elõ a nasogastricusan tápláltak
csoportjában. 

Az antibiotikum profilaxis terén változatlanul nagy a vita, noha az elmúlt két év eredményei
alapján az inga átlendült a módszer ellenzõinek térfelére. Egy japán munkacsoport a British Journal of
Surgery hasábjain közli a legfrisebb meta-analysis eredményét (10). Az összesen 328 cikk közül, ame-
lyik a témával foglalkozik, mindössze 6 felelt meg a meta-analysis szigorú kritériumainak. Az elem-
zés alapján a profilaktikusan alkalmazott antibiotikum nem csökkenti sem a fertõzött necrosisok ará-
nyát (RR: 0,77; p=0,173), sem a halálozást (RR: 0,78; p=0,404), sem a fertõzéses szövõdmények ará-
nyát (RR: 0,71; p=0,402), sem a sebészi intervenciók arányát (RR: 0,78; p=0,167). Az egyetlen para-
méter, ahol statisztikailag szignifikáns csökkenést lehetett igazolni, az a kórházi ápolási napok száma
volt (p=0,04). Fentiek alapján — legalábbis 2007 januárjában — nincs olyan evidence based adat, amely
egyértelmûen alátámasztaná a profilaktikus antibiotikum hasznát. 

Az élet — és a tudomány — azonban bonyolult. A nápolyi Uomo munkacsoportjának ugyanis
még azt is sikerült bizonyítani, hogy az antibiotikus profilaxist nem csak a necrosis detektálásakor, de
még azt megelõzõen, már az elsõ 24 órában érdemes elkezdeni (11)! Az eredményeket ugyanakkor ko-
molyan kell venni, mert — bár a vizsgálat nem kettõs-vak — de prospektív, randomizált, és kellõen nagy
számú beteganyagon végezték. Összesen 215 acut pancreatitist randomizáltak. Az elsõ csoport (108
fõ) már a felvétel után kapott 3 x 500 mg meropenemet, míg a második csoport betegei közül (107 fõ)
csak azok részesültek meropenem profilaxisban, akiknél a 48 órán belül elvégzett CT vizsgálat necro-
sist igazolt. Ennél a 29 betegnél átlagosan 4,5 nap után kezdték meg az antibiotikum adását. A necro-
sisok aránya az elsõ csoportban is hasonló volt (30 beteg). A fertõzött necrosisok aránya azonban — bár
a különbség statisztikailag nem szignifikáns — alacsonyabb volt az elsõ csoportban (13,3% vs 31%;
p=0,1). Az extrapancreatikus fertõzéses szövõdmények aránya már statisztikailag is alacsonyabbnak
bizonyult az elsõ csoportban (16,6% vs 44,8%; p<0,05). A sebészi intervenciók aránya és a kórházi
tartózkodás ugyancsak az elsõ csoportban volt alacsonyabb. A halálozás ugyanakkor azonos volt
mindkét csoportban (3 vs 2 beteg). 

Az evidence based jegyében egyre gyakrabban jelennek meg meta-analysisek. Becslésem sze-
rint minden három újonnan megjelent randomizált vizsgálatra esik egy újabb meta-analysis. A züric-
hi Clavien munkacsoportja különösen szorgalmas e tekintetben. Ezúttal az acut pancreatitis kezelési
elveit vizsgálta az evidence based tükrében (12). Az egyes ajánlásokat a klasszikus A, B és C eviden-
cia szintekbe sorolta (A: nagy betegszámú randomizált vizsgálatokon; B: kis betegszámú randomizált
vizsgálatokon; C: prospektív vizsgálatokon alapuló eredmények). A közlemény szerint “A” típusú
ajánlásként fogadható el, hogy acut pancreatitisben semmilyen gyógyszeres oki kezelés (aprotinin,
lexipafant, gabexate-mesylate, octreotid) nem hatásos; hogy súlyos acut biliaris pancreatitisben indo-
kolt a sürgõs ERCP és EST; és — nagyon meglepõ és nehezen magyarázható módon — ide sorolja, hogy
az imipenem illetve meropenem profilaxis csökkenti a fertõzött necrosisok arányát, valamint a halálo-
zást. “B” típusú evidenciaként kezeli a korai enterális táplálás pozitív effektusát; az enyhe biliaris pan-
creatitisben ajánlott primer cholecystectomiát; azt a tényt, hogy a fertõzött necrosis nem igényel azon-
nali sebészi beavatkozást; valamint azt a megfigyelést, hogy a korai necrosectomia kerülendõ. “C” tí-
pusú evidencia szintbe sorolja a közlemény azt, hogy a steril necrosis nem jelent mûtéti indikációt; és
hogy a necrosectomiát követõ zárt lavage elõnyösebb a nyitott has kezelésénél. A listán végigtekint-
ve jól kirajzolódnak az evidence based alapú algoritmusok hátrányai. A korai vs késõi necrosec-
tomiák terén például nem volt, és minden bizonnyal már soha nem is lesz nagy betegszámon végzett
randomizált vizsgálat, hiszen az utóbbi elõnyei tapasztalati úton is teljesen világossá váltak. (Ne felejt-
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sük el: azzal kapcsolatban sincsenek “A” típusú evidence based bizonyítékaink, hogy appendicitis ese-
tén appendectomiát kell végezni?)

