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EFIKASNOST SUPRAHILARNE VASKULARNE KONTROLE U ODNOSU NA HILUSNI
PRISTUP PRILIKOM IZVODENJA RESEKCIJA JETRE KOD PACJENATA SA
TUMORIMA JETRE

REZIME

Uvod:Resekcije jetre predstavljaju terapiju izbora za pacijente sa malignim tumorima jetre i za
odabrane pacijente se benignim lezijama. Adekvatna hirurSska tehnika i kontrola krvarenja
prilikom izvodenja resekcija jetre predstavljaju imperativ, jer ocuvan funkcionalni kapacitet jetre
I minimiziranje operativnog krvarenja snazno uticu na ishod lecenja ovih pacijenata. Cilj studije
je da se ustanovi efikasnost i bezbednost suprahilarne vaskularne kontrole pedikla, u odnosu na
hilusni pristup prilikom izvodenja anatomskih resekcija jetre. Metodologija:Studija je izvedena
kao prospektivno retrospektivna na Klinici za urgentnu hirurgiju, Klini¢kog centra Srbije u
Beogradu. Studijom je obuhvaéeno 76 pacijenata koji su bili podeljeni u dve grupe, na osnovu
dve osnovne tehnike ,,inflow* vaskularne kontrole. Studijska grupa (GG), kod koje je ispitivana
izvodljivost i bezbednost tehnike suprahilarne intrahepati¢ne vaskularne kontrole posteriornim
pristupom na Glisson-ov pedikl, obuhvatila je 38 pacijenata. U kontrolnoj grupi (HG), bila je
primenjena tehnika hilarne disekcije pedikla klasi¢nim intrafascijalnim ekstrahepati¢nim
pristupom, obuhvatila je 38 pacijenata i formirana je na osnovu istorijskih kontrola mecevanih za
starost, pol i prisustvo komorbiditeta. Rezultati: Glisonska grupa je u odnosu na Hilarnu imala
statisti¢ki znacajno, krace vreme operacije (GG=133.79+40.823; HG=166.05+68.863; p=0.015),
krace vreme transekcija jetre (GG=43.42+13.711; HG=51.49+£20.305; p=0.047) i krace vreme
ishemije (GG=26.71+8.643; HG=31.71+£11.287; p=0.047). Nije bilo stasti¢ki znacajne razlike
izmedu grupa u pogledu vrednosti CVP-a (p=0.889). Glisonska grupa, imala je statisticki
znafajno manje intraoperativno krvarenje (GG=380.00+144.110; HG=452.63+163.966;
p=0.044) i znacajno manji gubitak krvi tokom transekcije parenhima(GG=261.84+101.631,;
HG=363.16+138.858; p=0.001). Distribucija intraoperativne transfuzije krvi izmedu ispitivanih
grupa pacijenata, pokazala je stati¢ki znacajnu razliku (GG= 31.6%; HG=55.3%; p=0.037).
Analizom morbiditeta i mortaliteta nije pokazana statisticki znacajna razlika izmedu ispitivanih
grupa pacijenata (p=0.642; p=0.240).Zakljuc¢ak: Hepatektomije su kompleksne procedure koje
zahtevaju adekvatnu preoperativnu pripremu pacijenta, preciznu hirurSku tehniku i savremenu
anesteziju. Anatomske resekcije jetre mogu da se izvode efikasno i bezbedno tehnikom
suprahilarne intrahepati¢ne vaskularne kontrole posteriornim pristupom na Glisson-ov pedikl.

KLJUCNE RECTI: Resekcije jetre, suprahilarna vaskularna kontrola, suprahilarni intrahepati¢ni
pristup na Glisson-ov pedikl, hilarna disekcija.
NAUCNA OBLAST:Medicina

UZA NAUCNA OBLAST: Opsta hirurgija



EFFICIENCY OF SUPRAHILAR VASCULAR CONTROL VERSUS HILAR APPROACH IN
LIVER RESECTION AMONG THE PATIENTS WITH LIVER TUMORS

SUMMARY

Introduction: Liver resection is treatment of choice for patients with malignant tumors of the
liver and for selected patients with benign lesions. Adequate surgical technique and control of
bleeding during liver transection are important, because a functional capacity of the liver and
minimizing bleeding have a strong influence on outcome. The aim of the study was to determine
the efficacy of suprahilar control vascular versus hilar approach during anatomical liver
resection. Methodology: The study was designed as a prospective retrospective at the Clinic for
Emergency Surgery, Clinical Center of Serbia, Belgrade. The study included 76 patients who
were divided into two groups, based on two basic techniques "inflow" of vascular control. Study
Group in which investigated the feasibility and safety techniques suprahilarne intrahepatic
Glissonean pedicle approach included 38 patients (GG, n=38). In control group hilar dissection
technique included 38 patients. Hilar dissection were assessed as historical control, matched for
the age, gender and comorbidities (HG, n=38). Results: The GA was associated with
significantly shorter surgery duration (133.79 + 40 823 vs. 166.05 £ 68 863; p = 0.015),
transection time (43.42 + 13,711 vs. 51.49 £ 20.305; p = 0.047) and ischemic duration (26.71 +
8.643 vs. 31.71 + 11.287; p = 0.047). There were no significant differences between groups in
value of CVP (p = 0.889). The amount of intraoperative blood loss was significantly lower in
GG (380.00 + 144 110 vs. 452.63 = 163 966; p = 0.044) and significantly less blood loss during
parenchymal transection (261.84 + 101 631 vs. 363.16 + 138 858; p = 0.001). The amount of
intraoperative blood transfusion was significantly lower in GG (31.6% vs. 55.3%; p = 0.037).
An analysis of morbidity and mortality has not been demonstrated statistically significant
differences between the groups of patients (p = 0.642; p = 0.240). Conclusion: Hepatectomy
require adequate preoperative preparation of the patient, precise surgical technique and modern
anesthesia. Anatomical liver resection can be performed effectively and safely by technique of
suprahilar intrahepatic Glissonean pedicle approach.

KEY WORDS: liver resection, suprahilar vascular control, suprahilar intrahepatic Glissonean
pedicle approach, hilar dissection.
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Glineni model jetre
Mesopotamija, 1900—1600. godine p.n.e.

Britanski muzej u Londonu




1.1. ISTORIJAT

Otkrica u domenu bazi¢nih nauka i razvoj savremenih tehnologija, dali su snazan
pozitivan impuls za eksplozivni  razvoj hirurskih tehnika resekcije jetre tokom
poslednjih decenija. Na pocetku novog milenijuma svedoci smo i aktivni ucesnici u
daljoj ekspanziji resekcione hirurgije jetre, ¢iji se horizonti Sire preko obecavajucih
potencijala savremene 1 budu¢e medicine.

Jetra (gr¢. hepar), najvec¢i je parenhimski organ u ljudskom telu. Njena tezina
prose¢no iznosi izmedu 1400-1800 grama kod muskarca, 1200-1400 grama kod Zena,
odnosno oko 2,5% telesne mase kod odraslih.*®* Ukupna koli¢ina krvi koja se doprema u
jetru je 1500 ml/min, Sto u mirovanju predstavlja 25% od ukupnog sréanog output-a.
Portna vena doprema u jetru od 70% do 80% krvi ili 90 ml/min/100g, uz saturaciju
kiseonikom oko 80-85%, pod pritiskom oko 0,9-1,3 kPa. Hepati¢na arterija doprema
preostalih 20% do 30% krvi, ili 30 ml/min/100g uz 95% zasic¢enost kiseonikom, pod
pritiskom od oko 13,3 kPa. Arterijska i portna krv meSaju se unutar jetrenih sinusoda pre
nego S$to se dreniraju u sistemsku cirkulaciju preko sistema hepati¢nih vena.

Zbog posebnog polozaja i funkcionalne povezanosti sa ostalim organima, jetra ima
centralnu i nezamenljivu ulogu u najve¢em broju metaboli¢kih procesa u organizmu.
Zahvaljujuéi fascinantnoj sposobnosti regeneracije jetre, danas se hirurSkom resekcijom
moze ukloniti i do 80% parenhima jetre, nakon Cega Se pocetna veli¢ina organa dostize
za 6-12 meseci, uz obnovu funkcionalnog kapaciteta.’® Jo$ je u drevnoj antickoj legendi,
Zevs osudio Prometeja na veéne muke, tako $to mu je orao svakodnevno prozdirao jetru,
ali bi mu se jetra regenerisala do sutraSnjeg dana i ptica bi je ponovo kljucala.

Jedna od prvih obajvljenih studija o anatomiji jetre jeste F. Glison-ova monografija iz
sedamnaestog veka (1654).2 Krajem devetnaestog veka, H. Rex zapoginje proucavanje
intrahepati¢nih sudova jetre, koristeci korozivne peparate jetre sisara.’

Cantlie J. (1898) je dao znacajan doprinos budu¢em proucavanju anatomije jetre; on
je ustanovio da su desni i levi lobus jednake veli¢ine (Slikal.1l). Lobusi su podeljeni
planom koji polazi od loze zu¢ne kese do VCI, koji se i danas naziva Rex-Cantlie-va

linija ili Cantlie-va linija.?



Slika 1.1. Sir James Cantlie. 1.2. Carl von Langenbuch. 1.3. James Hogarth Pringle.

Pocetkom osamnaestog veka (1716), G. Berta izvodi prvu parcijalnu eksciziju jetre.
Zbog nezaustavljivog krvarenja i velike smrtnosti, hirurzi su nerado operisali jetru.
Tek je C. Langenbuch 1874. godine, izveo prvu uspednu resekciju jetre (Slikal.2).2 Prvu
zabeleZzenu resekciju tumora jetre, obavio je Tiffany 1890. godine, a godinu dana
kasnije i Lucke (1891), u Evropi.? Vaskularna okluzija dotoka krvi u jetru (Pringle
maneuver, 1908) s pocetka proslog veka, joS uvek se koristi za prevenciju krvarenja
tokom  transekcije parenhima (Slikal.3).! Dvadeseti vek danosi nove poglede na
anatomiju jetre, uspostavljaju se principi funkcionalne segmentne anatomije jetre i
zapoCinje era moderne hirurgije jetre. C. Hjorsto je 1951. godine dao prikaz segmentne
strukture jetre. John E. Healey i Paul C. Schroy su 1953. godine, podelili jetru na pet
segmenata, koriste¢i plan sekundarnog grananja Zu¢nih vodova i grananje arterije
hepatike.>? Kona¢no je Couinaudo (1954.god;1957.god), dao opis unutradnje anatomije
jetre, zasnovane na portnom venskom prilivu i hepaticnom venskom odlivu krvi (Slika
2.1).* On je definisao osam segmenata jetre. Goldsmith i Woodburne (1957), podrzali
su podelu jetre na &etiri segmenta.® Sledi Bismuth-ova anatomska klasifikacija; Bismuth
je povezao Couinaud-ov kadaveri¢ni sistem in situ i sistem Goldsmith-a i Woodburn-a in
vivo.® Federalni komitet za anatomsku terminologiju (FCAT) je 1998. predloZio upotrebu
Couinaud-ove klasifikacije anatomije jetre. Nakon toga je Internacionalna hepato-
pankreatiko- bilijarna asocijacija, na kongresu u Brisbanu 2000. godine donela nove
preporuke za terminologiju anatomije jetre i resekcionih procedura na jetri.” Prvu desnu
hepatektomiju, komplentnu mobilizaciju jetre i ekstrahepaticnu vaskularnu kontrolu,
izveli su Lortat-Jacob i Robert 1952. godine u Parizu (Slika 2.2).2



Tehnika je povecala sigurnost velikih hepatektomija i prihvacena je od vecine hirurga

kao konvencionalni pristup za resekcije jetre.

Slika 2.1. Claude Couinaud. 2.2. Jean Louis Lortat-Jacob.

Alternativni prednji pristup ili Anterior approach (AA) u resekciji jetre, predloZio je
Ozawa 1992.godine.® Couinaud je 1981. godine opisao postojanje longitudinalnog
avaskularnog plana izmedu VCI i jetre.™? J. Belghiti je 2001.godine opisao tehniku
nazvanu Liver hanging manoeuvre (LHM), koja omogucava efikasnu vaskularnu
kontrolu &ine¢i “AA” bezbednijom (Slika 3.1).° Sve velike resekcije jetre zahtevaju
kontrolu dovoda krvi u jetru za deo jetre koji ¢e biti resekovan, uz adekvatno snabdevanje
preostale jetre. Ovo se moze posti¢i disekcijom relevantnog portnog pedikla u hilusu
jetre i izvan jetre (Blumgart, 1982).%

U sustini postoje dve osnovne tehnike pre-resekcione inflow vaskularne kontrole:
klasi¢an-ekstrahepati¢ni (intrafascijalni) pristup, kao i alternativni-ekstrafascijalni pristup
koji je popularisan od strane Takasaki-a, Galperin-a, Launois-a i Jamieson-a, oznacen
kao ,glisonski“ odnosno ,ekstra-glisonski“ pristup (Slika 3.2).** Principe prednjeg
intrahepati¢nog pristupa u kontroli pedikla, prvi je opisao Couinaud 1957.godine i potom
razvio Ton That Tung (Slika 3.3). Pored nekoliko modifikacija Pringle-ovog manevra, u
cilju kontrole krvarenja u toku resekcije jetre, razvijena je i tehnika totalne vaskularne
izolacije jetre (TVE) (Delva, 1989; Emre, 1993; Hannoun, 1993; Emond, 1995).%°
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Slika 3.1. Jacques Belghiti. 3.2. Ken Takasaki. 3.3.Ton That Tung.

Transekcija parenhima jetre, zapocela je tehnikom lomljenja parenhima prstima
finger fracture ili digitoclasy (Lin ,1958; Ton That Tung i Quang, 1963; Foster i
Berman, 1977).! Ovaj pristup je poboljsan razvojem kra$ tehnike- clamp crushing,
upotrebom finih hirurdkih instrumenata kao Sto su small Kelly ili Pe"an clamps (Ton
That Tung, 1979).* Ultrasoni¢ni disektor (CUSA, Cavitron Ultrasonic Surgical
Aspirator), danas standardni instrument za bezbednu resekciju, prvi put je primenjen za
transekciju parenhima jetre 1984. godine (Hodgson i DelGuercio).™

Vizuelizacija intrahepati¢ne antomije i lezija jetre in vivo u operacionoj sali, postala je
moguca 1981. godine, kada su Makuuchi i saradnici, u klinicku praksu uveli

intraoperativni ultrazvuk (I0US, Intraoperative Ultrasound) (Slika 4.1).*

- M (T

Slika 4.1. Masatochi Makuuchi. 4.2. Thomas Starzl. 4.3. Henri Bismuth

Jetra je drugi visceralni organ ,kod kojeg je ucinjena allo-transplancija na coveku.
T. Starzl je 1963. godine izveo prvu humanu transplantaciju jetre kod pacijenta sa

bilijarnom atrezijom (Slika 4.2).**



1.2. FIZIOLOGIJA I HIRURSKA ANATOMIJA JETRE

Slika 5. Mikroskopska grada i anatomija jetre. Priprema donorove jetre za transplantaciju.
Izvor: Department of Hepatobiliary and Transplant Surgery, UK Eppendorf, Hamburg, Nemacka.

Poznavanje anatomije jetre preduslov je za izvodenje hirurskih resekcija jetre, a umece

u resekcionoj hirurgiji jetre predstavlja put u transplantaciju jetre.



1.2.1. FIZIOLOGIJA, PATOFIZIOLOGIJA 1
REGENERACIJA JETRE

Jetra zauzima centralnu ulogu u glavnim metaboli¢kim procesima. Hepatociti ¢ine
70-80%  jetrene mase (Slika 5) i ucestvuju u: sintezi i skladiStenju proteina,
transformaciji ugljenih hidrata, sintezi holesterola, Zu¢nih kiselina i fosfolipida,
detoksifikaciji, modifikacijama i ekskreciji eksogenih i endogenih supstanci. Hepatociti
takode, iniciraju formiranje i sekreciju zi¢i. Hepatociti imaju eozinofilnu citoplazmu, sto
je odraz brojnih mitohondrija, i bazofilni izgled, wusled velikih koli¢ina
endoplazmati¢nog retikuluma i slobodnih ribozoma.® Srednji Zivotni vek hepatocita je
5 meseci. Oni imaju sposobnost regeneracije. Hepatociti su organizovani u formacije koje
¢ine Remark-ove nizove.

U izgradnji jetre ucestvuju i endotelne celije sinusoidnih kapilara, Kupfer-ove celije,
Itoo-ve éelije, gradivne komponente drugih tkiva (vezivnog, mi§i¢nog i nervnog).

Egzokrina sekrecija hepatocita je zu¢. Endokrina sekrecija ukljucuje glukozu, proteine

plazme i lipoproteine.***>® Hirurska fiziologija jetre podrazumeva:

Metabolicku homeostazu: prihvatanje supstanci, odrzavalje intracelularnog

metabolizma, skladistelje i oslobadanje supstanci.

* Metabolicke  substrate:  ugljeni  hidrati  (metabolizam  glukoze),

masti(slobodne masne kiseline), amino kiseline.

= Sintezu specificnih proteina: faktori koagulacije, albumin, transferin,

lipoproteini, proteini akutne faze zapaljenja.
» Metabolizam lekova, stvaranje zu¢i, lizozomalni i nelizozomalni transport.

= Filtraciju: aktivnost retikuloendotelnog sistema.

Uvid u funkciju jetre i njen bioloski integritet mozemo dobiti pracenjem biohemijske
analize krvi i tzv. biomarkera jetre, koji odrazavaju sintetsku moc¢ jetre (koagulacioni

profil, albumin), stanje hepatocita (alanin aminotransferaza ALT; aspartat
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aminotransferaza AST), Zu¢nih vodova (alkalna fosfataza ALP, gama glutamil
transferaza GGT, bilirubin).

FAKTORI KOAGULACIJE

Jetra predstavlja mesto sinteze svih faktora koagulacije osim faktora VIII i zbog toga
su testovi funkcije jetre, zapravo testovi koagulacije.® Uvid u stanje jetre se moze
dobiti odredivanjem protrombinskog vremena (PT), koje odrazava aktivnost faktora F I,
FIl,FV,F VIl i FXi, produzeno je u deficitu ovih faktora. Normalne vrednosti PT-a su
12-14 s (70-100%). INR (International Normalized Ratio) je standardizovana jedinica za
izraZzavanje protrombinskog vremena PT-a; predstavlja odnos PT-a pacijenta i

standardne vrednosti PT-a (opseg je 0,8-1,2) .

ALBUMIN

Albumin je protein plazme koji se sintetiSe isklju¢ivo u jetri, na ¢iju proizvodnju
otpada cak jedna sedmina ukupne sinteze proteina u jetri. Poluzivot albumina je oko 10
dana. Laboratorijska vrednost albumina je 34-55¢/l. Smanjena vrednost albumina govori

o ostec¢enju funkcionalnog kapaciteta jetre.

BILIRUBIN

Bilirubin nastaje iz hemoglobina. U c¢elijama retikuloendotelnog  sistema stari
eritrociti bivaju hemolizirani. Iz hema se oslobada gvozde i ostaje protoprfirin 9. Dalje
nastaje biliverdin, koji redukcijom prelazi u nekonjugovani ili indirektni bilirubin, koji
je nerastvorljiv u vodi i vezan za albumine. Kada udje u hepatocite, vezuje se sa
glukuronskom kiselinom i postaje bilirubinglukuronid, koji daje direktnu Van den
Bergh-ovu reakciju i naziva se konjugovani ili direktni bilirubin. U crevima pod
uticajem bakterija, bilirubin se redukuje u urobilinogene, koji oksidacijom prelaze u
urobiline i najve¢im delom se izlucuju stolicom. Jedan deo odlazi u enterohepati¢nu
cirkulaciju, a mali deo se izlugi urinom.'® Labaratorijske vrednosti za ukupan bilirubin su

do 20,5 umola/l, a za direktni ili konjugovani do 7 pmola/l.



Hiperbilirubinemija je posledica poremecaja u metabolizmu bilirubina koji se mogu
desiti na nekoliko nivoa:

= Nekonjugovane hiperbirubinemije su u vezi sa proizvodnjom, oslobadanjem,
prihvatanjem, konjugacijom i enterohepatiCkom cirkulacijom bilirubina.
Nekonjugovana hiperbilirubinemija se vida i kod Gilbert-ovog i Crigler-
Najjar-ovog sindroma tipa 1.2

= Konjugovana hiperbilirubinemija je u vezi sa poremec¢inim izlu¢ivanjem i
drenaZzom.. Benigni genestki poremecaji metabolizma bilirubina ovog tipa su
Dubin-Johnson-ov i Rotor-ov sindrom.

Zutica ili ikterus (lat. Icterus), predstavlja poveéanje vrednosti bilirubina u krvi, koji
se klini¢ki manifestuje zutilom koze i vidljivih sluznica ili tamnijom mokrac¢om, a javlja
se kada je koncentracija bilirubina u serumu preko 30 pumol/l. Jetra poseduje veliki
kapacitet za metabolisanje bilirubina, pa je za korekciju zutice kod hilarne bilijarne
opstrukcije dovoljna drenaZza samo jednog sektora jetre.> Prema poreklu, Zutice se dele
na tri grupe:

= Prehepaticke Zutice, nastaju zbog prekomerne produkcije bilirubina, obi¢no
nisu jako izraZene, bilirubin je do 200pmol/l, pracene su retikulocitozom.

= Hepaticke Zutice, nastaju zbog oboljenja parenhima jetre i nekroze
hepatocita, prati ih porast transaminaza.

= Ekstrahepaticke Zutice ili opstruktivne, nastaju zbog delimi¢ne ili potpune
mehanicke opstrukcije u protoku Zuci u velikim Zzuénim vodovima.
Opstruktivna zutica ima hirurski supstrat, povecani su konjugovani bilirubin,
alkalna fosfataza i GGT. Patognomic¢na je ultrazvuéna slika dilatiranih zuénih

vodova jetre.

TRANSAMINAZE

Transaminaze su mitohondrijani i citoplazmatski enzimi jetre, mozga, srca, pankreasa i
skeletne musculature (Slika 6). Transaminaze, kao koenzim koriste piridoksal-fosfat,
koji u prvoj fazi reakcije prelazi u piridoksamin. Piridoksamin vezan za enzime reaguje
sa  piruvatom, oksalacetatom ili alfa-ketoglutaratom, pri ¢emu nastaju alanin,

asparginska kiselina ili glutaminska kiselina. Aspartat aminotransferaza (AST; serum-
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glutamicka oksal-aceti¢ka transaminaza(SGOT)) se nalazi i u drugim tkivima (sréanom i
skeletnom miSi¢u, bubrezima, mozgu, pankreasu, plu¢ima, leukocitima i ertitrocitima),
dok je alanin aminotransferaza (ALT,; serum- glutamicka piruvicka transaminaza
(SGPT)) prisutna samo u jetri, te je zato specifiCan pokazatelj hepatocelularnog
oiteéenja.’® U labaratorijskim analizama najées¢e se odreduju vrednosti alanin
aminotransferaza (referentne verednosti za ALT ili SGPT= 8-41 IU/L) i aspartat
aminotransferaza (referentne verednosti za AST ili SGOT=7-38 IU/L).* Porast vrednosti

transaminaza je najcesce posledica oSte¢enja hepatocita usled zapaljenja, trauma ili
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Slika 6. Transaminaze: 6.1 Aspartat transaminaza (AST).

6.2. Alanin transaminaza (ALT).

PATOFIZIOLOGIJA PROTOKA KRVI KROZ JETRU

Protok krvi kroz jetru iznosi 1500 ml/min. Jetra dobija jednu Cetvrtinu od ukupnog
sr¢anog ,,output“-a, snabdevaju¢i se krvlju preko arterije hepatike i portne vene. U
normalnim okolnostima jetra koristi 20% ukupne potroSnje kiseonika. MeSanje
arterijske i portne krvi deSava se na nivou sinusoida jetre, odakle se krv drenira preko
hepati¢nih vena u donji Suplju venu (Slika 7).%°

Arterija hepatika (a. hepatica) snabdeva jetru krvlju sa oko 30 ml/min/100g, ¢ineci
oko 25% ukupnog krvnog dotoka (inflow), sa srednjim arterijskim pritiskom od 13,3
kPa."® Arterija moZe obezbediti od 30% do 50% kiseoni¢nih potreba jetre, zavaljujuci

veéem sadrzaju kiseonika u arterijskoj krvi nego u portnoj. Arteriole jetre se prazne
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direktno, ili preko peribilijarnog pleksusa, u sinusoide ili terminalne portne venule.

vvvvvv

preko peribilijarnih pleksusa. °

-

Slika 7. Sistem vene porte, arterija hepatika i hepati¢ne vene.

Veliki broj malih arterija, obezbeduje jetri malu koli¢inu krvi , ali u slucaju okluzije
glavne hepati¢ne arterije, one postaju potentan izvor za formiranje kolateralne
cirkulacije. Nakon ligature arterije hepatike, glavne arterijske kolaterale, nastaju iz donje
freni¢ne arterije, koja moze razviti vezu sa granama hepati€ne arterije unutar jetre.
Kolateralna cirkulacija, nastaje i od gastroduodenalne arterije,_koja dobija krv iz gornje
mezentericne arterije i snabdeva jetru preko peribilijarnog arterijskog pleksusa oko
intrahepati¢nih Zu¢nih vodova. '

Pritoke vene porte (v. portae), sakupljaju vensku krv iz celokupnog prehepati¢nog
splanhi¢nog vaskularnog korita. Portna vena, normalno donosi oko 75% od ukupnog
inflow-a u jetru, ili 90 ml/min/100g jetre, pod pritiskom od 0,9-1,3 kPa (5-8 mmHg).
Portna krv je postkapilarna i zbog toga delimi¢no deoksigenisana, ali zbog velikog
protoka moZze snabdeti jetru sa 50-70% kiseoni¢nih potreba. Snabdevanje jetre
kiseonikom, moze biti ugrozeno ako je portni protok znacajno redukovan, ali je efekat
minimalizovan  porastom  ekstrakcije kiseonika iz arterijske krvi i/ili porastom

arterijskog protoka ka jetri. *°
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Sistem hepati¢nih vena (v. Hepatica dextra, v. hepatica media, v. hepatica sinistra) je
zajednicki zavr$ni deo puta za arterijsku i portnu krv, nakon meSanja krvi u sinusoidima
jetre. Hepati¢ne vene su put drenaze celokupne splanhi¢ne cirkulacije. Ukupni protok
krvi kroz jetru je 1,5 I/minuta kod zdravog muskarca prosecne tezine, sa moguéim
rasponom od 1-2 /min. Pritisak u hepati¢nim venama je oko 0,7 kPa (1-2mmHg).*°

Kontrola protoka krvi kroz jetru se deSava na Cetri nivoa: hepati¢ne arteriole, portne
venule, hepaticne venule i arteriole prehepati¢nog splanhi¢nog korita. Intrahepati¢na
vaskularna rezistencija je locirana na nivou portnih venula, presinusoidno i/ili na nivou
sinusoida.’” Uprkos nedostatku glatkih misi¢a, de$ava se kontrakcija sinusoida kao
odgovor na vasokonstriktor endotelin 1 (ET-1). Ova kontraktilnost se dovodi u vezu sa
hepati¢énim zvezdastim celijama (HSC, Ito celije, lipociti), koje svoju kontraktilnost
mogu da moduliraju dejstvom vasoaktivnih supstanci (atzot monoksid NO, ugljen
monoksid CO, prostaglandin F2alfa). HSC se ponaSaju kao specifi¢ni periciti jetre i mogu
da igraju krucijalnu ulogu u modulaciji intahepati¢cne vaskularne rezistencije i protoka
krvi posebno na nivou sinusoida. Endotelni NO u hepaticnim sinusoidima, mozZe
modulirati portnu rezistenciju pod fizioloskim uslovima (Zhang ,1994; Bauer ,1997;
Shah, 1997).1%

Proucavanje mehanizama koji kontroliSu arterijsku i portnu cirkulaciju komplikuje
postojanje hemodinamske interakcije izmedu dva krvotoka unutar jetre, nazvane
recipro¢ni odnos izmedu arterijskog i portnog protoka“.' Sposobnost arterije hepatike da
odgovori na aktuelne promene u protoku kroz portnu venu zove se ,hepatic arterial
buffer response* (Lautt,1981;Mathie,1997). ViSe autora je demonstriralo porast
arterijskog protoka preko hepaticne arterije nakon redukcije portnog protoka, ali ob
inflow-a je rnuta situacija se jo§ proucava.' Arterijska hiperemija koja prati gubitak
portnog nesposobna da obezbedi komplentu hemodinamsku kompenzaciju ( Mathie i
Blumgart, 1983), ali moze biti znaCajna u stanjima kao Sto je portna hipertenzija.
Adenozin, koji se akumulira u jetri kao rezultat redukcije hepati¢nog outflow-a, ili
osloboden sa zidaova krvih sudova u odgovoru na parcijalnu tkivnu hipoksiju, ima

znacajnu ulogu u regulaciji buffer odgovora.

13



REGENERACIJA JETRE

Regeneracija jetre je esencijalna za oporavak jetre nakon hepatektomije i predstavlja
bioloSku osnovu savremenog koncepta hirurSke resekcije jetre, iako je sama priroda
fenomena prvi put opisana pre vise od jednog veka (Ponfick, 1889; Von Meister, 1894).
101719 Nakon akutnog gubitka dela jetrenog tkiva zbog traume ili hirurske resekcije,
obnavljanje jetre i povratak na normalnu veli¢inu nastaje kombinacijom hiperplazije i
hipertrofije, mada je rast jetre u osnovi hiperplasti¢ni proces. Jetra novorodenceta je
proliferativni organ u kome se hepatociti aktivno repliciraju (Fausto, 1995).* Replikacija
hepatocita zavrSava se nekoliko meseci nakon rodenja i veoma je mala tokom Zivota
odraslog. Jetra odraslog ima jednu mitozu na 10.000-20.000 celija, a aktuelni broj
hepatocita koji se replikuju je oko 0,1%.%*°

Jetra je vitalni organ ¢ija je regenaracija orkestrirana pomoc¢u kompleksnih interakcija
citokina i faktora rasta (Slika 8). Resekcija jetre stimuliSe regenerativni odgovor jetre

aktivirajuéi kaskadu éelijskih dogadaja koji su neophodni za proliferaciju hepatocita.” ™

CELIJSKI I HISTOLOSKI ASPEKT REGENERACIJE JETRE I
MOLEKULARNI MEHANIZMI

Nakon oStecenja jetre, Kupfer-ove ¢elije igraju klju¢nu ulogu u akumulaciji trombocita
u jetrenim sinusoidima i produkciji citokina interleukina-6 (IL-6) | faktor nekroze tumora
(tumor necrosis factor alpha, TNFe«). Pored toga Kupfer-ove ¢elije idukuju translokaciju
trombocita u Disse-ove prostore i direktan kontakt izmedu trobocita i hepatocita, Sto
aktivira oslobadanje faktora rasta kao Sto su faktor rasta hepatocita (hepatocyte growth
factor, HGF) i insulinu sli¢an, factor rasta -1 ( insulin-like growth factor, IGF-1).*"*°

Trombociti ostvaruju direktan kontakt sa jetrenim sinusoidalnim endotelnim ¢elijama
(liver sinusoidal endothelial cells, LSECs), sto aktivira oslobadanje sfingozin 1-fosfata
(sphingosine 1-phosphate, S1P). '° S1P indukuje sekreciju interleukina IL-6 iz LSECs,

Sto dovodi do proliferacije hepatocita. 1L-6 indukuje dimerizaciju | fosforilaciju gp130 |
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prikljucenje I aktivaciju aktivatora transktipcije STAT3 (signal transducer and activator
of transcription 3, STAT3). STATS3 se tada fosforilise i translocira u jedro. *°

Kupferove celije

LSECs ! r
T -
/.) HGE || IGE1 | lL 6’ E j

HGE, IGF, IL-6,
TNFa, TGFa -6

TNPRIW@ Ru_cpl()r

Ii ...

STAT3

Slika 8. Glavna kaskada u proliferaciji hepatocita. **

Signalni put fosfatidil inozitol kinaze PI3K (Phosphatidyl inositol 3-kinase, PI3K) je
esencijalan za trombocitima indukovanu proliferaciju hepatocita i aktivira se preko
receptora torozin kinaze i stimulacije mnogrobojnih signalnih molekula i faktora kao $to
su HGF, IGF, IL-6. GSK3p (Phosphorylated Akt activates glycogen synthase kinase 34,
GSK3p) indukuje sintezu DNK i ¢elijsku mitozu u hepatocitima. ** mTOR i p70°°¢
igraju  klju¢ne uloge u regulaciji rasta hepatocita. *° Aktivacija mitogen-aktivirane

protein kinaze (Mitogen-activated protein kinase, MAPK)/extracellular signal-regulated
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protein kinase, ERK), takode se aktivira nakon hepatektomije, i potom se fosforilisana
ERK translocira u jedro. Tumor nektori¢ni factor NFx¥B (TNFa/nuclear factor B ,
NFxB), aktivira se preko receptora TNF 1 (TNFR1). Nakon stimulacije sa TNFa, NFxB
se aktivira pomeranjem 1B sa p65 subjedinice, §to je praéeno migracijom u jedro. *°

Atrofija jetre ima takode hirurski znacaj. Koncept da obliteracija grana portne vene
indukuje atrofiju odgovarajuceg segmenta jetre (portna atrofija), razmatran je joS pre
dva veka.’ Kasniji radovi su potvrdili atrofiju jetre povezanu sa deprivacijom portnog
protoka, te da priliv portne krvi kontroliSe veli¢inu hepatocita. Patogeneza atrofije jetre,
nakon bilijarne opstrukcije (bilijarna atrofija), prvo je eksperimentalno proucavana
(Harley, 1901).° Savremeni podaci 0 ovoj vrsti atrofije jetre govore o redukciji broja
hepatocita i atrofiji lobulusa, ali porastu veli¢ine pojedinacnih hepatocita. Unilobarna
atrofija obi¢no dovodi do kantralateraalne hipertrofije. Atrofija-hipertrofija kompleks ima
posebne anatomske i radioloSke karakteristike i hirurski znacaj.

U neonatalnom periodu proloferacija hepatocita je povezana sa ekspresijom barem
jednog vaZnog faktora rasta (Transforming Grow Factor, TGF-a).° Kako replikacije
hepatocita kod odraslog opadaju na veoma mali broj, nivo jetrenog TGF-a takode opada i
te$ko se moze detektovati.'® TGF-a kao i drugi faktori rasta pojavljuje se povremeno u
kratkotrajnom  proliferativnom odgovoru jetre kod odraslih, §to je slucaj kod
regeneracije jetre nakon parcijalne resekcije. Ali patoloSka ekspresija i prisustvo TGF-a
usko je povezano sa razvojem hepatocelularnog adenoma i carcinoma.’® Nekoliko
faktora rasta su u stanju da stimuliSu DNA replikaciju hepatocita u primarnoj kulturi.
Medu njima su najvazniji HGF i TGF-a i povezani su sa regeneracijom in vivo. Primarni
odgovor ukljucuje citokine TNF 1 IL-6 1 omoguéava hepatocitima da postanu sposobni da
odgovore na faktore rasta HGF, TGF-a. Faktori rasta potom omogucavaju replikaciju
¢elija. HGF poznat i kao Scatter faktor, raste u krvi vrlo brzo nakon parcijalne
hepatektomije,a proizvode ga neparenhimske celije jetre nekoliko sati kasnije
(Matsumoto i Nakamura, 1992; Zarneagar i Michalopoulos, 1995).%° Nove studije su
pokazale da je ekstracelularni ATP , signaliziraju¢i molekul koji moZe da aktivira
kinazu JNK (c-jun N-terminal kinase), koja postaje kljuéni faktor u proliferaciji

hepatocita i regenaraciji jetre."
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Regeneracija jetre nakon parcijalne hepatektomije ima nekoliko vaznih bioloskih
karakteristika, to je proces kompezatorne hiperplazije vise nego prave regeneraacije.
Proces zavisi od replikacije diferentovanih hepatocita (diploidnih, tetraploidnih i
oktaploidnih ¢elija) i ne ukljucuje prekursor celije (,,stem* ¢elije). Replikacija hepatocita
je sinhronizovana i pracena je dan kasnije, replikacijom neparenhimskih celija. Rast se
zavrSava kada masa jetre dostigne normanu vrednost, odnosno oko £10% originalne
mase jetre.

Proliferacija hepatocita ne zavisi samo od stimulativnih signala za rast nego i od
pozicije cCelija 1 polariteta u lobulusus, od starosti , interakcija sa ekstacelularnim
matriksom...U normalnoj jetri kod pacova 80% celija je u zoni 1-periportalna zona, a
samo 2% je u pericentralnoj zoni 3, dok su Kupfer-ove ¢elije rasporedene manje tipi¢no.
Kada se ispituje ultrastruktura hepatocita pomocu anti-DNA-polimeraze alfa antitela, vidi
se da se polimeraza alfa pojavljuje u jedru neposredno pre onset of DNA sinteze i
doseZe max nivo u kasnoj S ili G2 fazi.****

Hepatociti mozda kontinuirano putuju od portnih poloZaja duz terminalne hepati¢ne
vene po putanjama nazvanim tkivni radijusi. Celije postaju starije $to je u funkciji
njihove pozicije daleko od peripornog polozaja i nadeno je, da se portofugalni shift
deSava brzinom od oko 2mm na dan.Starije ¢ilije imaju tendenciju da akumuliraju DNA
pre nego da se dele, Sto rezultira nekom vrstom DNA amplifikacije u lobularnim zonama
1i2 i deamplifikacijom u zoni 3.'%1°
Mada se glavni deo hepatocita nalazi u zoni 1, parcijalna hepatektomija je pracena
influksom ¢elija u S fazu $to reveals prostorni maximum u lobularnim zonama do
portnih trajektorija ; maxinfluks u S fazi je u 34h, ali u perivenskom delu lobulusa u 40h.

Ap4A ( 5,5“-p1,p4-tetraphosphate) nukleotid igra ulogu liganda za DNA polimerazu
alfa i primer za DNA sintezu (Yamaguchi, 1985), intracelijska koncentracija Ap4A je
inversely povezana sa celijskim doubling vremenom i u pozitivnoj je korelacij sa
regenerativnim kapacitetom jetre. 9

Razumevanje molekularnih  mehanizama koji reguliSu regeneraciju jetre je od
ogromnog naucnog i klinickog znacaja.

