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Bevezetd

A daganatos megbetegedések Magyarorszdgon a kérnyezé orszdgokhoz képest na-
gyobb szamban fordulnak el8, és az elhaldlozasok jelentds részét teszik ki. 2013-ban
az 9sszes haldlozas 26%-4ért daganatos megbetegedések voltak felelések, a daganatok
okozta elhaldlozdsok aranya radadasul a nyolcvanas évektdl kezdve folyamatosan né
Magyarorszagon.' A daganatos megbetegedéseken belil is gyakoriak azok, amelyek a
majbol indulnak ki, vagy attétek révén érintik a majat. 2012-ben rosszindulatd méj- és
intrahepatikus epetti daganatbdl 1 712 4j esetet regisztraltak, mig a legtobb majatté-
tért felelds colorectalis daganatbdl ésszesen 10 407-et. Ez utébbi az sszes rosszindu-
latd daganat 12%-at jelenti.? A colorectalis daganatokon kiviil gyakran adnak majatté-
teket az emésztérendszer tébbi része, a tiid6 és az emls daganatai.

A rosszindulatt daganatok eltévolitdsdnal egyediil az ép szegéllyel torténd teljes ki-
metszés, masképpen RO reszekcié vezethet gy6gyulasra, és a sebészi megoldas kecseg-
tet a legjobb életkilatdsokkal. Ilyenkor a teljes daganat és annak 1-2 cm-es udvara is
eltavolitandé. A maj anatémidjanak készénhetben azonban rendszerint nem egyszert
darabokat kell eltavolitunk, hanem teljes szegmentumokat. Ha a daganat, vagy daga-
natok a méj tébb szegmentumadban is elhelyezkednek, vagy tébb szegmentumban is
elzarjék a maj ereit, illetve epeutjait, akkor az 6sszes érintett szegmentumot el kell
tavolitani.

Mara a majreszekciés mitétek egyetlen kritériuma, hogy a bennmaradé méj miiks-
dése és mennyisége elégséges legyen. Azok az ajanldsok, amelyek feltételiil szabtak a
daganatok szamat vagy elhelyezkedését is, mar meghaladottak. A m4j leend$ miiko-
déképessége szorosan §sszefiigg a bennmaradé maj térfogataval. Amennyiben reszek-
ci6 utdn megmaradé maj az el6zetes vizsgalatok alapjan kevésnek bizonyul, tgy an-
nak megnévesztésére van lehet8ség. Ilyen eljards a majat reszekci6 el6tt megnoveszt
portdlisvéna-ligatira (portal vein ligation, PVL), portdlisvéna-embolizdcié (portal vein
embolisation, PVE) és a kétlépcsds mdjreszekcié a mdj szétvdlasztdsdval és a portdlis véna
elzdrdsdval (Associated Liver Partition and Portal vein ligation for Staged hepatectomy,

ALPPS).

! Kézponti Statisztikai Hivatal adatai alapjan
2 Nemzeti Rakregiszter adatai alapjan
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A reszekcio feltételei

A reszekci6 feltétele, hogy a maj leendd miikodése elégséges legyen a beteg szdmara.
A leendé miikod6képesség becslésére szamos technika all rendelkezésre. A képalkot6
eljardsokon alapul6 térfogatmérések jol bevaltak, hiszen egyszeriien szdmszerisithe-
ték, és a betegekre nézve biztonsigos becslést adnak a leend6 majfunkciérél.

A reszekci6 kivitelezésének feltétele, hogy a majnak legaldbb két egybefiiggs szeg-
mentuma maradjon, amelyek portélis, artéris és vén4s elldtésa biztositott, és amelyek
egylittes térfogata egyébként egészséges maj esetén legaldbb 20-30%, kemoterapiaval
kezelt, vagy cirrézisos beteg esetén pedig legaldbb 30-40% a teljes majtérfogathoz ké-
pest.® Az ajanldsoknal kisebb térfogatot meghagyva a beteg j6 eséllyel majelégtelenné
valik, és meghal.

