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Bepezetés: A mijtumorok reszekalhatésiginak egyetlen bioldgiai feltétele a mijreszekcié utin megmarado, a mdjmii-
kodést még biztositani képes elégséges majszovetmennyiség (FLR). A miitét utan visszamaradé majszovet tomege
még a mitét elStt megnoveszthetS vena portae okklazids eljardsokkal. A legtjabb ilyen eljirds az Associating Liver
Partition and Portal vein ligation for Staged hepatectomy (ALPPS), mely a legrovidebb id§ alatt a legjelent&sebb
indukdlt hipertréfidt biztositja. A mdtét morbiditisa és mortalitdsa az eljards bevezetése idején azonban elfogadhatat-
lanul magas volt.

Célkitiizés: A szovédmények csokkentése a betegszelekcié pontositisaval és a miitéti technika modositasaval.
Modszer: Mitéttechnikai mddositisként a ’teljes mobilizdlds® technika helyett klinikinkon an. ’no touch’ technikit
dolgoztunk ki. Klinikink betegadatait nemzetkozi regiszterbe kapcsoltuk, melyben gytjtjilk a demografiai adatok
mellett az alapbetegség, a majmiitét, illetve a szovettani jellemzdket, vizsgaljuk a morbiditist (Clavien—Dindo) és a
mortalitdst. A majtérfogat és -funkcié mérésére CT-volumetridt, valamint **"technécium-mebrofenin SPECT /CT-t
alkalmazunk. Az adatokat multivarianciaanalizissel vizsgaltuk.

Ervedmények: A Semmelweis Egyetem Altalinos Orvostudoményi Kardnak I. Sebészeti Klinikdjan 2012 és 2018 ko-
zott 20 ALPPS-mdtétet végeztiink. A relativ térfogatnévekmény, illetve a reszekabilitds 96% vs. 86%, illetve 95% vs.
98% volt klinikink és a regiszter 320 betegét vizsgilva. No touch’ technika alkalmazasakor a Clavien—Dindo ITI-IV.
morbiditds és a mortalitds (22%-0%) szignifikinsan alacsonyabb volt, mint >complete mobilization’ technika esetén
(63%-36%; p<0,05). A regiszter betegadatainak multivarianciaanalizise alapjan mortalitast fokozé fiiggetlen tényezd
volt a 60 év feletti kor, a mdj macrosteatosisa, a nem colorectalis mdjtumor, a 300 percnél hosszabb miitét, a tobb,
mint 2 egység vorosvértest-transzfizid, illetve az elégtelen FLR-funkci6 a stage 2 el6tt (p<0,05).

Kovetkeztetés: Az ALPPS-miitét morbiditdsa és mortalitdsa helyes betegkivilasztdssal és 'no touch’ miitéttechnikaval
csOkkenthetd.
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Decreasing morbidity after Associating Liver Partition and Portal vein ligation
for Staged hepatectomy (ALPPS) with technical modification and patient
selection

Introduction: Resecability of liver tumors is exclusively depending on the future liver remnant (FLR). The remnant
can be hypertrophised using portal vein occlusion techniques. The latest hypertrophising method is Associating

Liver Partition and Portal vein ligation for Staged hepatectomy (ALPPS), which provides the most significant in-
duced hypertrophy in the shortest time. Morbidity and mortality of this procedure were initially unacceptably high.
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Aim: Reducing complications by better patient selection and modified surgical technique.

Method: The First Department of Surgery, Semmelweis University, Budapest, prefers the ‘no touch’ technique, in-
stead of ‘complete mobilization’. For optimizing patient selection, an international registry (including our patients’
data) was established. In addition to the surgical, we collected demographic, disease, liver function, histology, mor-
bidity (Clavien—Dindo) and mortality parameters. Volume and function measurements were performed by using
CT-volumetry and *"technecium-mebrofenin SPECT /CT. Data were analyzed by multivariate analysis (significance:
p<0.05).

Results: We performed 20 ALPPS procedures from 2012 to 2018. The relative volume increment and resectability in
our department and among the 320 registry patients were 96% vs. 86% and 95% vs. 98%. Using ‘no touch’ technique,
the Clavien—Dindo III-IV morbidity and mortality rates were significantly lower (22%-0%) than with ‘complete
mobilization” (63%—36%) (p<0.05). Based on the multivariate analysis of the registry patients, age over 60 years,
liver macrosteatosis, non-colorectal liver tumor, >300 minutes operation time, >2 units of red blood cell transfusion,
or insufficient FLR function before stage 2 were identified as independent factors influencing mortality (p<0.05).
Conclusion: Mortality and morbidity of ALPPS can be reduced by proper patient selection and ‘no touch’ surgical
technique.

Keywords: ALPPS, mortality, surgical technique, patient selection
Hahn O, Bardos D, Kupcsulik P, Szijarté A, Fiilop A, Kokas B, Pekli D, Zsirka-Klein A, Dudas I, Pajor P, Harsanyi

L. [Decreasing morbidity after Associating Liver Partition and Portal vein ligation for Staged hepatectomy (ALPPS)
with technical modification and patient selection]. Orv Hetil. 2019; 160(32): 1260-1269.

(Beérkezett: 2019. februar 8.; elfogadva: 2019. februar 18.)