Hazai szerzõ, Farkas Gyula számol be 220 fertõzött pancreas necrosis kapcsán végzett mûtéti
beavatkozásának eredményérõl (13). Az átlagosan a 18. (8-25) napon végzett necrosectomia és folya-
matos lavage segítségével (amelyet átlagosan 44,5 napig alkalmazott), mindössze a betegek 22%-a került
reoperációra. A halálozás világirodalmi szinten is kirívóan alacsony, mindössze 7,7%. Sajnos a közlemény
nem tér ki a teljes acut pancreatitises beteganyag elemzésére. 

A sebészi beavatkozások terén egyre jobban kirajzolódó trend a minimálisan invazív beavatko-
zások térhódítása. A korábban már említett Dutch Acute Pancreatitis Study Group az utrechti egyete-
men fertõzött necrosis miatt operált 106 beteg adatait elemzi (14). A halálozás 34% volt. A különbö-
zõ mûtéti típusokra lebontva a halálozás jelentõs eltéréseket mutat, bár értelemszerûen más és más szi-
tuáció alapján döntöttek az egyes mûtéti beavatkozások megválasztásáról. A legmagasabb (70%-os)
mortalitást a nyitott has kezelés során észlelték. Ugyancsak nagyon magas (42%) volt a halálozás primer
hasfalzárás esetén, a betegek 25%-át vesztették el folyamatos zárt lavage során, míg a legjobb ered-
ményt (11%) a minimál invazív módszerekkel érték el. 

Részben ezeknek az eredményeknek az alapján kezdenek el a hollandok egy prospektív, ran-
domizált vizsgálatot (PANTER trial), amelynek célja az optimális sebészi intervenció definiálása (15).
A tervezett vizsgálatban összesen 88 fertõzött (vagy feltételezetten fertõzött) pancreas necrosissal ke-
zelt beteget randomizálnak két csoportba. Az elsõ csoportban az un.: “step-up” therápiát alkalmazzák,
azaz elõször percutan drainage-t végeznek, amelyet késõbb, szükség esetén videoscoppal asszisztált
retroperitoneális debridement-tel egészítenek ki. A második csoport betegeinél már elsõ lépésben
laparotomiából végzett teljes necrosectomiára törekszenek. Mindkét beavatkozást folyamatos lavage-
al egészítik ki. A 3 évre tervezett, összesen 20 kórházat involváló multicentrikus study elsõdleges
végpontja a mortalitás és a posztoperatív szövõdmények aránya. 

Bár saját beteganyagunkat csak retrospektív módon elemeztük, a sebészi kezeléssel kapcsola-
tos stratégiánk az elmúlt években hasonló módon, a “step-up” módszerhez közelítõen változott meg
(16). Az 1998 és 2003 között fertõzött necrosis miatt Gyõrben kezelt 80 beteg közül 15 esetben elsõ
lépésben percutan drainage-t végeztünk. Három esetben ez önmagában elegendõnek bizonyult, a to-
vábbi 12 esetben pedig a mûtét idõpontját szignifikánsan késõbbre, átlagosan a 30. napra tudtuk pro-
longálni. A vékonytû aspirációval nyert baktériumtenyésztés alapján végzett célzott antibiotikus keze-
léssel pedig további három betegnél sikerült teljes gyógyulást elérni. 