A maj térfogatat a reszekciés mitét eltt MRI- vagy CT-volumetriaval lehet megal-
lapitani.* Klinikdnkon CT-t hasznaltunk.

A maj térfogat-névekedését elGsegité eljarasok
Egyes esetekben a mdj azon részének térfogata, amely egy esetleges reszekcié utin
megmaradna (future liver remnant, FLR), kevesebb, mint a szikséges 20-40%. Ilyen

esetekben jonnek széba a maj térfogatat megnoveld eljardsok, kezdetben a PVL, ké-
s6bb a PVE, Gjabban pedig az ALPPS.

Portalisvéna-ligatira, PVL
A portalis véna ligattira (PVL) egy majreszekcids eljaras, amely sordn az eltavolitand6
méjrészletet két miitét segitségével tavolitjak el. Az elsé miitét soran miitéti altatas-
ban, jobb bordaiv alatti metszéssel feltirjak a hastireget, elérik a majat, majd felszaba-
ditjék és elkotik a portalis véna jobb oldali 4gat, amely a m4j jobb lebenyét (5-8. szeg-
mentumait) latja el. A maj vérellatasa az arteria hepatica felél és a vena cava inferior felé
zavartalan marad. A beavatkozast kévetéen a m4j bal lebenye (1-4. szegmentuma),
vagyis késébb bennmaradé része, amely portalis véndjat nem kototték el, novekedni
kezd, és ez dltal 6-8 hét utan elégséges lehet a bennmarad6 méj térfogata. Ekkor kertil-
het sor a masodik miitétre, amely sordn a kordbban elkstétt jobb lebenyt eltavolitjak.
A mjj feladatait a tovabbiakban a bal lebeny fogja ellatni.

Kisebb daganatok a bal lebenyben is elé6fordulhatnak. Ez esetben is lehetéség van
a PVL kivitelezésére. Ilyenkor az els6 miitétet kiegészitik a bal lebeny daganatainak
atipusos (vagyis nem a szegmenthatarokat kévetd, szitkebb) kimetszésével.

Portalisvéna-embolizacié, PVE
A portélis véna embolizacidja a portalisvéna-ligatirdhoz hasonlé eljaras. A killénbség,
hogy az els6é mitétet felviltja egy kevésbé kockazatos, a beteget joval kisebb megter-

3 Apams, R. B, Aroia, T. A., LOYER, E., PAWLIK, T. M., TAOULL, B., VAUTHEY, J-N.: Selection for hepatic
resection of colorectal liver metastases: expert consensus statement. HPB: The Official Journal of the Interna-
tional Hepato Pancreato Biliary Association 2013. 15. (2.) sz. 91-103. o.

* GARCEA, G., ONG, S. L., MADDERN, G. J.: Predicting liver failure following major hepatectomy. Digestive and
Liver Disease. 2009. 41. sz. 798-806. o.
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helésnek aldvets beavatkozis. A portélis véna jobb dganak elkétése helyett invaziv ra-
diol6giai beavatkozassal érik el az ér elzarédasat. Rontgenképes vezérlés segitségével
a béron at a majat atszarva egy katéter segitségével elérik a portalis véna jobb dgat,
majd a katéteren 4t ragasztéanyagot és egy fémbdl késziilt tekercset (coilt) juttatnak a
vénéba, amely elzérja azt. Az embolizaciét kdvets miitétet szintén 4-8 hét eltelte utan
végzik, technikdja megegyezik a portalisvéna-ligatira masodik mitétjével.”

E két eljaras hatranya, hogy a 4-8 hét sokszor tul hosszu idének bizonyul. Amig
megné a bennmaradé maj térfogata, a daganatos elvaltozasok is néhetnek, sét Gjabb
gocok jelenhetnek meg akar a bennmaradé méjban is. Kézben a betegek 4ltalanos al-
lapota is folyamatosan romlik. Eléfordulhat, hogy a tal hosszu varakozasi idé miatt
a betegek nem élik meg a masodik beavatkozast, vagy altaldnos édllapotuk miatt nem
lesznek mithet6k, mire a majuk elégséges térfogatira néne.