Roviditések

ALPPS = Associating Liver Partition and Portal vein ligation
for Staged hepatectomy; ASA = (American Society of Anesth-
esiologists) Amerikai Aneszteziolégiai Tarsasig; BMI = (body
mass index) testtomegindex; BSA = (body surface area) testfe-
lilet; C-D = Clavien-Dindo; CRLM = (colorectal liver metas-
tasis) colorectalis mdjmetasztazis; CT = (computed tomog-
raphy) komputertomogrifia; fFLR = (functional future liver
remnant) reszekcié utani funkcionalis majmaradék; FLR = (fu-
ture liver remnant) reszekcié utini majmaradék; HB = hemo-
globin; HCC = hepatocellularis carcinoma; ICG = (indocyanine
green) indocianinzold; TH-CCC = (intrahepatic cholangiocel-
lular carcinoma) intrahepaticus cholangiocellularis carcinoma;
INR = (international normalized ratio) nemzetkdzi normali-
zalt arany; MELD = (model for end-stage liver disease) a vég-
stidiuma madjbetegség modellje; PHLF = (posthepatectomy
liver failure) posthepatectomiis mdjelégtelenség; PT = prot-
rombin; PVE = (portal vein embolization) vena portaec embo-
lisatio; PVL = (portal vein ligation) vena portae ligatio; PVO =
(portal vein occlusion) vena portae okkltzié; RFA = (radio-
frequency ablation) radiofrekvencids ablatio; SFLR = (standar-
dized future liver remnant) becstilt mdjmaradék; SLV = (stan-
dardized liver volume) becsiilt méjtérfogat; SPECT = (single
photon emission computed tomography) egyfoton-emisszids
tomogrifia; tBi = teljes bilirubin, TELV = (total estimated liver
volume) teljes becstilt majtérfogat; TLV = (total liver volume)
teljes majtérfogat; TNM = daganatok stidiumbeosztisa (tu-
mor-nyirokcsomo-metasztizis)

A mij els6dleges és attéti daganatainak kezelésében a se-
bészi reszekcié nyujtja a legjobb hosszt tava talélési
esélyt [1-3]. A mdjdaganatok jelent8s része azonban fel-
fedezéskor nem reszekalhat6. Ennek oka gyakran az,
hogy a tervezhet§ reszekeid utdn kevés funkcionaléd maj-

szovet (future liver remnant — FLR) maradna vissza, ami
mtét utan fatalis majelégtelenséghez vezetne (posthep-
atectomy liver failure — PHLF). A PHLF mortalitasa ma-
gas, igy annak megel6zése fontos cél [4, 5]. Egészséges
méjszovet esetén a teljes maj 25%-anak meghagydsa ké-
pes j6 mijfunkciét biztositani. Karosodott majszovet
esetén (tartés kemoterapia, steatosis, cirrhosis) esetén
ennél nagyobb funkciondlé térfogat sziikséges [6, 7].

A funkcidjit tekintve kevés maradék majszovet még a
tervezett mijreszekcié el6tt megnoveszthets vena (v.)
portae okklazids (portal vein occlusion — PVO-) techni-
kakkal (1. abra). Amennyiben a reszekiland6 majlebeny
v. portae dgit elzdrjuk (mdtéti ligaturaval [portal vein
ligation — PVL], illetve embolisatioval [portal vein em-
bolization — PVE]), tgy a masik lebenyben indukilt hi-
pertrofia valésul meg [8-11]. A FLR-hipertrofia 4-8
hetet vesz igénybe, a maximalis hipertréfiaarany 75%-n4l
nem magasabb [8, 12, 13, 14] (1/a abra). A hipertrofia
id6tartama alatt azonban a tumorok mind a hipertrofiza-
16 lebenyben, mind a portalis keringést6l megfosztott
lebenyben progredialhatnak, illetve a betegek egy kisebb
részénél a hipertréfia nem kell6 mértékd. Ennek kovet-
keztében a betegek 15-20%-a nem jut el a méjreszekcié-
hoz [15].

Az el6z6ekben tirgyalt ,,hagyomdnyos” PVO-techni-
kak problémdjanak megoldasa lehet a 2012-ben el6szor
publikalt és klinikidnk altal is viligszinten az els6k kozott
bevezetett ALPPS (Associating Liver Partition and
Portal vein ligation for Staged hepatectomy) mttéti
technika [16]. ALPPS sorian a v. portaec ag elzarisit a
méjallomany kettévalasztasaval — iz situ split’-tel — kom-
binaljuk. A moédszer hatasira a sziikséges hipertrofia
7-10 nap alatt zajlik le, mértéke pedig a 150%-ot is meg-
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a)

PVE, PVL

Hipertrofia id6tartama: 4-6 hét
Hipertrofia mértéke: max.75%

1. dbra Vena portae okklaziés technikdk: a) PVE, PVL; b) ALPPS
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b)
ALPPS

PVL

in situ split

I

Hipertrofia id6tartama: 1 hét
Hipertréfia mértéke: akar 150-200%

ALPPS = Associating Liver Partition and Portal vein ligation for Staged hepatectomy; BD = (bile duct) epevezeték; HA = (hepatic artery)
arteria hepatica; PVE = portilvénds embolizicié; PVL = portilvénas ligalds

haladhatja (1/b dbra). Mindezek segitségével jelenleg a
nagy, akdr bilobaris tumorok is reszekalhatok vagy resze-
kalhatéva tehetSk [17].

Az ALPPS mitétet minden intézményben kis eset-
szamban végzik. Ez a mitét tidonsiginak és bonyolult-

1. tiblazat

sdganak kovetkezménye, s emiatt kezdetben a morbidi-
tas és mortalitds elfogadhatatlanul magas volt [18, 19].
A kis esetszdmok miatt az egyes intézmények adatait ne-

héz 6nalldéan elemezni, és lehetetlen valds értékd statisz-
tikai szamitdsokat végezni. Ennek kikiiszobolésére — tob-

A nemzetkozi regiszterben [21] gy(jtott adatok (az I. Sebészeti Klinika sajit beteganyagdnak adatainak feldolgozdsakor alkalmazott médszertan

megegyezett a regiszterhez tartozé tobbi intézmény altal alkalmazott médszertannal)

