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IZVLECEK

Izhodis¢a: Laparoskopska distalna pankreatekto-
mija je minimalno invazivna metoda kirurskega
zdravljenja novotvorb distalnega pankreasa.

Namen: Namen te raziskave je primerjati laparoskop-
sko distalno pankreatektomijo z odprtim posegom.

Materiali in metode: Opravili smo retrospektivno
analizo prospektivno vodene baze podatkov 400
pankreatektomij. Skupino laparoskopskih distal-
nih pankreatektomij (LDP) smo primerjali s sku-
pino odprtih distalnih pankreatektomij (ODP).
Izvedli smo analizo ujemanja po stopnji nagnjeno-

sti (AUSN).

Rezultati: Od 2016 do 2023 je bilo izvedenih 108
distalnih pankreatektomij, 19 (17,6 %) laparoskopsko

Keywords: laparoscopic distal pancreatectomy;
postoperative pancreatic fistula; intravenous narcotic

analgesia; morbidity; mortality; resection rate

ABSTRACT

Background: Laparoscopic distal pancreatectomy
is a minimally invasive option for the treatment of
neoplasms in the distal pancreas.

Aim: This study aimed to evaluate this technique

in comparison to traditional open surgery.

Materials and Methods: A retrospective review of a
prospectively collected database including 400 pan-
createctomies was conducted. The laparoscopic distal
pancreatectomy (LDP) cohort was compared with
the open distal pancreatectomy (ODP) cohort. Then,
a propensity score matching analysis (PSM) was con-
ducted, and the groups were compared again.

Results: Between 2016 and 2023, 108 distal pan-

createctomies were performed, with 19 (17.6%)
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in 89 (82,4 %) odprto. Stopnja preklopa v odprto
metodo je znasala 13,6 %. Stopnja hude obolevno-
sti je bila 28,1 % v ODP skupini, 47,7 % v LDP
skupini in 15,8 % v ODP-AUSN skupini. Razlika
med zadnjima dvema je bila statisticno pomembna
(p = 0,034) zaradi visoke stopnje zapletov Clavien-
Dindo 3a (42,1 % proti 10,5 %, p = 0,042) v LDP
skupini. Stopnja 90-dnevne smrtnosti je bila 3,3 %
v ODP skupini in 5,3 % v drugih dveh skupinah.
LDP skupina je imela krajse trajanje intravenozne
narkoticne analgezije (5 proti 7 dni, p = 0.041). Razlike
ni bilo v RO resekeiji in v stopnji pooperativnih
pankreati¢nih fistul.

Zakljuéek: Pozornost je potrebno usmeriti na pre-
precevanje pooperativnih zapletov, saj so onkoloski
izidi ze primerljivi s tistimi pri odprtem posegu, in
pooperativno obvladovanje bolecine kaze spod-
budne rezultate.

completed laparoscopically and 89 (82.4%) perfor-
med openly. The conversion rate was 13.6%. Severe
morbidity rates were recorded at 28.1% for the
ODP group, 47.4% for the LDP group, and 15.8%
for the ODP-PSM group. The comparison between
the LDP and ODP-PSM groups demonstrated a sta-
tistically significant difference (p = 0.034), mainly
due to higher instances of Clavien-Dindo grade 3a
complications in the LDP group (42.1% versus
10.5%, p = 0.042). The 90-day mortality rates stood
at 3.3% for the ODP group and 5.3% for the other
two groups. The LDP group reported a shorter
duration of intravenous narcotic use (5 days com-
pared to 7 days, p = 0.041). There was no difference
in RO resection rates or the occurrence of postope-

rative pancreatic fistulas.

Conclusion: It is essential to focus on minimising
postoperative complications, as the oncological out-
comes of laparoscopic surgery are already similar
to those achieved with open procedures, and pain

management post—surgery appears pI‘OHliSng.

UvoD

O prvi uspesni laparoskopski distalni pankreatek-
tomiji je porocal Alfred Cuschieri pred tridesetimi
leti (1). Kljub temu je pankreas dolgo veljal za
neprimernega za kirurgijo z minimalno invaziv-
nim pristopom. Ovire za Siroko vpeljavo laparo-
skopske distalne pankreatektomije predstavljajo
zahteven dostop do pankreasa v retroperitoneju,
blizina ve¢jih zilnih struktur, kompleksna tehni-
¢na narava in visok profil zapletov teh operacij,
zaskrbljenost glede sledenja onkoloskim princi-
pom in tezavnost izobrazevanja kirurgov za izvaja-

nje teh kompleksnih in redkih operacij (2).

Minimalno invazivna kirurgija je standardna teh-
nika za mnoge kirurske posege prebavil, a kirurgijo
pankreasa Se vedno Stejemo za edinstveno in zelo
specifiéno. Znanje, pridobljeno z opravljanjem mini-
malno invazivnih posegov na drugih gastrointesti-

nalnih podrogjih, ne zagotavlja nujno tudi uspesnih

izidov pri operacijah pankreasa (3). Zacetnim poro-
c¢ilom o tehnic¢ni izvedljivosti in ocenah varnosti so
sledile obsezna multicentriéna retrospektivna
kohortna raziskava (DIPLOMA), prospektivna mul-
ticentricna (LEOPARD) in enocentri¢na (LAPOP)
randomizirana kontrolirana raziskava, ki so pri-
merjale laparoskopsko z odprto distalno pankrea-
tektomijo (4-7). Ta porocila so potrdila izvedljivost
in varnost laparoskopske distalne pankreatektomije,
ki je rutinska v mnogih kirurskih centrih po vsem

svetu.