Regeneracija jetre nakon parcijalne hepatektomije je odgovor rasta koji kulminira
replikacijom hepatocita.Ovaj proces ima nekoliko vaznih bioloskih karakteristika: to je
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proces kompezatorne hiperplazije viSe nego prave regeneraacije; proces zavisi od
replikacije diferentovanih hepatocita (diploidnih, tetraploidnih i oktaploidnih ¢elija) i ne
ukljucuje prekursor ¢elije* stem* ¢elije; replikacija hepatocita je sinhronizovana i pracena
je otprilike 1 dan kasnije replikacijom neparenhimatoznih ¢elija.'® Rast se zavriava kada
masa jetre dostigne normanu vrednost , oko +/- 10% originalne mase jetre. *°

Najveéi fokus je bio usmeren na proucCavanje: espresije proto-onkogena i faktora
rasta, aktivacija cell-replication-related transkripcionih faktora i ulogu citokina, TNF i
IL6. ™

Ekspresija gena tokom regeneracije jetre moze se podeliti na nekoliko faza. Immediate
early gene faza, sastoji se od ekspresije transkripcionalno regulisanih gena Kkoji ne
zahtevaju sintezu proteina za aktivaciju, mogu da reaguju brzo na metogenu stimulaciju
ali je njihova ekspresija kratka.Prvi opisani iz ove grupe gena bili su proto-onkogeni c-
fos, c-jun i c-myc (Thompson, 1986), sada se zna da bar 70 gena moze bitu ukljuc¢eno u
ovaj proces. Cilj je odrediti koji od ovih gena je esencijalan za replikaciju hepatocita.
Ekspresija cell cycle genes u G 1 fazi tokom regeneracije jetre, karakteriSe se ekspresijom
obe vrste cell cycle stimulatora( mdmz2, cyclin D1) kao i inhibitora ¢elijskog ciklusa
(p53, p21). Pattern ekspresija je mozda klju¢ koji reguliSe i samoogranicava proces
rasta. "

Nekoliko faktora rasta su u stanju da stimuliSu DNA replikaciju hepatocita u primarnoj
kulturi. Medu njima su najvazniji HGF i TGF-o i povezani su sa regeneracijom in
ViVO. 1,10,19

HGF poznat i kao ,Scatter faktor”, raste u krvi vrlo brzo nakon parcijalne
hepatektomije i proizvede ga neparenhimske éelije jetre nekoliko sati kasnije."***® Naden
ja u krvi, u obliku prekursora i u aktivnoj formi . Ima mitogenu i morfogenu aktivnost ,
proizvode ga i mezenhimske ¢éelije mnogih tkiva.Ipak, njegov nivo u krvi veoma poraste
u akutnoj insuficijenciji jetre i povecéan je kod povreda jetre ne izazivajuéi regeneraciju.
Interesantna je moguénost za modulaciju replikacije hepatocita mozda modulacija
signala transdukcije preko proto-onkogena c-met, receptor za HGF.

TGF-o produkuju hepatociti tokom razvoja, regeneracije i karcinogeneze, njegov

receptor je EGFR. %%
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Postavlja se pitanje zasto su HGF i TGF-a veoma efikasni stimulatori replikacije
DNA za hepatocite u kulturi, dok su njihovi in vivo efekti (direktnom infuzijom u VP ili
VM) mnogo manje impresivni? 1**° Odgovor mozda leZi u pretpostavci da hepatociti
treba da budu ,, primed* i postanu kompetentni da odgovore na ove faktore (Webber,
1998). Prelazak hepatocita iz faze GO u fazu G1, korenspondira sa aktivacijom
~immediate early genes* i njihovom modulativnom aktivacijom 4 transkriptivna
faktora: NFkB, STAT3, AP1 i C/EBP. 0%

INICIJACIJA REGENERACIJE JETRE: TRANSKRIPCIONI
FAKTORI I CITOKINI

NFkB je transkripcioni faktor koji se formira u jetri od p65 i p50 subjedinice. Faktore

aktivira unutar prvog sata nakon parcijalne hepatektomije i ostaje samo 3-4h.***® Migrira
u nukleus gde inicira transaktivaciju gena.Citokin IL-6 je transaktiviran preko NFkB i
potentan je stimulator transkripcionog faktora STAT3 koji pripada familiji gena koji
transmituje signal sa Celijske membrane direktno u jedro ( Heinrich, 1998).Geni
aktivirani od strane STAT3 uklju¢uju ciklin D1.%*
Studije na lab. miSevima sa deficitom TNF R1 ili IL-6, pokazale su da Zivotinje kojima
nedostaju lack -ovi geni imaju visoku smrtnost nakon parcijalne hepatektomije, a da
prezivele imaju deficit regeneracije.”®Studije su pokazale da antitela za TNF mogu
inhibirati regeneraciju jetre i da je TNF potentan aktivator jetenog NFkB. *Ove studije
su ustanovile sekvence dogadjaja trigerovane sa TNF kojima moZe da se inicira
regeneracija jetre:

TNF — TNFR1—>NFkB—IL-6—STAT3—cyclin DI...

- TNF i IL-6 rastu veoma brzo, ali se kratko zadrzavaju u krvotoku nakon

parcijalne hepatektomije;

- Mitogena aktivnost TNF je signalizirana preko tip 1 ali ne i tip 2 TNF receptora;

- Mortalitet miSeva koji imaju nedostak TNFR1 ili IL-6 povezana je sa

ekstenzivnom akumulacijom masti u jetri;
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- Jedna injekcija IL-6, pre parcijalne hepatektomije, omogucava normalnu
regenaraciju jetre kod TNFR1 ili IL-6 knock-out miSeva.
Nedavni podaci pokazuju da je INOS (inducible-nitric oxidee synthase) vaZan
hepatoprotektivni faktor tokom regeneracije jetre. 1
Primarni odgovor ukljucuje citokine TNF i IL-6 i omogucava hepatocitima da postanu
sposobni da odgovore na faktore rasta HGF, TGF-a. Faktori rasta omogucavaju

replikaciju ¢elija. 10*°

SET POINT

TACKA RAVNOTEZE RASTA JETRE

Hepatociti su glavni ¢elijski elemenat jetre, ¢ine 65% celija od 95% ukupne celijske
mase.'%**Predstavljaju visoko diferentovane ¢elije ali sa nezavréenom terminalnom
diferencijacijom. Zbog toga ove celije nisu izgubile kapacitet za proliferaciju. Rast
adultne jetre je visoko regulisan i samoograni¢avajuéi.’ Klini¢ka stanja u kojima se jasno
vidi znacaj regulacije rasta jetre su: regeneracija nakon parcijalne hepatektomije, akutne
povrede jetre sa nekrozom, rast malih transplantata, rast split liver transplantata i rast
jetre donora i transplantirane jetre kod living donor transplantacija. U svim ovim
sluajevima, jetra koja je manja od optimalne veli¢ine, raste da dosegne adekvatni “set
point”. Smanjenje mase jetre, ili odsustvo rasta, primeceno je kod veéih transplantata i u
nehirurskim stanjima tzv. hiperplaziji uzrokovanoj lekovima, gde je prestanak
administacije leka pra¢en smanjenjem mase jetre i povratkom na normalne vrednosti.

Zdrava adultna jetra ima brz odgovor na promene funkcionalne mase. Suprotno, ako
je masa jetre sa viSkom u odnosu na potrebe, nece se deSavati porast i masa jetre moze
da se smanjuje procesom programirane éelijske smrti, apoptozom hepatocita. **°SET
POINT za rast jetre, odreden je kroz optimalni odnos: MASA JETRE/ MASA TELA,
koji je ustanovljen na kraju post natalnog perioda i ostaje relativnho konstantan kod

zdrave jetre tokom ¢&itavog Zivota.'*%

20



1.2.2. UVOD U ANATOMIJU JETRE

Klasi¢éna morfoloska anatomija jetre, zasnovana je na spoljasnjim karakteristikama
jetre, te su levi i desni lobus podeljeni falciformnim ligamentom (Slika 9a: 1,4-7), a sa
visceralne strane jetra je podeljena strukturama hilusa jetre, lozom Zu¢ne kese i putanjom
donje $uplje vene.»*® Jetra je polozena u desni i delom u levi subfrenijum. Fiksirana je
pomocu ligamenata: lig. teres, lig falciforme, lig. coronarium dexter, lig. coronarium
sinister, lig triangulare dexter, lig triangulare sinister (Slika 9a: 1,2,3,4). Sve strukture
koje opisuje klasi¢na anatomija, zajedno sa klasicnom terminologijom, jo§ uvek su

aktuelne.

Y

|

Slika 9a. Klasi¢na morfoloska anatomija jetre.

Hepatoduodenalni ligament (HD), lezi izmedu porte hepatis i duodenuma (Slika
9b). U njemu se nalaze: sa donje strane vena porte, na desnoj strani spreda
hepatikoholedohus, i na gornjoj strani, po sredini ili viSe ulevo, arterija hepatika proprija.
Citav je ligament omotan u seroznu opnu, U kojoj su brojni limfni sudovi, masno i

vezivno tkivo i Zivei, koji najées¢e prate krvne sudove i zuéni vod. Zivci su
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parasimpaticki, simpaticki i vagalni aferentni, vazni su za normalno delovanje misica
krvnih sudova, kao i za regeneraciju jetre.

Ligametum venosum Arantii , predstavlja ostatak embrionalnog duktus venosus-a i
povezuje horizontalni deo, kao i umblikalni deo leve grane vene porte sa levom
hepatiénom venom. Lezi u dnu sulkusa, izmedu lobus caudatusa i leve lateralne sekcije
jetre.

Hepatogastri¢ni ligament — mali omentum, prostire se izmedu ligamentum
venosum-a i zeluca. Kroz mali omentum prolaze vagusna vlakna za jetru i Zuénu kesu, a

Cesto i tzv. leva replacing hepati¢na arterija koja vodi poreklo iz leve gastri¢ne arterije.

Slika 9b. Anatomija jetre-hepatoduodenalni ligament i hilus jetre (na$ materijal).
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1.2.3. HIRURSKA-FUNKCIONALNA ANATOMIJA JETRE

Za hirurgiju je najznacajnija podela jetre i terminologija zasnovana na intrahepaticnom
grananju krvih sudova i zu¢nih vodova.*? Studije Couinaud-a, Hayley-a i Schroy-a, kao i
Hjortsjo-a, doprinele su saznanjima o unutradnjoj arhitekturi jetre, odnosno o toku i
nacinu sjedinjavanja i grananja biliovaskularnih struktura unutar parenhima jetre. %"

Jetra se sastoji od funkcionalno nezavisnih podjedinica —segmenata (Slika 10a).

Slika 10a. Funkcionalna segmentna anatomija jetre.

Segmentna grada jetre, zasnovana je na toku i grananju krvnih sudova i zu¢nih
vodova, pri ¢emu svaki segment predstavlja ,,autonomnu® teritoriju jetre.z'e’20 Upravo
zahvaljujuéi saznanjima 0 funkcionalnoj anatomiji jetre, omoguéen je razvoj savremene
hirurgije jetre. Za prikazivanje unutraSnje anatomije jetre danas se Kkoriste precizna
morfoloska ispitivanja odnosno kompleksne moderne radioloSke metode: ultrazvuk (UZ),
intraoperativni ultrazvuk (IOUZ), multislajsna kompjuterizovana tomografija (MSCT),
magnetna rezonanaca (MRI), naro¢ito sa 3D programima.’> Poznavanje toka,
medusobnih odnosa i anatomskih varjacija Supljih struktura jetre, omogucava izvodenje
anatomskih resekcija sa ofuvanjem $§to veéeg dela parenhima jetre i uz minimalan

gubitak Kkrvi.
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Jetra je podeljena na desnu i levu jetru (right, left hemiliver)."?*’ Granica izmedu obe
,polujetre® je virtuelna ravan, koja se prostire od loze Zu¢ne kese ka sredini donje Suplje
vene, odnosno odgovara projekciji osovine medijalne hepati¢ne vene na donju Suplju

1247 oy
Klasiéni

venu, koja je na povrsini jetre oznacena kao Cantlieva linija (Slika 10b).
anatomski desni lobus tako ukljucuje i Cetvrti segment (izmedu falciformnog ligamenta i
Cantlieve linije), koji pripada levoj hirurskoj jetri. PoSto je levi anatomski lobus (S2 i S3)
prili¢no tanak, a Cetvrti segment klinastog oblika, leva jetra je po masi manja od desne

(odnos je oko 40 — 45 : 60 — 55 %).

Slika 10b. Funkcionalna segmentna anatomija jetre- nakon klemovanja desnog glavnog

pedikla prikazuje se Cantlieva linija (strelica) (nas materijal).

U funkcionalnoj, segmentnoj anatomiji jetre, postoji osam segmenata (prema
Couinaud-u S1-S8) koji su rasporedeni u &etiri sekcije."**’ Prednja (anteriorna) sekcija
desne polovine jetre, pruza se od virtuelne ravni projekcije osovine medijalne hepati¢ne
vene na donju Suplju venu (od medijalne hepaticne vene) do projekcije ravni osovine
desne gornje hepati¢ne vene (do desne hepati¢ne vene).” Gornji deo sekcije — iznad ravni
produZetka toka hilusnih portnih struktura za anteriornu sekciju, zauzima segment S8, a
donji deo segment S5. Desna polovina loZe Zuc¢ne kese pripada segmentu S5, a leva

segmentu S4. Veli¢ina segmenta S5 mnogo varira i nekada je taj segment veoma mali,
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Sto prepoznajemo tek sledeci strukture za njega, koje anatomski mogu poticati iz portne
grane za segment S8, tako da je segment S5 Cesto i funkcionalno deo segmenta S8.

Desnu posteriornu sekciju, koja se proteze lateralno od desne hepati¢ne vene u predeo
desnog subfrenijuma i aree nude, ¢ine u gornjem zadnjem delu, segment S7, a u donjem
delu segment S6 . Preko aree nude, segment S7 je u vezi sa retroperitonealnim prostorom.
Ligament vene kave (lig. vene cavae) , spojen je neznim vezivnim tkivom uz
dijafragmu, 1 obuhvata donju Suplju venu. Ligament je dugacak od 0,5 do 3 cm. Razlicite
debljine, nekada predstavlja parenhim jetre, a nekada samo fibrozno tkivo.

Na levoj strani, od Cantlieve linije do falciformnog ligamenta, proteze se leva
medijalna sekcija, odnosno segment S4, koji se dalje deli na postero- superiorni segment
S4a i na antero- inferiorni segment S4b u donjem delu, koji je u starijoj terminologiji
oznacavan kao ,lobus quadratus“, a kojem pripada i medijalna polovina loze Zu¢ne
kese. "# Taj deo jetre leZi iznad hilusa, a njegova $irina odgovara duZini transverzalnog
(horizontalnog) dela leve portne grane. Iz tog dela nekada ulaze portne grane u S4b. Na
levoj visceralnoj strani jetre, segment S4 se zavrSava uz umbilikalnu fisuru i umbilikalnu
portnu granu. Nekada postoji parenhimski mosti¢ koji povezuje segmente S4 i S3, pri
¢emu su ligamentum teres i umbilikalni deo leve porte skriveni u jetri.

Ravan koja odgovara projekciji leve hepaticne vene na donju Suplju venu, predstavlja
granicu izmedu segmenta S3 koji se nalazi spreda i dole i segmenta S2 koji se nalazi
pozadi 1 gore. Ispod hepatogastricnog ligamenta na donjoj Supljoj veni lezi lobus

caudatus ili segment S1.%**7

Proteze se od usS¢a zajedniCkog stabla srednje i1 leve
hepati¢ne vene u donju Suplju venu, pa do ispod i iza hilusa. Njegova je granica prema
desnoj strani neprecizno odredena, prelazi u tzv. parakavalnu regiju, koja se proteze uz
desnu stranu donje Suplje vene. Taj deo je oznaten kao procesus caudatus. Cak ga je i
Couinaud opisao kao samostalni segment S9 poSto ima svoje portne pedikle koji izlaze iz
hilusa, pa i zuéne vodove, koji ulaze u konfluens.?**

U jetri postoji pet Supljih struktura: aferentne, iz hilusa ka jetri (arterije i portne vene),
kao i eferentne, iz jetre ka hilusu, koje ¢ine Zu¢ni vodovi i limfni sistem, kao i hepati¢ne

vene u kranijalnom smeru.
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1.2.4. VENE JETRE

U osnovi postoje tri velike hepati¢ne vene. To su:

= DESNA GORNJA HEPATICNA VENA (RHV - RIGHT HEPATIC VEIN),

= SREDNJA (MEDIJALNA) HEPATICNA VENA (MHV - MIDDLE
HEPATIC VEIN),

= LEVA HEPATICNA VENA (LHV - LEFT HEPATIC VEIN).

Uz njih su uvek prisutne i kratke subhepati¢ne vene, a veoma ¢esto (15 %) i desna
donja i desna srednja hepati¢na vena (IRHV — inferior right hepatic vein, MRHV —
middle right hepatic vein), ali samo prve tri vene koristimo pri hirurSko-anatomskoj

podeli jetre.

DESNA HEPATICNA VENA (RHV- right hepatic vein, SRHV — Superior
right hepatic vein), SREDNJA DESNA HEPATICNA VENA (MRHV- Middle
right hepatic vein), DONJA DESNA HEPATICNA VENA (IRHV -Inferior
right hepatic vein)

Desna hepati¢na vena drenira segment S7, obi¢no i segment S6 i deo segmenata S5
I S8. Srednja i donja desna hepati¢na vena, dreniraju u zavisnosti od kalibra, deo ili
¢itav segment S6, ponekad deo segmenata S5 ili S7. Desna hepati¢na vena, ili bolje
projekcija ravni kroz njenu osovinu na donju Suplju venu, deli zadnju (S6 i S7) od
prednje desne sekcije jetre (S5 i S8). Desna hepati¢na vena pokazuje Cetiri tipa

grananja koji su od hirurikog znagaja. %%

HirurSki je znacajno da u oko 40%
slu¢ajeva vena ima kratak (1-3cm) trunkus pre us¢a u donju Suplju venu (IVC —
inferior vena cava) i po dve jake vene, koje se u njega ulivaju (tip 11 i 1V), dok u oko

60% postoji dugacak trunkus (5-7cm) (tip 1'i I1).
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TIP I - nalazi se u 20% slucajeva, ima dugacak trunkus sa granom iz segmenta S7,
koji ulazi u venu u blizini njenog us¢a u IVC kao i manje grane koje ulaze duz
trunkusa iz segmenata S5, S6, a delimi¢no 11z S7 1 S8. 2

TIP Il — nalazi se u 40% slucajeva; tada desna hepati¢na vena ima dugacak trunkus
5-7 cm, koji nastaje spajanjem dve podjednako jake grane, od kojih jedna drenira
segmente S5,S6,S8, a druga segmente S6,S7,S8. Blizu uséa vene u IVC pritoke su

jedna ili dve grane iz segmenta S7 (Slika 11).%

Slika 11. Desna hepati¢na vena (DJV) Tip Il-male grane iz S6,57,S8 i S5,56,S8 koje prave
dugacko stablo DHV; jaka grana iz S7, i stablo DHV pre njenog ulaska u donju Suplju venu

(SVV). lzvor : Gadzijev E., Karamarkovi¢ A. Resekciona hirurgija jetre. Zavod za udzbenike, Beograd,
2012:201-231.%

TIP 111 nalazi se u 25% slucajeva, a karakterise ga kratak, 1-3 cm dugacak trunkus,
koji nastaje spajanjem jedne grane iz segmenta S7, i druge grane, koja drenira
segmente S5,56 i $8.°

TIP IV nalazi se u 15 % slucajeva, karakteriSe ga kratak trunkus 1-3 cm, koji
formiraju dve grane — jedna iz S7, a druga iz S8. Kod ovog tipa gotovo uvek postoji
donja desna hepati¢na vena (IRHV) ili donja i srednja desna hepati¢na vena (IRHV 1
MRHYV), koje dreniraju segment S6, a nekada i deo segmenta S5. One se nalaze oko

2-3 cm nize od gornje desne hepati¢ne vene (Slika 12).%
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Slika 12. Donja desna hepati¢na vena (strelica). I1zvor : Hirurska anatomija jetre i terminologija
resekcija jetre. GadZijev E, Karamarkovi¢ A. Resekciona hirurgija jetre. Zavod za udzbenike, Beograd,
2012:29-61.%

SREDNJA HEPATICNA VENA - MHV (Middle hepatic vein)

Ravan projekcije izmedu donje Suplje vene i povrSine jetre koja odgovara medijalnoj
hepaticnoj veni 1 pruza se kroz sredinu loze zu¢ne kese ka sredini subdijafragmalnog
dela donje Suplje vene, odgovara granici izmedju desne i leve polovine jetre. Projekcija
ove ravni na povrsini jetre, uocava se kada ligiramo ili klemujemo desnu ili levu v.
porte, nakon ¢ega nastaje jasna ishemi¢na demarkacija. Ova linija na povrSini jetre
(Cantli-jeva linija), predstavlja granicu izmedu desne i leve jetre in vivo. Srednja
hepaticna vena drenira segmente S4, S5 1 S8; najcesce je to veci deo segmenta S4 i
varijabilno veliki deo S8 i S5. Stablo srednje hepati¢ne vene uvek nastaje spajanjem
grana iz S5 i S4b. U 60-70% slucajeva postoji veca grana iz segmenta S8, koja drenira
veliki deo tog segmenta. U 85% slucajeva medijalna hepati¢na vena (MHV) se spaja sa
levom hepaticnom venom (LHV) u zajednicko stablo (common trunk).

HirurSki znacajne varijacije grananja srednje hepaticne vene su uglavnom u vezi sa

prisustvom veée grane iz S8 i duZinom njenog stabla. *%
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Tip | nalazi se u 33% slucajeva. Stablo medijalne vene je kratko (1,2cm—2,4cm) i
nema vece periferne grane iz S8 koja bi se ulivala u njega, ve¢ postoji vise manjih
grana iz tog segmenta, a stablo nastaje spajanjem grana iz segmenata S5 i S4b.

Tip Il nalazi se u priblizno 23% slucajeva. Spajanje grana iz segmenata S5 i S4b je
isto kao i kod tipa I, ali se veca grana iz segmenta S8 pripaja stablu srednje hepati¢ne
vene blizu njenog us¢a u donju Suplju venu na distanci od oko 2-9mm.

Tip 1 nalazi se u 44% slucajeva; karakteriSe ga dugacko stablo vene u koje se uliva
u duzini od 1,4 -3cm od us$¢a u VCI, veca grana iz segmenta S8. Hirurska
karakteristika je upravo u prisustvu jake venske grane iz segmenta S8. Stablo nastaje
spajanjem grana iz S5 i S4b, a takvo spajanje je znacajno za sve tipove medijalne

hepatic¢ne vene (Slika 13).

Slika 13. Stablo srednje hepati¢ne vene (SJV)-tip Ill. Izvor : Hirurska anatomija jetre i
terminologija resekcija jetre. Gadzijev E., Karamarkovi¢ A. Resekciona hirurgija jetre. Zavod za
udzbenike, Beograd, 2012:29-61. %

LEVA HEPATICNA VENA - LHV (Left hepatic vein)

Leva hepati¢na vena drenira segmente S2 i S3. Ravan kroz osovinu leve hepati¢ne
vene po Couinaud-u je formalna granica izmedu dva leva sektora. Granica izmedu leve

medijalne 1 lateralne sekcije prolazi kroz ravan falciformnog ligamenta, odnosno izmedu

29



S4, koji prema najnovijoj terminologiji, predstavlja levu medijalnu sekciju i segmenata
S2 i S3 koji predstavljaju levu lateralnu sekciju jetre.® Leva hepati¢na vena ima nekoliko
hirurski veoma znacajnih varij acija.25

Tip | - u 10% slu¢ajeva postoji samo jedna dugacka leva vena, u koju ulaze grane iz oba
segmenta leve lateralne sekcije (S2, S3) i manja grana iz S4a.”®

grane koja drenira segment S2 i sagitalne grane koja drenira segment S3. Zajednicko
stablo posle spajanja segmentnih venskih grana dugacko je oko 4 cm i bez znacajnijih
pritoka koje bi u njega ulazile, $to je znacajno za mogucénost selektivne vaskularne
kontrole te vene (Slika 14). %

Tip Il nalazi se u 30% slucajeva. Postoje transverzalna (S2) i sagitalna (S3) grana,
koje stvaraju jedno krace stablo, ali u to stablo ulaze i periferne grane iz segmenata S4 i

S2, a povremeno i umbilikalna vena (Slika 15). ?

Slika 14. Transverzalna (S2) i sagitalna (S3) grana leve hepati¢ne vene, koje grade dugo
stablo leve hepati¢ne vene. Izvor : HirurSka anatomija jetre i terminologija resekcija jetre. GadZijev E.,

Karamarkovié A. Resekciona hirurgija jetre. Zavod za udzbenike, Beograd, 2012:29-61. %

Tip IV nalazi se u 20% slucajeva. Kod ovog tipa grananja postoje transverzalna i
sagitalna grana iz segmenata S2 i S3 koje grade zajednicko stablo, ali je ovo zajednicko

stablo veoma kratko (do 2cm) ili prakti¢no i izostaje. >
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Tip V nalazi se u oko 10% slucajeva; kod ovog tipa prakti¢no izostaje pravo stablo leve
hepati¢ne vene. Samo se sagitalna vena (S3) spaja sa medijalnom hepaticnom venom u
zajednicki trunkus, dok se transverzalna vena iz S2 uliva direktno u donju Suplju venu

(IVC). &

Slika 15. Varijacija leve hepati¢ne vene u koju se, nakon $to transverzalna (S2) i sagitalna
(S3) grana formiraju njeno stablo, uliva dodatna grana S2 i umbilikalna hepati¢na vena
(UJV). lzvor : Hirurska anatomija jetre i terminologija resekcija jetre. GadZijev E, Karamarkovié A.

Resekciona hirurgija jetre. Zavod za udzbenike, Beograd, 2012:29-61.

ZAJEDNICKO VENSKO STABLO — CT (Common trunk)

Zajedni¢ko stablo nastaje spajanjem srednje i leve hepaticne vene. 3% U 5-15%
slu¢ajeva zajednicko stablo je odsutno i srednja i leva hepati¢na vena se odvojeno ulivaju
u donju $uplju venu (IVC).” Hirurski je znadajno prepoznati da ne postoji zajednicko
stablo jer takva situacija moZe da olak3a pojedine resekcije, na primer medijalnu
resekciju jetre ili levu bisegmentektomiju. U formiranju zajednickog stabla postoje
sledece varijacije: a) u njega se moze ulivati viSe vena, na primer: srednja hepati¢na vena,

sagitalna leva (S3) i transverzalna leva vena (S2), b) srednja hepaticna vena, veca
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umbilikalna hepati¢na vena i leva hepati¢na vena, ) nekada stablo formiraju: srednja
hepati¢na vena, leva hepati¢na vena i veca grana iz segmenta S4 izmedu njih, d) stablo
moze biti sastavljeno 1 iz srednje hepati¢ne vene 1 samo sagitalne (S3) leve vene, kada

transverzalna (S2) odvojeno ulazi direktno u donju $uplju venu.?

UMBILIKALNA HEPATICNA VENA — UHV (Umbilical hepatic vein)

Umbilikalna vena, nazvana i interlobarna vena, lezi ispod falciformnog ligamenta i
javlja se u oko 40% sluajeva (Slika 15). ? Hirurdki je veoma znacajna zato §to se nekada
uliva u srednju hepaticnu venu, nekada u levu, a nekada direktno u zajednicko stablo.
Drenira obi¢no deo S4 i deo S3. U slucaju da je njen kalibar veliki, njen udeo u drenazi je

toliko znaGajan da je treba uvaziti kod resekcija jetre.?

KRATKE SUBHEPATICNE VENE (Short subhepatic veins)

Kratke subhepati¢ne vene su uvek prisutne i dreniraju segment S1 (lobus caudatus) i
parakavalnu regiju, odnosno deo desne jetre uz venu kavu (deo S7).*® Segment S1,
dreniraju dve do tri kratke vene, a nekada i viSe vena i, obi¢no postoji jedna veca grana u
kaudalnom delu. U oko 20% slucajeva su uz ove vene prisutne i vene koje ulaze iz
caudatusa direktno u zajednicko stablo ili levu hepaticnu venu, ali hirurSki nisu znacajne.
Parakavalna regija se uglavnom drenira putem vena koje iz parakavalne regije ulaze u
desne vene ili u srednju venu jetre; broj i znacaj kratkih subhepati¢nih vena koje ulaze
direktno u donju Suplju venu (I\VVC) iz parakavalne regije je manji. Polozaj i broj kratkih

subhepati¢nih vena je vazan kod izvodenja ,,hanging manevra“.”®

ANASTOMOZE IZMEDU VENA

Izmedu hepati¢nih vena na mikroskopskom nivou postoje brojne anastomoze.?
Najcesce se nalaze na periferiji izmedu velikih vena jetre — desne i srednje hepaticne
vene, izmedu gornje i donje desne hepati¢ne vene, kao i izmedu velikih vena i

subhepati¢nih vena.
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1.2.5. SISTEM VENE PORTE

U hilusu jetre vena porta se deli na desnu portnu granu i horizontalni deo leve
portne grane. Desna glavna portna grana se dalje deli na dve sekcijske grane -

anteriornu (RA), koja daje grane: gore za S8 i dole za S5, i posteriornu (RP), koja
1,25

daje grane: gore za S7 i dole za S6 (Slika 16,17a).

Slika 16. MSCT jetre - vena porta se deli na desnu (R) portnu granu [desnu prednju

(RA) i zadnju (RP) portnu granu] i horizontalnu levu (L) portnu granu.

Leva portna grana pocinje kao pars horizontalis. Posle angulacije uzrokovane
pripojem lig. venosum Arantii, kada skre¢e napred i na dole, vena postaje pars
umbilicalis leve porte. Ovaj ligament se proteze od hilusa jetre, izmedu caudatusa i
lateralne leve sekcije (S2,S3) ka levoj hepaticnoj veni i na njega se pripaja
hepatogastri¢ni ligament. Pars umbilicalis na svom pocetku daje granu za S2, a na
svom vrhu ¢iji kraj je Rex-ov recessus, a koji onda prelazi u ligamentum teres
hepatis, daje obi¢no vise grana za S4 na desnu stranu i S3 na levu. To je takozvani

portni sistem podele leve porte: 2 i (3+4) (Slika 17a).®
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Slika 17a. Grananje vene porte (strelica)- leva grana se nakon horizontalnog dela deli
po sistemu 2 i (3+4), a desna grana portne vene se deli na anteriornu sekciju i
posteriornu sekciju. Izvor : Hirurska anatomija jetre i terminologija resekcija jetre. GadZijev E.,

Karamarkovi¢ A. Resekciona hirurgija jetre. Zavod za udzbenike, Beograd, 2012:29-61.

ANATOMSKE VARIJACIJE GRANANJA VENE PORTE

Varijacije vene porte su retke, ali je od neprocenjive vaznosti njihovo poznavanje, kao
i adekvatna interpretacija intraoperativnog ultrazvuka, jer se jedino tako mogu otkriti.

Veoma retko se javlja dvojna porta u hepatoduodenalnom ligamentu. ** Veéi deo
varijacija se odnosi na poloZaj porte u hilusu jetre — intraglisonijalno. Jedna od
mogucnosti je da nedostaje desna portna grana, i postoji takozvana portna trifurkacija,
odnosno kada se vena porte deli na levu granu i na dve desne sekcijske grane — anteriornu
i posteriornu; ,,portna trifurkacija“ se javlja u 10% (Slika 17b).>*

»Portna kvadrifurkacija® je retka anatomska varijacija (2%), kod koje se vena porte
deli na granu za S6, granu za S7 (nema posteriorne sekcijske grane!), na anteriornu
sekcijsku granu i na levu portnu granu. *?* Takode retka, ali hirurski izuzetno znacajna,
jeste varijacija kada desna anteriorna sekcijska grana izlazi iz leve portne grane. Ova
varijacija se javlja u oko 2-3 %.}%® Posebno je vazna prilikom izvodenja leve
hepatektomije, kada se moze prouzrokovati znacajna ishemija polovine rezidualnog

volumena desne jetre (segmenata S5 i S8) ukoliko nije prepoznata anatomska varijacija,
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te se ligira ,leva porta® u blizini ra¢vanja glavne vene porte. Ukoliko je zbog
lokalizacije patoloSkog procesa izvodljivo, primenom glisonskog ekstrafascijalnog
pristupa, moze se izbeé¢i ova fatalna povreda, jer se anatomska varijacija portne vene
nalazi unutar Glisson-ove kapsule. ® Upotrebom intraoperativne ultrasonografije, kao i
kod dobro napravljenog i pazljivo o¢itanog MSCT nalaza sa prikazom krvnih sudova,
moze se uoditi postojanje ovakve anatomske varijacije. Sa zadnje strane distalnog dela
stabla vene porte, ili iz njene bifurkacije, izlazi jedna, a ponekad i viSe grana za lobus
caudatus — S1, kao i za parakavalnu regiju. Cesto nalazimo grane za parakavalnu regiju,
koje izlaze iz pocetnog dela desne grane vene porte. Veoma je znacajno uociti na vreme
pomenute varijacije, kako bi se prevenirala lezija i krvarenje iz ovih grana prilikom

preparisanja vene porte.

Slika 17b. CT slika portne trifurkacije. Izvor: HirurSka anatomija jetre i terminologija resekcija jetre.

Gadzijev E., Karamarkovi¢ A. Resekciona hirurgija jetre. Zavod za udzbenike, Beograd, 2012:29-61.
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1.2.6. ARTERIJE JETRE

Arterijska cirkulacija za jetru moZe poticati iz tri izvora: iz trunkusa celijakusa preko
arterije hepatike komunis, iz gornje mezentericne arterije i iz leve gastricne arterije.
Arterijski sistem je znacajan za dodatnu oksigenaciju i pritisak protoka krvi kroz jetru, a
mozda je najvazniji za snabdevanje bilijarnog sistema.

Hirurski je znacajno pronaci arterije jetre U hepatoduodenalnom ligamentu, prvo
palpiranjem, a potom upotrebom intraoperativnog UZ. Obi¢no zajedni¢ka hepati¢na
arterija (a.hepatica communis) izlazi iz trunkusa celijakusa u visini hepatoduodenalnog
ligamenta; nakon Sto se od nje odvoji gastroduodenalna arterija, ona postaje posebna
hepati¢na arterija (a. hepatica propria) nakon ¢ega se potom na razliitoj visini, a
najkasnije ispred hilusa, deli na levu i desnu granu.*

Arterije u hilusu nalazimo varijabilno, ili na povrsini ili dublje, u zavisnosti od
pocetka grananja desne i leve arterije. Leva je obi¢no locirana povrsnije, a desna moze
biti postavljena dublje, narocito kada prolazi ispod zu¢nog voda.

Retko, u oko 5-8 % , hepati¢na arterija ne izlazi iz trunkusa celijakusa, ve¢ iz gornje
mezenteriéne arterije, kada postoji tzv. hepatomezenteri¢ni trunkus.>® Znacajno je, da je
u tom slucaju, njen tok kroz HD ligament promenjen i da se nalazi ispod i udesno od

7uénog voda u desnom lateralnom delu HD ligamenta. %

DESNA HEPATICNA ARTERIJA (Right hepatic artery, RHA)

Desna hepaticna arterija obi¢no produzava svoj tok i ulazi sa svojim granama u desnu
jetru, dok leva prolazi ispod Zu¢nog voda, a Samo u izuzetnim slu¢ajevima, ispod vene
porte u levu jetru. Desna arterija, koja prolazi ispred vene porte u HD ligamentu, u 2/3
slucajeva , prolazi ispod zajednickog zu¢nog voda i onda se deli na sekcijske grane. U
1/3 slucajeva, arterija se nalazi ispred duktusa hepatikusa, $to je hirurski znacajno. 1z
desne hepati¢ne arterije obi¢no izlazi cisti¢na arterija. Nekada desna hepaticna arterija
(5-12%), izlazi iz gornje mezenteri¢ne arterije kao desna ,replacing arterija“ i tada se

nalazi na desnom lateralnom rubu HD ligamenta. ?
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Kada hepaticna arterija, poreklom iz mezenteri¢ne arterije, Snabdeva samo jedan deo
desne jetre, naziva se ,,akcesorna arterija“, a Cesto postoji i anastomozirajuca arterija sa

desnom granom iz hepaticne arterije, koja potice iz trunkusa celijakusa (Slika 18).

Slika 18. Desna akcesorna hepati¢na arterija (Strelica), koja potice iz gornje mezenteri¢ne
arterije, daje sekcijsku granu za posteriornu sekciju i granu za peti segment. Izvor : Hirurska
anatomija jetre i terminologija resekcija jetre. Gadzijev E., Karamarkovi¢ A. Resekciona hirurgija jetre.
Zavod za udzbenike, Beograd, 2012:29-61. %

LEVA HEPATICNA ARTERIJA (Left hepatic artery, LHA)

Leva hepati¢na aretrija prolazi kroz levu ivicu HD ligamenta i Cesto daje desnu
gastriénu arteriju, a ponekad i gastroduodenalnu, ako se leva i desna arterija nisko
odvajaju od zajedniCke hepatiCne arterije. Leva hepati¢na arterija snabdeva lateralnu

sekciju jetre (S2 1 S3), au oko 30 % slucajeva daje 1 arteriju za segment S4. %

U 20-35% slucajeva, leva hepaticna arterija izlazi iz leve gastricne arterije i
vaskularizuje ¢itavu levu jetru, ili samo levu lateralnu sekciju (S2 i S3) (Slika 19).

U tom slucaju leva hepaticna arterija lezi u hepatogastricnom ligamentu.
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Slikal9. Korozivni preparat prikazuje levu hepati¢nu arteriju koja potice od leve gastri¢ne
arterije i nalazi se u hepatogastri¢cnom ligamentu .Izvor : HirurSka anatomija jetre i terminologija

resekcija jetre. Gadzijev E., Karamarkovi¢ A. Resekciona hirurgija jetre. Zavod za udZbenike, Beograd,
2012:29-61. %°

Medijalna hepati¢na arterija je, u stvari, arterija za segment S4, ili levu medijalnu
sekciju i, u oko 50 % sludajeva, potice od bifurkacije arterije hepatike proprije. %
Arterija za S4, moze da potiCe od leve hepati¢ne arterije, dok u veoma retkim
slucajevima arterija za S4 vodi poreklo iz desne hepati¢ne arterije. Nekada moze da izlazi
po jedna arterija iz leve, a jedna arterija iz desne hepati¢ne arterije. Ove varijante su
hirurski znacajne kod ,,split liver* operacija, a i kod hemihepatektomija i izolovanih

resekcija segmenta S4.

ARTERIJISKE ANASTOMOZE

U samom hilusu jetre, tacnije u fibroznom omotacu jetrenih struktura, postoje uvek
prisutne arterijske anastomoze izmedu desne i leve strane, koje su nekada dosta velike.
Hirurski je vazno da iz tih anastomoza izlaze grane za lobus caudatus — S1 i za Zu¢ne

vodove u hilusu jetre.
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1.2.7. ZUCNI VODOVI-BILIJARNI SISTEM JETRE

Zuéni vodovi, zajedno sa arterijskim i portnim sudovima, ¢ine portne pedikle, koji se
od predela hilusa prostiru do subsegmentnih delova jetre. Bilijarni sistem nije uvek
paralelan sa portnim sistemom, a to se posebno odnosi na levu jetru. Na levoj strani
grananje portnog sistema je razli¢ito od grananja biliarnog sistema. Naime, portni sistem
se deli po sistemu 2 (samostalna grana za S2) i 3+4 ( zajednicka grana za S3 i S4), dok
se bilijarni sistem sastoji iz grane koja nastaje spajanjem zu¢nih vodova iz S2 i S3, i
onda se toj zajednickoj grani prikljucuje grana (ili dve) iz S4, to je sistem 4 (2+3). 22>
Zuéni vodovi iz jetrenih segmenata, ujedinjuju se u sekcijske vodove i zatim formiraju
desni i levi hepati¢ni vod. Desni i levi hepati¢ni zu¢ni vod, potom se spajaju i formiraju
zajednicki hepati¢ni vod (ductus hepaticus communis), koji postaje ductus choledohus,
nakon spajanja sa duktusom cistikusom iz zuéne kese.