A nemzetkozi regiszterben gy(jtott adatok

Beteggellemzik

Sziiletési id§

Testmagassig

Testtomeg

Etnikai hovatartozas

Az els6 képalkotd vizsgilat ideje

Betegségjellemz ok és kezelés

A daganat szovettani tipusa

TNM-, G-beosztis
Tumormarkerértékek

Korabbi onkolégiai mttétek

A gbécok mérete, szama, elhelyezkedése
Reszekabilitds ALPPS elStt

Onkologiai szerek

Az onkolégiai kezelés idGtartama

A lokoregionilis kezelések id6pontja

Az els6 mitét jellemzbi
Id6pont
A mtét hossza
Deportalizalt lebenyek
A Pringle-mandéver(ek) hossza
Az érkirekesztés(ek) hossza
A reszekdtum szegmentumai és tomege
Egyéb miitéti beavatkozasok
Mitéttechnikai viltozatok

Az els6 és a masodik miitét jellemzbi
Hb-koncentricié
Vérkészitmények
Vérvesztés

Vérnyomas és szivirekvencia

Térsbetegségek

A tarsbetegségekre kapott kezelés
ALPPS

Volumetria az els§ mdtét elStt és utin
Technika

Datum

A teljes méj jellemzdi

A FLR jellemz6i
A deportaliziland6 mdj jellemzsi
FLR/TLV ariny

7”4

Szovettani evedmények (1. és 2. miitét)
Radikalitds

A tumorok jellemz&i

A madjszovet jellemzsi

Laboratériumi vizsgilatok

tBi, ICG, szérumkreatinin

INR, faktor V., ’quick value’, PT-id6

Miitét utani kivetés

CD III-V. mitéti szovédmények

A koérhdzi bennfekvés hossza

Az intenziv osztilyon toltott napok
Hossz tavh morbiditds és mortalitds

ALPPS = Associating Liver Partition and Portal vein ligation for Staged hepatectomy; CD = Clavien-Dindo; FLR = reszekcié utini mdjmaradék;
G = Hb = hemoglobin; ICG = indocianinzold; INR = nemzetkdzi normalizilt arany; PT = protrombin; tBi = teljes bilirubin; TLV = teljes majtér-

fogat; TNM = tumor-nyirokcsomé6-metasztizis
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bek kozott a Semmelweis Egyetem 1. Sebészeti
Klinikajanak kezdeményezésére és részvételével — nem-
zetkozi regiszter jott létre [20]. A regiszterben igy ele-
gendd esetszam gydlt Ossze ahhoz, hogy elemezhessiik
az ALPPS-m{itét eredményeit.

A szov6édmények csokkentése céljabdl klinikink az
eredeti mdtéti moédszer moédositisat, illetve a sajat beteg-
anyagunkat is tartalmazé regiszteradatok alapjan a be-
tegszelekcid pontositasat tlizte ki célul.

Moébdszer

Betegek

A Semmelweis Egyetem 1. Sebészeti Klinikdjan 2012. ja-
lius és 2018. december kozott ALPPS-miitéten atesett
pacienseknek, valamint a nemzetkoézi ALPPS-regiszter
betegeinek adatait elemeztik (1. tablizat) [21]. A md-
tét javallatat az elsG 3 évben azok a majtumoros betegek
adtik, akiknél sikertelen volt a v. portae embolisatio,
vagy akiknél nagyon kicsi (<20%) volt a miitét el6tt sza-
mitott FLR, vagy akiknél tdl gyors tumorprogressziot
tapasztaltunk a preoperativ kemoterdpia mellett, s igy
fenyegetd volt, hogy a hagyomdnyos technikik négy—hat
hetes virakozdsi ideje alatt irreszekdbilissd valhatnak. A
2015-ben megtartott nemzetkozi ALPPS-konszenzus-
konferencidn az addig 0sszegyjtott tapasztalatokat érté-
keltiik [22].

A megadott altalanos betegadatokbdl mellett az onli-
ne feliillet automatikusan kiszamitotta a betegek korat,
testtomegindexét (body mass index — BMI), testfelszinét
négyzetméterben, valamint a Vauthey-formula alapjan
[23] a becsiilt majtérfogatit (standardized liver volume
- SLV).

A fenndllé tarsbetegségeket szervrendszerenként re-
gisztriltuk: kiilon a cardiovascularis, 1égz8szervi, emész-
t6-szervrendszeri (ideértve a majat is), vese-, fert6z6 és
endokrin betegségeket, valamint az egyéb betegségeket,
tovabba az ezekre kapott fontosabb kezeléseket és sze-
dett gyogyszereket [21].

EREDETI KOZLEMENY

A FLR-térfogat és -funkcio meghatarozisa

A teljes m3j és a FLR térfogatinak meghatirozasara CT-
volumetriat alkalmaztunk [24, 25] (2/a dbra). A vizsgi-
latokat az ALPPS elsé mitéte eldtt, illetve az elsé mité-
tet kovets 7-11. napon végeztiik.

A FLR-térfogat mérése
A maradék mdjszovet (FLR) térfogatit, a teljes maj tér-
fogatat (TLV), illetve a benne taldlhat6 gocok térfogatit
cm?-ben hatiroztuk meg. Mindezekbdl kiszamitottuk a
FLR/TLV ardnyt, valamint a FLR, illetve a TLV aranyat
a testtomeghez képest az ép, tumormentes térfogatada-
tokat felhasznilva (standardizdlt FLR: sFLR). Az ered-
ményeket szizalékban adtuk meg.
FLRY% = FLR-térfogat / teljes, lnesiomentes majtérfogat
SFLR %: FLR/TELYV (total estimated liver volume), ahol
TELV =-794 + 1267 x BSA (body surface area)

