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Japonskie doSwiadczenie w chirurgii onkologicznej.
Raport ze stypendium naukowego ESSO
(Europejskiego Towarzystwa Chirurgii Onkologicznej)

Karol Potom

W Japonii podstawowym sposobem leczenia nowotworow pozostaje chirurgia. To chirurg decyduje o planowaniu leczenia
onkologicznego. Decyduje o schemacie chemioterapii, a takze o zakresie zabiegu operacyjnego. Z jednej strony nadal duzq
wage przywiqzuje sie do rozleglych zabiegow operacyjnych, takich jak tréjpolowa limfadenektomia przy resekcji raka przelyku,
z drugiej strony wiekszos¢ zabiegow jest wykonywana w sposcb mini inwazyjny. Mialem szanse blizej przyjrzec sie precyzyjnej
szkole chirurgii japoriskiej podczas mojego pobytu w Klinice Chirurgii Uniwersytetu Keio w Tokio, pod kierownictwem
prof. Yuko Kitagawy. Oprdcz poznawania japoriskiej chirurgii, bralem udzial w badaniach laboratoryjnych nad rolg genu
BORIS w raku piersi. Podczas 1 dniowego pobytu w szpitalu uniwersyteckim w Nagoi uczestniczylem w operacji raka trzustki
z Srodoperacyjng radioterapig, a takze w owocnej dyskusji na temat srodoperacyjnej radioterapii raka piersi.

Observations on surgical approach in oncology in Japan
—report of ESSO fellowship grant

In Japan the basic method of treatment in case of malignancies is surgery. The surgeon decides on the oncologic treatment
plan, the chemotherapy schedule and the scope of surgical treatment. On the one hand extensive surgery is still a valued
method — for instance the performance of three-field lymphadenectomy in surgical resection of esophageal cancer, while on
the other hand the majority of procedures are performed in a mini-invasive manner.

I had the opportunity to observe the exacting school of Japanese surgery during my fellowship at the Clinic of Surgery of
the Keio University in Tokyo, under the supervision of Professor Yuko Kitagawa. In addition to increasing my knowledge of
Japanese surgical methods, I participated in laboratory research on the role of the BORIS gene in breast cancer. During a
1-day stay at the university hospital in Nagoya, I participated in pancreatic cancer surgery with intraoperative radiotherapy,
and in a fruitful discussion on intraoperative radiotherapy of breast cancer.

Stowa kluczowe: biopsja wezla wartowniczego (BWW), stypendium naukowe, chirurgia minimalnie inwazyjna,
radioterapia Srddoperacyjna
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Minimalnie inwazyjna chirurgia zotadka

Rak zoladka nadal jest najczgstszym nowotworem w Ja-
ponii. Dzigki przesiewowemu badaniu gastroskopowemu
duza czeS$¢ przypadkow stanowia nowotwory we wcze-
snym stadium zaawansowania. Endoskopowa submu-
kozektomia wczesnego raka zotadka jest wykonywana
w celu oceny zaawansowania choroby, ale rowniez jako
procedura lecznicza w przypadkach zajecia nowotworem
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tylko blony §luzowej. Waznym elementem minimalnie in-
wazyjnej chirurgii zoladka jest potaczenie bezpieczenstwa
onkologicznego z troska o jako$¢ zycia pacjentow (QOL).
Biopsja wezta wartowniczego od lat wykorzystywana jest
w raku piersi i czerniaku. Coraz cz¢sciej stosowana jest
takze w przypadku nowotworéw uktadu pokarmowego
[1, 2], jednakze mamy tutaj do czynienia z wielokierun-
kowym splywem chionnym, jak i czg¢stym zjawiskiem
skip metastases. Z jednej strony zabiegi laparoskopowe
z proba function-preserving surgery, tj. chirurgii z zacho-
waniem funkcji narzadéw, z drugiej strony biopsja wezta
wartowniczego, jako ocena stadium zaawansowania cho-
roby, wydaja si¢ optymalnym polaczeniem w minimalnie
inwazyjnej chirurgii raka zotadka [1, 3, 4].
Srédoperacyjna ocena wezla wartowniczego, wiacz-
nie z badaniem immunohistochemicznym, pozwala na
okreSlenie zakresu resekcji weztéw chtonnych. Jak podaje