Preoperativna dijagnostika anatomskih varijacija, odnosi se na preoperativnu primenu
holangiografije, multislajsne kompjuterizovane tomografije (MSCT) i magnetne
holangiopankreatografije (MRCP, Magneticresonance cholangiopancreatography).>
Bilijarne anatomske varijacije mogu bitno uticati na povredu Zzu¢nih vodova, prilikom
operativnih zahvata u hilusu jetre.”®

Uobicajena varijacija jeste postojanje Hjortsjo crook-a, kojeg ¢ini desni posteriorni
sekcijski Zuéni vod, koji ide oko anteriorne desne portne grane u desno; u takvim

slutajevima postoji veoma kratak desni duktus hepatikus. “*°

U tim slucajevima,
prakti¢no, ne postoji desni hepati¢ni vod, ve¢ se obrazuje trojni konfluens sastavljen iz
levog hepatikusa, desnog posteriornog sekcijskog zucnog voda i desnog anteriornog

. . 1,2
sekcijskog Zuénog voda. %

Moguca je i varijacija sa us¢em desnog posteriornog
sekcijskog voda u levi hepati¢ni vod. Takode, desni hepatikus moze biti jako kratak,
tako da moZemo identifikovati posteriorni i anteriorni sekcijski zuéni vod, koji se ulivaju
u kratak desni hepatikus.

U 12-15 % slucajeva anteriorni ili posteriorni desni hepati¢ni Zu¢ni vod, ulazi u levi
hepati¢ni vod, tako da konfluens formira posteriorni desni sekcijski zucni vod, ili

anteriorni desni sekcijski Zu€ni vod 1, vod sastavljen iz levog hepati¢nog voda i desnog
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anteriornog, odnosno posteriornog sekcijskog voda (Slika 20). % Takav vod je ,zapravo,

,,anonimus‘.

Slika 20. Varijacija uliva desnog posteriornog Zu¢nog voda (strelica) u levi Zu¢ni vod. Izvor :
Hirurdka anatomija jetre i terminologija resekcija jetre. Gadzijev E., Karamarkovi¢ A. Resekciona hirurgija
jetre. Zavod za udZbenike, Beograd, 2012:29-61%°

Na levoj strani, u do 15% slucajeva, mozemo nadéi tip spajanja zuc¢nih vodova ,,na
portni nacin®, po sistemu 2 i 3+4, a nekada, u oko 4 % slucajeva, vod iz S4 se uliva

direktno u zajednicki hepati¢ni vod (ductus hepaticus comunis). *#
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1.2.8. LIMFNI SISTEM JETRE

Limfni sistem je vazan zbog limfnog Sirenja bolesti iz jetre. Uz tumor u jetri,
pozitivni limfni ¢vorovi u hilusu i HD ligamentu, predstavljaju lo§ prognosticki faktor.
Postoje dva limfna sistema u jetri: povrSinski i duboki, koji se medusobno
anastomoziraju. Povrsinski, iz Glisonove kapsule, ide putem limfnih sudova uz
ligamentarni aparat jetre. Sa konveksne povrsine jetre, limfa se drenira duz
falciformnog ligamenta u parasternalne limfne ¢vorove. Iz predela ,,aree nude® i zadnje
povrSine jetre, limfa putem limfnih sudova, ide kroz dijafragmu, ulazeéi u anteriorne i
lateralne freni¢ne limfne ¢vorove. Iz Glisson-ove kapsule, prednjih delova visceralne
povrsine jetre, limfa ide preko gastrokolicng ligamenta i triangularng ligamenta, U
parakardijalne limfne ¢vorove, potom u celijacne, a sa donje povrSine, u celijacne 1
hilusne ¢vorove.

Drugi, duboki sistem, koji zapocinje u acinusu jetre, prati Suplje strukture jetre u oba
pravca — prema hilusu i prema u$c¢u velikih vena. Limfni sudovi ulaze potom u hilusne
limfne ¢vorove , limfne ¢vorove u hepatoduodenalnom ligamentu i dalje uz arteriju
hepatiku sve do celija¢nih limfnih ¢vorova odakle se prostiru uz donju Suplju venu do

pa zatim u medijastinalne limfne zlezde.
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1.3. TERMINOLOGIJA ANATOMIJE JETRE I
RESEKCIJA JETRE

Terminologija anatomije jetre i resekcija jetre zasnovana je na dokumentu: The
Brisbane 2000 Terminology of Hepatic Anatomy and Liver Resections, koji su sastavili
autori i Clanovi Terminoloskog komiteta IHPBA (International Hepato-Pancreato-
Biliary Association): J. Belghiti, P.A. Clavien, E.M. Gadzijev, J.O. Garden, W.Y. Lau,
M. Makuuchi, R.W. Strong i S.M. Strasberg, kao predsednik. "**

PODELA PRVOG REDA

Anatomska podela prvog reda:
e Desna jetra (Right hemiliver/right liver),
sastoji se iz segmenata S5-8 (+/- S1);
e Leva jetra (Left hemiliver/left liver),

sastoji se iz segmenata S2--4 (+/- S1).

Terminologija resekcija jetre (stara termilogija je koristila termin lobektomija):

e Desna hepatektomija ili desna hemihepatektomija
(Right hepatectomy or hemihepatectomy),
sa ili bez segmenta S1 (+/- S1) jeste resekcija desne jetre (S5-8);

e Leva hepatektomija ili hemihepatektomija
(Left hepatectomy or left hemihepatectomy),
sa ili bez resekcije segmenta S1 (+/- S1) jeste resekcija leve ,,polovine” jetre
(S2-4).
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PODELA DRUGOG REDA

Podela drugog reda, odnosi se na SEKCIJE na osnovu toka arterija i zu¢nih vodova.

Desnu jetru sacinjavaju dve sekcije:

Desna prednja sekcija (Right anterior section), koju ¢ine segmenti S5,S8;

Desna zadnja sekcija (Right posterior section), koju ¢ine segmenti S6,S7.

Levu jetru sa¢injavaju dve sekcije:

Leva medijalna sekcija (Left medial section), koja predstavlja segment S4;

Leva lateralna sekcija (Left lateral section), koju ¢ine segmenti S2,S3.

Resekcije jetrenih sekcija — sekcionektomije:

Desna prednja sekcionektomija (Right anterior sectionectomy),
jeste resekcija S5 S8;

Desna zadnja sekcionektomija (Right posterior sectionectomy),
jeste resekcija S6 1 S7;

Leva medialna sekcionektomija (Left medial sectionectomy),
jeste resekcija S4 — segmentektomija 4;

Leva lateralna sekcionektomija (Left lateral sectionectomy),

jeste bisegmentektomija S2,S3.

»Sekcijske resekcije su opSirne resekcije jetre:

Desna trisekcionektomija (Right trisectionectomy),

predstavlja resekciju desne jetre i S4 (leve medialne sekcije), a ponekad i

S1 (S4-8 (+/- S1).Naziva se i proSirena desna (hemi)hepatektomija (Extended
right (hemi)hepatectomy = resection of right hemiliver + left medial section
(S4));

Leva trisekcionektomija (Left trisectionectomy),

predstavlja resekciju leve jetre i desne prednje sekcije (S2-S5,S8 (+/- S1). Naziva
se i proSirena leva (hemi)hepatektomija (Extended left (hemi)hepatectomy =

resection of left hemiliver + right anterior section (S5,S8)).
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Razlika izmedu nove i stare terminologije jeste u tome, Sto je stara terminologija
upotrebljavala termin ,,sektor”, koji je zasnovan na toku i distrbuciji portnog sistema.
Upravo zbog toga je na levoj strani formalni medijalni sektor bio predstavljen
segmentima S3,54, a levi lateralni sektor segmentom S2. Leva grana vene porte se,
naime, deli po sistemu segmentnih grana (2 i 3+4). Za razliku od sistema vene porte,

zuéni vodovi se na levoj strani granaju po sistemu 2+3i 4.

PODELA TRECEG REDA

Podela tre¢eg reda, odnosi se na SEGMENTE (oznaka S1-S8) (Slika 21). Segmenti su
samostalne funkcionalne jedinice sa svojom segmentnom portnom trijadom i odredenom

venskom drenazom.

Slika 21. Segmentna anatomija jetre, segmentne resekcije jetre.

Segment S4 ili leva medijalna sekcija, podeljena je na S4a u gornjem delu, i S4b u
donjem delu. Zbog brojnih varijacija vaskularnog sistema, kao i zbog toka Zucnih
vodova ne mozemo ih izjednaciti sa ostalim segmentima. Ipak, u predelu vrha leve

umbilikalne portne grane mozemo razlikovati grane za S4a i za S4b. Grane za 4a idu
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sagitalno nagore, i obi¢no su jedna ili dve, a druge, za 4b, idu transverzalno i nadole, i
njih obi¢no ima vise.

Segmenti se dalje dele na SUBSEGMENTE, koji samo u izuzetnim slu¢ajevima imaju
hirurski znacaj.

Segmentektomije su resekcije pojedinacnih segmenata. Oznacavaju Se kao
segmentektomija i navodi se arapski broj segmenta (npr: segmentektomija 8 jeste
resekcija S8).

Dodatni izrazi u vezi sa resekcijama segmenata su:
e Bisegmentektomija, kada su resecirana dva susedna segmenta (npr:
bisegmentektomija S7,S8; bisegmentektomija S8,S4a; bisegmentektomija S5,56
ili bisegmentektomija S4,S5 i bisegmentektomija S3,S4 (ranije oznacena kao
medijalna leva sektorektomija)).

» Perisegmentektomije, kojima oznaCavamo resekcije pojedinog segmenta kod
kojeg smo, obi¢no zbog radikalnosti operativnog zahvata, uz odredeni segment
odresecirali deo jednog ili viSe susednih segmenata (npr: perisegmentektomija S5
proSirena prema S6 i/ili S4b).

» Plurisegmentektomije jesu resekcije dva ili viSe segmenata, koji nisu deo iste
sekcije (npr: resekcija S3 1 S7). One se upotrebljavaju kod metastaza umesto
metastazektomija. | metastazektomije su, u sustini, subsegmentektomije, jer
hirurg postuje anatomiju, pa je metastazektomija manje- vise okruglog oblika.

* Mesohepatektomija jeste bisekcionektomija leve medijalne sekcije i desne
anteriorne sekcije (S4,S5,S8), koju nazivamo i medijalnom resekcijom jetre, a
predstavlja posebnu vrstu veoma kompleksnih resekcija.
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1.4. PREOPERATIVNA EVALUACIJA I TEHNIKE
VASKULARNE KONTROLE I OKLUZIJE

1.4.1. PRIPREMA BOLESNIKA ZA OPERACIJU

Priprema bolesnika za resekciju jetre, zavisi od viSe faktora u vezi sa bolesnikom kao

i od vrste planiranog operativnog zahvata. Uzimajuci u obzir pre svega bolesnikovo opste

stanje, potrebno je primeniti neku od brojnih klasifikacija (ASA, American Society of

Anesthesiologists physical status classification system; Apache 11, Acute Physiology and

Chronic Health Evaluation 1) u svrhu kvantifikacije i stratifikacije.?” Istovremeno, u

slucajevima hroni¢ne bolesti jetre, znacCajno je Koristiti i specifi¢ne klasifikacije za

procenu stanja jetre i preoperativnu procenu funkcionalne rezerve jetre (Child-Pugh;
MELD, Model for End-Stage Liver Disease; LIMON, Pulsion Medical Systems, Munich,

Germany -neinvazivni monitoring sistem koji meri eliminaciju indicijanid zelenog ICG,

pomocu pulsne spektrofotometrije), Sto je od izuzetne vaznosti, posebno pri planiranju

velikih resekcija (Tabela 1).

28-31

Tabela 1. Child-Pugh-ova klasifikacija.

Varijabla 1 bod 2 boda 3 boda Bodovanje Skor
Uk.Bilirubin, pmol/l | <34 34-50 >50 5-6 A
Albumin, g/l >35 28-35 <28 7-9 B
INR <1.7 1.71-230 >2.30 10-15 C
Ascit nema umeren teZak

Hepaticna nema Gr 1I-111 Gr -1V

encefalopatija
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1.4.2. PREOPERATIVNA EVALUACIJA I PLANIRANJE
RESEKCIJE

Zahvaljujuc¢i preoperativnim prikazima jetre Kkoji pruzaju kompjuterizovana
tomografija (Computerized tomography, CT), multislajsni CT (64 MSCT), nuklearna
magnetna rezonanaca (Nuclear magnetic resonance, NMR) i magnentna
holangiopankreatografija (Magnetic resonance cholangiopancreatography, MRCP)
mogucée je utvrditi sve anatomske i morfoloske karakteristike patoloskog procesa,
precizne odnose sa intrahepatiénim bilijarnim 1 vaskularnim strukturama i planirati
hirursku strategiju (Slika 22).3**® Prvi korak je obi¢no ultrazvuéni pregled (UZ), a potom
slede MSCT i/ili MRCP, sa snimcima u tri faze, od nekontrastne do arterijske i venske,

da bi se dobilo $to vise podataka neophodnih za planiranje resekcije (Slika 22-24).%*

Slika 22. Preoperativna evaluacija pacijenata - MSCT, NMR
(naS materijal).
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Slika 23. MSCT jetre u preoperativnoj evaluaciji pacijenta sa tumorom jetre (na$ materijal).

Neohodno je pregledati MSCT snimke u tri ravni: horizontalnoj, koronarnoj i
sagitalnoj (Slika 22, 23).3#%

Slika 24. MRCP u preoperativnoj evaluaciji pacijenata.
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Danas su aktuelni trodimenzionalni (3D) programi koji omoguéavaju 3D MSCT i 3D
MRI prikaz jetre (Slika 25,26).° Za planiranje resekcije jetre neohodno je utvrditi
lokalizaciju tumora, odnos tumora prema portnim pediklima i hepatiénim venama,
prepoznavanje eventualnih anatomskih varijacija i izracunavanje veli¢ine rezidualnog

funkcionalnog jetrenog tkiva.

Slika 25. Trodimenzionalna rekonstrukcija jetre-3D CT (MeVis, Bremen, Germany) Izvor:
Department of Hepatobiliary and Transplant Surgery, UK Eppendorf, Hamburg, Nemacka.

Slika 26. Trodimenzionalna rekonstrukcija jetre-3D CT.*
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1.4.3. INTRAOPERATIVNA ULTRASONOGRAFIJA
JETRE

[ako je uvedena u klinicku praksu pre vise od 30 godina, upotreba intaoperativne
ultrasonografije (I0UZ), predstavlja- conditio sine qua non, za planiranje operativnog
zahvata, omogucava prikazivanje toka biliovaskularnih intrahepati¢nih struktura, odnos
patolo$kog procesa prema njima i registrovanje anatomskih varijacija.***® Intraoperativna
ultrasonografija se, u principu, izvodi odmah posle laparotomije i po potrebi ponavlja
tokom resekcije.Upotrebom Doppler-a mogu se diferencirati krvni sudovi Zu¢nih
vodova. Cinjenica je, da oko 30% HCC nije palpabilno, a da je kod ¢ak 10%—40%
kolorektalnih metastaza palpacija neuspesna. Upravo IOUZ mozZe da otkrije dodatnih 25-
35% metastaza kolorektalnog karcinoma, koje pre zahvata nisu bile otkrivene. %3

Pregled 10US je otezan kada su u pitanju ciroza jetre, izrazena fibroza ili jako
izrazena masna infiltracija jetre. ¥ Za izvodenje IOUS primenjuju se intraoperativne
sonde sa frekvencom od 5MHz do 7,5-10 MHz (10 MHz za povrsnije lezije), ,,T* oblika
ili ,prstaste” a moguée je koristiti i laparoskopske ultrazvuéne sonde.*** Postoji
nekoliko principa po kojima se radi intraoperativna ultrasonografija jetre. Uvek se prvo
odrede anatomske regije, desna i leva jetra, sekcije i segmenti. Potom se sondom
poloZzenom iznad zué¢ne kese i usmerenom prema subdijafragmalnom delu donje Suplje
vene (IVC), prikazuju glavne hepati¢ne vene (Slika 27). Jasno se moze videti usce tih
vena, te se pomeranjem sonde u pravcu toka vene svaka vena isprati do periferije.
Nakon toga, osovina sonde se usemava nadole i prikazuje se portni sistem, bifurkacija i
zatim se prati leva grana portne vene — pars horizontalis, a nakon toga i njen umbilikalni
deo. Kod prikazivanja desnih grana vene porte, potrebno je lagano pomerati sondu da bi
se uocila anteriorna i posteriorna sekcijska grana, te se prati njihov tok do nivoa nastanka

segmentnih grana. Narocito je vazno da Se uoci postojanje anatomskih varijacija.
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Slika 27. Intraoperativna ultrasonografija

( desna hepati¢na vena-RHV, donja Suplja vena-1\VVC).

Tek nakon uvida u anatomiju jetre, prelazi se na detalje patoloskog supstrata. Potrebno
je utvrdi veli¢inu lezije u tri dimenzije, njihov broj i ta¢nu lokalizaciju u odnosu na
anatomske sekcije i segmente jetre i, karakter lezije u smislu ehogenosti (hiperehogene,
hipoehogene, izoehogene i anehogene). ¥ Za vreme same resekcije potrebno je 10UZ

pratiti liniju resekcije. **3®

Konacno, na kraju resekcione procedure, naroc¢ito nakon
velikih resekcija, pozeljno je ultrasonografski proveriti ostatak jetre, odnosno cirkulaciju i

vensku drenazu, a kad god je to mogucée, poZeljno je uraditi i Doppler kontrolu.
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1.4.4. MOBILIZACIJA JETRE

Mobilizacija jetre je zahtevan manevar i zavisi od veli¢ine i lokalizacije patoloskog
procesa, kao i od obima, konzistencije i opSteg stanja samog parenhima jetre (Slika 28).
Mobilizacija jetre moZe imati reperkusije na hemodinamiku, kao i potencijalno Stetne

onkoloske efekte.

Slika 28. Mobilizacija desne jetre: zaomc¢ena desna hepati¢na vena, ekspozicija donje Suplje

vene (na$ materijal).
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1.4.5. VASKULARNA KONTROLA

Priprema vaskularne kontrole ili okluzije omogucava kontrolu protoka krvi kroz jetru,
kontrolu krvarenja i minimiziranje gubitka krvi za vreme resekcije. U principu, moZze se
uspostaviti kontrola dotoka krvi u jetru ,inflow** kontrola i odvoda iz jetre ,,outflow*

kontrola, >

VASKULARNA OKLUZIJA HEPATODUODENALNOG
LIGAMENTA (PRINGLE-OV MANEVAR)

Pringle-ov manevar je osnovni postupak vaskularne inflow kontrole koji podrazumeva

okluziju struktura u hepatoduodenalnom ligamentu (Slika 29).**

Slika 29. Pringle-ov manevar:shematski prikaz zauzdavanja hepatoduodenalnog ligamenta.

Okluzija HD ligamenta dovodi do poveéanja srednjeg arterijskog pritiska za 10 %.*%
Zbog mogucnosti intolerancije na okluziju, pre okluzije HD ligamenta, kod hipertonicara,
najpre se izvrSi probna okluzija (5 min). Okluzija HD ligamenta dovodi do staze u
splanhni¢énom podruéju drenaze vene porte sa kompleksnim metaboli¢kim promenama,
oslobadanja slobodnih kiseonickih radikala i promena u permeabilnosti mukoze creva.
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Od otvaranja porto-kavalnih Santova delimi¢no zavisi kako ¢e pacijent podneti duzu
okluziju. Pored toga, kod onkoloskih pacijenata, dugotrajna hipoksija tkiva aktivira
Hypoxia-Inducible-Factor (HIF- 1a), koji aktivira transkripciju vise gena koji su
ukljudeni u progres karcinogeneze.* Ipak, dugogodisnje iskustvo velikih centara koji se
bave hirurgijom jetre, pokazuje da pacijenti dobro podnose Pringle-ov manevar, kao i da
su lokalni ili sistemski efekti kontrolisane vaskularne okluzije minimalni i prihvatljivi.*®
Ako je jetrin parenhim ocuvan, ¢ak i kontinuirana okluzija u trajanju do 60 minuta
(.topla ishemija“) nema veéih reperkusija.*>*® Osim moguéih ishemi¢nih o3teéenja jetre
prilikom kori§¢enja Prngle-ovog manevra, potencijalan problem predstavlja i
reperfuziono oSteCenje jetre, koje nastaje nakon uklanjanja okluzije.Ovaj fenomen je
poznat kao ishemijsko-reperfiziono oste¢enje ( IR, ischemia-reperfusion injury).*®*’
Trajanje ishemije je jedan od kriticnih parametara kasnijeg poremecaja hepati¢ne
mikrocirkulacije i ishemijskog o3teéenja.*” Osteéenje uzrokavano ishemijom je
posledica smanjenja intracelularnog adenozin trifosfata (ATP) u uslovima
anoksije.Vazan slede¢i dogadaj je porast intracelularnog kalcijuma (Ca). 4750 Smanjenje
ATP dovodi do otvaranja voltaznih Ca kanala koji prouzrokuju depolarizaciju membrane

sa padom aktivnosti Na-K-ATPaze, §to poveéava izlazak K i ulazak Na u ¢éeliju.*”

Kao posledica, intracelijski Ca znaGajno se poveéava, unistavajuéi citoskelet. *~>°

IRI jetre se sastoji od dve faze.*"™!

Prva faza je uzrokovana akutnim celijskim
oSte¢enjem, nastaje 3 do 6 h posle reperfuzije, i moZe biti indukovana porastom
produkcije kiseoni¢nih radikala.Druga, subakutna faza, nastaje iz inflamatornog
odgovora, posle 18 do 24 h, vodeci u progresivno ostecenje jetre.Inflamatorni odgovor je
prouzrokovan proinflamatornim citokinima i akumulacijom neutrofila. Progresija
oSte¢enja je generizovana regrutovanjem leukocita koji oslobadaju kiseoniéne radikale i
proteaze. Akumulacija i adhezija leukocita i trombocita u sinusodima jetre, moze dovesti
do obstrukcije lumena i1 poremecaja mikrocirkulacije.Ovo je alternativni mehanizam
odteGenja jetre i naziva se Noreflow fenomen.*"*!

U humanoj populaciji, dve zastitne strategije su pokazale poseban efekat: ishemi¢no
prekondicioniranje i prekondicioniranje sa sevofluranom.Efikasan nacin Smanjenja
Stetnih efekata ishemije-reperfuzije na jetru, pa i na ostale organe, postize se

prekondicioniranjem*. *"***3 To podrazumeva klemovanje HD ligamenta u trajanju od
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10 minuta, potom sledi popustanje kleme 10 minuta, i tek nakon toga klemovanje u
svrhu resekcije, koje sada moze biti kontinuirano i do 30 minuta.

Zbog svega navedenog , dolazi do uvodenja intermitentne okluzije, Sto podrazumeva
klemovanje HD ligamenta u trajanju od 15 do 20 minuta, nakon ¢ega sledi interval od 5

minuta bez okluzije. 4"

Na ovaj na¢in ukupno vreme okluzije moze se produziti na
120 minuta, ali je ovaj postupak moguce primeniti isklju¢ivo na zdravoj i funkcionalno
neodteéenoj jetri.*****Kod ciroti¢no izmenjene jetre najbezbedniji reZim podrazumeva
10 - minutne okluzije sa periodom o¢uvane cirkulacije od 5 minuta, u ukupnom trajanju

do 60 minuta.>*>3

TOTALNA VASKULARNA EKSKLUZIJA JETRE

(TOTAL VASCULAR EXCLUSION, TVE)

Komplentna vaskularna izolacije jetre (Total vascular exclusion, TVE) (Delva, 1989;
Emre, 1993; Hannoun ,1993; Emond.,1995), predstavlja kombinaciju totalne ,,inflow* i
outflow vaskularne izolacije jetre, komplentno je izolujuéi iz sistemske cirkulacije.>*
Klasi¢na TVE podrazumeva, da se posle okluzije HD ligamenta, donja Suplja vena (IVC)
okludira vaskularnom klemom ili Rhumel-ovim turnikeom, prvo u distalnom delu
neposredno iznad bubreznih vena, a potom suprahepati¢no ispod dijafragme (Slika 30).
Postupci uklanjanja okluzije uvek idu obrnutim redom u odnosu na okluziju: prvo se
popusti turnike ili klema na donjoj Supljoj veni subdijafragmalno, onda subhepati¢no
iznad renalnih vena, i na kraju na HD ligamentu. Drugi nacin koji omogucava totalnu
vaskularnu okluziju jetre, ali uz o€uvan protok kroz venu kavu, predstavlja kombinaciju
Pringle-ovog manevra sa kontrolom, odnosno okluzijom hepati¢nih vena u visini

njihovog konfluensa u donju Suplju venu, uz prethodnu mobilizaciju jetre.
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Slika 30. Komplentna vaskularna izolacije jetre (Total vascular exclusion, TVE).

Ovaj postupak se danas, u klasi¢noj tehnici resekcija jetra, izvodi samo izuzetno, a
rezervisan je za kompleksne situacije, kada patoloSka lezija lezi na IVC ili je infiltrise;
kada je osim okluzije HD ligamenta, potrebna i adekvatna ,,outflow* kontrola i okluzija
odvoda krvi iz jetre, ¢ime se smanjuje krvarenje iz venskog sistema.>**®
Prilikom primene TVE, hemodinamika je jako poremecéena i dovodi do pada srednjeg
arterijskog pritiska (do 12%) i pritiska u pulmonalnoj arteriji (do 25%), do sniZenja
sr¢anog indeksa (do 50%), do poviSenja srcane frekvencije (do 50%) i do povisenja
periferne vaskularne rezistencije (do 80%).>**® Do 15 % bolesnika ne tolerise ovaj

zahvat, te je obavezno da se uvek prvo uradi probna okluzija. >+

PARCIJALNA | SELEKTIVNA VASKULARNA OKLUZIJA

Selektivna vaskularna okluziju dovoda i odvoda krvi iz jetre omogucava oCuvan
protok krvi kroz preostali deo jetre.*® Tehniku parcijalne ,,inflow* vaskularne kontrole
moguce je kombinovati sa selektivnom ,,outflow* kontrolom. Za selektivnu okluziju
desne strane jetre moguce je primeniti ,,klasi¢an“ pristup hilarne disekcije ili prednji ili

zadnji intrahepati¢ni glisonski pristup.
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HANGING MANEVAR

Tehnika hanging manevra (Belghiti), razvijena je da bi se prevenirao i smanjio rizik
od krvarenja iz retrohepati¢nih vena i donje Suplje vene, prilikom izvodenja prednjeg
(anteriornog) pristupa kod resekcija desne jetre (Slika 31).*® Ovaj pristup se obi¢no
primenjuje kod velikih tumorskih promena, gde je potpuna mobilizacija desne jetre

gotovo nemoguca.

Slika 31. Hanging manevar.

Kod hanging manevra, uvodi se gumena traka izmedu jetre i donje Suplje vene, da bi
se omoguéilo podizanje jetre od vene i dodatno osigurala kontrola resekcije.>®°®Za
izvodenje ovog manevra potrebno je preseéi ligamente teres i falciforme, te uci u predeo
subdijafragmalnog dela donje Suplje vene. Pazljivo se preparise u ,cleavage® prostoru
izmedu desne hepati¢ne vene i zajednic¢kog venskog stabla srednje i leve hepati¢ne
vene.*® Trakcijom HD ligamenta na levu stranu , prikaZe se subhepati¢ni deo donje Suplje
vene. Kada se oslobodi prednja povrsina vene, moze se naéi deo vene kave bez pritoka
kratkih retrohepati¢nih vena, koji je centralno polozen.”® NeZnom tunelizacijom
instrumentom polako se prodire u smeru izmedu desne hepati¢ne vene i zajednickog
venskog stabla. Posle uspe$ne tunelizacije instrumentom, uvodi se gumena traka i
provuce se tako da podize sredinu jetre. Kod resekcija leve jetre, hanging se izvodi

uvodenjem gumene trake oko zajednickog stabla ili samo oko leve hepati¢ne vene.
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1.5. TEHNIKE RESEKCIJE JETRE
1.5.1. OPERATIVNI PRISTUP

Standardno pacijent lezi na ledima malo savijen u pojasu. Garniranje kompresama
nakon pranja operativnog polja mora da osigura mogucnost pristupa na grudni koS i trbuh
do ispod umbilikusa. U cilju snizenja centralnog venskog pritiska (CVP), ponekad je
dobro pacijenta drzati u 15° Trendelenburg-ovom polozaju, ¢ime povecamo venski
dovod krvi u srce.®®® Incizija abdominalnog zida mora biti odabrana tako da pristup
omoguci optimalni uvid u predeo gde se nalazi patoloski proces, odnosno gde ¢e se

izvoditi resekciju (Slika 32a). >*%°

A

. IS
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Slika 32a. Operativni pristup-incizije abdominalnog zida.

Najcesc¢e se upotrebljava pristup po Makuuchi-ju odnosno ,,J* incizija: proteze se od

ksifoida do iznad pupka odakle,u zavisnosti od konstitucije bolesnika, incizija se
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produZzava poprecno, a zatim savija lu¢no prema desnom rebarnom luku, u smeru desetog
ili jedanaestog interkostalnog prostora (Slika 32b). Ponekad, ako je to zbog polozaja ili
veli¢ine patoloske lezije u jetri potrebno, incizija se produZava dalje u medurebarni
prostor i na dijafragmu, $to omogucava izvrstan pristup do zadnjeg dela jetre. Ako su
lezije u desnoj jetri veoma velike ili urastaju u dijafragmu, bolje je primeniti hanging
manevar bez produzavanja incizije na dijafragmu.
obostrana subkostalna incizija sa ekstenzijom u medijalnoj liniji koja se pruza do
ksifoida. MoZe se upotrebiti i produZeni desni subkostalni rez, kada se incizija u
medijalnoj liniji produzi do ksifoida. Ta incizija se koristi uglavnom kad pacijent ve¢
ima prethodni, ,,stari“ subkostalni rez.Totalna medijalna laparotomija se koristi kod
istovremenih (sinhronih) zahvata zbog tumora debelog creva ili rektuma i kolorektalnih
metastaza u jetri.

Svakako treba pomenuti i laparoskopski pristup kod koga se portovi uvode u

zavisnosti od lokalizacije patoloSkog procesa i predvidenog zahvata.

Slika 32b. Pristup po Makuuchi-ju.
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1.5.2. ANESTEZIOLOSKA TEHNIKA NISKOG
CENTRALNOG VENSKOG PRITISKA

Anestezioloska tehnika niskog, centralnog venskog pritiska, podrazumeva odrzavanje
CVP-a od 0 do5 cm H-O, u cilju manjeg krvarenja iz hepati¢nih vena tokom transekcije
parenhima, uz ocCuvanje minimalnog volumena za prefuziju bubrega i uz stabilan
hemodinaski status.®® CVP ispod 5 mm Hg postize se kombinacijom poloZaja, restrikcije
te¢nosti, odabirom adekvatnih diuretika, vazodilatatora i anestetika.®®®* Da bi se smanjio
rizik od vazdu$ne embolije iz povredenih hepati¢nih vena, pacijent je u Trendelenburg-
ovom poloZaju od 15°, mada je, klinicki znacajna pojava vazdusne embolije, izuzetno
retko primecena. Predhodne studije su pokazale da nizak CVP dobro toleriSe najveci broj
pacijenata, da je efekasan u pogledu redukcije krvarenja, sa rezultatima koji su

superiorniji od efekata TVE.**®
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1.5.3. RESEKCIJA JETRE

Postupak eksploracije jetre odvija se po standardnim principima. Najpre se izvrSi
inspekcija jetre, u smislu odredivanja njene boje, veli¢ine i oblika, te sledi paznjiva

palpacija, koja se izvodi bimanuelno. *°

TRANSEKCIJA PARENHIMA JETRE

Princip disekcije jetre je uvek takav da resekciona linija bude ravna, da se jasno
kontroliu krvni sudovi i Zu¢ni vodovi, da u principu, ide po anatomskim linijama granice
segmenata jetre ili sekcija, i da se $to manje povreduje tkivo na strani jetre koja

ostaj o.59.62:64

Potrebno je voditi racuna, da se kod malignih lezija, Sto manje dodidruje
tumor. Prilikom disekcije, brizljivo se zbrinjavaju strukture na resekcionoj povrsini, pri
¢emu se mogu upotrebiti neke od savremenih aparatura, ili pak jednostavna tehnika

»keliklazije*.

Finger fracture tehnique (Digitoclasia)

Digitoklazija je tehnika transekcije lomljenjem parenhima jetre (Lin, 1958; Ton That
Tung i Quang ,1963; Foster i Berman, 1977) izmedu palca i jednog prsta, a krvni sudovi i
zuéni vodovi se potom zbrinjavaju dijatermijom, metalnim  klipsem ili Sav

ligaturama.“°

,Crush” tehnika

Clamp crushing method (Kellyclasia) ili kra$ tehnika, koja je uvedena u klini¢ku
praksu sedamdesetih godina proslog veka, jos uvek je jedna od najées¢e primenjivanih
tehnika tupe transekcije, kada se parenhim jetre lomi sa finim instrumentom, Kelly
klemom ili Pe"an clamps, tako da krvni sudovi i bilijjarni vodovi ostanu sauvani za

hemostazu dijatermijom, metalnim klipsem ili $av ligaturama. 4**°
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Ultrasoniéni disektor (Cavitron Ultrasonic Surgical Aspirator, CUSA)

Resekcija jetre pomocu ultrazvuénog disektora (CUSA), koristi princip destrukcije
parenhima jetre vibracijama od oko 25 000 Hz. “**%%>®® CUSA je usla u klini¢ku praksu
1984. Godine, kada su je Hodgson i DelGuercio predstavili kao bezbedan instrument za
transekciju parenhima. “°>° Destruira se parenhim jetre, odnosno éelije koje imaju dosta
teCnosti, a ostaju ogoljeni i1 intaktni krvni sudovi i Zucni vodovi, zbog visoke
koncentracije vezivnog tkiva u njima. Istovremeno se ispira podrucje resekcije i aspirira
te¢nosti i razdrobljeno tkivo (Slika 33). U fibroznoj i u ciroti¢noj jetri, ovaj disektor je

zbog tvrde konzistencije tkiva, manje efikasan.

Slika 33. Resekcija jetre pomocu ultrazvuénog disektora CUSA-¢, Valleylab (nas materijal).
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Harmonicki skalpel

Harmonicki skalpel (Harmonic Scalpel, HS; Johnson and Johnson Medical, Ethicon,
Cincinnati, USA), jeste tehnologija koja koristi ultrazvu¢nu energiju, primenjiv je za
izvodenje resekcija jetre, naro¢ito u laparoskopskoj hirurgiji.***® Harmonicki skalpel se

pokazao kao efikasan instrument narocito na terenu ciroti¢no izmenjene jetre.

Tissuelink Monopolar Floating Ball

Uredaj Tissue Link (Floating Ball, TissueLink medical, Dover, NH,USA), u praksi je
od 2002.godine, a koristi radifrekventnu energiju za koagulaciju malih sudova i
parenhima jetre. “**° Tissue Link ima flotirajuéu lopticu na vrhu, koristi princip RF
energije u transekciji parenhima sa zonom koagulacione nekroze duz plana resekcije i

minimalnim gubitkom Krvi.

»Water jett*

Resekcija koriS¢enjem aparata Sa mlazom tecnosti:drobi se parenhim, dok se
aspiracjom odstranjuje te¢nost, pri Gemu krvni sudovi i Zuéni vodovi ostaju ogoljeni. ***°
Suplje strukture se zbrinjavaju, u principu, na isti nain kao i kod koris¢enja

ultrazvucnog disektora: koagulacijom, ligaturama, klipsevima.

LigaSure
Instrument ,,Ligasure** (Bipolar Vessel Sealing Device, BVSD; LigaSure, Valleylab
Inc. Boulder, Colorado, USA) koji stvara zonu elektricne koagulacione nekroze,
predstavio je Horgan 2001. godine. “>*® Ligasure se primenjuje za trajno zatvaranje
sudova, dijametra do 7 mm. Kombinacijom kompresivnog pritiska i bipolarne
radiofrekvantne energije, dovodi do skupljanja kolagena i elastina u zidu krvnog suda.Taj

nacin je veoma prikladan u radu na ciroti¢noj jetri.

Radiofrekventna ablacija

Transekciju je moguce izesti 1 koriS¢enjem aparata za radiofrekventnu (RF) ablaciju.