A FLR-funkcié mérése
A maradék mijszovet funkciéjit (fFLR) *"technécium
(Tc)-mebrofenin SPECT /CT-vel mértiik [26, 27] (2/b
dbra). A mobdszer a *"Tc-mebrofenin hepatobiliaris
szcintigrafidt 6tvozi a SPECT /CT-vel. Az izotdp hepati-
cus fazisban torténd felvételekor gamma-kameraval ké-
szitett felvétel alapjan megdllapithaté barmely majrészlet
(jelenleg FLR) funkcidja. A FLR funkciéjat a teljes maj-
hoz viszonyitva adtuk meg szazalékos arinyban kife-
jezve:

fELR (%) = a maradék maj funkcidja / o teljes miy
funkciojn

Laboratoriumi vizsgalatok — mdj- és vesefunkcio

A mij- és vesefunkci6 laboratoriumi paramétereit is vizs-
galtuk az egyes miitéteket megel6z6 napokon, illetve az
egyes mitéteket kovets 5. posztoperativ napon. Vizsgil-
tuk a teljes bilirubin (tBi), az INR, a factor V., a ’quick
value’ értékeit, a protrombinid6t (PT-id6) és az indocia-
ninzold (ICG) vizsgalat eredményeit, valamint a szérum
kreatininkoncentraciéjat. Az INR, a bilirubin és a kreati-

2. 4bra

AOK 1. Sebészeti Klinika képanyagabol)

Maradékmadj meghatdrozisa: a) majtérfogat mérése CT-volumetridval; b) mdjfunkcié mérése ™ Tc-Mebrofenin SPECT-CT-vel (Semmelweis Egyetem
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3. dbra

nin szérumkoncentriciéib6l MELD-pontszamot (model
for end-stage liver disease score) szamitottunk [28]. A
szamitis még nem tartalmazta a MELD-pontszim meg-
hatarozasinak 2016. évi modositasat, amely figyelembe
veszi a szérum natriumszintjét is.

Miitéti paraméterek

Az ALPPS-mitét technikajat kordbbi kozleményiinkben
irtuk le [7]. Az els§ és a masodik mitétre vonatkozdan
regisztraciora kertilt annak tipusa (az alkalmazott techni-
kai valtozatok (endobag, hanging mandver, anterior ap-
proach, pedicular approach, ’complete mobilization’,
illetve *no touch’ technika), a mtitét id6pontja, hossza
(az els6 bOrmetszést6l a blr zarasiig), a Pringle-
mandver(ek), illetve az egyéb érkirekesztés(ek) idStarta-
ma (ha végeztek ilyet), a reszekalt szegmentum(ok) és a
reszekatum tomege, az alkalmazott egyéb beavatkozasok
(példaul epecsorgis kezelése, lymphadenectomia, chole-
cystectomia), az alkalmazott vérkészitmények tipusa és
mennyisége, a beteg hemoglobin (Hb)-koncentracidja, a
vérvesztés, a legalacsonyabb artérids kozépnyomds és a
legalacsonyabb szivfrekvencia. Az els6 mitétet kovets-
en, amennyiben a 8-10. posztoperativ napon elvégzett
CT-volumetria és a *™Tc-mebrofenin SPECT /CT sze-
rint a FLR volumene ¢és funkcidja elégségesnek bizo-
nyult, a 9-11. napon elvégeztiik a masodik mitétet.

Miitéti technikak
Az ALPPS-mitéteket a sebészi technika szerint ’com-
plete mobilization’ és a részben klinikank altal kialakitott

’Complete mobilization” ALPPS: a-b) a m4dj jobb lebenye mobilizdlva; ¢) a lig. hepatoduodenale képletei kipreparilva; d) gyulladt, demas lig. hepa-
toduodenale a masodik miitét kezdetén (Semmelweis Egyetem AOK 1. Sebészeti Klinika képanyagabol)

technika, az an. ’no touch’ mttéti csoportokra osztot-
tuk. A parenchymatranszszekcié teljes volt (a v. caviig),
a kozépsé v. hepaticat minden esetben megdriztiik.

— ’Complete mobilization’ technika:

A modszer 1ényege, hogy az elsé mitét soran, a mij
teljes mobilizaldsat kovetGen — ha sziikség volt rd — a
tervezett FLR-bOI eltavolitottuk a daganatokat. Ez-
utan a ligamentum hepatoduodenale képleteit egyesé-
vel kiprepariltuk, majd a ligamentumban lekotottiik a
v. portaec megfelel6 oldali d4git. Ezek utin klasszikus,
vagy ’tull left—full right’ in situ splitet alkalmaztunk a
késébbi reszekcids vonalnak megfelelSen. A masodik
mitét sordn Gjra felkerestiik a méjat, lekotottiik és at-
vagtuk az eltivolitand6 lebenyhez a ligamentum hepa-
toduodenaléban futé arteria hepaticat és ductus hepa-
ticust, aztan a lebenyt ellitdé véndkat, majd a lebeny
eltdvolitasival befejeztiik a reszekciét. A ’complete
mobilization’ technikat alkalmazva a ligamentum he-
patoduodenaléban a misodik matét elején a 3/d 4b-
ran is jOl lathat6 jelent6s gyulladasos 6déma észlelhe-
t6, mely miatt itt a preparidlis nagyon nehéz, a
melléksériilések veszélye nagy.

— ’No touch’ technika:
’No touch’ technika alkalmazdsakor az els6 miitétnél a
hagyomadnyos reszekcidés miitétektdl eltéré modon a
m3dj mobilizalasa nélkiil végeztiink in sitn splitet. A
transzszekciét hanging mandgverrel [29] tettiik biz-
tonsagossa: a maj és a v. cava inferior k6z¢é duodenum-
szondat vezettiink, és ennél fogva emeltiik el a méjat.
A metszést a m3j eliilsé felszinén kezdtik (anterior

4. dbra

miitét elején (Az I. Sebészeti Klinika képanyagibol)

’No touch’ ALPPS: a) gumiszalagra vett pediculumok; b) hanging mandgver; ¢) a méj kettévigva az elsé mitét végén; d) miitéti szitudcié a masodik

2019 m 160. évfolyam, 32. szam

ORVOSI HETILAP



approach), és végig a szonda mentén vezettiik, igy a v.
cava inferior sértésének veszélye minimalis volt (4/5 és
4/c abra).

