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Dipartimento di Chirurgia Data from twelve patients who had hepatic resections for

Cattedra di Chirurgia d Urgenza e P.S. II colorectal liver metastases were retrospectively analyzed to
Sezione di Chirurgia Generale ed Oncologica determine: 1) whether the use of the ultrasonic surgical
Dipartimento di Chirurgia dissector and the Argon laser can significantly simplify major
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hepatic resections and decrease both perioperative blood loss
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and postoperative morbidity and mortality, and 2) whether
an adequate patients selection for surgery can effectively
determine an improvement in recurrence rate.

We performed 4 bisegmentecromies (2 of 'V and VI; 2 of VI
and VII); 1 wrisegmentectomy (V, VI, VII); 2 left lobecromies;
1 right hepatetomy and 4 wedge resections, using both the
ultrasonic surgical dissector to fractionate and aspirate the
hepatic parenchyma and to clear major vascular and biliary

) . structures and the Argon laser for the coagulation of minor
Allo stato attuale delle conoscenze, il trattamento chi- vascular and biliary vessels

rurgico rappresenta senzaltro I'opzione terapeutica di | 7y, yesected metastases averaged 5,5 cm (range: 1,5-7,5);
scelta in molti pazienti con metastasi epatiche da carci- | plpod transfusion requirements were significantly reduced
noma colo-rettale. from previous reports, averaging only 1,25 units (range: 0,3);
Molti studi dimostrano infatti che i risultati in termini | the average operative time was 238 minutes (110 to 420
di sopravvivenza a 5 anni dall’intervento (variabili fra il | minutes). There were no operative deaths, operative

21 e il 52%) sono decisamente superiori rispetto a quel- | 7207 bidity rate was 16,6. ] ) ]
li dei pazienti non trattati o sottoposti a trattamenti alter- The resulss indicate thar the ultrasonic surgical dissector and

gy - . : : Sy . the Argon laser have made a significant contribution to our
nativi alla chirurgia ed in evidente riduzione appaiono

le percentuali di morbidita (23-44%) e moralita (0-14%) Z;Z;/;Zlmf;fmje in the average blood loss and transfusion

peroperatorie (1, 3, 4, 6, 8, 10). o ) ) The long-term results seems to be improved by an adequate
Tuttavia, nella gran parte delle casistiche riportate in let- patients selection.

teratura, le percentuali di recidive nei pazienti resecati | Key words: Hepatic resection, hepatic metastases.
sono non inferiori al 60% (11) ed un miglioramento
di questa percentuale si osserva soltanto in presenza
di stretti criteri di selezione dei pazienti chirurgici
(8). sangue trasfusa nel periodo peri-operatorio e, pill recen-
In considerazione di tutto questo, si ¢ prodotta una temente, anche fattori molecolari, quali 'espressione del-
importante mole di lavoro volta a valutare I'influenza di  la proteina p53 (9, 14, 15, 16, 17).

vari fattori prognostici nei pazienti sottoposti a resezio- Le tecniche chirurgiche di resezione parenchimale pos-
ne epatica per metastasi da carcinoma colo-rettale; mol-  sono ormai giovarsi di una buona esperienza sull’utiliz-
ti fattori sono stati presi in considerazione: eta del pazien- zo di nuovi strumenti quali il dissettore ad ultrasuoni
te, stadio della neoplasia primitiva, intervallo libero fra (Cavitron ultrasound surgical aspirator: CUSA) e il laser
trattamento del tumore primitivo e comparsa della meta- ad Argon che hanno senz’altro reso la chirurgia epatica
stasi epatica, dimensioni e numero delle lesioni ripetiti- di piu facile esecuzione.

ve epatiche, stato dei margini di resezione, interessamento  Nel presente studio retrospettivo viene esaminata ['espe-
dei linfonodi del legamento epatoduodenale, quantita di rienza da noi condotta su un gruppo selezionato di
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Fig. 1: L’isolamento dei grossi vasi viene agevolmente eseguito median-
te I'utilizzo del dissettore ad ultrasuoni.

pazienti sottoposti a resezione epatica per metastasi da
carcinoma colo-rettale, allo scopo di valutare:

1) gli effettivi vantaggi ottenuti dall’utilizzo del dissetto-
re ad ultrasuoni e del laser ad Argon, soprattutto in ter-
mini di semplificazione della tecnica chirurgica e di ridu-
zione delle perdite ematiche intra-operatorie e delle com-
plicanze postoperatorie;

2) se 'adozione di stretti criteri di selezione dei pazien-
ti “chirurgici” possa effettivamente determinare un
importante miglioramento delle percentuali di recidiva.