Az eddigi legnagyobb beteganyagon végzett, laparoscoppal asszisztált necrosectomiáról szá-
mol be egy munkacsoport Los Angeles-bõl (17). A GelPort segítségével végzett HALS (hand-assisted
laparoscopic surgery) módszerrel 5 év alatt 19 betegnél történt necrosectomia. Egy eset kivételével si-
került komplett beavatkozást végezni. Négy reoperációra került sor, ebbõl kettõt ugyancsak HALS se-
gítségével végeztek. A módszerrel kapcsolatos szövõdmény (sebfertõzés, enterális fistula, vérzés) nem volt. 

Az eddig ismert “legkonzervatívabb sebészi” kezelésrõl számol be egy taiwani munkacsoport
(18). A közleményben 19 acut necrotizáló pancreatitis miatt operált betegrõl számolnak be, akiknél
CT-vel követték, és minden esetben kivárták a necrosis teljes elfolyósodását. A mûtétet, amely egy 3-
9 cm-es metszésbõl és egy drain bevezetésébõl állt, átlagosan a felvételt követõ 4,7 hét múlva végez-
ték el. A passzívan funkcionáló (tehát nem öblítésre használt) drainek eltávolítására átlagosan 120 nap
múlva került sor (60-250). A 16%-os halálozás, amely ebben a viszonylag kisszámú, és ezáltal felte-
hetõen erõsen szelektált betegcsoportban nem mondható alacsonynak, nem látszik egyértelmûen iga-
zolni ezt a szélsõségesen kiváró és passzív sebészi módszert alkalmazó taktikát. 

Krónikus pancreatitis 
A téma sebészeti vonatkozásában még az elõzõ éveknél is kevesebb közlemény jelent meg, és azok
sem tartalmaznak semmilyen újdonságot. Egy amerikai elemzés (Charleston, Dél-Karolina) azt vizs-
gálja, hogy milyen kockázattal bír a krónikus pancreatitis miatt végzett mûtét a magas rizikófaktorok-
kal bíró betegeken (19). A 313, különbözõ mûtéti típusokon átesett beteg adatainak meglehetõsen
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szofisztikált analízise után szerzõk arra következtetésre jutnak, hogy egy társbetegség esetén kisebb,
több társbetegség esetén nagyobb a mûtét kockázata. Továbbá: a rizikófaktorokkal bíró betegeknél
ugyan ne zárjuk ki eleve a mûtét lehetõségét, de gondos mérlegelés után, egyedi döntés alapján
szelektáljunk. 

Úgy tûnik, ha már kigyûjtötték az adatokat, azt több szempontból is érdemesnek tartották ele-
mezni. Mennyire biztonságos a második (redo) mûtét, ha azt krónikus pancreatitis miatt végezzük? Ezt
a kérdést is megvizsgálta a charleston-i munkacsoport (20). Operált betegeik közel egy-negyedében
elõzõleg történt valamilyen beavatkozás. A két csoportot (de novo mûtétek és reoperációk) összeha-
sonlítva a szövõdmények arányában nem észleltek különbséget. Egyedül az elhúzódó gyomorürülés és
a sebfertõzés aránya volt szignifikánsan magasabb a redo mûtétek után. 

Úgy tûnik, a Frey-mûtét világszerte gold-standard beavatkozássá válik. Egy francia munkacso-
port a 2000-2005 között végzett 34 mûtét rövid távú eredményét ismerteti (21). A semmilyen újdon-
ságot nem tartalmazó dolgozat adatai alapján az átlagosan 15 hónapos utánkövetés során a betegek
56%-ánál teljes, további 32%-ánál jelentõs fájdalomcsökkenést sikerült elérni. 

A veronai munkacsoport 40 beteg alapján már a Frey-mûtét hosszú távú utánkövetésének ada-
tait elemzi (22). Az átlagosan 60 hónapos follow-up során a fájdalommentesség tekintetében rendkí-
vül jó, még 4-5 évvel a mûtét után is 90% körüli eredményt regisztráltak. 

Ugyancsak hosszú távú eredményeket közöl a hamburgi Izbicki munkacsoportja, aki változat-
lanul propagálja az általa kidolgozott “V-excisio” módszerét (23). A tágult vezeték híján is elvégezhe-
tõ longitudinális “drainage” mûtétet ez idáig 41 esetben végezték. Bár a szerzõ változatlanul kiváló
eredményekrõl számol be (83 hónapos utánkövetés során a betegek 73%-ánál teljes fájdalommentes-
ség), a módszer — legalábbis az irodalmi közlések alapján — nem nagyon talál követõkre. 