Princip se zasniva na stvaranju zone koagulacione nekroze duz plana resekcije, uz
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40,59

minialan gubitak krvi. Najpoznatiji uredaj iz ove grupe je Habib-ova modifikacija

(RITA 4x) koja ima Getiri elektrode i koristi se i u laparoskopiji.®’

Vaskularni stapleri

Danas se za zbrinjavanje velikih vena jetre kao i za brzu transekciju jetre koriste i

linearni endo-GIA vaskularni stapleri. 4**°

Laparoskopska resekcija jetre

Prvu neanatomsku resekciju benignog tumora jetre uradio je Gagner i saradnici 1992.
godine. Potom Azagra, 1996. godine izvodi prvu anatomsku resekciju jetre — levu

lateralnu segmentektomiju.®® ™

ZBRINJAVANJE RESEKCIONE POVRSINE

Resekciona povrsina jetre moze da krvari te je neophodno adekvatno zbrinuti strukture
na resekcionoj povrsSini ligaturama, finim Savovima, a ponekad argonskom ili ,,spraj“
koagulacijom.*® Na resekcionu povrsinu moze da se plasira vrela kompresa u trajanju od
5 minuta, a nakon toga se plasira topikalni hemostatik ili fibrinski lepak. Nekada, kod
veceg krvarenja koje je posledica koagulacionih poremecaja, kao poslednje oruzje,
moguce je razmotriti upotrebu intravenskog leka ,,Novoseven®, preparata koji aktivira
koagulacionu kaskadu na samom mestu povrede tkiva i manjih krvnih sudova.
Plasiranje abdominalnih drenova nakon resekcije jetre i danas je predmet polemika, a
najviSe paznje je usmereno na moguénost krvarenja ili bilijjarnog curenja posle

operacije.”®
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1.5.4. ANATOMSKI OPERATIVNI ZAHVATI

Segmentno orijentisane anatomske resekcije jetre, mogu se klasifikovati u zavisnosti
od ekstenzivnosti resekcionog zahvata (Slika 34). Monosegmentektomije
podrazumevaju uklanjanje pojedina¢nog anatomskog segmenta (S1-S8 prema Couinaud-
u). Bisegmentektomije ukljucuju resekciju dva susedna segmenata u horizontalnom
smislu, dok su vertikalne bisegmentektomije = zapravo  sekcionektomije.
Polisegmentektomije podrazumevaju resekciju vise medusobno povezanih anatomskih
segmenata. Multiple segmentektomije — predstavljaju simultane segmentne resekcije

razlicitih delova jetre.
BISGEMENTEKTOMIJE

Bisegmentektomija S3,54

Ona se izvodi kada je patoloski proces na granici izmedu segmenata S3 i S4, odnosno
u predelu umbilikalne fisure. Najveci problem predstavlja oCuvanje Zu¢nog voda iz S2,
jer se u 80% slucajeva on spaja sa vodom iz S3 u zajednicki vod. %9 Najveci problem
nakon ovog tipa resekcije, predstavlja ,,bile leakage*, zbog povrede Zu¢nog (B2) voda iz
S2. Zbog moguc¢ih komplikacija i relativno malog funkcionalnog dela jetre koji
predstavlja S2, daleko je jednostavnije i sigurnije uraditi levu hemihepatektomiju sa

prezervacijom caudatusa (S1). %%

Bisegmentektomija S4,S5

Ova resekciona procedura uglavnom se izvodi kod karcinoma holeciste. Neophodno
je oGuvati hepati¢ne Zuéne vodove iz S8, dok se oni iz S5 i S4 podvezuju. 2% Ako se
resekcija izvodi zbog karcinoma holeciste, potrebno je uraditi i skeletonizaciju HD
ligamenta sa resekcijom hepatikoholedohusa i limfnim sudovima i Zlezdama od nivoa

hilusa do duodenuma. 29
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Bisegmentektomija S5,S6

Ova bisegmentektomija zahteva prethodnu mobilizaciju desne jetre. 2% Presecanje
ligamenta vene cave nije potrebno. Ako postoji Rouvier-ov sulkus, on je od pomoci za
kontrolu struktura za S6. Treba imati u vidu, da kod svih resekcija na desnoj i zadnjoj
strani jetre postoji povecan rizik od krvarenja posle vraéanja jetre u normalan poloZaj iz
operativnog polja, jer se time znatno povecava pritisak u venama, pri ¢emu cak i

krvarenje iz malih sudova moZe biti znacajno. *>>%%

Bisegmentektomija S7,S8

Preduslov za njeno izvodenje je prisustvo dosta jake srednje i/ili donje desne
hepati¢ne vene. % Kod ove bisegmentektomije moramo resecirati i desnu gornju
hepati¢nu venu, pa bez prisustva opisanih vena ne postoji adekvatna venska drenaza
segmenata S5 i S6. Kada takvi anatomski preduslovi ne postoje, preostaje samo desha
hemihepatektomija. 2>°%®® Bisegmentektomija S7,S8 trazi kompletnu mobilizaciju desne

jetre sa presecanjem ligamenta donje Suplje vene.

SEKCIONEKTOMIJE

Leva lateralna sekcionektomija—bisegementektomija S2,S3

Bisegementektonija S2,S3, najces$ce je izvodena resekcija jetre. Formalni naziv za
ovu resekciju je leva lobektomija, a prema novoj Brisbejnskoj terminologiji ona je
oznacena kao leva lateralna sekcionektomija. Prilikom izvodenja leve lateralne

sekcionektomije moramo mobilisati levu jetru. 2%

Anteriorna desna sekcionektomija S5, S8

Operacija zahteva prethodnu mobilizaciju desne jetre, IOUZ pregled radi utvrdivanja,
pre svega, desne granice resekcije i odnosa patoloSke promene u odnosu na
intrahepati¢ne strukture. 2>°°®® Pod kontrolom IOUZ moZe se ekstraglisonskim
pristupom ispreparisati anteriorni sekcijski Glison-ov pedikl i zauzdati ga, nakon

25,59,65

prethodne disekcije u predelu loze holeciste. U sluc¢ajevima kada ne postoji desna

porta i kada postoji trifurkacija porte (leva porta, desna anteriorna i desna posteriorna
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grana), ovaj pristup predstavlja najbolje reSenje. Klasian pristup je smislen kada je
tumor vrlo blizu portnih struktura, odnosno hilusa; prvo se naéini holecistektomija, jer se
mozemo uéi u desni deo hilusa, a i resekciona linija se prostire kroz lozu zucne kese.
Zatim se u hilusu ligiraju strukture za anteriornu sekciju jetre, veoma pazljivo kako bi se
izbegla lezija posteriornog sekcijskog zu¢nog voda, koji obi¢no ide oko portne trijade
anteriorne sekcije (Hjortsjo crook).®**® Moze primeniti i hanging manevar, sa

trakcijom desne hepati¢ne vene navise i udesno, a medijalne na gore i ulevo.

Posteriorna desna sekcionektomija S6,S7

To je resekcija koja se relativno retko izvodi, u situaciji kada je potrebno prezervirati
Sto vise jetrenog parenhima. Potrebna je kompletna mobilizacija desne jetre sa resekcijom

ligamenta vene cavae. >

HEPATEKTOMIJE

Slika 34. Segmentno orijentisane anatomske resekcije jetre.

Leva hemihepatektomija S2,S3,54

Resekcija zapocinje presecanjem lig. teres i1 lig. falciforme i1 izvodenjem IOUZ
pregleda radi uvida u anatomske odnose u jetri i odredivanja tane granice resekcije
(Slika 34). ®°°% Obitno leva hemihepatektomija ne predstavlja veéi tehnicki problem,
ali uvek se mora racunati na postojanje Hjortsjo crook-a i moguénost povrede desnog

posteriornog zucnog voda kod resekcije segmenta S4 u blizini hilusa. Obi¢no se prvo
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mobiliSe leva jetra sekcijom lig. triangulare, lig. coronarium i lig. hepatogastricum.
Ukoliko se sa levom jetrom ne uklanja i caudatus, ligira se i ligamentum venosum Arantii
uz samu levu hepati¢nu venu, ¢ime se omogucava pristup veni u sluéaju krvarenja. U
slu¢aju da resekcija ukljucuje i S1, oslobodimo caudatus s leva na desno. Kod resekcije
leve jetre prezervira se medijalna hepati¢na vena i resekcioni plan ide uz njenu levu
stranu. Pomo¢u IOUZ mogu se otkriti neke znacajne anatomske varijacije; varijacije u
grananju portnih grana — nastanak desne anteriorne sekcijske grane iz leve porte (u 3 %
slucajeva), vazno je prepoznati i jaku vensku granu iz S8, koja je direktna pritoka MHV
(u oko 80% sludajev). >**% Kod prve anomalije mora se veoma obazrivo preparisati u
hilusu jetre kako bi se sacuvala anteriorna sekcijska grana, te distalno od mesta njenog
odvajanja resecira se leva grana portne vene, ili se koristi ekstraglisonski pristup ako to
dozvoljava dovoljna udaljenost patoloSkog procesa od pedikla. Kada postoji jaka vena iz
S8 koja ulazi u medijalnu hepati¢nu venu, a koja zbog lokalizacije patoloske promene
mora biti ukljuc¢ena u resekciju, moze se ocekivati zastoj u velikom delu osmog segmenta
posle resekcije i intenzivno krvarenje na resekcionoj povrsini. 2°°% Stoga je vazno, da se
odredeno vreme tamponira resecirani deo jetre. Ako to nije dovoljno potrebno je dodatno
resecirati deo S8 ukoliko preostali deo jetre ima adekvatnu funkcionalnu rezervu. U
suprotnom, mora se uciniti interpozicija venskog grafta izmedu vene iz S8 i donje Suplje
vene. Prilikom resekcije dela jetre kod Zivog davaoca to je jedina opcija da bi se o¢uvala
drenaza tog dela jetre. Bilijarne anatomske varijacije su takode znacajne i treba ih imati u
vidu prilikom izvodenja leve hepatektomije: najkompleksnija je, kada desni sekcijski
zuéni vod iz anteriorne ili posteriorne sekcije prelazi na levu stranu i direktno se uliva u
levi hepati¢ni vod (tzv. anonimus vod). U takvoj anatomskoj situaciji, klasi¢nom
hilarnom disekcijom i presecanjem struktura, pre nego §to ta¢no odredimo koje su i
odakle dolaze, moZe se uéiniti znacajna Stetu. Zbog presecanja i ligiranja sekcijskog
zuénog voda moze nastati biliogena atrofija dela desne jetre sa sa svim konsektivnim
komplikacijama koje prate takvo stanje. 2°%®®> Moguéa posledice ove lezije je i curenje
zuéi sa resekcione povrsSine, stvaranje biloma, ili razvoj holaskosa u postoperativnom

toku. 25,59,65
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Leva prosirena hemihepatektomija, leva trisekcionektomija

Prava proSirena hepatektomija u anatomskom smislu podrazumeva resekciju leve
polovine jetre i desne anteriorne sekcije i tada je mozemo nazvati leva trisekcionektomija
(Slika 34). %7173 pristup je klasian rez po Makuuchi-ju. MoZe se tunelirati slobodan
prostor izmedu jetre i vene kave i primeniti hanging manevar, mada ponekad, patoloski
proces koji se nalazi na granici leve i desne jetre to otezava. Jako je vazno pomocu IOUZ
odrediti na koji na¢in se grana desna hepati¢na vena i tome prilagoditi resekciju. 29"
Transekcija ide uz grane i stablo desne vene, pazljivo. Ako dode do ozbiljnog krvarenja
prvo se sa toplim gazama i kompresijom pokuSava sanirati krvarenje, ali najcesce se
mora suturirati defekt venskog zida finim vaskularnim Savovima. Kada se zavrSi
resekcija, na resekcionu povrsinu, stavljaju se najpre tople komprese, a onda se dodatnim
Savovima i, dobrom sprej koagulacijom uspostavi definitivna hemostaza. *>°%%™
Hemostatska topikalna sredstva i omentum su dobrodo$li na povrsini, a drenaza nije uvek

potrebna 25,59,65,71,72

Desna hemihepatektomija S5-S8

To je klasi¢na resekcija jetre koja podrazumeva uklanjanje segmenata desne polovine
jetre (Slika 34). Sve viSe se upotrebljava i kod hilarnog holangiokarcinoma, gde se uz
resekciju holedoha i skeletonizaciju HD ligamenta sa odstranjenjem tumora, ucini desna
hemihepatektomija. Vezano za izvodenje desne hemihepatektomije, razvijena su tri
tehni¢ka principa resekcije jetre. 2°%®° Operativna tehnika koju je inaugurisao Lortat-
Jacob podrazumeva inicijalnu hilarnu disekciju, diferencijaciju i zbrinjavanje struktura
portne trijade za desnu polovinu jetre kao i pripremu za kontrolu vene kave ispod
dijafragme i iznad bubreZnih vena. >>°%% Potom sledi transekcija parenhima. Tehnika po
Tot That Tung-u propagira brzu inicijalnu transekciju parenhima jetre, bez preliminarnog
zbrinjavanja elemenata u hilusu, ali uz okluziju HD ligamenta. *>*°% Strukture portne
trijade zbrinjavaju se na kraju transekcije, u dubini parenhima jetre, kao i desna hepati¢na

vena. 25,59,65

Bismuth uvodi kompromis izmedu prethodnpo navedenih tehnika: prvo sledi
selektivna vaskularna kontrola elemenata za desnu jetru, potom transekcija parenhima
kroz demarkirani deo, 1 kona¢no diferencijacija 1 presecanje struktura za deo jetre koji se

uklanja resekcijom. 2>**% Pposle incizije kapsule, jednom od transekcionih tehnika
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prepariSemo u dubinu jetre, kako bi izolovali i zbrinuli Zeljeni Glison-ov pedikl. Prilikom
resekcije prezervira se srednja hepati¢na vena na resekcionoj povrsini leve jetre. %%
Cuvajuéi integritet glavnog venskog stabla, paZljivo se ligiraju grane, koje se iz desne
jetre ulivaju u srednju hepati¢nu venu. Posle uklanjanja resekcionog preparata i
zbrinjavanja resekcione povrsine, pozeljno je fiksirati lig. teres sa delom falciformnog
ligamenta na trbusnom zidu. Naime, nakon resekcije moze do¢i do pomeranja leve
polovine jetre u desni subfrenijum sa konsekutivnom torkvacijom (kinking) donje Suplje
vene ili pak zajednickog venskog stabla, ¢ime se prekida venski priliv u desno srce, 1
nastaje opasna venska kongestija u preostalom delu jetre. ®°%®° Ova komplikacija se
moze brzo nakon operacije manifestovati krvarenjem sa resekcione povrSine ili
uzrokovati vaskularni poremecaj koji dovodi do sr¢anog zastoja i iznenadnog smrtnog

ishoda. 2>°965

Desna prosirena hepatektomija, desna trisekcionektomija

Najveci problem ove resekcije predstavlja ¢injenica 0 tome da li preostaje dovoljno
zdravog funkcionalnog parenhima jetre, jer nakon uklanjanja veéeg dela, ostaje samo
leva lateralna sekcija, odnosno segmenti S2 1 S3 1, fakultativno, S1, a to je ¢esto manje od

30% volumena jetre. 29

Tehnicki, resekcija segmenata S5 - S8 i S4 predstavlja veliki
zahvat, koji se uspesno moze izvesti i sa relativno malom resekcionom povrsinom (Slika
34)." Resekciju nazivamo i desna trisekcionektomija, mada prosirenom desnom
hepatektomijom mozemo nazvati i resekciju desne jetre proSirenu u S4 razlicitog stepena
ekstenzivnosti, ali uvek sa resekcijom medijalne hepati¢ne vene. Plan resekcije kod desne
trisekcionektomije ide malo udesno od lig. falciforme preko S4, kao i uz desnu stranu
umbilikalne fisure. %™ Zahvat trazi kompletnu mobilizaciju jetre. Ukoliko postoji i
umbilikalna vena, nju treba zajedno sa levom hepaticnom venom sacuvati. Kao §to je ve¢
pomenuto, najve¢i problem kod ovog tipa resekcije predstavlja posledicna hepaticna
insuficijencija zbog nedovoljnog funkcionalnog volumena preostale jetre. Zbog toga ova
resekcija zahteva adekvatnu preoperativnu funkcionalnu procenu, kao i dobar
postoperativni monitoring i terapiju. Kod bilateralnih kolorektalnih metastaza u jetri

postoji strategija hirurSkog reSavanja problema i uklanjanja svih promena izvodenjem

operacije u dva akta, ALPPS (Associating liver partition and portal vein ligation for
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staged hepatectomy), ALTPS (Associating liver tourniquet and right portal vein
occlusion for staged hepatectomy), kao i kombinacija hirurgije i angioembolizacije.”>®
Prilikom prve operacije isprepariSe se i ligira desna portna grana. Ligatura desne vene
porte uzrokuje atrofiju desne jetre i kompenzatorni porast volumena leve jetre, do ¢ega
dolazi usled preusmeravanja portne cirkulacije u levu polovinu jetre. Prilikom druge
operacije ucini se prosirena resekcija desne jetre, obi¢no bez vecih problema, jer se desna
jetra za to vreme smanjila, dok je istovremeno zbog kompenzatorne hipertrofije leve jetre
omogucen adekvatan funcionalni volumen rezidualne jetre bez rizika za nastanak

postoperativne insuficijencije jetre. "

Medijalna resekcija jetre (Mesohepatektomija, S4,5,8)

McBride i Wallace, 1972. godine, inaugurisali su centralnu resekciju jetre, koja
obuhvata uklanjanje segmenata S4a, S4b, S5 i S8, odnosno leve medijalne sekcije i
anteriorne desno, kao logi¢nu alternativu prosirenoj hepatektomiji u tretmanu centralno
lokalizovanih tumora (Slika 34).”*"®®  Nagino i Nimura uvode concept
mesohepatektomije sa uklanjanjem segmenta S1 i sa visokom rekonstrukcijom zuénih
vodova pomocu izolovane jejunalne vijuge u tretmanu hilarnog holangiokarcinoma. % U
odnosu na prosirene resekcije jetre, mesohepatektomija omogucava o¢uvanje rezidualnog
funkcionalnog volumena jetre. "*¥% Leva granica resekcije pruza se uz falciformni
ligament na oko pet milimetra udesno, a desna u projekciji desne hepati¢ne vene (desna
sagitalna fisura). Neophodna je i ,,outflow* kontrola tako, da se posle mobilizacije jetre
disecira i zauzda gornja desna hepati¢na vena i zajednicko vensko stablo, odnosno
medijalna vena. Prilikom ovog tipa resekcije podvezuje se medijalna hepati¢na vena, a

737982 Resekciona

prezervira desna, leva i umbilikalna vena, ukoliko je prisutna.
povrsina je velika i zahteva brizljivu hemo i biliostazu.Ssmisleno je na ovu ranjavu
povrSinu plasirati rezanj omentuma ili je prekriti fibrinskim lepkom ili nekim od
dostupnih lokalnih henostatika. Na desnoj resekcionoj povrSini postoji intaktna desna
hepati¢na vena, hilarni plato i strukture za desnu posteriornu sekciju. U dubini resekcione

povrsine nalaze se S1 i desna parakavalna regija.
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1.5.5 NEANATOMSKI OPERATIVNI ZAHVATI

Neanatomske operacije imaju svoje indikacije kod pojedinih benignih lezija, a nekada
i metastaza. Prilikom izvodenja neanatomskih resekcionih zahvata potrebno je primeniti
I0UZ, vaskularnu kontrolu i okluziju a svakako i adekvatnu mobilizaciju jetre.
Najvaznije je da se prilikom ove resekcije ne povrede vaskularne strukture i zu¢ni vodovi
doti¢ne ali i susedne anatomske regije. Moguée komplikacije neanatomskih operacija
mogu biti krvarenje, ivi¢ne nekroze, lokalni venski zastoj, curenje Zuci, nastanak biloma,

hematoma i apscesa u predelu resekcije.

Metastazektomije

Kod metastaze kolorektalnog karcinoma metastazektomija je korisna kako bi se
ocuvalo dovoljno jetrenog parenhima.?*%* Metastazektomija se moZe izvesti tako da u
stvari predstavlja subsegmenektomiju: nakon utvrdivanja tacne anatomske lokalizacije i
odnosa pomoc¢u IOUZ pregleda, metastazektomiju prilagodavamo aktuelnoj anatomskoj
situaciji, ali pri tome uvek vodimo rac¢una o dovoljnoj sigurnosnoj granice oko metstaze
(0,5-1 cm).2*3* Najveéi problem predstavljaju metastatske promene uz same hepatiéne
vene, jer se tada teSko postiZe adekvatna sigurnosna granica. Metastaze neuroendokrinih
tumora su Cesto brojne 1 opravdano je odstraniti ih, po moguénosti sve, ¢ak i1 kada se ne
moze uvek posti¢i adekvatna resekciona margina. Neki autori preporucuju cak
enukleacije, racunajuci na manji maligni potencijal ovih tumora, kao i dobar odgovor na
dodatnu terapiju. Svakako dolaze u obzir i ablativne metode destrukcije metastaza (RFA,

Crio, Laser).

Iviéne (wedge) resekcije

To su u sustini sve neanatomske resekcije lezija sa ve¢im ili manjim rubom zdravog
tkiva. U njih ubrajamo i metastazektomije, pa je pojam ivicne resekcije samo §iri jer se
zahvat primenjuje i kod drugih patoloskih stanja, na primer manjih primarnih benignih, a
nekada i malignih tumora.®* Odluka za takvu resekciju bazirana je na istovetnim

principima kao i prilikom izvodenja metastazektomija.
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1.6. KLASICNI EKSTRAHEPATICNI
INTRAFASCIJALNI (HILARNI) PRISTUP

Postoje dve osnovne tehnike ,,inflow* vaskularne kontrole: klasi¢an-ekstrahepati¢ni

intrafascijalni pristup i alternativni ekstrafascijalni pristup, koji je nazvan ,glisonski“,

1,25,40,59

odnosno ,.ekstra-glisonski* pristup.

Slika 35.Tehnike ,,inflow* vaskularne kontrole. 35a. Ekstrahepati¢na bifurkacija glavnog
Glisson-ovog pedikla u predelu hilusa jetre.

Glisson je 1645. godine opisao kapsulu vezivnog tkiva koja obavija parenhim jetre.?
Valoeus je opisao identi¢nu vezivnu strukturu koja obuhvata strukture hilusa jetre 1640.
godine.? Glisson-ova kapsula se skuplja oko elemenata hepati¢ne trijade na mestu
njihovog ulaska u tkivo jetre, odnosno u predelu hilusa; zu¢ni vod, hepati¢na arterija i
portna vena okruzeni su fibroznim Glison-ovim omotac¢em (Slika 35.a).%> Svaki hepati¢ni
pedikl koji ulazi u parenhim jetre obavijen je sopstvenim omota¢em koji ga prati sve do
nivoa sinusoida.? Klasi¢ni hilarni pristup su prvi primenili Lortat-Jacob i Robert prilikom
desne hepatektomije.®® Vaskularne i bilijarne strukture portne trijade se ekstraheptiéno
diseciraju i izoluju u hilusu (Slika 35.a). Nakon toga svaka struktura se posebno preseca i
zbrinjava. Operator mora da prepozna varijacije i greSke u identifikovanju elemenata
koliko god je to moguce. U Glisson-ovom omotacu, grana portne vene je okruzena
rastresitim tkivom, $to njenu disekciju ¢ini relativno lakom. Sa druge strane, nakupljanje
fibroznog tkiva oko Zuénog voda i hepati¢ne arterije je znacajnije, te je s toga i disekcija
ovih struktura znatno delikatnija u okviru omotaca. Postoji mnogo varijacija koje ¢ine

disekciju pojedinacénih struktura unutar jetre teSkom, ¢ak i rizicnom.
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1.7. TEHNIKE SUPRAHILARNE VASKULARNE
KONTROLE GLISSON-OVOG PEDIKLA

Ekstrafascijalni pristup koji je popularisan od strane Takasaki-a, Galperin-a, Launois-a
i Jamieson-a, oznacen je kao ,glisonski“ odnosno ,ekstra-glisonski* pristup. 2% 8
Koncept se zasniva na disekciji i presecanju Glisson-ovog pedikla u celini sa bilio-
vaskularnim strukturama unutar vezivnog omotaca i njegovom zbrinjavanju ,,en masse*
(Slika 35.b). Intrahepati¢ni pristup je bezbedan, naroéito u situacijama izraZzene portne
hipertenzije ili prisustva brojnih priraslica u predelu hepatoduodenalnog ligamenta i

hilusa kao posledica prethodnih operacija ili stentovanja.

},\\‘:

‘1

Slika 35. Tehnike ,,inflow* vaskularne kontrole. 35b.Koncept anatomske podele jetre na tri
segmenta (desni, srednji, levi) i distribucija portnih grana (primarne, sekundarne,
tercijarne). % Hepati¢ni pedikl se disecira suprahilarno ekstrahepati¢no ekstrafascijalno, u
celini (en masse). ®
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1.7.1. SUPRAHILARNI EKSTRAHEPATICNI
EKSTRAFASCIJALNI PRISTUP

Kod ovog pristupa hepati¢ni pedikl se disecira suprahilarno izvan parenhima jetre
(ekstrahepati¢no) u celini (en masse).24' 86-88 Spustanje hilarnog platoa, koje zapocCinje
zasecajem Glisson-ove kapsule na spoju izmedu lobusa kvadratusa (S4b) i hilusa jetre u
relativno avaskularnom sloju, omogucava ekstrahepaticnu disekciju i izolovanje Glisson-
ovih ovojnica za levu i desnu polovinu jetre. Couinaud je primenio ovaj ekstrafascijalni
pristup kod leve hepatektomije. Takasaki je proceduru unapredio koristeci je za obostrane
resekcione zahvate na jetri.2%’ Pristup je nazvao Metod transekcije Glisson-ovog pedikla
(Glissonean pedicle transection method), istovremeno uvodeéi i nove pojmove i podele u
anatomiju jetre (Slika 35.b).2®® Tehnika resekcije jetre je bazirana na originalnom
konceptu anatomske podele jetre na tri segmenta (desni, srednji, levi), distribuciji portnih
grana (primarne, sekundarne, tercijarne), kao i definisanju osnovne anatomske jedinice
jetre (Slika 35.b). ¥® Ipak, postoji bliska korelacija izmedu Couinaud-ove i Takasaki-
eve anatomije, posebno ako se uzme u obzir ¢injenica da je desna portna grana ponekad
kratka ili da izostaje, tako da prakticno u nivou konfluensa postoji ,trifurkacija“
(anteriorna, posteriorna i leva grana). Na osnovu ove ¢injenice moZe se rec¢i da je portna
cirkulacija prakti¢no distribuirana u tri dela jetre: desni posteriorni sektor, desni
anteriorni sektor i leva jetra prema Couinaud-u; desni segment, medijalni segment i levi
segment prema Takasaki-ju.?> Takasaki-jeva tehnika zapoginje zasecanjem kapsule jetre i
peritoneuma duZ gornje margine primarne grane Glisson-ovog pedikla, odnosno izmedu
baze lobusa kvadratusa (S4b) i hilarnog platoa, ulazi se u prostor vezivnog tkiva koji
predstavlja klivaz za dalju disekciju.2®® Veoma je vazno ostati u ovom ,virtuelnom“
sloju izmedu Glison-ove ovojnice i parenhima jetre kako bi se izbeglo krvarenje i kako bi
operativno polje ostalo suvo. Segmentne grane Glisson-ovog stabla (desna, medijalna,
leva), moguce je izolovati i zauzdati na ovom nivou bez otvaranja jetre, odnosno
disekcije njenog parenhima. Druga prednost suprahilarne-ekstrafascijane ,,inflow*
kontrole odnosi se na moguénost relativno jednostavne selektivne vaskularne kontrole

nad delom jetre koji treba ukloniti resekcijom.
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1.7.2.  SUPRAHILARNI INTRAHEPATICNI
EKSTRAFASCIJALNI PRISTUP

Ovaj pristup zahteva transekciju odgovarajuceg dela jetre sa prednje ili zadnje strane,
kako bi se pristupilo odgovaraju¢em pediklu unutar samog parenhima jetre. Shodno

tome, razlikuju se prednji (anteriorni) ili zadnji (posteriorni) intrahepati¢ni pristup.?>#%%

PREDNJI (ANTERIORNI) TRANSFISURALNI PRISTUP

Relativno avaskularni planovi unutar jetrenog parenhima, odnosno fisure jetre (glavna,
desna lateralna, leva lateralna-umbilikalna) prakti¢no predstavljaju ,,vrata” jetre, sa
njene prednje strane, preko kojih je omogucen pristup odgovaraju¢em intrahepaticnom
delu Glison-ovog pedikla, kao i njegova potpuna ekspozicija. Ove anatomske principe je
izneo Couinaud, a u hirurkoj praksi ih je razvio Ton That Tung.”®® Esencijalni detalji
ovog pristupa su sledeéi: strukture hepati¢nog pedikla se ne diseciraju odvojeno;
uspostavlja se digitalna ili instrumentalna kontrola nad hepatoduodenalnim ligamentom i
nakon ishemic¢ne pripreme (ischaemic preconditioning) u uslovima intermitentne
“inflow” okluzije (Pringle-ov manevar) zapocinje sa resekcijom; interval klemovanja
iznosi 15-20 minuta, sa periodom popustanja okluzije u trajanju 5-10 minuta, ako se radi
o jetri koja nije ciroti¢na.®® U suprotnom, trajanje clamping-a ne bi trebalo da bude
duZe od 10 minuta. Resekcija zapocinje incizijom u projekciji jedne od pomenutih fisura,
a zatim se nastavlja brzom transekcijom parenhima u pravcu vene kave.?* Cilj je
disecirati i uspostaviti kontrolu nad Glisson-ovim pediklom u Sto ranijoj fazi resekcije.
Klemovanje desnog hepaticnog pedikla ili jedne od njegovih sekcijskih grana
(anteriorna, posteriorna) rezultira ishemi¢nom demarkacijom jetre i jasnom projekcijom
glavne ili desne lateralne fisure jetre. Rana vaskularna kontrola pedikla ujedno
omogucava jasnu identifikaciju relativno avaskularnog plana resekcije, ¢ime se znacajno
smanjuje krvarenje i skracuje vreme transekcije.25 Ovaj postupak takode omogucava
primenu selektivne vaskularne okluzije u daljem toku operativnog zahvata, ¢ime se
izbegava ishemija ostalih delova jetre. Transekcija izolovanog Glisson-ovog pedikla se
najcesce izvodi na kraju resekcije, ali je moguée obaviti je 1 na samom pocetku zahvata,

neposredno nakon disekcije. Pedikl sa svim elementima portne trijade se zbrinjava ,.en
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masse*“ Sav-ligaturom, produznim Savom ili vaskularnim staplerom (linearni ili endo
GIlA), uz boc¢nu trakciju vaskularnom trakom kako bi se izbegla lezija kontralateralnih
bilio-vaskularnih struktura.

Lai je potvrdio prednosti anteriornog pristupa u resekcijama velikih tumora jetre,
naroito u sludajevima hepatocelularnog karcinoma (HCC).” Izostanak mobilizacije i
rotacije jetre kod koriS¢enja ovog pristupa ima mnogo prednosti. Time se moze izbeci
diseminacija tumora, kao i kompresija ostatka jetre. Ovaj pristup je olakSan ukoliko se
primeni i Belghiti-ev “hanging manevar* kojim se olakSava i kontroliSe transekcija, kao i
krvarenje u dubljim posteriornim delovima jetre.>* Sam postupak podrazumeva podizanje
jetre trakom koja je provucena izmedu desne i medijalne hepati¢ne vene, a zatim izmedu

prednje povrSine VCI i lobusa caudatusa (S1,S9).

ZADNJI (POSTERIORNI) INTRAHEPATICNI PRISTUP

Alternativni metod ,,inflow* kontrole oznac¢en kao glisonski (ekstra-glisonski) pristup
prikazan je u pionirskim radovima Galperin-a i Launois-a.™ Sustina tehnike
podrazumeva disekciju portnog pedikla u celini sa Glisson-ovom fibroznom ovojnicom,
pristupom sa donje strane jetre, kroz hepatotomije izvedene na odgovarajuc¢im pristupnim
mestima.

Galperin i Karagiulian, 1989.godine objavljuju tehniku transhepati¢ne digitalne
ekspozicije hepati¢nog pedikla u izvodenju anatomskih resekcija jetre.®* Tehniku
karakteriSe brz intrahepatic¢ni pristup pediklu odgovarajuceg dela jetre koji treba ukloniti
resekcijom. Ideja je jednostavna i bazirana na slede¢im ¢injenicama: glavni i sektorski
hepati¢ni pedikli nalaze se unutar parenhima jetre udaljeni 2-2,5 cm od donje povrsine
jetre; prisutna je odgovaraju¢a topografska projekcija pomenutih struktura na samoj
povrsini jetre. Launois i Jamieson, 1992. godine prezentuju posteriorni intrahepaticni
pristup kroz dorzalnu fusuru jetre, koji prakti¢no kombinuje i koristi odredene prednosti
intrafascijalnog (ekstrahepati¢nog) i prednjeg intrahepatiénog pristupa.' Na ovaj na¢in,
inicijalno se postize kontrola odgovaraju¢eg portalnog pedikla, a samim tim i rana
ishemicka demarkacija dela jetre, kao i jasna delineacija resekcionog plana, $to je od
znacaja za redukciju gubitka krvi prilikom izvodenja hepatektomija ili manjih resekcija

jetre. Kako je ve¢ navedeno, ovaj pristup koristi dorzalnu fisuru (ravan koja se proteze od
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zadnje ivice hilusa jetre do uSc¢a hepati¢nih vena u VCI), odnosno ,virtuelni klivaz*
izmedu segmenata S4 i S1 levo, kao i izmedu segmenata S8 i S9 sa desne strane
(Couinaud).

Machado 2003. godine modifikuje posteriorni intrahepati¢ni pristup standardizujuci
originalnu operativnu tehniku zasnovanu na preciznom anatomskom pristupu i izolovanju
glavnih i segmentnih Glisson-ovih ovojnica za levu i desnu jetru.”? Ovo se mozZe postici
veoma brzo i sigurno, koriste¢i minimalne incizije - hepatotomije (3-4mm) na anatomski
odredenim mestima na donjoj povrsini jetre (Slika 35.c). Machado-ov pristup izbegava
potencijalno rizicnu transekciju procesusa kaudatusa i retrohilarnog dela jetre, kao i
digitalnu izolaciju intrahepati¢nih struktura. % S obzirom na veli¢inu incizije koja
prakticno odgovara vrhu instrumenta disekcija je olakSana i sa znatno manjim gubitkom
krvi, narocito kada se izvodi na ciroti¢no izmenjenoj jerti. Takode, prema Machado-voj
oceni, procedura ne zahteva primenu vaskularne okluzije hepatoduodenalnog ligamenta.
% Kada je re¢ o segmentno orijentisanim resekcijama jetre, ovaj pristup omogucava
veoma brzu anatomsku delineaciju svakog individualnog segmenta jetre, kao i njegovo

adekvatno uklanjanje u celini.

N/

1<;:W”"/

Slika 35. Tehnike ,,inflow* vaskularne kontrole. 35. c. Machado-ov posteriorni
intrahepati¢ni pristup.*
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1.8. POSTOPERATIVNE KOMPLIKACIJE
RESEKCIJE JETRE

Morbiditet nakon resekcija jetre je jo§ uvek visok i doseze stopu od 20 — 40%. %'

Komplikacije mogu biti opSteg i specificnog karaktera. Prepoznavanje i reSavanje

komplikacija u principu je identi¢no kao i kod ostalih abdominalnih operacija.

1.8.1. OPSTE POSTOPERATIVNE KOMPLIKACIJE
RESEKCIJE JETRE

KRVARENJE

Krvarenje nesumnjivo predstavlja jedan od najvaznijih faktora koji determinie
mortalitet i morbiditet prilikom izvodenja resekcija jetre.”” Krvarenje je komplikacija
koja moZe nastupiti ve¢ tokom samog operativnog zahvata na jetri, dok je pojava
krvarenja nakon operacije naj¢es$ée posledica razli¢itih faktora. Ukoliko tokom operacije
nije uinjena temeljna i adekvatna hemostaza resekcione povrSine, do¢i ¢e do pojave
krvarenja, koje je najcesce venske prirode. Mogu¢i su i drugi uzroci, kao Sto je pad
ligature ili Klipsa. Krvarenje moze nastati i kasnije, kao posledica pozne demarkacije
koagulacione nekroze nastale nakon prekomerne upotrebe elektrokoagulacije ili
radiofrekventne energije, u cilju primarne hemostaze. Nakon resekcionih zahvata na jetri
moguca su krvarenja u drugim delovima trbusne duplje, narocito posle adheziolize ili
okluzije hepatoduodenalnog ligamenta. Kod bolesnika sa cirozom jetre iz brojnih razloga
mogucénost krvarenja je znaCajno veca, pre svega zbog rasprostranjenih veno-venskih
anastomoza ili sa resekcione povrsine izmenjene jetre, kao i zbog, uopste, poremecenih
faktora koagulacije. Krvarenje se obi¢no manifestuje sekrecijom krvi na dren, ali ako je
dren zapuSen koagulumom ili ukoliko nije ni plasiran, na krvarenje nas upozorava
tahikardija, pad koncentracije hemoglobina i/ili hematokrita, a prilikom veéeg krvarenja i

pojava hemodinamske nestabilnosti pacijenta. Nakupljanje krvi u abdomenu mozemo
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dosta brzo i sigurno otkriti upotrebom UZ. Ponekad je krvarenje mogucée kupirati samo
nadoknadom krvi i krvnih derivata, bez potrebe za hirurSkom revizijom hemostaze; u

preostalim slucajevima naj¢esce je indikovana re-intervencija.

STRES ULKUS

Danas je aktuelna preventivna upotreba blokatora protonske pumpe ili H2 blokatora, a
posebno kod pacijenata sa cirozom jetre i kod pacijenata sa pre-egzistiraju¢om ulkusnom
anamnezom. Inicijalni tretman ovih krvarenja podrazumeva endoskopsku hemostazu,
pored medikamentozne terapije, Sto je, u najveéem broju slucajeva, uspesno. U tezim

slucajevima, pristupa se hirurSkom tretmanu takvog pacijenta.

POSTOPERATIVNA INFEKCIJA RANE

Postoperativne infekcije rane su danas,uz adekvatnu preoperativnu antibiotsku
profilaksu, dobru pripremu operativnog polja i korektnu hirursku tehniku, relativno retke.
Ranu je potrebno Sto pre otvoriti i obraditi prema principima asepse i antisepse. Veoma je
vazno pravovremeno prepoznati eventualni prodor infekcije u operativnu ranu koji se
propagira iz abdominalne duplje, odnosno posumnjati na: bilijarnu fistulu ili bilijarni
peritonitis, dehiscenciju creva prilikom sinhronih operativnih procedura na digestivnom
traktu, dehiscenciju biliodigestivne anastomoze, jatrogene povrede creva. Pri pojavi
znacajnijeg septicnog fokusa u operativnoj rani potrebno je uraditi UZ pregled trbuha a
po potrebi i CT abdomena. U odredenim situacijama, ukoliko se otkrije intra-
abdominalna kolekcija, najbolje je izvesti CT-om vodenu punkciju kolekcije, a ukoliko to
nije moguce, treba izvesti punkciju pod kontrolom UZ; nakon toga sledi plasiranje

drenaznog katetera (pig tail).

APSCES

Nastanak apscesa nakon resekcije jetre mozZemo da ubrojimo i u specificne
komplikacije. Kada posle resekcije dolazi do nakupljanja kolekcije krvi i zu¢i sa
resekcione povrsine, stvaraju se uslovi za nastanak infekcije i formiranje apscesa. Do
razvoja infekcije takvog hematoma, odnosno kolekcije tecnosti, obicno dolazi putem

bakterijske translokacije iz digestivnog trakta. Infekcija moze nastupiti i kao posledica
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ascendentne, egzogene propagacije bakterija preko drena, ukoliko on ne funcioniSe ili je
zapu$en koagulumom ali i u slu¢ajevima kada dren nije pravovremeno odstranjen. Razvoj
apscesa prate sistemski znaci infekcije, pra¢eni poremecajem opSteg stanja, groznicom,
drhtavicom, povisenom temperaturom, znojenjem, leukocitozom, povi$enim vrednostima
C-reaktivnog proteina (CRP) i prokalcitonina (PCT), povremeno sa trombocitozom,
trombocitopenijom ili anemijom. Apsces otkrivamo UZ ili CT dijagnostikom, nakon koje
odmah, sledi perkutana drenaza sa evakuacijom toksi¢no-nekrotiénog sadrzaja, uz
mikrobiolosku identifikaciju uzro¢nika infekcije 1 utvrdivanje antibiograma; postupak se
zavrSava plasiranjem jednog ili po potrebi dva drenazna katetera. Ukoliko perkutana
drenaza nije dovoljno efikasna usled kompleksne lokalizacije apscesa i gustog sadrzaja,
moramo pristupiti hirurSkoj evakuaciji i drenazi. Zbog masivne resorpcije i sistemske
propagacije bakterija u cirkulaciju iz apscesa, kroz brojne limfne otvore u predelu desne
hemidijafragme i subfrenijuma, kao i usled neadekvatnog i zakasnelog lecenja, apsces

moze rezultirati pojavom sistemske infekcije organizma, odnosno sepsom.