A hagyominyos eljarasoktél eltéréen a ligamentum
hepatoduodenale képleteit sem prepardltuk ki. Helyet-
te a mdj jobb lebenyének pediculumait preparaltuk ki
(Gn. extra-Glissonean, vagy pedicular approach) [30],
a kipreparalt képleteket pedig gumiszalagra hurkoltuk,
amelyeket ezutin a betegben hagytunk a masodik mii-
tétig, a késébbi konnyebb tajékozddas érdekében (4/a
dabra).

A metszett majfelszinen Gn. ’bile-leak’ tesztet [31] vé-
geztiink az epecsorgas megdllapitasira. Ennek soran a
ductus cysticuson keresztil intravénds taplalasra szol-
galé zsiroldattal megfestettiik az epevezetékeket.
Amennyiben az extrahepaticus epevezetékeken vagy a
reszekcids felszinen ,,epecsorgast” — azaz lipidkilépést
— észleltiink, agy azokat ellattuk.

Szovettan

Az els6é mitét reszekdtumdnak (ha tortént reszekcid)
vagy biopszids mintdjinak szovettani vizsgilati adatait is
gydjtottik: ha tortént, akkor a reszekcié radikalitdsat,
RO-reszekeid esetén a sebszél tumortdl valé tivolsigit, a
tumor szovettani jellemz8it (TNM, G), az eltavolitott és
a pozitiv nyirokcsomoék szamat, valamint a tumormentes
ma3j allapotara vonatkozé adatokat (macrosteatosis, fib-
rosis, steatohepatitis). A masodik mitét reszekatumarél
is Osszegyjtottiik a szovettani adatokat: a miitét radika-
litasat, RO-reszekcid esetén a tumor(ok) sebszéltdl vald
tavolsagat, a tumoros gocok elhelyezkedését, méretét,
szovettani jellemzdit, a TNM- és G-besorolast, valamint
a tumort nem tartalmazé majszovet allapotit (macroste-
atosis, steatohepatitis, fibrosis).

Korhizi tartizkodds, posztoperativ morbiditds, mortalitis
A kezelésre vonatkozé adatok koziil regisztraltuk a kor-
hazi tartézkodasi és ezen beliil az intenziv osztalyon tol-
tott napok szamdt. A morbiditasi és mortalitisi adatokat
a Clavien-Dindo (CD)-klasszifikici6é szerint értékeltiik
[32]. Az adatok értékelésekor kiilonosen a stlyos szo-
védményeket vettiik figyelembe, amelyek az 6tfoka Cla-
vien—Dindo-beosztas szerint II1I-V. fokaak voltak.

Az alkalmazott statisztikai modszevek

Sajait mdtéttechnikai adataink elemzésére Student két-
mintés t-tesztet végeztlink, a regiszteri betegadatok ko-
zil (melyben a sajat adataink is szerepeltek) a mortalitast
befolydsold tényezSk vizsgalatira multivarianciaanalizist
alkalmaztunk SPSS 22. program (IBM Corporation,
Armonk, NY, Amerikai Egyesiilt Allamok) segitségével.
A szamitott eltéréseket szignifikinsnak értékeltiik, ha a
p-érték 0,05 alatt volt.

EREDETI KOZLEMENY

Eredmények

Betegek

A Semmelweis Egyetem 1. Sebészeti Klinikajan 2012 és
2018 kozott 20 ALPPS-mitétet végeztiink. Betegeink
koziil a legtobben (n = 16) colorectalis tumor metakrén
méjattétei miatt keriiltek matétre. A 20 betegbdl 11-et
’complete mobilization’, 9-et pedig *no touch’ technika-
val operaltunk. A két csoport homogénnek volt tekint-
hetd (szignifikans kilonbség nem volt) a betegek kora,
ASA-besorolasa, tumortipusa, a stage 1. el6tti FLR és a
méjfunkciéra utald laborparaméterek alapjan.

Az ALPPS-regiszternek mdra 290 intézmény a tagja,
az adatok értékelésekor [20] 320 beteg adataival dol-
goztunk (2. tablazat) [21]. Az adatbazisban szereplSk
legtobbje szintén colorectalis daganat majattétei miatt
keriilt mtitétre.

FLR-térfogat és -funkcio

FLR-térfogat

Klinikdnk beteganyagaban a FLR-térfogat az elsé mdtét
clétt dtlagosan 318 cm?® (206-764 cm?®), a mdsodik md-
tét elStt 752 cm?® (394-1437) volt. A novekedés dtlaga
334 cm?® (120-505 cm?), a relativ térfogatnovekmény
atlagosan 96%-nak bizonyult.

A regiszterben az els§ mtitét el6tti FLR-térfogat 337
cm? volt (123—421 cm?), mely dtlagosan 21%-os sFLR-
nek felelt meg. Ez a térfogat a masodik mtétig dtlago-
san 612 cm?-re n6tt (468-720 cm?), mely 40%-os sFLR-t
jelent. A relativ térfogatnévekmény a két mttét kozott
atlagosan 85% (49-116%) volt.