A mûtéti repertoár legszélén, mint szélsõségesen radikális módszer, a total pancreatectomia áll.
A viszonylag ritkán alkalmazott mûtéti típus eredményeit elemzi egy amerikai munkacsoport
Tennessee-bõl, hét beteg kapcsán (24). Négy betegük esetében már valamilyen egyéb, sikertelen sebé-
szi beavatkozás történt. Bár a szerzõk az utánkövetés során tapasztalt jó eredményekrõl és életminõ-
ségrõl számolnak be, a munkacsoport tapasztalatát, a témában való jártasságát (és így a cikket) elég-
gé hiteltelenné teszi az a tény, hogy a vizsgált periódus 9 éve alatt a fenti 7 beavatkozáson kívül
krónikus pancreatitis miatt mindösszesen 28 (!) mûtétet végeztek, azaz évente hármat.

Pancreas tumorok 
Jól ismert, hogy a diagnosztikus eljárások fejlõdésével egyre több véletlenszerûen felfedezett tumor
kerül mûtétre. Feltételezhetõ, hogy ezek a daganatok — kisebb méretüknél, koraibb stádiumuknál fogva
— jobb prognózissal rendelkeznek. Azt, hogy ez a tétel igaz-e a periampulláris és pancreas tumorokra
is, a Johns Hopkins munkacsoportja egy retrospektív elemzéssel próbálta megválaszolni (25). Az
1997-2005 közötti nyolc éves periódusban operált 1944 (!) pancreatoduodenectomián átesett beteg
anyagát áttekintve 118 esetben (6%) találták úgy, hogy a mûtétet incidentaloma miatt végezték. Ezt a
betegcsoportot hasonlították össze a többi 1826 beteg adatával. Az incidentalomák csoportjában jóval
alacsonyabb volt a malignus tumorok aránya (31% vs 76%), viszont meglepõen magasnak, 47%-nak
bizonyult a premalignus leasiok aránya. Az incidentalomák között leggyakrabban IPMT, cystadenoma
és pancreas adenocarcinoma fordult elõ. Tekintetbe véve, hogy a kisebb, véletlenszerûen felfedezett
tumorok esetében a pancreas mirigyállomágya ép (azaz puha és törékeny), nem meglepõ, hogy ebben
a csoportban magasabb volt a posztoperatív szövõdmények, elsõsorban a pancreas fistulák aránya
(18,4% vs 8,5%). A túlélésre vonatkozó feltételezés azonban egyértelmûen igazolódott: a malignus tu-
morok átlagos túlélése szignifikánsan hosszabb volt az incidentalomák csoportjában (30 vs 21 hónap).
Az már egy másik kérdés, de sajnos az elemzésbõl logikusan következõ deprimáló tény, hogy még a
véletlenszerûen felfedezett pancreas tumorok túlélése is ilyen rossz. 

Egy chicago-i munkacsoport megvizsgálta, hány esetben végeztek resectios mûtétet tumor
gyanúja miatt, ahol utólag az elváltozás krónikus pancreatitisnek bizonyult (26). Anyagukban ezt az
arányt 12,9%-nak találták (21/162), ami nagyjából megfelel más intézetek adatának. Elemzésük során
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rámutatnak, hogy a krónikus pancreatitis csoportjában a dohányosok és az alkoholisták aránya maga-
sabb volt, míg a malignus tumorok csoportjában szignifikánsan több volt az icterusos beteg. Mindez
persze jól ismert, de a diagnózis felállításánál éppúgy használhatatlan tény, mint az, hogy a biliaris
pancreatitis gyakrabban fordul elõ nõknél és idõsebb korban. 

Ennél sokkal érdekesebb dologra világít rá egy dél-koreai elemzés (27). Összesen 123, kuratív
céllal végzett pancreatoduodenectomia után 11 beteg élt 5 éven túl. Ezen betegek szövettani revíziója
3 esetben anaplasticus illetve differenciálatlan carcinomát igazolt. Ennél is meglepõbb, hogy az ötéves
túlélõk között volt nyirokcsomó pozitív, illetve 3 cm-nél nagyobb daganat is. Azaz — amint arra egyre
több cikk rávilágít — a klasszikus értelemben használt prognosztikai faktorok (grading, tumorméret,
nyirokcsomó status) csak statisztikai értelemben bizonyulnak érvényesnek, de pozitivitásuk távolról
sem zárja ki a hosszú távú túlélést, így még relatív értelemben sem tekinthetõk a radikális mûtét kon-
traindikációjának. 

