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1. Uvod do problematiky

Chirurgicka 1écba je stale dominujici modalita terapie u nddort pankreatu a jedna se o jedinou
potencidlné kurabilni metodu. Duktalni adenokarcinom predstavuje devadesat procent vsech
nadorti pankreatu. Ostatni histologické nalezy jsou méné¢ casté, zahrnuji cystické nadory,
endokrinni nadory a dalsi. Karcinom pankreatu je nejCastéj$i malignita podjaterni oblasti,
mén¢ Casto nachazime karcinom distadlniho choledochu, karcinom Vaterovy papily nebo
karcinom duodena [1]. Karcinom pankreatu je devastujici onemocnéni, které vede k amrti
vétsiny pacientt béhem jednoho roku. Celkové pouze 2 — 5 % pacientu pieziva 5 let [2].
Operace je rozhodujici pro prognézu pacienta. Ostatni modality terapie (chemoterapie,
radioterapie, biologicka 1é¢ba) prodluzuji preziti a zlepsuji kvalitu zivota, ale ne tak zasadné

jako chirurgicka resekce pankreatu [2].

Tato prace je rozdélena na Ctyfi hlavni ¢asti. Prvni €ast je vénovana historii poznatkid o
pankreatu a historii chirurgie pankreatu. Této Casti je vénovana pomérné velkd pozornost,
protoze chirurgicka 1é¢ba nador pankreatu prosla zajimavym a mnohdy slozitym vyvojem.
V minulosti byly operace pankreatu vnimany nepfizniveé ze strany odborné i laické vetejnosti.
Resekce pankreatu byla povazovéana za operaci zatizenou mnoha komplikacemi, kterd nema
velky pfinos pro pacienta. Na jejim vyvoji se podilela celd fada vyznamnych chirurgi, ktefi
maji zasluhu na tom, Ze se v soucasné dob¢ jedna o rutinni zavedenou metodu prodluzujici
preziti pacientd [3].

Druhé ¢ast je vénovana jednotlivym typiim operacnich vykonil a zejména shrnuti jednotlivych
studii, které se zabyvaly porovndvanim jednotlivych chirurgickych technik a tim pfispély ke
zlepSeni vysledki chirurgické 1écby.

Ve tieti Casti jsou uvedeny vysledky dvou vlastnich soubort pacientii. V prvnim souboru jsou
analyzovany ekonomické dusledky pooperacnich komplikaci po resekci pankreatu. Ve
druhém z téchto soubori jsou uvedeny vysledky prospektivni randomizované studie, ve které
jsme porovnavali dva rtizné typy dréni po resekci pankreatu.

Zavérecna cast této prace je vénovana modernim trendim pankreatické chirurgie, které maji

za cil déle zlepSovat vysledky chirurgické prace.
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2. Historie poznatkii o pankreatu

2.1. Prvni poznatky o pankreatu

Staii Egyptané se zabyvali medicinou, pankreas vSak neznali. Neznal ho ani slavny starovéky
Iékat Hippokrates (460-377 pt. n. 1.). Pankreas byl objeven az Herofilem (335-280 pft.n.l.)
feckym anatomem a chirurgem. Ten se narodil v Chalcedonu na asijské stran¢ Bosporu. Byl
prvnim, kdo provadél vetejné pitvy lidskych tél. Patfil mezi zakladatele staroveéké I1ékarské
Skoly v Alexandrii. Existence pankreatu si povS§iml, ale nepojmenoval jej a jeho funkci

neznal. Je povazovan za ,,otce anatomie* [4].

Rufus z Efezu se zminil o pankreatu kolem roku 100 n. |. a povazoval jej za ¢ast omenta. Jako
prvni pouzil termin pankreas, tj. ,,v§echno maso* (pan — vse, kreas — maso). Pozdé&;si Iékafi

(napt. Galén) pouzivali spise termin ,,kalikreas®, tj. krasné maso [5].

Galen — Claudius Galenus (129-216 n. 1.) se narodil v Pergamu v Malé Asii. Byl
nejslavnéj$im Iékafem své doby. Popsal pankreas jiz jako zlazu a identifikoval cévy jdouci za
nim. Galén povazoval pankreas za jakousi podlozku za zaludkem, kterd ma chranit velké
cévy. Plivodné byl lékafem gladiatord, svym lékaiskym uménim dosdhl velkého vyznamu a
stal se osobnim lékarem fimského cisate Marka Aurelia. Vytvofil velky soubor praci, které se
pouzivaly jako 1ékatské ucebnice pro dalSich 1400 let. Po cely stiedovek se jeho dila citovala
a opisovala, aniz byla zasadné&ji dopliiovana ¢i piepisovana. V jeho dilech se tedy opisovaly i
chyby, které obsahovaly a cely vyvoj mediciny vcetné pankreatologie se zastavil az do

nastupu renesance.

Az slavny anatom Andreas Vesalius (1515-1564), ptivodem Belgi¢an plsobici v Padové,
ilustroval pankreas i s jeho okolnimi velkymi cévami. Nesouhlasil s Rufusem, Zze pankreas je
pouze soucast omenta [4]. Andreas Vesalius je autorem vypravné knihy o anatomii ,,De
humani corporis fabrica libri septem®, kterd vyznamné pfisp€la k rozvoji dalSich znalosti

mediciny.

12



2.2. Johann Georg Wirsiing

Za vznik pankreatologie se povazuje rok 1642, kdy némecky Iékai Wirsiing pisobici
v Padové popsal hlavni pankreaticky vyvod [4]. Johann Georg Wirsiing se narodil 3. 7. 1589
v Augsburku v Némecku. Studoval anatomii u profesora Jeana Riolana v Pafizi a u prof.
univerzitu v Padové, kde se zapsal 8. 11. 1629. V piihlaSce snizil sviij vek, protoze 40 let bylo
piili§ na studenta mediciny. Promoval 23. 3. 1630 a ziskal doktorat z filozofie a mediciny.

Profesor Johann Wesling si Wirsunga vybral na misto prosektora, kde ptisobil az do své smrti.

Zajimavé jsou souvislosti vyznamného objevu Wirsunga a predpoklady, které¢ k nému vedly
[6]. Padova v Italii bylo vyznamné centrum tehdejsi védy. Univerzita zde byla zalozena jiz
roku 1222, existovala zde svoboda projevu a byl podporovan nezavisly vyzkum. Andreas
Vesalius na této univerzit¢ revolucnim zpisobem zahajil vyuku anatomie. Roku 1594 bylo
postaveno slavné anatomické divadlo na Palazzo del Bo, které je zachovano az do
soucasnosti. Neni divu, Ze Univerzita v Padové pfitahovala studenty i1 ze zahrani¢i a

shromazd’ovali se zde nejvyznamnéjsi védci tehdejsi doby.

Druhym ptedpokladem objevu byla zvySenda konzumace alkoholu v 17. stoleti v Italii.
Stredoveky dlraz na posmrtny zivot pomalu odeznival a zejména bohatsi a vzdélanéjsi vrstvy
se spiSe zajimaly o Zivot pozemsky. Ackoliv byl alkohol stdle povazovan za boZi dar, ktery
mél byt uzivan stitidmé a opilost byla povazovana za htich, konzumace vina byla relativné
vysoka a dosahovala az 100 litrti na osobu za rok, coz je vice nez konzumace vina v souc¢asné

dobé (v soucasné Italii dosahuje 40 litrti za rok na osobu).

Ackoliv byla chronicka pankreatitida poprvé popsana az o sto let pozdéji Morgagnim, neni
sporu, Ze mnoho pacienti ji trp€lo jiz diive. Obecné staci ekvivalentni davka 80 g alkoholu

denné po dobu 6-12 let k rozvoji chronické pankreatitidy [7].

K samotnému objevu doslo 2. 3. 1642, kdy Wirsiling pitval tficetiletého muze popraveného
predchoziho dne ob&senim. Pti pitve si povsiml, Ze v pankreatu je umistén také vyvod. Pitvy
se ucastnili dva studenti: Thomas Bartholin a Moritz Hoffmann. Wirsiling si pomérné rychle
uvédomil duleZitost svého objevu, ale nepublikoval jej. Namisto toho jej zaznamenal na
médénou desticku (Obr. 1). Kopie rozeslal sedmi vyznamnym anatomtm v Evropé, odpovédi

se vSak z riznych diivodii nedockal ani od jednoho z nich.
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Obrazek 1: Mé&déna desticka s nakresem pankreatického vyvodu [4]

Zivot Wirsunga ukonéil Jacques Cambier, té student mediciny, ktery jej 22. 8. 1643 zastielil
karabinou pfede dvetmi jeho domu. Motiv vrazdy zlstal dlouho nejasny. Spekulovalo se, ze
jej nechal zastielit Moritz Hoffmann, ktery si narokoval prvenstvi objevu pankreatického

vyvodu. Nicméné Morgagni toto roku 1715 vyvratil. Uvedl, Ze za vrazdou staly osobni spory
[4].

Nasi hypotézou je, Ze obéSeny zloCinec trpél chronickou pankreatitidou etylické etiologie
s dilataci hlavniho pankreatického vyvodu a tim umoznil tento dilezity objev [6]. Nekolik
skute¢nosti podporuje tuto hypotézu:

- Hlavni pankreaticky vyvod se u zdravého ¢lovéka Casto obtizné hleda, i kdyz vime
pfesné, co hledame. Chronick4 pankreatitida s dilatovanym pankreatickym vyvodem
mohla objev usnadnit. Dilatace hlavniho pankreatického vyvodu a kalcifikace byvaji

nejcastéjSim morfologickym nalezem.

- Chronicka pankreatitida byla poprvé popsana az o stoleti pozdéji, nicméné neni

pochyb, Ze mnoho pacientt ji trpélo 1 diive.

- Konzumace vina v Italii v 17. stoleti bohat¢ pfesahovala minimélni mnozstvi alkoholu

nutného k rozvoji chronické pankreatitidy.
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- Liberalni prostiedi v Padové a svoboda slova podporovaly tehdejsi vyzkum a

umoznily mnoho objevil t€¢ doby vetné objevu pankreatického vyvodu.

2.3. DalsSi objevy pankreatologie

Dalsi objevy, které nasledovaly, opét pfispély k dalSimu poznani a rozvoji znalosti
v pankreatologii. V roce 1720 popsal némecky anatom Abraham Vater (1684 — 1751) papilu
V duodenu, kde se spojuje pankreaticky vyvod a zlu¢ovod. Tato papila je od t¢ doby nazyvéana
papilou Vaterovou.

Giovanni Santorini (1681 — 1737), italsky anatom, popsal piidatny pankreaticky vyvod v roce
1724. Tento vyvod byl jiz dfive popsan jinymi autory (Haller, Ruysh, Collins). Vsichni jej

vSak povazovali za anomalii.

Giovanni Morgagni (1682 — 1771), slavny italsky anatom, ktery pracoval na univerzitach
v Padové a Bologni, popsal vroce 1769 jako prvni karcinom pankreatu, nasledné i prvni
pfipad chronické pankreatitidy. Je vSeobecné povazovan na ,,otce moderni patologické

anatomie*‘.

Reigner de Graaf (1641 — 1673), dvaadvacetilety student mediciny v Leidenu v Nizozemi
dokazal v experimentu kanylovat pankreaticky vyvod u psa a vytvofil tak zevni pankreatickou
pistél. De Graaf tak zavedl experiment do 1€¢katské praxe a lékatské poznani stavél vySe nez
dogma. Jeho jméno se stalo nesmrtelné diky objevu ovarialnich folikuld. Zemfel ve véku 32

let na mor.

Johann Conrad Brunner (1653 — 1727) byl Svycarsky anatom a fyziolog, ktery pisobil na
univerzité v Heidelbergu. Po vyjmuti pankreatu u pst si povSiml extrémni zizn€ a polyurie.

Nebyl v§ak schopen nalézt souvislost s diabetem.

Ke znalostem anatomie pankreatu a peripankreatické oblasti ptispél také ¢esky anatom Vaclav
Treitz (1819 — 1872). Narodil se v Hostomicich pod Brdy, vystudoval 1ékaiskou fakultu
Karlovy univerzity v Praze a po promoci pusobil ve Vidni a v Krakové. V roce 1855 se vratil
do Prahy a stal se profesorem patologické anatomie. Znama je Treitzova fascie za hlavou
pankreatu a Treitziv oblouk (plica paraduodenalis) — fasa peritonea v oblasti duodeno-
jejunalniho pfechodu. Prof. Treitz spachal sebevrazdu ve svych 53 letech pozitim kyanidu

draselného.
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Claude Bernard (1813 — 1878), francouzsky lékar a fyziolog a jeden ze zakladatelt moderni
experimentalni mediciny, polozil zdklady moderni fyziologie pankreatu. Zejména studoval
vliv pankreatu na trdveni a participoval na objeveni pankreatickych enzymt. Dale téZ rozvinul
teorii vzniku diabetu. Bernard zemiel v 65 letech na pyelonefritidu a byl prvnim

francouzskym védcem, ktery mél statni pohteb.

Sviyj podil na poznavani pankreatu mél téz Paul Langerhans (1847 — 1888). Jiz jako student
pracoval v Berliné pod vedenim vé&hlasného patologa Rudolfa Virchowa (1821 — 1902).
Langerhans v parenchymu pankreatu popsal malé polygonalni ostravky, které byly az koncem
19. stoleti pojmenovany jako ostrivky Langerhansovy. O funkci téchto ostrivki vsSak

Langerhans nemél tuseni. Zemfel ve véku 41 let na tuberkulozu.

V roce 1889 v experimentu prokazali Joseph von Mering (1849 — 1908) a Oskar Minkowski
(1858 — 1931) ve Strasburku, Ze jednou z funkci pankreatu je produkce inzulinu. U psi

provedli totalni pankreatektomii a nasledné pozorovali glykosurii.

2.4. Objev inzulinu

O zasadni objev nejen v pankreatologii, ale v celé moderni mediciné se zaslouzili Frederick
Banting (1891 — 1941) a Charles Best (1899 — 1978) v roce 1921 [4].

Banting ptisobil v Détské nemocnici (Sick Children’s Hospital) v Torontu a zajimal se o
fyziologii pankreatu. V ramci studia této problematiky navrhl experiment k objasnéni
souvislosti diabetu a produkce hormont pankreatu. Se svoji myslenkou se obratil na profesora
Johna MacLeoda (1876 — 1935), vedouciho Ustavu fyziologie na univerzité v Torontu. Ten
Bantinga vyslechl, ale odmitl jeho pozadavky na laboratot s vybavenim. Po tfech dalSich
prosbach nakonec MacLeod neochotné souhlasil a poskytl Bantingovi svoji laboratot po dobu
své dovolené ve Skotsku. Ke spolupraci doporucil jednoho studenta, ktery pravé slozil
zkousku z fyziologie, byl jim Charles Best. Banting a Best zacali svoji praci 17. 5. 1921. U
psu ligovali pankreaticky vyvod, po 6 tydnech doslo k atrofii exokrinni ¢asti pankreatu,
nasledné provedli pankreatektomii a zrezidudlnich Langerhansovych ostrivkd vytvoftili
surovy extrakt. Tento extrakt poté aplikovali pstiim po pankreatektomii, ktefi v t€ dob& dospéli
do diabetického komatu. Po pocatecnich neuspésich doslo k zasadnimu obratu dne 27. 7.
1921. Po aplikaci extraktu se stav jednoho psa zacal zlepSovat a glykémie klesat a po dalSich

aplikacich extraktu se pes zcela zotavil. Banting a Best si ihned uvédomili dilezitost svého
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objevu. Nicmén¢ MacLeod mél po ndvratu ze své dovolené stale o vyznamu tohoto vyzkumu
pochybnosti. Az po delsi dob¢ byl presvédcen a ve svém institutu prerusil vSechny ostatni
vyzkumné projekty a zcela se soustfedil na objev inzulinu. Purifikaci extraktu byl povéren

chemik James Collip (1882 — 1965).

K prvni klinické aplikaci inzulinu doslo 11. 1. 1922 u 14letého chlapce, ktery mél diabetes
mellitus 1. typu a umiral na ketoacidozu pii nekontrolovatelné hyperglykémii. Do té doby byl
lécen pouze dietou a hladovénim, coz samoziejmé nemélo pozadovany efekt. Po aplikacich
purifikovaného extraktu se zaCal stav mladého pacienta zlepSovat, glykémie klesla do
normalnich hodnot, glykosurie vymizela a z mo¢i téZ vymizel aceton [8]. Zprava o tomto
objevu se rychle rozsitila a vyzkumny tym byl zahlcen Zadostmi o inzulin z celého svéta.
Bantingovi a MacLeodovi byla za tento objev udélena v roce 1923 Nobelova cena. Ihned se
vyrojily spekulace, kdo mél na objevu vétsi €1 mensi podil a pro¢ nebyla cena udélena také
Bestovi. Charles Best pokracoval ve studii inzulinu a po odchodu MacLeoda do dichodu
v roce 1928 se stal profesorem a vedoucim Ustavu fyziologie na Univerzité v Torontu. V té

dobé& mu bylo pouhych 29 let!

V prub¢hu dvacatého stoleti se uskuteénila fada dalSich pfevratnych objevi v pankreatologii.
Z nich je nejznamg;jsi objev gastrinu v roce 1905 Johnem Edkinsem (1863 — 1940) a nasledné
popis gastrinomu — nadoru, ktery produkuje gastrin a vyskytuje se ¢asto v pankreatu v roce
1955. Objev gastrinomu ucinili Robert Zollinger (1903 — 1992) a Erwin Ellison (1918 —
1970).

Velky vyznam pro rozvoj pankreatické chirurgie u nemocnych s obstrukénim ikterem meélo
také objeveni vitaminu K vroce 1929. Tento objev ucinili Henrik Dam (1895 — 1976) a
Edward Doisy (1893 — 1986), kteti za n¢j obdrzeli Nobelovu cenu v roce 1943.

2.5. Poéatky chirurgie pankreatu

Historie chirurgické 1é¢by onemocnéni pankreatu je stejné zajimava jako historie poznani
organu samotného. Samoziejmé souvisi s objevy druhé poloviny devatendctého stoleti, které
umoznily rozvoj chirurgie. Pfedevsim se jednalo o rozvoj celkové anestezie, rozvoj zasad
asepse a antisepse, umelé osvétleni na operacnich salech, objev krevnich skupin a moZnost
podavat transfuze, moznost rentgenového vysetfeni, pouziti novych materialti a nastroju, atd.

Nicméné operacni postupy chirurgie pankreatu se rozvijely az pozd¢€ji nez operacni postupy
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jinych organd. To bylo dano nékolika faktory: umisténim pankreatu v retroperitoneu, kam je
krvacenim, koagulopatii pii obstrukénim ikteru, charakterem tkané pankreatu a v neposledni
fad¢ vysokym rizikem rozvoje pankreatické piStéle pii poruse hojeni pankreatu s hrozicimi

infek¢nimi komplikacemi.

Prvni operaci na pankreatu provedl dle dostupné literatury v roce 1841 Friedrich
Wandesleben (1800 — 1868), prakticky lékaf v zapadni ¢asti Némecka. Provedl ji u 28letého
tesafe, ktery asi mésic predtim utrpél tézké poranéni bticha a v epigastriu mél hmatnou
rezistenci. Operace se uskute¢nila v domé nemocného a Wandesleben provedl incizi a drendz

infikované pseudocysty. Pietrvavajici pankreaticka pistél se postupné uzaviela.

Planovanou operaci pankreatu (marsupializaci pseudocysty) provedl v Praze v roce 1882
profesor Carl Gussenbauer (1842 — 1903). Uskutecnila se u 40letého alkoholika, ktery
prodélal akutni pankreatitidu. Slo o operaci pseudocysty velikosti asi 20 cm, kterou
Gussenbauer vyiesil jeji marsupializaci, tj. otevienim lumina a vysitim stény k nasténnému
peritoneu. Operace trvala asi 1,5 hodiny. Nasledné¢ se vytvofila zevni pankreatickd pistél,

ktera se postupné zhojila a nemocny ptezival dlouhou dobu bez obtizi [3].

V roce 1887 provedl §vycarsky chirurg Otto Kappeler (1842 — 1909) jako prvni cholecysto-
jejuno anastomézu u nemocného s karcinomem hlavy pankreatu. Témét ve stejné dobé
realizoval stejnou operaci i rusky chirurg N. D. Monastyrski (1847 — 1888). Oba nemocni
operaci prezili a ikterus ustoupil. Choledocho-duodeno anastomoézu poprvé tspésné provedl
prof. Berhard Riedel (1846 — 1916) vroce 1888 na chirurgické klinice v Jené. Prvni
cholecysto-gastro anastomozu provedl v roce 1892 Robert Gersuny (1844 — 1924), ktery se
narodil v Teplicich, vystudoval 1ékaiskou fakultu v Praze a pozdé&ji pusobil ve Vidni jako
asistent prof. Billrotha. V roce 1897 publikoval $vycarsky chirurg César Roux (1857 — 1934)
z Lausanne své zkuSenosti sizolovanou klickou jejuna, ktera byla vhodna k operacim
zluCovych cest a zaludku [4]. Prof. Roux byl zakem prof. Theodora Kochera (1841 — 1917) a
prof. Theodora Billrotha (1829 — 1894).

Dalsi technickou inovaci a znamy manévr popsal prof. Kocher v roce 1903, tj. mobilizaci
duodena a hlavy pankreatu z retroperitonea. Pivodné byl tento manévr urcen k usnadnéni

gastro-duodeno anastomoézy jako soucasti resekce zaludku typu Billroth I.
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2.6. Levostranna resekce pankreatu

Prvni levostrannou resekci pankreatu provedl dne 16. 7. 1882 prof. Friedrich Trendelenburg
(1844 — 1924) v Bonnu. Pacientkou byla 44leta Zena s hmatnou rezistenci v levém hornim
btisnim kvadrantu. Byla provedena resekce tumoru, ktery vychazel z kaudy pankreatu, spolu
se splenektomii. Pahyl ponechaného pankreatu byl osetfen stehem. Histologicky se jednalo o
sarkom. Pooperacni prabéh byl komplikovan rannou infekci a malnutrici. Nemocna zemiela

brzy po propusténi z nemocnice na respira¢ni infekt.

Od roku 1882 do roku 1905 provedlo 21 chirurgl celkem 24 levostrannych resekci pankreatu.

Vysledky jsou znamé u 19 pacientti, z nich pouze 9 ptezilo (pooperacni letalita 53 %) [4].

2.7. Pocatky resekce hlavy pankreatu

Vyznamnym historickym datem v chirurgii pankreatu je nepochybné 9. unor 1898, kdy
italsky chirurg Alessandro Codivilla (1861 — 1912) provedl v italské Imole prvni parcialni
duodenopankreatektomii. Codivilla provedl resekci hlavy pankreatu s duodenem, kontinuitu
traviciho traktu obnovil gastro-jejuno anastomé6zou, dale pfipojil cholecysto-jejuno
anastomozu a pahyl pankreatu nijak neoSetfil. Histologicky se jednalo o karcinom hlavy
pankreatu. Nemocny zemiel 18 dni po operaci. Sam Codivilla dal§i bfisni operace jiz
neprovadél. Stejny rok presidlil do Bologni, kde ziskal misto pfednosty na mistni ortopedické
klinice. Dale se vénoval pouze ortopedii a zejména vyvoji trakci. Je povazovan za zakladatele

italské ortopedické Skoly.

Ve stejné dobé, 14. unora 1898, provedl slavny americky chirurg William Haslted (1852 —
1922) v Baltimore (Marylandu, USA) prvni resekci karcinomu Vaterské papily
(ampulektomii). Uskute¢nil transduodenalni resekci nadoru a anastomozy pankreatického
vyvodu a Zluovodu s duodenem. Soucasné zalozil cholecystostomii. Pooperacni priibéh
nebyl nekomplikovany. Vyzadal si reoperaci 80. pooperacni den, kdy byla provedena
cholecysto-duodeno anastomoza. Pacientka byla propusténa 4 mésice po operaci, ale zemiela

9 mésici po primarni operaci na recidivu karcinomu [3].
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Ampulektomii provadélo nésledné nékolik dalSich chirurgli, ovSem s nevelkymi uspéchy.
V letech 1898 — 1925 bylo provedeno celkem 53 ampulektomii s pooperacni letalitou 44 %
[9].

Casteéné Gispéchy ampulektomie povzbudily dal§i experimentalni praci mnoha autort v USA i
Vv Evropé€. Mezi nimi vynikal francouzsky chirurg Abel Desjardins, ktery jako prvni Vv roce
1907 navrhl teleskopickou pankreato-jejuno anastomoézu end-to-end. Dalsi autoii postupné
praci na kadaverech a zviratech zdokonalovali chirurgickou techniku, ale zadny z nich nemé¢l

odvahu pfenést své poznatky do klinické praxe. Jejich napady a zkuSenosti vyuzil az Kausch.

2.8. Walter Kausch

Walter Kausch (1867 — 1928) se narodil v Kalinigradu, ale vyrostl ve Strasburku, kde také
promoval na Iékatské fakulté v roce 1891. Po promoci pracoval na interni klinice a vénoval se
vyzkumu diabetu. V ramci vyzkumu se vénoval experimentalni praci a provedl vice nez 80
pankreatektomii na zvitatech. Po zkuSenostech s experimentalni praci se zacal vice zajimat o
chirurgii, ptesidlil do Wroclavi, kde zacal pracovat pod vedenim znamého chirurga Johanna
von Mikulicz. V roce 1902 se ozenil s Mikuliczovou 18letou dcerou a piesidlil do Berlina.
Tam pokracoval v praci chirurga a v roce 1909 provedl prvni resekci hlavy pankreatu pro

ampulom.

U vétSiny nemocnych, stejné jako v dneSni dobé€, byl dominujicim ptiznakem obstrukéni
ikterus. Kausch si dobfe uvédomoval, Ze uskalim operace vedené v ikteru je koagulopatie,
ktera znemoziovala provedeni narocného resekéniho vykonu. Vitamin K, ktery se pouziva ke
korekci koagulopatie, byl zaveden do klinické praxe az v roce 1939. Z toho vyplyvala nutnost
nejprve eliminovat obstrukéni ikterus a tim normalizovat koagulaci. Resenim byla dvoudoba
operace. V prvni fazi byla provedena biliodigestivni anastomdza a gastro-entero anastomoza,
a ve druhé resekce tumoru. Pacientkou byla 49leta Zena s karcinomem Vaterovy papily. Prvni
fazi operace provedl Kausch 15. 6. 1909. Proved| cholecysto-jejuno anastomozu a side-to-side
jejuno-jejuno anastomozu. Druhd faze byla provedena po ustupu ikteru dne 21.8. Kausch
oddélil duodenum proximaln¢ v urovni pyloru (distalné mezi D2 a D3) a supraduodenalné
prerusil a ligoval ZluCové cesty. Déle ptipojil teleskopickou pankreato-duodeno anastomoézu.
Kontinuitu travici trubice obnovil pomoci gastro-jejuno anastomoézy, pylorus uzaviel suturou.

Operace trvala 4 hodiny. Po zvladnuti pooperac¢nich komplikaci byla pacientka propusténa
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domt po 2 mésicich. 9 mésicti po operaci se vSak vratila se zndmkami akutni cholangotitidy,

ktera byla zptisobena sten6zou cholecysto-jejuno anastomodzy a kratce poté zemiela.

Kausch operoval celkem 4 pacienty s karcinomem Vaterovy papily, z toho pouze jedna (vyse
zminéna) pacientka ptezila delsi dobu. Kausch proto nebyl se svymi vysledky spokojen a od
dalSich operaci ustoupil [4]. Dalsi resekce hlavy pankreatu provedl Georg Hirsch v roce 1914
v Heidelbergu a Ottorino Tenani v roce 1918 ve Florencii. Jednalo se vSak pouze o ojedinélé

ptipady. Do roku 1935 nikdo dal$i nepublikoval o provedenych resekcich hlavy pankreatu.

2.9. Dalsi rozvoj duodenopankreatektomie

Az v roce 1935 prezentoval Allen Whipple svoji znamou praci [10], ve které referoval o tiech
provedenych duodenopankreatektomiich. Allen Oldfather Whipple (1881 — 1963) se narodil
Vv Persii (dnesni Iran) v rodiné amerického misionafe. V 15 letech se s rodic¢i vratili do USA.
Studoval na dvou véhlasnych univerzitach: Princeton University a Columbia University
v New Yorku, kde promoval vroce 1908. O tifinact let pozdé&ji se stal profesorem
v Presbyterian Hospital v New Yorku. Whipple se od zacatku zajimal o chirurgii biliarniho
systému a portalni hypertenze, pozdéji i 0 chirurgii pankreatu a je povazovan za zakladatele

moderni pankreatické chirurgie.

Obrazek 2: Allen Oldfather Whipple
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V letech 1934 — 1935 provedl parcialni duodenopankreatektomii u tfech pacientl. Prvni
pacientkou byla 60leta zena S progredujicim obstrukénim ikterem. Whipple postupoval ve
dvou fazich. Prvni fazi uskute¢nil 16. 3. 1934, provedl choledocho-duodeno anastomoézu a
cholecystostomii. O sedm tydnd pozdé&ji po ustupu ikteru (7. 5. 1934) byla provedena druha
faze operace, tj. resekce hlavy pankreatu s duodenem. Pahyl pankreatu byl implantovan do
duodena. Pacientka zemiela 30 hodin po operaci kvuli dehiscenci duodeno-pankreatické
anastomoézy, ktera byla Sita catgutem. Stehy byly pii pitvé natraveny. Pfi dalSich operacich

pouzil Whipple jiz hedvabné stehy.