Kitagawa i wsp. [3], zabiegi chirurgiczne z zachowaniem
funkcji narzadéw w przypadku raka zotadka, takie jak:
pylorus preserving gastrectomy (PPG) — resekcja zotad-
ka z zachowaniem oddzwiernika, segmental gastrectomy
— segmentowa resekcja zotadka, partial gastrectomy — cz¢-
Sciowa resekcja zoladka, czy limited proximal gastrectomy
— ograniczona proksymalna resekcja zoladka, sa mozliwe
w przypadku ujemnego wyniku BWW (biopsji wezta war-
towniczego). Zachowanie odzwiernika zapobiega dum-
ping syndrom i chorobie refluksowej przetyku (GERD).
Powiklania te w oczywisty sposdb wplywaja na jako§¢
zycia pacjentow. Aby zachowac ukrwienie odzwierni-
ka, konieczne jest ograniczenie resekcji weztow chion-
nych (nr 5, 6) wzdluz tetnicy zotadkowej prawej, oraz
zoladkowo-sieciowej prawej. Ograniczenie resekcji tych
wezlow moze by€ usprawiedliwione jedynie w przypadku
ujemnego wyniku S§rodoperacyjnego BWW i odstapie-
nia od klasycznej resekcji D2. Wedlug Kitagawa i wsp.
[1, 3, 4], LADG (laparoscopy assisted distal gastrectomy
— resekcja zotadka z asysta laparoskopowa) z resekcja
(D1+ wezty nr 7, 8a, 9) pozwala, w przypadku ujemnego
Srédoperacyjnego wyniku histopatologicznego BWW,
na odstgpienie od klasycznej resekcji D2. BWW na
uniwersytecie Keio jest wykonywana przy uzyciu dwoch
znacznikOw — technetium 99 m-labeled-tin-colloid, poda-
wanym dzien przed zabiegiem operacyjnym, oraz zieleni
indocjaninowej tuz przed zabiegiem (oba sa podawane
gastroskopowo podSluzéwkowo) [1, 3]. Uzycie badania
immunohistochemicznego pozwala na wykrycie mikro-
przerzutdw, wystepujacych z czestoscia okoto 23% [1].
Skomplikowany sptyw chtonny jest odpowiedzialny za
skip metastases w 5-10%, ktore odnajdywane sa w dru-
gim kompartymencie weztow chlonnych wezesnego raka
zoladka. Takze tutaj biopsja wezta wartowniczego pozwa-
la na dokfadng analiz¢ tych przypadkow. Najwigkszym
problemem selekcji pacjentéw do biopsji wezla wartow-
niczego jest stan zaawansowania choroby — tylko pacjenci
z guzem T1 sg dobrymi kandydatami do BWW. W przy-
padku T2 zwigksza si¢ czesto$¢ zamknigcia naczyn limfa-
tycznych przez komorki nowotworu i splyw limfatyczny
podaza nowa droga do falszywego wezla wartowniczego.
Tak wigc zaawansowane przypadki raka zotadka oraz kli-
nicznie pozytywne wezly chionne sa przeciwwskazaniem
do BWW.

Resekcja endoskopowa z BWW

Innym kierunkiem mini inwazyjnego leczenia raka zotad-
ka jest potaczenie endoskopowej resekcji Sluzowkowe;j
(endoscopic mucosal resection — EMD)/ endoskopowej re-
sekcji podsluzowkowej (endoscopic submucosal resection
— ESD) z biopsja wezta wartowniczego. Jest to procedura
zarezerwowana dla powierzchownych, weczesnych rakow
zoladka. W przypadku ujemnego wezta wartowniczego
nie jest konieczna rozleglta operacja w zakresie resekcji
zoladka.

Znacznik do detekcji wezla wartowniczego

Kolejnym ciekawym tematem w biopsji wezta wartowni-
czego jest wybor znacznika. PodkreSlane jest uzywanie
dwoch znacznikdw jednocze$nie, w celu poprawy czutosci,
jak 1 specyficznoSci badania. W Klinice Keio do detekcji
BWW uzywa si¢ 99 m-techentium tin colloid, podkreslajac
optymalng wielkos¢ czasteczki (100 nm), w odrdznieniu
od radioznacznikdéw uzywanych w USA, czy Europie
[1, 3, 4]. W przypadku mniejszych czasteczek znacznik
istotnie szybciej migruje do kolejnych stacji weztowych.
Alternatywa dla 1% bigkitu metylenowego w detekeji
BWW wydaje si¢ by¢ zielen indocjaninowa i poszukiwa-
nie BWW Srodoperacyjnie przy pomocy kamery w Swietle
podczerwonym. Badania nad wykorzystaniem tej metody
sa prowadzone takze w moim macierzystym osrodku [5].