Mednarodni interes za organiziran napredek na
tem podrocju se povecuje. Na prvi mednarodni
konferenci o minimalno invazivni pankreati¢ni
resekciji v sodelovanju z letnim sre¢anjem Medna-
rodnega zdruzenja za kirurgijo jeter, pankreasa in
zolcevodov leta 2016 je bila ena izmed sej name-
njena minimalno invazivni distalni pankreatektomiji
(2—4). Prve na dokazih osnovane smernice za taksno

resekcijo pankreasa so predstavili leta 2019 (8).
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Prve mednarodno potrjene evropske smernice za
minimalno invazivno kirurgijo pankreasa so spre-
jeli v italijanski Brescii leta 2022. Takrat so tudi
doloéili referencéne vrednosti (9-11).

Namen nase raziskave je dokazati, da laparoskop-
ski pristop ni manj vreden v primerjavi z odprtim
v celotni populaciji bolnikov z novotvorbami v
distalnem pankreasu.

MATERIALI IN METODE

Opravili smo retrospektivni pregled prospektivno
vodene baze podatkov vseh zaporednih bolnikov,
pri katerih smo opravili resekcijo pankreasa. Prva
laparoskopska distalna pankreatektomija je bila
opravljena aprila 2016, raziskava je bila zaklju¢ena
decembra 2023. Iz baze podatkov smo pridobili
demografske podatke bolnikov, njihove predopera-
tivne klini¢éne znacilnosti, medoperacijske podrob-

nosti, histopatoloske izvide in pooperativne izide.

Izbirne kriterije za laparoskopski pristop upora-
bljamo, kot sledi: na zacetku so bili izbrani bolniki
z majhnimi, domnevno benignimi tumorji repa
pankreasa. S pridobivanjem izkusen;j so bili izbrani
bolniki z malignimi, ve¢jimi in bolj proksimalnimi
tumorji. Previdnost je Se vedno prisotna pri velikih,
domnevno malignih, lokalno napredovalih tumor-
jih, ki se nahajajo v bliZini vratu pankreasa ali blizu

celiakalnega trunkusa in njegovih vej (12, 13, 14).

Opravili smo samo popolnoma laparoskopske
distalne pankreatektomije s splenektomijo, brez
hibridnih posegov. Ni bilo multivisceralnih ali
vaskularnih resekcij. Operativni ¢as je dolocen kot
interval od incizije do Sivanja koze. Preklop v
odprto metodo je dolocen kot potreba po laparoto-
miji kadarkoli med posegom, razen za izvleko

resektata.

Diagnoza temelji na kon¢énem histopatoloskem
izvidu. Histoloski kirurski robovi za maligne lezije so
definirani kot mikroskopsko pozitivni (< 1 mm, R1)

ali negativni. Resekeija RO je definirana kot popolna
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odstranitev tumorja z ¢istim mikroskopskim robom

(15, 16).

Pooperativno obolevnost smo dolocili glede na kla-
sifikacijo Clavien-Dindo. Stopnja zapleta temelji na
najhujsem. Stopnji 1 in 2 oznacujeta blage zaplete,
ki potrebujejo internisti¢no zdravljenje. Hude
zaplete razvrs¢amo v stopnjo > 3a, kot sledi: stopnji
3ain 3b pomenita interventni radioloski ali kirurski
poseg, stopnji 4a in 4b vkljucujeta podporo orga-
nom, stopnja 5 oznacuje smrt (17).

Pooperativno pankreati¢no fistulo, krvavitev po pan-
kreatektomiji in zakasnjeno praznjenje Zelodca smo
dolocili glede na kriterije, ki jih je postavila Medna-
rodna studijska skupina za pankreati¢no kirurgijo
(18-20). Ponovna operacija je definirana kot kirur-
ski poseg v splosni anesteziji pred odpustom iz bol-

nisnice ali v prvih 30 dneh po operaciji (14).

Numericno lestvico za oceno bolecine (angl. Numeric
pain rating scale) smo uporabili za oceno pooperati-
vne bolecine (21). Na tej lestvici, ki obsega vrednosti
od 0 do 10, 0 pomeni odsotnost bolecine in 10 naj-

hujso bolecino, ki si jo bolnik lahko predstavlja (22).

Dolzina bivanja v bolnisnici je dolocena kot interval
od dneva operacije do dneva odpusta. Bolniki so
bili odpusceni, ko so lahko normalno pili in jedli,
brez potrebe po dodajanju intravenoznih tekocin,
svojo bolecino so lahko nadzorovali s peroralnimi

analgetiki in so bili dovolj mobilni, da so lahko
skrbeli zase (23, 24).

Bolniki so pred kirurskim posegom podpisali sogla-
sje za uporabo svojih anonimnih podatkov v razi-
skovalne namene. Zdravstveni podatki bolnikov so
bili anonimizirani in identifikatorji odstranjeni pred
analizo. Institucionalna eti¢na komisija je odobrila

raziskavo (UKC-MB-KME4.1/24). Vse metode so

bile izvedene s sledenjem smernicam in predpisom.