Druhého pacienta Whipple operoval 18. 7. 1934 a postupoval ve tiech fazich. V prvni fazi
proved| cholecysto-gastro anastomézu. Ve druhé fazi resekci hlavy pankreatu s duodenem a
duodeno-duodeno anastomozu, pahyl pankreatu byl ptesit a nebyl implantovan. Tieti operace
byla vynucena zpomalenym vyprazdhovanim zaludku, byla provedena gastro-jejuno
anastomoza s Braunovou spojkou. Pacient zemiel 8 mésici po posledni operaci na
cholangoitidu pfi sten6ze cholecysto-gastro anastomdzy. Tretiho pacienta operoval 25. 1.
1935, po druhé operaci se u n¢j vyvinula pankreatickd pistél. Tento pacient ptezil 25 mésicl a

zemiel az na recidivu tumoru [4].

Dalsim chirurgem, ktery ptispél k rozvoji pankreatické chirurgie, byl Alexander Brunschwig
(1901 — 1969). Brunschwig jako prvni provedl ,,anatomickou‘ resekci hlavy pankreatu, kdy
resekéni linie byla vedena nad horni mezenterickou Zilou. VSechny dosavadni resekce byly
,heanatomické®, nebot’ byla odstranéna pouze ¢ast hlavy pankreatu. Operace byla provedena
v tnoru 1937 v Chicagu. Jednalo se o dvoudobou operaci, pahyl pankreatu nebyl implantovan

[11].

Az v roce 1940 provedl Whipple Gsp&snou jednodobou duodenopankreatektomii. Pacientkou
byla 33letd zena S bolestmi bficha a hubnutim. Pfedopera¢ni diagndza byla tumor antra
zaludku. Az pfi operaci Whipple zjistil, Ze se jednd o tumor hlavy pankreatu infiltrujici
antrum zaludku. Po resekci distalni ¢asti zaludku tedy pokracoval v resekci a odstranil hlavu
pankreatu s duodenem. Rekonstrukce byla obvykla, tj. gastro-jejuno anastomoza, choledocho-
jejuno anastomoéza, pahyl pankreatu opét nebyl implantovan. Operaci piihlizela skupina
evropskych chirurgli, ktefi méli v planu shlédnout resekci zaludku v podani slavného
chirurga. Ve skute¢nosti byli svédky prvni Gspé$né jednodobé resekce hlavy pankreatu
s duodenem a antrem zaludku. Histologicky se jednalo o glukagonom. Pacientka zemiela za 9
let na mnohocetné jaterni metastazy.
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Dalsi chirurgové ho brzy nasledovali a za¢ali provadét resekce hlavy pankreatu. Do roku 1940
bylo provedeno celkem 41 parcialnich duodenopankreatektomii (8 z nich bylo provedeno
jednodobg¢) s celkovou pooperaéni letalitou 34 %. Nejcastéjsi pri¢inou tmrti bylo vykrvaceni.
Po roce 1940 zacala byt duodenopankreatektomie ¢astéji indikovana. Za 5 let (1940 — 1944)
bylo provedeno dalSich 60 duodenopankreatektomii a pooperacni letalita klesla na 22 %. Sam

Whipple za svou kariéru provedl celkem 37 duodenopankreatektomii s pooperacni letalitou
33 % [12].

Operacni technika se postupné vyvijela. Nejvice komplikaci (stejn€ jako v dneSni dobg)
zpusobovalo oSetfeni pahylu pankreatu. Whipple nejprve pahyl pankreatu slepé uzaviral,
ovSem tuto techniku brzy opustil, protoze se ve vétsin¢ ptipadl vyvinula pankreatickd piStél.
Dalsi komplikaci byla endokrinni insuficience pfi atrofii pahylu pankreatu. Rekonstrukéni
faze po resekci hlavy pankreatu prochdzela riznymi obménami, Vv soucasnosti je popsano

ptiblizné 80 rtiznych modifikaci rekonstrukce po duodenopankreatektomii [13].

Invaginaéni teleskopickou techniku zavedl Horsley a Hunt v roce 1941. Tato technika byla
ovsem doprovazena cCastymi komplikacemi, zejména vznikem pooperacni pankreatické
pistéle. Novou techniku, pankreatiko-jejuno anastomozu duct-to-mucosa nasivanou koncem
ke strané, zavedl v roce 1942 vyznamny pankreaticky chirurg Richard Cattell (1900 — 1964)
v Lahey Clinic v Burlingtonu, Massachusets, USA [14]. V roce 1946 Waugh a Clagett poprvé
provedli implantaci pahylu pankreatu do zaludku [15]. Poopera¢ni pankreaticka pistél byla
vyraznym problémem jiz od pocatkli pankreatické chirurgie a tento problém pietrvava do
soucasnosti [16]. Z tohoto diivodu stale pokracuje vyvoj novych chirurgickych technik a

postuptl, které maji vést ke snizeni Cetnosti pooperacnich komplikaci [17].

Invaze do horni mezenterické a portalni Zily byla povazovana za zndmku neresekability, a to
az do padesatych let, kdy se rutinné zacal pouZzivat cévni steh poprvé popsany Alexisem
Carrellem jiz v roce 1902. V roce 1951 G. E. Moore zresekoval ¢ast horni mezenterické Zily
pii duodenopankreatektomii a provedl jeji anastomdzu konec ke konci. Prvni uspé€Snou totalni
duodenopankreatektomii provedl James Priestly (1903 — 1979) 14. 6. 1942 na Mayo Clinic

v Rochestru pro inzulinom. Pacientka zila 29 let po operaci [3].

Principy regionalni pankreatektomie publikoval Fortner v 70. letech [18]. Prosazoval
radikdlni vykony scilem zlepSeni pfeziti. Tyto vykony =zahrnovaly totalni
duodenopankreatektomii s resekci portalni Zzily, ptipadné jaterni tepny nebo i tracniku a
dalSich okolnich organii. Nicméné tento princip extrémni radikality se neosvédcil, zlepSeni
preziti nebylo dosazeno, jen se vyrazné zvysila pooperac¢ni morbidita a letalita. Mezi dalsi
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pokroky v operac¢ni technice patii pylorus-Setfici resekce, kterou zavedli do praxe Traverso a

Longmire v roce 1978 [19].

2.10. Prvni duodenopankreatektomie v Ceskoslovensku

Prvni uspé&$nou duodenopankreatektomii v Ceskoslovensku provedl v roce 1947 prof. MUDr.
Emerich Polédk (1901 — 1980), piednosta chirurgické kliniky na Kralovskych Vinohradech
v Praze. V roce 1949 referoval o 9 provedenych operacich s pooperacni letalitou 44 %.
Nekteré duodenopankreatektomie provadél dvoudobé, jiné jednodobé. Pahyl pankreatu byl
slepé zasit, nebyl implantovan. Biliodigestivni anastomoézu provedl formou cholecysto-jejuno
anastomozy nebo choledocho-jejuno anastomozy. Pahyl Zzaludku napojil na jejunum end-to-
end. Prof. Polak zdiraziioval nutnost Setrného operovani a to zvlasté pii preparaci pankreatu

Vv oblasti portalni a horni mezenterické Zily.

2.11. Specializovana centra pankreatické chirurgie

Vysokda pooperacni letalita byla pfi¢inou, pro¢ byly resekce pankreatu indikovany a
provadény pomérmné ziidka. Sam Whipple za svou kariéru provedl celkem 37
duodenopankreatektomii s pooperacni letalitou 33 %. Jest¢ v 60. letech byla pooperacni

letalita 25 — 35 % - prakticky stejna jako za dob Whippla [20]!

Dokonce se objevily prace, které resekce pro karcinom hlavy pankreatu nedoporucovaly.
V téchto studiich je uvedeno, Ze pii vysoké pooperaéni letalité a nevelkém piinosu K peziti, je
vyhodnéjsi provadét pouze paliativni spojkové operace. Pacienti nejsou zatizeni tak vysokym
rizikem pooperacnich komplikaci a primérné preziti u radikalni operace neni delsi [21]. Pti
zapocitani pooperaéni letality bylo prumérné pteziti po paliativni bypassové operaci dokonce
delsi nez po radikalni resekci (12 vs. 8,5 mésice). Tato ¢isla ukazovala smutnou realitu
pankreatické chirurgie jesté v 70. letech. Az pozdé&jsi snizeni pooperacni letality vyvratilo tyto

nazory.

Az v 80. letech 20. stoleti zacala vznikat centra, ktera se na chirurgii pankreatu pifimo
specializovala. V téchto centrech se provadi vice vykond, zlepSila se operacni technika,

koncentrovaly se zkuSenosti a s lepSi pooperacni péci se postupné letalita snizovala. Velky
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vliv na zlepSeni vysledkti mél rozvoj zobrazovacich metod a zejména rozvoj intervencni
radiologie (perkutanni drenaz pod CT navigaci, vazograficka embolizace krvacejicich tepen).
Chirurgové v téchto specializovanych centrech publikovali své zkuSenosti a snizujici se
letalitu. V roce 1968 publikoval Howard sérii 41 konsekutivnich duodenopankreatektomii bez
umrti [22]. V roce 1990 publikoval Trede sérii jiz 118 pacienti bez umrti [23]. A v roce 1993
publikoval svoji sérii Cameron, kde popsal 145 konsekutivnich resekci pankreatu bez umrti
[24]. Souhrnnou praci, ktera dokumentuje rozvoj pankreatické chirurgie od 60. let dvacatého
stoleti, publikoval ~Cameron vroce 2006. Popisuje zde vysledky tisice
duodenopankreatektomii, které sam provedl. B€éhem sledovaného obdobi se zvySoval pocet
resekci za rok, postupné se snizovaly operacni ¢as a krevni ztrata, dale se zkratila doba
hospitalizace a doba pobytu na JIP [25]. Vyznamnym aspektem velkého mnozstvi pacientd

operovanych na jednom pracovisti je moznost provadéni randomizovanych studii [26-30].

2.12. Resekce pankreatu na Chirurgické klinice v Hradci Kralove

Resekce pankreatu na Chirurgické klinice v Hradci Kralové se zacaly Castéji provadét v 70.
letech minulého stoleti, vykony byly ale pouze ojedinélé. Ve vEtsi mite se chirurgie pankreatu
zaCala provadét v 90. letech. Od té doby jsou systematicky hodnoceny a publikovany
vysledky resekéni 1é¢by pankreatu [1]. Sledované obdobi jsme rozdélili na dvé etapy: prvni
etapa v letech 1996 — 2006 a druha etapa v letech 2007 — 2015. Graf 1 ukazuje pocty

resek¢nich vykont v jednotlivych letech, kdy je patrny pozvolny narist poctu vykont.
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Graf 1: Pocty resekénich vykont na pankreatu na Chirurgické klinice v Hradci Kralové
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1996-2006

M karcinom pankreatu

W karcinom Vaterské papily

W karcinom distalniho
choledochu

W karcinom duodena
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Graf 2a: Histologické nélezy v resekatech v prvnim sledovaném obdobi
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2007-2015
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Graf 2b: Histologické nalezy v resekatech ve druhém sledovaném obdobi
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Grafy 2a a 2b ukazuji histologické nalezy v resekatech a dokumentuji patrnou tendenci ke
zméné indikace k resekci pankreatu. Castéji jsou operace indikovany pro cystické tumory a ve
druhé etap¢ dominuje vyrazny nastup operaci pro IPMN (intraduktalni papilarni mucindzni
neoplazii). Tento trend je patrny i ve svétové literatuie. DalSim faktorem je tendence operovat
nadory benigni a hrani¢né maligni, které hrozi malignizaci. Zejména je patrny narast
levostrannych resekci pankreatu. Indikaci k levostranné resekci jsou castéji benigni nebo
hrani¢ni tumory. Mirn¢ ustupuji resekce pro duktalni adenokarcinom pankreatu a chronickou
pankreatitidu. Zajimavosti je také vice operaci pro karcinom duodena, ackoliv je toto
onemocnéni pomémé malo asté. Castdji se provadgji resekce z dosud neobvyklych indikaci -
napf. metastatické postizeni pankreatu svétlebunéénym karcinomem ledviny [31]. Nové byla
resekce provedena i pro metastatické postizeni kolorektalnim karcinomem a melanomem.
Mezi vzacné histologické nalezy patii napi. GIST pankreatu [32] a Castlemanova choroba
[33].

Tabulka 1 ukazuje charakteristiky obou soubord. Je patrné, Zze zakladni charakteristiky
souborti jsou srovnatelné: jsou podobné opera¢ni ¢asy, median pobytu na JIP i celkové doby
hospitalizace. Nicmén¢ pti dalsi analyze zjistime, Ze v soucasné dob¢€ operujeme vice rizikové
pacienty svice komorbiditami, provadime rozsahlejsi vykony u pokrocilych tumord,
provadime vice multivisceralnich resekci a dale resekce Zilniho porto-mezenterického
komplexu. Uspéchem tedy je, Ze morbidita a letalita jsou srovnatelné. V soudasné dobé
provadime levostranné resekce pankreatu u vybranych pacientl laparoskopicky. Déle jsme u
duodenopankreatektomie piesli na pylorus-Setiici modifikaci podle Traverso-Longmira.
Dal$im zasadnim rozdilem je pfesnéjsi hodnoceni pooperac¢nich komplikaci a pooperaéni
pankreatické pistéle ve druhé etapé. K hodnoceni komplikaci jsme pouzili klasifikaci podle
Dinda a jeji modifikaci pro operace pankreatu [34]. K hodnoceni pooperacni pankreatické
pistéle definici podle ISGPF [35]. Soubor pacienti operovanych v druhé etapé je podrobnéji

analyzovan dale.
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Tabulka 1: Charakteristika soubora pacientt ve dvou
sledovanych obdobich

1996 — 2006 2007 — 2015

n 158 249
Duodenopankreatektomie n

(% pylorus Setfici) 117 (0%) 168 (64,3%)
Levostranna resekce 41 81

Vek (roky): prumér (SD) 61,2 (11,4) 63,7 (10,9)
muzi/zeny 771781 120/ 129

DPE 278 (45) 300 (56)

Operacni Cas: primér (SD) LR 151 (40) 186 (59)

Krevni ztrata: primér (SD) DPE NA 680 (420)

LR NA 520 (390)
Pobyt na JIP: median DPE > 4

LR 3 2
Hospitalizace: median DPE 17 14

LR 12 11
Morbidita celkova (%) NA 51,1
Morbidita Dindo 3 a vice (%) 13,9 17,3
POPF celkova (%) NA 38,9
POPF stupen C (%) 9,5 4
Re-operace: (%) 5 5,2
Letalita 30 dni (%) 3,2 2
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3. Operacni vykony provadéné pro tumory pankreatu

L4

Mezi nejcastéjsi indikace k resekci pankreatu patii tato onemocnéni: karcinom pankreatu a
periampularni oblasti (karcinom Vaterské papily, karcinom distalniho choledochu, karcinom
duodena), cystické nadory pankreatu (IPMN, mucindzni cystadenom, ser6zni cysticky nador,
solidni pseudopapilarni nador), neuroendokrinni tumory, chronickd pankreatitida,
metastatické nadory pankreatu a ostatni mén¢ Casté nalezy. V nékterych ptipadech je resekce
pankreatu indikovana pro karcinom okolnich organt s infiltraci do pankreatu. NejCastéji se
jednd o karcinom zaludku s prorlstanim do téla nebo kaudy pankreatu. Typ a rozsah

operac¢niho vykonu zavisi samoziejme nejen na lokalizaci nddoru, ale také na typu nadoru.

Obvyklé typy opera¢nich vykont jsou:

- parcialni (cefalickd) duodenopankreatektomie,

- levostranna resekce pankreatu,

- totalni pankreatektomie,

- multivisceralni resekce, resekce pankreatu s resekci cév,
- centralni resekce,

- enukleace.

3.1. Parcialni duodenopankreatektomie

Jedna se o operacni vykon pro tumory hlavy pankreatu a periampularni oblasti. Parcialni
duodenopankreatektomie se obecné povazuje za jednu z nejrozsdhlejSich operaci v dutiné
btisni. Tato operace prosla dlouhym vyvojem V dneSni dobé se vSak provadi rutinné na
specializovanych pracovistich po celém svéteé. Samoziejmé neni vhodné ji provadet na vSech
chirurgickych oddé¢lenich. Naopak je efektivni zkuSenosti koncentrovat do center, kterd se

chirurgii pankreatu zabyvaji.
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3.1.1. Operacni postup

Tato operace ma 1 vsoucasné dobé nespocet modifikaci, které spocivaji zejména
v rekonstruk¢ni fazi. Méné modifikaci je béhem resekéni faze. Hlavni modifikace a jejich
porovnani budou zminény pozd&ji. Na nasem pracovisti nyni pouzivame techniku, kterd se

sklada z nasledujicich krok:

1/ Laparotomie, explorace

Moznym piistupem jsou horni stfedni laparotomie nebo oboustranny subkostalni fez.
Vyhodou prvniho pfistupu je rychlost pfi proniknuti do dutiny bfis$ni, nevyhodou je naopak
vyssi riziko dehiscence laparotomie [36]. Na nasem pracovisti preferujeme oboustranny
subkostalni fez. Tento fez je vhodné&jsi u pacientd s rozsifenym kostalnim thlem. Naopak u
pacientil astenickych s ostrym thlem je vhodnéjsi stiedni laparotomie. V tivahu je nutné vzit

také predchozi incize.

Prvnim krokem je explorace dutiny bfi$ni k vylouceni metastaz, zejména do jater a vylouceni
diseminace po peritoneu. Nékteti autofi doporucuji diagnostickou laparoskopii k vylouceni
vzdalenych metastaz. Nicméné diagnosticka laparoskopie nesplnila o¢ekavani, ktera do ni
byla vklddana. Nieveen van Dijkum studoval efektivitu diagnostické laparoskopie u 297

pacientu a zjistil, Ze ptinos tohoto postupu je mensi nez bylo o¢ekavano [37].

Preparace je zahajena Kocherovym manévrem, tj. otevieni listu zadniho peritonea lateralné od
duodena a uvolnéni duodena s hlavou pankreatu od retroperitonea. Dulezité je odstranit
veskerou tkan pred dolni dutou Zilou. Takto postupujeme medialné az k odstupu levé rendlni
zily. Néktefi autofi v této fazi doporucovali provedeni lymfadenektomie aorto-kavalniho
prostoru, ale tento postup neni v soucasné dobé povazovan za standardni, protoze nebyl
prokazan benefit pro preziti [38].

2/ Preparace VMS (vena mesenterica superior)

Druhym krokem je vytvofeni pfistupu do omentdlni burzy uvolnénim omenta od tra¢niku
nebo protnutim gastrokolického ligamenta. Je dulezité ponechat intaktni a. gastroepiploica
dextra tak, aby bylo zachovano tepenné zasobeni pyloru. Pak se postupuje doprava lateralné

uvolnénim hepatélni flexury tracniku. Déle je vypreparovana dolni hrana pankreatu. Zde je

nutné identifikovat VMS a posoudit jeji vztah k tumoru.
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V posledni dob¢ je vice propagovan pfistup, kdy je nejprve identifikovana a. mesenterica
superior (artery first approach). Timto pfistupem je mozné zjistit infiltraci AMS diive nez
jsou provedeny nevratné kroky operace, tj. preruSeni pankreatu v kréku [39]. Tento pfistup je
vhodny zejména u pacientll s hrani¢né resekabilnimi nddory po neoadjuvantni chemoterapii,

kdy restangingové CT vySetieni neni schopné piesné posoudit infiltraci cév nadorem [40].
3/ Preparace ligamentum hepatoduodenale

Dalsim krokem je preparace struktur v ligamentum hepatoduodenale. Je nutné identifikovat
arteria hepatica a odstup arteria gastroduodenalis (AGD). Pied pferusenim AGD je nutné se
ujistit, Ze pulzace na arteria hepatica propria (AHP) zistava i po klampu AGD, aby nebylo
poruseno cévni zasobeni jater. Je t€Z nutné identifikovat ptipadné cévni anomalie. Nejcastéjsi
zZ nich je odstup pravostranné arteria hepatica z AMS [41]. Pomérné malo castou, ale o to
zavaznéj$i anomalii, je stendza truncus coeliacus [42]. V tomto ptipadé jsou
supramezokolické organy dutiny bfisni (jatra, zaludek, duodenum, pankreas, slezina)
zasobeny pouze kolaterdlami z AMS, z nichz nejvyznamnéjsi je AGD. Pii preruseni AGD by
vznikla zdvazna a obtizn¢ feSitelnd ischemie jater a Zzaludku. Je vhodné vSechny tepenné

anomalie truncus coeliacus a AMS identifikovat ze vstupniho CT a k disekci pfistupovat

s jejich znalosti, pfipadné jeste pied operaci zvazit vazografickou intervenci, pokud je mozna.

V ligamentum hepatoduodenale je dale identifikovan ductus hepatocholedochus a vena
portae. Zluénik je uvolnén z jaterniho lazka, je prerusena arteria cystin; ductus cysticus se

nepierusuje, aby zlucnik byl odstranén s preparatem en-block.
4/ Transek¢ni faze

Nasleduje transekéni faze. Pii ni uvolnime duodenum v rozsahu D1 a pierusime jej asi 2 cm
za pylorem. Nasleduje preruseni pankreatu v urovni krcku nad VMS. K transekci pouzivame
ve vétSing piipadl skalpel nebo monopolarni koagulaci. Je nutné peclivé dbat na hemostazu a
oSetfit krvacejici tepny na pankreatu, pouzivame bipolarni koagulaci nebo vstiebatelné
ligatury. Dale pierusime ductus hepaticus communis v urovni nad odstupem cystiku. Resek¢ni
linie pankreatu a ZluCovych cest nechavame vySetfit ve zmrazovacim preparatu k ovéfeni
radikality resekce. V pfipadé nalezu dysplastickych zmén v resekcnich liniich resekci
nerozSifujeme. V pifipadé¢ ndlezu invazivniho karcinomu na ductus hepaticus je mozné
posunout resekéni linii az k junkcei hepatikli. Ve vyjimeénych piipadech pii pozitivité okraje
na jednom z lobarnich zlu¢ovodu je mozné dale vykon rozsitit a provést hemihepatektomii.

Jedna se ovSem o vyjimecné indikované vykony, které jsou zatizené vysokou morbiditou a
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letalitou. V ptipad¢ nalezu invazivniho karcinomu v resek¢ni linii pankreatu je nutné rozsifit

resekci nebo dokoncit totalni pankreatektomii [43].

Dale je pteruseno proximalni jejunum asi 10 - 15 cm za Treitzovym vazem a provedena jeho

skeletizace. Nasledné protahneme proximalni jejunum za mezenterickymi cévami.
5/ Uvolnéni resekatu od VMS, event. resekce VMS

Nyni je cely resekat fixovan pouze k portalni zile, VMS a AMS. Pfi tumordzni infiltraci
zilnich struktur je mozné provést jejich resekci [44]. Pii RO resekci Zily je progndza pacientl
stejna jako u pacientii bez infiltrace zilniho systému tumorem. Tyto vykony nejsou ve
specializovanych centrech zatizeny vys$§i morbiditou nebo letalitou [44]. Pokud Zila tumorem
infiltrovana neni, oddéli se hlava pankreatu od téchto cévnich struktur a tim je dokoncéena

resekce.

Obrazek 3: Rekonstrukce po parcialni duodenopankreatektomii podle Childa [100]
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6/ Rekonstrukéni faze

Po resek¢ni fazi nésleduje faze rekonstrukéni. Modifikaci rekonstrukéni faze bylo popsano
vice nez 80. Volba pouzité¢ metody zavisi vétSinou na zvyklostech pracovisté, zkuSenostech
chirurga, ptipadné dalSich faktorech. Metodou rekonstrukce, ktera se pouziva nejCastéji a
kterou pouzivame i na naSem pracovisti je rekonstrukce podle Childa (Obr. 3). Jsou naSity tfi
anastomozy end-to-side v nasledujicim potadi: pankreato-jejuno anastomdza, hepatiko-jejuno

anastomoéza a duodeno-jejuno anastomoza.

3.1.2. Modifikace rekonstrukcni faze

Chirurgicka technika je hlavnim faktorem, ktery ovliviiuje vysledky operace. Technika
provedeni operacniho vykonu se postupné vyvijela. Bylo provedeno mnoho studii, které

porovnavaly rizné postupy a tak umoznily postupné zlepseni vysledki.

vvvvvv

hlavni modifikace parcialni duodenopankreatektomie a zejména rekonstrukéni faze.

3.1.2.1. Klasicka duodenopankreatektomie sec. Whipple versus pylorus
zachovna modifikace sec. Traverso-Longmire:

Jednou z nejdiskutovanéjsich otazek poslednich let je vyznam pyloru a jeho zachovani pii
parcialni duodenopankreatektomii. Klasickd duodenopankreatektomie s resekci antra zaludku
podle Whippla mé zndmé disledky na nutrici pacientli: ¢asny a pozdni dumping syndrom a
ztrata hmotnosti v pooperacnim obdobi [45]. Duodenopankreatektomii se zachovanim pyloru
provedl poprvé Watson v roce 1944 [46]. Jeho prace ovSem unikla pozornosti odborné
vefejnosti a tuto modifikaci zpopularizovali az Traverso a Longmire v roce 1978 [19]. Od té
doby bylo provedeno mnoho studii, které porovnavaly uvedené postupy. Nejvyznamnéjsi
prospektivné vedené randomizované studie (RCT) jsou uvedené v tabulce 2. Jedna se o 7
RCT, které zahrnuji 605 pacienti [47-53]. Vysledky téchto a nékterych dalSich
retrospektivnich studii byly shrnuty ve tfech metaanalyzach [45, 54-58].

Karanicolas [58] zahrnul do metaanalyzy 6 RCT [47-50, 52, 53]. V zavéru autoii uvedli, Ze
PPPD ma kratsi opera¢ni ¢as o 72,3 minut ( p<0,001, 95%, CI 52,9 — 91,8), mensi krevni
ztratu 0 283,7 ml (p <0,001, 95% CI 176,0 — 391,4) a bylo podano méné¢ krevnich transfazi. U
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PPPD byl patrny trend k delsi dobé ponechani NG sondy o 2,36 dny (p= 0,28, 95%, CI -1,96
az 6,67) a zhorSenému vyprazdiovani zaludku, ale tyto rozdily nebyly statisticky
signifikantni. V obou srovnavanych skupinach byly stejnd morbidita, stejna letalita i ¢etnost

pankreatické pistéle a stejné pieziti.

Tabulka 2: Vysledky randomizovanych studii, které porovnavaly klasickou
resekci (Whipple) a pylorus-setiici modifikaci (Traverso-Longmire)

autor rok n Whipple Traverso p
Paquet 1998 40 operacni ¢as (min) 381 316  <0,05
krevni ztrata (ml) 1200 850 NS
DGE (%) 4,3 35,3 NA
POPF (%) 8,7 5,9 NS
Bloechle 1999 44 operacni ¢as (min) 285 239 NS
krevni ztrata (ml) 1250 1000 NS
DGE (%) 9,5 34,8 NS
letalita (%) 0 0 NS
POPF (%) NA N/A NA
Wenger 1999 48 operacni ¢as (min) 306 206 0,01
krevni ztrata (ml) NA NA
DGE (%) NA NA
letalita (%) NA NA
POPF (%) 12,5 0 0,01
Tran 2004 170 operacni ¢as (min) 300 300 0,1
krevni ztrata (ml) 2000 2000 0,7
DGE (%) 23 22 0,8
letalita (%) 7 3 0,27
POPF (%) 14 13 0,528
Lin 2005 36 operacni as (min) 271 221 NS
krevni ztrata (ml) 1212 446 NS
DGE (%) 0 42,8 <0,05
letalita (%) 0 7,1 NA
POPF (%) 5,2 7,1 NS
Seiler 2005 240 operacni ¢as (min) 449 382 0,001
krevni ztrata (ml) 1500 1198 0,041
DGE (%) 45 31 0,096
letalita (%) 3 2 0,999
POPF (%) 2 3 0,999

Srinarmwong 2008 27 operac¢ni ¢as (min) 316 303 0,17
krevni ztrata (ml) 1946 1850 0,44

DGE (%) 15,4 64,3 0,02
letalita (%) 15,4 28,6 0,65
POPF (%) 30,8 357 0,99
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Diener [54] zahrnul do své metaanalyzy stejnych 6 RCT [47-50, 52, 53]. Ve skupiné
pacientil, kteti podstoupili PPPD autofi zjistili operacni ¢as krat$i o 68,26 minut (p = 0,0004,
95% CI 30,8 — 105,7), krevni ztraty mensi o 766 ml (p = 0,00001, 95% CI 566,74 — 965,26).
Zpomalené vyprazdiovani Zaludku bylo v obou skupinach stejné casté, Whipple 24,4%,
PPPD 29,0% (OR 2,35 95% CI 0,72 - 7,61, p = 0,16). Bylo podano stejné mnozstvi krevnich

transfuzi. Dale byla stejna doba hospitalizace, morbidita, letalita i cetnost pankreatické pistele.