2. tablazat ALPPS-miitéti eredmények (Semmelweis Egyetem, Altalinos
Orvostudomanyi Kar, I. Sebészeti Klinika vs. ALPPS-regiszter
adatai) [21]
Viltozo ALPPS, ALPPS-regiszter
SE 1. Sebészeti [21]
Klinika
Esetszam 20 320
FLR-térfogat-novekedés, cm? 334 301
(120-505) (112-498)
Relativ FLR-téfogat-novek- 96 (31-140) 90
mény, %
FLR-funkcié-névekmény, 19 19
szdzalékpont
Két miitét kozott eltelt napok 9 14
(ad.)
Reszekabilitds 94 98
Morbiditds (Clavien-Dindo 56 51
II1-V.), %
Mortalitas, % 20 27

ALPPS = Associating Liver Partition and Portal vein ligation for Sta-
ged hepatectomy; FLR = reszekcié utini majmaradék
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FLR-funkci6

Az 1. Sebészeti Klinika anyagiban a regiszterhez hason-
l6an a FLR teljes majhoz viszonyitott funkcidja a kiindu-
lsi értékhez képest 19 szdzalékpontot nétt.

Két miitét kozott eltelt idd

Az 1. Sebészeti Klinikan operalt betegeknél a két miitét
kozott eltelt id6 atlagosan 9 nap, a regiszter teljes beteg-
anyagaban 14 nap volt.

Reszekabilitds

Klinikdnkon a 20 betegbdl 19 jutott el a masodik mdté-
tig (94%), a regiszterben ez az arany 98% volt.

Morbiditas és mortalitas

Miitéttechnika
A sajat beteganyagunk (n = 20) posztoperativ stlyos
morbiditasa (Clavien—Dindo ITI-IV.) 56%-os volt. A tel-
jes betegcsoportbdl 4 pacienst vesztettiink el (20%).

’No touch’ technikdval végzett ALPPS esetén mortali-
tasunk nem volt (0%), ami szignifikinsan alacsonyabb,
mint a teljes mobilizilisos mdtét utin (0% vs. 36%;
p<0,05), és a morbiditisi ardny is szignifikinsan alacso-
nyabb volt, mint >complete mobilization’ esetén (22% vs.
63%; p<0,05).

A regiszter teljes beteganyagiban a posztoperativ
morbiditds 51%, mig a posztoperativ mortalitds 27% volt
(2. tablaznt).

Betegszelekcio: o mortalitist befolydsolo tényezdk —
multivavianciaanalizis (5. abra)

Az 1. tablazatban szereplS paraméterek alapjan multiva-
rianciaanalizissel megvizsgaltuk, hogy melyek azok a
betegekre, a mitétre és az intézményekre vonatkozo
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tényez6k, amelyek befolydsolhatjik az ALPPS posztope-
rativ szovédményeinek el6forduldsat. Az eredményeket
az 5. dbran foglaltuk Gssze.

Demaografini jellemzik

A férfiak és n6k kozott nem taldltunk szignifikins kii-
lonbséget. A 60 évesnél id&sebb kor azonban szignifi-
kansan magasabb posztoperativ morbiditassal és mortali-
tassal jart, mint a 60 évesnél fiatalabb kor.

Preoperativ majallapot

— Steatosis
A mjj allapotat tekintve a macrosteatosissal biré bete-
gek esetén a posztoperativ morbiditds és mortalitas
szignifikinsan magasabb volt.

— MELD-pontszim
A misodik mitét elétti 10-nél magasabb MELD-
pontszammal rendelkez3 betegek esetén ugyancsak
szignifikdnsan magasabb volt a posztoperativ morbidi-
tds és mortalitas.

— Térfogat és funkcio
Onmagaban a FLR misodik m{itét elétti kicsiny térfo-
gata nem jelentett szignifikins eltérést a posztoperativ
szovédmények tekintetében. Ezzel szemben a méso-
dik mdtét el6tt elégtelen FLR-funkcidval bird betegek
esetén (fFLR<30%) szignifikinsan magasabb volt az
ALPPS posztoperativ morbiditisa és mortalitdsa.

A daganat szovettani tipusa

A daganat szovettani tipusat tekintve a colorectalis mdj-
areéetSl (CRLM, colorectal liver metastasis) eltérs daga-
nattipus esetén szignifikinsan magasabb volt az ALPPS
utdni morbiditas és mortalitas, mint CRLM esetén.

1 5 10 15 20 OR  95%Cl p-érték
Kor>60év | v - 143 2,9-66,0 0,001
Macrosteatosis Lk - 1 90 2,1-13,8 0,002
NEM colorectalis metastasis L J 81 1,8-123 0,003
Mitéti id6>300 perc ’ - y 73 18-11,9 0,004
vvt-transzfiizio>2E ' - " 61 17-112 0005
MELD score>10 stage 2 el6tt t - i 49 1,9-12,7 006
FLR-funkcio stage 2 el6tt (SPECT/CT) i - i 47 1,8-11,7 005
FLR-térfogat stage 2 el6tt 08 0,18-3,7 079%
Férfi nem 07 02-24 0605
Tébb, mint 10 beteg/intézet 06 02-22 0478
Stage 1-2 kdz6tti id6>10 nap 05 0,2-19 0344

5. 4dbra

| Mortalitast befolydsol6 tényezdk az ALPPS-regiszter [21] adatainak multivarianciaanalizise alapjan
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Miitéts jellemzok

— Miitéti idd
A miitéti beavatkozas hosszat tekintve a 300 percnél
hosszabb mtéti id§ esetén a mortalitds szignifikdnsan
magasabb volt, mint az annal révidebb idejii mitétek
utan.

— Perioperativ transzfiizio
Két egységnél tobb vér transztizidja esetén szignifi-
kansan magasabb volt a mortalitas.

— Intézményi tapasztalat
A 10 ALPPS-nél kevesebbet végzett intézményben
tortént mitét nem jelentett fokozott kockizatot a
posztoperativ. mortalitisra nézve: a mortalitds nem
volt szignifikinsan magasabb a kevesebb miitétet vég-
zett intézményekben.