Materiali e metodi

Presso la Cattedra di Chirurgia d’Urgenza e PS. II
dell’Universita di Catania, negli anni 1996-1998, sono
stati osservati 37 pazienti con metastasi epatiche da car-
cinoma primitivo del colon-retto; di questi, 12 (32,4%)
sono stati sottoposti a resezione chirurgica.
Lindicazione a tale soluzione terapeutica ¢ stata posta in
presenza dei seguenti parametri:

1) assenza di recidive locali del tumore primitivo e/o di
metastasi extraepatiche;

2) numero di noduli metastatici =
3) coinvolgimento epatico < 50%.
Le indagini strumentali effettuate in tutti i casi per sele-
zionare i pazienti chirurgici sono state:

— ecografia epatica

— TC addome e pelvi

— Rxgrafia standard del torace

— pancolonscopia.

A queste ed agli esami ematochimici di routine ¢ stato
aggiunto, in tutti i pazienti, il dosaggio pre-operatorio
del CEA, soprattutto al fine di valutarne I'eventuale
abbattimento dei livelli nel post-operatorio.

Dei pazienti sottoposti a resezione epatica 8 erano di ses-
so maschile e 4 di sesso femminile; 'etd media al momen-
to della resezione ¢ stata di 66,3 anni (range: 53-76). Il
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Fig. 2: L’emostasi dei vasi dimensione inferiore ai 2 mm viene agevol-
mente eseguita mediante I'utilizzo del laser ad Argon.

tumore primitivo era localizzato al colon destro in 3 casi,
al colon sinistro in 5 casi, al retto in 4 casi; le metastasi
epatiche erano metracrone in 10 pazienti, sincrone in 2;
lo stadio di Dukes dei tumori primitivi con metastasi meta-
crone era A in nessun paziente, B in 2 pazienti, C in 6
pazienti, non noto nei restanti 2 pazienti.

In 4 dei 12 casi (33,3%) la massa metastatica coinvol-
geva oltre il 25% del panchima epatico. Il numero di
noduli resecati per paziente ¢ stato di 1,58 (range 1-3).
Sono state effettuate 4 bisegmentectomie (2 di V e VI
segmento, 2 di VI e VII); 1 trisegmentectomia (V, VI,
VII); 2 lobectomie sinistre; 1 epatectomia destra, 4 rese-
zioni non anatomiche “a la demande”.

Nel corso della nostra esperienza, si ¢ andata sempre pit
codificando una ben definita tecnica chirurgica di rese-
zione parenchimale: tramite I'elettrocoagulatore vengono
segnati sulla capsula di Glisson i margini del segmento
epatico da asportare, estendendo l'incisione sull’organo per
qualche millimetro; a questo punto si pratica la manovra
di Pringle, la quale viene protratta per un tempo medio
di 30 min. (range: 25-40 min.); si inizia quindi la rese-
zione-aspirazione del parenchima con CUSA procedendo
per i primi 2 cm. di tessuto con lo strumento regolato
pressoché al massimo della sua frequenza di vibrazione
(90-95% della potenza massima); in prossimitd di grossi
vasi, la potenza dello strumento viene ridotta a circa il
70%, cosi come viene variata la direzione del movimen-
to della punta, in modo che questa vibri parallelamente
ai vasi (lateral sweeping motion): cosi procedendo ¢ pos-
sibile isolare i vasi maggiori per almeno 1 cm. (Fig. 1) ed
assicurarne quindi un agevole clampaggio e legatura.