V zavéru autofi uvedli, ze vysledky nejsou jednoznacné a je nutné je interpretovat obezietng.
Podle autori vétSina studii nedosahovala dostatecné kvality a je potieba dalSich dobie

vedenych randomizovanych studii.

Igbal [45] zahrnul nejen RCT, ale i retrospektivni studie, celkem 32 studii s 2822 pacienty.
Z toho bylo 5 RCT [48-50, 52, 53]. V ramci metanalyzy zjistili autofi ve skupiné pacienti
s PPPD podobné vysledky jako v ptedchozich studiich, tj. kratsi opera¢ni ¢as 0 41,3 minut a
méné podanych krevnich transfuzi. Piekvapivym zjiSténim byly stejnd krevni ztrata, délka
pooperacniho pobytu, doba zavedeni NG sondy a ¢etnost DGE. Dale autofi zjistili ve skupiné
s PPPD nizsi letalitu (2,3% versus 4,34%, p=0,04) a lepsi pteziti u PPPD. Autofi uvadéji, ze
lepsi preziti mize byt ddno faktem, Ze u vétSich nédort, které infiltruji pylorus a maji horsi

prognozu se PPPD ani nezvaZzuje a provadi se primarné klasicky Whipple.

V soucasn¢ dobé vétSina  pracoviSt  preferuje  pylorus  zachovavajici  parcidlni

duodenopankreatektomii.

3.1.2.2. Pankreato-jejuno anastoméza versus pankreato-gastro anastomoéza

Po parcidlni duodenopankreatektomii existuji dvé hlavni moZnosti implantace pahylu
pankreatu: do jejuna (pankreato-jejuno anastomoéza) nebo do Zaludku (pankreato-gastro
anastomoza). Uzavieni pahylu pankreatu slepé zaSitim se jiZ nepouZziva, protoZe tato metoda
meéla horsi vysledky [59]. Pankreato-jejuno anastomoza je oblibenéjsi mezi chirurgy a provadi
se zhruba v 80 % ptipadi. Ve svétové literatuie bylo publikovano Sest randomizovanych
studii, které porovnavaly PJA versus PGA (Tabulka 3). P&t meta-analyz, které zahrnuly
randomizovang i retrospektivni nerandomizované studie, maji vysledky nejednoznacné.

McKay [60] zahrnul do své metaanalyzy 11 studii, z toho pouze jedna byla randomizovana

N 24
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pistéle (RR 2,62, 95% CI 1,91 — 3,60), vyssi celkovou morbiditu (RR 1,43, 95% CI 1,26 —
1,61) a vyssi pooperacéni letalitu (RR 2,51, 95% CI 1,61 — 3,91). Nicmén¢ vétSina pacientli

této meta-analyzy byla rekrutovana z retrospektivnich observac¢nich studii.

Wente [57] zahrnul do své metaanalyzy 3 randomizované studie [30, 61, 62] a 13
observacnich kohortovych studii. Zatimco randomizované studie neukazaly rozdil mezi PGA
a PJA, u observacénich studii byl signifikantn¢ lepsi vysledek u PGA. Randomizované studie
mély srovnatelny vyskyt pankreatické pistéle (OR 0,85, 95% CI 0,50 — 1,44), stejnou
pooperacni morbiditu (OR 0,85, 95% CI 0,63 — 1,38) a stejnou pooperacni letalitu (OR 1,1,
95% CI 0,42 — 2,93). Na druhou stranu vysledky observa¢nich kohortovych studii mély u
PGA méné pankreatickych pistéli (OR 0,22, 95% CI 0,12 — 0,40), mén¢ nitrobfisnich kolekci
(OR 0,47, 95% CI 0,24 — 0,92) a nizsi letalitu (OR 0,36, 95% CI1 0,22 — 0,58). Dle autorii byly
vysledky observac¢nich studii ovlivnény dalS$imi vedlejSimi faktory (preference jednotlivych

chirurgt, jejich zkuSenost, atd.).

Tabulka 3: Vysledky randomizovanych studii, které porovnavaly pankreato-jejuno a pankreato-gastro

anastomozu
autor rok  skupina n vék POPF morbidita chirurgicka technika
Yeo 1995 PJA 72 62,4+14 11,1% 43,1% end-to-side nebo end-to-end
PGA 73 615+1,7 12,3% 49,3% ve dvou vrstvach
Duffas 2005 PJA 68 58,6 + 12 20,6% 47,1% neni specifikovano
PGA 81 58,2 + 11 16,0% 45,7% neni specifikovano
Bassi 2005 PJA 82 55,5(54,5-56,6) 15,8% 39,0% duct-to-mucosa
jednovrstevna jednotlivymi
PGA 69 59,3(58,2-60,4) 13,0% 29,0% stehy
Fernandez- duct-to-mucosa ve dvou
Cruz 2008 PJA 55 63+14 18,2%  43,6%  vrstvach
PGA 53 63 +13 3,8% 22,6% oddéleny zaludecni lalok
duct-to-mucosa ve dvou
Wellner 2012 PJA 57 64 (23-81) 12% NA vrstvach

zdrhovaci steh + jednotlivé
PGA 59 67 (34-84) 10% NA stehy
duct-to-mucosa ve dvou

Figueras 2013 PJA 58 655(42-80) 345% 655% vrstvach

PGA 65 67 (35-80) 15,4% 63,1% ve dvou vrstvach za pouzdro

Dalsi metaanalyzu publikovali ¢insti autofi Shen et al. v roce 2012 [63] a zahrnuli do ni 4
randomizované studie [30, 61, 62, 64]. Pii analyze vysledkt autofi uvedli, ze skupina pacientl
s PGA m¢la méné nitrobfisnich komplikaci (OR 0,34, 95% CI 0,23 — 0,49, p < 0,00001).
V obou skupinach byla stejna Cetnost pankreatické pistéle (OR 0,69, 95% C1 0,42 — 1,12, p =
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0,13) a stejna pooperacni letalita (OR 1,09, 95% CI 0,42 — 2,83, p = 0,87). Na zaklad¢ téchto

vysledki autofi uzavteli, Ze PGA je vhodné&js$i metoda k rekonstrukci nez PJA.

Nasledujici metaanalyza byla opét publikovana ¢inskymi autory Ma et al. [65]. Autofi
zahrnuli 4 randomizované studie [30, 61, 62, 64] a dvé dalsi prospektivni nerandomizované
studie [66, 67]. V meta-analyze autofi zjistili méné pooperacnich komplikaci u PGA (OR
0,53, 95% CI 0,30 — 0,95, p = 0,03), nizsi Cetnost pankreatické pistéle (OR 0,47, 95% CI 0,22
— 0,97, p=0,04). Pooperacni letalita (OR 0,53, 95% CI 0,26 — 1,07, p = 0,18) byla stejna
Vv obou skupinach. Pii subanalyze pouze Ctyf randomizovanych studii dosahli autofi
podobnych vysledki jako autofi predeslé studie [63], tj. méné nitrobfiSnich kolekci u PGA,
stejna Cetnost pankreatické pistéle, pooperacnich komplikaci, zpomaleného vyprazdiovani
zaludku i stejna letalita. Zavéry autorti jsou nejednoznaéné. Uvadeji, ze PGA muze byt stejné

vhodnou metodou jako PJA.

Posledni metaanalyza autortt He et al. opét pochazi z Ciny [68]. Autoii analyzovali opét 4
randomizované studie [30, 61, 62, 64] a dalSich 22 nerandomizovanych studii. Pfi meta-
analyze pouze nerandomizovanych studii zjistili autofi méné pankreatickych pistéli,
komplikaci a nitrobfiSnich kolekei a niz§i letalitu u PGA. Pfi analyze pouze randomizovanych
studii dosahli autofi stejnych vysledkid jako autofi ptedeslych metaanalyz [63, 65]. V zavéru
autofi uvedli, ze v soucasnosti nejsou dostupna data, ktera by dokazala, ze PGA je lepsi

metoda nez PJA.

Ve zminénych metaanalyzach nebyly zahrnuty dvé posledni randomizované studie [69, 70].
Zatimco Wellner nezjistil rozdily mezi PGA a PJA [70], Figueras zjistil lepsi vysledky ve
klinicky zavazné pankreatické pistéle stupné¢ B/C (11 % versus 33 %, p = 0,006) a méné
rehospitalizaci (6 % versus 24 %, p= 0,005) [69]. Prozatim nebyla publikovana metaanalyza,

kterd by zahrnula v§echny dosud provedené randomizované studie.

Vysledky metaanalyz jsou ovlivnény heterogenitou zahrnutych studii. Kromé& toho, Ze
Vv jednotlivych studiich jsou pouzity rizné modifikace provedeni PGA a PJA, autofi v nich
pouzivaji nejednotné definice pooperaéni morbidity a zejména pooperacni pankreatické
pistéle. Je znamym faktem, ze definice piStéle zasadné ovliviiuje jeji Cetnost [71]. Ziskana
data ukazuji, Ze ani jedna metoda neni vyrazné lepsi nez ta druhd. Ukazuje se, Ze pecliva

wevr

pankreatu [72].
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3.1.2.3. Pouziti stent v pankreatické anastomoze

Dalsi zasadni otazkou pii konstrukci pankreatické anastomoézy je pouziti stenti [73]. Obecné
se mohou pouzivat vnitini stenty, které samovolné odejdou traktem pacienta po obnoveni
pasaze a zevni stenty, které jsou vyvedeny perkutanné mimo télo pacienta. Tyto zevni stenty

musi byt odstranény, vétSinou az pomine riziko vzniku pankreatické pistéle (Obr. 4).

Obrazek 4: Schéma zavedeni zevniho stentu (vlevo) a vnitiniho stentu (vpravo) po parcidlni

duodenopankreatektomii [73]

Cilem vkladani stenti do pankreatické anastomé6zy je umoznit lepSi technické provedeni
anastomozy, zejména zabranit iatrogenni okluzi pankreatického vyvodu, odvodem
pankreatické $tavy snizit Cetnost pooperacni pankreatické pistéle a dale zlepsit dlouhodobou
pruchodnost pankreatické anastomoézy. Na druhou stranu stenty mohou obturovat nebo se
dislokovat a tim dokonce komplikaci pankreatické anastomozy zpisobit. Dale mohou stenty
migrovat a poranit anastomozu nebo stfevo. Pfi odstraiovani zevniho stentu mtize dojit ke
vzniku akutni pankreatitidy [73, 74]. V Tabulce 4 jsou shrnuty vysledky randomizovanych

studii, které porovnavali rizné moznosti pouziti vnitinich nebo zevnich stenti.
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Bylo publikovano nékolik metaanalyz shrnujicich vysledky zminénych RCT. Jejich vysledky
jsou opét nejednotné, coz je dano heterogenitou studii stejné jako v piedchozich pripadech.
V otazce pouziti stentll je navic nutné pocitat s vice moznostmi, tj. zevni stent versus zadny
stent, vnitini stent versus zadny stent, zevni stent versus vnitini stent a dokonce podtlakovy
versus spadovy zevni stent [75]. Nasledujici metaanalyzy shrnuly vysledky zminénych

randomizovanych studii.

Tabulka 4: Vysledky randomizovanych studii, které porovnavaly pouZiti stentl pfi
konstrukci pankreatické anastomozy

autor rok porovnhavané metody n vék POPF morbidita lepSi metoda
zevni stent 37 62+ 12 5,4% 35,1% .
Ohwada 2002 vnitini stent 37 63 10 54%  32,4% bez rozdilu
. vnitfni stent 115 67 (33 - 88) 11,3% 57,4% ,
winter 2006 sagnystent 119 63(27-89) 7.6% 5800  Co-rozdi
zevni stent 60 61+12 6,7% 31, 7%
P o ) 1 i 4
oon 2007 adny stent 60 62+13  200% 383y  2ovnistent
zevni stent 22 NA 36,4% NA .
Kamoda 2008 vnitini stent 21 NA 333%  NA bez rozdilu
zevni stent - o o
podtlakova drenas 55 61,399 255% 52,7% sodtiakova
Lee 2009 . ‘e
zevni stent - drenaz

) . - 55 64,8+ 9,8 43,6% 63,6%
spadova drenaz

zevni stent 50 70(44-87) 20,0% 54,0%

Tani 2010 vnitfni stent 50 68(35-84) 26,0% 40,0% bez rozdilu
Pessaux 2011 zevni stent 77 60,8+ 11,8 26,0% 41,5% sevni stent
adny stent 81 60,6+11,8 42,0% 617%

. zevni stent 23 68,1+ 11,2 34,8% NA ,
Kuroki 2011 adny stent 22 682+84  40,1%  NA bez rozdilu
. zevni stent 47 66,0 (33-79) 14,9% 57,4% ,
Motol - 2012 ysdnystent 46 655(32-80) 304% 587%  2oVMstent

Xiong [76] zahrnul 3 RCT [27, 73, 77] a 11 observacnich studii. Pfi analyze vSech RCT
nezjistil rozdilné vysledky, nicméné pti analyze pouze dvou studii porovnéavajicich zevni stent
versus zadny stent, méla skupina pacientll se stentem niz$i Cetnost pankreatické pistéle (OR

0,42, 95%Cl 0,24 — 0,76, p = 0,004).

Dalsi metaanalyza autorti Su et al. porovnavala pouziti vnitiniho stentu [78]. Autofi do studie
zatadili 1 randomizovanou [27] a 4 nerandomizované studie. Rozdily mezi obéma skupinami
nezjistili.

Markar et al. [79] zahrnuli do své metaanalyzy 6 prevazné randomizovanych studii [27, 73,
77, 80]. Rozdily mezi skupinami se stentem a bez stentu nezjistili (OR 0,65, 95% CI 0,37 —
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1,13, p = 0,13). Nicmén¢ nevyhodou této metaanalyzy je, ze autofi analyzovali studie

porovnavajici zevni i vnitini stenty dohromady.

Dalsi dvé metaanalyzy publikovali ¢insti autofi Zhou et al. [81, 82]. Jejich prvni prace [82]
analyzovala randomizované 1 observa¢ni studie, pouziti zevnich 1 wvnitinich stentl.
Pfi porovnani pouziti zevni stentl a zadnych stentl, méla skupina pacientli se stenty nizsi
cetnost pankreatické pistéle (OR 0,47, 95% CI 0,31 — 0,71) a nizsi morbiditu (OR 0,64, 95%
C1 0,45 — 0,90). Pfi analyze studii s vnitfnimi stenty nebyly mezi skupinami nalezeny rozdily,
tj. stejnd Cetnost pankreatické piStéle (OR 0,96, 95% CI 0,57 — 1,59) a stejnd pooperacni
morbidita (OR 1,3, 95% CI 0,82 — 2,05). V zavéru autofi uvedli, Ze pfi pouziti zevniho stentu

v

komplikaci [82].

Druha prace téchto autorti analyzovala pouze randomizované i observaéni studie s vnitinimi
stenty [81]. Autoti dospéli ke stejnym vysledkim jako v pfedchozi studii, tj. pouziti vnitiniho
pouziti vnitfniho stentu u kiehké tkané€ pankreatu byla dokonce tendence k vys$si Cetnosti
pankreatické pistéle ve skupiné se stentem [81]. Podle autorii vede pouziti vnitiniho stentu
u kiehké tkdné pankreatu k iritaci pankreatu a vyssi exokrinni sekreci. Tim se muze riziko

pankreatické pistéle zvysit [81].

Posledni dvé metaanalyzy zahrnuly pouze randomizované studie. Wang et al. [83] zahrnuli
vSechny dostupné randomizované studie [27, 73, 74, 77, 80, 84, 85] a Hong et al. [86]
analyzovali pouze studie porovnavajici pouziti zevnich stentd [73, 77, 80, 84]). Vysledky

téchto metaanalyz odpovidali vysledktim téch predchozich.

3.1.2.4. Dalsi randomizované studie, které porovnavaly ruzné techniky
oSetieni pahylu pankreatu

Kromé¢ vySe zminénych moznosti rekonstrukce byly studovany dal$i metody a moznosti
rekonstrukce po parcialni duodenopankreatektomii. Tyto metody zahrnuji slepy uzavér pahylu
pankreatu bez konstrukce anastomézy, rizné metody konstrukce pankreato-jejuno
anastomoézy, pouziti fibrinového lepidla pii konstrukci anastomézy a dal§i moznosti

rekonstrukce. Dale jsou zminény randomizované studie, které tyto metody porovnavaly.
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Jedna ztéchto metod zahrnuje uzavér hlavniho pankreatického vyvodu a piesiti pahylu
pankreatu. K uzavienému pahylu pankreatu je ptilozen drén, ktery odvadi tekutinu s vysokou
koncentraci amyldz. V tomto ptipadé vznikne tzv. kontrolovana zevni pankreaticka pistél. Po
snizeni objemu tekutiny a koncentrace amylaz se drén odstrani. Z historického hlediska tuto
metodu pouzil Whipple pii svych prvnich operacich. Byly publikovany dvé randomizované

studie, které porovnavaly konstrukci pankreato-jejuno anastomézy a uzavér pahylu pankreatu.

Prvni studie zahrnula 35 pacientii operovanych v letech 1985 — 1993 [87]. Ve skupiné s PJA
autofi uvedli vy$$i morbiditu (56 % versus 24 %), vyssi Cetnost nitrobfiSnich abscest (33 %
versus 18 %) a vyssi letalitu (11 % versus 0 %). Primérna doba do odstranéni drénu byla ve
skupin¢ s kontrolovanou zevni pistéli 73 dntli, coz je v dnesni dobé tézko akceptovatelné.
Zavérem se autori priklanéji ke kontrolované pankreatické pistéli. Vysledky této studie je
vsak nutné brat s rezervou vzhledem k velmi malému poctu pacient a k nizké metodologické

kvalité studie.

Druha studie zahrnula celkem 169 pacienti operovanych na dvou vyznamnych pracovistich
v letech 1994 — 1998 [59]. Kratkodobé vysledky (poopera¢ni komplikace, dehiscence
anastomozy, letalita) byly v obou skupinach srovnatelné. Pti dlouhodobém sledovani po 12

mésicich bylo ve skupin€ s kontrolovanou zevni pistéli vice pacientli s nové vzniklym

diabetem (34 % versus 14 %, p = 0,001).

Kontrolované pankreatickd pistél po slepém uzavéru pahylu pankreatu je pro pacienta méné
nebezpecna neZ pistél vznikajici pfi dehiscenci pankreatické anastomozy. Jeji nevyhody vSak
pfevySuji potencidlni pifinos. V dne$ni dobé se nepovazuje uzavér pahylu pankreatu po

parcialni duodenopankreatektomii a kontrolovana zevni pistél za metodu volby [59, 72].

Tabulka 5: Vysledky randomizovanych studii, které¢ porovnavaly dalsi techniky konstrukce
pankreatické anastomozy

autor rok porovnavané metody n vék POPF morbidita
Chou 1996 duct-to-mucosa + zevni stent 47 60 + 11 4,3 21,3
invaginace v jedné vrstvé 46 56 £ 12 15,2 32,6
Bassi 2003 duct-to-mucosa 72 6210 12,5 54,2
end-to-side v jedné vrstvé 72 61+12 15,3 52,8
Langrehr 2005 duct-to-mucosa + zevni stent 56 59(28-86) 3,6 41,2
matracova technika s prositim pankreatu 57 60(35-79) 3,5 31,6
duct-to-mucosa 97 68(32-84) 237 54,6

Berger 2009 .
¢ invaginace ve dvou vrstvach end-to-side 100 68(41-90) 12,0 49,0
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Nasledujici studie porovndvaly mozné zplsoby provedeni pankreato-jejuno anastomozy,
jejich vysledky jsou uvedeny v Tabulce 5. Chou et al. [88] zjistili lepsi vysledky u muko-
mukozni anastomoézy se zevnim stentem, ale statisticky nevyznamné (Cetnost pankreatické
pistéle 4,3 % versus 15,2 %, p = 0,09). Berger et al. [89] zjistili naopak lepsi vysledky u
invaginacni anastomozy ve dvou vrstvach (Cetnost pankreatické pistéle 12 % versus 23,7 %, p
< 0,05). Dalsi dvé studie (Bassi a Langrehr) nezjistily zadné rozdily mezi studovanymi
metodami rekonstrukce [90, 91]. Ackoliv byly publikovany dvé metaanalyzy téchto studii
[92], je obtizné tyto studie porovnavat, protoze jsou v nich pouzity odlisné metody — end-to-
end, end-to-side, rekonstrukce v jedné vrstvé, ve dvou vrstvach, stent byl pouzit u vSech

pacientii nebo pouze vyberove.

Velmi zajimavou techniku publikovala skupina ¢inskych autort Peng et al. [93]. Jedna se o
tzv. vazaci anastomé6zu (binding pancreaticojejunostomy). Pii této metodé se nejprve
mobilizuje pahyl pankreatu v rozsahu az 3 cm. Nasledné se evertuje jejunum ve stejném
rozsahu a sliznice na evertované cCasti jejuna se odstrani (Kyselinou karbolovou nebo
elektrokoagulaci). Poté se provede sutura pouzdra pankreatu za okraj sliznice jejuna (Obrazek
5). Autofi upozoriiuji, Zze je potieba tyto stehy zabirat pouze za sliznici. Ptfi dehiscenci této
vrstvy K leaku anastomoézy nedojde. Nasleduje repozice seromuskularni vrstvy jejuna pies
pahyl pankreatu a konec jejuna je fixovan nékolika stehy k pouzdru pankreatu. Samotna

anastomdza spociva v cirkularni ligatufe okolo jejuna asi 1 cm od jeho konce.

Obrazek 5: Vazaci anastomodza podle Penga [93]
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Autofi zacali tuto techniku pouzivat v lednu 1996. Nejprve publikovali retrospektivni série
105 pacientd [93], 150 pacientii [94] a 227 pacientti [95]. Autofi uvedli, Ze pankreaticka pistél
se nevyvinula u zZadného pacienta. Pankreatickou pistél autofi definovali jako pretrvavajici
sekreci z drént o objemu vice nez 50 ml za 24 hodin s koncentraci amylaz vice nez 1000 IU/I.
Pti nulové Cetnosti pankreatické pistéle udavaji autofi v posledni sérii pooperacni morbiditu

31,3 % a 30denni letalitu 2,2 % [95].

I ptes tyto vynikajici vysledky se stile jednalo pouze o retrospektivni série jedné metody bez
porovnani sjinou metodou (EBM stupné 4). Proto autofi zahajili prospektivni
randomizovanou studii [96] a tuto tzv. ,,vazaci“ anastomozu porovnali se standardni muko-
mukoézni anastomézou ve skupiné celkem 217 pacientt (106 pacientd — vézaci technika
versus 111 pacienti — standardni muko-mukoézni technika). V této studii byla pankreaticka
pistél definovana jako sekrece z drénu po 3. pooperaénim dni vyssi nez 10 ml/d s koncentraci
amylaz vyssi nez trojnasobek normalni sérové koncentrace. Opét byla u ,,vazaci* anastomozy
dosazena nulova cetnost pankreatické pistéle; rozdil oproti kontrolni skupin€ byl statisticky
vyznamny (0 % vs. 7,2 %, p = 0,014). Nizsi byla také celkova morbidita (24,5 % versus
36,9 %, p = 0,048).

Je samoziejmé, Ze tato prace vzbudila ohlasy po celém svéte. Pankreatickd pistel je
Pengovych studii by mohl novy typ anastomézy tento zavazny a letity problém vyiesit.
V pomérmné kratké doby byly publikovany studie jinych autord, které pouzily tento typ
anastomozy. Maggiori publikoval studii s 22 pacienty, pankreaticka pistél se vyvinula u 8
Z nich (36,4 %). Zavaznym problémem bylo pozdni pooperacni krvaceni, které se objevilo u 6
pacientt (27,3 %) [97]. Buc publikoval studii s 45 konsekutivnimi pacienty, vSichni méli tzv.
,,S0ft pancreas “ (kiechkou mékkou slinivku). Pankreaticka pistél se vyvinula u étyt z nich (8,9
%), celkova morbidita byla v§ak pomérné vysoka (53,3 %). Na ,,soft pancreas” se jedna o
velmi dobry vysledek, nicméné nulovou cetnost pankreatické piStéle jako Peng autofi
nedosahli. Dalsi studii publikoval Targarona, provedl Pengovu anastomézu u 30 pacientt;

pankreaticka pistél se vyvinula u dvou z nich (6,7 %) a celkova morbidita byla 36,7 % [98].

DalSim autoriim, ktefi pouzivali Pengovu vézaci anastomozu, se nikdy nepodatilo dosdhnout
nulové urovné pankreatické pistéle. I kdyz v n€kolika studiich byla Cetnost pankreatické
pistéle nizsi nez v porovnavané skupiné [98, 99], celkova poopera¢ni morbidita byla stejna
jako ve skupiné se standardni muko-mukézni anastomoézou [97, 98]. V jedné studii bylo

zasadni a zavaznou komplikaci pozdni pooperacni krvaceni, které se objevilo dokonce u
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27,3 % pacientil. Navzdory velmi dobrym vysledkiim, které publikoval Peng, jini autofi tak
dobrych vysledki nedosahli. To mize byt zplisobeno nékolika faktory: jedna se o technicky
velmi naro¢nou anastomoézu, kterd zahrnuje nékolik po sob¢ jdoucich krok, ty je nutné velmi
peclivé dodrzovat. Tento typ anastomozy vyzaduje proto pomérné dlouhou dobu na zacviceni.
Dalsi nevyhodou je, Ze ne ve vSech ptipadech je pomér velikosti pankreatu a jejuna vhodny
k provedeni anastomézy. V nékterych piipadech je pankreas piili§ objemny a nelze provést
konstrukci anastomodzy end-to-end [99]. Z vySe zminénych divodt se pouziti Pengovy vazaci

anastomozy pftili§ nerozsifilo.

Dalsi modifikaci pankreatiko-jejuno anastomoézy, od které se ocekavalo snizeni Cetnosti
pankreatické pistéle, je pouziti fibrinového lepidla pti konstrukci anastomoézy. Po nékolika
retrospektivnich studiich byla autory z nemocnice John Hopkins v Baltimoru publikovana
randomizovana studie [26]. Celkem bylo do studie zatazeno 125 pacientii rozdélenych do
dvou ramen: s aplikaci fibrinového lepidla (n= 59) a bez lepidla (n = 66). Do studie byli
zafazeni pouze pacienti s vysokym rizikem vzniku pankreatické pistéle (Soft pancreas a
nedilatovany pankreaticky vyvod). Cetnost pankreatické pistéle byla v obou skupinich
srovnatelna (26% versus 30%, p>0,05) a stejné tak i morbidita (52% versus 61%). Autofi
Vv této studii prokazali, ze aplikace fibrinového lepidla nesnizi Cetnost pankreatické pistéle po

parcialni duodenopankreatektomii [26].

3.1.2.5. Moznosti rekonstrukce na klicku jejuna

Kromé riznych moznosti a modifikaci provedeni samotné pankreatiko-jejuno anastomézy
existuji dal$i modifikace rekonstrukce po parcidlni duodenopankreatektomii na klicku jejuna.
Vétsina chirurgti pouziva klasickou metodu rekonstrukce podle Childa (Obr. 3), tj. na jednu
klicku jejuna jsou postupné naSivany pankreatiko-jejuno anastoméza, hepatiko-jejuno
anastomoza a duodeno-jejuno anastomoéza [100]. OvSem i v této oblasti bylo popsano velké
mnozstvi moznosti a modifikaci rekonstrukce. Nejvyznamnéj$i modifikace jsou zminény
V nasledujici ¢asti.

Pankreatiko-jejuno anastoméza a hepatiko-jejuno anastoméza jsou konstruovany na kli¢ku
jejuna, kterd je protazena retrokolicky do podjaterni krajiny. OvSem duodeno-jejuno

anastomozu lze nasivat bud’ retrokolicky nebo antekolicky.
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Hlavnim cilem je prevence tzv. zpomaleného vyprazdnovani zaludku (DGE - delayed gastric
emptying), které je pomérné Castou komplikaci po parcialni duodenopankreatektomii. Byly

publikovany 3 studie, které tyto modifikace porovnavaly.

Tani et al. planovali do studie zahrnout celkem 116 pacientli, ovSem po piedbézné analyze
vysledkti prvnich 40 pacientii byl rozdil mezi skupinami tak ptfesvédCivy, ze autoii studii
ukoncili [101]. V antekolické skupiné byla frekvence DGE 5 % oproti 50 % v retrokolické
skupiné, p = 0,0014. Primérnd doba ponechdni nazogastrické sondy byla téz kratsi

v antekolické skupiné 4,2 dne oproti 18,9 dne v retrokolické skuping, p = 0,047 [101].

Dalsi studie byla publikovana autory Gangavatiker et al. v roce 2011 [102]. Autofi provedli
duodenopankreatektomii s antekolickou rekonstrukci u 35 pacienti a s retrokolickou u 37
pacientt. V této studii nebyl zjistén rozdil v DGE mezi skupinami (34,4 % versus 27,8 %, p =
0,6). Doba ponechani nazogastrické sondy byla téz stejna (4,8+1,8 dne versus 4,4+ 1,6 dne, p
= 0,3) [102].