SEPSA

Sepsa moze nastati i kao posledica perforacije Supljeg abdominalnog organa nakon
resekcije jetre ili dehiscencije anastomoze kod sinhronih resekcija kolona i/ili rektuma ili
biliodigestivnih anastomoza. Uzroci nastanka postoperativne sepse mogu biti i
pneumonija, septi¢ni tromboflebitis, infekcije urinarnog trakta i centralnog venskog
katetera (CVK). Kriterijumi za postavljanje dijagnoze sepse su dva od sledecih
kriterijuma: prisustvo septicnog fokusa, tahikardija iznad 90 otkucaja/min, telesna
temperatura iznad 38°C ili ispod 36°C, tahipnea > 20 respiracija/min ili parcijalni pritisak
ugljen-dioksida ispod 4,3 kPa (32 mm Hg) kao i broj leukocita koji je manji od 4000
/mm? ili veéi od 12 000 /mm?, uz procenat nezrelih formi neutrofila u diferencijalnoj
krvnoj slici koji je veéi od 10%.*® Leenje podrazumeva sanaciju septiénog fokusa,
kauzalno lecenje hirurSkom intervencijom uz adekvatnu antibiotsku terapiju i dodatnu

intenzivnu terapiju, potporu cirkulaciji, srcu, respiratornom sistemu ili bubrezima.
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TROMBOEMBOLIJSKE KOMPLIKACIJE

Tromboembolijske komplikacije posle resekcije jetre su, zahvaljujuci rutinskoj
profilaksi niskomolekularnim heparinom, danas retke. Ipak, posle svake operacije moze
do¢i do nastanka pluéne embolije razliitog stepena tezine. Iznenadna pojava dispneje,
kaslja, bola u grudima, uz pojavu tahiaritmije, a posebno atrijalne fibrilacije, sa
specifiénim promenama u EKG-u i poviSenim vrednostima D-dimera, 2—7 dana nakon
operativnog zahvata, pobuduje jasnu sumnju na pojavu ove smrtonosne komplikacije. CT
pregled pluca sa kontrastom, predstavlja metodu izbora za postavljanje dijagnoze pluéne
embolije. Nacin leCenja zavisi od tezine embolije 1 od vrste resekcije jetre, te je stoga

neophodan multidisciplinaran terapijski pristup.

PNEUMONIJE

Postoperativna pneumonija je ¢eS¢a kod starijih osoba ili kod pacijenata sa znacajnim
komorbidnim faktorima. Zato je veoma bitna rana i intenzivna respiratorna fizioterapija,
uz ranu aktivaciju pacijenta iz kreveta nakon operacije kao i adekvatnu nutritivnu
potporu. Postoperativna pneumonija je najces¢i uzrok smrti nakon resekcije jetre kod

starijih pacijenata.

PLEURALNI I1ZLIV

Do nastanka pleuralnog izliva dolazi skoro uvek kada se pojavi ve¢i hematom na
resekcionoj povrsini ili veca bilijarna fistula. Pleuralni izliv je ¢esta komplikacija posle
resekcije jetre. Cesto proti¢e subklini¢ki; simptomatologija je vezana za probleme
prilikom disanja. Izliv nastaje pre svega zbog iritacije hemidijafragme tokom operacije,
manipulacije prilikom mobilizacije jetre, usled neprepoznate povrede hemidijafragme i
neadekvatne ili dugotrajne drenaZe subfrenijuma. U tom slucaju radi se 0 tzv.
simpatickom pleuralnom izlivu, koji treba evakuisati ukoliko je veliki ili stvara

subjektivne smetnje.
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1.8.2. SPECIFICNE POSTOPERATIVNE KOMPLIKACIJE
RESEKCIJE JETRE

BILOM

Bilom predstavlja kolekciju zuci i jednu od najcescih specifiénih komplikacija posle
resekcije jetre.”® Iz manjih vodova koji su zbrinuti elektrokauterom, harmonickim
skalpelom ili ligaSurom, odnosno koji su zapravo okludirani termickom povredom, moze
kroz nekoliko dana nastupiti manje isticanje zuc¢i. To se uglavnom deSava kada nastupi
demarkacija nekroze. Okolni peritoneum usled reaktivnog zapaljenja posle operacije, a
ponekad 1 zbog iritacije drenovima, gubi sposobnost resorpcije tecnosti, posebno zuci, i
tako nastaje kolekcija koja moZe dodatno da se inficira. Primena fibrinskog lepka ili
lokalnih hemostatika na ranjavu resekcionu povrsinu, moZe smanjiti pojavu biloma.*
Bilom c¢esto moze da bude asimptomatski. Otkrivaju se pri kontrolnom UZ pregledu,
kada se na mestu resekcije nade kolekcija te¢nosti bez prisustva mehuri¢a gasa, ili
znakova inflamatornog procesa u okolini.”
Inficirani bilom je simptomatski, sa odlikama apscesa.*'® Do infekcije dolazi usled
bakterijske translokacije iz digestivnog trakta, te je zbog toga veoma vazno zapoceti sa
ranom enteralnom ishranom, da bi se o¢uvao integritet mukozne membrane creva, kao i
normalna crevna flora. Bilomi se najcesc¢e uspesno reSavaju perkutanom drenazom pod

kontrolom CT-a ili UZ-a.%*%

BILIJARNA FISTULA

Curenje Zuci, najcesce se prikazuje kao sekrecija Zuci na dren; ukoliko nije veca od
100 ml na dan, uglavnom brzo prestaje. Neretko je malo curenje sa resekcione povrsine,
koje se ¢ak i ne prikazuje preko drena, uzrok za nastanak biloma, a nekada i abscesa. Kod
postoperativnog isticanja zu¢i iz Zuénih vodova, ako je dren adekvatno postavljen, bice
prisutna sekrecija zuci na dren. O bilijarnoj fistuli (“leaking”) govorimo kada je na dren
ili laparotomijsku inciziju prisutna sekrecija Zuci veéa od 200 ml .***® Ukoliko dren nije
plasiran ili je postavljen nepravilno do¢i ¢e do izlivanja zuci u slobodnu trbusnu Supljinu,
koja je u poéetku bez izrazene simptomatologije, gotovo asimptomatska. Zu¢ je inicijalno

sterilna, ali brzo dolazi do njene bakterijske kontaminacije i razvoja bilijarnog
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peritonitisa.***® U uznapredovalom bilijarnom peritonitisu, pacijent je meteoristian,
dolazi do pareze creva, ima mucninu, povremeno povra¢a. Kod postojanja bilijarne
fistule prvo treba uraditi UZ abdomena, a nakon toga i endoskopsku retrogradnu
holangiopankreatografiju (ERCP), uz papilotomiju, izdasnu lokalnu drenazu ili plasiranje
stenta. Ukoliko na ovaj nacin, nije moguce resiti problem fistule, neophodno je hirurski
reintervenisati. Postojanje nekontrolisane bilijarne fistule sa razlivanjem zuci u trbuSnu
duplju i razvojem bilijarnog peritonitisa predstavljaju apsolutnu indikaciju za hirursku

intervenciju.

IKTERUS

Do pojave ikterusa nakon resekcije jetre dolazi iz viSe razloga, usled pocetne

insuficijencije jetre, nedovoljne funkcionalne rezerve preostalog dela jetre, prisustva
kolekcija u predelu hilusa jetre, kod komplikacija biliodigestivnih anastomoza, usled
holangitisa ili zbog povrede veéeg Zu¢nog voda tokom same resekcije.'®
Prolazna posthepatektomijska “nespecifi¢na” hiperbilirubinemija sre¢e se prvih dana
posle operacije, ali se dosta brzo normalizuje bez ikakve terapije. Najcesée ovakvo stanje
klinicki nije manifestno i obi¢no regredira spontano u roku od 5-7 dana.
Postoperativni ishemi¢ni hepatitis je relativno retka komplikacija, koja nastaje kao
posledica slabije prokrvljenosti jetre s hipoksijom. KarakteriSe ga skok vrednosti
transaminaza ¢ak i do 1000 jedinica/l ili viSe, dok je nivo bilirubina tek neznatno povisen.
Javlja se nekoliko dana posle resekcije, i relativno brzo prolazi na ordiniranu
konzervativnu terapiju.

Tezak postoperativni ikterus najcesce je uslovljen komplikacijama koje nastaju tokom
same operacije 1 uzrokovan je hipotenzijom, hipoksijom, masivnom transfuzijom. Takode
se sre¢e kod septi¢nih pacijenata i bolesnika sa hroni¢nim oste¢enjem jetre, kao posledica
ishemije tokom operacije, infekcije ili uticaja medikamenata. Karakteristicno je da
bolesnik ima normalne ili neznatno povecane vrednosti transaminaza, dok su
konjugovani bilirubin i alkalna fosfataza veoma povecani. Ikterus obi¢no nastaje prvog ili

drugog postoperativnog dana, i traje nedelju dana ili duZze.
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ASCITES

Nakon velikih hepatektomija dolazi do tranzitorne portne hipertenzije, koja je Cesto
udruZena sa hipoalbuminemijom i pojavom ascita i obilnom sekrecija serozne te¢nosti na
dren.®Treba racunati na stvaranje ascita i kod onih bolesnika koji imaju pre-
egzistirajuce oStecenje jetre. U sluCajevima stvaranja velike koliCine ascita, treba obratiti
paznju na hidraciju pacijenta i nivo elektrolita u serumu, a pacijent bi, ukoliko je to
moguce, trebalo da dobija hranu i te¢nost per os. U sluc¢aju da nema drugih komplikacija,
dren se moze odstraniti ubrzo posle resekcije, bez obzira na povecanu sekreciju i tako

omoguciti spontanu peritonealnu resorpciju uz adekvatnu ishranu i aktiviranje bolesnika.

POSTOPERATIVNA INSUFICIJENCIJA JETRE

Kod bolesnika sa hronicnim oSte¢enjem jetre, kao i/ili pridruzenim bolestima,
verovatno¢a da postoperativno nastupi poremecaj u funkcionisanju jetre, naro¢ito nakon
opseznih resekcija je velika.’®* Postoperativna insuficijancija jetre je teka, Gesto fatalna
komplikacija. Zato je neophodno sprovesti adekvatnu preoperativnu procenu stanja
parenhima i funkcionalne rezerve jetre, kako bi planirana resekcija, odnosno rezidualni
volumen ostatka jetre bio suficijentan. | kod, naizgled zdrave jetre, nakon resekcije vise
od 70% parenhima moze do¢i do pojave insuficijencije, razliitog stepena. Ascit nije
uvek znak insuficijencije jetre. Naro€itu paznju izaziva pojava zutice oko 5-og dana posle
resekcije uz koncentraciju bilirubina iznad 50 pumol/L ( 3 mg/dl ) i istovremeni pad
vrednosti protrombinskog vremena — PT ispod 50% (INR 1,7); to je tzv. trostruki

fenomen, odnosno rani znak insuficijencije jetre.**

U takvim situacijama lo§ prognosticki
znak, pored pada vrednosti PT-a i porasta bilirubina, predstavljaju i hipoalbuminemija i
hipoholesterolemija. U daljem toku progresije bolesti moze do¢i do hiperamonijemije i/ili
encefalopatije. Ukoliko je volumen preostale jetre manji od 250ml/m® , to predstavlja lo$
prognosticki znak cak iako se radi o inafe zdravoj jetri; zato je neophodno uvaziti
procenu preoperativne volumetrije prilikom planiranja resekcije. Lecenje insuficijencije
jetre je kompleksno i1 podrazumeva primenu razliitih terapijskih protokola, u poslednje

vreme ukljuéuje i dijalizu jetre, a u krajnjem slucaju i transplantaciju jetre.
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CILJEVI
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Ciljevi studije su:

Utvrditi da li primena suprahilarne vaskularne kontrole Glisson-ovog pedikla
rezultira kra¢im vremenom resekcije jetre i manjim gubitkom krvi tokom

resekcije jetre u poredenju sa hilarnom intrafascijalnom disekcijom.

Utvrditi izvodljivost i bezbednost resekcija jetre kompariranjem tehnike hilarne
disekcije sa tehnikom suprahilarne ekstrafascijalne vaskularne kontrole Glisson-
ovog pedikla u uslovima intermitentne vaskularne okluzije (IVO), odredivanjem

postoperativnog morbiditeta i mortaliteta.

Odrediti preoperativne 1 perioperativne prognosticke parametre povezane sa

prezivljavanjem.

Utvrditi  funkcionalni kapacitet rezidualne jetre uporedivanjem vrednosti
biomarkera jetre (AST, ALT, Albumin, Bilirubin, protrombinsko vreme PT,
International normalized ratio INR) u ranom postoperativhom periodu, izmedu
bolesnika tretiranih  hilarnom disekcijom i onih kod kojih je primenjena
suprahilarna ekstrafscijalna kontrola Glisson-ovog pedikla.
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MATERIJALT METODE
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3.1. SELEKCIJA ISPITANIKA

Anatomske resekcije jetre izvodene su kod pacijenata sa primarnim i sekundarnim
tumorima jetre. Svi pacijenti su bili preoperativno ispitani klinickim, labaratorijskim i
radioloskim metodama. Nakon anamenze 1 klinickog pregeda, svim pacijentima su
uradene kompletne laboratorijske biohemijske analize standardnim metodama na
komercijalim aparatima, odredena im je krvna grupa i analiza krvne slike. Pacijentima su
nacinjene radiografije pluca i srca, nativni redgenski snimci abdomena i UZ abdomena,
potom MSCT abdomena, MRCP i po potrebi NMR, arteriografija i kavografija.

Ultrazvuéni pregled trbuha bila je prva dijagnosti¢ka radioloska metoda u ovoj studiji.
Ehografska struktura jetre omogucila je otkrivanje lezije u jetri i razlikovanje solidnih i
cisti¢nih tumora.

Kompjuterizovana tomografija a posebno multislajsni skener 64 MSCT sa cCetri faze,
odlikuje se visokom senzitivno$¢u u prostornom razgrani¢avanju i odredivanju obima
lezija jetre. Moguce je bilo utvrditi da li su lezije ¢vrste ili cisti¢ne, dok su se njihove
karakteristike u odnosu na kontrast mogle ispitati tokom arterijske, portne i odlozene
venske faze. Kod pacijenata s metastatskim lezijama jetre, CT je koris¢en i za
detektovanje prisustva peritonealnih metastaza, limfadenopatije i drugih udaljenih lezija.

Nuklearna magnetna rezonanaca i MRCP predstavljaju moderne neinvazivne tehnike
prikazivanja telesnih struktura bez upotrebe jonizujuéeg zracenja. MRCP je bio nephodan
za precizno prikazivanje zu¢nih puteva. NMR je pruzala dodatne informacije od koristi u

karakterizaciji tumora, koje nisu bile dostupne prilikom CT ispititvanja.
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3.2. TIP STUDIJE

Studija je izvedena kao prospektivno retrospektivna, na Klinici za urgentnu hirurgiju,
Klini¢kog centra Srbije, u periodu od 01. 01. 2003. godine do 01. 12. 2013. godine. U
opisu operativnog zahvata i ektenzivnosti resekcije upotrebljena je Brizbajnska
klasifikacija iz 2000. godine.” Pacijenti su bili podeljeni u dve grupe, na osnovu dve
osnovne tehnike ,,inflow* vaskularne kontrole. Studijsku grupu sacinjavali su pacijenti
kod kojih se ispitivala izvodljivost i bezbednost tehnike suprahilarne intrahepati¢ne
ekstrafascijalne vaskularne kontrole posteriornim pristupom na Glisson-ov pedikl. Nakon
transekcije jetre, zbrinjavanje Glisson-ovog pedikla u celini sa bilio-vaskularnim
strukturama unutar vezivnog omotaca (,,en masse”), izvodilo se pomocéu Sava ili
upotrebom staplera. Studijskom grupom bilo je obuhvaceno 38 pacijenata. U kontrolnoj
grupi bila je primenjena tehnika hilarne disekcije pedikla klasi¢nim intrafascijalnim
ekstrahepati¢nim pristupom. Kontrolna grupa je obuhvatila 38 pacijenata i formirana je

na osnovu istorijskih kontrola mecevanih za starost, pol i prisustvo komorbiditeta.

KRITERIJUMI ZA UKLJUCIVANJE U STUDLJU:

1. Resekcija 2> susedna segmenta jetre zbog benignih i malignih, primarnih 1
sekundranih tumora jetre.

2. Ocuvana funkcija jetre (Childs-Pugh status A,B), bubrega i kardiovaskularnog
sistema.

3. Odsustvo metastaza u udaljenim organima.

4. Pristanak pacijenta.

KRITERIJUMI ZA ISKLJUCIVANJE 1Z STUDIJE:
1. Ciroza jetre stadijuma Childs-Pugh C.
Procena o$tecenja jetre i stepena ciroze, vrsila se preoperativno na osnovu :
e Childs-Pugh statusa, koji u prorac¢un uzima vrednosti: bilirurbina, albumina,
koagulacionog statusa, prisustva ascita i encefalopatije. Skor klasifikuje tezinu

ciroze na stadijume A, B C. 3!
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MELD skora (Model for End-Stage Liver Disease), koji prera¢unava serumske
vrednosti kreatinina, INR-a i bilirubina. 2
Terminalna faza maligne bolesti.

Trudnoca.

Odbijanje pacijenta da ucestvuje u sudiji.

INSTRUMENTI MERENJA

Instrumenti merenja koji su koris¢eni u ovoj studiji bili su razvrstani prema grupama

pacijenata i podrazumevali su upitnik, laboratorijske analize i sistematicno praéenje

pacijenata.

1. UPITNIK
Upitnik je ukljucivao sledece podatke:

a) Demografski podaci ( strarost, pol),

b) Komorbiditeti,

c) Perioperativni parametri (duZina operacije, trajanje transekcije, trajanje 1VO,
intraoperativni gubitak krvi, intraoperativna transfuzija krvi),

d) Karakteristike tumora (primarni, sekundarni; na osnovu laboratorijskih tumor
markera, nalaza multislajsnog skenera, magnentne holangiopankreatografije,
nuklearne magnetne rezonanace, patohistoloskog izvestaja ).

2. LABORATORIJSKE ANALIZE: podrazumevale su paracenje krvne slike i
biohemijskih parametra. Vrednosti AST-a, ALT-a, bilirubina, PT-a, INR-a,
hemoglobin-a, pracene su u slede¢im vremenskim intervalima: preoperativno, a
potom prvog, treceg, petog 1 sedmog postoperativnog dana.

3. PRACENJE PACIJENATA podrazumevalo je registrovanje sledeé¢ih dogadaja:

duzinu boravka u jedinici intezivnog lecenja (JIL) i duzinu hospitalizacije, pojavu
komplikacija prema Clavien-Dindo-voj klasifikaciji hirurSkih komplikacija iz
2004. godine i smrtni ishod. ' Pracenje pacijenata klinickim, labarotorijskim i
radioloskim metodama, podrazumevalo je svakodnevni nadzor prvih sedam
postoperativnih dana, pra¢enje morbiditeta i mortaliteta tokom 30 postoperativnih

dana, kontrolni pregled nakon 3 meseca i nakon godinu dana.
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3.3. HIRURSKA METODOLOGIJA

Pristup koji je koris¢en prilikom izvodenja resekcija jetre bio je standardizovan za sve
resekcione procedure. Bio je primenjen operativni pristup u vidu ,,J” laparotomije koji
predstavlja kombinaciju gornje medijalne laparotomije i desne subkostalne, koji je

omogucéavao dobru ekspoziciju i leve i desne jetre, kao i okolnih struktura (Slika 36).

Slika 36. Operativni pristup koji obezbeduje ekspoziciju jetre (na$ materijal).

Nakon laparotomije, sledila je pazljiva eksploracija abdomena u celini, sa detaljnom
palpacijom jetre i pregled jetre intraoperativnom ultrasonografijom. Potom je sledila
mobilizacija dela jetre koji treba ukloniti resekcijom i ekstrahepati¢na ,,outflow*

kontrola hepati¢nih vena koje smo disecirali i zauzdavali vaskularnim tejpom.

MOBILIZACIJA DESNE JETRE

Kod svih anatomskih resekcija jetre inicijalno je bio presecan i ligiran ligamentum
teres i falciformni ligament. Produzavanjem incizije preseca se i pocetak desnog i levog
koronarnog ligamenta a potom razmicanjem neznog fibroznog tkiva prikazuje se usce
hepati¢nih vena i donja Suplja vena neposredno ispod dijafragme. Prostor koji se ukazuje

izmedu desne hepati¢ne vene i zajedni¢kog stabla je cleavage space kroz koji se tupo
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prepariSe i posle presecanja ligamenta donje Suplje vene. Nakon paZljivog preparisanja
izmedu ligamenta i donje Suplje vene, aplikuju se dve hvatalice i tek nakon toga preseca
se ligament, koji je zbrinjavan Sav-ligaturama. Time se oslobada pristup desnoj
hepati¢noj veni i postize se kontrola nad subdijafragmalnim delom donje Suplje vene.
Desni prednji i zadnji levi koronarni ligament, ograni¢avaju areu nudu koja je bez
peritoneuma i prelaz u retroperitonealni prostor. U tom predelu nalazi se desna
nadbubrezna Zlezda. U predelu aree nude prepariSe se donja Suplja vena, desne kratke

subhepati¢ne vene, te disecira i preseca ligament donje Suplje vene (Slika 37).

Slika 37. Mobilizacija desne jetre: disecirana donja Suplja vena, ligirane su retrohepati¢ne

vene, presefen je ligament vene kave (na$ materijal).

MOBILIZACIJA LEVE JETRE

Posle presecanja levog triangularnog ligamenta, sledi oslobadanje levog koronarnog
ligamenta, ¢ime se omogucava otvaranje manje, uske aree nude u blizinu leve hepati¢ne
vene. U tom predelu, u levu hepaticnu venu ili u donju Suplju venu uliva se leva

dijafragmalna vena. Da bi zauzdali levu hepaticnu venu, prvo je bio diseciran
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hepatogastri¢ni  ligament, a potom i ligametum venosum Arantii. Disekcija
retrohepati¢nih kratkih venskih sudova primenjivana je samo kada se planirala i resekcija
kaudatusa (S1).

TRANSEKCIJA JETRE

Nakon ishemi¢ne pripreme (ischemic preconditioning) u trajanju od 10 minuta
pristupalo se intermitentnoj vaskularnoj okluziji (IVO) hepatoduodenalnog ligamenta
(Pringle manevar). Tokom transekcije parenhima primenjivala se intermitentna
vaskularna okluzija (IVO, oblik 15/5). Ovo predstavlja hirurSki metod vaskularnog
»inflow aresta” i izvodio se tehnikom ,tourniquet technique®, omotavanjem
hepatoduodenalnog ligamenta sa 4mm Sirokom trakom (Slika 38). Metod je
podrazumevao naizmenic¢ne periode obustave dotoka krvi u jetru u trajanju od 15 minuta,
nakon cega je sledio period protoka krvi od 5 minuta. Ukoliko se radilo o ciroti¢no

izmenjenoj jetri, period klemovanja bio je skra¢en na 10 minuta.

Slika 38. Zauzadavanje hepatoduodenalnog ligamenta ,,tourniquet technique*

(na8 materijal).
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Nakon zasecanja prethodno kauterom izmarkirane, ishemi¢ne demarkacione linije na
povrsini jetre, zapoCinjala je transekcija parenhima kavitron ultrasoni¢nim hirur§kim
aspiratorom (CUSA), u uslovima ishemije i bez krvarenja, za koje je osim primenjenih

mera vaskularne kontrole, kori$¢ena i tehnika niskog CVP (0-5cm H20) u saradnji sa

anesteziologom (Slika 39).

Slika 39. Transekcija parenhima jetre pomoéu CUSA-e (naS materijal).

Primena intraoperativne ultrasonografije olakSavala je identifikaciju hepati¢nih vena
(Slika 40).

Slika 40. Intraoperativna ultrasonografija-srednja hepati¢na vena (na$ materijal).
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U zbrinjavanju bilio-vaskularnih struktura na resekcionoj povrsini, u zavisnosti od

njihovog promera kori$¢eni su klipsevi, ligature, vaskularne $av ligature ili stapler (Slika
41).

19 1134

Slika 41. Zbrinjavanje bilio-vaskularnih struktura (na$ materijal).

Nakon zavrSene transekcije, ranjiva povrsina jetre je prekrivana toplom kompresom u

trajanju od 10 do 15 minuta, nakon toga sledi provera hemo i biliostaze i ukoliko je
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potrebno, plasirani su hemostatski Savovi. Kona¢no, na povrSinu rezidualne jetre
nanosen je fibrinski lepak (Beriplast) u vidu spreja i, operacija je zavrSena plasiranjem
kontaktnih abdominalnih drenova (Slika 42).

Slika 42. Povrsina rezidualne jetre i preprati odstranjenih tumora jetre (na$ materijal).
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OPERATIVNA TEHNIKA HILARNE DISEKCIJE PEDIKLA
KLASICNIM INTRAFASCIJALNIM EKSTRAHEPATICNIM
PRISTUPOM

Procedura je podrazumevala pazljivu disekciju fibroznog omotac¢a koji obuhvata
elemente portne trijade u hilusu, izvan parenhima jetre, nakon c¢ega se svaka struktura

posebno preseca i zbrinjava vaskularnim Savom ( Slika 43).

Slika 43. Klasi¢na hilarna disekcija sa skeletonizacijom hepatoduodenalnog ligamenta i

izolovanjem elemenata (na$ materijal).
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OPERATIVNA TEHNIKA SUPRAHILARNE VASKULARNE
KONTROLE GLISSON-OVOG PEDIKLA

Koris¢en je posteriorni intrahepati¢ni pristup u cilju vaskularne ,,inflow* kontrole
odgovarajuceg pedikla. Nakon transekcije parenhima pedikl je bio izolovan i zauzdan
vaskularnom trakom, a potom se pedikl klemuje radi dekoloracije anatomske teritorije
koja se uklanja i jasne demarkacije resekcionog plana (Slika 44). l1zolovani pedikl ostaje
klemovan tokom operativnog zahvata, a njegovom presecanju i zbrinjavanju pristupalo se
na kraju resekcije, odnosno kada je resekcioni preparat u celini izolovan i nalazi se vezan
za ostatak jetre samo na ,,inflow” i ,outflow* sudovima. U zbrinjavanju pedikla,

koris¢eni su vaskularni produzni $av ili linearni TA odnosno endo-GIA vaskularni stapler.

Slika 44. Stanje nakon transekcije parenhima prilikom izvodjenja desne hepatektomije:
desni glavni pedikl (DGP) klemovan, desna hepati¢na vena (DHV) zauzdana vaskularnom

trakom (nas materijal).
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Koris¢ena je ekstrahepati¢na ,,outflow™ kontrola hepati¢nih vena,sli¢no izolaciji
Glison-ovog pedikla, vene disecirane i potom zauzdane vaskularnim tejpom (Slika 45).
Presecanju i zbrinjavanju izolovane vene pristupalo se na kraju resekcione procedure,
nakon zbrinjavanja pedikla; u tu svrhu koris¢en je vaskularni produzni Sav ili stapler sa

vaskularnim punjenjem.

12 11L&
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Slika 45. Vaskularna ,,outflow” kontrola: zauzdana desna hepati¢na vena pomocu

vaskularne trake (na$ materijal).
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DESNA HEPATEKTOMIJA

Nakon kompletne mobilizacije desne jetre ova disekcija se odvija u kaudo-kranijalnom
smeru, a zapo€inje oslobadanjem i presecanem kratkih retrohepati¢nih vena, $to je

neopohodno za izvodenje posteriornog intrahepati¢nog pristupa (Slika 45, 46a,b) .

Slika 46. Priprema jetre za desnu hepatektomiju: preoperativni MSCT(a); prva faza
hirurkog pristupa(b)-mobilizacija jetre (na$ materijal).

Nakon presecanja dorzalnog retrokavalnog ligamenta (Makuchi ligg.) koji spaja
segment S7 i lobus caudatus, omogucen je pristup desnoj hepati¢noj veni (Slika 45).
Vena se disecira, a zatim se oko vene provla¢i vaskularna traka u cilju ,outflow*
kontrole, a njenom presecanju pristupalo se tek na kraju resekcije. Nakon
holecistektomije i manevra ,,spustanja“ hilarnog platoa (Hepp-Couinaud) pristupalo se
izvodenju hepatotomija sa donje strane jetre. Prva incizija nalazila se na desnoj polovini
baze segmenta S4b, neposredno iznad hilusa, sa vertikalnom ekstenzijom na donji deo
loze zuéne kese. Druga incizija je upravna, prelazi preko procesusa caudatusa i paralelna
je sa VCI, 5 do 10 mm udaljena od nje. Nakon transekcije parenhima jetre CUSA-om,
koris¢enjem zakrivljene kleme koja ulazi kroz gornju inciziju, prolazi iza pedikla i izlazi
na mestu donje incizije, bio je izolovan glavni desni Glisson-ov pedikl. Nakon
zauzdavanja vaskularnom trakom, desni Glisson-ov pedikl povla¢i se put medijalno i

nanize radi ekstrahepati¢ne ekspozicije i klemovanja. Konsekutivno nastaje dekoloracija

101



desne jetre i pojava jasne demarkacione linije. Dalja disekcija glavnog desnog pedikla
omogucava ekspoziciju i kontrolu desnog prednjeg i zadnjeg sekcijskog pedikla, kao i
Glisson-ovih ovojnica za segmente S5-S8, Sto je omogucavalo izvodenje anatomskih
resekcija po tipu sekcionektomija ili segmentektomija koriS¢enjem ovog pristupa.
Izolovani pedikl bio je presecen i zbrinut produznim Savom ili staplerom sa vaskularnim
punjenjem (Slika 47).

Klemovanjem desnog glavnog pedikla, ili sekcijskih ponaosob, jasno se demarkira
desna polovina jetre i definiSe linija resekcije na njenoj prednoj povrsini, koja se potom
markira elektrokauterom. Projekcija ove linije u pravcu vene kave, tacnije ka njenoj
sredini izmedu zauzdane desne hepati¢ne vene i medijalne vene, predstavlja glavnu
fisuru, odnosno resekcioni plan. Sledio je standardizovan postupak transekcije parenhima
jetre i zbrinjavanja bilio-vaskularnih struktura. Prethodno zauzdana desna hepati¢na vena
zbrinjavana je na kraju resekcije produznim vaskularnim Savom ili vaskularnim

staplerom. Sledila je kontrola resekcione povrsine u smislu hemostaze i bilistaze.

Slika 47. Desna hepatektomija-zbrinjavanje desnog glavnog Glisson-oveg pedikla pomoéu

Endo-GIA vaskularnog staplera (na$ materijal).
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LEVA HEPATEKTOMIJA

Nakon mobilizacije leve jetre, jetra je bila dislocirana naviSe i rotirana ka desnoj strani
pacijenta. Sledilo je presecanje hepatogastricnog ligamenta i ekspozicija Arantii-ovog

ligamenta, te njegova disekcija i presecanje (Slika 48).

2%

Slika 48. Disekcija Arantii-ovog ligamenta nakon presecanja hepato-gastri¢nog ligamenta i

». E

mobilizacije levih lateralnih segmenata (nas materijal).
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Dalja disekcija distalnog kraja Arantii-ovog ligamenta otvarala je posteriorni aspekt
levog glavnog pedikla. Uz okluziju hepatoduodenalnog ligamenta i oslobadanje hilarnog
platoa, zapocinjala je kontrola levog glavnog pedikla. Prva hepatotomija nalazila se
ispred hilusa, neposredno uz desnu stranu umbilikalne fisure, dok je druga incizija
neposredno iza distalnog kraja prese¢enog Arantii-ovog ligamenta. Zakrivljena klema
uvodila se u parenhim jetre pazljivo, kroz gornju inciziju, neposredno iza levog glavnog
pedikla i potom se vrhom instrumenta izlazi kroz donju inciziju. Zatim se provlaci
vaskularna traka i izolovani pedikl se eksteriorizuje njenom trakcijom nanize. Opisanim
postupkom izolacije nije uklju¢ena grana pedikla za lobus caudatus, tako da u slucaju
resekcije koja ukljucuje segment S1, druga incizija se plasirala ispred distalnog kraja
Arantii-ovog ligamenta. Klemovanjem izolovanog pedikla postizala se dekoloracija leve
polovine jetre i jasna demarkacija resekcionog plana na njenoj prednjoj povrSini (Slika
49).

Linija resekcije se markirala termokauterom, te se pristupalo ,,outflow* kontroli (Slika
49). Disekcijom proksimalnog okrajka Arantii-ovog ligamenta naviSe, otvara se infero-
posteriorni ekstrahepati¢ni pristup levoj hepati¢noj veni. U slucaju da postoji zajednicko
stablo, uliv leve hepati¢ne vene sa najces¢e nalazi intrahepati¢no, te je veni tada bilo
bezbednije pristupiti kroz parenhim jetre koriste¢i prednji pristup.

Zauzdana leva hepaticna vena zbrinjavana je na kraju resekcione procedure
kontinuiranim Savom ili pomoc¢u vaskularnog staplera (linearni TA ili endo-GIA).
Tehnika transekcije, postupci zbrinjavanja resekcione povrsine, bili su identi¢ni kao i kod
desne hepatektomije. lzolovani glavni levi pedikl presecan je na kraju resekcione

procedure, pre zbrinjavanja vene (Slika 49, 50).
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Slika 49. a. Levi glavni Glisson-ov pedikl: klemovanjem izolovanog pedikla postiZze se

ishemi¢na demarkacija leve polovine jetre (naS materijal).b. Levi glavni Glisson-ov pedikl:

presecanje staplerom (na$ materijal).

Slika 50. Zauzdana leva hepati¢na vena zbrinjavana je na kraju resekcione procedure

pomocu staplera (nas materijal).
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DESNA PROSIRENA HEPATEKTOMIJA

Inicijalni postupci mobilizacije jetre, ,,inflow* i ,,outflow* kontrole, odgovaraju desnoj
hepatektomiji. Koris¢eno je presecanje anteriornog i posteriornog Glisson-ovog pedikla,
ponaosob. Desna hepaticna vena bila je izolovana ekstrahepati¢no. Nakon postupka
spustanja hilarnog platoa, sledila je devaskularizacija segmenta S4. Disekcija se odvijala
kroz resekcioni plan uz desnu stranu umbilikalne fisure. Bilo je potrebno preseci
parenhimski most izmedu lateralnog i medijalnog sektora, te potom ligamentum teres
povuéi kranijalno, ¢ime se eksponirala umbilikalna fisura. Pediklima za segment S4 moze
se pri¢i posteriornim ili anteriornim pristupom. Nakon presecanja pedikla, transekcija
parenhima se odvijala duz resekcionog plana koji se nalazi neposredno desno od
falciformnog ligamenta i prostire se od prednje povrsine jetre, posteriorno prema donjoj
veni kavi (Slika 51a).Medijalnoj hepati¢noj veni pristupalo se kroz parenhim jetre, na

zavrSetku resekcione procedure (Slika 51b).

A

Slika 51a. Resekcioni plan se nalazi neposredno desno od falciformnog ligamenta- desna

prosirena hepatektomija.
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Slika 51b. MSCT na kome se jasno uocavaju odnosi tumora sa desnom venom porte, prikaz
tumora u arterijskoj fazi, kao i odnosi sa desnom i srednjom hepati¢nom venom. Zavr$na
faza proSirene desne hepatektomije: zbrinjavanje desne i srednje hepati¢ne vene.

Rezidualna jetra je vitalna, sa zbrinutim bilio-vaskularnim elementima (na$ materijal).
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LEVA PROSIRENA HEPATEKTOMIJA

Resekcioni plan odgovarao je desnoj sagitalnoj fisuri jetre i prakti¢no se odvijao
duzinom desne hepati¢ne vene. Najvazniji postupak je prezervacija desne hepati¢ne vene,
kao i posteriornog sekcijskog pedikla za segmente S6 i S7. Sve strukture prilikom ove
resekcije presecane su na kraju zahvata, kada se sa sigurnos¢u utvrdilo da nema znakova
ishemije ili kongestije ostatka jetre. Operativni zahvat zapocinjao je kompletnom
mobilizacijom jetre. Levi glavni pedikl se izoluje posteriornim pristupom, kao i
anteriorna i posteriorna sekcijska Glisson-ova ovojnica sa desne strane. Klemovanjem
jedne od njih postiZe se jasna delineacija, odnosno identifikacija desne fisure jetre koja

odgovara resekcionoj ravni.

CENTRALNA RESEKCIJA JETRE - MEZOHEPATEKTOMIJA

Prvi korak bila je identifikacija hepati¢nih vena, portnih grana kao i odnosa tumora sa
njihovim  stablima, koris¢enjem intraoperativne ultrasonografije.  Sledila je
holecistektomija, kao i mobilizacija jetre. Suprahepati¢cnom disekcijom nacesce je bilo
moguce ostvariti ekstrahepati¢nu kontrolu nad medijalnom venom. Ligamentum teres se
preseca i poteze navise, ¢ime se postize otvaranje umbilikalne fisure. Koriste¢i ligament
kao vodi¢, napravljena je mala incizija uz desnu stranu baze ligamentuma teres. Druga
incizija, nakon Hepp-ove procedure “spustanja” hilarnog platoa,napravljena je ispred
hilusa, uz levu stranu segmenta S4. Pomocu zakrivljene kleme, kroz ove incizije moguce
je izolovati Glisson-ov pedikl ili viSe njih ¢ije klemovanje je rezultiralo ishemi¢nom
demarkacijom segmenata S4a i S4b. Za izolovanje desnog anteriornog sekcijskog pedikla
koristile su se incizije ispred hilusa, sa desne strane segmenta S4, dok se druga incizija
nalazi uz desnu ivicu donjeg dela loze Zu¢ne kese. Zakrivljenom klemom prolazi se kroz
prvu hepatotomiju i vrhom instrumenta izlazi kroz drugu inciziju, potom se provlaci
vaskularna traka oko desnog anteriornog pedikla, ¢ime se on zauzdava. Povlacenje trake
put medijalno i nanize omogucéava ekspoziciju pedikla i njegovo klemovanje, Sto je
rezultiralo jasnom anatomskom demarkacijom anteriorne sekcije. Potom se markiraju
linije resekcije prate¢i ishemi¢ne granice centralnog dela jetre, obostrano. Lateralni

planovi transekcije protezali su se od prednje povrSine jetre u posteriornom pravcu,
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odnosno usmereni su ka veni kavi i konfluensu medijalne hepati¢ne vene (Slika 52).

Zadnji plan transekcije odvijao se duz dorzalne fisure jetre u kaudo-kranijalnom smeru.

DIMITRIJEVIC RADOVAN

(nas materijal).

Samoj medijalnoj veni pristupalo se na zavrSetku boé¢nih i posteriorne transekcije, pri
¢emu njena prethodna ekstrahepati¢na identifikacija 1 kontrola zauzdavanjem poveskom

znatno olak38avaju ovaj postupak.