Per 'emostasi dei vasi di dimensioni maggiori si ¢ pro-
ceduto tramite I'apposizione di clips metalliche o median-
te legatura; emostasi dei vasi di dimensione inferiore ai
2 mm ¢ stata effettuata mediante I'utilizzo del laser ad
Argon: cid ha consentito di ottenere, oltre che un’emo-
stasi agevole ad accurata, anche un soddisfacente con-
trollo delle perdite dai duttuli biliari (Fig. 2), garanten-
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do cosi una maggiore “pulizia’ del campo di sezione sia
nel corso dell’intervento sia nel post-operatorio.

Il follow-up di tutti i pazienti nel primo anno prevede
ogni tre mesi 'esecuzione di esami ematochimici (prove
di funzionalitd epatica e dosaggio del CEA) e una eco-
grafia epatica. In assenza di sintomatologia clinica sospet-
ta, la radiografia standard del torace e la TC dell’addo-

me viene eseguita ogni sei mesi.

Risultati

Il numero medio di noduli metastatici asportati ¢ stato
di 1,58 (range: 1-3). Il diamentro medio della massa
metastatica (comprendente uno o pitt noduli) asportata
¢ stato di 5,5 cm (range: 1,5-7,5). In tutti i casi ¢ sta-
ta rispettata la distanza di 1 cm. tra i margini della lesio-
ne e quelli di resezione.

Il numero medio di unita di sangue (globuli rossi con-
centrati) trasfuse per paziente ¢ stato di 1,25 (range: 0-
3 unita): per 4 pazienti (33,3%) non ¢ stata necessaria
alcuna trasfusione; in 3 pazienti (25%) ¢ stata trasfusa
una sola unita di sangue, mentre in altri 3 pazienti (25%)
ne sono state necessarie due; in 2 casi (16,6%) si & dovu-
to invece procedere alla trasfusione di tre unita.

La durata media di ogni intervento (escludendo i 2 casi
di metastasi sincrone) ¢ stata di 238 minuti (range: 110-
420), la degenza ospedaliera media di 13,3 giorni (ran-
ge: 8-21).

La morbilitd postoperatoria ¢ stata complessivamente del
16,6% (2 pazienti), nulla la mortalitd; in 1 paziente
(8,3%) si ¢ osservata entro il primo anno (9 mese) la
comparsa di recidiva epatica, un altro (8,3%) ha pre-
sentato ripresa della malattia diffusa (13° mese).

Per quanto concerne il monitoraggio del CEA, si ¢ nota-
ta, dopo la resezione, una netta riduzione dei livelli ema-
tici con il raggiungimento di valori pressoché normali in
tutti i pazienti. Abbiamo potuto tra l'altro notare che
pre-operatoriamente i livelli di CEA erano pil elevati nei
pazienti in cui maggiore era il numero di noduli e mino-
re il grado di differenziazione.

Discussione

Morbilita e mortalitd peroperatoria, stando a quanto
emerso da recenti studi (2, 4, 8, 15, 16, 17), sembra-
no essere influenzate anche dalla quantita di sangue per-
duta durante l'intervento chirurgico e/o trasfusa nel
periodo peri-operatorio.

E infatti documentata una correlazione statisticamente
significativa tra quantitd di sangue perduta durante
Iintervento di resezione epatica ed incidenza di insuffi-
cienza epatica e polmonare post-operatoria (17) e di
ascessi intra-addominali (18), cosi come tra quantita di
sangue trasfusa e mortalitd post-operatoria (8).

Tali dati conferiscono certamente importanza a quelle

tecniche chirurgiche che, avvalendosi anche dell’utilizzo
di nuove tecnologie, determinano una riduzione delle
perdite ematiche intra-operatorie: da vari studi (4, 5)
emerge che l'utilizzo del dissetore ad ultrasuoni deter-
mina una netta riduzione delle perdite ematiche intra-
operatorie ¢ quindi delle unitd di sangue trasfuse.

La nostra equipe, essendo gia convinta della praticita di
impiego del CUSA e delle sue potenziali performances
in chirurgia epatica, ha voluto ottimizzare i risultati in
termini di perdite ematiche intraoperatorie, associando
ad esso l'utilizzo del laser ad Argon.