Dalsi studie byla multicentricka z 10 high-volume center v Nizozemi [103]. Bylo porovnano
121 pacientd v antekolické skupiné a 125 pacientl v retrokolické skuping. Vyskyt DGE byl
srovnatelny v obou skupinach: 33,9% v antekolické skupiné versus 36% v retrokolické

skuping.

Pouze prvni studie zjistila statisticky vyznamné rozdily mezi skupinami [101]. Dalsi dveé
studie rozdily nezjistily [102, 103]. Dle autorti je DGE zavaznym problémem po parcialni
duodenopankreatektomii. Ve vét§iné piipadl je spojena s jinymi nitrobfiSnimi komplikacemi.
Bohuzel jednoduché chirurgické feSeni (antekolicka rekonstrukce) nevede k prevenci DGE
[103].

Dalsi moznosti rekonstrukce po parcialni duodenopankreatektomii, ktera méla vést k redukci
pooperacnich komplikaci, je pouziti tzv. izolované klicky. To znamena Ze pankreatiko-jejuno

anastomoéza a hepatiko-jejuno anastomoza jsou na oddélenych klickach (Obr. 6).

Zastanci této metody uvadéji, ze oddéleni toku zluce od pankreatické Stavy snizi aktivaci
pankreatické $tavy a tim také snizi riziko vzniku pankreatické pistéle [104]. Dalsim
argumentem je hypotéza, ze pokud pankreaticka pistél vznikne, jedna se o tzv. ,Cisté”
pankreatickou pistél a tato pistél pisobi méné komplikaci a rychleji se zahoji nez tzv.
komplexni pistél, pii které¢ se podili zlu¢ na dalSich komplikacich. Byly publikovany dvé
veét§i kohortové nerandomizované studie [104, 105], které porovnavaly techniku izolované

klicky se standardni technikou. Ob¢ studie ukézaly, ze izolovana klicka ma stejnou Cetnost
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pankreatické pistéle a stejnou morbiditu jako standardni metoda [104, 105]. Autofi to
vysvétluji tak, ze aktivace pankreatické Stavy pii leaku nezavisi pouze na pritomnosti zluci,
podili se na ni také enterokindza obsazena v jejunu. Jedinym rozdilem mezi obéma metodami
je delsi operacni ¢as u izolované klicky 442 + 32 minut versus 370 = 38,5 minut u standardni
metody, p = 0,005 [104] a 7,25 + 1,14 hodin versus 6,07 = 1,12 hodin, p<0,05 [105]. To je
pochopitelné, protoze konstrukce izolované klicky a nasiti jedné anastomdzy navic vyzaduje

dalsi cas.

Obrazek 6: Rekonstrukce po parcialni duodenopankreatektomii na izolovanou klicku [104]

Randomizovanou studii porovnavajici izolovanou klicku se standardnim rekonstrukci
publikoval Ke et al. v roce 2013. 107 pacientti bylo zatazeno do skupiny s izolovanou kli¢ku
a 109 pacientii do skupiny se standardni rekonstrukci. Cetnost poopera¢ni pankreatické pistéle
a celkova poopera¢ni morbidita byly srovnatelné v obou skupinach. Nicmén¢ v zavéru autofi
uvadéji, ze izolovana klicka mtize snizit klinickou zavaznost pankreatické pistéle [106].
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Vzhledem k nevyhodam (del$i operacni Cas) a nepfesvédCivym vyhodam byla technika

izolované klicky opusténa a v soucasné dobé se standardné nepouziva.

Klasicka rekonstrukce po duodenopankreatektomii podle Childa zahrnuje anastomézy v tomto
pofadi: pankreatiko-jejuno anastomoza, hepatiko-jejuno anastoméza a duodeno-jejuno
anastomoza. Tato modifikace se v soucCasné dobé pouziva nejcastéji [100]. Mezi dalsi
navrzené modifikace patii rekonstrukce podle Imanagy [107]. Tato modifikace zahrnuje
anastomoézy v tomto potradi: duodeno-jejuno anastomodza, hepatiko-jejuno anastomoédza a
pankreatiko-jejuno anastomoza. Zastanci této metody tvrdi, Ze anastomézy naSité v tomto
potradi jsou vice fyziologické z hlediska traveni, protoze klicka jejuna Iépe napodobuje
puvodni morfologicky stav [108]. Nicméné posledni studie ukazaly, Ze rekonstrukce podle
Imanagy pfinasi Castéji zpomalené vyprazdnovani zaludku, mensi nartist hmotnosti po operaci

a horsi dlouhodobé vysledky [109].

3.2. Levostranna resekce pankreatu

Levostranna resekce pankreatu (LR) je indikovana k odstranéni tumorti nebo jinych patologii
Vv téle a kaud¢ pankreatu, tj. vlevo od horni mezenterické zily [55]. LR se provadéji méné
prezentaci klinickych symptomt tumort v levé ¢asti pankreatu. Na rozdil od tumort v hlavé
pankreatu, které zpusobi obstrukcni ikterus, nadory v levé casti pankreatu se projevi az
pozdnimi symptomy (napi. kachexie, hubnuti, atd.). Tyto nadory jsou cast&ji lokalné
pokrocilé nebo dokonce diseminované a tedy neresekabilni. Na druhou stranu pfi CastéjSim
pouzivani kvalitnich zobrazovacich vySetfeni zriznych indikaci, jsou vtéle a kaudé
pankreatu Casto zachycena asymptomaticka loziska endokrinnich nebo cystickych tumort [55,

110].

Pooperaéni letalita LR se postupnym vyvojem snizila z pivodnich 50 % a na velkych
pracovistich je mensi nez 1 % nebo dokonce nulova stejné jako i na naSem pracovisti [111].
veétsin€é pripadi neni tato komplikace zivot ohrozujici, nicméné prodlouzi dobu pobytu
V nemocnici, zvysuje naklady na 1écbu a u malignich onemocnéni oddaluje adjuvantni 1écbu
[114]. Pankreaticka pistél po levostranné resekci mize byt i Castéj$i nez po DPE, ale je ve

vétsin¢ pripadd klinicky méné zavazna [115]. To je dano tim, Ze u pankreatické pistéle
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pochézejici z dehiscentni pankreatiko-enterické anastomoézy dochdzi k aktivaci pankreatické
Stavy enterokinazami. Z tohoto divodu jsou pankreatické pistéle po resekci pankreatu
vyzadujici rekonstrukci na zaludek nebo tenké stfevo (duodenopankreatektomie nebo
(levostranna resekce, enukleace). Pacienti Castéji vyzaduji intenzivni péci a Castéji U nich
dochéazi k multiorgdnovému selhdni nebo sepsi. Na druhou stranu pankreatické pistéle po

levostranné resekci Castéji vyzaduji dlouhotrvajici drenaze kolekci a cCastéjSi jsou i re-

hospitalizace [116].

U levostranné resekce je méné¢ technickych modifikaci nez pii parcidlni
duodenopankreatektomii. Pfistup do dutiny bfiSni je obdobny, provadi se oboustranny
subkostalni fez, stfedni laparotomie, ptipadné jiné incize [117]. Po exploraci dutiny bfi$ni a
vylouceni vzdalenych metastaz je zahajena disekce pankreatu. V minulosti se preferoval tzv.
latero-medialni pfistup. Tj. nejprve se uvolnila slezina, dale se postupovalo od kaudy
pankreatu podél jeho horni a dolni hrany medialnim smérem a nakonec se pankreas pierusil
vpravo od tumoru. Tento zpusob je nevyhodny z nékolika divodu: 1/ u tumort v téle
pankreatu, které¢ dosahuji k portalni Zile nebo truncus coeliacus neni resekce casto radikalni,
lienalnich cév, 4/ Casto dojde k rozd€leni resekatu (napi. slezina od pankreatu), coz neni
z onkologického hlediska spravné, zejména u tumort kaudy pankreatu, které zasahuji do hilu

sleziny.

Z téchto divodi se v soucasné dobé preferuje medio-lateralni ptistup [118, 119]. Po
identifikaci tumoru je nejprve uvolnéna dolni a horni hrana pankreatu, vypreparuji se lienalni
zila a tepna. Poté se pankreas pferusi, nasledné se pterusi lienalni tepna a Zila co nejblize od
odstupu z truncus coeliacus a junkce s horni mezenterickou Zilou. Déle se postupuje lateralng,
uvolni se tumor a dokon¢i se resekce. V pfipad¢ infiltrace okolnich organti (Zaludek, tracnik,
tenké stfevo, leva ledvina a nadledvinka) se muze provést i resekce téchto organd. Pii
pfedpokladu benigniho tumoru pankreatu je mozné provést resekci pankreatu se zachovanim
lienalnich cév a sleziny. V tomto piipadé se prerusuji jednotlivé cévni vétve jdouci do
pankreatu a resekuje se pouze pankreas. Lienalni cévy a slezina jsou zachovany, ale pfi této
modifikaci neni provedena lymfadenektomie, proto je kontraindikovana u malignich
onemocnéni. V nékterych ptipadech je mozné provést resekci téla a kaudy pankreatu s resekci
lienalnich cév se zachovanim sleziny podle Warshawa [120]. Tento zpisob se provadi u

benignich tumort, kdy nemize byt pankreas od cév oddélen. Slezina je potom vyZivovana
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z vasae gastrices breves. Ve velké sérii 721 levostrannych resekci pankreatu byl tento zpisob
pouzit u 158 pacienti. Z toho pouze u 1,9 % pacienti doslo k ischemii sleziny s vynucenou

reoperaci [120].

Zasadni otazkou pii levostranné resekci pankreatu je zpusob oSetieni pahylu pankreatu [112].
Chirurgicka technika je zasadnim faktorem, ktery ovliviiuje vyskyt pooperacnich komplikaci
a zejména pooperacni pankreatické pistéle. V nasledujicim ptehledu jsou shrnuty vysledky
deseti dosud publikovanych randomizovanych studii, které porovnéavaly rtzné techniky
uzavéru pahylu pankreatu po levostranné resekci. Tii studie jsou multicentrické, jedna studie
je ze dvou center, ostatni jsou z jednoho pracovisté. V téchto studiich byly pouzity rtizné
definice pankreatické pistéle, proto nemtzou byt vysledky Cetnosti pooperacni pankreatické
pistéle (POPF) v jednotlivych studiich porovnavany; ¢etnost POPF je v Sirokém rozmezi

3,7% az 68,5%.

Tabulka 6: Vysledky randomizovanych studii, které porovnavaly rtizné techniky oSetfeni
pahylu pankreatu po levostranné resekci

autor rok studované techniky pocet letalita morbidita POPF p

Suzuki 1995 fibrinové lepidlo 26 16 NA 15,4 0.04
kontrolni skupina 30 NA 40,0

Suzuki 1999 CUSA 27 NA NA 3,7 0.02
kontrolni skupina 31 NA NA 25,8 '

Bassi 1999 manualni sutura 15 0,0 NA 33,3
manualni sutura + fibrinové lepidlo 11 0,0 NA 27,3
manualni sutura + polypropylenova sitka 15 0,0 NA 13,3 NA
pankreatiko-jejuno anastomoza 14 0,0 NA 7,1
staplerova sutura 14 0,0 NA 14,3

Suc 2003 fibrinové lepidlo 22 0,0 27,2 18,2 .
kontrolni skupina 19 53 26,3 15,8

Olah 2009 stapler + seromuscularni zaplata 35 0,0 11,4 8,6 0.428
stapler 35 2,8 314 20,0

Diener 2011 stapler 150 <1 49,2 35,6 0.84
manualni sutura 146 1,0 40,0 36,6

Frozanpor 2012 kontrolni skupina 27 0,0 100,0 37,0 0122
stent do pankreatického vyvodu 26 0,0 100,0 50,0

Hamilton 2012 stapler 46 0,0 60,9 56,5 0.001
stapler + zesileni sitkou 54 0,0 40,7 38,9

Montorsi 2012 Tachosil 145 00 24,8 62,1 0.267
kontrolni skupina 130 0,0 23,8 68,5

Carter 2013 zaplata z ligamentum falciforme + lepidlo 50 0,0 NA 20,0 1
stapler 51 0,0 NA 20,0
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Suzuki et al. v prvni randomizované studii porovnavali pouziti fibrinového lepidla s kontrolni
skupinou bez lepidla [121]. Do této malé studie bylo zafazeno pouze 56 pacienti. U 26
pacientll bylo na linii sutury proximalniho pahylu aplikovano fibrinové lepidlo, u kontrolni
skupiny byla pouzita stejnd chirurgické technika bez fibrinového lepidla. Pankreatickd pistél
byla ve skupiné s fibrinovym lepidlem mén¢ ¢asta. Nicméné validita vysledku je diskutabilni
z n¢kolika divodu: 1/ maly pocet pacientd zafazenych do studie, 2/ nevhodny vybér pacienti
— U 75 % pacientll byla provedena operace primarn¢ pro nador zaludku a resekce pankreatu
byla pfipojena pro prorustani nadoru, 3/ ve studii nejsou uvedeny vysledky pooperacnich

komplikaci.

Druha studie byla publikovana stejnymi autory [122]. Tentokrat byla testovana technika
preruSeni pankreatu ultrazvukovym skalpelem ve skupiné¢ 58 pacientti. V testované skupiné
byl pankreas ptferusen pomoci ultrazvukového skalpelu, jednotlivé pankreatické vyvody byly
identifikovany a ligovany. V kontrolni skupiné byl pankreas pferuSen standardnim zpiisobem.
Nevyhodou této techniky je nutnost oSetfit jednotlivé vSechny prerusované pankreatické
vyvody. U kazdého pacienta bylo takto osetfeno ptiblizné¢ 20 — 30 tubularnich struktur véetné
drobnych cév. Z toho vyplyval také delsi Cas pferuseni pankreatu (23 minut versus 9 minut
Vv kontrolni skuping, p = 0,039). I vysledky této studie jsou diskutabilni vzhledem k pouzité
metodice: maly pocet pacienti, 86 % z nich bylo operovano primarné pro nador zaludku,
nejsou data tykajici se pooperacnich komplikaci. Navic autofi nevysvétlili, pro¢ v kontrolni
skupiné nepouzili fibrinové lepidlo, které mélo v predchozi studii lepsi vysledky neZ prosté

osetfeni pahylu pankreatu suturou.

Dalsi studie byla publikovana autory z Verony v Italii [123]. Do této pilotni studie bylo
zafazeno 69 pacientii randomizovanych do 5 skupin: prostd sutura, sutura + aplikace
fibrinového lepidla, sutura + aplikace polypropylenové sitky, pankreatiko-jejuno anastomoza,
preruseni pankreatu staplerem. Cetnost pankreatické pistéle se pohybovala v rozmezi 7,1 % az
33,3 %. Rozdily vysledkl nebyly statisticky signifikantni, coz bylo zptisobeno malym poc¢tem
pacientl zafazenych do jednotlivych skupin. Autofi v této praci ukazali pehled technik, které
mohou byt pouzity pfi oSetfeni pahylu pankreatu po levostranné resekci. Jedna se vSak pouze

o pilotni studii s malymi pocty pacientt v jednotlivych skupinéach.

Nasledujici studie byla multicentricka. Bylo do ni zafazeno celkem 182 pacientd z 15 center,
Z toho u 41 pacientii byla provedena levostranna resekce [124]. V této studii bylo pouzito
velké mnozstvi chirurgickych technik: prostd sutura, pankreato-jejuno anastoméza a

omentoplastika. Pacienti byli randomizovani do dvou skupin. V testované skupin¢ byl
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proveden uzavér pankreatického vyvodu pomoci fibrinového lepidla, v kontrolni skupiné
fibrinové lepidlo pouzito nebylo. Ani v této studii nebyl zjistén statisticky vyznamny rozdil
cetnosti pooperacni pankreatické pistéle, coz bylo opét ddno malym pocétem pacientli
V souboru. Navic Siroké spektrum chirurgickych technik a multicentrické provedeni studie

s tak malym poctem pacientli snizuje vyznam vysledki.

Olah a kol. publikovali studii, ve které porovnavali zajimavou techniku oSetfeni pahylu
pankreatu [125]. K pahylu pankreatu byla fixovana sténa klicky jejuna navic ke staplerové
sutufe. A tento zplsob byl porovnavan s prostou staplerovou suturou. Celkova pooperacni
morbidita  souvisejici s pankreatem (pooperani  pankreaticka  pis$tél, nitrobfi$ni
peripankreatické kolekce) byla nizsi ve skupiné snovou testovanou technikou. Nicméné
cetnost klinicky zavazné POPF (stupenn B/C) byla stejnd v obou skupindch. V zavéru autofi
uvedli, ze fixace kli¢ky jejuna ke staplerové linii snizi Cetnost celkovych pooperaénich

komplikaci, ale neovlivni klinicky relevantni vysledky.

Rozsahld multicentrickd studie porovnavajici manudlni piesiti pahylu pankreatu a oSetieni
pahylu staplerem byla publikovana v roce 2011 [113]. Tato studie byla velmi dobie a peclivé
vedena. Celkem bylo zapojeno 21 center, 450 pacienti bylo randomizovano a 296
analyzovano. Primarnim cilem studie bylo porovnat POPF a pooperacni letalitu do 7.
poopera¢niho dne. Autofi sami ve studii uvedli, ze doba hodnoceni 7 dnii je pomérn¢ kratka.
Pti hodnoceni se ukazalo, Ze obé metody jsou rovnoceni ve smyslu ¢etnosti POPF, pooperacni
letality a morbidity, stejné jako doby hospitalizace. Operacni Cas pii pouZiti obou metod byl

srovnatelny, pouziti stapleru tedy nepfinese Usporu ¢asu.

Frozanpor a kol. studovali vliv pouziti profylaktického stentu do pankreatick¢ho vyvodu
[126]. Testovana metoda spocivala v zavedeni pankreatického stentu pti ERCP, které bylo
provadéno peropera¢né a tato skupina byla porovnavana s kontrolni skupinou bez stentu.
Ackoliv bylo do studie zahrnuto pouze 53 pacientli, nebyla zjiSt€éna ani mirna tendence ke
snizeni Cetnosti pooperacnich komplikaci u testované skupiny. Dokonce dle autortt muze byt

dokonce profylaktické zavedeni stentu pro pacienta Skodlivé.

Hamilton a kol. v dalsi randomizované studii ukazali, Ze zesileni staplerové linie pomoci
sitky snizi cetnost klinicky zdvazné pankreatické piStéle (stupné B/C) a také celkovou Cetnost
pistéle [127]. Bohuzel v této jinak dobie vedené studii autofi nepouzili standardni definici

pankreatické pistéle podle ISGPF.

o1



V dalsi multicentrické studii autofi testovali pouziti biologické adhezivni substance (Tachosil)
na pahyl pankreatu po jeho standardnim oSetfeni manualni suturou nebo staplerem [128].
Jednalo se o pomérné heterogenni skupiny, autofi do studie zahrnuli laparoskopické i oteviené
vykony. K oSetfeni pahylu pankreatu byl pouzit stapler i manualni sutura a dale autoii
nerozliSovali ptipady se zachovanim sleziny nebo bez ni. V testované skupiné nedoslo ke
snizeni ¢etnosti pooperacnich komplikaci nebo pankreatické pistéle. Pouze pii analyze amylaz
Vv tekutin€ z drénti 1. pooperacni den byla koncentrace amylaz nizsi ve skupiné s Tachosilem.
Podle autorti to ukazuje, ze Tachosil mize mit dobry efekt v zakryti pahylu pankreatu

V bezprostiednim pooperacnim obdobi.

Dalsi studie byla provedena ve dvou centrech, autofi testovali metodu aplikace ligamentum
falciforme hepatis a fibrinového lepidla na pahyl pankreatu [129]. Cetnost pooperaénich
komplikaci byla stejna v obou skupinach, proto byla studie pied¢asné ukoncena (52,5 %

planovanych pacienttl).

Tento ptehled deseti dosud publikovanych randomizovanych studii zahrnuje razné
chirurgické techniky od téch nejcastéji pouzivanych (prostd manudlni sutura, stapler) az po
méng Casté (ultrazvukova transekce pankreatu, reinforcement pomoci seromuscularis jejuna,
polypropylénova sitka). Fibrinové lepidlo bylo pouzito nékolika zplisoby: prostd aplikace
lepidla na suturu, uzavér hlavniho pankreatického vyvodu fibrinovym lepidlem a fixace
ligamentum falciforme pomoci fibrinového lepidla. Kvili heterogenité uvedenych technik a
riznym pouzitym definicim pooperacni morbidity a pankreatické piStéle neni mozné
jednotlivé techniky mezi sebou porovnat. Je obtizné ztéchto studii udélat zavér, kterd
technika oSetfeni pahylu pankreatu po levostranné resekci je optimalni. Dosud nebyla

ustanovena jedina technika, ktera by byla vS§eobecné akceptovana jako metoda volby [112].

V soucasné dobé¢ probihaji dal§i randomizované studie, které maji za cil najit novou metodu,
kterd by sniZila ¢etnost pooperacni pankreatické pistéle. Jedna ze studii porovnava pieruSeni
pankreatu pomoci nastroje pracujiciho na principu radiofrekvenéni ablace (Tissuelink) a
stapleru. DalSi multicentricka studie z Japonska porovnava pankreatiko-jejuno anastomoézu
S prostym oSetfenim pankreatu pomoci stapleru. Dalsi studie z Korey porovnava Tachocomb a
PGA. Tachocomb je hemostaticky piipravek, ktery se sklada z kolagenu pokrytého lidskym
fibrinogenem, bovinnim trombinem a aprotininem. PGA (polyglykolid) je biodegradabilni
termoplasticky polymer a polyester. V této studii budou obé experimentalni ramena

porovnavana s kontrolni skupinou.
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3.3. Totalni pankreatektomie

Totalni pankreatektomie (TP) se provadi vramci léCby rlznych malignich i1 benignich
onemocnéni pankreatu, které postihuji pankreas ve vétsim rozsahu, a kdy neni mozné provést
pouze parcialni resekci pankreatu. V minulosti byla indikace TP limitovana vzhledem
k obavam z kompletni endokrinni i exokrinni insuficience u vétSiny pacientt. Diky pokrokim
V operacni technice, pooperacni péci a novym formam dlouhodob¢ plisobiciho inzulinu se TP

provadi v soucasné dob¢ Castéji.

Prvni pfipad TP se datuje z roku 1884 a byl publikovan Billrothem. Tento udaj vSak nemusi
byt zcela validni, protoze se jednalo o obdobi pfed objevem inzulinu. SpiSe se jednalo o
roz§ifenou levostrannou resekci pankreatu. V moderni historii provedl totalni pankreatektomii
poprvé Rockey vroce 1943 [130], nicméné pacient zemiel v poopera¢nim obdobi na
komplikace zptisobené unikem zluéi (biliarnim leakem). V dal§im obdobi byly publikovany
ptipady dlouhodobych komplikaci po totalni pankreatektomii a proto nebyl tento operacni

vykon pfili$ ¢asto doporuc¢ovan [131].
3.3.1. Indikace k provedeni

1/ Algicka forma chronické pankreatitidy

Warren poprvé provedl TP u pacienta s chronickou pankreatitidou pro nesnesitelné bolesti
v roce 1966 [132]. Jeho hypotéza byla, Ze pokud bolesti pii chronické pankreatitidé vychazeji
ze stendzy pankreatického vyvodu a méstnani pankreatické Stavy a dale pii fibrézni reakci
peri-pankreatickych tkani, pak by totalni pankreatektomie méla bolesti odstranit. Prvotni
vysledky nepotvrdily tuto teorii, pouze 30 — 60 % pacientii mélo po operaci ustup bolesti a
naprosta vétSina méla komplikace zplisobené sekundarnim diabetem. AZ pokroky v autologni
transplantaci Langerhansovych ostrivkt obnovily zajem o TP [133]. V soucasné dobé je TP
S autotransplantaci Langerhansovych ostrivkli  indikovana u vybranych pacientil

s nesnesitelnymi bolestmi, které nejsou fesitelné jinym zptasobem [134].
2/ Nahodné¢ vznikly (sporadicky) adenokarcinom

V minulosti byla TP u karcinomu propagovana z téchto divodii: 1/ odpadd moznost rozvoje
pankreatické pistéle, 2/ nutny radikalni vykon u multricentrickych nadord pankreatu, 3/ snaha

o dosazeni radikalniho vykonu a zvySeni poctu odstranénych lymfatickych uzlin.
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Ackoliv pankreatickd pistél stale zlstava vyznamnym problémem v pankreatické chirurgii,
jeji lécba je ve vétsing pripadi konzervativni a pii spravné 1é¢be je klinicky dopad na pacienta
méné zavazny.

lokalizaci tumoru [135]. Soucasné prace vyuzivajici diagnostiku pomoci imunohistochemie a
PCR ukazuji, ze multricentrické tumory jsou méné casté - vyskytuji se v0O — 6 % piipadu.
pacientli, nespravnym zhodnocenim stavu pacienta a rozsahu nadoru chirurgem a Spatné

diagnostice kontinualn¢ pokracujicich rozsahlych nadoru [131].

DalSim dGvodem kprovedeni TP byla snaha o radikdlngjsi vykon a rozsahlejsi
lymfadenektomii. Nicméné nékolik retrospektivnich studii neukazalo jejich vétsi piinos
Vv preziti [136]. Naopak pacienti s totalni pankreatektomii méli vyssi pooperaéni letalitu (8 %
vs. 1,5 %, p=0.0007) a poopera¢ni morbiditu (69,0 % vs. 38,6 %, p < 0.0001) [137]. Je to

dano ptredevsim tim, zZe TP je rozsahlejsi vykon nez DPE a ackoliv u TP nehrozi pooperacni

wewvr

vvvvv

resekéni linii posunout a dosahnout tak radikalniho vykonu, vétSinou je vSak nutné provedeni

TP [137].
3/ Familiarni karcinom pankreatu

V rodinach s familiarnim karcinomem pankreatu maji pacienti s tfemi a vice postizenymi
pfimymi pfibuznymi az 57 nasobné zvysené riziko vzniku karcinomu pankreatu. Nachylnost
ke karcinomu pankreatu se dédi autozomalné dominantné¢ [138]. U téchto jedinct se
doporucuje skriningové vysSetfeni pomoci endosonografie. Nacasovani zahdjeni sledovani je
diskutabilni, doporucuje se 5 — 10 let pfed dosazenim vé€ku, kdy u nejmladsiho postiZzeného
piibuzného byl diagnostikovan karcinom pankreatu, nejpozdéji ve véku 40 — 50 let, nebo pfii

objeveni se prvnich obtizi (napf. vznik diabetu, nahla ztrata hmotnosti) [139].

Je jednoznacné, ze sledovani pacientll a provedeni totalni pankreatektomie jsou jedinymi
moznymi postupy, které mohou odvratit vznik invazivniho adenokarcinomu pankreatu a tak

zlepSit progndzu pacientd.
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4/ Neuroendokrinni tumor

Neuroendokrinni tumory pankreatu maji zvySujici se incidenci. Hormonalné neaktivni nadory
maji nejasny maligni potencidl. Bylo prokazano, ze chirurgickd 1écba zajisti lepsi preziti
pacienti [140]. U malych nadord do 2 cm je mozné provést prostou enukleaci. U nadort
vétsich nez 2 cm nebo pokud jejich lokalizace neni vhodna k enukleaci, se provadi klasicka

resekce. TP je indikovana u multifokalnich neuroendokrinnich tumorti [140].

MEN-1 syndrom je dédi¢né onemocnéni, které zahrnuje vice endokrinnich a non-
endokrinnich nddorti,, mezi nejcastéji zastoupené patii pankreatické neuroendokrinni tumory.
Neuroendokrinni tumory vzniklé v ramci MEN-1 syndromu se 1i8i od sporadicky vzniklych
neuroendokrinnich tumort Vv téchto ohledech: 1/ casn€jSi vznik nddoru, 2/ agresivnéjsi
chovani, 3/ castéj$i multifokalni lokalizace nadoru, 4/ variabilni exprese hormont [141]. U
téchto pacientll se doporucuje piisna dispenzarizace — nejéastéji pomoci EUS [131]. U
nckterych pacientll je doporucena totdlni pankreatektomie jako definitivni metoda 1écby

[141].
5/ IPMN (Intraduktalni papilarni mucindzni neoplazie)

Intraduktalni papilarni mucindzni neoplazie byla poprvé popsana v roce 1982. Nejprve byla
povazovana za indolentni onemocnéni pankreatu, nyni se povazuje za prekancerézu. V dob¢
stanoveni diagnézy ma 30 — 72 % pacientl jiz invazivni formu onemocnéni [142]. RozliSuje
se forma postihujici hlavni pankreaticky vyvod (main-duct type) a forma postihujici vedlejsi
pankreatické vyvody (branch-duct type). Béhem resekéniho vykonu lokalizovaného IPMN
musi byt resekéni linie odeslana na peroperacni biopsii. Pokud do resekéni linie dosahuje
dysplasticka nebo dokonce invazivni forma IPMN, musi byt resekce rozsifena. V nékterych
ptipadech az na totalni pankreatektomii [143]. V nékterych piipadech diftizni formy IPMN je
indikovana totalni pankreatektomie, aby se minimalizovalo riziko rozvoje invazivni formy

IPMN [142, 144].

3.3.2. Operacni technika

Operacni technika totalni pankreatektomie se lisi u pacientd, u kterych byla v minulosti
provedena piedchozi resekce pankreatu, v tom piipade se jednd o dokonceni pankreatektomie.