Kétlépcs6s majreszekcié a maj szétvalasztasaval

és a portalis véna elzarasaval, ALPPS

Az ALPPS a PVL-hez igen hasonlé eljaras egy lényeges médositassal. Az ALPPS is egy
két miitétbol allé6 majreszekcid. Az elsé miitét (ALPPS I) sordn a PVL-hez hasonléan
elkotjitk a portélis véna jobb oldali 4gat, majd ezt a 1épést kiegészitjikk a maj ketté-
vagasaval (in situ split).® A vagas vonala a Cantlie-vonal, amely elvalasztja a m4j jobb
lebenyét a bennmaradé bal lebenytél (1-4. szegmentum), vagy a ligamentum falciforme
hepatis, amely mentén az 1-3. szegmentumtdl valaszthaté el a maj tobbi része. A va-
gastdl azt véarjuk, hogy kivitelezésével a bennmarad6 mdj térfogat-névekedése gyor-
sabb és jelentésebb lesz a korabban ismertetett technikidkhoz képest. Ennek hatteré-
ben tébbek kézott a kollateralis keringés ellehetetlenitése feltételezhets. PVL és PVE
sordn ugyanis val6szintleg tagabbra nyilnak a méj lebenyei kozotti 6sszekottetések,
és a bal lebeny taplalni kezdi a kivételre szant jobb lebenyt.

Az ALPPS kévetkezo 1épése, hogy képalkoté vizsgalattal igazoljuk, a bennmaradé
méj térfogata elégséges lesz a beteg szamara. Klinikdnkon CT-volumetridval mér-
tuk meg az 1-3. (vagy 1-4.) szegmentum térfogatat, és viszonyitottuk az elsé mutét
elott lemért teljes méjtérfogathoz. A vizsgalatot a miitét utdni 7-12. napon végeztik.
Amennyiben ez az ardny elérte egészséges méj esetén a 30, cirrdzisos maj esetén pedig
a 40%-ot, kovetkezhetett a masodik mitét (ALPPS II), amely sordn eltavolitottuk a
méj jobb lebenyét.

Az ALPPS hatranya, hogy a két egymast kévetd mitét jobban megterheli a betege-
ket, mint a tébbi eljaras. Ezért kiuléndsen az elsé mitétek sordn nagyobb volt a miitéti
kockazat: tébb volt a szévédmény és a mutétet kovetd haldlozas. Ennek pontos meg-

5 SHINDOH, J., VAUTHEY, J. N., ZIMMITTI, G., CURLEY S. A., HUANG S. Y., MAHVASH, A., GUPTA S., WAL-
LACE M. J, ALOIA, T. A.: Analysis of the efficacy of portal vein embolization for patients with extensive
liver malignancy and very low future liver remnant volume including a comparison to the ALPPS approach.
Journal of the American College of Surgeons. 2013. 217. (1.) sz.

6 SCHNITZBAUER, A. A. ET AL.: RIGHT PORTAL VEIN LIGATION COMBINED WITH IN SITU SPLITTING
INDUCES RAPID LEFT LATERAL LIVER LOBE HYPERTROPHY ENABLING 2-STAGED EXTENDED RIGHT HEPATIC
RESECTION IN SMALL-FOR-SIZE SETTINGS. Annals of Surgery. 2012. 255. (3.) SZ. 405-14. O.
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hatdrozésira azonban még nem &ll rendelkezésre elég adat. Az ALPPS-re keriilt bete-
gek ugyanis rendszerint idés, elesett betegek, ezért nem tudhatjuk, hogy a szévéd-
ményekbdl és a haldlozasokbdl mennyi készonhetd a betegek dllapotanak és mennyi
a miitét veszélyeinek. Rdad4sul a miitét pontos mikéntjérél még mindig nincs teljes
egyetértés, technikaja folyamatosan fejlédik,” ezért a miitétnek koszénhetd szévsd-
mények és haldlozasok tovabbi csékkenése varhaté a jévében.