Bolnike, pri katerih smo opravili distalno pankrea-
tektomijo, smo razdelili v dve skupini in primerjali

glede na kirurski pristop: laparoskopska distalna
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pankreatektomija (LDP) in odprta distalna pan-
kreatektomija (ODP). Nato smo analizirali ujemanje
po stopnji nagnjenosti (AUSN) in ponovno primer-

jali obe skupini.

V raziskavo smo vkljucili vse zaporedne bolnike z
benignimi ali malignimi lezijami v telesu ali repu
pankreasa, pri katerih smo opravili distalno pan-
kreatektomijo. lzkljucitvenih kriterijev ni bilo. Pri-
marni izidi so medoperacijski (Cas operacije in
potreba po transfuziji). Sekundarni izidi so poope-
rativni (obolevnost, huda obolevnost, smrtnost, za
pankreas specificna obolevnost (pooperativna pan-
kreati¢na fistula, krvavitev po pankreatektomiji in
zakasnjeno praznjenje Zelodca), ponovna operacija,
sprejem v enoto intenzivne terapije, bivanje v sobi
intenzivne nege, ¢as do zauzitja hrane in izlocanja
blata, potreba po intravenoznih narkotikih, dolzina
bivanja v bolnisnici, ponovni sprejem in pojav bra-
zgotinske kile). Onkoloske izide (RO resekcije in
Stevilo pridobljenih bezgavk) smo analizirali v pod-

skupini bolnikov z malignimi novotvobami.

Za statisticne izracune smo uporabili program IBM
SPSS za Windows, razli¢ica 29.0.0.0 (IBM Corpo-
ration, Armonk, NY, ZDA). Odstotki so navedeni
na eno decimalno mesto. Kategori¢ne spremen-
ljivke so navedene kot Stevilke z odstotki. Razlike
med kategoricnimi spremenljivkami smo preizkusili
z uporabo Fisherjevega natancnega preizkusa neod-
visnosti. Ko sta bili prisotni vec kot dve kategoriji,
smo uporabili Fisher-Freeman-Haltonov preizkus.
Zvezne spremenljivke so navedene kot mediana
(interkvartilni razpon) in analizirane z Mann-Whit-
neyjevim preizkusom, saj je analiza distribucije
pokazala nenormalno porazdelitev podatkov. AUSN
smo uporabili za zmanjsanje izbirne pristranskosti
pri (25, 26). Po AUSN je sledila statisti¢na analiza
zveznih spremenljivk s pomocjo Wilcoxonovega pre-
izkusa predznacenih rangov, analizo kategori¢nih
spremenljivk smo opravili s Cochranovim Q-preiz-
kusom za povezane vzorce in s preizkusom mejne
homogenosti za povezane vzorce, ko sta bili prisotni
vec kot dve kategoriji (25, 27, 28). P-vrednost < 0,05

smo smatrali kot statistiéno znaéilno.

REZULTATI

Slika 1 prikazuje potek raziskave. V nasi ustanovi
smo opravili 400 resekcij pankreasa od januarja
2016 do decembra 2023, vklju¢no z 108 distalnih

pankreatektomij s splenektomijo.

Obdobje: 2016-2023
Stevilo vseh resekcij frebuine slinavke: 400

+ Cefalitna pankreatoduodenekiomija: 217
+ Totalna pankreatekiomija s splenektomijo: 75
+ Distaina pankreatektomija s splenektomijo: 108

l

Laparoskopska distalna pankreatektomija s splenektomijo: 19

Odprta distalna pankreatektomija s spleneklomijo: 8%

‘ Laparoskopska distalna pankreatektomila s splenektomijo: 19 l

h 4
| Analiza viemanja z uporabo ocene verjetnosti (PSM). 1:1 |

v

Odprta distalna pankreatektomija s splenektomijo: 19

Slika 1: Potek raziskave
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Slika 2: Casovni prikaz distalnih pankreatektomij v nasi
ustanovi. LDP = laparoskopska distalna pankreatektomija;
ODP = odprta distalna pankreatektomija
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Ekipo za resekcije jeter, pankreasa in Zolcevodov
sestavlja pet kirurgov, ki opravljajo odprte resek-
cije pankreasa. Trije izmed njih, ki so izkusSeni
laparoskopski kirurgi za operacije jeter in zelodca,
so uvrscéeni v program laparoskopskih distalnih
pankreatektomij (29-31). Kronoloski pregled

distalnih pankreatektomij prikazuje slika 2.

Iz laparoskopske skupine je bil pri treh bolnikih
(13,6 %) potreben preklop v odprto metodo, 19
(86,4 %) operacij je bilo zakljuc¢enih laparoskop-
sko. Lastnosti skupin LDP in ODP pred in po

AUSN analizi prikazujejo tabele od 1-3. tabela 1
prikazuje predoperativne lastnosti bolnikov in nji-
hovih tumorjev.

Za AUSN smo uporabili spremenljivke, povezane
z bolnikom (spol, starost, indeks telesne mase,
ocena po Ameriskem zdruzenju anesteziologov
(ASA), prejsnje abdominalne operacije in C-reakti-
vni protein) in znacilnostmi tumorja (malignost,
velikost in lokacija tumorja). Ustvarjena je bila uje-
majoca skupina bolnikov v razmerju 1:1 (13, 21).
tabela 2 prikazuje izide operacije.

