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Knoterapia guzow nowotworowych watroby

Cryotherapy of liver tumors

Cel pracy: Celem pracy byta préba
oceny wartosci kriodestrukcji w cyto-
redukcji zmian nowotworowych watro-
by u chorych leczonych paliatywnie,
jak réwniez ocena czestosci i rodzaju
powikian zwigzanych z zastosowang
metoda. Materiat i metoda: W latach
1990-2001 w O Katedrze Chirurgii
Ogodlnej i Klinice Chirurgii Gastroen-
terologicznej wykonano 33 zabiegi
kriodestrukcji nowotworoéw ztosliwych
watroby w tym 8 pierwotnych i 25 prze-
rzutowych. W 1 przypadkach byly to
zmiany pojedyncze w pozostatych
mnogie. U 11 chorych kriodestrukcja
uzupetniata zabieg resekjcyjny badz
dewaskularyzacje miazszu watroby.
Wyniki: Sredni czas obserwacji po za-
biegu wynosit 14 miesiecy w grupie
chorych poddanych jedynie krioterapii
oraz 10 miesiecy, gdzie krioterapia byta
uzupetnieniem innych zabiegéw. Powi-
klania pooperacyjne zwigzane z sa-
mym zabiegiem nie przekraczaty 9%.
Smiertelnosé tacznie po zabiegach
wynosita 3%. Wnioski: Na podstawie
uzyskanych wynikéw mozna stwier-
dzi¢, ze krioablacja stanowi wartoscio-
wag alternatywe dla innych metod pa-
liatywnego leczenie nowotworéw wa-
troby.

Wstep

Przerzuty nowotworowe stanowig naj-
czestszy typ guzéw nowotworowych watro-
by. W ponad potowie przypadkéw pochodza
ze zmian pierwotnych przewodu pokarmo-
wego. Najczesciej przerzutujacymi do wa-
troby nowotworami saraki trzustki, jelita gru-
bego, zotadka i przetyku [6]. U chorych ope-
rowanych z powodu raka jelita grubego prze-
rzuty do watroby w trakcie laparotomii
stwierdzono u 25% operowanych [26]. U bli-
sko 50% operowanych chorych zaawanso-
wany proces nowotworowy rozpoznaje sie
w momencie zabiegu lub rozwinie sie on w
p6zniejszym okresie [23]. Watroba jest naj-
czestszym miejscem przerzutéw raka jelita
grubego i u 1/3 chorych z rozpoznanymi
zmianami przerzutowymi sgone obecne tyl-
ko i wytacznie w watrobie [5]. Leczeniem z
wyboru w tej grupie chorych jest jednocza-
sowe lub odlegle (np. w trakcie ,secondlook
laparotomy”) usuniecie zmian. Takie poste-
powanie jest mozliwe w wiekszosci przypad-
kéw pojedynczych zmian przerzutowych i
niestety w niewielkim odsetku zmian mno-
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Aim of the study: To assess th6
value of cryodestruction during
cytoreduction of liver tumors in the
patients undergoing palliative tre™'
ment as well as evaluation of the fre'
quency and type of complications 0
the method. Patients and method: Bf'
tween 1990-2001, 33 cryodestructiol
of maligant tumors of liver were per
formed for primary tumor in 8 cas®5
and for metastatic lesions in 25. Th'é
teen patients had single, and the fe
maining 20 multiple lesions in liver-
11 cases cryotherapy supplements
resective procedures or devasculaé
sation of liver parenchyma. Result6
Mean time of follow-up was 14 month*
in the patients subjected to cry6
therapy alone and 10 months in the6*
subjected to cryotherapy as a supp'e
menting modality. Postroperative cobt
plications related to cryotherapy 61
not exceed 9%, and overall mortal!’
was 3%. Conslusions: Cryoablation'
valuable alternative for other metho6
of palliative treatmetn i the patien
with liver tumors.

gich. W przewazajacej grupie chorych z
bieg resekcyjnym migzszu watroby nie

by¢ wykonany z powodu liczby przerzut®

ich obecnosci w obu ptatach narzadu. “

sekcyjnos¢ obniza réwniez wystepowa6b
zmian marskich. Odsetek resekcji 1®czZ

czych u tych chorych nie przekracza 10-20
[24,25].