— Két miitét kizt eltelt idd
Azokndl a betegeknél, akiknél az 1. és a 2. mtitét ko-
zott tobb mint 10 nap telt el, nem volt szignifikdnsan
magasabb a mortalitds és morbiditds azokhoz képest,
akiknél a két miitét kozott legfeljebb 10 nap telt el.

Megbeszélés (3. tiblizat)

A hagyomanyos ’complete mobilization’ technikaval
végzett ALPPS esetén a masodik miitét soran a ligamen-
tum hepatoduodenaléban 6démas, gyulladasos reakciot
taldlunk, megvastagodott szovetekkel. Az ilyen kornye-
zetben végzett preparalds a melléksériilés (ductus chole-
dochus, v. portae communis stb.) veszélyét rejti maga-
ban. Az el6bbi sériilése epesipolyhoz, epegyiilemhez,
ezeknek — a két, egymast rovid idén beliil koveté matét
kovetkeztében a szokdsosndl gyakrabban el6fordul6 — fe-
lilfert6z8dése szepszishez vezet, melynek kovetkezmé-
nye posztoperativ mijelégtelenség lehet. Ez a mttéti
technika leggyakoribb mortalitasi oka [21].

A teljesmaj-mobilizalas kovetkeztében a mobilizalt le-
beny a hastalhoz Gjra kitapad, de ennck olddsa 9-10 nap
mulva a gyulladdsos adhéziék miatt nehézkes, a Glisson-
tok és akar a v. cava-jobb v. heptica sériiléséhez vezethet,

3. tablazat A ’no touch’ technika 6sszehasonlitisa a ’complete mobiliza-
tion’ technikéval (a Semmelweis Egyetem, Altalinos Orvostu-
domanyi Kar, I. Sebészeti Klinika adatai)

Viltoz6 SE I. Sebészeti Klinika

’Complete ’No touch’
mobilization’ ALPPS
ALPPS
Esetszdm 11 9
Morbiditds (Clavien-Dindo 64% (7/11) *22% (2/9)
I1-V.), %

Mortalités, % 36% (4/11) *0% (0/9)

*p<0,05

ALPPS = Associating Liver Partition and Portal vein ligation for Sta-
ged hepatectomy
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ami kiiléonb6z6 mértékd vérzéseket okozhat. A vérvesz-
tés pedig, mint azt a multivarianciaanalizisben is lathat-
tuk, 6nallé mortalitist befolydsold tényezs.

’No touch’ technikdval a fenti problémdik a masodik
mtét sordn elkeriilhet6k. A még érintetlen mdjhilus ne-
hézséget nem okoz, illetve az elsé miitét soran visszaha-
gyott, gumiszalagokkal alahurkolt és igy jelolt anterior és
posterior pediculumok (pedicular approach) konnyen
felkereshet6k, lefoghatdk a hilusi képletek melléksériilé-
sének joval kisebb veszélye mellett. Az in situ split a méj
mobilizdldsa nélkiil is lehetséges és biztonsigos, ameny-
nyiben az Gn. ’hanging maneuver’-t hasznaljuk. Az igy
mar kevés veszéllyel kisért *anterior approach’ majtransz-
szekcid utin tapasztalataink szerint nem keletkezik 6sz-
szendvés a v. cava inferior és a v. hepatica dextra teriile-
tén.

A fenti — részben klinikank altal kidolgozott — mdtét-
technikai eljarast a 2015. évi ALPPS-konszenzuskonfe-
rencia elfogadta és az ajanldsok kozé bevette [33]. Meg-
jegyzendS, hogy egy masik mtitéti modositis is az
ajanlasok kozé keriilt, melynek sordn a majat csak részle-
gesen (a v. cava inferiorig nem eljutva, a v. hepatica me-
didig atvagva) vagjak at. Az eljaras neve a ,,partial ALPPS”
(részleges ALPPS) [34], melynek eredményei szintén
biztatok, bar az egyre nagyobb beteganyag alapjin hi-
pertrofiaindukeids hatdsit egyesek kisebbnek vélik, mint
a teljes, v. cavdig terjedd transzszekcidét [35].

Jelenleg a regiszter adatainak elemzésével, illetve to-
vabbi intézmények kozremiikodésével prospektiv vizsga-
lat tervezése zajlik, mely a ’no touch’ és a >complete mo-
bilization” technikdk, valamint a parcidlis és teljes
transzszekciés ALPPS-viltozatok 6sszehasonlitasit cé-
lozza.

A multivarianciavizsgilat eredményeinek elemzése
alapjan az is nyilvanval6, hogy a terhelhet8ség szem-
pontjabdl nem a beteg naptdri kora, hanem a biolégiai
kora els6dleges, de az adatok alapjan mégis javasolhato,
hogy kifejezetten idSs betegeknél a nagy tehertételt md-
tétet ne végezzik el.

A regiszter betegadatait vizsgilva a legalacsonyabb
morbiditis- és mortalitidsarinyokat akkor kaptuk, ha co-
lorectalis majattétes betegeket operaltunk. Onmagaban
természetesen nem a daganat tipusa szamit, hanem az
an. ,underlying parenchyma”, azaz hogy milyen a nem
tumoros maj allapota. A tobbi daganattipusnal tobbnyire
csokkent méjfunkciéval kell szimolnunk, hiszen a HCC
altalaban cirrhosis mellett alakul ki, cholangiocarcino-
méknal (IH-CCC, Klatskin-tumornal) az epetti obst-
rukci6 okozta masodlagos médjkarosodas kdrositja a funk-
ciondlis kapacitast. Ezen koérélettani sajatossigok
figyelembevételével tehat kirosodott majparenchymaja
betegeknél is elérhets elfogadhatd szovédményariny. A
fentiek miatt a 2015. évi konszenzuskonferencia megal-
lapitdsa szerint colorectalis majattét esetén az indikdcié
egyértelmti, HCC esetén a majfunkciotdl fiiggs ovatos-
sdg javasolt, perihilaris cholangiocarcinomdnal (Klatskin-
tumor) ALPPS ,rutinszerien” nem javasolhatd, csak
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szigort kautélak mellett, szelektilt esetekben, leginkibb
csak klinikai vizsgalatok keretében engedheté meg. Az
utébbi mdtét esetében kiilondsképp javasolt Gjabb, ke-
vésbé invaziv (RFA-ALPPS, tourniquet-ALPPS, mini-
ALPPS) mttéti technikdk kidolgozasa, illetve randomi-
zalt vizsgilatok inditdsa.