U pacienti, ktefi v minulosti resekci pankreatu nepodstoupili, za¢ina opera¢ni vykon natnutim
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gastrokolického ligamenta a piistupem do omentalni burzy, dale se mobilizuje hepatalni i
lienalni flexura tra¢niku. Nasleduje Kochertiv manévr k uvolnéni duodena a hlavy pankreatu
Z retroperitonea. Na dolni hrané pankreatu se vypreparuje horni mezentericka zila, pankreas
se nad ni podejde a zavési. Preparace dale pokracuje v ligamentum hepatoduodenale, kde se
vypreparuji a. hepatica, vena portae a ductus hepaticus. Dale je vypreparovana a pferuSena a.
gastroduodenalis. Nasleduje preparace a pieruSeni a. a v. lienales, pteruseni spleno-renalniho
ligamenta a leva ¢ast pankreatu se slezinou je mobilizovana medidln€. Déle se uvolni a prerusi
duodenum asi 2 cm za pylorem. Zludové cesty se prerusi nad odstupem ductus cysticus.
Nasleduje mobilizace a skeletizace duodeno-jejunalniho pfechodu. Jejunum je pferuSeno asi
15 cm za timto prechodem a protazeno za mezenterickymi cévami. Resekce je dokoncena
uvolnénim hlavy pankreatu od portalni zily, horni mezenterické zily a tepny. Po resekéni fazi
nasleduje rekonstrukce, kterd zahrnuje dv€ anastomodzy: hepatiko-jejuno anastomézu a

duodeno-jejuno anastomoézu. Ob¢ jsou $ity zptisobem end-to-side [131].

3.3.3. Metabolické konsekvence totalni pankreatektomie

Endokrinni insuficience

Diabetes mellitus po provedené totalni pankreatektomii je charakterizovan kompletni
insuficienci inzulinu, to je potvrzené absenci C-peptidu u pacienti, dale absenci glukagonu.
Davky inzulinu u téchto pacientl jsou typicky niz§i nez u pacienti s DM I. typu. To je
zpusobeno poruchou glukoneogeneze pii absenci glukagonu a pietrvavajici dobrou
senzitiviou tkani K inzulinu. V Tabulce 7 je uvedeno porovnani diabetu I. typu a stavu po

totalni pankreatektomii.

Tabulka 7: Charakteristika diabetu po totalni pankreatektomii

diisledek DM typu I. stp. totalni pankreatektomii
nestabilita glykémii XX XXX

poti‘eba inzulinu XXX X

¢etnost hypoglykémii XX XXX
ketoacidoza XXX X

cévni komplikace XXX X
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Dale to znamend, ze terapeutické rozmezi inzulinoterapie je mnohem uz§i a proto maji
pacienti Castéjsi postprandialni hypoglykémie po podani inzulinu [131]. Pacienti s chronickou
hypoglykémii maji up-regulované endotelidlni transporty glukézy v mozku, které jsou
zodpoveédné za autonomni reakci na hypoglykémii. Proto tito pacienti nejsou schopni dobie
vnimat stavy hypoglykémie. Terapie DM se u nich zjednodusila po zavedeni dlouhodobé
pusobiciho piipravku obsahujiciho glargin. Inzulin glargin je rekombinantné pfipraveny
inzulinovy analog. Zaména asparaginu za glycin a pfidani dvou molekul argininu do
molekulérni struktury vedlo k vytvofeni stabilni molekuly. Tim bylo dosazeno dlouhodobého
systémového vstiebavani bez vyraznych vykyvi po dobu 24 hodin, a proto se mize tento

preparat davkovat jednou nebo dvakrat denné.

Exokrinni insuficience

Také exokrinni insuficience komplikuje pooperacni prabéh pacientt po totalni
pankreatektomii. I pfes abundantni substituci pankreatickych enzymii mohou pacienti mit
steatoreu, kterd zplisobuje malabsorpci glukoézy a dalsi komplikace 1écby diabetu. Po totalni
pankreatektomii je nutnd vysoce-kaloricka dieta (az 5000 kcal denng) se zvySenou davkou
komplexnich cukrd, dale suplementace vitamini a kalcia tak, aby se predeSlo ztraté

hmotnosti, atakdm postprandialni hypoglykémie a osteopordze.

DalSi dusledky a kvalita Zivota

Dalsim metabolickym dusledkem totalni pankreatektomie je vznik steatohepatitidy
S progresivnim jaternim selhanim. Piedpoklada se, Ze absence glukagonu zplsobi zvySené

ukladani tukd v jaterni tkani [131].

O kvalité zivota po totalni pankreatektomii neni v literatufe mnoho udajii. Nejvétsi soubor
publikovala skupina z Mayo Clinic. Z 99 pacientii s provedenou totalni pankreatektomii byl
34 pacientim rozdan dotaznik kvality zivota (SF-36). Z vysledkt studie vyplynulo, Ze
pacienti maji niz§i kvalitu Zivota po totalni pankreatektomii nez pted operaci. Nicméné jejich

kvalita zivota je stejna jako v kontrolni skupiné diabetikt II. typu. Autofi uvedli, Ze totalni
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pankreatektomie je vhodny typ operace v indikovanych piipadech u vybrané skupiny pacienta
[43].

3.4. RozSirena pankreatektomie

Parciélni (cefalicka) duodenopankreatektomie je standardni operacni vykon indikovany pii
karcinomu hlavy pankreatu. Nicméné i pii radikalné provedené operaci (RO) je pieziti
pacienti vice nez tristni [145]. Z tohoto duvodu se néktefi chirurgové pokouseli zlepsit
prognoézu pacientd provedenim tzv. rozsSifené pankreatektomie. Tuto mySlenku zacal
prosazovat Fortner v 70. letech provadénim tzv. regionalni pankreatektomie [18]. Tento
vykon zahrnoval totilni pankreatektomii se splenektomii, subtotdlni gastrektomii, resekci
¢asti VMS a portalni zily ptilehlé k pankreatu, dale resekci mesocolon véetné a. colica media
a také rozsifenou lymfadenektomii retroperitonea od branice k odstupu AMI [18].
V nékterych pfipadech resekoval i tr. coeliacus s a. hepatica nebo AMS. U téchto rozséhlych
resekénich vykont byla velmi vysoka poopera¢ni morbidita (az 82 %) a letalita (8,9 %) pti
stejnych onkologickych vysledcich. Proto sdm Fortner od téchto rozséhlych resekci pozdéji
ustoupil [146].

V souCasné dobé je rozSifena pankreatektomie [147] definovana jako: 1/ totalni
pankreatektomie (zminéna vyse), 2/ rozSifena lymfadenektomie, 3/ resekce porto-
mezenterického Zilniho systému. Dal§i moznosti je provedeni multivisceralni resekce, t;.
pankreatektomie a resekce dal§iho organu pii pfimém prortstani nadoru nebo pii nalezu dvou

nadort (duplicita) a soucasném resekénim vykonu v jedné dobé.

3.4.1. RozSirena lymfadenektomie

Standardni lymfadenektomie zahrnuje odstranéni uzlin z okoli hlavy pankreatu a duodena,
dale z pravé strany lig. hepatoduodenale a vpravo od AMS. Rozsitena lymfadenektomie
znamena odstranéni uzlin z dalSich oblasti. Jeji rozsah se miize liSit v jednotlivych studiich.
Ale obecné zahrnuje odstranéni uzlin kolem a. hepatica, tr. coeliacus, proximalni ¢asti a.
lienalis, dale vlevo od AMS, v retroperitoneu, kolem aorty a dolni duté zily od branice az

k odstupu AMI a lateraln¢ z obou ledvinnych hilt [148]. Dvod k provadéni rozsifené
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lymfadenektomie je snaha o lepsi onkologickou radikalitu pii Castém metastazovani

karcinomu pankreatu do uzlin a perineurdlnim Sifeni.

Prvni randomizovana studie porovnavajici standardni a rozsifenou lymfadenektomii byla
provedena v Italii. Jednalo se o multicentrickou studii, ktera zahrnovala 81 pacientd [149]. Az
pii zpétné analyze vysledkt (kterd nebyla pldnovéana pifed zahajenim studie) autofi zjistili
lepsi preziti pacientli s pozitivnimi uzlinami po rozsifené lymfadenektomii. Pteziti pacientl
S negativnimi uzlinami bylo stejné v obou skupiniach pacienti. Nicméné studie byla
kritizovana pro maly pocet pacientl, kratkodobé celkové pieziti (22% po 2 letech),
nepodavani adjuvantni terapie, maly rozdil v poctu odstranénych uzlin mezi skupinami a

zejména pro statistickou metodiku analyzy vysledki.

Dalsi randomizovana studie pochazi z nemocnice John Hopkins, Baltimore, USA. Probihala
v letech 1996 — 2001 [28, 38]. Celkem bylo randomizovano 299 pacienti. V analyze po
skonceni studie a v dal$i analyze Sletého preziti autofi nezjistili rozdil mezi ptezitim pacientii
Vv obou skupindch. V zavéru autoii uvedli, ze standardni parcialni duodenopankreatektomie

bez rozsitené lymfadenektomie je metodou volby [38].

Ani v posledni randomizované studii z Mayo Clinic zahrnujici 79 pacienti nebyl zjistén rozdil
V preziti pacientt mezi skupinami [150]. Dostupné udaje byly shrnuty ve dvou metaanalyzach
a obé mély podobné vysledky [56, 151]. Rozsitena lymfadenektomie nezlepSuje pieziti
pacientll s karcinomem pankreatu. Nevyhodou tohoto vykonu je naopak vysSi pooperacni
morbidita a déale funk¢ni obtize zaZivaciho traktu (pfedevSim pfetrvavajici prijmy) a proto

neni v soucasné dob¢ rozsifena lymfadenektomie doporucena.

3.4.2. Resekce zilniho systému

Resekce porto-mezenterického Zilniho systému byla zminéna vySe. Infiltrace portalni zily
nebo horni mezenterické zily (VMS) neni u karcinomu hlavy pankreatu vzacna. Prvni zminka

resekce pankreatu s resekci VMS pochazi z roku 1951 [152].

Je nékolik klasifikaci hodnoticich rozsah invaze do Zilnich struktur. Klasifikace dle Loyera
hodnotici konvexitu obrysu tumoru ve vztahu k Zile je uvedena v Tabulce 8 [153]. Dale je
mozné posuzovat podélny rozsah infiltrace zily tumorem (0 mm, do 5 mm, nad 5 mm) a

cirkumferenci jeji infiltrace (0°, 0 — 90°, 90 — 180°, nad 180°) [154]. Dilezité je také hodnotit,
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zda infiltrace tumorem dosahuje az do vétveni VMS. V takovémto pfiipadé je Zilni

rekonstrukce vétSinou nemozna.

Tabulka 8: Klasifikace infiltrace horni mezenterické zily tumorem

stupein A tukovy prouzek mezi tumorem a Zilou

stupent B normdlni pankreaticka tkan mezi tumorem a Zilou
stupen C tumor v kontaktu se Zilou konvexnim obrysem
stupeni D tumor v kontaktu se Zilou konkdvnim obrysem
stupen E tumor infiltruje zilu v celé cirkumferenci

stupen F tumor zcela uzavira Zilu

Pokud tumor infiltruje sténu zily do 1/3 cirkumference, je mozné provést resekci stény zily a
pfimou suturu. Pokud tumor infiltruje vice nez 1/3 cirkumference, je mozné provést
rekonstrukci pomoci Zzilni zaplaty, tak aby nebyla Zzila piili§ zazena. K rekonstrukci se
pouzivaji v. jugularis interna, v. saphena magna nebo v. mesenterica inferior. Pfi infiltraci
vice nez poloviny cirkumference se provadi resekce useku celé zily. Rekonstrukce je mozna
ve vetsingé piipadi pomoci piimé anastom6zy end-to-end. Pokud neni mozné provést
anastomoézu bez napéti, pouzije se k rekonstrukci Zilni interponat. V piipad¢ nutnosti rozsédhlé
resekce Zilntho systému, ktery by byl nésledné nerekonstruovatelny, je resekce

kontraindikovéana.

Postupné bylo publikovano znacéné mnozZstvi studii s vysledky resekce Zilniho komplexu.
Jedna z nejrozsahlejsich z roku 2008 zahrnula 136 pacienti [44]. Pfi porovnani skupin
bez resekce s resekei zilniho komplexu nebyl rozdil v morbidité (39,7 % vs. 40,3 %), letalité
(4,0 % vs. 3,7 %), ani v preziti (median 15 mésici vs. 16 mésicu, p = 0,86, dvouleté preziti 36
% vs. 34 %, p = 0,9). Zajimavosti je, ze ze 100 pacientd s potvrzenym karcinomem pankreatu
po resekci zilntho komplexu se infiltrace zily potvrdila pouze u 77 z nich. U dalsich 23
pacientil se jednalo pouze o peritumor6zni zanétlivou reakci, kterd napodobovala nddorovou
infiltraci [44]. V soucasné dobé¢ se infiltrace zilniho komplexu nepovazuje za kontraindikaci
resekce. Resekci a rekonstrukci Zil pii resekei pankreatu je mozné provadét k dosaZeni

radikality (RO resekce) s podobnou pooperacni morbiditou a letalitou.

3.4.3. Resekce tepen

Na rozdil od zilni resekce je resekce pankreatu spojena s resekci tepny malo Casta a stale se

jedna o kontroverzni téma. NejCastéji se resekuje AMS, AHC nebo truncus coeliacus.
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Infiltrace tepen je povazovana za znamku lokalné-pokrocilého nadoru, proto tito pacienti
vétsinou podstupuji neoadjuvantni terapii [155]. Pii pokro¢ilém karcinomu hlavy pankreatu
muze byt provedena resekce tumoru s resekci AHC nebo AMS, vétSinou také se zilni resekci
[44]. Pfi pokroc¢ilém tumoru téla pankreatu infiltrujicim truncus coeliacus muze byt provedena
modifikovand Applebyho operace, tj. levostrannd resekce pankreatu se splenektomii a resekci
truncus coeliacus [156]. AHC je reimplantovana, v n¢kterych ptipadech je vSak kolateralni
zasobeni pres AGD dostacujici a reimplantace nemusi byt provedena. Tomu se mize

napomoci piedoperaéni vazografickou embolizaci AHC [157].

Nicméné infitrace tepen je stale povazovana za znamku lokalné pokrocilého nadoru. Preziti
pacientli po resekci pankreatu s resekci tepny je ve vétSin€ studii vyznamné niz§i nez po
resekci pankreatu samotné i pti RO resekci [158]. Navic resekce pankreatu s resekcei tepny je
spojena s vysokou pooperaéni morbiditou (az 100%) i letalitou a to i ve specializovanych
centrech. Z téchto divodu neni resekce tepny V soucasné dob& povazovana za standardni

postup [158].

3.4.4. Multivisceralni resekce

Standardni resekce hlavy pankreatu je provadéna spolu sresekci duodena, distalni Casti
zlucovych cest, Zluéniku, proximalniho jejuna a pfipadné antra zaludku. Resekce téla a kaudy
pankreatu mize byt doplnéna splenektomii. Resekce dalsich ptilehlych organti je povazovana
za multivisceralni resekci, tj. vykon doplnény resekci casti Zaludku nebo 1 totdlni
gastrektomii, nefrektomii, adrenalektomii, resekci tracniku, ¢asti tenkého stieva nebo jater
[159]. Cilem multivisceralni resekce je dosahnout RO resekci pii infiltraci okolnich organt
karcinomem pankreatu [160] nebo provedeni resekce pankreatu a jiného organu pii dvou
samostatnych nadorech [161]. Ve vétsin€ studii méla multivisceralni resekce vyssi pooperacni
morbiditu nez provedeni standardni resekce [55, 159, 160], pouze Vv jedné studii byly
vysledky porovnatelné [161]. Dale je zfejmé, ze ve vétsin¢ studii je multivisceralni resekce
spojena s delsim operaénim Casem, vySS$i krevni ztratou, vétSim poctem podanych
transfuznich jednotek, del$im pobytem na JIP i s del$i celkovou hospitalizaci [159, 160].
V soucasné dobé¢ je multivisceralni resekce doporucena k dosazeni RO resekce, ovSem pouze

u vybrané skupiny pacientll operovanych ve specializovanych centrech [162].
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3.5. Centralni resekce

Centralni resekce pankreatu je také znama jako stfedni resekce, segmentarni resekce a
znamena odstranéni krcku a proximalni ¢asti téla pankreatu se zachovanim hlavy a kaudy,
alternativou by byla rozsifena levostranna resekce nebo rozsifenad duodenopankreatektomie
[163]. Je mozné ji provést, pokud je lozisko vlevo od a. gastroduodenalis a zbyva dostate¢né
dlouhy pahyl levé casti pankreatu [164]. Prvni elektivni centralni resekce pro tumor byla
provedena vroce 1984. Od té doby byla publikovana cela fada souborti pacienti Se
zam&fenim na kratkodobé i dlouhodobé vysledky [115, 163-167]. Do roku 2010 byly
publikovany vysledky u pfiblizné 1000 pacient s provedenou centralni resekci [166]. Tento
vykon je indikovan u malych benignich nebo hrani¢né malignich nadorii, u kterych nemusi
byt provedena fadna lymfadenektomie, tj. U endokrinnich tumort, mucindznich cystadenomii,
IPMN, SPT, seroznich cystickych tumord, atd. [163]. V soucasné dobé nartsta pocet téchto
pfipadd, coz je diano zejména castéjSim pouzivanim zobrazovacich vySetfeni a castéjSim
nahodnym néalezem asymptomatickych benignich nadorti pankreatu. Divodem provedeni
centrdlni pankreatektomie je snaha o zachovani endokrinni a exokrinni funkce pankreatu,
gastrointestinalniho a biliarniho traktu a zejména zachovani dobré kvality Zivota po operaci.
K tomu pfispiva i skute¢nost, Ze centralni resekce je indikovana zejména u benignich nadord,

¢ili Ize u pacientt predpokladat dlouhodobé preziti [167].

Hlavnim problémem centrélni resekce je skutecnost, Ze po resekci zlstavaji dveé fezné plochy
pankreatu a to znamena vyss$i riziko rozvoje poopera¢ni pankreatické pistéle, které dosahuje
az 100 % [116, 167]. Proximalni fezna plocha se oSetfuje stejné jako pii LR, tj. slepym
uzavérem. Je mozné pouzit rizné metody jako pti LR [112]. Distalni fezné plocha se oSetti
stejné jako pfi parcialni duodenopankreatektomii, tj. provedenim anastomodzy. Stejné jako pii
duodenopankreatektomii je mozné provést pankreatiko-jejuno nebo pankreatiko-gastro
anastomozu. Pokud vznikne POPF, tak ve vétSiné piipadd neni jasné, zda pochazi
Z proximalniho nebo distalniho pahylu. PiStéle vzniklé z proximdlniho pahylu jsou vsak
Castéji mén¢ klinicky zédvazné nez pistéle vzniklé z anastomozy stejné jako u standardnich
resekci pankreatu [115].

Pfi porovnani s rozsifenou levostrannou resekci ma centralni resekce vyssi incidenci POPF,
dobé& je mozné centralni resekce indikovat u selektované skupiny pacienti po zvazeni vSech

vyhod a rizik této operace [115, 163-167].
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3.6. Enukleace

Neékteré benigni nadory pankreatu, zejména neuroendokrinni nddory a nékteré cystické nadory
nevyzaduji rozsédhlou standardni resekci pankreatu, v n€kterych pfipadech je dostacujicim
vykonem enukleace [168]. Duvodem provedeni enukleace je podobné jako pifi centralni
pankreatektomii snaha o zachovani endokrinni a exokrinni funkce pankreatu [169]. Tato
snaha je zejména patrnd u mladSich pacientl s benignimi nadory, u kterych se predpoklada
delsi pieziti [170]. Téchto nalezti v posledni dobé piibyva, protoze se Castéji provadéji
zobrazovaci vySetfeni z riznych jinych indikaci [170]. Pfi indikaci a provedeni enukleace je

vhodné se tidit t€émito pravidly:

1/ Tumor by m¢l mit velikost maximalné 3 cm. Pfi enukleaci vétSiho tumoru je vyssi riziko

pooperacnich komplikaci

2/ Vzdélenost tumoru od hlavniho pankreatického vyvodu by méla byt nejméné 3 mm, aby se
snizilo riziko POPF. Velikost, lokalizaci tumoru a jeho vzdalenost od hlavniho

pankreatického vyvodu je mozné posoudit pii endosonografii (EUS) a CT [171, 172].

3/ Pfi malignim vzhledu tumoru nebo infiltraci okolnich tkadni by enukleace neméla byt
provedena. V tomto pfipadé by se méla provést standardni resekce. Definitivni rozhodnuti

k provedeni enukleace by mélo byt provedeno az peropera¢né podle operac¢niho nalezu [169].

v

Nejcastéjsi indikaci k enukleaci jsou tyto tumory: neuroendokrinni (nefunkéni, inzulinomy),
mucindzni cystadenomy, branch-duct IPMN a serdzni cystické adenomy [170, 173]. Ostatni
typy tumort jsou k enukleaci méné vhodné az nevhodné. Pfi srovnani se standardni resekci
lze dosahnout pii enukleaci zpravidla kratSi operacni Cas, menSi krevni ztratu, rychlejsi
rekonvalescenci a zejména lepsi zachovani exokrinni i endokrinni funkce pankreatu [173].
Nevyhodou je vyssi vyskyt poopera¢ni pankreatické pistéle [168, 171]. Jeji incidence po

enukleaci se udava v rozmezi 20 az 100 % [116, 168].
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4. VV1astni soubor |

4.1. Ovod

Naklady na zdravotni péci v soucasné dob¢ prudce stoupaji a to vcetné chirurgickych oborti.
Jednim z diivodd jsou nové chirurgické pomicky a nastroje. Nicméné hlavni pfic¢inou
zvySenych nakladii na zdravotni péci v chirurgickyh oborech je 1écba komplikaci
chirurgickych zakrokt [174]. Pacienti, u kterych se vyvine poopera¢ni komplikace, spotiebuji
vyrazné vétsi ¢ast prostiedk [175]. Navic pooperacni morbidita nejen Zze zvySuje piimé
naklady na péci, ale muze také vést k del§i pracovni neschopnosti nebo dokonce k trvalé
invalidité. Platci zdravotni péce by méli védét, jak pooperacéni komplikace ovliviiuji celkové
naklady na zdravotni péci v chirurgickych oborech.

--------

naklady na 1é€bu a ma dalsi zavazné klinické konsekvence [114, 176, 177]. Nicméné POPF
neni jedinou komplikaci. Casté jsou i dalsi komplikace, napi. kardiovaskularni, infekéni,
respiracni, neurologické, atd. Posledni studie ukdzaly, ze neni mozné jednotlivé komplikace

odd¢lovat, je nutné je hodnotit celkové [174].

Existuje n€kolik skorovacich systéml pooperac¢nich komplikaci [178-181], které umoziuji
analyzovat naklady na lécbu operaci na zdkladé zavaznosti pooperacnich komplikaci.
Nejcasteji pouzivanou klasifikaci je hodnoceni podle Dinda, ktera rozdéluje komplikace do 5
stupiii na zaklad¢ jejich zavaznosti a terapie [182]. Tato klasifikace byla pozdé&ji také
validovana pro pankreatickou chirurgii [34].

Zajimavou analyzu nakladi velkych chirurgickych operaci publikoval Vonlanthen v roce
2011 [174]. Tato studie zahrnovala 1200 pacientti, ktefi podstoupili elektivni operace jater,
pankreatu, kolorekta a dale Roux-en-Y gastricky bypass v prub¢hu 4 let. Autofi v ni hodnotili
naklady na léc¢bu u jednotlivych operaci rozdélenych podle komplikaci v rdmci pooperacniho
prubéhu. Tato studie ukdzala, ze operace pankreatu jsou odlisné od ostatnich operaci. Naklady
na operace pankreatu byly vySsi nez u ostatnich operaci a tyto rozdily byly jesté vyraznéjsi
Vv ptipadé pooperacnich komplikaci [174]. Na zaklad¢ vysledki této studie jsme se rozhodli
analyzovat finan¢ni disledky komplikaci po operacich pankreatu podrobnéji. Hlavnim cilem

nasi prace bylo zjistit vliv pooperacnich komplikaci na klinické a ekonomické aspekty
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V pankreatické chirurgii. Druhym cilem bylo ovéfit klasifikaci komplikaci ve vtahu
k ekonomickym a klinickym dusledkim. Tfetim cilem bylo vyhodnotit rizikové faktory

zvySenych nékladu pfi operaci pankreatu.

4.2. Metoda

Z nasi prospektivné vedené databaze jsme vybrali zdznamy pacientli, ktefi podstoupili
elektivni resekci pankreatu na nasem pracovisti v obdobi od ledna 2007 do cervna 2013.

Celkem bylo v uvedeném obdobi provedeno 161 planovanych operaci pankreatu.

Perioperacni a pooperacni péce o pacienty byla standardizovana. VSem pacientiim byla pred
operaci poddna profylakticka davka antibiotika. Béhem operace bylo zahdjeno podavéni
Sandostatinu, ktery byl dale podévan po 8 hodinach po 5 dni. Po operaci byl pravidelné¢ méten
vydej sekretu do pojistnych drénti a v této tekutiné byla méfena koncentrace amylaz kazdy
druhy den od 3. pooperacniho dne. Drény byly odstranény na zékladé mnozsti sekrece a
koncentrace amyldz. V rdmci poopera¢niho sledovani bylo u vSech pacientli provedeno
kontrolni UZ vySetteni. V pfipadé nalezu kolekci bylo provedeno CT vySetieni a nedrénované

symptomatické kolekce byly drénovany perkutanné pod CT navigaci.

Pti hodnoceni pooperacniho prib&hu byly pouzity standardni definice. Pankreaticka
piStél byla definovana podle ISGPF jako vydej jakéhokoliv méfitelného mnozstvi tekutiny
peropera¢né zavedenymi drény (nebo drény perkutdnné zavedenymi po operaci) po tfetim
poopera¢nim dnu, pokud byla koncentrace amylaz v tekutiné 3x vyssi neZ je jejich normalni
sérova koncentrace [35]. Zobrazovaci metody nejsou k diagndze pankreatické pistéle nutné.
Dale se POPF déli do 3 stupnii klinické zavaznosti podle téchto faktort: celkovy stav
pacienta, nutnost specifické 1écby, vysledky zobrazovacich metod, nutnost ponechani drenaze
déle nez 3 tydny, zndmky infekce, nutnost dalSi hospitalizace, sepse, reoperace a smrt

v dasledku POPF.

POPF stupné¢ A je také oznacCovéana jako prechodnd POPF, nemd Zadné klinické
disledky a nevyzaduje jinou nez standardni pooperacni péci. Jedna se o prechodné zvySeni

koncentrace amylaz v drénech. Tato pistél samovolné odezni nejpozdéji do 3 tydnd.
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POPF stupn¢ B vyzaduje zménu lécby pacienta, obvykle ¢astecnou enterdlni nebo
parenteralni vyzivu, nemocni maji obvykle pouze ¢ajovou dietu. Peroperacné zavedené drény
jsou ponechany nebo jsou perkutanné zavedeny nové drény k drenazi peripankreatickych

tekutinovych kolekci. Nemocni jsou zpravidla hospitalizovani na standardnim oddéleni.

POPF stupné¢ C vyzaduje intenzivni péci. Pacienti maji totdlni enterdlni nebo
parenteralni vyzivu. Peripankreatické tekutinové kolekce musi byt drénovany. ZhorSeni stavu
nemocnych spolu s rozvojem sepse nebo se selhanim organii muze vyzadovat reoperaci.

Pooperacni letalita v této skuping je vysoka.

Stupent POPF je mozné urcit az po dokonceni 1é¢by. Pouziti jednotné definice POPF umozni
porovnat vysledky operaci pankreatu v jednotlivych centrech specializovanych na
pankreatickou chirurgii. Definice POPF podle ISGPF umoziuje také vymezit a zhodnotit
jejich klinickou zavaznost [35]. Poopera¢ni komplikace celkové byly klasifikovany podle
Dinda Claviena (Tab. 9) [182].

Tabulka 9: Klasifikace poopera¢nich komplikaci podle Dinda a Claviena
Stupeni  Definice

Jakakoliv odchylka od norméalniho poopera¢niho priubéhu bez nutnosti
| farmakologické, chirurgické, endoskopické nebo radiologické
intervence
I Vyzaduje farmakologickou 1écbu, véetné napf. transfuze
Il VyzZaduje chirurgickou, endoskopickou nebo radiologickou lécbu
Illa  Vykon bez celkové anestezie
Illb  Vykon v celkové anestezii
v Zivot ohrozujici komplikace vyzadujici intenzivni péci
IVa  Selhani jednoho organu
IVb  Selhani vice organt
\ Smrt pacienta

VSechna data byla prospektivné zaddvana do naSi databaze. Pfedoperacni parametry
zahrnovaly demografické udaje pacienti: vék, pohlavi, komorbidity, ASA, BMI. Z per-
operacnich parametrii jsme hodnotili operac¢ni €as a krevni ztratu. V poopera¢nim priubéhu
jsme hodnotili typ a zavaznost pooperac¢ni komplikace, dobu pobytu pacienta na JIP, celkovou

dobu hospitalizace, pooperacni reintervence vcetné reoperaci a 30denni letalitu.