W przypadkach pierwotnych guz”™
watroby wyniki leczenia operacyjnego nje
wiele lepsze, a resekcyjnosc¢ tych nowow*
réw nie przekracza 30% [11]. ProponO™'
na wedtug niektérych autoréw paliatywna
sekcja migzszu watroby nie wydiuza cza
przezycia. U chorych z nieresekcyjnr,
przerzutami do watroby raka jelita grob6”,
Sredni czas przezycia wynosi 6-9 miesi? '
[8]. W grupie chorych nieresekcyjncyh Z
kami pierwotnymi watroby czas przezyi®
nie przekracza 4 miesiecy [8,16]. W r?
pierwotnym watroby, podobnie jak w PrZ],
padku zmian przerzutowych najwiekszyt",
setek piecioletnich przezy¢ uzyskanoW 0

pie chorych gdzie resekcja migzszu &
by byta technicznie mozliwa do wykona6é

K. Kosowski i *'M'



thu Q'OWnie w subklinicznych stadiach rozwo-
o ZMian [13]. U stanowiacych wigkszo$é
W°VYCh Z nieoperacyjnymi nowotworami
qtrc?by proponowanych jest wiele form le-
che"'? paliatywnego m.in. dezarterializacja,
0E’T\.IOterapia systemowa i regionalna, al-
Olizacja zmian ogniskowych.
" Inna metode paliatywnego leczenia gu-
W Zlosliwych watroby jest wprowadzona
Zatach 80-tych i wywolujaca ponowny
errOSt Zainteresowania krioterapia. W tem-
dchr"turzg wrzenia ciekiego azotu (-190 °C)
B Odgl do destrukcji tkanki nowotworowe;.
"kt kriodestrukcji powiekszaja — obrzek i
p(:edokfwienie komorek nowotworowych i
Slebia efekt niszczacy. W zatozeniach
Oretycznych efekt terapeutyczny tej me-
Y jest pewniejszy i trwalszy od osiagane-
Metodami dezarterializacji, a ponadto
t:y92~e by¢ tatwo monitorowany $rédopera-
Wijm-e za pomoca USG lub kamery termo-
2yinej [1,18).

Cel pracy
krioc?elem pracy byla préba oceny wartosci
estrukcji w cytoredukcji zmian nowo-
pacl’_")Wych watroby u chorych leczonych
latywnie, jak réwniez ocen rodzaju powi-
N 2wigzanych z zastosowana metoda.

Materiat i metoda
iKIin'W Iataph 1990-2001 w | Katedrze Chirurgii Ogolnej
hia ~Ce Chirurgii Gastroenterologicznej wykonano facz-
Walrop Zabiggi kriodestrukcji nowolworéw zlosliwych

d ¥, Zaréwno pierwolnych, jak i przerzutowych. Ogél-
W ara}deryslyke chorych: wiek, rodzaj i liczba zmian

ro"’b’? przedstawiono w labeli |. Wszyscy chorzy byli

Wani w trybie planowym.

o 0 odslonieciu pola operacyjnego i uwolnieniu wie-
enie WﬁFroby narzad okladano cieptymi chustami. Mro-
% aZDZlmlan W walrobie wykonywano za pomoca ciekle-
s u (lemp. 196 °C) z uzyciem aparatu Kriopol K26-
Mgy My Kriomedpol. Stosowano zmienne koncowki
face 3ce 0 $rednicy od 0,2 do 2,0 cm wkiuwalne i dziala-
i w‘?°Wle_r{chniowo. Czas mrozenia zmian zalezal od
e 0lelkosct i liczny, a procedure mrozenie-rozmraza-
96|ny.mma”° {rzykrotnie dla kazdej zmigny. U poszcze-
Ming( ¢ chor_ych czas mrozenia wahal si¢ od 20 do 150
Gy Stednio 565 minut. Migjsce wklucia kriosondy po

'C2eniu mrozenia zaopalrywano siatka fibrynowa
Cal) sposobem pokazanym na rycinie 1.
Dil‘rwmosmiu przypadkach zabieg wykonano z powodu
ok Nyeh ziosliwych nowotwordw watroby, kiérych
Zacla i wielko$¢, jak rowniez wspdlistniejace zmia-
arsk.|e nie pozwolily na zabieg resekjcyjny. U 7 cho-
e SWierdzono raka walrobowokomérkowego, u jed-
ane (fjaka Wywodzacego si¢ z przewodéw Zdlciowych.
Sy Olyczace liczby, lokalizacjii wielkosci zmian przed-
'3 abela |1,
DQEQE:JSrOd 25 chorych operowanych z powodu zmian
Niczne Owych, 22 przypadku stanowily guzy synchro-
SHign Pozostale 3 metachroniczne. Najczestszym ogni-
SIaWiap,'-e’W"‘F‘Y’“ byl rak jelita grubego. Tabela lll przed-
bie‘ 'Czbe i wielkosé ognisk przerzutowych w watro-
padkac: e lokalizacje zmiany pierwotnej. W 11 przy-
Walioh Przerzuly zlokalizowane byly w prawym placie
14ch0y' w1 Przypadku w ptacie lewym, u pozostalych
WSZYs{ZFh Zmiany melaslalyczne dolyczyly obu platow.
S, o I Zabiegi kriodestrukcji w przypadkach guzéw
Nigei, nlcznych wykonywano jednoczasowo, po usu-
e OQUZa pierwotnego. W okresie pooperacyjnym u
Yeh Ych stosowano chemiolerapie systemowa, 8 cho-
Yskwalifikowano od leczenia uzupelniajacego.
Pr2gry, 2 chorych wykonano jedynie mrozenie zmian
doy, Uowych, y pozostalych slanowil on uzupelnienie
Wty Onanej resekcji migzszu watroby lub uzupelniony
EWaskularyzacja plata - tabela IV.