ALPPS-sel eddig els6sorban olyan betegeket miitottek, akiknél egyéb kezelés siker-
telennek bizonyult, vagy varhatéan hatdstalan volt.® Az eljards segitségével sokkal
gyorsabb és nagyobb mértéki novekedést jelentettek az els6 tanulmanyok: 45-200%-
os novekedést tudtak elérni 6-21 nap alatt.> 1011

ONALLO EREDMENYEK

Hipotézis
Az ALPPS remélt elénye a ligataraval és embolizaciéval szemben, hogy a maj na-
gyobb mértéki névekedése altal olyan betegek is mithet6vé vilnak, akik mas méd-
szerrel nem lennének azok, illetve a révidebb idé alatt bekévetkezé névekedés altal
a betegek gyorsabb mitéti megoldasra szamithatnak. Ezek altal pedig életkilatasaik
javulnak.

Kutatasunkban a klinikan PVE-vel és ALPPS-sel kezelt betegeket hasonlitottuk ¢sz-
sze. Hipotézisiink, hogy ALPPS alkalmazasakor a méj térfogat-névekedése gyorsab-
ban térténik és nagyobb mértékd, mint PVE alkalmazdsakor.

Médszer
A kutatas retrospektiv klinikai vizsgalat. A vizsgalatba bevontunk a 2007. januér 1. és
2014. december 31. kozoétt az 1. Sz. Sebészeti Klinikdn PVE vagy ALPPS kezelésben
részesitett dsszes beteget. Megvizsgéltuk, hogy mennyi id6 telt el az egyes médszerek
esetén az els6 és masodik beavatkozis kozott, illetve hogy mekkora volt a bennmara-
dé méj térfogata beavatkozas el6tt és utan.

Mivel a m4j jovendébeli funkciéja a bennmaradé méj (future liver remnant, FLR) és
a teljes maj eredeti térfogatdnak (total liver volume, TLV) aranyatél (FLR/TLV) fugg,

7 MARTINS TORRES, O., J., ASSUNCAO MORAES-JUNIOR, J. M., LiMA E LiMA, N. C., MOURA MORAES, A.:
Associating Liver Partition And Portal Vein Ligation For Staged Hepatectomy (ALPPS): A New Approach In
Liver Resections. ABCD Arquivos Brasileiros de Cirurgia Digestiva. 2012. 25. (4.) sz. 290-292. o.

8 BJORNSSON, B., GASSLANDER, T., SANDSTROM, P.: In Situ Split of the Liver When Portal Venous Emboliza-
tion Fails to Induce Hypertrophy: A Report of Two Cases. Case Reports in Surgery. 2013

9 DONATI, M., STAVROU, G. A., OLDHAFER K., J.: Current position of ALPPS in the surgical landscape of
CRLM treatment proposals. World Journal of Gastroenterology. 2013, 19. (39.) sz. 6548-6554 o.

10 MARTINS TORRES, O. J.,, MARTINS FERNANDES, E. S., CAVALCANTE OLIVEIRA, C: V., XAVIER LiMa, C.,
WAECHTER, E. L., ASSUNGAO MORAES-JUNIOR, J. S., MOURA LINHARES, M., DANESE PINTO, R. , HERMAN,
P, CESAR MACHADO, M. A.: Associating Liver Partition And Portal Vein Ligation For Staged Hepatectomy
(ALPPS): The Brazilian Experience. ABCD Arquivos Brasileiros de Cirurgia Digestiva. 2013. 26. (1.) sz. 40-43. o.
1 BERTENS, K. A., HaweL, J, LuNG, K. Buac, S., PINEDA-SoOLIS K., HERNANDEZ-ALEJANDRO, R.:
ALPPS: Challenging the concept of unresectability. A systematic review. International Journal of Surgery.
2015. 13. sz. 280-287. o.
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és ezt az ardnyt hasznéljuk a mithetéség megallapitasara, ezért ezeket az adatokat is
kiszdmitottuk.

A térfogat méréséhez CT-volumetriat alkalmaztunk.