Tabela 1. Predoperativne znacilnosti 108 bolnikov in njihovih tumorjev pred in po analizi ujemanja po stopnji

nagnjenosti (AUSN) med LDP in ODP

Spremenljivka Splosna analiza Bolniki po analizi ujemanja
po stopnji nagnjenosti

Vsi LDP oDP Vrednost| PP ODP-AUSN| .

bolniki | (n=19, | (n=89, reanostl n=19, | (n=19, rednos

108 (%) | 17,6 %) | 824%) |P 100 %) | 100 %) p
Mogzki spol 50 (46,3) | 8 (42,1) | 42 (47.2) | 0,802¢ | 8(42,1) | 7(36.8) 0,705
Starost (leta) 66 (19) | 69(14) | 64(19) | 0,085 | 69(14) | 66 (13) 0,090
}ngég)telesne TEE127,38.2)] 26,7(89) | 27.3(8) | 0,623° | 26,7(8,9) | 27.6 (7.4) | 0,717
ASA 111 27(25,0) | 5(26,3) | 22(24,7) | 1,0000 | 5(26,3) | 5(26,3) 0,480"
prsotost pridruzenih | 7560 4) | 14 (73.7) | 61(68.5) | 0787 | 14(73.7) | 14(73.7) | 1.000"
Stevilo pridruzenih .
b(ﬁ;gipn ruzent 2(2) 2(2) 2 (3) 0,663 | 2(2) 2 (4) 0,9314
Prejenje abdominalne |40 39 )| 11 (57.0) | 31 (34,8) | 0,073 | 11(7.9) | 947.4) | 0,480
operacije
C-reaktivni protei f
N gei;}VLm protein 28(25,9) | 4 (21,1) | 24 (27,0) | 0,775* | 4 (21,1) | 5(26,3) 0,705"
Karcioembrionalni a
antigon > 5 e/l 17(15,7) | 1(5,3) 16 (18,0) | 0,297 1(5,3) 421,1) 0,180"
Karhohidratni antigen | 45 30 9\ | 7(36.8) | 35(39.3) | 1,000 | 7(36,8) | 7(36.8) | 1,000
199 > 37 kU/L . : s : : . ,
Maligni tumorji 69 (63,9) | 13 (68.4) | 56 (62,9) | 0,794* | 13(68,4) | 11 (57.9) | 0,414
Velikost tumorja 3527 129@26) |35@25 |0,124c | 2926) | 35(25) 0,121¢
Tumor v vratu/telesu | 57 (52,8) | 7 (36,8) 50 (56,2) | 0,1382 7 (36,8) 5(26,3) 0,480"

“Kategoricna spremenljivka, izraZena kot n (%), Fisherjev natancni preizkus neodvisnosti in *Cochranov Q-preizkus
za povezane vzorce; “zvezna spremenljivka, nenormalna porazdelitev, izrazena kot mediana (interkvartilni razpon),
Mann-Whitneyev preizkus in Wilcoxonov preizkus predznacenih rangov. ASA = Amerisko zdruzZenje anesteziologov;

LDP = laparoskopska distalna pankreatektomija; ODP = odprta distalna pankreatektomija; AUSN = analiza

ujemanja po stopnji nagnjenosti.
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Tabela 2. Izidi pri 108 bolnikih: medoperacijski izidi, okrevanje, obolevnost in smrtnost pred in po analizi ujemanja