Hasonló következtetésre jut az a francia multicentrikus tanulmány is, amely három vezetõ
centrum (Strasbourg, Lyon, Nantes) összesen 290 kuratív céllal végzett resectios anyagát elemzi (28).
Az összesen 37 öt éven túl is élõ beteg közül csak 30 bizonyult pancreas eredetû ductalis adenocarci-
nomának. Közülük viszont 24-nek volt T3, és 5 betegnek T4 stádiumú tumora. Nyirokcsomó pozitivi-
tást pedig az esetek közel felében, 14 betegnél találtak. A klasszikus értelemben vett jó prognosztikai
faktorokkal rendelkezõ (T1-2, No, Mo) betegek közül mindössze egy érte meg az öt évet. 

Részben ehhez kapcsolódik egy japán közlemény, amely a prognosztikai faktorok közül a tu-
mor méret korrektebb definíciójára törekszik (29). Összesen 173, kuratív resectiora kerülõ, 40 mm-nél
kisebb pancreas tumoros beteg elemzése alapján igyekszik a munkacsoport meghatározni a “korai” tu-
mor méretbeli határát. A retrospektív analízisbõl világosan látszik, hogy önmagában a tumor kis mé-
rete nem jelent lokalizált kórképet, bár a 20 mm-nél kisebb tumorok esetében szignifikánsan alacso-
nyabb a nyirokcsomó pozitivitás aránya. A hosszú távú túlélést tekintve azonban — szerzõk adatai alap-
ján — a 15 mm-es tumor átmérõ jelent éles határt. A 15 mm-nél kisebb daganatok 5 éves túlélése 75%,
átlag túlélésük 62 hónap. A 16-20 mm közötti tumorok prognózisa gyakorlatilag nem különbözött a
20-40 mm közötti tumorokétól.

A Leeds-i Egyetem munkacsoportja az R1 resectio fogalmát igyekszik újradefiniálni (30). Vé-
leményük szerint, amit egy 54 fõs prospektív vizsgálat során igazoltak is, a korrekt és standardizált
pathológiai feldolgozás (amely a resectios felszínek festésével, axialis irányú kimetszésekkel, és ele-
gendõ számú metszet megtekintésével jár), lényegesen magasabb az R1 típusú resectiok aránya. Az 54
vizsgált specimen esetében ez 32 esetet jelentett. A pozitív resectios szél gyakran multifokális (14/32), és
általában a posterior felszínt érinti (21/32). Az ilyen típusú, korrekt pathológiai feldolgozás alapján defi-
niált R0, illetve R1 csoportok között jól demonstrálható, és szignifikáns mértékû a túlélésbeli különbség. 

Ugyancsak prognosztikai faktorokkal foglalkozik Shimada és munkacsoportja (31). Ezúttal a
distalis lokalizációjú pancreas tumor miatt operált 88 beteg kapcsán állapítják meg, hogy a nyirokcso-
mó pozitivitás és a vascularis invázió a két, prognózist befolyásoló független tényezõ. 

Sebész számára kissé bizarrnak tûnik az a hipotézis, hogy a daganatos betegség elõtt fennálló
depresszió is befolyásolná a túlélést, mindenesetre egy detroiti munkacsoport ezt a feltételezést is
megvizsgálta (32). Az összesen 258 pancreas carcinoma miatt kezelt beteg 21%-ának volt ismert és
kezelt depressziója. A két csoportot összehasonlítva sem a daganatok stádiumában, sem a resectiok
arányában, sem a túlélésben nem sikerült semmilyen különbséget igazolni. 

A kiel-i munkacsoport a pancreatoduodenectomia utáni életminõséget vizsgálja, összehason-
lítva a pylorus-megtartásos és a klsszikus Whipple mûtétet, illetve a regionális és a kiterjesztett lym-
phadenectomiát (33). Az EORTC QLQ-C30-as kérdõívet használva 91 beteg kapcsán vonják le követ-
keztetéseiket. Míg a túlélés tekintetében egyik mûtéti technika sem bizonyult elõnyösebbnek, a kiter-
jesztett lymphadenectomia után a betegek életminõsége — elsõsorban a súlyos hasmenések következ-
tében — jelentõsen romlott. 