(sUl’gl
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Tabela |
Materiat chorych.
Characteristics of patients.
Mezczyzni Kobiety Razem Liczba zmian
A srednia srednia Srednia . .
Rodzaj zmian| n wieku zakrefs N wieku zakres | n wieku zakres | pojedyncze| mnogie
Pierwotne 7 596 | 3972 | 1 46 - 8 579 | 39-72 3 5
Wiome 16| 629 | 4476 | 9 | 644 | 50-75 | 25 63 44-76 10 15
Razem 23 | 614 | 39-76 | 10| 626 | 4675 | 33 | 61,8 | 39-76 13 20
Tabela Il
Plerwotny rak watroby.
Hepatocellular carcinoma.
tp. | Inicjaly | Ple¢ | Wik |Liczba zmian| M2SYmainy | - Lokaizacia  Wynk badania
wymiar zZmiany hislopalologicznego
Carcinoma
! M1 M 70 ! 3 Plal prawy hepalocellularae
Carcinoma
2 GB. M M ! 10 Oba plaly hepalocellularae
3| UK | M P 1 12 Plat lewy Carcinoma
hepatocellularae
Carcinoma
4 oM. M 64 2 5 Oba platy hepalocellularae
Carcinoma
5 K.S. M 67 2 2,5 Plat prawy hepalocelularae
Carcinoma
6 K.B. M 39 3 3 Plat lewy hepatocellularae
Carcinoma
7 WW. K 46 2 5 Oba plaly hepatocellularae
8 0.S. M 51 mnogie 4 Oba platy cholangiocarcinoma
Tabela lll
Przerzutowy rak watroby.
Mefastatic liver wmors.
) Charakter zmian
Ognisko pierwotne Razem
Pojedyncza do 5 cm | Pojedyczna > 5cm|  Mnogie zmiany
Jelito grube n=13 n=6 n=12 n =21
Zotadek - n=1 n=1 n=2
Inne - - n=2 n=2
Razem n=3 n=7 n=15 n=25
Tabela IV

Zastosowane leczenle.
Type of therapy.

Rodzaj terapii Liczba pacjentow

Rodzaj powikania Zgony okolooperacyjne

uzupelnione krioterapia

Krioterapia n=4 n= 3__ zapalenie phic n=1 )
n = 1 - ropien zator telnicy plucnej
Resekcja lub dewaskularyzacja _ n =_2 - zapgleple phuc _
n=3 n = 1 - ropienie rany n=0

n = 1 - martwica migZszu walroby

Wyniki

Powiktania po zabiegach wystapily u 7
chorych. U 5 pacjentéw w przebiegu poope-
racyjnym rozpoznano zapalenie pluc. U jed-
nego chorego stwierdzono ropien podwatro-
bowy. U 1 chorego doszio po zabiegu krio-
terapii uzupetnionej dewaskularyzacja do
martwicy ptata watroby. W przebiegu poope-
racyjnym zmart 1 chorych z powodu zatory
tetnicy plucnej. Sredni czas drenazu u
wszystkich chorych wynosit 9 dni. Nie ob-
serwowano objawéw niewydolno$ci watro-
by oraz istotnych zaburzen ukiadu krzepnie-
cia. Sredni poziom préb watrobowych wy-
nosit 90 U/I. Tabela V przedstawia powikta-
nia po wykonanych zabiegach

W obserwacji pozostaje 10 chorych,
$rednie czasy obserwaciji po zabiegach krio-
terapii oraz po krioterapii uzupetniajacej inne
metody postepowania przedstawia tabela
VI. W pojedycznych przypadkach chorych
po kriodestrukcji z nastepowa chemiotera-
pia uzyskano czasy przezycia przekracza-
jace 3 lata. Sredni czas obserwacji wynosil
14 miesiecy — u chorych leczonych jedynie
krioterapiq i 10 miesiecy u chorych, gdzie
krioterapia stanowita uzupetnienie innych
zabiegdw paliacyjnych.

Dyskusja

Istnieje wiele metod postepowania pali-
tywnego w nieresekcyjnych guzach watro-
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Rycina 1

Zaopatrzenie miejsca po wktuciu sondy przy uzyciu siatki fibrynowej.
The site of the probe insertion supplied with fibrin mesh (surgicel).