po stopnji nagnjenosti (AUSN) med LDP in ODP

Izidi Splosna analiza Bolniki po analizi ujemanja
po stopnji nagnjenosti

Vsi LDP ODP LDP ODP-

bolniki | (n =19, |(n =289, Vrednost (n =19, AU_SIIJg Vrednost

n (%) 17,6 %) |82,4%) |P 100 %) 300 % |P
Cas operacije (min) 190 (80) (202 (110) |185 (90) |0,084¢ 202 (110) {190 (140) {0,6024
Izguba krvi (mL) 209 (241) | 134 (64) |226 (279) [0,073¢ 134 (64) (245 (330) |0,1214
Medoperacijska potreba po 6 (5,6) 1(5,3) 5(5,6) 1,000¢ 1(5,3) 1(5,3) 1,000P
transf?lqu krvi
Brez zapletov 2(20,4) [1(5,3) 21 (23.,6) [0,018° 1(5,3) 6 (31,6) [0,042"
Clavien-Dindo 1 5(23,1) |7(36,8) |18 (20,2) 7(36,8) |4 (21,1)
Clavien-Dindo 2 7(25,0) [2(10,5) |25(28,1) 2(10,5) |6 (31,6)
Clavien-Dindo 3a 1(19,4) |8 (42,1) |13 (14.6) 8 (42,1) 12(10,5)
Clavien-Dindo 3b 8 (7,4) 0 (0,0) 8 (9,0) 0 (0,0) 0(0,0)
Clavien-Dindo 4b 0,9 0 (0,0) 1(1,1) 0 (0,0) 0 (0,0)
Clavien-Dindo 5 4.(3,7) 1(5,3) 3(3,3) 1(5,3) 1(5,3)
Huda obolevnost 34 (30,6) |9 47.4) [25(28,1) |0,1112 9(47,4) [3(15,8) |0,034>
(Clavien-Dindo > 3a)
30-dnevna smrtnost 1 (0,9) 0 (0,0) 1(L,1) 1,000? 0 (0,0) 1(5,3) 0,317"
90-dnevna smrtnost , 1(5,3) 3(3,3) 0,4442 1(5,3) 1(5,3 1,000"
Krvavitev po pankreatektomiji |3 (2,8) 0,0) 33,4 1,000? 0 (0,0 1(5,3 0,317>
(vse tri stopnje)
Zakasnjeno praznjenje Zelodca |2 (1,9) 1(5,3) 1(L,1) 0,3222 1(5,3) 1(5,3) 1,000P
Pooperativna pankreati¢na 32 (29,6) |7 (36,8) [25(28,1) [0,580? (36,8) |5(26,3) (0,527
flstuﬁ'a tipa B
Pooperativna pankreati¢éna 8 (7.4) 0 (0,0) 8 (9,0) 0,346% 0 (0,0) 1(5,3) 0,317"
flstu]?a tipa C
Ponovna operacija 11(10,2) [1(5,3) 10 (11,2) [0,685? (5,3) 0 (0,0) 0,317"
Ponovni sprejem v bolnisnico |23 (21,3) |3 (15,8) |20 (22,5) |0,759° 3(15,8) |1(5,3) 0,317"
Cas v bolnisnici (dnevi) 11 (7) 9 (7) 11 (8) 0,074¢ 9 (7) 12(11) 0,538¢
Cas na intenzivnem oddelku |7 (6,5) 1(5,3) 6 (6,7) 1,0002 1(5,3) (5,3) 1,000°
(dnewvi)
Cas na vmesni intenzivni negi |5 (2) 5 (3) 5(2) 0,849¢ 5(3) 5 (2) 0,4514
(dnevi)
Cas do ponovnega peroralnega |4 (2) 4 (2) 4 (2) 0,878¢ 4.(2) 4. (3) 0,6474
prehranjevanja (%new)
Cas potreben do prvega 4.(1) 3 (1) 4 (1) 0,866° 3 (1) 3(2) 0,5234
odvajanja blata ( nevi%
Potreba po intravenoznih 6 (3) 5 (4) 6 (3) 0,214¢ 5(4) 7(2) 0,04.14
narkotikih (dnevi)

“Kategoricna spremenl]wlm izraZena kot n (%), Fisherjev natancni prelzkus neodvisnosti in *Cochranov Q-preizkus
za povezane vzorce; ‘zvezna spremenl]wka nenormalna porazdelitev, izraZena kot mediana (interkvartilni razpon)
Mann-Whitneyev preizkus in ‘Wilcoxonov preizkus predznacenih rangov, ekategoncna spremenl]wka z vec¢ kot
dvema skupinama, prikazana kot n (%), Fisher-Freeman-Haltonov preizkus in Ipreizkus mejne homogenosti za
povezane vzorce. ASA = Amerisko zdruZenje anesteziologov; LDP = laparoskopska distalna pankreatektomija;
ODP = odprta distalna pankreatektomija; AUSN = analiza ujemanja po stopnji nagnjenosti
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Razlika med skupinama LDP in ODP je statisti¢no
znacilna pri primerjavi skupnega Stevila zapletov,
predvsem zapletov stopnje Clavien-Dindo 3a. Ti so
pomembno prispevali k razliki med skupinama
LDP in ODP - AUSN glede hudih zapletov. Osnovni
pregled zapletov prikazuje tabela 3, vendar odstotki
niso navedeni, saj ima posamezen bolnik lahko vec
zapletov. Casovno analizo zapletov Clavien-Dindo
stopnje > 3a med skupinami prikazuje Slika 3.
Stopnja 90-dnevne smrtnosti je 3,7 %. Vzroki smrti
so prikazani v tabeli 3.

Onkoloski rezultati so navedeni v tabeli 4.

Tabela 3. Pregled hudih zapletov

RAZPRAVA

Raziskava je pokazala nekatere pomembne razlike
med skupinama LDP in ODP. Prva je statisti¢no
znacilna razlika v celotni stopnji pooperativnih
zapletov (p = 0,018), ki je posledica zapletov stop-
nje 3a po klasifikaciji Clavien-Dindo, ki so se poja-
vili v 42,1 % primerov v skupini LDP in v 14,6 %
primerov v skupini ODP. V skupini ODP-AUSN je
stopnja teh zapletov 10,5 %, razlika pa je statisti-
¢no znacilna (p = 0,042). Ti zapleti so prispevali k
statisticno znacilni razliki (p = 0,034) med skupi-

nama LDP (42,1 %) in ODP-AUSN (14,6 %) glede

Skupina ODP
brez ODP-AUSN

Skupina LDP | Skupina

ODP-AUSN

Clavien-Dindo 3a (poseg brez splone anestezije)

Torakalna drenaza

Drenaza pooperativne pankreatiéne fistule

Drenaza subfreni¢nega abscesa

Zelodéna krvavitev — endoskopska hemostaza

Clavien-Dindo 3b (poseg v splosni anesteziji)