Ekonomické konsekvence byly hodnoceny na zakladé nakladt na 1é¢bu béhem hospitalizace a

béhem ambulantniho sledovdni az do uplného vyfeSeni komplikace a zhojeni pacienta.
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Naklady na 1é¢bu zahrnovaly naklady na provoz opera¢niho salu, 1éky vcetné antibiotik,
infuzni terapii a nutricni podporu, radiologicka vysetfeni vcetné intervenci, transfuzni
ptipravky, laboratorni vySetfeni, atd. VSechny naklady jsou v ¢eskych korunach. Vysledky

jsou udavany v medianu s interkvartilovym rozmezim.

K popisu vysledkii souboru jsme pouzili metody deskriptivni statistiky. Vzhledem
k nenormalnimu rozde¢leni dat jSme pouzili pti prezentaci vysledkd median a interkvartilové
rozmezi. Regresni modely ndkladt na 1écbu vedly k naruSeni predpokladu normalni distribuce
dat, proto jsme pouzili k dal§im vypoctim pfirozeny logaritmus nakladi na 1é¢bu. Podobnou
metodu pouzil také Vonlanthen [174]. K analyze komplikaci jsme pouzili chi kvadrat test a
Fisheriv pfesny test. Neparametricka Kruskal-Wallisova analyza rozptylu byla pouzita
k hodnoceni nakladt na 1é¢bu. Dalsi porovnani nakladt pro jednotlivé komplikace bylo
provedeno pomoci Dunnova testu S Bonferonniho modifikaci. Pomoci vicenasobné linearni
regrese jsme urcili, které parametry jsou rizikové pro zvysené naklady na 1écbu. Déle jsme
pomoci neparametrickych testi Mann-Whitneyho a Kolmogorova-Smirnova hodnotili, ktery

typ komplikace zvysSuje ndklady na 1écbu nejvyrazngéji.

4.3. Vysledky

Zékladni demografické a periopera¢ni udaje souboru pacientit jsou uvedeny v Tabulce 10.
Celkem mélo jednu nebo vice pooperacnich komplikaci 86 pacientli a pooperacni morbidita
byla 53,4 %. Sedesat pacienti mélo pankreatickou pistél (37,3 %), 23 pacientli mélo POPF
stupné A (14,3 %), 29 pacientd mélo POPF stupné B (18,0 %) a 8 pacientli m¢lo pistél stupné
C (5 %). Celkova hospitalizacni letalita byla 3,7 % (6 pacientd). Perkutanni drenaz
peripankreatickych kolekci pod CT navigaci byla provedena u 12 pacientd (7,5 %) a
angiografie s embolizaci krvacejici tepny u tii pacientt (1,9 %). Reoperace byla provedena u
8 pacientl (5 %), z toho pétkrat kvilli POPF stupné C a tiikrat pro ¢asné pooperacni krvaceni.
Pacienti s komplikacemi méli delsi dobu pobytu na JIP (median 3 dny bez komplikace a 5 dni
s komplikaci, p < 0,05) a delsi celkovou dobu hospitalizace (median 11 dni bez komplikace a
19,5 dne s komplikaci, p < 0,05).
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Tabulka 10: Charakteristika vlastniho souboru pacientti

bez komplikaci

s komplikacemi

n=75 n=86 p
veék - pramér (SD) 60,8 + 11,7 64,8 +10,1 0,024
Pohlavi (muzi / Zeny) 30/45 441 42 0,156
ASA skore 0,002
I 7 (9,3 %) 3(3,5%)
I 52 (69,3 %) 42 (48,8 %)
i 16 (21,4 %) 56 (46,5 %)
v 0 (0 %) 1(1,2 %)
BMI - primér (SD) 26,7+4,3 26,8 £4,3 0,708
BMI < 25 33 (44 %) 38 (44,2 %)
BMI 26 - 30 29 (38,7 %) 32 (37,2 %) 0,971
BMI > 31 13 (17,3 %) 16 (18,6 %)
DM pied operaci 14 (18,7 %) 20 (23,3 %) 0,477
ICHS pted operaci 8 (10,7 %) 15 (17,4 %) 0,22
Histologické nalezy <0,001
karcinom pankreatu 35 (46,7 %) 27 (31,4 %)
cystické tumory 12 (16 %) 14 (16,3 %)
karcinom Vaterské papily 7(9,3 %) 15 (17,4 %)
karcinom distalniho choledochu 1(1,3 %) 6 (7 %)
endokrinni tumory 10 (13,4 %) 3(3,5%)
chronicka pankreatitida 4 (5,3 %) 8 (9,3 %)
ostatni nalezy 6 (8 %) 13 (15,1 %)
duodenopankreatektomie n=42 n=66
Whipple/Traverso-Longmire 16 /26 34 /32 0,173
opera¢ni ¢as (min.) 305 (275 - 338) 305 (270 -340) 0,744
krevni ztrata (ml) 600 (500 - 1000) 600 (500 - 800) 0,649
doba hospitalizace (dny) 12 (11 - 14) 20,5 (15 - 33) <0,001
pobyt na JIP (dny) 35(2-4) 55(4-11) <0,001
Levostranna resekce n=33 n=20
se / bez splenektomie 11/22 7113 0,901
opera¢ni ¢as (min.) 185 (145 - 213) 220 (196 - 276) 0,008
krevni ztrata (ml) 500 (325 - 600) 500 (400 - 600) 0,642
doba hospitalizace (dny) 10 (8,5 -13,5) 16 (11 - 39) 0,002
pobyt na JIP (dny) 2(1-35) 4(2-6) 0,022
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Median celkovych nakladi na [é¢bu jednoho pacienta v této studii byl 128.012 K¢
(interkvartilové rozmezi 97.740 — 170.944). U pacientii bez komplikace byl median 102.822
K¢ (interkvartilové rozmezi 75.219 — 124.769) a u pacienti s komplikaci 165.243 K¢
(interkvartilové rozmezi 128.405 — 226.804), tento rozdil byl statisticky signifikantni (p <

0,01). Dale jsme analyzovali vliv zavaznosti komplikaci. Komplikace stupné¢ 1 znamenala



zvySeni nakladi na 1é¢bu o 15.800 K¢ ve srovnani s pacienty bez komplikace. Komplikace

stupné 4 znamenala jiz zvySeni o 741.182 K¢.

Tabulka 11a: Ekonomické dusledky pooperacnich komplikaci
Celkové néklady na 1écbu uvedené v tis. K¢: median (interkvartilové rozpéti) u jednotlivych
komplikaci. Jsou uvedeny celkové, dale pak rozdéleny u duodenopankreatektomie a levostranné

resekce pankreatu.

celkem hospitalizace DPE LR
0 103 (75 -125) 11 (9 - 14) 114 (99 - 134) 76 (66 - 103)
| 119 (87 - 149) 14 (12 - 16) 135 (99 - 165) 73 (59 - 119)
Il 161(135-216) 20 (15 - 25) 156 (134 - 216) 169 (144 - 220)
1 199 (154 - 294) 27.5(16 -56) 186 (159 - 249) 213 (115-312)
IV 844 (580-1129) 63.5(52-78) 871(533-1195) 817
V 910(666-1537) 46.5(23-78) 910 (666 -1537) -—-mmmmmmmeeee-

Tabulka 11b: Post-hoc analyza pomoci Dunnova testu s Bonferonniho modifikaci

Komplikace 0 |

I i v Y

0 0| (NS) (p<0,001) (p<0,001) (p<0,001) (p<0,001)
| 0 (p<0,05) (p<0,01) (p<0,001) (p<0,001)
I 0 (NS) (p<0,05) (<0,005)
m 0 (NS) (NS)

v 0 (NS)

Y 0

Ekonomické dusledky komplikaci jsou uvedeny v tabulkach 11a a 11b. Pfi porovnani nakladd
na lécbu u pacientit bez komplikace se ukazuje, Ze naklady u duodenopankreatektomie jsou
vys$si nez u levostranné resekce pankreatu (113.609 versus 75.695 K¢, p < 0,001). Nicméné
pii srovnani pacientti s komplikaci stupné 2 a vyssich jsou néaklady jiz stejné u obou typu
operaci (p=0,604). Proto jsme dale analyzovali naklady na 1é¢bu u pacientii s komplikacemi
pro oba typy operace dohromady. Median nakladi se zvySoval podle zavaznosti komplikace.
Dunniiv test s Bonferonniho modifikaci ukazuje srovnani ndkladi pro jednotlivé stupné

komplikace v tabulce 11b. Z tabulky je patrna silna statisticka zavislost nakladt na zavaznosti

komplikaci.

Dale jsme analyzovali, které faktory jsou rizikové pro zvysSené naklady. Vysledky jsou
uvedeny v tabulce 12. Pro tuto analyzu jsme pouzili univariantni i multivariantni linearni

regresni model. Byly pouzity pfirozené logaritmy ndkladi jako zavislé proméné. Pii
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univariantni analyze byly jako statisticky signifikatni zjistény tyto faktory: vék nad 70 let,

ASA 3 a vice, muzské pohlavi, délka operace 300 minut a vice, krevni ztrata vice nez 1000

ml, ischemicka choroba srde¢ni, multiviscerdlni resekce a pooperacni komplikace. Pti

multivariantni analyze byly statisticky signifikantni pouze ASA 3 a vice, multivisceralni

resekce a pooperacni komplikace.

Tabulka 12: Rizikové faktory zvysenych nakladl na 1é¢bu

univariantni analyza

multivariantni analyza

standardizovana standardizovana

hodnota beta p beta p

vék > 70 let 0,1905 0,016 -0,0292 0,647
ASA >3 0,3697 <0,001 0,1984 0,006
BMI > 30 -0,123 0,12 -0,1063 0,083
pohlavi (Zena ref.) 0,2026 0,01 -0,0097 0,876
operacni ¢as > 300 min 0,3136 <0,001 0,0854 0,216
krevni ztrata > 1000 ml 0,1704 0,031 0,1148 0,064
DM pi‘ed operaci 0,1234 0,119 0,0086 0,885
ICHS 0,2012 0,011 0,067 0,303
multivisceralni resekce 0,2797 <0,001 0,3274 <0,001
Komplikace 1-5 (0 ref) 0,503 <0,001 0,3437 <0,001

Dale jsme analyzovali vliv typu komplikace na zvySeni nakladi na 1é¢bu pomoci Mann-

Whitneyho a Kolgomorov-Smirnova testu. Zjistili jsme, Ze nejveétsi vliv na zvySeni nakladd

na lécbu maji kardiovaskuldrni komplikace, dale poopera¢ni krvaceni a pneumonie. Pouze

infekce mocového Ustroji nemaji statisticky signifikantni vliv na zvySeni nakladi (p=0,305)

(Tabulka 13).

Tabulka 13: ZvySeni ndkladil na 1écbu v zavislosti na typu komplikace. Vysledky jsou

uvedeny v tis. K¢. ve formatu median (interkvartilové rozpéti).

komplikace n komplikace bez komplikace p

pankreaticka pistél 60 167 (118 - 245) 112 (82 - 139) <0,001
DGE 16 386 (172 -829) 121 (92 - 158) <0,001
pooperacni krvaceni 17 582 (168 - 854) 122 (92 - 156) <0,001
infekce v rané 14 224 (142 - 377) 124 (96 - 167) 0,003
bronchopneumonie 10 533(203-1162) 123 (96 - 167) <0,001
intra-abdominalni absces 22 223 (141 - 647) 121 (91 - 156) <0,001
infekce mocovych cest 8 181 (104 - 295) 127 (97 - 168) 0,305
kardiovaskularni 12 827 (250 - 1 044) 122 (94 - 162) <0,001
neurologicka 9 164 (136 - 414) 125 (96 - 169) 0,018
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4.4. Diskuze

S postupnym zlepSovanim chirurgické techniky a zavadénim miniinvazivnich metod
(intervencni radiologie, endoskopie, vazografie, atd.) se snizila letalita operaci pankreatu,
morbidita vSak ziistava vysoka. Tento soubor pacientii potvrzuje soucasny stav pankreatické
chirurgie — vysoka morbidita dosahujici 50 % a pomérné nizka letalita (hospitaliza¢ni letalita
v nagem souboru &ini 3,7 %). Cetnost POPF zavisi piedeviim na definici POPF [71]. Pfi
Siroké definici je ¢etnost POPF nizsi, naopak pii piisné definici je etnost POPF vyssi [71].

Stejné tak i Cetnost pooperacnich komplikaci zavisi na jejich definici [34, 175, 182].

V minulosti byly poopera¢ni komplikace oznaCovany jako ,,zavazné“ a ,nezavazné“ nebo
jako ,,chirurgické a ,nechirurgické® [183]. V soucasné dobé vsak toto rozdéleni jiz neni
spravné. M¢lo by byt pouzivano specifické stupiiovani komplikaci, napt. jak bylo navrzeno
Dindem a Clavienem tak, aby vysledky chirurgické 1é¢by mohly byt porovnavany u rtiznych
metod, Vv riznych ¢asovych obdobich a také mezi jednotlivymi institucemi [182]. Piesny a

uplny popis vysledki chirurgické prace je nezbytnym podkladem pro hodnoceni jeji kvality.

Definice POPF podle ISGPF je dobfe zavedena, opakované citovana a opakované validovana
Vv jinych studiich [114, 176, 177, 184]. Ale i tato definice ma své nevyhody. Stupen zavaznosti
POPF muze byt uréen az po uplném zhojeni pistéle [35]. Definice podle ISGPF nemize byt
pouzita prospektivné jako pomiicka pii rozhodovani o moznostech terapie pistéle. Dale
nemuze byt pouzita k predikci, ktera pistél se pfi jejim vzniku stane klinicky zavaznou a ktera
ne [185]. Néktefi autofi udavaji, Ze definice POPF dle ISGPF zahrnuje vice subjektivnich
kritérii, kterd jsou zéavisla na subjektivnim hodnoceni oSetfujicich l¢kaiti. A dale, Ze je
samoziejm¢ nemozné tuto definici pouzit pti hodnoceni jinych komplikaci [34]. T pies
vSechny své nevyhody je tato definice v souc¢asné dob¢ Siroce akceptovana [184, 186] a je
pouzivana ve vét§in¢ publikovanych sérii resekci pankreatu [112]. Z téchto divodi jsme
Vv nasem souboru také pouzili tuto definici POPF. Ostatni komplikace jsme hodnotili podle

Dinda a Claviena.

Tento soubor pacientli také ovéfil platnost definice pooperacnich komplikaci podle Dindo-
Claviena na klinické a ekonomické dusledky komplikaci [34, 182]. Pooperac¢ni komplikace
jsou spojeny svyssimi naklady na 1écbu, delsim pobytem na JIP a celkovou dobou
hospitalizace. ZvySené naklady maji spojitost se zavaznosti komplikaci; ¢im je komplikace

zavazn€jsi, tim jsou naklady vyssi. Dva nejCastéjsi typy resekci pankreatu

(duodenopankreatektomie a levostranna resekce pankreatu) jsou odlisné pouze v piipadé
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nekomplikovaného  pooperacniho  prabéhu, kdy jsou ndklady na 1écbu u
duodenopankreatektomie vyssi. Ovsem v piipadé pooperacnich komplikaci stupné 2 a vice
maji oba typy operace naklady srovnatelné. To miize byt vysvétleno tim, ze 1é¢ba komplikaci
Vv obou pfipadech vyzaduje dalsi chirurgické, miniinvazivni a diagnostické intervence
(reoperace, endoskopie, intervenéni radiologie, atd.) a pfedevSim intenzivni pé¢i. Naklady na
lécbu zavaznych komplikaci jsou tedy v obou piipadech srovnatelné. Pfi analyze typu
komplikaci jsme zjistili, Ze nejvetsi zadvaznost maji komplikace kardiovaskularni, pooperacni
krvaceni a pneumonie. Tyto typy komplikaci Castéji vyzaduji pobyt na JIP a mohou byt

spojeny s multiorganovym selhanim a smrti (komplikace stupné 4 a 5).

Podobné analyzy publikovali naptiklad Lang et al. [175] a Volanthen et al. [174]. Lang et al.
studovali vyuziti finan¢nich zdroji v chirurgii gastrointestinalniho traktu. Do studie bylo
zahrnuto 235 pacientd, ale pouze 14 z nich podstoupilo resekci pankreatu. V této studii nebyl
zjistén statisticky signifikantni rozdil mezi pacienty bez komplikace (6678 euro) a pacienty
s komplikaci (9168 euro), p = 0,156. to bylo zfejmé& zpusobeno malym poctem pacientil
zatfazenych do studie. Dale autofi v této studii nepouzili standardni definici pooperacnich

komplikaci [175].

Dalsi studie publikovand autory Vonlanthen et al. analyzovala ndklady na 1é€bu u 1200
pacientl. Z nich pouze 110 podstoupilo resekci pankreatu [174]. Pii srovnani s ostanimi typy
operaci (resekce jater, kolorektalni operace, gastricky bypass) byly nédklady na 1€¢bu u resekce
pankreatu nejvyssi. V této studii, stejné jako v naSem souboru pacientii, byly ndklady na 1écbu
u pacientt s komplikacemi signifikatné vyssi nez u nekomplikovaného pribéhu (31 809 US
dolarti versus 82 576 US dolart). I tato studie méla nékolik slabych stranek. Autofi
neuptesnili, jaké typy resekci pankreatu zahrnuli do studie, dale neuvedli ¢etnost POPF a
V neposledni fad¢ byla v této studii uvedena velmi vysokd pooperacni morbidita (74,6 %).

Autofi ale nevysvétlili pfi¢inu tak vysoké cetnosti pooperacnich komplikaci.

Mnoho autord doporucuje prevenci pooperac¢nich komplikaci [187]. Nicméné i pfi pouziti
nejnovejSich chirurgickych metod, technik a pomtcek je cetnost komplikaci po resekci
pankreatu stale kolem 50 % [34] nebo dokonce jesté vyssi [174]. To miize byt zptisobeno také
tim, Ze pfi zminéném pokroku v chirurgii je tendence operovat pacienty stale starsi,
S vyraznymi komorbiditami a s lokalné pokrocilymi tumory, které vyzaduji cévni resekce
nebo multi-visceralni resekce [159, 188, 189]. Je velmi dulezité znat rizikové faktory
pooperacnich komplikaci, zvlast¢ POPF [190, 191] jiz ve chvili, kdy pacientovi

doporucujeme operaci pankreatu, tak abychom mohli podat komplexni informace a pacient se
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mohl na jejich zaklad¢ k operaci rozhodnout. V soucasné dobé jsou velmi dobie znamy
rizikové faktory POPF [191], pooperacnich komplikaci [190] a pooperacni letality [192, 193].

Z4dna prace se viak dosud nezabyvala rizikovymi faktory zvysenych nakladii na 1é&bu.

Zaveérem je nutné uvést, ze pooperacni komplikace jsou spojeny se zvySenymi naklady na
1é¢bu, delsi dobou hospitalizace a také zvySenou letalitou. Moderni chirurgicka 1é¢ba je
finan¢né nakladna, ale vyznamné vyssi ¢ast zdroji spotiebovavaji pacienti s komplikacemi.

Tento soubor ukazuje, ze naklady dale stoupaji se zavaznosti komplikaci.
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5. Vlastni soubor 11

5.1. Uvod do problematiky

Pojistné peroperacné zavedené nitrobiisni drény a jejich manipulace v poopera¢nim obdobi se
morbidity a mortality [194-197]. Pouziti pojistnych drénd se stalo soucasti rutinni chirurgické
praxe jiz na konci 19. stoleti. Divodem pro zavadéni pojistnych drénti po operaci byla snaha,
aby drény odvadély krev, zlu€, pankreatickou Stavu a jiné tekutiny, které by se mohly
hromadit v dutin¢ bfisni v poopera¢nim obdobi [195]. V pankreatické chirurgii mély drény
také za cil Casnou identifikaci pooperacnich komplikaci jako napfiklad Casné pooperacni
krvaceni, pankreatickou nebo biliarni pistél ¢i dehiscenci anastomo6zy. Navic mize byt delsi
ponechéni bfiSniho drénu soucasti konzervativni 1é€by pankreatické pistéle, tzv. vytvoreni
kontrolované zevni pankreatické pistéle. Drén se ponechd az do uplného zhojeni pistéle a

zadna dalsi intervence jiz neni nutna [195-199].

Nicméné nazory na pouziti drént v akutni 1 pldnované chirurgii nejsou zcela jednoznacéné.
V posledni dobé mnoho studii ukazalo, Ze pouziti drénli po n&kterych operacich nepiinasi
zadny benefit (napf. po apendektomii, cholecystektomii, resekci jater, tracniku, nebo zaludku)
[200-204]. Ve skute¢nosti mize byt pouziti drénd v nékterych pfipadech i Skodlivé, protoze
drény po operaci zhorSuji bolesti, zpomaluji rekonvalescenci a obnovu pasaze
gastrointestindlnim traktem, odvadéji elektrolyty a tekutiny z téla, zhorSuji zanétlivou reakci
na drén jako na cizi téleso v dutiné¢ bfisni a v konecném disledku mohou prodlouzit
pooperacni pobyt pacientd v nemocnici [197]. Dale mohou drény dokonce zptsobit
pooperacni komplikace: napft. retrogradni nitrobtisni infekce nebo dokonce perforace dutych
organd [197, 204]. Standardni pouziti drénti je také v rozporu s principy ERAS (enhanced
recovery after surgery), tedy programem, ktery podporuje zrychlené hojeni a rekonvalescenci

po operaci [205].

Pankreaticka chirurgie je v mnoha ohledech odlisna od chirurgie travici trubice [197]. Na
rozdil od dehiscence stfevni anastomoézy, ktera se Casto projevi pneumoperitoneem nebo
difuzni peritonitidou [206], je dehiscence pankreatické anastomoézy Castéjsi, ale jeji klinicky
prubéh nemusi byt dramaticky [207]. Dehiscence pankreatické anastomo6zy nebo pankreaticka

pistél mohou byt snadno diagnostikovany vySetienim koncentrace amyldz v tekutiné
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odvedené bfiSnimi drény [208]. Nicméné koncentrace amylaz Vv drénech byva prvni
pooperacni den zvySena u vétSiny pacientd, dokonce i u téch, u kterych se pozdéji

pankreaticka pistél nevyvine [208].

Molinari et al. z Verony analyzovali soubor 137 pacientti po resekci pankreatu a ukazali, Ze
elevace koncentrace amyldz v drénu prvni pooperacni den nad 83 pkat/l je prediktorem
vzniku pankreatické pistéle [208]. Podobnou studii provedla skupina autorti ze Stockholmu.
Ukazali, ze kombinace elevace amylaz v tekutiné v drénu nad trojnasobek normy v séru a
CRP nad 202 mg/l tieti pooperacni den spolehlivé predikuje vznik pooperacni pankreatické
pistéle [209]. To ukazuje, Ze pankreaticka anastomdza nebo sutura pankreatu nemusi byt
absolutné ,,vodotésna®“. V tomto ohledu tedy ve velké mife zalezi na pooperacni péci a mimo
jiné také manipulaci s drény, aby se zdrobného pankreatického leaku nevyvinula

symptomaticka pankreaticka pistél [210].

Manipulace s nitrobfisnimi pojistnymi drény se stala dulezitou otazkou v moderni
pankreatické chirurgii, protoze nékolik recentnich studii ukazalo, ze tato manipulace muze
ovlivnit ¢etnost pooperac¢nich komplikaci [186, 195, 197, 211, 212]. Nékolik systematickych
ptehledovych ¢lankli a meta-analyz z posledni doby se soutfedilo na otazku rutinniho nebo
selektivniho pouziti drénii po planované resekci pankreatu [197-199, 213]. Ale pii manipulaci
S drény je vice otazek, na které se hledd odpoveéd’, napt. nacasovani odstranéni pojistnych

drént nebo vybér jejich urcitych typu [210].

5.2. Dosavadni znalosti o pouziti drénu v pankreatické chirurgii

Pfi studiu vyznamu drénti v pankreatické chirurgii Ize tedy polozit tii zasadni otazky [210]:
1/ Zda drény vibec pouZivat?
2/ Kdy pojistné bfisni drény odstrafiovat?

3/ Jaky typ drénu je vhodné&;si?
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5.2.1. Resekce pankreatu bez pojistnych drénu

Pojistné drény se tradicné pouzivaji v chirurgickych oborech. Podle tradi¢nich postupt a

zkusenosti vyhody drénti ve vétSin€ piipadi prevazovaly nad jejich nevyhodami. Hlavni

vyznam drénti spo¢iva V prevenci vzniku nitrobfi$nich tekutinovych kolekci a abscest, jak

bylo uvedeno diive.

Tabulka 14: Studie analyzujici resekci pankreatu bez pojistnych drén(

autor rok typ studie typ resekce typy drénd skupiny POPF morbidita doba
hospitalizace
n n n (%) n (%) (dni)
Jeekel 1992 pilotni DPE 22 NA bez drénu n = 22 NA 5(23) NA
v , . — + *
Heslin 1998 retrospektivni DPE 89 gi\al:,in'y drénn =51 3(6) 23(43) 12£1
v bez drénu n =38 1(3) 15 (39) 1241 *
uzavreny drénn =88 11(13) 55(63) 9+
Conlon 2001 RCT DPE 139/LR40  odsavny
(Jackson-Pratt)  pez drénun =91 0(0) 52 (57) 9+
S . _ _ * k%
Fischer 2011 &asové kohorta DPE 153, LR 73 gzdz‘;:,i”y drénn =179 79(44)  117(65)  7(7-10)
Y bez drénu n = 47 5(11)  22(47)  7(6-8)***
uzavieny X
odsavny drénn =39 6(15) 15 (50) 9(7-17)**
Paulus 2012 retrospektivni LR 69 (Jackson-Pratt
nebo Blake) bez drénu n =30 0(0) 20 (51) 6,5 (5-8)**
vicekanalovy o ok
Lim 2013 selektivni DPE 54 otevieny drénn =27 6(22)  19(70)  15(11-56)
silikonovy bez drénu n =27 0(0) 15 (56) 10 (8 - 26)**
uzavieny i
odsavny drénn =251 61 (24) 171 (68) 13,8 ****
Mehta 2013 retrospektivni DPE 709
(Jackson-Pratt
nebo Blake) bez drénu n =458 48 (10) 248 (54) 11,3 ***x*
feny dré =130 21 (16 83 (64 16 (2-98) **
Adham 2013 retrospektivni DPE 148, LR 66, uzavren{y . renn (16) (64) ( )
CR 20 odsavny (Shirley)
bez drénun=112 14 (13) 45(67) 18 (7-131) **
drén DPE n =386 8 (7-11) ***
o 149 (27) 301 (54)
A - %k %k
Correa- _ DPE739,LR350, “ZAvreny drénlRn=154 7(6-9)
Gallego 2013 retrospektivni CR31 odsavny )
alleg (Jackson-Pratt) bez drénu DPE n =353 7 (6-10) ***
102 (18) 272 (48)
bez drénu LR n =196 5 (5-7) ***
Behrman 2014 i;ohv;rz;;au LR 232 N/A drénn=116 25(22) 50 (43) 6+
bez drénun =116 8(7) 35 (30) 6+
N drénn=6
Kunstman 2014 ;”rz:ze bez DPE 265 NA renn
bez drénu n = 259 21 (8) 220(83) 6(3-8) ***
feny dré =68 21 (31 50 (74 7 (6-9) ***
Van 2014 RCT DPE 137 uzavren’y renn (31) (74) ( )
Buren odsavny
bez drénu n = 69 14 (20) 52(75) 8 (7 -14) ***

* pradmér + smérodatna odchylka, ** median (rozmezi),

primér, + median
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Otazka pouziti nebo nepouziti pojistnych dréni v pankreatické chirurgii byla poprvé nastolena
vV roce 1992, kdy byla publikovana prvni pilotni studie. V ni bylo analyzovano 22 pacientt,
kteti podstoupili parcidlni duodenopankreatektomii bez pojistného biisniho drénu [214].
Tabulka 14 zahrnuje dosud publikované studie analyzujici vysledky resekce pankreatu bez

pojistnych drént [184, 194, 214-223].

Mezi zastance pankreatické chirurgie bez pouziti drénti patii zejména autoii z Memorial
Sloan-Kettering Cancer Center (MSKCC) v New Yorku [216, 217, 219] a z DeBakey
Department of Surgery v Houstonu, USA [184, 218]. Autofi z prvniho zminéného pracovisté
publikovali retrospektivni studii v roce 1998 [219]. Vysledky ve skupiné s drény i bez nich
byly srovnatelné (stejna Cetnost pankreatické piStéle, morbidita, doba hospitalizace). Stejna
skupina autor publikovala randomizovanou studii o nékolik let pozd&ji [216]. V této studii
autofi zaznamenali ve skupiné pacientl s drénem vySi Cetnost nitrobfiSnich abscesi,
tekutinovych kolekci a pankreatické pistéle. Treti prace z tohoto pracovisté byla publikovana
v roce 2013 [217]. V této retrospektivni studii bylo 1122 pacientti rozdéleno do tiech skupin
podle operujicich chirurgti: 1/ rutinni pouziti drendze, 2/ selektivni pouziti drenaze a 3/ rutinni
nepouziti drendze po resekci pankreatu. Skupina pacienti s drény méla vyssi Cetnost
pankreatické pistéle (p<0.001) a vyssi celkovou morbiditu (p = 0,03). Nicméné pacienti ve
skuping s drény méli vyznamné vyssi krevni ztratu (p<0,001) a delsi opera¢ni ¢asy (p<0,001).
To miiZe znamenat, Ze ve skupiné bez drént se jednalo o mén¢ naro¢né, technicky jednodussi
skupiné bez drénu (3 % vs. 1 %, p = 0,02). DalS§im zavaznym faktem, ktery vyplyva z této
studie, je skuteCnost, ze acCkoliv na tomto pracovisti byl o 12 let diive prokazan
v randomizované studii benefit resekce pankreatu bez drént, stdle byla drenaZ u poloviny

pacientl pouzita.