Tabela V
Powiktania po zabiegach krloterapll.
Postoperative complications related to crytherapy.

Rodzaj terapii Liczba pacjentéw

Krioterapia n=4

Resekcja lub dewaskularyzacja

n = 3 - zapalenie ptuc

Rodzaj powikania Zgony okotooperacyjne

n=1

n =1 - ropien zator tetnicy ptucnej

n = 2 - zapalenie ptuc

. . . -J n = 1 — ropienie rany n=U
uzupetnione kriolerapia X o
n = 1 - martwica miazszu watroby
Tabela VI
Czas obserwacji chorych po zabiegu krloterapli.
Follow up after cryotherapy.
Czas obserweji [miesigce]
Rodzaj terapii Pozostajacy w obserwacji ~ Obserwacja zakoriczona R
azem
(zyjacy) (zmarli)
X . 2-57 0-26 0-57
Krioterapia ) i . . . )
($rednia 19) (Srednia 11) ($rednia 14)
Resekcja lub dewaskularyzacja 7-19 0-18 0-19
uzupetnione kriolerapia ($rednia 12) ($rednia 9) ($rednia 10)

by. W technice dezaterializacji wykorzysta-
no fakt podwéjnego unaczynienia watroby i
to, ze nowotwory unaczynione sa gtownie
krwig tetnicza. Odciecie doptywu tetnicze-
go mialo nie uposledza¢ funkcji pozostate-
go zdrowego migzszu a jednoczesnie po-
wodowaé martwice tkanek patologicznych.
Okazato sie jednak, ze w dos¢ szybkim cza-
sie nastepowato udroznienie obocznic i
efekt leczniczy dezarterializacji ni moégt byé
trwaly [3]. Metodzie tej towarzyszyta réw-
niez duza ilo$¢ powikfan i wysoka $miertel-
no$¢ [7,14]. Podobnie zte wyniki uzyskano
w systemowej chemioterapii oraz chemo-
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embolizacji u chorych leczonych paliatyw-
nie z powodu przerzutéw raka jelita grube-
go [4,17]. Jedynag efektywng forma chemio-
terapii jest regionalna perfuzja watroby. Jest
to jednak procedura wymagajgca catkowi-
tego wytaczenia przeptywu naczyniowego z
zastosowaniem cewnikéw wplywowych i
odplywowych, a ilos¢ powaznych powiktan
pozwala na jej stosowanie jedynie w wybra-
nych osrodkach [10,15].

Metody ablacyjne obejmujg FR-termo-
ablacje oraz krioterapie. Pozostate metody
jak: laserowa hipertermia i iniekcje etanolu
daja gorsze wyniki od wymienionych powy-
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zej metod [2,19]. Podawanie etanolu znal'
duje natomiast zastosowanie w leczeniu ma'
tych, pierwotnych nowotworéw watroby
Kriodestrukcja tkanki nowotworowej sp0'
$réd wszystkich metod ablacyjnych cech('
je sie najwieksza radykalnoscia i w zatoze'
niach teoretycznych jej efekt jest pewni®!'
szy i trwalszy od osigganego innymi met®'
darni. Co wiecej pozwala na destrukcji
znacznie wiekszej objetosci tkanki niz
przypadku RF-termoablacji. W eksperyme®"'
cie zwierzecym wykazano mniejsza cz?'
stos¢ nawrotéw nowotwordéw watroby p°°'
danych mrozeniu, co autorzy ttumacza m!?'
dzy innymi immunologicznym efektem dzt@'
fania niskich temperatur [20]. Zatozenia ek®'
perymentalne znajduja potwierdzenie w d*'
niesieniach klinicznych odno$nie popra”®
czasu przezyc¢ po zabiegach krioablaciji [32)
Wydtuzenie czasu przezycia oraz cza®0
wolnego od nawrotéw u chorych leczony00
kriochirurgicznie i otrzymujacych chemiot®'
rapie systemowa pooperacyjng potwierdz!'
ty koleje triale, z ktérych jeden stanowity ko®'
tralowane badania prospektywne [12]. W$r°°
leczonych metoda krioablacji chorych nie o'
notowano zgonow srédoperacyjnych, a o'
setek powiklan nie przekraczat 0%.
Pomimo braku danych dotyczacych
nikéw leczenia guzéw watroby pochodzg'
cych z kontrolowanych, randomizowanyotl
badan prospektywnych, krioterapia stan0
wi interesujaca alternatywa dla innych m®
tod leczenia paliatywnego. Uzyskane wy(!'
ki krioablacji chorych leczonych w | Kat®
drze Chirurgii przemawiajgza koniecznos¢é”
stosowania metod skojarzonych (chemiol®
rapia, ablacja) w paliatywnej terapii cytore’
dukcyjnej zmian nowotworwych watroby-

K. Kosowski i **sl'
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