Subtotalna kolektomija zaradi toksi¢nega megakolona

Operacija notranje kile

Drenaza abscesa

Pankreatektomija z ohranitvijo duodenuma

Hemostaza krvavitve iz vrani¢ne arterije

Delna omentektomija zaradi nekroze

Limforeja - sivanje cisterne chyli

— | = Do DN W | =] =

Kolostoma zaradi kolokutane fistule

Clavien-Dindo 4b (vecorganski disfunkeijski sindrom)

Septicni sok zaradi portalne venske tromboze

Clavien-Dindo 5 (smrt)

Plju¢na embolija

Akutni miokardni infarkt

Septic¢ni Sok

Plju¢nica zaradi koronavirusne bolezni 19

1

LDP = laparoskopska distalna pankreatektomija; ODP = odprta distalna pankreatektomija; AUSN = analiza

ujemanja po stopnji nagnjenosti
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hudih zapletov. Naslednja razlika je n
krajSe trajanje intravenozne narkoti¢ne : E:EF -
analgezije v skupini LDP (5 dni v pri- I I o B
merjavi s 7 dnevi; p = 0,041), kar je I i]% ” ?’r; Ee
postalo statisticno znacilno po uporabi : :
AUSN. 2 £
Namen raziskave je prikazati pregled tre- . I I % %
nutnega stanja laparoskopske distalne ’ g
pankreatektomije v terciarnem referen- 2 i
¢nem centru, kjer je bila ta operacija prvi¢ 7 I i
izvedena leta 2016. V nasprotju s stevil- ; % Z
nimi raziskavami, ki so se osredotocale R By Gl 301;“‘.‘:0.’0 Ah Ak S I

predvsem na duktalni adenokarcinom ali

Slika 3. Analiza ¢asovnih trendov zapletov Clavien-Dindo stopenj > 3a
med skupinami (skladno s Tabelo 2).

LDP = laparoskopska distalna pankreatektomija;

ODP = odprta distalna pankreatektomija;

AUSN = analiza ujemanja po stopnji nagnjenosti.

nefunkecionalne nevroendokrine novot-
vorbe pankreasa, nasa kohorta vkljucuje
bolnike z vsemi vrstami tumorjev (5, 14,

32-35).

Tabela 4. Histopatoloska porocila 69 (63.9 %) bolnikov pred in po analizi ujemanja po stopnji nagnjenosti (AUSN)

med LDP in ODP
1zidi Splosna analiza Bolniki po analizi ujemanja po
stopnji nagnjenosti
Vsi LDP oDpP Vrednost | LDP ODP- Vrednost
bolniki (n=13, (n=56, |p (n=13, | AUSN p
n=69 68,4 %) 62,9 %) 68.4. %) n=11,
57,9 %)
Diagnoza
Duktalni 39 (56,5) | 5(38.,5) 34.(60,7) | 0,191¢ 5(38.5) 6 (54,5) 0,564£
adenokarcinom
pankreasa
Nefukcionalna 27 (39,1) | 8(61,5) 19 (33.,9) 8 (61,5) 4.(36,4)
nevroendokrina
novotvorba pankreasa
Ostalo 3 4,3) 0 (0,0) 3(5.4) 0 (0,0) 1(9,1)
Stevilo odstranjenih 14.(12) 14.(9) 15 (16) 0,685°¢ 14.(9) 15 (22) 0,2844
bezgavk
Varnostni rob 3(8) 4 (11) 39 0,786¢ 4 (11) 6 (15) 0,9294
resekcije (mm)
RO resekcija 57 (82,6) | 11 (84.6) | 46 (82,1) | 1,000? 11(84,6) | 10(90,9) | 1,000"

“Kategoricna spremenljivka, izraZena kot n (%), Fisherjev natancni preizkus neodvisnosti in *Cochranov Q-preizkus
za povezane vzorce; “zvezna spremenljivka, nenormalna porazdelitev, izrazena kot mediana (interkvartilni razpon),
Mann-Whitneyev preizkus in Wilcoxonov preizkus predznacenih rangov, ‘kategoricna spremenljivka z vec kot
dvema skupinama, prikazana kot n (%), Fisher-Freeman-Haltonov preizkus in /Test robne homogenosti za povezane
vzorce. ASA = Amerisko zdruzenje anesteziologov; LDP = laparoskopska distalna pankreatektomija; ODP = odprta
distalna pankreatektomija; AUSN = analiza ujemanja po stopnji nagnjenosti.
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Tabela 5. Pregled razpona, mediane in referencnih vrednosti pri

odstranitvijo vranice (povzeto po Giani idr. (11))

minimalno invazivni pankreatektomiji z

Izid Razpon Mediana Referencéna vrednost
Trajanje operacije (min) 132.5-361.5 232.5 160
Preklop v odprto metodo (%) 0-54.5 12.3 2.5
Medoperacijska potreba po transtuziji krvi (%) | 0-10.8 2.6 0.5
Skupna obolevnost (%) 25.6-100 58.0 30.4
Huda obolevnost (%) 4.4-54.7 17.4 8.4
Pooperativna pankreati¢na fistula (%) 6.3-47.4 21.9 8.3
Ponovna operacija (%) 0-20.0 5.4 1.8
Dolzina hospitalizacije (dnevi) 5-13 8 5
Ponovni sprejem (%) 0-40 13.0 4.1
90-dnevna smrtnost 0-17.6 0 0

Klini¢ne znacilnosti bolnikov v skupinah LDP in
ODP se niso razlikovale (tabela 1). Enako so poro-
cali tudi Casadei idr., pri katerih so razlike med
skupinama postale neznacilne po AUSN (14).
Poleg izkusenj z odprtimi resekcijami pankreasa
lahko k enakomerni razporeditvi bolnikov v sku-
pinah prispevajo tudi izkusnje kirurgov z laparo-
skopskimi operacijami jeter in zelodca (29, 36,
37). Nasa stopnja preklopa v odprto metodo je
13,6 %, kar je blizu mediane 12,3 % iz raziskave
Giani idr., medtem ko znasa referen¢na vrednost
2,5 % (11). To je mogoce pojasniti z nedokoncano
ucno krivuljo, saj je za obvladovanje laparoskopske
distalne pankreatektomije treba opraviti vsaj 25

posegov (30, 38, 39).