Také autofi na pracovisti v Houstonu nejprve publikovali své vysledky resekce pankreatu bez
drénu v ramci retrospektivni studie v roce 2011 [218]. Autofi ukazali, Ze ve skupiné pacientd
S drénem byla vyssi morbidita (p = 0,02) a vyssi Cetnost zpomaleného vyprazdinovani zaludku
CT-navigované drendZe nitrobfisnich kolekci (p = 0,001). Pankreatické pistél byla castéjsi ve
skupin¢ s drénem, ale v naprosté vétsing piipadit se jednalo pouze o klinicky nezavaznou
pistél stupné A. Klinicky zévazné pistéle stupné B a C byly stejné Casté v obou skupinach
[218].
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Na zéklad¢ této studie byla v roce 2011 zahéjena prospektivni randomizovana multicentricka
studie, kterd méla za cil porovnat vysledky resekce pankreatu s drénem a bez drénu. Do studie
mélo byt zahrnuto celkem 570 pacientd [184]. Nicméné tato studie byla piedcasné ukoncena
po zasahu etické komise, protoze ve skupiné bez drénu byla netinosné vysoka pooperacni
Vv této studii byla naprosta vétSina piipadl pankreatické pistéle ve skupin€ s drénem stupné A,
tedy klinicky nevyznamna [184].

Tato posledni studie je v rozporu s vysledky ptfedchozich studii. Na trovni EBM 1 (evidence-
based medicine) ukazuje, Ze je vhodnéjsi bfisni drén po resekci pankreatu pouzit. Na vétSing
vyznamnych svétovych pracovist’ se nitrobfisni drén stale pouziva [224].

Vyssi Cetnost pooperacni pankreatické pistéle ve skupindch s drénem byla zpiisobena tim, ze
se do celkového poctu pisteli zapocitavaly také pistele stupné A, tj. biochemicka pistél, ktera
nema zadny klinicky ani jiny dopad [184, 194, 218]. Dalsi nevyhodou uvedenych studii je
skute¢nost, Ze byly provadény ve specializovanych ,,high-volume® centrech, které maji
zpravidla lepsi vysledky. Nicméné z tohoto divodu vysledky téchto studii nelze obecné
prenést na viechna pracovisté, kde se resekce pankreatu provadi. Cetnost pankreatické pistéle
nelze také porovndvat mezi jednotlivymi uvedenymi studiemi, protoze byly pouZity rizné
definice pankreatické pistéle [71].

Situaci v Ceské republice jsme zkoumali pomoci dotazniku, oslovili jsme 29 pracovist, ktera
se zabyvaji chirurgii pankreatu. Soucasti dotazniku byla i tato otazka: Pouzivate pojistné
bfisni drény po resekci pankreatu. Dotazniky byly navraceny z 22 pracovist’ (76%) a vSichni

respondenti uvedli, Ze pojistné btfiSni drény pouzivaji vzdy.

5.2.2. Casovani odstranéni bfignich dréni

Tabulka 15: Studie hodnotici ¢asovani odstranéni drénu

typ
autor rok typ studie resekce typ drénu skupiny  trvani POPF  morbidita doba
drenaze hospitalizace
n n (dny) n(%) n(%) (dny)
Balzano 2005 retrospektivni LR 123 otevieny silikonovy 28 CH 123 3617 ++ 42(34) 60 (49) 11,8+6,1 *
Kawai o006 Casova DPE 104 10 mm Penrosuv (silikonovy 52 ¢asny  POD 4 2(4) 19 (37) 42+13
kohorta plochy)
52 pozdni POD 8 12 (23) 35(67) 35425 *
dasny POD 1(2 22 +4 *
Bassi 2010 RCT ERPIZ;S’ plochy Penrostiv drén 12 mm 57 casny ob3 @ (39) 87

57 pozdni po5.POD 15(26) 35(61)  10,8+69*

* pramér + smérodatna odchylka, ** median (rozmezi), ++ pouze pacienti s POPF
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Studie, které se vénovaly otdzce, kdy je vhodné nitrobtisni drény odstranit, jsou shrnuty
v Tabulce 15.

Balzano et al. [225] publikoval studii se 123 pacienty, ktefi podstoupili levostrannou resekci
pankreatu. Autofi v této praci preferovali tzv. opatrny piistup, tj. ponechavali drény, dokud
sekrece neklesla pod 5 ml za 24 hodin. 39 ze 42 pacientli s pankreatickou piStéli bylo
propusténo domi s drénem, ktery byl ponechén v priiméru 36 dni.

Retrospektivni studii publikoval Kawai et al. [212]. V prvnim ¢asovém obdobi byl drén
odstranén 8. pooperacni den a ve druhém obdobi jiz 4. den. Ve druhé skupiné byl
signifikantné niz8i vyskyt pankreatické pistéle (p = 0,0038), nitrobti$nich infekci (p = 0,0003)
a nitrobfisnich kolekci (p = 0,0079). Podle autort této studie byl vyrazné vyssi vyskyt infekce
sekretu z drénti po 7. poopera¢nim dni.

Randomizovanou studii, kterd srovnéavala ¢asné odstranéni pojistného nitrobtisniho drénu (3.
pooperacni den) s pozdnim odstranénim drénu (po 5. poopera¢nim dni) u pacientd s nizkym
rizikem pankreatické pistéle publikovali Bassi et al. [186]. Pacienti s vysokym rizikem vzniku
pooperacni pankreatické pistéle byli ze studie vylouceni. Ve skupiné s ¢asnym odstranénim
drénu byl zjistén nizsi vyskyt pankreatické pistéle (p = 0,007), nitrobfisnich komplikaci (p =
0,002) a plicnich komplikaci (p = 0,007). V této skupiné byl také krat$i pobyt v nemocnici (p
=0,018) [186].

5.2.3. Vybér typu nitrobfiSniho drénu

Otazkou, ktery typ drénu je vhodnéjsi po resekci pankreatu, se zabyvaly pouze 4 studie, Zadna
Z nich neni randomizovana. Jejich vysledky jsou shrnuty v tabulce 16. Vysledky téchto studii
jsou vsak nejednoznacné a do jisté miry také zavadéjici. Prvni studie autori Aimoto et al.
zahrnula pouze maly pocet pacientt [211]. Ve dvou dalSich byli pacienti sledovani velmi
dlouhou dobu (Schmidt et al. 17 let a Yoshikawa et al. 22 let), porovnani drénti bylo pouze
okrajovou otazkou [226, 227]. A v posledni zminéné studii autord Yui et al. byla se zménou
drénu také zménéna operacni technika, takze nebylo mozné urcit samostatny vliv drénu [228].
Cilen¢ se dosud nikdo nezabyval otazkou, zda muze typ drénu ovlivnit Cetnost pooperacni
pankreatické pistéle [229]. V souhrnné praci autorti z Heidelbergu bylo konstatovano, ze vliv

typu drénu na Cetnost pooperacni pankreatické pistéle a dalsi vysledky je nejasny [195].
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Tabulka 16: Studie hodnotici typ drénu po resekci pankreatu

autor rok typ studie typ resekce typ drénu morbidita POPF
n n (%) n (%)
Aimoto 2008 casovakohorta 33DPE  SPadovydrén (n=ld) o) 14(100)
Blakeiiv drain (n=19) 2 (11) 19 (100)
Schmidt 2009 retrospektivni 510 DPE  Lenrosiv drén (n=241) 241.(41) 803
uzavieny odsavny (n=269) 269 (53) 38 (14)
Yoshikawa 2011 &asové kohorta 97 LR Penrostiv drén (n=36) 56(58)  40(71)
uzavieny odsavny (n=41) 41 (42) 26 (63)
Penrostv drén (n=52) 28 (54) 22 (42)

Yui 2014 casova kohorta 109 LR
uzavieny odsavny (n=57) 25 (44) 15 (26)
V principu existuji dva typy uzavienych drendznich systéma: 1/ systém pasivni gravitacni a 2/
systém aktivni odsavny. VétSina autor preferuje rizné modifikace uzavieného odsavného
drénu (Jackson-Pratt, Blake, Shirley), protoze tento systém je G¢innéjsi [184, 194, 216-219,
222, 223]. Nicméné néktefi autofi se obavaji, Zze podtlak mize zvySovat riziko pooperacnich
komplikaci, zejména zvysit Cetnost POPF, zptsobit pooperacni krvaceni nebo dokonce
perforaci dutych organti [199]. Z tohoto divodu je na nékterych pracovistich preferovan

uzavieny spadovy drenazni systém [221, 225].

Ruzné typy drénti byly studovany retrospektivné v kréni chirurgii [230] a Vv jaterni chirurgii
[231]. Randomizované studie porovnavajici rtzné typy drént byly provedeny
v kardiochirurgii [232] a v pfipadé¢ cholecystektomie [233]. V pankreatické chirurgii je situace
odli$nd, protoze anastoméza na pankreas neni ve vSech ptipadech ,,vodotésna“, coz dokazuje
elevace koncentrace amylaz v tekutiné v pojistnych drénech 1. pooperacni den [208, 234,
235]. Z tohoto divodu musi byt pojistnym dréntim, jejich vybéru a manipulaci S nimi
vénovana zvysena pozornost, aby se zabranilo vzniku klinicky zdvaznych POPF typu B a C
[210]. Na zakladé téchto vysledkd jsme se rozhodli zahajit prospektivni randomizovanou

studii, kterd ma za cil porovnavat typy drénti po resekci pankreatu.
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5.3. Metoda

5.3.1. Uvod

Cilem studie DRAPA (DRAins in PAncreatic surgery) bylo porovnat dva typy pojistnych
nitrobfisnich dréni po resekci pankreatu a jejich vliv na vznik POPF a pooperacnich
komplikaci [236]. Porovnavali jsme uzavieny pasivni spadovy drén a uzavieny odsavny drén.

Testovali jsme tyto hypotézy:
HO: riziko vzniku POPF a poopera¢nich komplikaci je stejné v obou skupinach

H1.: riziko vzniku POPF a pooperacnich komplikaci je rizné v obou skupinach

5.3.2. Kritéria ucasti ve studii

Studie DRAPA probihala ve dvou centrech: na Chirurgické klinice FN Hradec Kralové a na I.
chirurgické klinice FN Olomouc. Ugast ve studii byla nabidnuta v§em pacientim, u kterych
byla planovana resekce pankreatu. Do studie byli zatazeni pacienti, u kterych byla provedena
parcidlni duodenopankreatektomie nebo levostrannd resekce pankreatu. Pacienti s ostatnimi
vykonu na pankreatu byli ze studie vyrazeni. Také pacienti, u kterych byl proveden vykon

S vy$$im rizikem vzniku poopera¢nich komplikaci, byli ze studie vyfazeni.
Zatazovaci kritéria:

- pacienti s planovanou parcialni duodenopankreatektomii nebo levostrannou resekci

pankreatu,
- vek 18 let a vice,
- podpis informovaného souhlasu s ucasti ve studii.
Vylu€ovaci kritéria:
- resekce pankreatu neprovedena pii neresekabilnim nalezu,
- totalni pankreatektomie, centralni pankreatektomie, enukleace,
- multivisceralni resekce,
- laparoskopicky vykon,
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- resekce portalni Zily a rekonstrukce pomoci graftu,

- nepodepsani informovaného souhlasu a odmitnuti pacienta s ucasti ve studii.

5.3.3. Kalkulace velikosti studované skupiny

Doposud nebyla k dispozici zadna data porovnavajici spadovy a odsavny drendzni systém
V chirurgii pankreatu, proto jsme kalkulaci studovné skupiny provedli na zaklad¢ naSich
predchozich zkusenosti. Cetnost POPF ve skupiné s uzavienym spadovym drénem jsme
otekavali 35 % [113, 114]. Cetnost POPF ve skupiné s odsavnym drénem jsme o&ekavali
poloviéni, tj. 17,5 %. Kalkulace velikosti studované skupiny je provedena analyzou sily testu
pro dvé nezavislé proporce. Pii kalkulaci a=5%, B=20%, vychdzi nutnost zatadit do kazdé
skupiny 97 pacientt. Pti pedpokladu, ze ze studie vyfadime 15 %, je nutné zaradit celkové
223 pacienti [236].

5.3.4. Operacni technika

Opera¢ni technika byla standardizovana v obou participujicich centrech. Pfi parcidlni
duodenopankreatektomii po resekci se standardni lymfadenektomii byla rekonstrukce
provedena na kli¢ku jejuna vytazenou retrokolicky do podjaterni krajiny. Pankreatiko-jejuno
anastomoza byla vytvorena technikou koncem ke strané ,,end-to-side “. Asi 15 cm za touto
anastomoza byla vytvofena hepatiko-jejuno anastomoza také end-to-side. Duodeno-jejuno
anastomoza byla vytvorena na dalsi kli¢ce jejuna antekolicky. Do anastomdz nebyly vkladany
7adné stenty. Zadné dal$i pomiicky nebo prvky, napt. fibrinové lepidlo nebo sitky nebyly
pouzity. Pfi levostranné resekci pankreatu bylo postupovano medio-lateralné. Transekce
pankreatu byla provedena ostfe skalpelem. Splenektomie byla nebo nebyla provedena podle
pfedpokladané histologické charakteristiky nadoru. Pahyl pankreatu byl oSetfen manudlni
suturou. U duodenopankreatektomie byly vlozeny dva drény — pfed a za pankreatickou
anastomoézu. U levostranné resekce pankreatu byl vlozen drén k pahylu pankreatu, v ptipadé

provedeni splenektomi byl vloZen dalsi drén do levého subfrenia.

U pacientt ve skupin¢ A byl pouzit pasivni spadovy drén (PFM Medical, Kolin nad Rynem,

Némecko). U pacientli ve skupiné B byl pouzit uzavieny odsavny drén, tzv. Blakelv drén
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(Ethicon, Endo-Surgery, Cincinnati, OH, USA). Drény byly vyvedeny mimo opera¢ni ranu a

fixovany ke ktizi. Mnozsti sekretu v drénech bylo méteno kazdych 24 hodin.

5.3.5. Pooperacéni sledovani dat

VSechny udaje pacienty byly zaznamenavany do specialniho formulaie. Demograficka data
zahrnovala vek, pohlavi, BMI, ASA skore, pfitomnost ICHS a diabetu. Peroperacni data
zahrnovala operacni Cas, krevni ztratu, charakter tkané pankreatu, primér pankreatického
vyvodu. Pooperaéni data zahrnovala mnozstvi sekrece v drénech, koncentraci amylaz
V drénech od 3. poopera¢niho dne dale obden, dobu ponechéni drénd. Laboratorni vySetfeni
byla provadéna 3. a 7. poopera¢ni den a jednalo se o pocet leukocytl, sérové koncentrace C-
reaktivniho proteinu, amylaz a bilirubinu. Dale jsme sledovali dobu hospitalizace po operaci,
jednotlivé komplikace, zejména POPF, ty jsou zminény v tabulce 17. Také jsme sledovali
dalsi intervence (reoperace, drendz pod CT navigaci, endoskopie, angiografické intervence) a
rehospitalizace. Po propusténi byl kazdy pacient vySetfen ambulantné 6 tydnt a 3 mésice po

operaci.

Primérnim cilem bylo sledovani POPF, ktera byla definovana podle ISGPF a je zminéna dale.
Sekundéarnim cilem bylo sledovani morbidity. Klinick4 zdvaznost pooperacnich komplikaci je

zminéna v tabulce 9. Definice jednotlivych komplikaci jsou uvedeny v tabulce 17.

5.3.6. Registrace studie, schvaleni, bezpeénost

Tato studie byla schvalena nezavislou etickou studii v obou participujicich centrech: ve
Fakultni nemocnici Hradec Kralové (pod registratnim ¢islem 201308 S27P), ve Fakultni
nemocnici Olomouc (pod registracnim C¢islem129/13) a je registrovana v databazi

ClinicalTrials.gov pod registracnim ¢islem NCT01988519.

Utast ve studii byla nabidnuta viem pacientiim, u kterych byla planovana resekce pankreatu
V participujicich centrech. Od kazdého ucastnika byl ziskdn informovany souhlas s ucasti ve
studii. Smysl studie, jeji rizika, ptfinosy a zplsob uchovéavani dat byl vysvétlen kazdému

pacientovi, neZ byl pozadan o ucast ve studii.
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Pocet pacient,
kterym byla nabidnuta
ucast ve studii n=294

()

S ————

3 Pacienti vyfazeni:

n Neresekabilni nador 51
_8 Enukleace 8
= Multivisceralni resekce 5
=] Totalni pankreatektomie 4
£ Laparoskopicka resekce 3
% Nesouhlas s Ucasti 0
N Jiné divody 0
z. Pacienti randomizovani n=223

a

=]

i~

"

_g Drén typu A Drén typu B

= Uzavieny spadovy drén Uzavieny odsavny drén

o Zarazeni do skupiny n=111 Zarazeni do skupiny n=112
8 DPE n = 81 DPE n = 81

'® LRn=30 LRn=31

N Intervence neprobéhla n=0 Intervence neprobéhla n=0

'S

‘©

3 Ztraceni béhem sledovani Ztraceni béhem sledovani
8 n=0 n=1

n

¥

> ITT analyza ITT analyza

g Analyzovano n=111 Analyzovano n=111

< Vyfazeno z analyzy n=0 Vyfazeno z analyzy n=0

Obrazek 7: Pribéh randomizace, sledovani a vyhodnoceni
vysledkud podle pravidel CONSORT

Resekce pankreatu je rozsahly technicky naro¢ny operani vykon. ZkuSeni chirurgové
s velkymi pocty vykoni maji lepsi vysledky nez chirurgové s mensimi zkuSenostmi [237].
Abychom zamezili ovlivnéni vysledkd malou zkuSenosti chirurgti, tak kazdy operaéni vykon
byl proveden nebo byl dohlizen chirurgem, ktery provedl alespoii 50 resekci pankreatu.
VloZeni obou typti drénli béhem operace je bézny a jednoduchy ukon, ktery se standardné

provadi. Zadné zaskoleni tohoto ikonu neni potieba a Zadné komplikace se neocekavaly.
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5.3.7. Zpuasob randomizace

Pacienti byli randomizovani do skupin béhem operacniho vykonu po potvrzeni resekability
nadoru. Randomizace byla provedena pomoci vyvazenych permutacnich bloki
vygenerovanim nahodnych ¢isel, tak aby se dosahlo homogenity skupin. Pacienti
s planovanou duodenopankreatektomii a levostrannou resekci pankreatu byli randomizovani
zv1ast, protoze se jednd o dva odlisné operacni vykony s odlisSnym rizikem a prabéhem POPF
[116, 184]. K randomizaci byly pfipraveny neprihledné zalepené obalky, na kterych bylo
uvedeno randomizéni ¢islo a obsahovaly listek stypem urceného drénu. Obdlky byly
vytahovany v poradi od nejmensiho ¢isla. Je ziejmé, Ze chirurg, oSetfujici 1ékaf ani stfedni
zdravotni personal nemohli byt zaslepeni, protoze drény jsou odli$né na prvni pohled. Zptisob
randomizace byl proveden podle pravidel CONSORT (Consolidated Standard sof Reporting

Trials) [238]. Pribéh randomizace je znazornén v obrazku 7.

5.4. Vysledky

Resekce pankreatu byla na dvou spolupracujicich pracovistich (Chirurgickd klinika FN
Hradec Kralové a I. Chirurgicka klinika FN Olomouc) ve sledovaném obdobi od listopadu
2013 do dubna 2016 planovéna u 294 pacientl. Z tohoto poctu nebyla resekce provedena u 51
pacientli pro peroperacni nalez neresekabilniho nadoru. U dalSich 20 pacientti byl proveden
vykon nespliujici kritéria zafazeni do studie. Celkem bylo randomizovano 223 pacientt, 111
do skupiny A (spadovy drén) a 112 do skupiny B (odsavny drén). Jeden pacient ze skupiny B
byl ztracen ze sledovani. Zavérecna analyza (ITT — ,,intention to treat™) byla provedena u 222

pacienttl.

Zékladni demografické udaje pacienti jsou uvedeny v Tabulce 17. Ob¢ skupiny byly
homogenni, neliSily se statisticky vyznamné Vv téchto parametrech: vek, pohlavi, ASA, pocet
obéznich pacientli (BMI > 30), vyskyt DM a ICHS pted operaci. Signifikatni rozdil byl zjistén

pouze u prumérn¢ho BMI, ktery byl vyssi ve skupiné B.
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Tabulka 17: Charakteristika vlastniho souboru pacient( Il

drén typu A (n=111) dréntypu B (n=111) celkem (n=222) p

vék - pramér (SD) 64,5 (10,3) 63,5 (12,3) 64,0 (11,4) 0,937
pohlavi: muzi / zeny 57 /54 52 /59 109 /113 0,502
ASA skére 0,494

I 6 (5,41%) 10 (9,01%) 16 (7,21%)

Il 80 (72,07%) 73 (65,77%) 153 (68,92%)

Il 25 (22,52%) 27 (24,32%) 52 (23,42%)

vV 0 1(0,90%) 1(0,45%)
BMI - praimér (SD) 25,8 (4,4) 26,9 (4,2) 26,3(4,4) 0,028
BMI > 30 16 (14,41%) 23 (20,72%) 39(17,57%) 0,217
DM pied operaci 16 (14,41%) 23 (20,72%) 39(17,57%) 0,217
ICHS pred operaci 12 (10,81%) 14 (12,61%) 26 (11,71%) 0,676

Pooperacéni udaje jsou uvedeny v Tabulce 18. U parcidlni duodenopankreatektomie jsou obé
skupiny srovnatelné pii hodnoceni opera¢niho Casu, krevni ztraty, charakteru tkan¢ pankreatu
(mekky, stfedni, tvrdy), priméru pankreatického vyvodu a histologickych nélezii. Pylorus
Setfici modifikace byla provedena v 137 piipadech (85,1 %) a klasicka resekce dle Whippla
v 24 piipadech (14,9 %). Nebyl zjistén statisticky vyznamny rozdil mezi skupinami. U
levostranné resekce bylo ve skupiné B vice pfipadit mekké tkané pankreatu a téz pramér
pankreatického vyvodu byl mensi. Pfi hodnoceni histologickych nélezli byly opét obé skupiny
srovnatelné. Ackoliv byl ve skupiné B zaznamenan vyS$§i poct piipadi s rizikovym
pankreatem, byl vyskyt POPF v obou skupinach srovnatelny. Vykonl se zachovanim sleziny
bylo provedeno 14 (22,9 %), Cetnost zachovani sleziny byla srovnatelna v obou skupinach.

Resekce portalni Zily nebo horni mezenterické Zily byla provedena u 16 pacienti (7,2 %).

Pooperacni komplikace jsou uvedeny v Tabulce 19. Celkova poopera¢ni morbidita u vSech
pacientli byla 45,9 %, coZ je Udaj srovnatelny s ostatnimi studiemi. Morbidita byla mirné
vysSi ve skupiné B, ale statisticky nevyznamné. Pii hodnoceni klinicky vyznamné morbidity

(Dindo 3 a vice) byla opét mirné€ vyssi Cetnost ve skupiné B, bez statistické vyznamnosti.

Celkovy vyskyt POPF byl 40,1 %, coZ je op¢t daj srovnatelny s vysledky publikovanymi
Z jinych pracovist’. Pocet POPF byl mirné vyssi ve skupiné B, ale tento rozdil nebyl statisticky
vyznamny. Ostatni komplikace byla také stejné Casté v obou skupinach. V ramci feSeni
pooperacnich komplikaci jsme sledovali dal$i intervence, tj. reoperace, drendz pod CT
kontrolou, endoskopické, vazografické a jiné vykony, opét jsme nenalezli rozdil mezi

skupinami.
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Tabulka 18: Peroperacni vysledky

drén typu A drén typu B p

duodenopankreatektomie (n) 81 80
operacni ¢as (min) 286 (54) 296 (48) 0,231
krevni ztrata (ml) 557 (299) 562 (375) 0,547
charakter pankreatu 29/41/11 36/33/11 0,446
prdmér wirsungu (mm) 3,67 (1,5) 3,49 (1,18) 0,652
Histologie n (%)
karcinom pankreatu 44 (54,32%) 46 (57,50%)
karcinom Vaterské papily 8(9,88%) 7 (8,75%)
karcinom distalniho choledochu 5(6,17%) 5(6,25%) 0,909
chronicka pankreatitida 6 (7,41%) 6 (7,50%)
endokrinni tumor 2 (2,47%) 2 (2,5%)
cysticky tumor 7 (8,64%) 8 (10%)
ostatni 9(11,11%) 6 (7,5%)
Levostranna resekce (n) 30 31
operacni ¢as (min) 178 (51) 147 (31) 0,076
krevni ztrata (ml) 469 (391) 325 (249) 0,594
charakter pankreatu 25/5/0 31/0/0 0,024
pramér wirsungu (mm) 2,27 (1,01) 1,77 (1,65) 0,014
Histologie n (%)
karcinom pankreatu 15 (50,0%) 12 (38,71%)
karcinom Vaterské papily 0 0
karcinom distalniho choledochu 0 0 0,483
chronicka pankreatitida 2 (6,67%) 1(3,23%)
endokrinni tumor 3 (10%) 4 (12,90%)
cysticky tumor 7 (23,33%) 12 (38,71%)
ostatni 3 (10%) 2 (6,45%)
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Graf 3: Porovnani mnozsti v sekretu v drénech A a B
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Tabulka 19: Pooperacni komplikace

drén typu A (n=111) drén typu B (n=111) celkem (n=222) p
morbidita 45 (40,54%) 57 (51,35%) 102 (45,95%) 0,43
zavaznda morbidita (Dindo 3 a vice) 14 (12,61%) 21 (18,92%) 35(15,77%) 0,197
30-denni letalita 3(2,70%) 3(2,70%) 6 (2,70%) 1
POPF
A 30 (27,03%) 38 (34,23%) 68 (30,63%) 0,47
B 8(7,21%) 5 (4,50%) 13 (5,86%)
C 3 (2,70%) 5 (4,50%) 8 (3,60%)
DGE
A 15 (13,51%) 7 (6,31%) 22 (9,91%) 0,125
B 2 (1,80%) 7 (6,31%) 9 (4,05%)
C 3(2,70%) 3(2,70%) 6 (2,70%)
ranna infekce 9(8,11%) 9(8,11%) 18 (8,11%) 1
infekce mocovych cest 1(0,90%) 4 (3,60%) 5(2,25%) 0,369
pneumonie 6 (5,41%) 4 (3,60%) 10 (4,50%) 0,748
hluboka infekce 15 (13,51%) 21 (18,92%) 36 (16,22%) 0,275
kardialni 3(2,70%) 4 (3,60%) 7 (3,15%) 1
neurologicka 0 3(2,70%) 3(1,35%) 0,247
krvaceni 10 (9,01%) 18 (16,22%) 28 (12,61%) 0,106
rehospitalizace 9 (8,11%) 5 (4,50%) 14 (6,31%) 0,269
re-intervence
reoperace 7 (6,31%) 10 (9,01%) 17 (7,66%) 0,449
drendz pod CT 1(0,9%) 1(0,9%) 2 (0,9%) 1
endoskopie 2 (1,8%) 4 (3,6%) 6 (2,7%) 0,683
vazografie 1(0,9%) 1(0,9%) 2 (0,9%) 1
jiné 3(2,70%) 7 (6,31%) 10 (4,50%) 0,332

Doba hospitalizace byla v obou skupinach srovnatelna: ve skupiné A median 11 dni
(interkvartilové rozmezi 10 — 14 dni) a ve skupiné B median také 11 dni (interkvartilové

rozmezi 10 — 15 dni), p = 0,682.