Cio ha consentito di limitare sia le perdite ematiche
intraoperatorie (in media 480 ml; range 190-1250), sia
lo scolo dai duttui biliari, influenzando, a nostro parere
in modo significativo, il decorso post-operatorio.

Se comunque I'importanza del contenimento delle per-
dite ematiche durante una resezione epatica appare
senzaltro evidente nel ridurre morbilita e mortalita
nellimmediato postoperatorio, risulta invece pit diffici-
le spiegare come la quantita di sangue trasfusa nel perio-
peratorio abbia un’influenza statisticamente significativa
sulla prognosi a lungo tempo dei pazienti sottoposti a
resezione per metastasi epatiche di carcinoma colo-retta-
le.

Hodgson et al. (8), in effetti, notarono che i pazienti
sopravvissuti pit a lungo erano coloro i quali avevano
ricevuto meno trasfusioni di sangue.

In maniera pit precisa, furono Stephenson et al. (16) che,
allo scopo di individuare eventuali associazioni tra unita
di sangue trasfuse ed altre variabili prognostiche, condus-
sero uno studio retrospettivo dei dati raccolti tra 55 pazien-
ti sottoposti a resezione epatica: oltre alla quantita di san-
gue trasfusa, furono inclusi nell’analisi altri fattori tra cui
le dimensioni, il numero e la distribuzione delle metasta-
si, lo stato dei margini di resezione, la lunghezza dell’'inter-
vallo libero da malattia, lo stato di Dukes del tumore pri-
mitivo, il tipo di resezione e la durata dell’anestesia. Si
calcolo che per ogni unita di sangue trasfusa, il rischio di
recidiva della malattia e di mortalita a 5 anni saliva rispet-
tivamente del 5% e del 7%.

Esistono in realta dati clinici a sostegno di un ruolo immu-
nomodulatore svolto dalle trasfusioni ematiche nei pazien-
ti da sottoporre a trapianto renale: si ¢ visto, infatti, che
(7) nei pazienti politrasfusi ¢ presente una ridotta funzio-
nalitd delle cellule NK ed una depressa risposta dei linfo-
citi ai mitogeni e cid potrebbe essere alla base del minor
rischio di rigetto cui tali pazienti sono esposti. Tuttavia,
nonostante tali evidenze statistiche, non ci ¢ possibile a
tutt’oggi invocare una relazione causale diretta tra unita di
sangue trasfuse ed un'azione prognostica negativa su soprav-
vivenza ed intervallo libero da malattia nei pazienti affetti
da metastasi epatiche da carcinoma del colon-retto.

Per quanto riguarda i risultati a distanza, sebbene si trat-
ti di dati preliminari nell’ambito tra 'altro di una casi-
stica ancora non sufficientemente ampia, ci sentiamo di
poter affermare che I'attuazione di stretti criteri di sele-
zione dei pazienti “chirurgici” possa effettivamente deter-
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minare un miglioramento delle percentuali di sopravvi-
venza e intervallo libero da malattia: un solo paziente
(8,3%) nella nostra serie ha presentato entro il primo
anno recidiva epatica, ed un altro (8,3%) ha sviluppato
ripresa della malattia diffusa ed incurabile.

Il proseguimento del follow-up ci permettera di valuta-
re in maniera pill completa i risultati.

Conclusioni

Dai dati della nostra casistica, sebbene ancora prelimi-
nari, sembra emergere un miglioramento delle percen-
tuali di sopravvivenza e di intervallo libero da malattia
in presenza di adeguati criteri di selezione dei pazienti
affetti da metastasi epatiche da carcinoma colorettale da
sottoporre a resezione epatica.

Lesperienza ormai maturata nell’utilizzo dei moderni
strumenti per la resezione e 'emostasi ha inoltre certa-
mente contribuito alla riduzione dei tempi operatori e
delle percentuali di morbilita e mortalitd peroperatoria.