Problemy do rozwigzania na przyszios¢

Przed minimalnie inwazyjnym postgpowaniem w przy-
padku wezesnego raka zotadka stojg jednakze wyzwania,
o ktorych nie mozna zapomnie¢. W przypadku nowotwo-
row okolicy wpustu trudnosci techniczne sprawia sztywny
probnik gamma kamery, co w niektorych przypadkach
przyczynia si¢ do efektu przeSwitywania i trudnoSci
w lokalizacji wszystkich weztow wartowniczych. Innym
wyzwaniem jest obecno$¢ mikroprzerzutéw oraz izolo-
wanych komoérek nowotworowych i ich znaczenia klinicz-
nego w raku zotadka, jak i trudnosci w kontroli wznowy
w obrebie weziow u chorych z rakiem zotadka. W Japonii,
od limfadenektomii D3, ktora jeszcze do niedawna byla
standardowym postepowaniem w przypadku raka zofad-
ka, dazy sie¢, przy maksymalnym bezpieczefistwie onko-
logicznym, do minimalnie inwazyjnych metod leczenia
tego nowotworu. Przyszio$cia, proponowang m.in. przez
zespoOl prof. Kitagawy, jest BWW przy wykorzystaniu
NOTES [6], czy Sroddoperacyjna ocena weztow wartow-
niczych przy uzyciu RT-PCR w celu wykrycia przerzutow
na poziomie molekularnym [7], a takze prognozowanie
i planowanie terapii pacjentdéw, przy ocenie krazacych
komorek guza [8].

Minimalnie inwazyjna chirurgia raka przelyku

Rak przelyku to kolejny narzad, gdzie BWW moze by¢
bardzo przydatnym narze¢dziem w ocenie stopnia zaawan-
sowania choroby, jak i przy wyborze zakresu zabiegu ope-
racyjnego. Kitagawa i wsp., jako jedni z pionieréw oceny
wezla wartowniczego w raku przelyku, zwracaja uwage
na jego uzyteczno$¢ we wezesnych stadiach choroby [2,
9]. Juz w stadium T1b az 45% pacjentéw ma przerzu-
ty w wezlach chtonnych, co wiaze si¢ ze znaczaco gor-
szym rokowaniem [10]. Kolejng wazng informacja jest
wielokierunkowy, anatomicznie uwarunkowany, spiyw
limfatyczny ze zmiany pierwotnej do weztdéw chtonnych,
od okolicy szyjnej az po jame brzuszng. Nalezy takze
zwrdci¢ uwage na skip metastases do drugiego, a nawet
trzeciego kompartymentu weziow chlonnych, ktére wy-
stepuja nawet w 50-60% przypadkow [2]. Co ciekawe,
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skip metastases sa duzo czestsze w przypadku carcinoma
planoepitheliale, niz adenocarcinoma, ktory to znacznie
czesciej niz planoepitheliale wystepuje w krajach Europy
i USA [2,9].

Resekcja przetyku z powodu raka w utozeniu
pacjenta na brzuchu (prone position) z biopsja
wezla wartowniczego

Operacje przelyku w szpitalu Keio sa wykonywane z do-
stgpu torakoskopowego w ulozeniu pacjenta na brzuchu
(prone position), z nastgpowa laparoskopowg cze¢Scig
brzuszna operacji i resekcja weztow chlonnych szyjnych,
zgodnie z zaleceniami Japonskiego Towarzystwa Przely-
kowego [11]. Minimalnie inwazyjna torakoskopowa ezo-
fagektomia w utozZeniu pacjenta na brzuchu [12] wiaze si¢
z mniejsza czestoscig pooperacyjnych powikian ptucnych,
krotszym czasem zabiegu operacyjnego, jak i szybszym
powrotem do zdrowia pacjenta po zabiegu. BWW jest
wykonywana u pacjentéw z guzem o wielkosci T1, T2,
z klinicznie niepowig¢kszonymi wezlami chfonnymi cNO.
W publikacji Takeuchi i wsp. [2] zwraca si¢ szczegdlng
uwage na ciekawy splyw chionny z guzéw w réznych lo-
kalizacjach. U 25% pacjentow z rakiem gornego odcinka
przetyku BWW uwidocznit si¢ wzdluz lewej tetnicy zotad-
kowej. Nowotwory Srodkowego odcinka przelyku maja
najbardziej nieprzewidywalny sptyw chionny, az w 85%
przypadkdéw, co najmniej 1 wezel wartowniczy wystepo-
wal w 2. lub 3. kompartymencie weztowym.