A reszekci6 feltételének azt szabtuk, hogy a beteg miitét utdn bennmaradé maja-
nak térfogata legaldbb a teljes majtérfogat 30%-a legyen nem cirrézisos, és 40%-a
cirrézisos maj esetén.

PVE-ben 6sszesen 94 beteg részesiilt. Koziilik 70-en keriiltek miitétre is.

ALPPS-re 6sszesen 11 beteg keriilt, mind a 11 esetben mitétre is sor kerult. Ko-
zulik 7 beteget colorectalis daganat 4ttétje, 1-1 beteget pedig Klatskin-tumor, epe-
hélyag rosszindulati daganata, rosszindulatd epeuti daganat és retroperitonealis
leiomyosarcoma miatt kellett operalni.

Mért eredmények

PVE esetén az embolizacié és a miitét kozott eltelt id6 dtlagosan 49 nap volt. ALPPS
esetén ezzel szemben a két mitét kozott dtlagosan 12 nap telt el (legkevesebb 8 és
legfeljebb 17).

A térfogat-novekedés tekintetében is volt kilénbség a két eljaras kozott. PVE sordn
a mdj térfogata dtlagosan 367 cm3-r6l 512 cm3-re nétt. ALPPS sordn ugyanezen érté-
kek - a kiindulasi és a megnétt majtérfogat — 395 cm?, illetve 656 cm? voltak.

PVE esetén az dtlagos FLR/TLV arany embolizacié el6tt 28% volt, mig a masodik
méréskori ardny 36%. Az FLR/TLV ardnyanak novekedése az eredeti aranyhoz képest
39% volt. ALPPS soran ezzel szemben 24%-r6l 40%-ra nétt az FLR/TLV arany, ami
67%-o0s névekedést jelent a kiindulasi térfogathoz képest (1. sz. tablazat).
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PVE ALPPS
beavatkozas beavatkozds | beavatkozds beavatkozas
elétt utén eldtt utén
367 cm? 512 cm? 395 cm? 656 cm?
28% 36% 24% 40%
il fogatiorépe 3% 6%
Maj novekedése alatt eltelt idd 49 nap 12 nap

1. sz. tdbldzat. A bennmaradé mdj térfogatdnak vdltozdsa PVE és ALPPS sordn

Ertékelés

A beavatkozisok kozott eltelt napok szamat §sszehasonlitva ALPPS-sel révidebb idé
alatt lehet elégséges térfogat-novekedést elérni. A mért térfogatokat tekintve pedig
ALPPS-sel nagyobb mértékii névekedést lehet elérni, mint PVE-vel. ALPPS-sel gyor-
sabb és jelent6sebb a bennmaradé méj térfogat-névekedése.
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A kulonbség jelentds, de ahhoz sajnos nem allt rendelkezéstnkre elegendd eset-
szam, hogy megfelel$ statisztikai szamitdsokat végezziink, és biztonsaggal kovetkez-
tetéseket tudjunk levonni az adatok alapjan.

Tovébba a mitét utdni szévédmények és haldlozas vizsgilata, valamint a betegek
kovetése sem képezte a vizsgalat részét. Abbol, hogy az §sszehasonlitdsban az ALPPS
javara kedvezé eredményeket kaptunk, még nem feltétlenil kévetkezik, hogy a rossz-
indulatt méjdaganatos betegek szdmara minden esetben az ALPPS a legmegfelel6bb
kezelés. Csupan azt gondoljuk, hogy a gyorsabban elvégzett mutét és a jelentésebb
térfogat-névekedés javitja a kérjoslatot és a talélést.

Hogy pontosan felmérjitkk az ALPPS elényeit és hatranyait, és ezzel meghatdrozzuk
a médszer pontos indikacids korét, nagyobb esetszdmra és tovabbi vizsgilatokra van
sziitkség. Jelenleg is zajlik az ALPPS-re keriil§ betegek adatainak nemzetkézi gytjté-
se, és késziil egy atfogb nemzetkozi prospektiv vizsgalat is, melynek Magyarorszagrol
egyediilall6 médon klinikdnk munkacsoportja is meghivast kapott.
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