DESNA KRANIJALNA BISEGMENTEKTOMIJA (S7-S8)

Anatomski preduslov za uspeh ovog tipa resekcije bilo je prisustvo desne donje
hepati¢ne vene ili dominantne medijalne hepaticne vene, kako bi se izbegla kongestija

segmenata S5 i S6 nakon podvezivanja desne gornje hepaticne vene.
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DESNA ANTERIORNA SEKCIONEKTOMIJA (S5, S8)

Operativni zahvat zapocinjao je holecistektomijom i “spustanjem” hilarnog platoa.
Mobilizacija desne jetre, kao i suprahepati¢na disekcija omogucavali su prustup i
kontrolu hepati¢nih vena. Anteriorni pedikl izolovao se kroz inciziju sa desne strane baze
segmenta S4, neposredno ispred hilusa, kao i kroz inciziju kapsule sa desne strane donjeg
dela loze Zuc¢ne kese. Zakrivljenim instrumentom se prolazi kroz hilarnu hepatotomiju i
pod uglom od 60° izlazi vrhom instrumenta kroz drugu inciziju. Vaskularna traka se
potom provlaci oko zauzdanog pedikla, i trakcijom put medijalno i nanize pedikl se
eksponira. Selektivnim klemovanjem anteriornog pedikla postiZze se jasna demarkacija

anteriorne sekcije, nakon Cega se elektrokauterom obeleze granice resekcije (Slika 53a).

Slika 53.a. Selektivno klemovanje anteriornog pedikla, b. Rezidualna jetra (nas materijal).

Izolovanje i kontrola posteriornog sekcijskog pedikla kroz hepatotomije uz bazu loZe
zucne kese 1 na spoju segmenta S7 i lobusa caudatusa, bilo je korisno u kontroli
posteriorne sekcije jetre i prevenciji njene eventualne lezije. Imajuéi u vidu anatomsku
C¢injenicu koja se odnosi na tok desnog posteriornog sekcijskog zu¢nog voda (Hjortsjo’s
crook), anteriorni pedikl zbrinjavan je sto je moguce distalnije u odnosu na konfluens sa
posteriornim pediklom, ili je koris¢eno odvojeno zbrinjavanje pedikala za segmente S5 i
S8. Planovi resekcije odgovarali su sagitalnim ravnima nekoliko milimetara udesno od
medijalne hepaticne vene i nekoliko milimetara ulevo od desne hepati¢ne vene.

Resekcioni planovi su se spajali neposredno ispred donje vene kave (Slika 53b). Postupak
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je zavrSavan zbrinjavanjem anteriornog pedikla pomocu vaskularnog staplera (linearlni,

endo-GIA), ili produznim vaskularnim Savom.

DESNA POSTERIORNA SEKCIONEKTOMIJA

Demarkacija posteriorne sekcije izvodena je selektivnim klemovanjem posteriornog
Glisson-ovog pedikla, nakon njegove izolacije tehnikom posteriornog intrahepati¢nog
pristupa (Slika 54).

Slika 54. Staplerska resekcija desnog posteriornog pedikla (na$ materijal).

LEVA LATERALNA SEKCIONEKTOMIJA (LEVA LATERALNA
BISEGMENTEKTOMIJA S2,S3)

Rotacijom mobilisanog levog lobusa nadesno, pristupalo se Arantii-ovom ligamentu,
koji se disecirao i resecirao pod ligaturama. Pediklima za drugi i tre¢i segment pristupalo
se posteriornim intrahepaticnim pristupom; prva hepatotomija se nalazi neposredno uz
bazu ligamentuma rotunduma sa leve strane, druga je nesporedno iza distalnog kraja
Arantii-ovog ligamenta, dok se treca nalazi na sredini izmedu prethodne dve. Oba pedikla
se zauzdavaju vaskularnom trakom, §to omogucava njihovu trakciju i ekstrahepaticnu
ekspoziciju. 1zolovani pedikli su se ligirali ,,en masse” Sav ligaturom, ili pomocu staplera
(Slika 55).
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Slika 55. Staplerska resekcija pedikla (na$ materijal).

Leva hepati¢na vena se disecirala na kraju parenhimske transekcije ili ekstrahepati¢no

koriste¢i infero-posteriorni pristup, nakon presecanja Arantii-ovog ligamenta.

3.4. STATISTICKA ANALIZA

U radu su koris¢ene metode deskriptivne i inferencijalne statistike. Od metoda
deskriptivne statistike koristiS¢ene su: mere centralne tendencije (aritmeticka sredina i
medijana), mere varijabiliteta (interval varijacije, standardna devijacija i interkvartilni
rang) 1 relativni brojevi. Od metoda analitiCke statistike koriS¢ene su: a) metode
identifikacije empirijskih raspodela i b) metode za procenu znacajnosti razlike i to:
Student-ov test i test sume rangova za numeri¢ke varijable u zavisnosti od normalnosti
raspodele i Hi-kvadrat i FiSer-ov test za kategorijalne varijable. Za analizu ponovljenih

merenja, korisc¢eni su generalizovani linearni modeli (GLM).
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REZULTATI
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4.1. PREOPERATIVNE KARAKTERISTIKE
PACIJENATA

TABELA BR. 1 - DISTRIBUCIJA PACIJENATA PO GRUPAMA
U ODNOSU NA GODINE, POL | KOMORBIDITETE.

Varijabla GLISONSKI HILARNI p
PRISTUP PRISTUP

Starost* 58.32+12.855 59.42+12.513 ns

Muski pol 18 18 ns
N (%) (47.4%) (47.4%)

Komorbiditeti 21 21 ns
N (%) (55.3%) (55.3%)

*Vredosti izraZzene kao prosek xstandardna devijacija (SD)
Nema statisticki znacajne razlike (ns) izmedu ispitivanih grupa pacijenata u odnosu na

starost, pol i prisustvo komorbiditeta (p>0.05, za sve).
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TABELA BR. 2 - DISTRIBUCIJA PACIJENATA PO GRUPAMA
U ODNOSU NA KOMORBIDITETE.

Varijabla GLISONSKI HILARNI
PRISTUP PRISTUP
N (%) N (%)
Kardiovaskularni 11 13 24
(52.4%) (61.9%) (57.1%)
HOBP 7 3 10
(33.3%) (14.3%) (23.8%)
Seéerna bolest 3 5 8
(14.3%) (23.8%) (19.0%)
Ukupno 21 21 42
(100.0%) (100.0%) (100.0%)

U okviru preoperativne pripreme pacijenata, dobijeni su podaci o prisustvu

komorbiditeta; najzastupljeniji su prikazani u tabeli br 2.
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TABELA BR. 3 - DISTRIBUCIJA PACIJENATA PO GRUPAMA
U ODNOSU NA VREDNOSTI CHILDS-PUGH SKORA.

Varijabla GLISONSKI HILARNI Ukupno
PRISTUP PRISTUP
N (%) N (%)
Child Pugh 31 28 59
skor A (81.6%) (73.7%) (77.6%)
Child Pugh 7 10 17
skor B (18.4%) (26.3%) (22.4%) ns
Ukupno 38 38 76 (100.0%)
(100.0%) (100.0%)

Nema statisticki znacajne razlike izmedu ispitivanih grupa pacijenata u odnosu na

vrednosti Childs-Pugh skora (,°=0.682; p=0.409).
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TABELA BR. 4 - DISTRIBUCIJA PACIJENATA PO GRUPAMA
U ODNOSU NA VREDNOSTI MELD SKORA.

Varijabla GLISONSKI HILARNI Ukupno
PRISTUP PRISTUP
N (%) N (%)
MELD <9 31 28 59
(81.6%) (73.7%) (77.6%)
MELD >9 10 7 17
(26.3%) (18.4%) (22.4%) ns
Ukupno 38 38 76
(100.0%) (100.0%) (100.0%)

Nema statisticki znacajne razlike izmedu ispitivanih grupa pacijenata u odnosu na

vrednosti MELD skora (y2=0.682; p=0.409).
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TABELA BR. 5 - PRIKAZ ZASTULJENOSTI PATOHISTOLOSKOG NALAZA

PO GRUPAMA.

Varijabla GLISONSKI HILARNI Ukupno

PRISTUP PRISTUP

N (%) N (%)

Maligno 30 30 60

(78.9%) (78.9%) (78.9%)
Benigno 8 8 16

(21.1%) (21.1%) (21.1%) ns
Ukupno 38 38 76

(100.0%) (100.0%) (100.0%)

Analiza distrubucije patohistoloskog nalaza nije pokazala statisticku znacajnu razliku u
zastupljenosti malignih i benignih tumora jetre kod ispitivanih grupa pacijenata
(,x2=0.000; p=1.000).
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TABELA BR. 6 - PRIKAZ DISTRIBUCIJE PATOHISTOLOSKIH DIJAGNOZA
U ODNOSU NA ISPITIVANE GRUPE PACIJENATA.

Varijabla GLISONSKI HILARNI PRISTUP
PRISTUP N (%)
N (%)
HCC 9 14 23
(23.7%) (36.8%) (30.3%)
Kolorektalne 10 13 23
metastaze (26.3%) (34.2%) (30.3%)
AdenoCa zucéne 7 1 8
kese (18.4%) (2.6%) (10.5%)
Ostale metastaze 4 2 6
(10.5%) (5.3%) (7.9%)
Adenomi /FNH 6 3 9
(15.8%) (7.9%) (11.8%)
Hemangiomi 2 5 7
(5.3%) (13.2%) (9.2%)
Ukupno 38 38 76 (100.0%)
(100.0%) (100.0%)

Na osnovu preoperativnih dijagnosti¢kih metoda, intraoperativnog nalaza i rezultata
postoperativne patohistoloske (PH) analize, dobijeni su podaci o vrsti i zastupljenosti
patohistoloskih dijagnoza kod operisanih pacijenata (TABELA BR. 6).
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4.2. ANATOMSKE RESEKCIJE JETRE

TABELA BR. 7 - PRIKAZ DISTRIBUCIJE TIPA HIRURSKE RESEKCIJE JETRE

PREMA ISPITIVANIM GRUPAMA PACIJENATA.

GLISONSKI
PRISTUP

Varijabla

HILARNI

PRISTUP

Ukupno

ProSirena leva
hepatektomija

ProSirena desna
hepatektomija

Leva hepatektomija

Desna hepatektomija

Mezohepatektomija

Bisegmentektomija
S4,S5

Bisegmentektomija
S7,S8

Leva medijalna
sektorektomija S3,S4

Desna posteriorna
sektorektomija S6,S7

Bisegmentektomija
S5,S6

Desna prednja
sektorektomija S5,S8

Polisegmenetektomija
S4b,S5,S6

Ukupno

N (%
0
(0.0%)

1
(2.6%)

11
(28.9%)

7
(18.4%)

1
(2.6%)
10
(26.3%)
2
(5.3%)
0
(0.0%)
0
(0.0%)
5
(13.2%)
0
(0.0%)

1
(2.6%)

38

(100.0%)

N (%
1
(2.6%)

0
(0.0%)

12
(31.6%)

9
(23.7%)

2
(5.3%)
3
(7.9%)
0
(0.0%)
5
(13.2%)
3
(7.9%)
2
(5.3%)
1
(2.6%)

0
(0.0%)

38

(100.0%)

1
(1.3%)

1
(1.3%)

23
(30.3%)

16
(21.1%)

3
(3.9%)
13
(17.1%)
2
(2.6%)
5
(6.6%)
3
(3.9%)
7
(9.2%)
1
(1.3%)

1
(1.3%)

76 (100.0%)

U ovoj studiji hirurski zahvati na jetri podrazumevali su anatomske resekcije jetre.
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4.3. INTRAOPERATIVNI PARAMETRI

TABELA BR. 8 - PRIKAZ BROJA TUMORSKIH LEZIJA U JEDNOM
PREPARATU I DISTRIBUCIJA PO GRUPAMA.

Varijabla GLISONSKI HILARNI
PRISTUP PRISTUP
N (%) N (%)
1 tumor 25 25 50
(65.8%) (65.8%) (65.8%)
>1 tumora 13 13 26
(34.2%) (34.2%) (34.2%) ns
Ukupno 38 38 76
(100.0%) (100.0%) (100.0%)

Nema statisticki znacajne razlike izmedu ispitivanih grupa pacijenata u odnosu na broj

tumorskih lezija po prepratu (y2=0.000; p=1.000).
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TABELA BR. 9 - PRIKAZ DISTRIBUCIJE PO GRUPAMA
U ODNOSU NA R KATEGORIJU.

Varijabla GLISONSKI HILARNI Ukupno
~ PRISTUP PRISTUP
N (%) N (%)
RO 33 25 58
(86.8%) (65.8%) (76.3%)
R1 5 13 18
(13.2%) (34.2%) (23.7%) 0.031
Ukupno 38 38 76
(100.0%) (100.0%) (100.0%)

Nadena je statisticki znacajna razlika izmedu ispitivanih grupa pacijenata u odnosu na

resekcionu marginu i RO,R1 kategoriju (y2=4.659; p=0.031).
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TABELA BR. 10 - PRIKAZ UKUPNOG TRAJANJA OPERACIJE (min), TRAJANJA
TRANSEKCIJE JETRE (min), TRAJANJA VASKULARNE INFLOW ISHEMIJE
(15/5, min), VREDNOSTI CENTRALNOG VENSKOG PRITISKA (0-5 mmHQg) |
PROSECNOG OPERATIVNOG GUBITKA KRVI (ml), PO GRUPAMA

Varijabla Prosek

Trajnaje GLISON 133.79 40.823 79 220
operacije 0.015
min
HILAR 166.05 68.863 60 360
Trajanje GLISON 43.42 13.711 20 90 0.047
transekcije
min
HILAR 51.49 20.305 30 120
Trajanje GLISON 26.71 8.643 15 45 0.033
ishemije
min
HILAR 31.71 11.287 15 60
CVP GLISON 2.87 0.844 0.889
(0-5 mm Hg)
HILAR 2.89 0.798
Intraop. GLISON 380.00 144.110 100 850 0.044
gubitak krvi
(ml)
HILAR 452.63 163.966 150 950
Gubitak GLISON 261.84 101.631 100 450
krvi tokom 0.001
transekcije
(ml)
HILAR 363.16 138.858 100 750
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U toku hirurske intervencije praceni su sledeéi parametri: ukupno trajanje operacije
(min), trajanje transekcije parenhima (min), trajanje vaskularne inflow ishemije u obliku
15/5 (min), intraoperativni gubitak krvi (ml) i vrednost centralnog venskog pritiska CVP
(mmHg). Statistickom analizom po grupama, uocena je statisti¢ki znacajna razlika u
pogledu ukupnog trajanje operacije (t=2.484; p=0.015) (Grafikon br 1). Pokazana je
statisti¢ki znaCajna razlika u trajanju transekcije jetre kod ispitivanih grupa pacijenata
(t=2.021; p=0.047 ) (Grafikon br 2). Intermenitni Primgl-ov manevar u obilku 15/5 je bio
primenjen kao metod vaskularne inflow okluzije jetre. Nadena je statisticki znacajna
razlika u duzini trajanja ishemije izmedu ispitivanih grupa pacijenta (t=2.168; p=0.033)
(Grafikon br 3). AnestezioloSka tehnika niskog CVP-a, koris¢ena je kod svih ispitivanih
pacijenta. Nema statisticki znacajne razlike u izmerenim vrednostima CVP-a(t=0.140;
p>0,05). Postojala je statisticki znacajna razlika u izmerenim vrednostima
intraoperativnog gubitka krvi izmedu dve grupe (t=2.051; p=0.044) (Grafikon br 4).
Nadena je visoko statsiticki znacajna razlika u odnosu na gubitke krvi tokom transekcije

jetre (t=3.629; p=0.001).
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GRAFIKON BR. 1. PRIKAZ UKUPNOG TRAJANJA OPERACIJE.
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GRAFIKON BR. 2. PRIKAZ UKUPNOG TRAJANJA TRANSEKCIJE JETRE.
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GRAFIKON BR. 3. PRIKAZ UKUPNOG TRAJANJA INTERMITENTNE
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GRAFIKON BR. 4. PRIKAZ UKUPNOG INTRAOPERATIVNOG GUBITKA KRVI.
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TABELA BR. 11 - PRIKAZ DISTRIBUCIJE INTRAOPERATIVNE
TRANSFUZIJE KRVI (TSG) PO GRUPAMA.

Varijabla GLISONSKI HILARNI Ukupno
PRISTUP PRISTUP
N (%) N (%)
Bez TSG 26 17 43
(68.4%) (44.7%) (56.6%)
Primilo TSG 12 21 33
(31.6%) (55.3%) (43.4%) 0.037
Ukupno 38 38 76
(100.0%) (100.0%) (100.0%)

Tokom operacije ukupno su 33 (43.4%) pacijenta primila trasfuziju krvi. Distribucija

intraoperativne transfuzije krvi izmedu ispitivanih grupa pacijenata pokazala je staticki

znacajnu razliku (y2=4.338; p=0.037).
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4.4. POSTOPERATIVNI PARAMETRI I ISHOD
LECENJA

TABELA BR. 12 - PRIKAZ DISTRIBUCIJE POSTOPERATIVNE
TRANSFUZIJE KRVI (TSG) PO GRUPAMA.

~ Varijabla =~ GLISONSKI ~ HILARNI Ukupno
PRISTUP PRISTUP
N (%) N (%)
Bez TSG 31 27 58
(81.6%) (71.1%) (76.3%)
Primilo TSG 7 11 18
(18.4%) (28.9%) (23.7%) ns
Ukupno 38 38 76
(100.0%) (100.0%) (100.0%)

Postoperativno ukupno je 18 (23.7%) pacijenata primilo trasfuziju krvi. Distribucija
postoperativne transfuzije krvi izmedu ispitivanih grupa pacijenata nije pokazala staticki

znacajnu razliku (y2=1.165; p=0.280).
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TABELA BR. 13 - PRIKAZ TRANSFUZIJE KRVI (TSG) IZRAZENO U ML,
TOKOM TRAJANJA OPERACIJE | PRVOG POSTOPERATIVNOG DANA.

Varijabla Grupa Prosek ‘

Intraop. GLISON 470.83 111.719 250 650 0.379
TSG (ml)

HILAR 530.95 216.215 250 1030
Postop. GLISON 374.29 132.898 240 560 0.969
TSG (ml)

HILAR 371.36 164.926 200 745

Nije nadena statisticki zna¢ajna razlika izmedu ispitivanih grupa pacijenata u odnosu
na koli¢inu Krvi koju su pacijenti primali u navedenim vremenskim intervalima:

intraoperativno (t=0.893; p>0,05) i postoperativno (t=0.039; p>0,05).
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TABELA BR. 14 - PRIKAZ ZASTUPLJENOSTI KOMPLIKACIJA
(HIRURSKIH I NEHIRURSKUIH) PO GRUPAMA

Varijabla GLISONSKI HILARNI Ukupno
~ PRISTUP | PRISTUP
N (%) N (%)

Bez komplikacija 23 21 44

(60.5%) (55.3%) (57.9%)
Sa 15 17 32 ns
komplikacijama (39.5%) (44.7%) (42.1%)
Ukupno 38 38 76

(100.0%) (100.0%) (100.0%)

Analizom morbiditeta u postoperativnom toku kod ispitivanih pacijenata, nije pokazana
statisticki znacajna razlika u zastupljenosti komplikacija izmedu ispitivanih grupa
pacijenata (y2=0.216; p=0.642).
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TABELA BR. 15 - PRIKAZ ZASTUPLJENOSTI OPSTIH-NEHIRURSKIH
KOMPLIKACIJA PO GRUPAMA.

Varijabla GLISONSKI HILARNI Ukupno
PRISTUP PRISTUP
N (%) N (%)

Bez komplikacija 24 23 47

(63.2%) (60.5%) (61.8%)
Sa 14 15 29 ns
komplikacijama (36.8%) (39.5%) (38.2%)
Ukupno 38 38 76

(100.0%) (100.0%) (100.0%)

Nije pokazana statisti¢ki znacajna razlika u odnosu na zastupljenost opstih-nehirurskih
komplikacija u postoperativhom toku, izmedu ispitivanih grupa pacijenata (y2=0.056;
p=0.813).
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TABELA BR. 16 - DISTRIBUCIJA OPSTIH NEHIRURSKIH KOMPLIKACIJA

PO GRUPAMA.
Varijabla GLISONSKI HILARNI
PRISTUP PRISTUP
N (%) N (%)
Respiratorne 9 9
(64.3%) (60.0%)
Kardiovaskularne 2 4
(14.3%) (26.7%)
Septi¢ne 0 1
(0.0%) (6.7%)
DVT/ Pluéna 3 1
embolija (21.4%) (6.7%)
Ukupno 14 15
(100.0%) (100.0%)

18
(62.1%)
6
(20.7%)
1
(3.4%)
4
(13.8%)
29
(100.0%)

Distribuciji opstih nehirurskih postoperativnih komplikacija je prikazana u tabeli br 16.

134



TABELA BR. 17 - PRIKAZ ZASTUPLJENOSTI SPECIFICNIH-HIRURSKIH
KOMPLIKACIJA PO GRUPAMA.

Varijabla GLISONSKI HILARNI Ukupno

PRISTUP PRISTUP

N (%) N (%)

Bez 32 32 64
komplikacija (84.2%) (84.2%) (84.2%)
Sa 6 6 12
komplikacijama (15.8%) (15.8%) (15.8%) ns
Ukupno 38 38 76

(100.0%) (100.0%) (100.0%)

Nije pokazana statistiCki znaCajna razlika u zastupljenosti hirur§8kih komplikacija u

postoperativnom toku, izmedu ispitivanih grupa pacijenata (y2=0.000; p=1.000).
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TABELA BR. 18 - DISTRIBUCIJA SPECIFICNIH-HIRURSKIH KOMPLIKACIJA

PO GRUPAMA.
Varijabla GLISONSKI HILARNI
PRISTUP PRISTUP
N (%) N (%)
Infekcija rane 3 0
(50.0%) (0.0%)
Bilijarna fistula 0 3
(0.0%) (50.0%)
Bilom 2 2
(33.3%) (33.3%)
Krvarenje 1 1
(16.6%) (16.6%)
Ukupno 6 6
(100.0%) (100.0%)

3
(25.0%)
3
(25.0%)
4
(33.3%)
2
(16.6%)
12
(100.0%)

Distribuciji specifi¢nih hirurskih postoperativnih komplikacija je prikazana u tabeli br 18.
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TABELA BR. 19 - PRIKAZ DISTRIBUCIJE VREDNOSTI HEMOGLOBIN
(Hb, g/L) U SLEDECIM VREMENSKIM INTERVALIMA:
PREOPERATIVNO, PRVOG, TRECEG, PETOG I SEDMOG DANA.

Varijabla Grupa Prosek +SD

Hb preop Hilar 123.44 14.196 34
Glison 120.82 14.492 33
Ukupno 122.15 14.295 67

Hb1 Hilar 112.74 11.864 34
Glison 112.61 13.344 33
Ukupno 112.67 12.518 67

Hb3 Hilar 104.47 10.529 34
Glison 102.21 10.046 33
Ukupno 103.36 10.279 67

Hb5 Hilar 111.79 9.588 34
Glison 115.09 8.868 33
Ukupno 113.42 9.319 67

Hb7 Hilar 119.35 10.511 34
Glison 118.82 10.039 33
Ukupno 119.09 10.207 67

Promene vrednosti hemoglobina u ispitivanom vremenskom intervalu, nisu pokazale

statisti¢ki znacajnu razliku izmedu ispitivanih grupa (F=0.778; p>0,05).
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GRAFIKON BR. 5. PRIKAZ DISTRIBUCIJE VREDNOSTI
HEMOGLOBINA (g/L)

Postoji visoko statisti¢ki znacajna promena prosecne vrednosti hemoglobina, od vrednosti
prvog dana do sedmog dana (F=29.179; p<0,0001). Najveci pad u vrednosti hemoglobina

zabelezen je trec¢eg postoperativnog dana.
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TABELA BR. 20 - PRIKAZ DISTRIBUCIJE VREDNOSTI BILIRUBINA
(UKUPAN BILIRUBIN, umol/L) PREOPERATIVNO , PRVOG, TRECEG,
PETOG | SEDMOG POSTOPERATIVNOG DANA.

Hilar 11.372
Glison 8.455
Ukupno 10.080
Hilar 16.941
Glison 6.466
Ukupno 13.402
Hilar 20.430
Glison 7.507
Ukupno 15.886
Hilar 13.196
Glison 7.873

11.081
10.753
Glison 6.714

Ukupno _ 9.113

Promene vrednosti ukupnog bilirubina nisu pokazale statisticki zna¢ajnu razliku izmedu

Ukupno
Hilar

ispitivanih grupa, u ispitivanom vremenskom intervalu (F=1.550; p>0,05).
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GRAFIKON BR. 6. PRIKAZ DISTRIBUCIJE VREDNOSTI
BILIRUBINA (pmol/L)

Promena prose¢ne vrednosti ukupnog bilirubina u ispitivanom vremenskom intervalu
imala je statisticki znacaj (F=20.706; p<0,0001). Vrednost ukupnog bilirubina je
pokazala statisticki visoko znacajan porast prvog postoperativnog dana, dok je statisticki

visoko znacajan pad vrednosti, zabelezen treceg postoperativnog dana.
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TABELA BR. 21 - PRIKAZ DISTRIBUCIJE VREDNOSTI AST-a (U/L)
PREOPERATIVNO, PRVOG, TRECEG, PETOG I SEDMOG POSTOPERATIVNOG
DANA I TESTIRANJE ZNACAJNOSTI RAZLIKE IZMEDU ISPITIVANIH GRUPA

Hilar 36.816
Glison 244.537
Hilar 206.624
Ukupno 196.398
Glison 65.126
Hilar 37.631

Izmedu ispitivanih grupa nije postojala statisticki znacajna razlika u promeni vrednosti

AST-a u ispitivanom vremenskom intervalu (F=2.325; p>0,05).
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GRAFIKON BR. 7. PRIKAZ DISTRIBUCIJE VREDNOSTI AST-a (U/L)

Postoji statisticki znacajna promena vrednosti AST-a u ispitivanom vremenskom
intervalu (F=80.399; p<0,0001). Doslo je do statisticki znacajanog porasta vrednosti
AST-a prvog postoperativnog dana, dok je statisticki znacajan pad vrednosti AST-a

zabeleZen tre¢eg postoperativnog dana.
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TABELA BR. 22 - PRIKAZ DISTRIBUCIJE VREDNOSTI ALT-a (U/L)
PREOPERATIVNO, PRVOG, TRECEG, PETOG I SEDMOG POSTOPERATIVNOG
DANA I TESTIRANJE ZNACAJNOSTI RAZLIKE IZMEDU ISPITIVANIH GRUPA

Grupa

Hilar

Glison

Ukupno

+SD

40.849

Hilar

Glison

21.596
33.255

Ukupno

Hilar

368.942
277.902

Glison

Ukupno

326.558
212.229

Hilar

Glison

168.313
192.922

Ukupno

Hilar

85.051
97.546

Glison

Ukupno

91.284
47.918

43.314
45.637

Izmedu ispitivanih grupa u navedenom vremenskom intervalu, promene vrednosti ALT-a

nisu pokazale statistiCku znacajnost ( F=0.790; p>0,05).

14

w



500

400~ 129
- Y | — Hllar
— Glisson
— 300
=
=
|_
-
< 200-
100
U_

T I T T T
preop 1.dan 3.dan H.dan 7.dan

GRAFIKON BR. 8. PRIKAZ DISTRIBUCIJE VREDNOSTI ALT-a (U/L)

Postoji statisticki znacajna promena vrednosti ALT-a u ispitivanom vremenskom
intervalu (F=61.389; p<0,0001). Doslo je do statisticki znacajanog porasta vrednosti
ALT-a prvog postoperativnog dana, dok je statisticki znacajan pad vrednosti ALT-a

zabelezZen treceg postoperativnog dana.
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TABELA BR. 23 - PRIKAZ DISTRIBUCIJE VREDNOSTI PT-a (s)
PREOPERATIVNO, PRVOG, TRECEG, PETOG | SEDMOG POSTOPERATIVNOG
DANA I TESTIRANJE ZNACAJNOSTI RAZLIKE I1ZMEDU ISPITIVANIH GRUPA

Hilar 2.6127
Ukupno 2.8245
Glison 2.20391
Hilar 3.10696
Ukupno 2.63104
Glison 1.57240
Hilar 1.73867

Promene vrednosti PT-a nisu pokazale statisti¢i znacajne razlike izmedu ispitivanih grupa

pacijenata u ispitivanim vremenskim intervalima (F=1.467; p>0,05).
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GRAFIKON BR. 9. PRIKAZ DISTRIBUCIJE VREDNOSTI PT-a (s)

Postoji statisticki znacajna promena vrednosti PT-a u ispitivanom vremenskom intervalu
(F=7.498; p<0,0001). Doslo je do statisticki znacCajanog porasta vrednosti PT-a prvog
postoperativnog dana, dok je statisticki znaCajan pad vrednosti PT—a zabelezen treceg

postoperativnog dana.
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TABELA BR. 24 - PRIKAZ DISTRIBUCIJE VREDNOSTI INR-a
PREOPERATIVNO, PRVOG, TRECEG, PETOG I SEDMOG POSTOPERATIVNOG
DANA I TESTIRANJE ZNACAJNOSTI RAZLIKE IZMEDU ISPITIVANIH GRUPA

Grupa

Hilar

Glison

Ukupno

+SD

.41880

Hilar

Glison

.29569
.35818

Ukupno
Hilar

.16186
.33062

Glison

Ukupno

27226
.25098

Hilar

Glison

.28343
.26618

Ukupno
Hilar

.19851
.21453

Glison

Ukupno

.20538
17176

17519
17242

Ne postoji statisti¢i znacajna razlika u promeni srednje vrednosti INR-a u ispitivanom

vremenskom intervalu izmedu ispitivanih grupa (F=1.605; p>0,05).
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GRAFIKON BR. 10. PRIKAZ DISTRIBUCIJE VREDNOSTI INR-a
Postoji statisticki znaCajna promena vrednosti INR-a u ispitivanom vremenskom

intervalu (F=3.333; p=0.011). Postoji visoko statisticki znaCajan pad vrednosti INR-a

sedmog postoperativnog dana.
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TABELA BR. 25 - PRIKAZ DISTRIBUCIJE DUZINE BORAVKA U JEDINICI
INTEZIVNOG LECENJA JIL (DANI) I DUZINI HOSPITALIZACIJE (DANI),

PO GRUPAMA.

Varijabla GLISONSKI HILARNI

PRISTUP PRISTUP

N (%) N (%)

JIL 27 21

(71.1%) (55.3%)
JIL (dani) * 0(1) 0(2) ns
Hospitalizacija (dani) * 12(5) 12(6)

*Vredosti izrazene kao Medijana (IR)

Ne postoji statisticki znacajna razlika u zastupljenosti boravka pacijenata u JIL izmedu
ispitivanih grupa (x2=2.036; p>0,05).

Ne postoji statistiCki znaCajna razlika u duzini boravka pacijenata u JIL izmedu
ispitivanih grupa (Z=1.536; p>0,05).

Ne postoji statisticki znaCajna razlika u duzini hospitalizacije pacijenata izmedu

ispitivanih grupa (Z=0.804; p>0,05).
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TABELA BR. 26 - PRIKAZ DISTRIBUCIJE ISHODA LECENJA PO GRUPAMA.

Varijabla GLISONSKI HILARNI Ukupno
PRISTUP PRISTUP
N (%) N (%)
Ziv 38 35 73
(100.0%) (92.1%) (96.1%)
Mrtav 0 3 3
(0.0%) (7.9%) (3.9%) ns
Ukupno 38 38 76
(100.0%) (100.0%) (100.0%)

Od ukupnog broja operisanih pacijenata zbog benignih i malignih tumora jetre, smrtni
ishod je zabelezen kod 3(3.9%) pacijenta. Vode¢i uzrok smrti kod jednog preminulog
pacijenta, bila je pluéna embolija, kod drugog pacijenta kardiorespiratorna insuficijencija
i SIRS. Jedan pacijnet je preminuo zbog dekompezovane kardiomiopatije. Nema

statisticki znacajne razlike u odnosu na ishod le¢enja izmedu ispitivanih grupa pacijenata
(p=0.240).
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DISKUSIJA
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Studija je izvedena kao prospektivno retrospektivna, na Klinici za urgentnu hirurgiju,
Klinickog centra Srbije u Beogradu. Studijom je obuhvaéeno 76 pacijenata, kod kojih je
uc¢injena hirur§ka resekcija jetre zbog primarnih i sekundarnih malignih tumora jetre i

benignih tumora jetre.

5.1. ONKOLOSKI PRINCIPI HIRURSKOG LECEN]JA
TUMORA JETRE

U savremenom multidisciplinarom pristupu pacijentima sa tumorima jetre, resekciona
hirurgija jetre predstavlja terapiju izbora za pacijente sa malignim tumorinma i za
adekvatno odabrane pacijente se nekim benignim lezijama jetre.***° Operacija mora da
bude izbalansira izmedu potrebe da se prezervira adekvatna koli¢ina preostalog
parenhima i da se ispostuje onkoloski princip resekcije maligniteta. 2**° Hepatektomija
je moguca zbog fenomena regeneracije jetre, koji pocinje odmah nakon parcijalne
resekcije jetre. Zdrava jetre moZe tolerisati resekciju od 80% volumena parenhima.®
Unutar dve do tri nedelje ostatak jetre zauzima veli¢inu pribliznu originalnoj jetri i unutar
Sest nedelja obnovi se funkcionalni kapacitet jetre.

Resekcije jetre mogu biti anatomske i neanatomske.”’ Anatomske resekcije ili
hepatektomije se baziraju na poznavanju segmentne anatomije jetre.””*° Poznavanje
anatomije jetre omogucilo je napredak i razvoj hirurSkih tehnika resekcija jetre.
Parcijalne resekcije jetre i neanatomske resekcije jetre izvedene su joS pre polovine
proslog veka, medutim Lortat-Jacob i Robert, potom Honjo i Araki izvode prvu
anatomsku desnu hepatektomiju sa disekcijom hepati¢ne arterije, portne vene i zuénog
voda u hepatoduodenalnom ligamentu, oko 1950. godine.® 1931% Syprotno ovoj tehnici,
Lin sa saradnicima i Tung prisupaju inicijalnoj disekciji parenhima jetre i tek tada

pristupaju i ligiraju pedikle intrahepati¢no.*'*

Ekstrafascijalni  suprahilarni
ektrahepatiéni Glisonski pristup objavio je Takasaki sa saradnicima 1986. godine.?’
Couinaud je opisao tehniku leve hepatektomije sa ekstrafascijlanim  Glisonskim

pristupom.’® Ovi pristupi koji su inicijalno opisali Takasaki i Couinaud predstavljaju
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ektrahepaticni ekstrafscijalni pristup na pedikl bez disekcije jetre, i potpuno su drugaciji
od pristupa koju su promovisali Lin i Tung.?*!®® Launois i Jamieson opisuju posteriorni
intrahepati¢ni Glisonski pristup 1992. godine, a ovaj novi pristup resekcijama jetre odraz
je dubokog poznavanja hirurSke anatomije jetre, tako da je savremenom hirurSkom
tehnikom ucinio moguc¢im razli¢ite i do tada rizi¢ne resekcije jetre, ne samo bezbedno
izvodenje Kklasicne hepatektomije, ve¢ 1 malih anatomskih hepatekotomja il
sektorektomija na ciroti¢noj jetre.”” Ova dva razlicita hirurska pristupa postala su
osnovne tehnike za anatomsku resekciju jetre.>'%

Kod malignih tumora, resekcije jetre moraju biti vodene onkoloskim principom
kompletnog uklanjanjna tumora sa adekvatnom “&istom” marginom parenhima (R0)."*°
HirurSka resekcija jetre predstavlja zlatni standard u leCenju malignih tumora jetre i pruza
razumne moguénosti za prezivljavanje kod viSe od treéine pacijenata sa potencijalno
resektabilnim lezijama. Anatomske segmentne resekcije jetre su bezbedne, efikasne i
radikalne hirur§ke procedure u lecenju kolorektalnih metastatskih lezija, uz maksimalno
ofuvanje normalnog funkcionalnog parenhima.’® Anatomske resekcije, prema broju
segmenata koji se uklanjaju, mogu biti male, velike i prosirene.*® Na svetskom kongresu
IHPBA u Brisbanu 2000. godine, usvojena je terminologija anatomije jetre i resekcija
jetre koja je i danas aktuelna.”t01

U ovoj studiji bili su ukljuceni pacijenti kod kojih su izvedene anatomske resekcije
jetre (prema Brizbejnskoj klasifikaciji), a koji su imali o¢uvanu funkciju jetre (Childs-
Pugh status, MELD skor), uz odsustvo maligne diseminacije na udaljenim organima.
Poznavanje segmentne anatomije jetre, vaskularizacije jetre i anatomskih varijacija
predstavlja ,,condicio sine qua non" za izvodenje bezbedne resekcije jetre. Intenacionalna
hepato -pankreatiko- bilijarna asocijacija je tokom kongresa u Brisbane-u 2000. godine
donela preporuke za terminologiju anatomije jetre i resekcionih procedura na jetri koje su
i danas aktuelne u modernoj hirugiji jetre.'Upravo zahvaljuju¢i razumevanju
funkcionalne segmentne anatomije jetre postignut je ogroman napredak u hirurgiji jetre,
sa razvojem anatomskih resekcija jetre, bez kompromitovanja vaskularizacije i bilijarne
drenaZe preostalog parenhima jetre. U ovoj studiji izvedene su klasi¢ne velike resekcije
jetre i bisegmentektomije (tabela br 7). U prvoj grupi pacijenata ucinjena je jedna (2.6%)
prosirena desna hemihepatektomija, jedna mezohepatektomija (2.6%), 11 (28.9%) levih
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hemihepatektomija, 7(18.4%) desnih hemihepatektomija i 18(47.4%) bisegmentekomija
odnosno sektorektomija. U drugoj grupi pacijenata ucinjena je jedna (2.6%) proSirena
leva hemihepatektomija, dve mezohepatektomije (5.3%), 12 (31.6%) levih
hemihepatektomija, 9(23.7%) desnih hemihepatektomija i 14(36.8%) bisegmentekomija
odnosno sektorektomija. Statisticka analiza nije pokazala znacajnu razliku u distribuciji
razlic¢itih anatomskih resekcija jetre izmedu ispitivanih grupa pacijenata (tabela br 7).
Izvodenje anatomskih hirurSkih resekcija je u saglasnosti sa ¢injenicama da su one
bezbednije u pogledu vaskularne kontrole, omogucavaju bolje ocCuvanje preostalog
zdravog parenhima jetre 1 postizanje onkoloski Ciste linije resekcije kod malignih
tumora.*’ U pogledu onkoloske bezbednosti, u ovoj studiji je nadena statistidki znacajna
razlika izmedu ispitivanih grupa pacijenata u odnosu na resekcionu marginu i RO,R1
kategoriju, sa znacajno ve¢im broj RO resekcija u glisonskoj grupi (tabela br 9).