Zakres limfadenektomii w przypadku
raka przelyku

Weiaz otwarty i nierozstrzygniety jest problem zasadnoSci
wykonywanych tréjpolowych limfadenektomii w takich
krajach jak Japonia i dwupolowych w krajach Europy czy
USA [13]. Znana jest wigksza chorobowo$¢ pacjentow,
jak i gorsza jako$¢ zycia po wykonanej tréjpolowe;j limfa-
denektomii. Badania nad nieprzewidywalnym splywem
chtonnym raka przelyku, zwtaszcza w gornej i Srodkowe;j
czesci, zmuszajg do ponownego przeanalizowania tego
problemu [2]. W 15 letnim podsumowaniu wynikéw
leczenia raka przelyku zwraca uwage odsetek zajetych
wezlow chionnych, w zaleznoSci od potozenia raka [10].
W przypadku gornego odcinka przetyku wezly chionne
szyjne, gornego Srodpiersia, dolnego srddpiersia i okoto-
zotadkowe byly zajgte przerzutami odpowiednio w 39%,
64%, 18%, 18%; w przypadku srodkowego odcinka prze-
tyku odpowiednio w 26%, 39%, 27%, 39%; a w dolnym
odcinku przetyku w 24%, 29%, 42% i 60%. By¢ moze
przedoperacyjna ocena splywu chtonnego pozwoli na lep-
sze zaplanowanie zakresu operacji i ewentualne mniej
agresywne leczenie chirurgiczne. Gdyby, w przypadku
sptywu chionnego, w limfoscyntygrafii uwidoczniono
wezly chltonne wartownicze w jednym, lub w dwdch,
a nie w trzech obszarach splywu chlonki z raka przelyku,
uzyskujac BWW bez przerzutéw, mozna by zaoszczedzi¢
pozostate stacje weztowe. W publikacji Omloo i wsp.
przezrozworowa limfadenektomia raka Srodkowego/

dystalnego odcinka przetyku ma takie same wartoSci
przezycia, jak w przypadku dostepu z otwarciem klatki
piersiowej, przy zwigkszonej chorobowosSci w drugiej
grupie [14]. Jednakze w przypadku obecnosci przerzu-
tow S-letnie przezycie bylto lepsze w grupie z rozszerzong
limfadenektomig piersiowa. Ograniczona limfadenek-
tomia z dostepu przezrozworowego moze by¢ korzystna
dla pacjenta w przypadku braku przerzutéw do weztow
chtonnych.

Ograniczenie powiklan po resekcjach raka trzustki

Kolejnym uzytecznym spostrzezeniem klinicznym jest wy-
korzystanie wigzadta sierpowatego lub sieci, do ochrony
wyszkieletowanej z weztow chtonnych tetnicy zotadko-
wo-dwunastniczej i naczyn trzewnych podczas pankreato-
duodenektomii [15, 16]. Przetoki trzustkowe, po takim
zabiegu, w osrodkach referencyjnych wystepuja z czesto-
Scig 9-27%. Dzigki takiemu postgpowaniu w przypadku
przetoki trzustkowej naczynia te sa chronione i rzadziej
obserwowane sg najci¢zsze powiklania, takie jak krwa-
wienia §rodbrzuszne i zakazenia. Usunigcie splotow ner-
wowych wraz z weztami chfonnymi odstania przydanke
naczyniowa, dlatego enzymy trzustkowe, czy zakazone
plyny z latwoSciag moga przerwac Scian¢ naczyniowa.
W przypadku krwawienia Smiertelno$¢ pacjentow waha
si¢ od 30% do 58%. Sie¢, dzigki doskonatemu ukrwieniu,
ma ogromne wlasciwosci wchlaniania plynéw, tworzenia
zrostéw, neowaskularyzacji, a takze przyspiesza gojenie
tkanek.

Techniki zaopatrzenia kikuta trzustki
po dystalnej pankreatektomii

Innym przedmiotem pracy naukowej, waznym z klinicz-
nego punktu widzenia, jest ocena technik zaopatrzenia
kikuta trzustki po dystalnej pankreatektomii. W przypad-
ku zszycia rgcznego obecnos¢ przetok moze wystgpowac
nawet u 60% pacjentdéw. Zastosowanie wielu modeli sta-
pleréw z ro6zna technika ich uzywania [17], jak rodwniez
uzycie nozyczek bipolarnych [18], czy elektrokauteryzacji
bipolarnej z uzyciem wodnego roztworu soli [19], moze
zmniejszy¢ ten odsetek, wciaz jednak poszukiwany jest
optymalny sposdb na zmniejszenie liczby tego powaznego
powiktania.