Bér nyilvanvaléan szovédmény allt annak hatterében,
ha a regiszterbe felvett betegek egy részénél az ALPPS
stage 2-t nem végezték el, a mortalitdst a 10 napnal hosz-
szabb Gn. ,interstage fazis” mégsem befolyasolta. Ezek-
nck az adatoknak a tovabbi elemzése vezetett ahhoz a
ma mar a gyakorlat dltal igazolt taktikihoz, hogy ha a
stage 1 utdn salyos (C-D III-IV.) sz6v6dményt észle-
liink, akkor annak teljes elhdritisdig és a beteg ,regene-
raloédasaig” a stage 2 halasztasa javasolt!

Az intraoperativ paraméterek koziil egyediil a hosszt
mtéti idS és a 2 egységnél tobb intra- és posztoperativ
transzfizié volt mortalitist fokozé Ondllé paraméter.
Ezek megfelelnek a méjsebészetben ,,szokdsos” morbidi-
tast-mortalitast fokoz6 mitéti tényezSknek [36].

Meglepd, varatlan eredmény volt, hogy a jelent&s in-
tézményi majsebészeti tapasztalat nem befolydsolta a
mortalitist. Ennek oka feltehetéen az, hogy ALPPS
esetén nem az ,altalinos” méjreszekcids gyakorlottsdg,
hanem ebben a specialis technikdban val6 jirtassig a
dontd sebészi momentum. Valdszintleg ennek tudhatéd
be a kezdeti mortalitasi eredmények miatt el6tord
szkepticizmus is, hiszen az Gn. ’high volume’ majre-
szekcids intézményekben is kétségeket ébresztéen ma-
gas haldlozasi ardnyokat tapasztaltunk. Az Gj és boviild
tapasztalatok birtokdban a kételyek azonban oszlani
latszanak.

A multivarianciavizsgalat eredményei alapjan a 2015.
évi ALPPS-konszenzuskonferencia szerint tehat jelenleg
az els6dleges mitéti javallati kort a kovetkezGképpen fo-
galmazhatjuk meg: 60 évnél fiatalabb, colorectalis majat-
tétes beteg, akinél nem dll fenn macrosteatosis, s akinél
egyszakaszos mitét barmilyen funkcionalis ok miatt nem
kivitelezhets. A tervezett misodik mUtét elvégzése ak-
kor lehetséges, ha az el6tte elvégzett funkciondlis vizsga-
latok (MELD-pontszim, de lehetSleg SPECT /CT) jé
mdj-, illetve maradékmaj-funkciét mutatnak. Lényeges,
hogy a FLR-térfogat meghatirozdsa 6nmagiban nem
mindig elégséges! Fontos, hogy csak olyan beteget vi-
gyiink stage 2-re, akinél az els¢ mitétnek nincs szovod-
ménye, vagy csak minor szévédményt észleliink, a beteg
altalanos allapota jo, és alkalmas lenne egy ,,szokvanyos”,
legalabb 4 majszegment reszekcidja okozta mitéti meg-
terhelés elviselésére. Mindennek megitélése multidisz-
ciplinaris (hepatolégusi, aneszteziologusi, majsebészi)
feladat és felel6sség. Minden egyéb esetben a stage 2 ha-
lasztdsa javasolt, a ’splittelt’ mdj és a v. portae egyik dga-
nak elzarisa ugyanis onmagaban nem okoz jelentds
problémit ilyen helyzetben.

A fenti betegszelekcids és mitéttechnikai médositisok
alkalmazdsa utdn klinikinkon mortalitis ALPPS-mtét
utan nem volt. A jelenleg elérhet$ egyetlen multicentri-
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kus prospektiv randomizilt tanulmanyban [37] ezek az
eredmények a koribban alkalmazott kétlépcsGs majre-
szekcidéival mar megegyeznek, de az ALPPS nygjtotta
elényok (magasabb reszekabilitds, rovid interstage id6-
szak, nagyobb FLR-hipertréfia) megmaradtak.

Kovetkeztetés

Az ALPPS jelenleg akar elsGként valaszthaté mtitéti elja-
ris jo dltaldnos dllapott és mdjfunkciéja, 60 év alatti,
médjmacrosteatosissal nem bird, kis FLR-rel rendelkezé
colorectalis mdjmetasztizisos betegek esetén.

Anyagi tamogatds: A kozlemény megirdsa anyagi timo-
gatidsban nem részesiilt.

Szerzoi munkamegosztis: B. D.: Beteganyag gydjtése, a
regiszter adatainak karbantartasa, az adatok elemzése. K.
P, Sz. A., H. L.: A betegek m{téteinek elvégzése. F. A.,
K. B., P. D.: A beteganyag gy(jtése. Zs.-K. A.: A betegek
mitéteinek elvégzése, ultrahangvezérelt intervenciok
végzése. P. P.: A betegek radioldgiai vizsgalata, interven-
cidja. D. I.: A betegek radiologiai vizsgilata. H. O.:
A betegek mitéteinek elvégzése, adatgydjtés, adatelem-
zés, mitéttechnika-moédositas kidolgozasa. A cikk végle-
ges valtozatat valamennyi szerz§ elolvasta és jévahagyta.

Evdekeltségek: A szerzéknek nincsenek érdekeltségeik.
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