Za hirurgiju jetre vazna je adekvatna preoperativha procena jetre pacijenta.
Neophodno je ustanoviti eventualno osteCenje parenhima koje je nezavisno od same
lezije koja ¢e biti predmet operacije. Childs-Pugh skor prvobitno je koris¢en za procenu
operativnog mortaliteta kod obolelih od ciroze jetre, dok je sada u Sirokoj upotrebi u svim
slucajevima oStecenja jetre, kao i za procenu kandidata za transplantaciju. Child C.G. i
Turcotte J.G. sa Univerziteta u Mic¢igenu prvi su predlozili poseban sistem bodovanja
oStecenja jetre jos 1964. godine. Potom je Pugh sa saradnicima modifikovao ovaj skoring

sistem 1972. godine.**?

MELD skor predstavio je Patrick Kamath na Mejo klinici pod
nazivom "Mayo End-stage Liver Disease™ , a inicijalno je sluzio u prognozi ishoda
leCenja kod pacijenata koji su proSli proceduru transjuguilarnog intrahepati¢nog
portosistemskog Santa (TIPS). Danas se MELD koristi u u proceni oSteCenja jetre i

kategorizaciji pacijenta koji su kandidati za transplantaciju jetre.™
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5.2. INTRAOPERATIVNA VASKULARNA
KONTROLA U HIRURGIJI JETRE

U ovoj studiji, hirursko lecenje je bilo standardizovano za sve pacijente. Za operativni
pristup korisc¢ena je ,J* laparotomija, koja je pruzala dobru ekspoziciju jetre. Nakon
otvaranja trbuha, ucinjena je komplentna eksploracija trbuha, potom bimanuelna
palpacija jetre i pregled jetre intraoperaoperativnim ultrazvukom. 1zoehogene promene se
najteze otkrivaju, neretko je takav supstrat hepatocelularni karcinom (HCC). Kod HCC-a
vazno je potraziti eventualne portne tumorske trombe, upotrebom Doppler-a.
Hiperehogene lezije (sa jakim odbijanjem ultrazvuka) su najcesce benigne (hemangiom,
adenom, lokalna masna degeneracija tkiva), ali takvu ultrasonografsku sliku mogu dati i
metastaze poreklom iz gastrointestinalnog trakta, holangiocelularni karcinom, retko
HCC. Hipoehogene lezije su HCC, metastaze ekstraabdominalnih organa, regenerativni i
hiperplasti¢ni nodusi, fokalna nodularna hiperplazija. Anehogen karakter pokazuju ciste,
bilijarne i neke hidatidne.

Koris¢en je konvencionalni pristup sa standardnom mobilizacijom jetre. Zbog
prisustva ligamenata koji ograniCavaju kompletnu palpaciju, nakon zavrSetka
mobilizacije jetre, potrebna je naknadna palpacija i IOUS. Sledi paZljiva palpacija HD
ligamenta. Kada se palpira arterija uz desnu ivicu ligamenta, obi¢no se radi o akcesornoj
ili replacing desnoj hepati¢noj arteriji koja poti¢e od arterije mezenterike superior. U
retkim slucajevima postojanja hepato-mezenteri¢nog trunkusa, arterija hepatica comunis
prolazi desnom stranom HD ligamenta. Palpira se i mali omentum, jer se u gornjem delu
mozZe naci varijabilna, jaka arterijska grana- akcesorna leva hepati¢na arterija koja
vaskularizuje samo deo leve jetre — obi¢no S2 i S3, ili pak replacing leva hepati¢na

arterija koja vaskularizuje &itavu levu jetru.™

Pre transekcije parenhima, bila je
primenjena tehnika ishemicne pripreme jetre, nakon cega je koriS¢ena intermitentna
vaskularna ,,inflow” okluzija. Hemodinamska nestabilnost pacijenta koja moZe nastati
kao posledica nekontrolisanog i nereSenog masivnog intraoperativnog gubitka krvi
tokom resekcije jetre, predstavlja osnovni uzrok njihovog visokog morbiditeta i

mortaliteta, Sto opravdava primenu metoda vaskularne kontrole. Takode, krvarenje u
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toku resekcije jetre i potreba za nadoknadom krvi putem transfuzije krvi, imaju snazan

94,114 ,,|I‘lf|0W"

opsti 1 onkoloski negativan uticaj na ishod le¢enja operisanih pacijenata.
vaskularna okluzija ili ,,Pringle manoeuvre*, predstavlja najstariji nac¢in za redukciju
gubitaka krvi tokom hepatektomije, koji ni danas ne gubi na znacaju. Intermitentnim
Pringle-ovim manevrom moze se produziti ishemija do 120 minuta kod normalne jetre i
do 60 minuta kod patoloke (cirotiéne) jetre.*® Da bi se jetra pripremila da vaskularni
~inflow* arest, na raspologanju je bezbedna 1 efikasna tehnika ishemicnog
prekondicioniranja jetre koja daje odlicne rezultate, sa minimiziranjem potencijalog

) . . TR 115
ishemi¢no- reperfuzionog ostecenja jetre.

Metode preresekcione vaskularne kontrole i
normotermijska ishemija u trajanju od 60 minuta ne dovodi do trajnog ishemijsko
reperfuzionog oste¢enja jetre.*’Patofiziologija ishemijsko-reperfuzionog otecenja jetre je
komleksna.***'Topla ishemija se lose toleride i dovodi do brze smrti sinusoidalnih
endotelnih ¢elija i hepatocita.‘w'49 Glavna karakteristika oStecenja kod tople ishemije je
oSte¢enje perfuzije na nivuo mikrocirkulacije, koje nastaje nakon reperfuzije. Nastaje
»circulus viciosus“ zbog staze krvnog protoka, ishemije i aktivacije leukocita. Svi ovi
faktori zajedno vode ka daljem smanjivanju protoka krvi kroz sinusoide jetre. Vazna je i
uloga kiseoni¢nih radikala u patogenezi IRL.**® Mnoge strategije su predlagane za
profilaksu i lecenje IRI, a bazirane su na inhibiciji produkcije kiseoni¢nih radikala,
inflamatornih citokina i adhezivnih molekula, inhibiciji leukocitne infiltracije i inhibiciji
osteéenja mikrocirkulacije.*”**Lesurtel je primenjivao Pringle-ov manevar sa prosecnim
vremenom ishemije 28+2 minuta, u opsegu 10-60 min, dok je Jarnagin objavio pose¢no
vreme intermitentne inflow okluzije od 31+0,5 min.****" U studiji koju je objavio
Torzilli upotrebljen je intermitentni Pringle-ov manevar, a prose¢no vreme ishemije je
iznosilo 43 minuta (opseg 15-90 min).*** Clavien i saradnii su pokazali da pacijenti sa
CPM i IP imaju niZe vrednosti serumskih AST i ALT prvog postoperativhog dana, u
poredenju sa pacijentima bez IP i signifikantno smanjen broj apoptoti¢nih sinusoidalnih
éelija.*™® Prospektivne randomizirane studije takode pokazuju da je postoperativni nivo
serumskih transaminaza znacajno nizi u grupi sa ishemijskom pripremom jetre nego u

118,119

kontrolnoj grupi. Benefit je jos$ jasniji kod mladih pacijenata, duze ,,inflow* okluzije

do 60 minuta, kod steatozne jetre i u sluaju manje resekcije (< 50% volumena jetre).*®

U toku resekcije jetre, u ovoj studiji je koriS¢ena intermitentna “inflow” vaskularna

156



okuluzija, u obliku 15 minuta okluzije i 5 minuta slobodnog protoka krvi (15/5), uz
predhodnu ishemijsku pripremu jetre u trajanju od 10 min na nivou hepatoduodenalnog
ligamenta. Nadeno je statisticki znacajno duze trajanje ishemije u Hilarnoj grupi pacijenta
(Tabela br 10; Grafikon br 3). Ipak, vreme ishemije u ovoj studiji je bilo u dozvoljenom
opsegu u cilju protekcije jetre od ishemi¢noo-reperfuzionog ostec¢enja i komparabilno je
sa dostupnim podacima iz predhodnih studija. U studiji koju su obavili Figueras i
saradnici, Hilarna disekcija bila je pra¢ena kra¢im vremenom vaskularne okluzije,
verovatno jer je kod Glisonskog pristupa okluzija trajala sve do momenta okidanja
stapler.®® U njihovoj studiji u Glisonskoj grupi transekcija je trajala duZe, mada ova
vrednost nije dosegla statisticku znaGajnost.”*Hepati¢na venska “outflow” kontrola je
izvedena ekstrahepati¢no i svi pacijenti su operisani u uslovima niskog CVP-a (0-5 mm
HQg), u Trendelenburg-ovom poloZaju od 15°. Znacajan izvor krvarenja tokom transekcije
njacesce su hepati¢ne vene, u dubini transekcionog plana. Visok CVP dovodi do teskog
krvarenje i oteZava zbrinjavanje hepati¢nih vena ili VCI.>**?"'? Zhog toga je jedna od
najvaznijih anestezioloskoh tehnika u toku resekcije jetre, upravo tehnika anestezije sa
niskim CVP-om, koja se postize kombinacijom poloZaja pacijenta, restrikcijom unosa
tecnosti, primenom diuretika, vazodilatatora i adekvatnih anestetika. CVP treba da bude
nizi od 5 mm Hg, uz stabilan hemodinaski status.”® ****% Komplikacija koja moZe da
nastane prilikom odrzavanja niskog CVP-a je vazdusna embolija, ali klini¢ki znacajna
pojava vazdusne embolije je izuzetno retka.’**** Nekoliko studija je pokazalo da nizak
CVP dobro toleriSe najveci broj pacijenata, da je efektan u pogledu redukcije gubitaka
krvi, sa rezultatima koji su superiorniji i od TVE. **!'* \Wang-ova randomizirana
kontroltrolisana studija sa 50 pacijenata, pokazala je da CVP od 2-4 mmHg tokom
transekcije jetre dovodi do znacajnog smanjenja intraoperativnog krvarenja i krace

hospitalizacije pacijenata.’®

Tehnika niskog CVP-a u ovoj studiji, predstavljala je deo
operativne strategije koja je bila standardizovana za sve pacijenente i, doprinela je

smanjivanju operativnog krvarenja.

157



5.3. OSNOVI BEZBEDNE RESEKCIJE JETRE

Transekcija jetre predstavlja najizazovniju fazu operacije. Prvo se elektroakauterom
tacno oznadi linija resekcije na povrsini jetre. Upotreba ultrazvuénog disektora je jedna
od najbolji metoda, jer daje jasno, Cisto operativno resekciono polje i omoguéava dobru
orijentaciju u strukturama jetre, dobar prikaz mreze krvnih sudova i Zu¢nih vodova.®®
Krvne sudove 1 Zu¢ne vodove manje od 1mm bezbedno je koagulisati, a ve¢i se moraju
ligirati. “>>° Upotreba klipseva moze ubrzati resekciju ali metalni klipsevi mogu da
ometaju nalaz prilikom kontrolnih snimanja CT-om ili MRI-om. Novi plasti¢ni klipsevi
mogu da se koriste i tehnologija na tom podrucju se jo§ usavrSava. Anatomske resekcije
predstavljaju tip resekcija kod kojih je transekcija najsigurnija, jer se odvija kroz
relativno avaskularne i bezbedne anatomske planove, zbog ¢ega najmanje krvare i ne
ostavljaju iviéne nekroze. Prilikom transekcije jetre uglavnom je problem u krvarenju iz
vena, koje su krhke, tankog zida i Cesto se retrahuju u parenhim.’® Problemi se
povecavaju sa dubinom resekcije 1 blizinom velikih vena, pa su uvek teze resekcije
segmenata S4a, S8, i S7, a nekada i S2. Ponekad jednostavno stavljanje vru¢e komprese
moze zaustaviti krvarenje iz manjih otvora na venama, ali je mnogo sigurnije plasirati
fine vaskularne $avove (6-0), narogito kada je defekt veéi od 1-2 mm.>*%%%* Stavljanje
lokalnih hemostatskih agenasa, takode moze biti efikasno u kontroli ovog krvarenja.
Vazno je znati da kratke hepati¢ne vene, kao i vene unutar parenhima jetre, treba zbrinuti
koris¢enjem Sav ligatura. Ako uprkos primeni svih navedenih postupaka hemostaza nije
zadovoljavajuca, opcija je perihepati¢no pakovanje (,,perihepatic packing®) pomocu
abdominalnih kompresa. Nekada, pokuSaji sa parenhimskim Savovima kroz celu debljinu
resecirane jetre blizu resekcione povrSine, mogu biti efikasni, a u krajnjem slucaju i
obmotavanje ostatka jetre u mrezicu (,,mesh wrapping*) moze biti ,,ultimum refugium*.>
U sustini postoje dve osnovne tehnike ,,inflow* vaskularne kontrole: klasi¢an-
ekstrahepati¢ni (intrafascijalni) pristup, kao i alternativni-ekstrafascijalni pristup koji je
popularisan od strane Takasaki-ja, Galperin-a, Launois-a i Jamieson-a, oznacen kao
glisonski“ odnosno ,,ekstra-glisonski* pristup.>?*%*® U ovoj studiji pacijenti su bili

podeljeni u dve grupe na osnovu primene dve tehnike ,,inflow* vaskularne kontrole, sa
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ciljem da se komparira njihova izvodljivost, efikasnost i bezbednost. Studijsku grupu,
sacinjavali su pacijenti kod kojih je izvedena tehnika suprahilarne intrahepati¢ne
ekstrafascijalne vaskularne kontrole posteriornim pristupom na Glison-ov pedikl.
Kontrolnu grupu, sainjavali su pacijetni kod kojih je primenjena tehnika hilarne
disekcije pedikla klasi¢nim intrafascijalnim ekstrahepaticnim pristupom. Upotreba
tehnike ,,inflow* i ,,outflow* vaskularne kontrole, osnovni su postupci u redukciji
perioperativnog gubitka krvi. 2% Klasi¢ni hilarni pristup podrazumeva da se u hilusu
jetre ektrahepati¢no izoluju i diseciraju vaskularne 1 bilijarne strukture portne trijade, te
da se potom zasebno svaka struktura preseca i zbrinjava.*?>**° Kontrola i klemovanje ,.en
masse* odgovarajuée hepati¢ne trijade u celini, obavijene Glisson-ovim omota¢em
(hepaticni Glisson-ov pedikl), omogucava jasnu demarkaciju anatomske granice uz
dekoloraciju dela jetre koji treba ukloniti resekcijom.? Inicijalna ,,inflow* kontrola, na
samom pocetku operativnog zahvata, znatno smanjuje intraoperativni gubitak krvi,
olaksava transekciju parenhima jetre i uti¢e na neposredni postoperativni tok, kao i na
udaljene rezultate resekcije jetre.”® Neophodno je prepoznati Geste i znadajne anatomske
varijacije elemenata hilusa i precizno indetifikovati sve anatomske strukture, to je u
pojedinim slu¢ajevima, posebno kod predhodnih hirurskih zahvata u ovoj regiji, delikatno
i riskatno.

Ekstrafascijalni suprahilarni intrahepati¢ni glisonski pristup zasniva se na disekciji i
presecanju Glison-ovog pedikla u celini sa bilio-vaskularnim strukturama unutar
vezivnog omotaca 1 njegovom zbrinjavanju ,,en masse‘, nakon transekcije jetre. Bl Ovaj
hirurski pristup omogucava kompletnu anatomsku delineaciju svih segmenata jetre, kao i
jasnu demarkaciju svih resekcionih planova (fisura jetre). Vrlo je upotrebljiv i bezbedan
u izvodenju kompleksnih velikih resekcija jetre, ali istovremeno omogucava uklanjanje
individualnih segmenata jetre u cilju prezervacije funkcionalnog parenhima.'*
Modifikovan posteriorni intrahepati¢ni pristup omogucava brzu i sigurnu disekciju sa
klemovanjem odgovaraju¢e Glison-ove ovojnice i pripadajuce trijade, $to konsekutivno
dovodi do rane demarkacije i identifikacije teritorije i granica svakog segmenta jetre
ponaosob. %2 Kada je re¢ o velikim resekcijama jetre, ovaj pristup, osim navedenih
karakteristika, predstavlja vrlo pouzdanu tehniku kod pacijenata sa prethodnim

intervencijama na jetri, naro¢ito u predelu hilusa, jer izbegava kompleksnu i otezanu
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hilarnu disekciju, ¢ime se znacajno skracuje trajanje operativnog zahvata i smanjuje rizik
od povrede bilio-vaskularnih struktura u hilusu jetre.”* Uopste uzevsi, intrahepatiéni
pristup je bezbedan, naroéito u situacijama izrazene portne hipertenzije ili prisustva
brojnih priraslica u predelu hepatoduodenalnog ligamenta i hilusa kao posledica
prethodnih operacija ili stentovanja. 23" Upotreba endo-GIA vaskularnih staplera
omogucava sigurnu i brzu transekciju pedikla, i predstavlja nesumnjivo znacajan
doprinos u redukciji intraoperativnog gubitka krvi.*Najvazniji tehnicki detal]
zbrinjavanja pedikla staplerom, odnosio se na kontra-trakciju hilarnih struktura, pomocu
vaskularne trake na suprotnoj strani, kao i plasiranje staplera na pedikl Sto distalnije u

odnosu na strukture za suprotnu polovinu jetre.
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5.4. TUMORI JETRE

Statisticka analiza u ovoj studiji oduhvatila je niz preoperativnih, intraoperativnih i
postoperativnih parametra. Podaci o prirodi lezije jetre dobijeni su na osnovu rezultata
preoperativnih dijagnostickih metoda: nalaza multislajsnog skenera MSCT i nuklearne
magnetne rezonanace NMR, analize tumor markera; kao i definitivne potvrde na osnovu
patohistoloSkog izvestaja analiziranog preparata.

Preoperativno dijagnostikovanje tumora jetre, podrazumeva upotrebu radioloskih metoda
sa ciljem da se indetifikuje lezija, proceni resektabilnost i obim resekcije."*° Pregled
ultrazvukom je prva dijagnosticka metoda u otkrivanju patoloskih lezija u jetri. Razvoj
novih ultrazvuénih tehnologija ucinio je ultrazvuk korisnim u skriningu benignih i
malignih ¢vrstih tumora kao §to su adenomi, fokalna nodularna hiperplazija, metastaze 1

HCC, kao i medusobno razlikovanje ovih entiteta. 1%

Utrasonografska slika jetre
moze ukazati na cirozu ili masnu degeneraciju parenhima, kao i na prisutvo patoloske
lezije u jetri.’*¥* Prilikom ultrazvuénog pregleda, hemangiomi se prikazuju kao
hiperehogene mase, dobro ogranic¢ene od okolnog tkiva jetre, FNH daje nekarakteristi¢nu
sliku, a kod adenoma UZ prikazuje tumor sa meSovitom ehogenos¢u. HCC je najcesce
izoehogen sa normalnim tkivom jetre §to ograni¢ava procenu proSirenosti i broja lezija.
Kod ciroti¢nih pacijenata, regenerativne noduse je tesko rezlikovati od HCC-a. Uprkos
ogranic¢enjema, UZ moZe biti veoma koristan u opisivanju tumorske zahvacenosti vene
porte i Zuénog voda. 1%

Kompjuterizovana tomografija se smatra standardnom radioloSkom metodom u
dijagnostici tumora jetre sa visokom senzitivno$¢u u prostornom razgrani¢avanju i
odredivanju obima lezija jetre.*>3*!3 Preciznost metode se povecava upotrebom
intravenskog kontrastnog sredstva, §to omogucava procenu jetre u razli¢itim vaskularnim
fazama. Tada se mogu otkriti promene manje od 1 cm zahavljuju¢i lezija-jetra
kontrastu.**Mapiranje hepati¢nih vena i moguénost volumetrije parenhima jetre olak3ava
planiranje operacije. *>**** Na CT-u bez upotrebe kontrasta, hemangiomi se vide kao
hipodenzne mase, a nekoliko minuta nakon injekcije kontrasta, dobija se centralno

punjenje hipoehogene lezije koje se odrzava neko vreme. 33 U slugaju FNH, CT
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moze prikazati dobro ogranicene lezije sa centralnim oziljkom tokom portne faze, ali su
lezije Gesto izodenzne i nekada ih je teSko otkriti. >***3 CT bez kontrasta prikazuje
adenome jetre kao hipodenzne lezije, a nakon aplikacije kontrasta dobijaju ,,Sareni
izgled. HCC je izodenzan sa okolnim parenhimom jetre, pa je potrebno pratiti sve
vaskularne faze tokom snimanja.! Stopa otkrivanja malih HCC (<2 cm), iznosi od 40 do
60%, Sto je, uglavnom, posledica teSkoce u detektovanju malih tumora u ciroti¢noj jetri,
prevashodno zbog nemogucénosti razlikovanja HCC i makroregenerativnih &vorova.** CT
sa primenom kontrasta je efikasan u otkrivanju kolorektalnih metastaza, ali procenat
otkrivanja oboljenja ovim metodom je jo$ uvek oko 85%, u poredenju s intraoperativnim
i patologkim nalazima, a udestalost pojave lazno pozitivnih rezultata je i do 5%.3***
NMR u dijagnostickom algoritmu obi¢no sledi nakon pregleda UZ i CT, u cilju dobijanja
dodatnih informacija koje nisu dostupne prilikom CT ispititvanja."**?%* NMR je
najsenzitivnija i najspecifi¢nija tehnika za detekciju hemangioma jetre, koja prikazuje
karakteristiGan hiperehogeni izgled tumora.'** Prilikom pregleda NMR-om , FNH se
glavhom vidi kao hipodenzna lezija sa centralim oziljkom, ali nalaz nije
patognomi¢an.** Blumgart smatra da je NMR najbolja metoda za pregled pacijenata sa
tumorima jetre, posebno u otkrivanju HCC-a.!

Vise od 50% svih lezija jetre ¢ine hemangiomi ili benigne ciste, potom slede FNH sa
oko 11%, metastatski tumori 11%, hepatocelularni adenom sa 8%, pseudotumori kao sto
je fokalna masna infiltracija 8% i HCC oko 6%."'° U ovoj studiji, indikacije za hirursko
lecenje, bile su, prvenstveno maligni tumori, a distrubucija patohistoloskog nalaza nije
pokazala statisticki znac¢ajnu razliku u zastupljenosti malignih i benignih tumora jetre kod
ispitivanih grupa pacijenata (tabela br. 5). Uprkos zna¢ajnom napretku u dijagnostici,
najcesca indikacija za hirurSko leCenje benignih tumora jetre je, nemoguénost da se
iskljuci malignitet.lo HCC je na tre¢em mestu kao uzrok smrti zbog maligniteta.
136137yirusna o$teéenja jetre, prvenstveno hepatitis B virus i hepatitis C virus, kao i
hroni¢na zloupotreba alkohola sa posledi¢nom cirozom jetre, predstavljaju najvaznije
etiolodke faktore za HCC.** Bosch i saradnici navode podatak, da je od pocetka novog
milenijuma, u svetu zabeleZzeno 564,000 novotkrivenih slucajeva karcinoma jetre na
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godisSnjem nivou.”™™ Hepatocelularni karcinom ¢ini peti naj¢e$¢i malignitet kod

muskaraca i sedmi u populaciji Zena, i zauzima tre¢e mesto prema smrtnosti od malignih
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bolesti.'**14°

Hepatocelularni karcinom (HCC) ¢ini 80-90% svih primarnih malignih
tumora jetre, dok intrahepaticni holangiokarcinom (ICC) porekla epitela intrahepati¢nih
7uénih vodova, predstavlja drugi po udestalosti, sa oko 6%."*’ U ovoj studiji HCC je
zabeleZen kod 30.3% pacijenata, bez razlike medu grupama (tabela br 6).

Posebno vazno polje resekcione hirurgije jetre, predstavlja leCenje pacijenata sa
metasatskom boledéu jetre.****3 Od ukupnog broja pacijenata u ovoj studiji, treéina je
imala kolorektalne metastaze. Smatra se da, oko 25% pacijenata sa kolorektalnim
karcinomom, ima metastatske promene na jetri u momentu postavljanja dijagnoze, a kod
jo$ 25% pacijenata, metastaze u jetri nastaju unutar prve tri godine.’® U ovoj studiji
postojala je jednaka zastupljenost patohistoloskih nalaza HCC i kolorektalih metastaza,
kao 1 njihova najveca ucestalost, u odnosu na druge lezije jetre, a bez statisticki znacajne
razlike medu grupama pacijenata. Karcinom Zucne kese predstavlja najces¢i karcinom
bilijarnog trakta.***** Hirurska resekcija u kombinaciji sa hemioterapijom daje jedinu
Sansu ovim pacijentima. U ovoj studiji otkriven je kod 10.5% pacijenata, bez statisti¢ki
znacajne razlike medu grupama (tabela br 6). U odmaklom stadijumu bolesti postoji

tumorska invazija jetre, najéesée loze zuéne kese, Cetvrtog i petog segmenta jetre.™
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5.5. ANALIZA INTRAOPERATIVNIH PARAMETRA

U savremenoj hirurgije jetre, imperativ je bezbednost sa izvodenjem resekcije, uz
minimalni operativni gubitak krvi,a uz postizanje zadovoljavajuéeg onkoloskog
rezultata. Upravo analiza tehnika resekcije jetre u pogledu bezbednosti, dovela je do
saznanja da je neophodno poznavati razli¢ite hirurSke pristupe resekcijama jetre.**¢*4°
Shodno kompleksnosti anatomije jetre, lokalizaciji tumora jetre, medusobnom odnosu
tumora i velikih/vaznih bilio-vaskularnih struktura koje je potrebno prezervirati, potom u
skladu sa prethodnim oboljenjem jetre (masna infiltracija, ciroza jetre) i opStim stanjem
pacijenta, potrebno je izabrati najadekvatiji hirurski pristup.

Smisao anatomskih — segmentno orijentisanih resekcija jetre jeste u tome, da se u
poredenju sa neanatomskim resekcijama uklanja anatomska jedinica u celini sa
vaskularnom peteljkom, kao i se postuju onkoloski principi, pa se rede nalaze tumor
pozitivne resekcione margine (2%) u odnosu na neanatomske resekcija
(metastazektomije, ,wedge* resekcije), kod kojih je procenat pozitivnih margina izmedu
15-300%, 255965

U ovoj studiji intraoperativno su praceni slede¢i parametri: ukupno trajanje operacije,
trajanje transekcije parenhima, trajanje vaskularne ishemije, operativni gubitak krvi i
vrednost CVVP-a (tabela br. 10). Ukupno trajanje operacije u ovoj studiji podrazumevalo
je vreme od uvoda pacijenta u OET, do budenja pacijenta na operacionom stolu, po
zavrsetku hirurske intervencije. To je podrazumevalo vreme utroSeno na otvaranja trbuha,
eksploraciju, pregled jetre pomocu IOUS, mobilizaciju jetre, uspostavljanje
preresekcione vaskularne kontrole uz ishemi¢nu pripremu jetre. Nakon toga je sledila
transekcija jetre, a potom provera hemostaze, plasiranje abdominalnih drenova i
zatvaranje trbuha. Statistickom analizom po grupama, uocena je statisticki znacajna
razlika u pogledu ukupnog trajanje operacije: operacija je trajala krace u glisonskoj grupi
sa ,,en bock” transekcijom pedikla koja skra¢uje vreme zbrinjavanja pedikla (Grafikon br
1). Pokazana je statistiCki znacajna razlika u trajanju transekcije jetre kod ispitivanih
grupa pacijenata, transekcija je trajala krace u glisonskoj grupi (Grafikon br 2). Rezultati

randomizovane studije Figueras-a i saradnika u kojoj je analizirana efikasnost hilarne
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disekcije u odnosu na ekstrafascijalni glisonski pristup, pokazali su da je kod obe tehnike
duZina operacije bez statisti¢ke razlke.'?® Ipak ,,en bock” transekcija pedikla traje kraée u
odnosu na postupak preparisanja i ligiranja pojedina¢nih elemenata.®® DuZe trajanje
hilarne disekcije moglo bi se dovesti u vezu sa duzim vremenom koje je potrebno za
disekciju elemenata, vremenu utroSenom za isklju¢ivanje mogucih anatomskih varijacija,
posebno na hepati¢noj arteriji, kao i vremenu potrebnom za zatvaranje, pojedina¢no

zbrinjavanje elemenata Savom.
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5.6. KRVARENJE TOKOM RESEKCIJE JETRE I
TRANSFUZIJA KRVI

Rizik od krvarenja dugo je bio glavni problem prilikom izvodenja resekcije jetre, a
gubitak krvi i1 potreba za transfuzijom danas su znacajno smanjeni poboljSanom
hirurskom tehnikom i adekvatnom anestezijom.'**%*%2 postoji signifikantna povezanost
izmedu intraoperativnog gubitka krvi, postoperativhog porasta bilirubina u krvi i

mortaliteta.’>

Tokom proteklih godina hirurske reskcije jetre se izvode sa
intraoperativnim krvarenjem manjim od 500 ml.*? Lesurtel je prikazao prose¢an gubitak
krvi od 326152 ml (medijana 300 ml; opseg 10-1200 mL) i signifikantno manji gubitak
krvi tokom transekcije jetre kra$ tehnikom nego ostalim tehnikama.™*°U studiji koju je
objavio Jarnagin sa saradnicima, prosecan gubitak krvi je iznosio 871+£24 ml (medijana
600) a nadeno je da je progresivni porast u gubicima krvi u vezi sa povecenjem broja
segmenata koji su resekovani.*'’ Njihova studija je pokazala da su operativni gubitak
krvi i broj resekovanih segmenata jetre prediktori morbiditeta i mortaliteta. Tokom
perioda u kojem je sprovedena navedena studija, doSlo je do redukcije operativnog
krvarenja i porasta parenhim poStednih segmentnih resekcija, Sto se reflektovalo na
smanjenje mortaliteta sa 4% u prvih pet godina, na 1,3% 1 konacno do situacije bez
smrtnog ishoda kod poslednja 184 operisana pacijenta.'*” Torzilli i saradnici su objavili
padatke o resekcijama jetre pod intermitentnim Pringl-ovim manevrom, uz prose¢no
krvarenje od 296 ml (medijana 200 ml, opseg 50-800 ml).*** Retrospektivna studija koju
su objavili Tanai i saradnici pokazala je manji gubitak krvi prilikom upotrebe CUSA-e za
transekciju jetre.'>

U naSoj studiji postojala je statisticki znacajna razlika u izmerenim vrednostima
intraoperativnog gubitka krvi izmedu dve grupe pacijenata (tabela br. 10). Prose¢ni
intraoperativni gubitak krvi u Glisonskoj grupi iznosio je 380.0 + 144.1 ml, dok je u
Hilarnoj grupi iznosio prose¢no 452.6 + 163.9 ml, Sto bi moglo da sugeriSe na eventualnu
efikasnost glisonskog pristupa u pogledu kontrole operativnog krvarenja. Potrebne su
nove studije sa veé¢im brojem pacijenata da bi se doneli definitivni zakljuéci 0

najbezbednijoj tehnici transekcije, mada prethodne studije navode superiornost
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glisonskog pristupa, 12146149

Ipak jasno je da na krvarenje tokom hepatektomije uticu svi
aspekti operacije. HirurSka strategija resekcije jetre u ovoj studiji, imala je prihvatljiv
stepen operativnog krvarenja, $to je u skladu sa savremenim prinicipima resekcija jetre.

Znacajnije krvarenje prilikom izvodenja resekcionih procedura na jetri zahteva
nadoknadu krvi putem transfuzije, a koliina izgubljene krvi i potreba za transfizijom
krvi poveéavaju postoperativni morbiditet i mortalitet.™***® Veliki broj studija naglasava
da transfuzija krvi uzrokuje imunosupresiju kod domacéina, $to ima negativan efekat na
prognozu  pacijenta sa  malignitetom.”*  *'Mada  precizan mehanizam
imunosupresivnog efekta transfuzije krvi nije do kraja razjasnjen, jasno je da transfuzija
pune krvi suprimira imunitet domacina onesposobljavanjem NK ¢elija, smanjenjem
citotoksi¢ne funkcije T-limfocita, porastom broja supresorskih T-¢elija i smanjenjem
funkcije makrofaga i monocita.’*"**® Kooby i saradnici su ispitivali uticaj transfuzije na
ishod kod pacijenata kojima je resekcija jetre uradena zbog kolorektalnih metastaza;
studija je obuhvatila 1351 pacijenta, tokom petnaestogodi$njeg perioda. ** Od ukupnog
broja operisanih 46% pacijenata je primilo transfuziju krvi. * U pogledu koli¢ine, 24%
pacijenata je primilo 1 do 2 jedinice krvi, 18% je dobilo 3 do 10 jedinica krvi i 4% preko
10 jedinica krvi. ** Navedena studija je obuhvatila dug vremenski period i autori su
pokazali da je doslo do redukcije u kolicini transfuzije krvi tokom vremena, u pocetku
studije, 83% pacijenata je dobijalo TSG, a u poslednjem periodu taj broj je iznosio
43%.% Njihovi rezultati su takode pokazali da je primena transfuzije nakon resekcije jetre
zbog malignih tumora, nezavisni prediktor mortaliteta i morbiditeta, a efekti su zavisni od
doze.* Pacijenti koji nisu primili transfuziju krvi u njihovoj studiji, imali su signifikantno
manji broj komplikacija, a u grupi pacijenata koji su primili transfuziju krvi,
signifikantno manje komlikacija su imali oni koji su primili 1 ili 2 jedinice krvi, nego
pacijenti koji su primili vise od 2 jedinice krvi. ® Lesurtel i saradnici su objavili da je
22% npacijenta primilo transfuziju krvi postoperativno, unutar prva 24h.**® U studiji koju
je publikovao Jarnagin, ukupno je 49% pacijenata primilo TSG tokom ili nakon

operacije.'"’

Wei i saradnici su zapazili da je potreba za transfuzijom krvi jedini faktor
rizika za signifikantni morbiditet nakon hepatektomije zbog hepatocelularnog

karcinoma.'®® Poon i saradnici su pratili postoperativne rezultate kod 1222 pacijenta kod
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kojih je izvedena hepatektomija i pokazali su da intraoperativna transfuzija krvi smanjuje
dugoro&no preZivaljavanje kod operisanih zbog malignih tumora jetre.*®

Torzilli i saradnici, paznju su fokusirali na fenomen postoperativne anemije nakon
hepatektomije i paZljivo su pratili postoperativne vrednosti hemoglobina i hematokrita.***
Od 46 operisanih pacijenata zbog tumora jetre, nijedan pacijent nije imao indikacije za
transfuziju krvi u Torzilli-jevoj seriji.***

Ne postoji jedinstven stav 0 tome koja je gornja granica koli¢ine transfuzije krvi nakon
hepatektomije; pojedini autori navode da je 30% pacijenata sa transfuzijom krvi najveca
prihvatljiva vrednost, dok postoje i restriktivni protokoli primene transfuzije ¢ijom
primenom je ovaj procenat opao na 23%.*'® Takayama i sar. su kao indikaciju za
transfuziju krvi nakon hepatektomije uzeli vrednost hematokrita ispod 0,25, u toj studiji
je samo 1,5% pacijenata primilo transfuziju krvi.**> Uprkos heterogenim podatacima iz
literature o broju pacijenata koji nakon hepatektomije primaju transfuziju krvi, najéesce
se pominje da je broj od 25% do 30% pacijenata skoro rutinski i u velikim
centrima.*®*21%%  studiji Figueras-a i saradnika nije nadena statisticki znadajna razlika
izmedu grupa u pogledu broja pacijenata koji su intraoperativno dobili transfuziju.*?°

Prose¢ni gubitak krvi u Hilarnoj grupi iznosio je 887 +510 ml krvi, dok je u
Glisonskoj grupi iznosio 937+636 ml.*®® U njihovoj studiji 15% pacijnata operisanih
hilarnim pristupom, dobilo je transfuziju intraoperativno i 25% pacijneta u Glisonskoj
grupi.lpak ukupan broj pacijenata koji su dobili transfuziju u studiji Figueras-a i
saradnika iznosio je 35% u Hilarnoj grupi i 50% u Glisonskoj grupi. *%°

U naSoj studiji intraoperativno je, ukupno 43.4% pacijenata primilo trasfuziju krvi.
Distribucija intraoperativne transfuzije krvi izmedu ispitivanih grupa pacijenata pokazala
je stati¢ki znacajnu razliku, pacijneti u Glisonskoj grupi primili su znacajno manju
koli¢inu transfuzija ( tabela br 11). Postoperativno, ukupno je 23.7% pacijenata primilo
trasfuziju krvi, a distribucija intraoperativne transfuzije krvi izmedu ispitivanih grupa
pacijenata nije pokazala staticki znacajnu razliku. Kada je u pitanju koli¢ina transfuzije
(ml) , u ovoj studiji nije nadena statisti¢ki znacajna razlika izmedu ispitivanih grupa
pacijenata u odnosu na dva vremenska perioda: intraoperativno i postoperativno.
Intraoperativno pacijneti u Glisonskoj grupi su dobili prose¢no 470.83£111.719 ml krvi,
dok su u Hilarnoj primili proseéno 530.95+4216.215 ml krvi. Rezultati ove studije
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pokazali su da je prilikom glisonskog pristupa intraoperativno krvarenje bilo manje, Sto
moze objasniti i manju potrebu za transfuzijom u ovoj grupi, mada ostaje pitanje da li je
veéi broj transfuzija krvi u Hilarnoj grupi povezan sa samom hirurskom tehnikom ili
ostalim faktorima (priprema pacijenta, intraoperativni monitoring). Ipak, smatramo da je
ukupan broj pacijenata koji je zahtevao transfuziju u naSoj studiji, veliki, mada
komparabilan sa rezultatima ranijih studija, da je neophodno smanjiti intraoperativnu
primenu transfuzije kada god je to moguce, pri ¢emu je je neophodna stalna saradnja
hirurga i anesteziologa.