Analyza sekrece tekutiny v drénech je uvedena v Tabulce 20. Pti porovnani mnozsti tekutiny
odvedené drény je patrné, ze ve skupiné A (drén uzavieny spadovy) mnoZstvi tekutiny
postupné klesa do 5. dne, poté opét mirné€ stoupa. Ve skupiné B (drén uzavieny odsavny) tato
tendence neni patrna. Pfi porovndni mnoZsti mezi skupinami A a B jsme zjistili, ze drén B
odvadi signifikantné¢ vetsi mnozstvi tekutiny od 2. POD do 5. POD. MnozZstvi sekretu
Vv drénech je znazornéno v grafu 3. Dale jsme hodnotili mnozsti sekrece do drénu 24 hodin

pted jeho odstranénim nezavisle na dni odstranéni. Opét je sekrece ve skupiné B signifikatné

zvysena (p = 0,0055), coz potvrzuje piedchozi analyzu.
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Tabulka 20: Mnozsti sekrece v drénech a koncentrace amylaz

drén typu A drén typu B p
mnozstvi v drénu (ml)
1.den 95 (43 - 150) 95 (60 - 140) 0,108
2.den 55 (25 - 133) 80 (45 - 153) 0,011
3. den 30 (15 - 75) 85 (40 - 180) 0,000007
4. den 25 (8-75) 65 (30 - 160) 0,00008
5. den 31(7-98) 69 (20 - 138) 0,046
6. den 46 (7 - 125) 60 (25 - 155) 0,078
7. den 50 (11 - 155) 63 (13 - 175) 0,589
sekrece pfi odstranéni (ml) 25 (5 - 56) 50 (18 - 121) 0,0055
koncentrace amylaz (ukat/l)
3.den 1,34 (0,29 - 11,1) 2,43 (0,41 - 11,16) 0,199
5. den 0,44 (0,18 - 1,36) 0,55 (0,21 - 3,2) 0,157
7.den 4,13 (0,24 - 77,16) 3,22 (0,24 - 21,46) 0,861
odstranéni drénu (den) 50-7) 6(4-75) 0,047

Vysledky jsou prezentovany jako median a interkvartilové rozpéti

Pii hodnoceni koncentrace amylaz v tekutin€ v drénech jsme nezjistili signifikantni rozdily
ani v jednom dni. Tento vysledek vyvraci obavy, ze by drén typu B (uzavieny odsavny) mohl
prostiednictvim podtlaku ,,nasavat® tekutinu bohatou na amylazy skrz anastomézu nebou

suturu pankreatu a tim POPF zpisobovat.

Tabulka 21: Univariantni logisticka regrese analyza rizikovych faktord vzniku POPF

faktor odds ratio (95% CI) p
vék nad 70 0,78 (0,44 - 1,39) 0,4
ASA 3 a vice 0,97 (0,52 - 1,83) 0,94
pohlavi muz (vs. zena) 0,65 (0,38 -1,12) 0,12
drén typu B (vs. drén typu A) 1,3(0,76 - 2,23) 0,34
DM 0,7 (0,34 - 1,46) 0,34
ICHS 0,63 (0,26 - 1,52) 0,3
BMI nad 30 0,81 (0,39 - 1,65) 0,55
wirsung do 3 mm 3,38 (1,8 -6,34) 0,00007
mékky pankreas (vs. stfedni a tvrdy) 5,92 (3,2-10,97) 0,00001
operace nad 300 minut 0,67 (0,36 - 1,25) 0,21
krevni ztrata nad 1000 ml 1,35 (0,47 - 3,87) 0,58

Pomoci logistické regrese jsme hodnotili rizikové faktory vzniku pankreatické pistéle,
vysledky jsou uvedeny v Tabulce 21. Jako rizikové byly vyhodnoceny praimér pankreatického
vyvodu do 3 mm (vs. nad 3 mm) a charakter tkané pankreatu (méekky vs. stfedni a tvrdy
pankreas). To jsou vSeobecné¢ znamé a opakované potvrzené rizikové faktory vzniku POPF.

Typ drénu B nebyl vyhodnocen jako rizikovy pro vznik POPF (p= 0,34).

89



5.5. Diskuze

Pouziti drénti v pankreatické chirurgii se v posledni dobé¢ intenzivné studuje. I pfesto, ze
nékolik studii ukdzalo dobré pooperacni vysledky resekce pankreatu i bez pouziti pojistnych
drénti, posledni prospektivni randomizovana studie prokazala, ze v pankreatické chirurgii
rutinni nepouzivani drénd pifinasi hor$i vysledky [184]. Z uvedenych studii je patrné, Ze
pankreatickd anastomodza nebo sutura resek¢ni linie pankreatu neni ,,vodotésna“. Zasadni
otazkou pooperacni péfe po resekci pankreatu je, aby se tato netésnost pankreatické
anastomozy nezmeénila na klinicky zavaznou POPF stupné B nebo C. Ukazuje se, ze
manipulace s pojistnymi drény ma v této otazce zasadni ulohu [210]. Z pfedchozich studii je
patrné, ze Casné odstranéni pojistnych drénti pfinasi lepsi vysledky [186, 212]. Otazkou typu
drénu pfi resekci pankreatu se dosud nikdo cilené nezabyval [195, 210]. Bylo provedeno
mnoho studii analyzujicich pouziti drénii v pankreatické chirurgii, v téchto studiich byly vSak
pouzity rizné typy drént a jejich vliv na ¢etnost POPF byl neznamy [186]. V minulosti bylo
publikovano nékolik studii, které porovnavali rizné drény pfi resekci pankreatu, jejich ptehed

je uveden v Tabulce 16.

Aimoto et al. do retrospektivni studie zatadili 33 pacientd s mé¢kkym pankreatem, u kterych
byl pooperac¢ni prubéh komplikovan POPF stupné B a C [211]. Autofi vV prvnim obdobi (leden
1996 — listopad 2000) pouzivali spadovy drén a ve druhém obdobi (prosinec 2000 — biezen
2007) pouzivali odsavny Blaketv drén. Ve vysledcich udavaji, Ze Blaketv drén byl vhodné;jsi
pro konzervativni terapii pistéle, 1épe odvadél tekutinu bohatou na amylazy a dalsi intervence
nebyly potifebné. Ve skupiné se spadovym drénem bylo nutné provést reoperaci u 5 pacientli
(36 %) a perkutanni drenaz u 4 pacientti (29 %). Autofi vSak neuvedli vysledky celkového

souboru pacientd, tj. 1 t€ch bez pistéle.

Dalsi studii publikovali Schmidt et al. v roce 2009 [226]. Cilem studie bylo analyzovat, jak
ruzné klinické faktory ovliviiuji vznik POPF. Do studie bylo zatazeno celkem 510 pacientl od
ledna 1980 do cervna 2002. Béhem celé doby trvani studie byly pouzivany dva drény:
Penrostiv drén a uzavieny odsavny drén (obvykle Jackson-Pratt). Autofi udavaji, ze u
odsavného drénu byla signifikantné vyssi ¢etnost POPF nez u Penrosova drénu (14 % vs. 3 %,
p < 0,001). Relativni cetnost POPF je v této studii pomémé nizka. Vysledky jsou také

ovlivnény tim, ze béhem trvani studie byla né€kolikrat zménéna definice POPF.

Yoshikawa et al. zafadili do své studie 120 pacientll, ktefi podstoupili levostrannou resekci

pankreatu od fijna 1992 do zati 2009 [227]. Béhem trvani studie autofi postupné ménili svoji
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techniku. Od roku 2004 zacali k transekci pankreatu pouzivat linearni stapler a od roku 2006
zaCali pouzivat misto pivodniho Penrosova drénu nové uzavieny spadovy drén. Autofi
trvani studie se zkratil operacni Cas, doba hospitalizace, snizila se krevni ztrata a zvysil se vék

pacienttl.

Posledni studii publikovali Yoi et al. [228] Bylo do ni zafazeno 109 pacientt S levostrannou
resekci pankreatu od ledna 2000 do cervna 2010. V roce 2006 autofi zménili operacni
techniku, zacali k transekci pankreatu pouzivat harmonicky skalpel a ptivodni Penrostiv drén
nahradili uzavienym odsavnym drénem. Pojistny drén v druhém obdobi byl odstraniovan 3.
den misto 8. dne v prvnim obdobi. Autofi nezjistili vyznamny rozdil v POPF. Ve druhé
skupiné byl vSak vyrazné nizsi vyskyt nitrobfisnich abscest (19 % vs. 4 %, p = 0,012).
Vzhledem k tomu, ze bylo provedeno vice zmén najednou, nelze urcit vliv zmény typu drénu

na vznik poopera¢nich komplikaci.

Proces randomizace je velmi dulezity pfi odstranéni vedlejsich faktorti, které mohou ovlivnit
vysledky studii. Pfi retrospektivnich studiich mlize byt zatazeni pacienta do jedné ¢i druhé
skupiny ovlivnéno dal$imi faktory a tim pak dochéazi k ovlivnéni vysledkd celé studie.
Vysledky studii trvajicich pfili§ dlouhou dobu jsou také ovlivnény vyvojem chirurgické
techniky a zlepSenim zkusenosti individualniho chirurga i celého oddéleni [184]. Tento faktor
je také dulezity ve studiich s ¢asovymi kohortami [211, 227, 228].

Toto je prvni prospektivni randomizovand studie hodnotici typ drénu v pankreatické chirurgii.
Studie si dala za cil odpovédét na otazku, zda typ pojistného drénu mize ovlivnit vznik
pooperacni pankreatické pistéle a pooperacni morbiditu. Porovnavali jsme uzavieny spadovy
versus uzavieny odsavny drenazni systém. Studie probihala ve dvou centrech v obdobi od
listopadu 2013 do dubna 2016, bylo analyzovano celkem 222 pacientli. Piivodni hypotéza, ze
uzavieny odsavny drén snizi ¢etnost POPF a Cetnost pooperacnich komplikaci, se nepotvrdila.
POPF a morbidita byly v obou skupinach stejné. Pti analyze jednotlivych komplikaci jsme
také nezjistili rozdil mezi skupinami. Jednotlivé reintervence (reoperace, drenaz pod CT
navigaci, endoskopie, vazografickd intervence) byly stejné casté v obou skupindch.
Nepotvrdil se tedy predpoklad, Ze pouZiti jednoho typu drénu je méné ucinné a vede

k nutnosti Castéjsich reintervenci pii feseni pooperacnich komplikaci.

Diilezitym faktorem pii pouziti uzavienych odsavnych drénti je obava, ze mirny podtlak muze

,hasavat® pankreatickou $tdvu skrz anastomo6zu nebo suturu pankreatu a tak piispét ke vzniku

pankreatické pistéle [199, 239]. V ramci této studie jsme hodnotili koncentraci amylaz
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v tekutiné v drénech v obou skupinidch a nezjistili jsme statisticky vyznamné rozdily

v zadném dni pooperacniho sledovani a uvedenou obavu jsme tedy vyvratili.

Zajimava je analyza méfeni mnozsti sekretu v drénech. 1. pooperacni den je mnozstvi sekretu
v obou typech drénu stejné. Jiz od 2. dne vSak sekrece ve spadovém drénu klesa, zatimco
v odsavném drénu je stale srovnatelna. Ve spadovém drénu je sekrece od 2. do 5.
pooperacniho dne signifikatné nizsi. To je zfejmé dano tim, Ze drén typu A se Castéji ucpava,
prestava odvadét a nasledné je odstranén. Drény, které tekutinu bohatou na amylazy odvadé;ji,
jsou ponechany a proto je primérné mnozsti sekretu opét zvyseno od 6. pooperacniho dne. U

odsavného drénu typu B jsme tuto tendenci k ucpavani nezjistili.

Pti analyze rizikovych faktorti vzniku POPF byl potvrzen prumér pankreatického vyvodu do 3
mm a mekka tkan pankreatu. Toto jsou znamé rizikové faktory vzniku POPF [240]. Ostatni
faktory, které jsou v jinych studiich oznaceny jako rizikové (vék nad 70 let, ASA 3 a vice,
muzské pohlavi, ICHS, DM, del$i operace, vyssi krevni ztrata) jsme nepotvrdili. Drén typu B

nebyl v nasi studii také potvrzen jako rizikovy pro vznik POPF.

Zavérem v této prospektivni randomizované studii jsme nezjistili, Ze typ drénu mize ovlivnit
vznik pooperacni pankreatické pistéle nebo pooperacnich komplikaci celkové. Vyvratili jsme
i obavu, Ze odsavny drén muize mirnym podtlakem piispét ke vzniku pankreatické pistéle.

Naopak jsme zjistili, Ze odsavné drény jsou Gcinngjsi a déle si udrzuji svoji prichodnost.
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6. Soucasna situace a moderni trendy pankreatické chirurgie

6.1. Uvod

Chirurgicka technika se postupnymi malymi kroky zlepsila natolik, Ze je mozné pomérné
bezpetné resekce pankreatu provadét [205]. Postupné byla zlepSena chirurgicka technika,
predevsim konstrukce pankreatiko-jejuno anastomézy [13], pouzivaji se nové materialy a
nastroje [241] a doSlo k vyraznému zlepseni pooperac¢ni péce. V minulosti byla resekce
pankreatu povazovana za rizikovou operaci s Vysokou morbiditou a letalitou a také s malym
benefitem pro pacienta. V soucasné dobé se resekce pankreatu standardné provadéji
S dobrymi onkologickymi vysledky, pfijatelnou morbiditou a nizkou letalitou. Mezi
standardni postupy patii resekce pankreatu se standardni lymfadenektomii, v ptipadé potieby
se standardné¢ provadéji resekce portalni zily a/nebo horni mezenterické zily. Dale se
provadé&ji multivisceralni resekce S cilem dosazeni radikalni resekce (RO). Arterialni resekce a
resekce jater pro metastatické postizeni pii karcinomu pankreatu nepatii v soucasné dob¢ ke
standardnimu vykonu. V soucasnosti dominuji v pankreatické chirurgii trendy, které jsou

zminény v nasledujici ¢asti.

6.2. Koncentrace vykonu do center

Mezi nejvyznamnéj$i pokrok nejen v pankreatické chirurgii, ale v chirurgii obecné, je
soustfedéni vykonil do specializovanych center. V centrech, kde se koncentruji zkusSenosti, je
mozné operace provadét bezpecnéji a S nizsi letalitou [242]. Bylo prokazano, ze v centrech
s velkou zkuSenosti ,,high-volume centrech“ je dosahovano nizsich peroperacnich krevnich
ztrat a kratsi doby hospitalizace. Dale je v high-volume centrech mozné radikalné operovat i
pacienty, u kterych by v low-volume pracovisti byla resekce neradikalni nebo by nebyla
provedena vibec [243]. Z literatury vyplyva, ze pracovisté, které se chce zabyvat chirurgii
pankreatu, by mélo provést minimaln¢ 10 parcidlnich duodenopankreatektomii za rok. Za
high-volume centrum se povazuje pracovisté, kde se provede minimaln¢ 20-25
duodenopankreatektomii za rok [237, 244-246]. Ve svété existuji samoziejmé i vysoce

specializovand pracovisté, na kterych se provede 1 vice nez 100 parcidlnich
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duodenopankreatektomii ro¢né [44, 186, 217]. V soucasné dobé se za svétoveé nejvyznamnéjsi
pracovisté povazuje Chirurgicka klinika v Heidelbergu v Némecku, kde se provadi 500 — 700
duodenopankreatektomii za rok [247].

wewvr

center také standardizovana pooperacni péce a zejména lepSi moznosti feSeni pooperacnich
komplikaci. Morbidita u resekce pankreatu je pomémné vysokd a dosahuje az 50 % i ve
velkych centrech [177]. Pro feSeni komplikaci se nyni preferuji miniinvazivni metody, jako je
napf. endoskopické oSetieni krvaceni do zazivaciho traktu, perkutdnni drendz nitrobiisnich
abscest metodou interveéni radiologie, Nnebo oSetieni krvaceni visceralnich tepen metodami
intervecni angiografie. Z tohoto divodu museji byt na pracovistich, ktera se zabyvaji chirurgii
pankreatu, tyto metody stale dostupné, a to neni na mensich pracovistich s malymi pocty

vykont vzdy mozné [245].

Dalsi nespornou vyhodou koncentrace pacientll do center, kromé lepSich 1écebnych vysledkd,
je také moznost realizace klinického vyzkumu, ptedevsim provadéni randomizovanych studii.
Jedna se predevsim o testovani novych opera¢nich technik [13, 112], dale napf. manipulace
S pojistnymi drény [17, 186], podavani sandostatinu ke snizeni rizika vzniku pankreatické
pistéle [248], zatézovani stravou po operaci [249] atd. Vysledky randomizovanych studii jsou
neprukaznéj$i v ramci ,,evidence-based medicine” (EBM) a urCuji nové trendy lécebnych
strategii. Randomizované studie v operacnich oborech maji sva specifika pfi srovnani s ne-
interven¢nimi obory. Jedna se o tyto problémy: 1/ metodologie — obtizna standardizace
operacnich vykont, aby byly rovnocené u riiznych operatérii a také na riznych pracovistich.
Je obtizné fadné zaslepit chirurgicky vykon, protoze operujici chirurg nemtize byt zaslepen. 2/
etické problémy — spravné Casovani RCT, ziskani rovnocenych dostate¢n¢ velkych skupin,
otazka ,,placebo’ chirurgického vykonu. 3/ samotna osoba chirurga — skepse chirurg k ucasti
na RCT, malo zkuSenosti s RCT, neznalost metodologie, neochota vénovat ¢as provadéni
RCT. 4/ problémy s nabéry pacienti — preference mini-invazivnich postupti, neochota nechat

se randomizovat mezi rizné chirurgické postupy [250, 251].

6.3. Fast-track

V ramci pooperacni péce je v soucasné dobé hojné diskutovanou problematikou tzv. ,fast-

track” nebo také ERAS (enhanced recovery after surgery). ERAS zahrnuje multimodalni
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postupy na zékladé¢ EBM, které maji za cil optimalizovat pooperacni pribéh pacienta
zmirnénim pooperacni stresové reakce souvisejici s operaénim traumatem [252]. V soucasné
dobé jsou principy ERAS dobfe propracované napf. v kolorektalni chirurgii [253].
V pankreatické chirurgii bylo zavedeni principit ERAS pomalejsi vzhledem k vyss$i naro¢nosti
operacniho vykonu pro pacienty, o¢ekdvané vyssi morbidit¢ a menSimu poctu studii, které se
touto problematikou zabyvaji [205]. | v soucasnosti, kdy jsou principy ERAS pln¢ rozvinuté a
dobie definované, se ale podaii dodrzovat jeji principy pouze u 38 - 66 % pacientt [254].
Principy ERAS zahrnuji: Casnou extubaci, ¢asné odstranéni nazogastrické sondy, Casné
zatizeni dietou, rychlejsi mobilizaci z lizka, dostatecnou analgézii s pouzitim epidurdlniho
katetru a ¢asné odstranéni pojistnych bfisnich drénti, mocového katetru a Zilni kanyly. Cilem
pouziti metody ERAS je Casny pteklad pacienta na standardni odd¢€leni, ¢asnd obnova funkce
gastro-intestinalniho traktu (peroralni piijem a obnova pasaze) a Casna celkova mobilizace

[205]. To prinasi také kratsi dobu hospitalizace a niz§i naklady na zdravotni péci.

V pankreatické chirurgii pfinasi tento program i své problémy. Resekce pankreatu je narocny
opera¢ni vykon vyzadujici rozsahlou laparotomii a excesivni preparaci v retroperitoneu, proto
jsou potiebné 1 vyssi ddvkovani analgetik do epiduralniho katetru v poopera¢nim obdobi, coz
muze v nékterych piipadech zplsobit mocovou retenci. Z tohoto ditvodu je nutné pocitat
S nutnosti znovuzavedeni mocového katetru u predisponovanych pacientd [205]. Pomérné
Castou komplikaci po duodenopankreatektomii je tzv. zpomalené vyprazdnovani zaludku
(DGE - delayed gastric emptying), zvlasté u pylorus-setiici modifikace. U pacientt s touto
komplikaci je Cast€j$i nutnost znovu zavedeni nazogastrické sondy [255, 256]. I kdyz tato
komplikace nenastane, piesto asi polovina pacientii netoleruje peroralni pfijem od prvniho

pooperac¢niho dne, jak je planovano [254].

6.4. Laparoskopie v chirurgii pankreatu

Laparoskopické resekce pankreatu se provadéji v soucasné dobé stale Casteji. Prvni zpravy
byly publikovany v prvni poloviné 90. let [257-259]. Na pielomu tisicileti se poté zacaly
objevovat soubory s vétsim poctem pacientd [260-262]. Obecné feCeno, pfinos
laparoskopické chirurgie je dan pomérem operacniho traumatu bfiSni stény pii ptistupu do
dutiny bfi$ni a traumatu samotného vykonu v dutiné bfisni. Z tohoto divodu se tak rychle

rozsifila napt. laparoskopicka cholecystektomie. Samotny vykon v dutiné biisni je zpravidla
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pankreatu [263].

Laparoskopicka levostrannd resekce pankreatu (LLRP) je v soucasné dobé pomérné dobie
zavedena metoda na mnoha pracovistich, ktera se chirurgii pankreatu vénuji [264]. Mezi
hlavni indikace patii benigni nebo hrani¢n¢ maligni cystické a endokrinni nadory pankreatu.
Laparoskopicky pfistup pfi resekci pankreatu pro adenokarcinom je stale sporny [265, 266].
Obavy jsou z nedostatecné radikality resekce, zejména pifi medidlnim okraji a dorzalnim
okraji a také z neadekvatni lymfadenektomie [267]. Navic laparoskopicky pfistup nesnizi
oddaluje adjuvantni onkologickou 1é¢bu [268]. Zasadni otazkou je oSetfeni pahylu pankreatu.
Nejcastéji se pouzivaji staplery, ale jednozna¢né doporucujici stanovisko dosud nebylo

formulovano [269].

Laparoskopickd duodenopankreatektomie (LDPE) pfinasi obvyklé benefity miniinvazivnich
operaci: krat$i dobu hospitalizace, mensi bolestivost, rychlejsi rekonvalescenci, atd. Nicméné
LDPE se nerozsitila tak rychle. V soucasné dobé se i na specializovanych pracovistich, ktera
se vénuji laparoskopickym operacim pankreatu, se takto provadi pouze okolo 5 % vsech DPE
[270, 271]. Tento fakt ma nékolik pfic¢in: 1/ benefit laparoskopické oproti oteviené DPE neni
tak vyrazny, protoze DPE zahrnuje rozsdhlou preparaci tkdni v retroperitoneu, ktera
zpusobuje mnohem vét§i opera¢ni trauma nez samotna laparotomie [260], 2/ LDPE vyzaduje
pokrocilé laparoskopické dovednosti a dlouhou kiivku uceni [263], 3/ Operacni ¢as u LDPE
je mnohem del$i nez u oteviené DPE [263] a v nékterych studiich ma také vys$si morbiditu
[271] a 4/ Nejsou dosud jasné dlouhodobé vysledky a zejména neni ovéfena onkologicka
radikalita na vétSich souborech pacientii [263]. Dalsim divodem je, ze LLRP je technicky
jednodussi nez LDPE, dale u LLRP neni potfebnd Zadnad rekonstrukce po resekéni fazi.
Zatimco laparoskopickd levostrannd resekce je jiZz standardni zavedend metoda na

specializovanych pracovistich, LDPE se neprovadi v podstaté témé&f viibec [263].

6.5. Posun indikaci od malignich k benignim nalezam

V soucasné¢ dob¢ se resekce pankreatu provadi u stdle rizikovéjSich pacienti. Dale se
provadéji extenzivngj$i vykony sresekci cév a multiviscerdlni resekce. Nicméné

z onkologického hlediska je jasné, ze karcinom pankreatu je zavazné onemocnéni
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S nepfiznivou progndzou i po provedené radikalni operaci. Samotné zlepSeni chirurgické
terapie k dalsimu vyrazn&j§imu pokroku zlepseni progndzy pacientli nepovede. Nicméné pii
zlepSené chirurgické technice miizeme pomérné bezpecné k operaci podle uréenych kritérii
indikovat i pacienty sbenignimi a hrani¢né malignimi nadory jesté¢ pied jejich moznou
malignizaci a tim zlep$it jejich progndzu, protoze ke vzniku karcinomu vubec nedojde [272].
Posun indikaci k resekci pankreatu je také patrny z vysledkii naseho souboru, které jsou
uvedeny v tabulce 1. V minulosti byla resekce pankreatu povazovana za velmi rizikovy
operacni vykon a o indikaci u benigniho nalezu nebylo viibec uvazovano. Na druhou stranu
vEtsi Cast pacientll s benignimi nadory znamena také veétSi proporci pacientti s meékkou
slinivkou a nedilatovanym pankreatickym vyvodem. S tim také souvisi vyssi riziko vzniku
pankreatické pistéle a také nutnost jeji prevence a ptipadné adekvatni terapie [77]. Z tohoto
divodu je nutné pokracovat v klinickém vyzkumu v chirurgii a déle postupné zlepSovat
operacni techniku a pooperaéni péci tak, abychom mohli bezpec¢né rozSifovat indikace

k resekci pankreatu.

6.6. Hodnoceni vysledku chirurgické lIécby

Z dalsich modernich postupi a trendd je nutné jmenovat piesnéj$i hodnoceni vysledkt
chirurgické 1écby, a to zejména hodnoceni komplikaci. Je ziejmé, ze celkova morbidita i
&etnost jednotlivych komplikaci zavisi zejména na jejich definici. Cim je definice liberalng;si,
tim je komplikaci méné a obracené. Bassi et al. na souboru 242 pacientll ukazali, Ze Cetnost
pankreatické pistéle se mize vyrazné lisit podle pouzité definice [71]. U identického souboru
pacientll byla Cetnost pistéle od 9,9 do 28,5 % pii riznych definicich. Z toho vyplyva, Ze je
nutné piesné definovat celkovou morbiditu i jednotlivé komplikace tak, aby se mohly mezi
sebou porovnavat jednotlivé metody nebo chirurgické techniky, dale vysledky na jednom
pracovisti v riznych obdobich a v neposledni fad¢ také vysledky mezi jednotlivymi pracovisti
[112].

V soucasné dobé se k hodnoceni pooperacnich komplikaci planovanych chirurgickych operaci
pouziva klasifikace dle Claviena a Dinda [182], ktera je uvedena v Tabulce 9. Tuto Klasifikaci

pro pankreatickou chirurgii pozdéji validovali DeOliveira et al. [34].

Skupina ISGPS (International Study Group for Pancreatic Surgery) postupné vytvorila fadu

definici jednotlivych komplikaci, které jsou v pankreatické chirurgii nejcastéjsi. Prvni z nich
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byla definice pankreatické piStéle, kterd byla publikovana v roce 2005 [35]. Nez byla tato
jednotna definice vytvorena, bylo ve svétové literatufe znamo ptiblizné¢ 26 rGznych definic
pankreatické pistéle [71]. Samoziejmé nebylo tedy mozné porovnavat vysledky jednotlivych

pracovist’.

International Study Group for Pancreatic Fistula (ISGPF) tvotilo 37 svétovych experti z 15
zemi, ktefi na zdklad¢ svych znalosti a zkuSenosti ur€ili novou, univerzalné¢ pouzitelnou
definici POPF. Tato definice je v souc¢asné dob¢ Siroce akceptovana a pouzivana [114, 177].
Pouziti jednotné definice POPF umozni porovnat vysledky operaci pankreatu v jednotlivych
centrech specializovanych na pankreatickou chirurgii. Definice POPF podle ISGPF umoziiuje
také vymezit a zhodnotit klinickou zavaznost [114, 177]. Dalsi klasifikace se pouziva pro
zpomalené vyprazdinovani zaludku (DGE) [273]. DGE je jedna z nejc¢astéjsich komplikaci po
resekci pankreatu. Je to neschopnost tolerovat pevnou stravu po operaci nebo nutnost znovu

zavést nazogastrickou sondu. Opét se déli do tiech stupni podle klinické zavaznosti [273].

Dalsi klasifikace se pouziva pro hodnoceni pooperac¢niho krvaceni [274]. To je definovano
ttemi parametry: zacatek krvaceni (do 24 hodin po operaci nebo vice nez 24 hodin po
operaci), jeho lokalizace (intraluminalni nebo extraluminalni) a klinicka zavaznost. Opét jsou

ureny tii stupné: A, B, C [274].

Dale skupina ISGPS definovala hrani¢n¢ resekabilni karcinom pankreatu (BRPC - borderline
resectable pancreatic carcinoma) [275], extenzivni pankreatektomii u lokaln¢ pokrocilych
karcinomi [162], standardni lymfadenektomii [148], kdy provést resekci pankreatu bez
bioptické verifikace [276] a rizné techniky provedeni rekonstrukce pahylu pankreatu [277].

Skupina ISGLS (International Study Group for Liver Surgery) jesté definovala biliarni leak,
opét rozdéleny do tii stupnid podle klinické zavaznosti. Tuto klasifikci je mozné pouzit

V jaterni i pankreatické chirurgii [278].
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1. Z.avér

Resekce pankreatu se postupné vyvinula v relativné bezpecnou operaci s nizkou letalitou a
pfijatelnou morbiditou a postupné se rozsifily i1 indikace Kk provedeni resekce pankreatu.
V soucasné dob¢ se operuji pacienti, kteti by byli pfed nékolika dekadami hodnoceni jako
prilis rizikovi nebo nevhodni k operaci a resekuji se pokrocilé nadory, které¢ by byly dfive
hodnoceny jako neresekabilni. Dale pokracuje klinicky vyzkum v pankreatické chirurgii:
retrospektivni analyzy souborli operovanych pacientll, porovnavani rtiznych operacnich
technik a strategii pooperacni péce a zejména organizovani prospektivnich randomizovanych
studii, které mohou déle ptiznivé ovlivnit vysledky chirurgické 1é€by. Chirurgicka 1écba vSak

sama o sob¢& nemuize dale zlepsit progndzu pacientti s karcinomem pankreatu.
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