Sr(’)doperacyjna radioterapia (IORT) raka trzustki
i raka piersi

W szpitalu uniwersyteckim w Nagoi na Oddziale Chirur-
gii I, pod kierunkiem prof. Akimasa Nakao, od wielu
lat wykonywana jest Sr6doperacyjna radioterapia raka
trzustki. W przypadku resekcyjnosci zmiany dawka $§rod-
operacyjnej radioterapii wynosi 30 Gy, przy uzyciu tubu-
sa 8-10 cm. W przypadkach nieresekcyjnych, podawana
dawka roéwniez wynosi 30 Gy, jednakze Srednica tubusa
mierzy 6-8 cm [20, 21]. W swoim materiale nie zaobser-
wowano skutkéw ubocznych §rédoperacyjnej radioterapii
raka trzustki. Dla pacjentow w III stadium zaawanso-



wania grupa IORT miata statystycznie lepsze przezycie
niz grupa bez IORT (przezycie 1-roczne 44,6% vs 23%,
2-letnie 37,2 vs 7,7%) [20]. W 1V stadium zaawansowania
u pacjentdw resekcyjnych nie zaobserwowano korzySci
plynacych z zastosowania IORT. Podobne wyniki przezy-
cia uzyskaly grupy pacjentéw z przerzutami do watroby
i przerzutami do otrzewnej, jak i samymi przerzutami
do watroby [21]. Grupa, ktdra uzyskata lepsze przezycie
dzigki IORT, byli pacjenci z przerzutami do otrzewnej bez
zajecia watroby. W przypadku pacjentéw nieresekcyjnych
wazng korzyScig ze Srodoperacyjnej radioterapii jest usta-
pienie badz ograniczenie bdlu plecéw. Osrodek ten jest
takze liderem w §rédoperacyjnej radioterapii raka piersi
(APBI) w Azji, przy uzyciu dawek 19-21 Gy. Podczas za-
biegu oszczedzajacego gruczol piersiowy, w przypadku
resekcji raka piersi, jednoetapowa i ostateczna radiote-
rapia Srédoperacyjna na loz¢ po usuni¢tym guzie okazu-
je sie co najmniej tak samo skuteczna, jak radioterapia
pooperacyjna.

Podczas pobytu na Oddziale Chirurgii Uniwersytetu
Keio w Tokio, miatem okazje nauczy€ si¢ innego spojrze-
nia na leczenie nowotworéw na pododdziatach: chirur-
gii gornego odcinka przewodu pokarmowego, chirurgii
kolorektalnej, chirurgii trzustki, watroby i drog zolcio-
wych. Oprécz pracy klinicznej, wieczorami pracowalem
w laboratorium w ramach duzej pracy badawczej dr Hay-
ashida nad rola genu Boris w raku piersi. Mam nadzieje,
ze niedlugo rozpoczniemy obustronne badania naukowe
nad nowym zastosowaniem zieleni indocjaninowej w raku
piersi. Uczestniczylem w wielu zebraniach naukowych
i multidyscyplinarnych, oraz miatem okazje wymieniac
spostrzezenia na temat roli przerzutow raka przedinwa-
zyjnego piersi (DCIS) do wezta wartowniczego [22], oraz
roli lobular neoplasia w biopsji mammotomicznej [23],
nad czym ostatnio pracowalem.

Coraz wicksza wage przyklada si¢ do jakoSci w chi-
rurgii. Doktadnos¢ i precyzja pozwolily na poprawe wyni-
koéw leczenia w raku odbytnicy, przy rutynowym wykony-
waniu TME (Total mesorectal excision). Kluczem do suk-
cesu w chirurgii nowotworow jest jakoS¢ wykonywanych
operacji. Mam nadzieje, ze japonska ,lekcja” pozwoli mi
na popraw¢ moich umiejetnosci w pracy chirurga.

Pracowito$¢, dokladnosé, precyzja oraz serdecznosé
ze strony lekarzy calego zespolu profesora Y. Kitagawa
byly czyms, co diugo zachowam w mojej pamigci.
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