Torzilli i sar. su se upravo fokusirali na analizu postoperativne anemije nakon
hepatektomije i pratili su serumske vrednosti hemoglobina i hematokrita, prvog, treceg,
petog i sedmog postoperativnog dana.'** Njihovi rezultati su pokazali da su vrednosti Hb
1 Hkt signifikantno niZe tre¢eg postoperativnog dana, nakon ¢ega su bili u porastu. Ta
najniza prosecna vrednost hemoglobina kod operisnih pacijenata sa neciroticnom jetrom
je bila 103 d/I (opseg 72-128 g/L), dok je vrednost hematokrita treCeg postoperativnog
dana iznosila 0,30 (opseg 0,21-0,37).*** Nijedan pacijent u navedenoj studiji nije dobio
transfuziju krvi. Autori su objasnili da nakon hepatektomije nastaje prolazni pad
vrednosti Hb i Hkt, koji je jednim delom i fizioloSki fenomen, te da pad vrednosti Hb i
Hkt izmedu prvog i petog postoperativnog dana, bez znakova aktivnog krvarenja ne
zahteva transfuziju krvi.***

U naSoj studiji postoji visoko statisticki znaCajna promena prosecne vrednosti
hemoglobina izmedu prvog i sedmog postoperativnog dana, a najvec¢i pad u vrednosti
hemoglobina zabeleZzen je tre¢eg postoperativnog dana, ali nije nadena statisticki
znacajna razlika izmedu ispitivanih grupa pacijenata (tabela br 19). Treceg
postoperativnog dana prosecna vrednost hemoglobina u Hilarnoj grupi iznosila je
104.5+£10.5¢/L, dok je u Glisonskoj grupi zabelezena prose¢na vrednost od 102.2+10.0
g/L. Ako uzmemo u obzir da su pacijenti u ovoj studiji dobijali transfuziju krvi za razliku
od pacijenata u Torzilli-jevoj studiji, veoma je interesantno da su obe studije pokazale
pad vrednosti Hb 1 Hkt tre¢eg postoperativnog dana. Postoperativne fluktuacije Hb i Hkt
u odsustvu znaajnog aktivnog krvarenja, mogu biti posledica razligitih faktora.'**
Pacijenti u ovoj studiji nisu imali znake aktivnog abdominalnog krvarenja. Indikacije za

transfuziju bazirale su se na labaratorijskim vrednostima krvne slike. Niske vrednosti Hb
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I Hkt u postoperativhom toku, mogu biti uzrokovane hemodilucijom zbog vece koli¢ine
intaoperativno admistrirane te¢nosti. Mobilizacija i trakcija jetre sa kompresijom na VCI,
smanjuje src¢ani inflow i outflow, $to se moZe pogresno protumaditi i zameniti za stanje
hipovolemije, kada se pacijentu, zbog loSe interpretacije ovoga fenomena, nadoknaduje
velika koli¢ina te¢nosti. Tako nastaje hemodilucija, koja simulira postoperativnu anemiju,
a koja zahteva nadoknadu krvi.*** Transfuzije krvi bi trebalo rezervisati samo za pacijente

sa dokazanim masivnim krvarenjem koji su zbog toga hemodinaski nestabilni.**4¢3
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5.7. POSTOPERATIVNI FUNKCIONALNI
KAPACITET REZIDUALNE JETRE

Postoperativni tok nakon hepatektomije zavisi od preoperativne funkcije jetre i obima
resekcije, hirurske tehnike i anestezije.***® Postoperativno pracenje pacijenata u ovoj
studiji izvedeno je pomocu klini¢kih, laboratorijskih i radioloSkih metoda. Pracenje
pacijenata podrazumevalo je svakodnevni nadzor prvih sedam postoperativnih dana,
praéenje morbiditeta i mortaliteta tokom 30 postoperativnih dana, pracenje duZzine
boravka u JIL i ukupnu duZinu hospitalizacije, kontrolni pregled nakon 3 meseca i nakon
godinu dana. Postoperativno kod svih pacijenata, treba obratiti paznju na eventualno
krvarenje, intravaskularni volumen, bubreznu funkciji i oksigenaciju.*®*

Specifi¢nost hepatektomije proistice i iz Cinjenice da se jetra nakon resekcije
regeneriSe, Celijska deoba pocinje ve¢ unutar prvih 24-72h, a ovaj proces je zavisan od
koli¢ine ¢elijskog ATP-a, visokoenergetskih fosfata."*®> Kompleksne funcije jetre zavise
od njene mikrocirkulacije. Hepaticna homeostaza ne zavisi samo od adekvatne perfuzije i
snabdevanja kiseonikom, ve¢ i od balansirane vazomotorne kontrole, a gubitak ove
homeostaze povezan je sa velikim morbiditetom i mortalitetom.’ **® Manipulacija jetrom
u toku operacije moze dramati¢no da umanji stepen hepati¢ne ekstrakscije kiseonika, a u
isto vreme, postoji pad od 16% u snabdevanju jetre krvlju, uzrokovan efektima anestezije
i mehanicke ventilacije.'

Postoperativni funkcionalni kapacitet rezidualne jetre moze se pratiti merenjem
serumskih vrednosti bilirubina, AST-a, ALT-a , albumina i PT-a, koji se smatraju
biohemijskim markerima ogteéenja jetre.®*'® Sintetsku i metaboli¢ku funciju jetre
odrazava vrednost faktora koagulacije, aloumina i delom bilirubina, a osnovni markeri
integriteta hepatocita su AST i ALT.**!® Lesurtel i sar. su nakon hepatektomije
procenjivali stepen oSteCenja jetre svakodnevnim merenjem vrednosti AST-a, ALT-a,
bilirubina i PT-a. Izmedu ispitivanih grupa pacijenata nisu nasli signifikantnu razliku u
vrednostima postoperativnog bilirubina (43+£7umol/l kod crush tehnike i 387 pumol/l kod
CUSA-e) i PT-a.'® U studiji koju su objavili Takayama i sar. vrednosti bilirubina kod

pacijenata operisanih CUSA-om u odnosu na grupu kod kojih je transekcija izvedena
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kra$ tehnikom, nisu imale statisticki znadajnu razliku.'? Schindl i sar. su ispitivali
adaptivni odgovor retikuloendetolnog sistema nakon hepatektomije, a definisanje
postoperativne disfunkcije jetre bazirali su na serumskoj vrednosti ukupnog bilirubina,
laktata, PT-a i klinickim znacima encefalopatije.’®” U toj studiji vrednost ukupnog
bilirubina <20 pmol/L imala je nula bodova, 21-60 pmol/L je nosila jedan bod, a >60
pmol/L dva boda.*®’

Ova studija je obuhvatila pacijente sa Childs-Pugh A ili B statusom kod kojih su
izvrSeni resekcioni zahvati na jetri. Kod svih pacijenata postoperativho su merene
vrednosti bilirubina, AST-a, ALT-a, PT-a i INR-a, u slede¢im vremenskim intervalima:
prvog, tre¢eg, petog 1 sedmog postoperativnog dana.

Promene vrednosti ukupnog bilirubina nisu pokazale statisticki znacajnu razliku
izmedu ispitivanih grupa u ispitivanom vremenskom intervalu (tabela br. 20). Promena
prose¢ne vrednosti ukupnog bilirubina u ispitivanom vremenskom intervalu imala je
statisticki znacaj. Vrednost ukupnog bilirubina je pokazala statisticki visoko znacajan
porast prvog postoperativnhog dana, dok je, statisticki visoko znacajan pad vrednosti,
zabelezen treCeg postoperativnog dana (grafikon br. 6). Najvecéa postoperativna vrednost
bilirubina u ovoj studiji zabelezena je prvog postoperativnhog dana, ali je niza od
vrednost prikazane u Lesurtel-ovoj studiji i svakako niza od 60 pmol/l ako se uzme u
obzir gradacija koju je primenila Schindl-ova grupa. Trend opadanja vrednosti
bilirubina pokazuje dobru funkciju rezidualne jetre. Kako nije bilo statisticki znacajnih
razlika izmedu grupa, moze se pretpostaviti da je celokupni koncept resekcije jetre u ovoj
studiji doprineo da se ocuva $to vise zdravog parenhima.

Albumin se sintetiSe isklju¢ivo u jetri i ¢ini 52-68% vrednosti ukupnih proteina
plazme.’® Neophodan je za odrZavanje onkotskog pritiska u vaskularnom sistemu i za
transport i vezivanje velikog broja supstanci. Nizak nivo serumskog albumina je indikator
hepaticne disfunkcije, tako da ¢ini integralni deo klasifikacionih sistema za procenu
funcije jetre. U Child-ovoj klasifikaciji, vrednosti albumina su kategorisane u tri grupe,
>35g/1, 28-35 g/L i <28 g/L.**® Serumski nivo albumina je jedan od najvaznijih prediktora
morbiditeta u op3toj hirurgiji." Pad vrednosti albumina govori o osteéenju funkcionalnog
kapaciteta jetre, mada je poluzivot albumina oko 10 dana i promene nivoa serumskog

albumina nekada se mogu o&ekivati tek nakon 14 dana. »*°
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Aspartat transaminaza (AST ili SGOT serum-glutamicka oksal-aceti¢ka transaminaza)
i alanin transaminaza (ALT ili SGPT serum- glutami¢ka piruvicka transaminaza)
predstavljaju serumske enzime koji odraZzavaju funkciju i integritet hepatocita, a za
hepatocite je specifitna ALT.'® U slucaju nekroze hepatocita dolazi do porasta vrednosti
ovih enzima u Krvi. Lesurtel i sar. su postoperativno odredivali vrednost AST-a i ALT-a
kod svih operisanih pacijenata. 1® Najveéi broj pacijenta imao je relativno niske vrednosti
transaminaza (AST < 400 U/mL). *° Skok transaminaza je zabeleZen izmedu Sestog sata
nakon operacije i treCeg postoperativnog dana, a kod najvecog broja pacijenata, vrednosti
AST-a i ALT-a su se vratile na normalan nivo unutar sedam dana od operacije. Serumske
fluktuacije ovih enzima nisu pokazivile signifikantnu razliku izmedu ispitivanih grupa.116
U toj studiji autori su merenjem nivoa serumskih transaminaza, bilirurbina i
odredivanjem PT-a, nasli komparabilan stepen oStecenja jetre izmedu pacijenata kod
kojih je transekcija uéinjena pod ulovima inflow okluzije i onih bez vaskularne okluzije.
Objasnjenje je bilo da su iz studije iskljueni pacijenti sa cirozom jetre, ishemija je trajala
krace od trideset minuta i da manji stepen krvarenja kod kra$ transekcije pod
vaskularnom okluzijom rezultira boljom perfuzijom jetre i zbog toga manjem
reperfuzionom ostecenju. Takode Lesurtel-ova grupa smatra da bi bilo potrebno 250
pacijenata po grupi da bi pokazala signifikantna razlika izmedu transekcije pod inflow
okluzijom i ostalih tehnika transekcije.”*® Liang i sar. su kod 80 pacijenata komparirali
efekte kontinuirane hemihepati¢ne vaskularne okluzije sa intermitentnom totalnom
vaskularnom okluzijom (20/5) nakon hepatektomije kod pacijenata sa tumorima jetre.*®
Nasli su da je statisticki znacajno operacija trajala duze u drugoj grupi pacijenata, ali nije
bilo signifikantne razlike izmedu grupa u pogledu operativnog gubitka krvi, vrednostima
transaminaza prvog postoperativnog dana, kao ni u postoperativnom morbiditetu.’®® U
ovoj studiji, izmedu ispitivanih grupa nije postojala statisticki znacajna razlika u promeni
vrednosti AST-a u ispitivanom vremenskom intervalu, mada je zabelezeno da je prosec¢na
postoperativna vrednosti AST-a pokazivala je tendenciju opadanja (tabela br 21). Nadeno
je da je doSlo do statisticki znac¢ajanog porasta vrednosti AST-a prvog postoperativnog
dana, dok je statisticki znacajan pad vrednosti AST-a zabelezen treceg postoperativnog
dana (grafikon br. 7).
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U ovoj studiji prose¢ne vrednosti ALT-a su pokazivale stalni pad u postoperativnom
toku, a izmedu ispitivanih grupa u navedenom vremenskom intervalu, promene vrednosti
ALT-a nisu pokazale statisticku znacajnost (tabela br.22). Postojala je statisticki
znacajna promena vrednosti ALT-a u ispitivanom vremenskom intervalu. Doslo je do
statisticki znaCajanog porasta vrednosti ALT-a prvog postoperativnog dana, dok je
statisticki znacajan pad vrednosti ALT-a zabeleZen tre¢eg postoperativnog dana
(grafikon br. 8). Uocava se da je u ovoj studiji postoperativna fluktuacija transaminaza u
korelaciji sa rezultatima ranijih studija. Podatak da nije bilo statisticki znacajne razlike
izmedu ispitivanih grupa pacijenata u odnosu na varijacije postoperativnog AST-a i ALT-
a kao markera nekroze hepatocita je, u korelaciji sa podatkom da izmedu grupa nije bilo
ni signifikantne razlike u duZini ishemije u toku vaskularne inflow okluzije. Sa druge
strane, odsustvo signifike razlike u vrednostima transaminaza izmedu ispitivanih grupa
govori i u prilog malom broju ispitanika po grupi, da bi se izveo definitivan zakljucak,
koja tehnnika transekcije ima najmanji uticaj na oste¢enje rezidualne jetre. Prosecne
vrednosti transaminaza u ovoj studiji i tendencija opadanja postoperativnih vrednosti
transaminaza, pokazuju da je primenjena hirurSka strategija sa ishemi¢nom pripremom
jetre i intermitentnim Pringle-ovim manevrom sacuvala adekvatnu perfiziju jetre i
sprecila ishemijsko oStecenje jetre.

Faktori koagulacije se sintetiSu u hepatocitima, a ostecenje jetre dovodi do nedostatka
ovih faktora i uti¢e na kogalacionu kaskadu.' Labaratorijskim odredivanje koagulacionog
statusa indirektno pratimo stepen sintetske funkcije jetre. Tacna incidenca postresekcione
insuficijncije jetre je diskutabilna, jer joS uvek nema standardizovane definicije. U
studijama se pojavljuje podatak od 3-8%, a neki autori navode da je incidenca u
porastu."**"? Faktori koji bi mogli da igraju klju¢nu ulogu u nastanku postresekcione
insuficijencije jetre uklju¢uju hroni¢ne bolesti jetre, portnu hipertenziju, obim resekcije
jetre, volumen i funcionalnost rezidualne jetre, intraoperativnu ishemiju jetre i
komorbiditete.'**"> Otsuka i sar. sugeriu da pacijenti kod kojih se drugog
postoperativnog dana registruju signifikantne abnormalnosti u broju trombocita (ispod
100), sa produzenim vrednostima PT-a i INR-a ( INR> 2) i porastom ukupnog bilirubina,

imaju znadajno povecan rizik od nastanka ireverzibilne insufucijencije jetre.!* U toj
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studiji pacijenti koji su razvili insuficijenciju jetre imali su prose¢ne vrednosti INR-a
1,98+0,3, PT-a 18,944 s, AST-a 5734614, ALT-a +409.'™ Zakljutak je da ti pacijenti
zahtevaju intezivnu terapiju i oni su kandidati za transplantaciju jetre.

Vrednost protrombinskog vremena produZena je u deficitu faktora FI, FII, FV, FVII i
FX.* Standardizovana jedinica za izrazavanje PT-a je INR i predstavlja odnos PT-a
pacijenta i normale vrednosti PT-a.® Lesurtel i sar. nisu nasli signifikantne razlike izmedu
ispitivanih grupa pacijenata u pogledu vrednosti PT —a.'!® Postoperativne vrednosti PT-a
u ovoj studiji nisu pokazale statisti¢i znacajne razlike izmedu ispitivanih grupa pacijenata
u ispitivanim vremenskim intervalima (tabela br. 23). Postojala je statisticki znacajna
promena vrednosti PT-a u ispitivanom vremenskom intervalu (grafikon br. 9). Doslo je
do statisticki znacajanog porasta vrednosti PT-a prvog postoperativnog dana, dok je
statisticki znacajan pad vrednosti PT—a zabeleZen tre¢eg postoperativnog dana (grafikon
br. 9). Promene postoperativne vrednosti INR-a u ovoj studiji, nisu pokazale statistici
znacajne razlike u ispitivanom vremenskom intervalu izmedu ispitivanih grupa (tabela br.
24). Nadena je statisti¢ki znacajna promena vrednosti INR-a u ispitivanom vremenskom
intervalu i visoko statisticki znacajan pad vrednosti INR-a sedmog postoperativnog dana
(grafikon br. 10). U ovoj studiji postojao je statisticki znacajan pad postoperativnih
vrednosti PT-a i INR-a, §to pokazuje da je pristup koji smo koristili u izvodenju resekcija
jetre ocuvao sintetsku funciju rezidualne jetre. Merenje navedenih labaratorijskih
parametra u skladu je sa potrebnim postoperativnim pradenjem koje predlazu ranije
studije, u cilju blagovremenog prepoznavanja razvoja insuficijencije jetre nakon

hepatektomije.
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5.8. POSTOPERATIVNI TOK, KOMPLIKACIJE I
ISHOD LECEN]JA

Resekcije jetre su evoluirale od visoko rizi¢nh procedura u bezbedne operacije.
Hepatektomije su najefikasniji nain leCenja za odabrane pacijente sa primarnim i
sekundarnim hepatobilijarnim malignitetima, ali i jedini efikasan tretman za odredeni
broj benignih oboljenja.!*"*"® Napredak u hirurgiji jetre ogleda se u znadajno
poboljsanom perioperativnom morbiditetu i mortalitetu tokom poslednjih 20 godina.*™
Dobra hirurska tehnika, segmentne antomske resekcije sa postedom parenhima jetre i
savremena anestezija, pobolj$ale su perioperativne rezultate resekcija jetre.!’* Koliko je
zna¢ajan napredak u hirurSkoj tehnici sa danasnjim izvodenjem takozvanih beskrvnih
resekcija jetre, ogleda se u podacima iz studije koju je 1996. godine objavio Fan,
komplikacije i mortalitet koji je zebelezen u ovoj studiji, povezan je sa masivnim
intraoperativnim krvarenjem (prose¢no 2400-3400 ml krvi), koje je vodilo do fatalne
hepati¢ne kome.'” Studija iz 2010. koju su prikazali Kamiyama i saradnici, analizira
rezultate 793 hepatektomije, prosecan gubitak krvi tokom resekcije jetre iznosio je 360
ml, stopa transfuzija iznosila je 6.8%, morbiditet je iznosio 15.6% i zabaleZen je
mortalitet od 0.1%, odnosno smrtni ishod kod jednog pacijenta usled insuficijencije jetre.

174 Nakon statisticke analize, zakljuCak autora je da su nezavisni faktori morbiditeta,

trajanje operacije duze od 360 min i krvarenje sa gubicima veéim od 400 ml. '™

Znacaj svih perioperativnih dogadaja, pocevsi od adekvante selekcije pacijenata i
preoperativne prepreme s posebnim osvrtom na komorbiditete starije populacije
pacijenata, potom minimizaranju intraoperativnog krvarenja tokom resekcije jetre i duzini
operacije, ogleda se u postoperativnom oporavku pacijenata, duzini le¢enja u JIL-u i u
duzini hospitalizacije. Jarnagin i sar. su zabelezili prose¢no vreme hospitalizacije
operisanih od 10+0,2 dana, a 6% pacijenata je zahtevalo boravak u JIL-u.**” Lesurtel i
sar. su objavili prosecno vreme hospitalizacije od 9 dana i jedan dan je bio prosek za
boravak u JIL-u, a nisu nasli statisticki znacajnu razliku izmedu ispitivanih grupa

pacijenata.™
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U ovoj studiji prose¢no vreme boravka u JIL-u je bilo 1 dan za pacijente u Glisonskoj
grupi i 2 dana za pacijente u Hilarnoj grupi. Nije nadena statisticki znacajna razlika u
duZzini boravka pacijenata u JIL-u izmedu ispitivanih grupa (tabela br. 25). Ukupna
duzina hospitalizacije takode nije pokazala signifikantne razlike izmedu grupa u ovoj
studiji (tabela br. 25).

Hepatektomije predstavljaju izazovne hirurS§ke procedure i mada je zahvaljujuci
unapredenoj hirur$koj tehnici i savremenoj ansteziji mortalitet danas ispod 5%, stopa
komplikacija je jo$ visoka i prema rezultatima autora iz razliitih centara morbiditet se
kreée u rasponu od 4.1% do 47.7%. **17%18 Koliko je napredak postignut u hirurgiji
jetre tokom proteklih decenija ogleda se i u podatku da su Thompson i sar. godine
objavili mortalitet od 10,9% nakon 138 hepatektomija.'"® Huang i sar. su u velikoj studiji,
koja je analizirala faktore morbiditeta i mortaliteta nakon resekcije jetre kod 2008
pacijenata, objavili prosetan broj komplikacija od 14,44%."°" Stepen ostecenja jetre
prema Child Pugh-u, duzina operacije, duzina hospitalizacije i preoperativni nivo
albumina su bili nezavisni prediktori morbiditeta. 1** Najve¢i broj komplikacija nastao je
kao posledica ciroze jetre, to su bili pleuralni izlivi (6,5%), ascites (3,5%) i sterilne
perihepaticne tec¢ne kolekcije (2,3%), a sve su komlikacije  uspeSno tretirane
konzervativno. '®* Intraabdominalne infekcije ili infekcije operativne rane bile su
dijagnostikovane kod ukupno  1,5%  pacijenata, uglavnhom kod pacijenata sa
hepatolitijazom 1 kod sihronog izvodenja dodatnih hirurSkih procedura kao Sto su bilio-
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digestivne anstomoze, gde je postojao izvor mikrobioloske kontaminacije. Zucéna

fistula kao ozbiljna komplikacija nakon hepatektomije postojala je kod 1% pacijenata u
Huang-ovoj studiji.*®" Ameri¢ki autori, Jarnagin i sar. su tokom jedne decenije analizarali
ishod legenja kod 1803 pacijenta, kod kojih je udinjena resekcija jetre.” Objavili su
morbiditet od 45% sa moratlitetom od 3,1%.""Najve¢i broj komplikacija, bile su
infekcije (41%), specificne komplikacije vezane za jetru i zu¢ne vodove zabelezili su kod

20,5% pacijenata, sledile su pulmonalne komlikacije sa 19,1%."

U grupi specifi¢nih
komplikacija, najvec¢i broj ¢inili su perihepati¢ni apscesi 6,1%, insuficijenacija jetre
5,5%, i sterilne perihepati¢ne kolekcije 5%."" Zuénih fistula i biloma bilo je ukupno 3%
117

u njihovoj studiji. " Lesurtel i sar. su objavili stopu morbiditeta od 32%, od specifi¢nih

komplikacija naveli su postojanje biloma kod ukupno 3% pacijenta.'*® Postoperativno
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pracenje pacijenata U ovoj studiji, podrazumevalo je svakodnevni klini¢ki pregled
pacijenata, pracenje koli¢ine i1 vrste sadrzaja u abdominalnim drenovima, redovne
laboratorijske analize krvi prvog, tre¢eg, petog i sedmog dana. U ovoj studiji, kod svih
pacijenta hirurSka procedura zavrSena je postavljanjem abdominalnih drenova i
zatvaranjem operativne rane trbusnog zida. Neke studije su pokazale da kori$éenje
drenova ne daje benefit i moze c¢ak biti Stetno, povezano sa postoperativnim
komplikacijama i duzom hospitalizacijom, tako da su u mnogim centrina, hirurzi prestali
sa praksom rutinske drenaZe trbuha nakon hepatektomije.'8%82

U postoperativnom toku, komplikacije smo zabelezili kod ukupno 42.1% pacijenta
(tabela br. 14). U Glisonskoj grupi zabelezen je morbiditet od 39.5%, dok je kod
operisanih hilarnim pristupom stopa morbiditeta iznosila 44.7% (tabela br. 14). Analizom
morbiditeta u postoperativnom toku, kod ispitivanih pacijenata, nije pokazana statisticki
znacajna razlika u zastupljenosti komplikacija izmedu ispitivanih grupa pacijenata (tabela
br. 14). Od ukupnog broja komplikacija, najvec¢i procenat Cinile su opste nespecifi¢ne
komplikacije, u Glisonskoj grupi bilo ih je 36.8%, dok su pacijenti u Hilarnoj grupi imali
39.5% opstih komplikacija (tabela br. 15). Najveci procenat opstih komplikacija kod obe
grupe pacijenata, ¢inile su respiratorne (62.1%) i kardiovaskularne (20.7%) komplikacije
(tabela br. 16). Postoperativna pneumonija, respiratorni poremecaji u smislu ALI-ja ili
ARDS-a sa poznatom klinickom manifestacijom, pozitivnim radiloskim i laboratorjskim
kriterijuma prema definiciji, Se3¢e se javljaju u starijoj populaciji hirurskih pacijenata.'®®
Komplikacije specifiéne za hepatektomiju zabeleZene su kod ukupno 15.8% pacijenata i
nije pokazana statistiCki znacajna razlika u zastupljenosti specificnih hirurSkih
komplikacija u postoperativnom toku izmedu ispitivanih grupa pacijenata (tabela br. 17).
Bilijarna fistula je znacajna komplikacija nakon hepatektomije. Njena incidenca prema
podacima iz literature iznosi 4%-17%, a studije nisu pokazale nikakvu razliku u
ucestalosti ove kopmikacije ni kada se uporede otvorene sa laparoskopskim resekcijama
jetre.’® Prema definiciji, bilijarna fistula predstavlja sekreciju Zuéi na dren ili u trbuh, a
koncentracija bilirubina u uzorku mora biti tri puta veéa od serumske vrednosti
bilirubina. U ovoj studiji stopa bilijarnih fistula iznosla je ukupno 3.9%. U grupi
pacijenata operisanih hilarnim pristupom, tri pacijenta su imala Zu¢nu fistulu, dva bilom i

kod jednog je registovana komplikacija u smislu postoperativnog krvarenja (tabela br.18)
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U Glisonskoj grupi, kod dva pacijenta registrovano je postojanje biloma u
postoprativnom toku, dva su imala infekciju operativne rane (sa purulentnom sekrecijom
iz rane i pozitivnom bakteriloskom kulturom brisa rane) i kod jednog pacijenta postojalo
je protrahovano postoperativno krvarenje (tabela br. 18). Relativno mali broj specifi¢nih
hirurskih komplikacija u ovoj studiji govori u prilog adekvatnom konceptu hirurskih
resekcija jetre. Navedene komplikacije u ovoj studiji, nisu zahtevale hirur§ko leCenje i
relaparotomiju. Postoperativno su svi pacijeneti bili pod stalnim nadzorom hirurga,a
dijagnoza komplikacija bila je postavljena na osnovu klinicke slike, laboratorijskih
parametra i primenom kontrolnih radioloSkih dijagnosti¢kih metoda (RTG plu¢a, UZ
trbuha i CT trbuha). Sve hirurSke komplikacije uspesno su tretirane medikamentnom
terapijom i interventnim radioloSkim procedurama, uz adekvatnu potporu nutritivnog
statusa pacijenta. Cresswell je objavio morbiditet od 31% i 40 % po grupama.’*® Autori
su zabelezili ukupno cetri sluc¢aja zucne fistule, u dva slu¢aja minimalne Zucne fistule
uspesno su tretirali konzervativno sa izleCenjem nakon 12 dana, potom kod treceg
pacijenta lecenje je obavljeno endoskopskim plasiranjem stenta, a jedan pacijent je
zahtevao hirursku rekonstrukciju. **® Od ukupnog broja operisanih pacijenata u ovoj
studiji, smrtni ishod je zabelezen kod 3.9% pacijenta (tabela br. 26). Vode¢i uzrok smrti
kod jednog preminulog pacijenta bila je pluéna embolija, a kod drugog pacijenta SIRS.
Jedan pacijnet je preminuo zbog dekompezovane sréane insuficijencije. Iako su sva tri
smrtna ishoda zabeleZzena u Hilarnoj grupi, nije postojala statisticki znacajna razlika u
pogledu mortaliteta izmedu ispitivanih grupa pacijenata (tabela br. 26). Jarnagin i sar. su
2002. godine prikazali mortalitet od 3,1% kod 1803 pacijenta, koji su podvrgnuti
resekciji jetre u Sloan-Kettering Cancer Center- u New York-u, a mortalitet je u poslednje
dve godine bio 0%."" Francuski autori Belghiti i sar. u studiji koja je obuhvatila period
od 1990. do 1997. sumirali su ishod kod 747 pacijenta nakon resekcije jetre.'*®> Mortalitet

..... 5
Imamura i sar. su objavili mortalitet 0% kod 1056 hepatektomisanih pacijenata u periodu
od 1994. do 2002, ali samo 15% pacijenata je imalo prosirene resekcije jetre.*® Huang i
sar. su u velikoj studiji, kod 2008 operisanih pacijenata, objavili mortalitet od 0,55%, koji
je najceSce zabelezen kod operisanih zbog malignih tumora i obi¢no je bio u vezi sa

ekstenzivno$éu resekcije kod hilarnog holangiokarcinoma.™® Uzroci smrtnog ishoda su
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bili insuficijencija jetre sa ili bez prethodnog oste¢enja jetre koja je bila pracena
hiperbirubinemijom, potom iznenadni srcani zastoj i MODS. MODS je najcesce
zabeleZzen kod pacijenta koji su pretrpeli masivno krvarenje tokom operacije. Od
pacijenta koji su operisani zbog Klatskin-ovog tumora i kod kojih je u¢injena proSirena
desna hepatektomija, jedan je preminuo zbog MODS-a desetog postoperativnog dana, a
drugi zbog insuficijencije jetre tridesetog postoperativnog dana. Autori su zakljucili da se
smrtni ishod mogao prevenirati preoperativnom perkutanom transhepati¢nom bilijarnom
drenazom, u cilju smanjenja nivoa bilirubina. U Huang-ovoj studiji, stepen o$tecenja jetre
po Child Pugh-u, duzina operacije, duzina hospitalizacije, preoperativni nivo albumina i
koli¢ina intraoperativnog krvarenja bili su nezavisni prediktori mortaliteta.’®* U studiji
koju su objavili Cresswell i sardanici zabeleZen je mortalitet od 3.4%, tri pacijneta (1.6%)
su preminula u grupi operisnih anteriornim intahepti¢énim pristupom i sedam preminulih
(4.4%) u grupi sa klasinom ektrahepati¢nom disekcijom.*® U njihovoj seriji, u sedam
slu¢ajeva uzrok smrti bile su nehirurSke komplikacije: infarkt miokarda, pneumonija i
troboembolija; zabelezili su jedan slucaj postresekcione insuficijencije jetre i
multiorganske insuficijencije zbog crevne fistule i peritonitisa.® Jedna od najteZih
komplikacija hirurgije jetre je hepati¢na insuficijencija. Etiologija posthepatektomijske
insuficijnecije jetre ukljucuje mali volumen rezidualne jetre, poremecaj vaskularne inflow
distribucije krvi, bilijarnu opstrukciju, toksicno ostecenje jetre izazvano lekovima,
reaktivaciju virusa hepatitisa i tesku sepsu.*8"°

U ovoj studiji ukupan broj komplikacija bio je visok, u poredenju sa podacima iz
ranijih studija, ali su dominirale nehirurske komlikacije i u najveéem broju slucajeva
radilo se o akutizaciji hroni¢nih oboljenja koja su postojala i preoperativno (HOBP, HTA
i bolesti kardiovaskularnog sistema). Bolja preoperativna selekcija pacijenata, adekvatna
preoperativna priprema i savremena postoperativna nega i rehabilitacija, mogle bi imati
pozitivan uticaj na smanjenje morbiditeta nakon resekcija jetre, imaju¢i u vidu da je
najve¢i broj komplikacija u ovoj studiji, poreklom od hroni¢nih oboljenja, odnosno
komorbiditeta. U ovoj seriji uzroci smrti su sli¢ni onima koje je objavio Huang i sar. ali
za razliku od kineske studije i francuske studije, u ovoj studiji postoperativho nije
nastupila insuficijencija jetre koja se u velikim centrima navodi kao jedan od vodecih

prediktora umiranja. Konacan stav o faktorima mobiditeta i mortaliteta kod operisanih
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pacijenata u ovoj studiji teSko je doneti jer ova studija nije obuhvatila pacijente sa
cirozom jetre i po broju pacijenata neuporedivo je manja od dve navedene studije. Ipak,
podatak da kod operisnih pacijenta nije doSlo do razvoja postresekcione hepaticne
insuficijencije, govori u prilog bezbednosti primenjene hirurSke strategije. Nije bilo
statisticki znacajne razlike izmedu ispitivanih grupa pacijenta u odnosu na smrtni ishod, a
smrtnost je zebeleZzena samo u Hilarnoj grupi pacijenata. Upravo u ovoj grupi pacijenata
naden je stasticki znaCajan operativni gubitak krvi, duze trajanje operacije i same
transekcije i stasticki znacajno veca primena transfuzije krvi, u odnosu na Glisonsku
grupu. U tom smislu rezultati ove studije su komparabilni sa predhodnim studijama koje
su istakle krvarenje i transfuziju krvi kao moguce prediktore morbiditeta i mortaliteta.
Plu¢na embolija, sr¢ani zastoj nakon hroni¢ne kardiomiopatije i SIRS kao uzroci smrti u
ovoj studiji ukazuju na potrebu za multidisciplinarnim pristupom u preoperativnoj
pripremi, leCenju i postoperativnoj nezi pacijenata sa tumorima jetre kojima je hirurSka

resekcija jetre prvi terapijski izbor.
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ZAKLJUCCI
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e Suprahilarna  intrahepaticna ekstrafascijalna vaskularna kontrola posteriornim
pristupom na Glisson-ov pedikl, omogu¢ava bezbednu disekciju pedikla i preciznu
resekciju jetre. Klemovanje odgovarajuceg Glisson-ovog pedikla ovim pristupom na
pocetku resekcionog zahvata jasno definiSe anatomske granice jetre koje treba ukloniti
resekcijom Sto olakSava hirurSku proceduru kako kod velikih kompleksnih resekcija

jetre tako i kod sektorektomija, uz adekvatnu prezervaciju ostatka parenhima.

e Suprahilarna  intrahepaticna ekstrafascijalna vaskularna kontrola posteriornim
pristupom, omogucava i bezbednu selektivnu vaskularnu kontrolu dotoka krvi u jetru.
Kod resekcije desne posteriorne sekcije jetre dovoljna je selektivna vaskularna
okluzija desnog glavnog pedikla, $to omogucava prezervaciju cirkulacije preostale
jetre tokom izvodenja resekcionog zahvata. Ovaj pristup je koristan i kod leve

hepatektomije prosirene na segmente S5 i S8.

e Rana inicijalna ,,inflow* kontrola, na samom pocetku operativnog zahvata, efikasna je
u pogledu kontrole operativnog krvarenja, jer znatno smanjuje intraoperativni gubitak
krvi, potom olak3ava transekciju parenhima jetre, to povoljno utice na postoperativni

tok, kao i na udaljene rezultate resekcije jetre.

e Posteriorni intrahepaticni glisonski pristup resekcijama jetre, zasnovan na odlicnom
poznavanje hirurSke anatomije jetre i savremene hirurSke tehnike, ¢ini bezbedno
izvodenje ne samo klasicne hepatektomije, ve¢ i malih anatomskih resekcija ili

sektorektomija.

e Tehnika hilarne disekcije klasi¢nim intrafascijalnim ekstrahepaticnim pristupom
rizi¢na je u prisustvu anatomskih varijacija bilijarnih i vaskularnih struktura, tako da
njena primena u navedenim anatomskim uslovima znacajno povecava rizik od

oStecenja istih.
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e Neophodno je prepoznati Ceste i znafajne anatomske varijacije elemenata hilusa i
precizno indetifikovati sve anatomske strukture, Sto je posebno u slucajevima

prethodnih hirurskih zahvata u ovoj regiji, delikatno i riskatno.

e Tehnic¢ka prednost posteriornog intrahepati¢nog pristupa 0dnosi se na ranu izolaciju
glavnog desnog ili levog Glisson-ovog pedikla, ¢ijim klemovanjem se jasno definiSe
linjja resekcije, kao 1 moguénost brzog i sigurnog zbrinjavanja svih elemenata ,.en

masse‘ pomocu staplera ili produznim Savom.

e Anatomska prednost posteriornog intrahepatiénog pristupa sekcijskim, odnosno
segmentnim pediklima lezi u jasnom definisanju anatomske teritorije jetre koju treba
ukloniti resekcijom, ¢ime se izbegava slepa disekcija parenhima jetre. Desnu
anteriornu i posteriornu sekcionektomiju, moguée je brzo i sigurno izvesti na ovaj

nacin, uz minimalan gubitak krvi.

e Onkoloske prednosti posteriornog intrahepati¢nog pristupa Glisson-ovim pediklima,
odnose se na rano inicijalno ligiranje vaskularnog pedikla ¢ime se znacajno smanjuje
rizik od diseminacije neoplasticnih ¢elija, kao 1 postizanje radikalne resekcione
margine sa uklanjanjem segmenta u celini, kao i korena pedikla gde je indeks

mikrometastaziranja najvisi.

e U pogledu onkoloske bezbednosti kod malignih tumora, izvodenje anatomskih
hirurSkih resekcija posteriornim intrahepati¢nim pristupom na Glisson-ov pedikl

omogucava postizanje onkoloski Ciste linije resekcije (RO resekcija).
e Posteriorni intrahepati¢ni pristup olakSava primenu i segmentno orijentisanih resekcija

jetre, Sto je veoma znacajno sa aspekta prezervacije funkcionalnog rezidualnog

volumena preostale jetre u stanjima parenhimskih oStecenja jetre.
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e Onkoloska kontraindikacija za primenu posteriornog intrahepati¢nog pristupa pediklu
jeste blizina tumora Glisson-ovom pediklu (manje od 10 mm). U ovim slu¢ajevima,
treba koristiti ekstrahepati¢ni pristup unutar Glisson-ove ovojnice sa disekcijom i
pojedina¢nim oslobadanjem grane portne vene, hepati¢ne arterije i Zu¢nog voda i sa

,,Cistom* resekcionom marginom od 10 mm.
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SPISAK SKRACENICA

IHPBA -International Hepato-Pancreato-Biliary Association

IOUS- Intraoperative Ultrasound, intraoperativni ultrazvuk

CUSA- Cavitron Ultrasonic Surgical Aspirator, ultrasoni¢ni disektor

UZ-Ultrasonografija

CT- Computed Tomography, kompjuterizovana tomografija

MRCP-Magnetic Resonance Cholangiopancreatography

NMR- Nuclear Magnetic Resonance, nuklearna magnetna rezonanca

ERCP- Endoscopic Retrograde Cholangiopancreatography, endoskopska retrogradna
holangiopankreatografija

ALT- Alanin transaminaza

AST- Aspartat transaminaza

GGT- Gama glutamil transferaza

Hb- Hemoglobin

Hkt- Hematokrit

INR- International Normalized Ratio

PT- Protrombinsko vreme

TNF-a- Tumor nekrotiziraju¢i faktor alfa

HCC- Hepatocelularni karcinom

FNH- Fokalna nodularna hiperplazija

NK- Natural killer cell, ¢elije imunoloSkog sistema

VCI-Vena cava inferior, donja Suplja vena

FNH- Fokalna nodularna hiperplazija

TGF-a- Transforming grow factor alfa

HGF- Scatter-ov faktor

IL-6- Interleukin 6

kPa- jedinica za pritisak, kilo Paskal (1 kPa = 7,5 mm Hg)

mm Hg- milimetri Zivinog stuba
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cm H,O- santimetri vodenog stuba

IRI-Ischemia-Reperfusion Injury - Ishemijsko reperfuziono ostecenje jetre
PM- Pringle manoeuvre

CPM- Kontinuirani Pringle-ov manevar

IPM- Intermitentni Pringle-ov manevar

IP- Ischaemic Preconditioning, ishemi¢na priprema jetre

TVE- Total Vascular Exclusion, komplentna vaskularna izolacija jetre
CVP- Centralni venski pritisak

MELD -Model for End-Stage Liver Disease

JIL- Jedinica intezivnog le¢enja

JNK- c-jun N-terminal kinase, kinaza

HTA- Arterijska hipertenzija

DM- Diabetes Mellitus

MODS- Multiple Organ Dysfunction Syndrome, sindrom multiorganske disfunkcije
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