Gouma és munkacsoportja (Amszterdam, AMC) arra keresett választ, hogy a mikroszkóposan
inkomplett, azaz R1 resectiok túlélése különbözik-e a palliatív bypass mûtéten átesett betegekétõl
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(34)? Azaz — van-e létjogosultsága a a palliatív resectionak? Retrospektív elemzésük során 80 R1
resectio és 90 bypass mûtét túlélési adatait hasonlítják össze. A betegek mindegyike kuratív célú mû-
tét szándékával került exploratiora, ám a lokálisan elõrehaladott, makroszkóposan is egyértelmûen
inkurábilis szituációban nem végezték el a resectiot. Értelemszerûen ezért az elõbbi csoportban az át-
lagos tumor átmérõ kisebb volt (2,9 vs 3,5 cm). A halálozás és az átlagos szövõdmény ráta azonos volt,
bár a vérzéses szövõdmények aránya (10% vs 2%) és a kórházi ápolás idõtartama (16 vs 10 nap) szig-
nifikánsan magasabb volt a resectiok után. A túlélés ugyanakkor szintén szignifikáns különbséget mu-
tatott a resectios csoport javára (15,8 vs 9,5 hónap). Szerzõk tehát még kétséges esetben is a radikális
mûtétet javasolják, hiszen a palliatívnak tekinthetõ resectiok túlélése egyértelmûen jobb. (Hozzá kell
persze tenni, hogy ez csak olyan, nagy tapasztalattal bíró centrumok számára ajánlható, akik ilyen ala-
csony mortalitással képesek Whipple-mûtétet végezni. Az általuk elemzett 80 resectio során pl. egyet-
len beteget sem veszítettek el. A két csoport túlélése egészen mást mutatna ott, ahol a resectiokat
mondjuk 8-10%-os halálozással operálják).

Endoscopos vagy sebészi palliatio? Ezt a kérdést elemzi egy brazil endoscopos munkacsoport
Sao-Pauloból (35). Prospektív, randomizált vizsgálatuk során 30 beteget randomizáltak két csoportba,
és vagy sebészi bypass mûtétet (choledocho-jejunostomiát) végeztek, vagy öntáguló fém stentet
implantáltak. Sajnos, az igen alacsony betegszám már eleve sokat levon a vizsgálat értékébõl. Ráadá-
sul a betegek életminõségét csak a 30. és a 60. napon vizsgálták. Szerzõk mindenesetre a stent implan-
tatiot tartják olcsóbb módszernek (ami persze országonként változó, relatív fogalom), és adataik alap-
ján a betegek életminõsége is szignifikáns mértékben jobb az endoscopos módszert követõen. 

Egy német munkacsoport a pancreas eredetû endocrin tumorok kapcsán vizsgálja az agresszív
sebészi stratégia és a palliatív resectiok értékét (36). Az összesen tárgyalt 125 sebészileg kezelt eset
közül 33 betegnél végeztek ismételten mûtétet, amelyeket további 50 reoperáció követett. Az átlago-
san 124 hónapos utánkövetés során 33 beteg közül 27 él, az 5 éves túlélés 81%-nak, a 10 éves túlélés
72%-nak bizonyult. A túlélési adatok egyértelmûen igazolják az agresszív sebészi megközelítés he-
lyességét. 

Mûtéti technika 
A meta-analysisek korát éljük. Abból is közlemény születik, ha valaki áttekinti, hogy eddig milyen
meta-analysisek születtek. Egy japán szerzõ kikereste, hogy a pancreatoduodenectomiával kapcsolat-
ban az elmúlt 10 évben milyen prospektív, randomizált vizsgálatok láttak napvilágot (37). Összesen
34 ilyen közleményt talált, a vizsgálatok közül 15 Európában, 10 az USA-ban, és 9 Ázsiában történt.
A legtöbb study a korai posztoperatív szövõdmények valamely aspektusát vizsgálta, leggyakrabban a
pancreas fistula és az elhúzódó gyomorürülés kérdését. Randomizált vizsgálatok történtek még a kü-
lönbözõ pancreas anastomosis típusok, a pylorus-megtartásos versus klasszikus Whipple-mûtét, és a
standard versus kiterjesztett lymphadenectomia összehasonlítására. Az átlagosan bevonásra kerülõ
betegszám 117 volt, de tíz randomizált vizsgálat esetén 50 alatt volt ez a szám. A multicentrikus vizs-
gálatok aránya mindössze 21%, bár az elmúlt években ez az arány növekedett. A randomizált vizsgá-
latok minõségét jelzi, hogy csak 14 esetben történt elõzetes statisztikai számítás a bevonásra kerülõ
betegek minimálisan szükséges számára vonatkozóan. 