Trajanje operacije in potreba po transfuziji sta bila
glavna izida. NaSa raziskava ni pokazala razlik med
skupinama LDP in ODP za nobenega izmed njiju.
Mediana trajanja laparoskopske operacije je 202
minuti, medtem ko je mediana v raziskavi Giani
idr. 232,5 minut, referenéna vrednost pa 160 minut.
Referenc¢na vrednost za aplikacijo transtuzije med
operacijo je znasala 0,5 % (11). Stopnja medopera-
cijskih transfuzij v nasi raziskavi je 5,3 %, brez sta-
tisticno znacilne razlike glede na skupino ODP

(tabela 2). To je mogoce pojasniti z dejstvom, da je
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cetrtina bolnikov stopnje ASA III in mediano sta-
rostjo 69 let. Ti bolniki so bolj nagnjeni h krvavit-
vam zaradi krhkosti tkiv, vendar bi bilo treba veé

pozornosti nameniti predoperativni korekciji ane-

mije (40, 41).

Raziskava je pokazala, da je krajse trajanje intrave-
nozne narkoti¢ne analgezije (5 proti 7 dni, p = 0,04.1)
v skupini LDP postalo statisticno znacilno po
AUSN (tabela 2). Blazja bolecina je ob kozmeti-
¢nem ucinku zeljen rezultat manjse poskodbe tre-
busne stene (14). Za oceno pooperativne bolecine
smo uporabili Numeri¢no lestvico za oceno bole-
¢ine (angl. Numeric Pain Rating Scale) (21). Vse-
buje lestvico od 0 do 10, pri cemer 0 pomeni brez
bolec¢ine in najhujso mozno bolecino oznacuje 10
(22). Intravenozni narkotik piritramid so bolniki
prejeli, kadar so svojo bolec¢ino ocenili s > 6.

Menijo, da lahko narkoti¢na analgezija po distalni
pankreatektomiji prispeva k pojavu pooperativne
pankreaticne fistule zaradi spazma Oddijevega
sfinktra. Ta zvisa pritisk v izvodilu pankreaticnega
voda (42, 43). Za pankreas specificna obolevnost
med skupinama kljub temu ni statistiéno znacilna
(tabela 2). Za pooperativno pankreatiéno fistulo

tipa B so nase vrednosti znasale 28,1 % v skupini
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ODP, 36,8 % v skupini LDP in 26,3 % v skupini
ODP-AUSN. Pooperativna pankreati¢na fistula
tipa C je bila prisotna le pri odprtih distalnih pan-
kreatektomijah. Referencéna vrednost za fistule

tipa B/C je bila 8,3 % (11).

Leta 2021 smo na nasem oddelku poenotili kirur-
sko tehniko - pri vseh distalnih pankreatektomi-
jah uporabljamo enako vrsto spenjalnika. Uporaba
spenjalnikov je ucinkovita pri debelini pankreasa
manj kot 12 mm (44-46). Pred kratkim so ugoto-
vili, da kompresija pankreasa za vsaj 10 minut
pred sprozitvijo spenjalnika lahko zmanjsa tvega-
nje za razvoj kliniéno pomembne pooperativne

pankreaticéne fistule, predvsem kadar je tkivo pan-

kreasa debelejse (47, 43).

Med sekundarnimi izidi smo primerjali skupno
stopnjo obolevnosti, ki je 76,4 % v skupini ODP,
94,7 % v skupini LDP in 68,4 % v skupini ODP-
AUSN. Obe primerjavi sta statisticno znacilni
(tabela 2). Visoka stopnja v skupini LDP je posle-
dica zapletov stopnje Clavien-Dindo 3a (42,1 %), ki
predstavljajo predvsem perkutane drenaze tekocin-
skih kolekcij v prsnem kosu ali trebuhu (tabela 3).
Ti zapleti so prav tako prispevali k statisti¢no zna-
¢ilni razliki v hudi obolevnosti (Clavien-Dindo > 3a)
v te] skupini (47,4 %). Referenc¢na vrednost je 8,4 %
(11). Predlagani dejavniki tveganja za hudo obolev-
nost so ocena ASA > 11, vecorganske resekcije in
robotske resekcije (11). Cetrtina nasih bolnikov je
bila po ASA stopnje 111, medtem ko vecorganskih
ali robotskih resekcij ni bilo. Kot je razvidno iz slik
21in 3, je stevilo LDP postopkov kazalo narascajoci
trend, medtem ko je Stevilo njihovih hudih zaple-
tov kazalo upadajoc trend. Kasnejse odstranjevanje
drenaz bi lahko zmanjsalo stopnjo zapletov Cla-
vien-Dindo stopnje 3a, saj so bile stopnje poopera-
tivne pankreati¢ne fistule tipa B med skupinami

statisticno nepomembne.