Riassunto

Vengono presi retrospettivamente in esame 12 pazienti
con metastasi epatiche da carcinoma colorettale, sotto-
posti dopo un’accurata selezione a resezione epatica, allo
scopo di valutare: 1) gli effettivi vantaggi ottenuti dall’uti-
lizzo del dissettore ad ultrasuoni e del laser ad Argon,
soprattutto in termini di semplificazione della tecnica
chirurgica e di riduzione delle perdite ematiche intra-
operatorie e delle complicanze postoperatorie; 2) se I'ado-
zione di stretti criteri di selezione dei pazienti “chirur-
gici” possa effettivamente determinare un importante
miglioramento delle percentuali di recidiva.

Sono stati eseguiti i seguenti interventi chirurgici: 4 biseg-
mentectomie (2 di V e VI segmento, 2 di VI e VII); 1
trisesgmentectomia (V, VI, VII); 2 lobectomie sinistre; 1
epatectomia destra; 4 resezioni non anatomiche “a la
demande”; la sezione del parenchima epatico ¢ stata effet-
tuata mediante l'utilizzo del dissettore ad ulstrasuoni;
I'emostasi dei vasi di dimensione inferiore ai 2 mm ¢ sta-
ta praticata con il laser ad Argon: cid ha consentito di
ottenere, oltre che un’emostasi ageole ed accurata, anche
un soddisfacente controllo delle perdite dai duttuli bilia-
ri.

Il diametro medio della massa metastatica asportata ¢
stato di 5,5 cm (range: 1,5-7,5); il numero medio di
unitd di sangue trasfuse per paziente ¢ risultato inferio-
re a quello riportato in letteratura con le tecniche tra-
dizionali: 1,25 (range: 0-3 unitd); la durata media degli
interventi ¢ stata di 4 ore, la degenza ospedaliera media
di 13,3 giorni (range: 4-21); la mortalitd peroperatoria
¢ stata nulla, la morbilitd complessiva del 16,6%.

Per quanto riguarda i risultati a distanza, sebbene si trat-
ti di dati preliminari nell’ambito tra l'altro di una casi-
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stica ancora non sufficientemente ampia, ci sentiamo di
poter affermare che I'attuazione di stretti criteri di sele-
zione dei pazienti “chirurgici” possa effettivamente deter-
minare un miglioramento delle percentuali di sopravvi-
venza e intervallo libero da malattia: un solo paziente
(8,3%) nella nostra serie ha presentato entro il primo
anno recidiva epatica, ed un altro (8,3%) ha sviluppato
ripresa della malattia diffusa ed incurabile.
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Commento Commentary

Prof. Ercole CIRINO

Ordinario di Chirurgia Generale
Universita di Catania

Da un'attenta revisione della letteratura, risulta evidente come, nel campo della chirurgia epatica, laffinarsi delle tecni -
che operatorie e la disponibilita di nuove tecnologie abbiamo consentito di ottenere una drastica riduzione delle percen -
tuali di morbilita e mortalita peroperatorie. Cio ha determinato un sempre piiv frequente ricorso alla chirurgia epatica,
cui ha fatto seguito, soprattutto nei pazienti portatori di metastasi epatiche da carcinoma colo-rettale, un retto miglio -
ramento prognostico, con aumento delle percentuali di sopravvivenza ad uno e cinque anni.

Del presente lavoro ci preme sottolineare laccuratezza della selezione dei pazienti chirurgici ed il corretto utilizzo,
nell'ambito di ben delineati tempi ?emtori, del dissettore ad ultrasuoni e del laser ad Argon.

Concordiamo pertanto sulla bonta del metodo comprovata peraltro sia dai risultati ottenuti in termini di morbilita e
mortalita sia dai risultati a distanza.

A review of recent reported series reveals that the development of new surgical techniques using modern instruments, such
as intraoperative ultrasound dissector, has permitted us to obtain a drastic reduction in postoperative morbidity and mortality
rates. This has risulted in winder application of hepatic surgery wich has followed, particularity in patient with metastatic
colorectal cancer to the liver, net prognostic improvement in the percentage of long-term survival.

We emphasize both the accuracy of patients selection for hepatic resection and the appropriate use of the ultrasonic surgical
dissector and the Argon laser in this study.

I do clg[ree with the value of the study, confirmed in terms of perioperative morbidity and mortality rates and long-term
survival.
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