A pancreatoduodenectomia posztoperatív szövõdményeit — az eltérõ definíciók miatt — sokszor
nehéz összehasonlítani. Yeo és Clavien (Zürich és Baltimore) egy, az eddigiektõl eltérõ, a szükséges-
sé váló therápián alapuló új beosztást javasolnak (38). Az új klasszifikációt a Johns Hopkins 633 ese-
tén demonstrálják. Az új beosztás szerint Grade I szövõdménynek tekinthetõ, ha az semmilyen
therápiás beavatkozást nem igényel. Bármely gyógyszeres kezelés (pl. antibiotikum) igénye esetén a
szövõdmény a Grade II csoportba tartozik, míg Grade III, ha szükségessé válik valamilyen interven-
ció. Grade IV-nek tekinthetõ a komplikáció, ha szervi elégtelenséggel és intenzív osztályos kezeléssel
jár, míg a Grade V a beteg halálát jelenti. 

Örökzöld téma a pancreas anastomosis technika. Gyomorral vagy jejunummal készítsük az
anastomosist? Az eddig publikált vizsgálatok alapján közöl meta-analysist McKay és munkacsoportja
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(39). A megjelent 11 közlemény közül mindössze egy prospektív, randomizált study, kettõ prospektív,
de nem randomizált vizsgálat, és 8 csupán retrospektív elemzés. Fentiek összegzése alapján úgy tûnik,
hogy pancreato-jejunostomia után a fistula aránya (RR: 2,62), az összes szövõdmény aránya (RR:
1,43), és a halálozás (RR: 2,51) egyaránt magasabb. Bár szerzõk is hangsúlyozzák, hogy a végsõ konk-
lúzió levonásához jóval több evidenciára volna szükség, a pancreato-gastrostomia a rendelkezésre álló
adatok alapján biztonságosabb módszernek tûnik. 

A strasbourg-i munkacsoport, Jaeck vezetésével ugyancsak a pancreatogastrostomiát propagál-
ja (40). Állításuk szerint 1997 és 2003 között 194 Whipple-mûtétet végeztek, egyetlen pancreas fistu-
la nélkül. Mindezzel együtt az egyéb jellegû posztoperatív szövõdmények aránya 33,5% volt. Ezek
elõfordulásával kapcsolatban az ASA pontszámot (>3), illetve a transzfúzió igényt értékelték független
rizikófaktorként. 

Wada és Traverso a sebészi mikroszkóp használatában látja a biztonságos pancreas anastomo-
sis megoldásának kulcsát (41). Elemzésük elsõ periódusában (196 beteg) 2,5-szeres nagyítású lupét
használtak a duct-to-mucosa típusú anastomosis varrásánál. A második periódusban (70 beteg) már
12,5-szeres nagyítású mikroszkóp segítségével készítették az anastomosist. Az elsõ periódusban ész-
lelt 15%-os fistula arány a második periódusban 2,9%-ra csökkent (p=0,008). Ezen a tényezõn túl
elemzésük alapján a fistula kialakulásában kockázati tényezõnek bizonyult a férfi nem (?), és a 3 mm-nél
kisebb átmérõjû Wirsung vezeték. 

A distalis pancreatectomiának is gyakori szövõdménye a pancreas fistula. Egy japán munka-
csoport azt vizsgálta, kivédhetõ-e a szövõdmény a mûtét elõtt endoscopos úton behelyezett pancreas
stenttel (42). A módszert 9 beteg esetében próbálták ki, fistulát egy esetben sem észleltek. Tekintettel
az igen kis betegszámra, és a vizsgálat retrospektív jellegére, annak eredménye alig értékelhetõ. 

A fistulák kezelésének korszerû elveit tárgyalja Aranha munkacsoportja (43). Az általuk vég-
zett és elemzett 396 pancreatoduodenectomia kapcsán 16%-ban alakult ki pancreas fistula. A szövõd-
mény leggyakrabban cystosus tumorok resectioja után lépett fel (44%), de igen gyakori volt duode-
nalis eredetû tumorok (35%), vagy periampullaris tumorok kapcsán is (28%). Értelemszerûen a pan-
creas fistulák csoportjában szignifikánsan magasabb volt a halálozás, az intraabdominális abscessus, a
sebfertõzés, az epecsorgás és a reoperáció aránya. 