Stopnje smrtnosti, ponovnih operacij in ponovnih
sprejemov se med skupinama LDP in ODP niso
razlikovale (tabela 2). 90-dnevna smrtnost v celotni

kohorti je 3,7 % in je posledica internisti¢nih

zapletov pri treh bolnikih (tabela 3). Eden od bol-
nikov je umrl zaradi nepovratnega septi¢nega soka
po toksi¢nem megakolonu, ki je nastal zaradi
pooperativne pankreatic¢ne fistule (tabela 5) (11).
Po drugi strani je bilo ponovnih operacij 0 % v sku-
pini LDP in 9 % v skupini ODP. Indikacije prika-
zuje tabela 3.

Trajanje hospitalizacije je odvisno od stevilnih
dejavnikov, vkljuéno z razpolozljivostjo osebja,
postelj, opreme ter socialnimi in kulturnimi dejav-
niki, ki se razlikujejo med oddelki in drzavami
(49). Kljub temu med nasimi skupinami ni bilo
razlik v teh spremenljivkah; skupina LDP (devet
dni) je blizu mediane trajanja bolnisni¢nega biva-
nja v te] raziskavi (osem dni). Poleg tega je ponovni
sprejem predlagan kot bolj poenoten izid, ¢as do
funkcionalnega okrevanja pa bi lahko v prihodnje
nadomestil trajanje hospitalizacije (11). Stopnje
ponovnih sprejemov se med skupinami niso razli-
kovale; pri LDP je bilo 15,8 % ponovnih spreje-
mov, mediana je pri 13 %, referenc¢na vrednost pa
4,1 %. Med skupinami po AUSN ni bilo razlik v
funkcionalnem okrevanju bolnikov, ki je vkljuce-
valo stiri dni do peroralnega hranjenja in tri dni do
prvega izlocanja blata. Zato je referencna vrednost
petih dni bolnisni¢nega bivanja povsem dosegljiva

(Tabeli 2 in 5).

Onkoloske izide smo analizirali v podskupini bol-
nikov z malignimi novotvorbami pankreasa. Kot
prikazuje tabela 4, ni bilo razlik med LDP in ODP.
Po AUSN je stopnja RO resekeij 84,6 % v skupini
LDP in 90,9 % v ujemajoci se skupini. Medna-
rodna Studijska skupina za pankreaticno kirurgijo
je leta 2014 dolocila smernice za limfadenektomijo
pri duktalnem adenokarcinomu pankreasa. Za
tumorje telesa in repa pankreasa je standardna lim-
fadenektomija postaj 10, 11 in 18, tudi zaradi
ustrezne zamejitve bolezni (50). Mnoge raziskave
so potrdile pomen teh postaj, vendar so se strinjali
tudi, da bi bilo potrebno optimalni obseg limfade-
nektomije dolociti glede na lokacijo tumorja (51-53).
Analiza Zhun Hong Wong idr. ni pokazala

pomembnih razlik med laparoskopsko, robotsko
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in odprto distalno pankreatektomijo glede stevila
odstranjenih bezgavk, resekcijskih robov in pono-
vitve bolezni. Stopnja prezivetja bolnikov je bila
boljsa v skupinah po laparoskopski in robotski
resekciji kot v skupini po odprti resekeiji (33).

Partelli idr. so objavili raziskavo o nefunkcional-
nih nevroendokrinih novotvorbah pankreasa, v
kateri je bila stopnja pooperativnih zapletov nizja
in trajanje bolnisni¢nega bivanja krajse v laparo-
skopski skupini. Kljub manjsemu stevilu odstranje-
nih bezgavk v laparoskopski skupini (13 proti 10,
p = 0,0036) sta bili stopnji prezivetja brez bolezni
in celokupnega prezivetja podobni v obeh skupi-

nah (35).

Nasa raziskava ima ve¢ omejitev. Prvi¢, stevilo bol-
nikov v skupini LDP je relativno majhno, kar
lahko privede do zmanjsanja statisticne moci. Dru-
gi¢, nasa raziskava je retrospektivna, zato je lahko
prisotna selekcijska pristranskost. Ceprav je bila
izvedena analiza ujemanja po stopnji nagnjenosti
za zmanjsanje morebitne pristranskosti, je ta pri-
stop manj ucinkovit kot prospektivna randomizi-
rana raziskava. Tretji pomemben vidik je
nedoseganje mednarodnih referen¢nih vrednosti.
Zato bo treba v prihodnosti zvisati Stevilo LDP
posegov, da bi presegli izzive uc¢ne krivulje. Pri-
hodnje raziskave bodo usmerjene v primerjavo dol-
gorocnih stopenj prezivetja bolnikov z malignimi

tumorji distalnega dela pankreasa.

Sklenemo lahko, da bi morali usmeriti pozornost v
preprecevanje pooperativnih zapletov, saj so onko-
loski izidi ze primerljivi z odprtim pristopom in laj-
Sanje pooperativne bolecine kaze zelo spodbudne
rezultate. Za doseganje referencnih vrednosti bo
treba vloziti se veliko dela.
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