A japánok változatlan intenzitással foglalkoznak az elhúzódó gyomorürülés kérdésével. Ezút-
tal azt vizsgálta egy munkacsoport, hogy az antecolicus duodenojejunostomia elõnyt jelent-e a retro-
colicus módszerrel szemben (44). Bár a vizsgálat 40 beteg bevonásával prospektív, randomizált jelleg-
gel történt, az eredmények alapján levont konklúzió erõsen megkérdõjelezhetõ. Bár adataik alapján
szignifikáns mértékben csökkent a szövõdmény, ha antecolicusan varrták az anastomosist (p<0,001),
nehezen elfogadható olyan kontroll csoport, ahol az elhúzódó gyomorürülés aránya 50%-os, átlagosan
19 napig fenntartott nasogastricus szondával, és átlagosan 48 napos (!) kórházi tartózkodással. 

A finn Nordback és munkatársai ugyancsak az elhúzódó gyomorürüléssel foglalkoznak (45).
Összesen 39 betegük prospektív vizsgálata kapcsán arra a következtetésre jutottak, hogy alapvetõen
két tényezõ: a maradék pancreas állomány gyulladása (amelyet a posztoperatív 2. napon végzett CT
és laborvizsgálatok igazoltak), valamint a pancreas fistula kialakulása áll szoros összefüggésben a
gyomorürülési zavarral. 

Hagyjunk-e vissza draint a hasüregben, és ha igen, mennyi ideig tartsuk azt bent? Egy japán
munkacsoport elemzése alapján a hosszú ideig fenntartott drainage káros következményekkel, jóval
több szeptikus szövõdménnyel jár (46). Prospektív vizsgálatuk sajnos nem randomizált, így értéke erõ-
sen vitatható. Vizsgálatuk elsõ periódusában (2000-2001) 52 betegnél történt Whipple-mûtét, a draint
ebben az idõszakban a posztop. 8. napon távolították el. A második periódus (2002-2004) során ope-
rált ugyancsak 52 betegbõl már a 4. napon eltávolították a draineket. A két betegcsoportot összehason-
lítva mind a pancreas fistulák aránya (23% vs 3,6%), mind az intraabdominális abscessusok aránya (38%
vs 7,7%) szignifikáns mértékben alacsonyabb volt a második periódus során. Kérdés persze, hogy két
különbözõ idõszak eredményei ilyen egyszerûen összefüggésbe hozhatók-e egyetlen, meglehetõsen
mechanikus szemléletû kezelésbeli változtatással? 
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A Whipple-mûtét egy késõi szövõdményével, a biliodigestiv anastomosis szûkületével foglal-
kozik a Johns Hopkins munkacsoportja, a tõlük megszokott imponálóan nagy beteganyag elemzése
alapján (47). Összesen 1595 pancreatoduodenectomia után (1995-2003) mindössze 42 betegnél észlel-
ték ezt a szövõdményt (2,6%). Analizálva a betegcsoportot, nem találtak különbséget ebben a tekin-
tetben a benignus, illetve malignus elváltozások miatt végzett mûtétek után. Az icterust okozó stric-
tura átlagosan a posztoperatív 13. hónapban alakult ki, de a szórás meglehetõsen nagy volt (1-106). A
mûtét idején fennálló icterus nem jelentett protektív hatást. Szignifikánsan gyakrabban lépett fel azon-
ban a szövõdmény azoknál a betegeknél, akiknél a preoperatív (p=0,02), vagy a posztoperatív
(p=0,013) idõszakban percutan biliaris drainage-t alkalmaztak. Imponáló ugyanakkor az a tény, hogy
a kialakult stenosist 40 esetben sikerült percutan transhepaticus ballon tágítással megoldani, és mind-
össze két esetben kényszerültek a hepatico-jejunostomia mûtéti korrekciójára. 

Végezetül, mintegy életmû összegzéseként, a pancreas sebészet nagy veteránja, Cameron közli
az Annals of Surgery hasábjain az 1969 és 2003 között általa végzett 1000 pancreatoduodenectomia
eredményét. Az imponáló adatok ismertetése alapján végigkövethetjük a pancreas sebészetének öt
évtizedes fejlõdését.
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