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Streszczenie

Kamica zotciowa jest jednym z najczestszych schorzen przewodu pokarmowego. Wspotczesng metodq jej leczenia
jest wyciecie pecherzyka zotciowego. Cholecystektomia laparoskopowa (Chl), ktérg zaczeto stosowaé pod ko-
niec XX w., stata sie ztotym standardem w leczeniu objawowej kamicy Zotciowej ( zaczeta wypierac cholecystektomie
klasyczng (ChK). Obserwacje kliniczne ujawnity wiele zalet ChL: krétszq hospitalizacje, mniejsze dolegliwosci bélowe
po zabiegu, wczesniejsze zywienie doustne, lepszy efekt kosmetyczny ( wczesniejszy powrot do normalnej aktywno-
sci. Celem badan byto porownanie przebiegu reakcji zapalnej u chorych po ChL i ChK. Stezenia interleukiny-1B (IL-1B),
interleukiny -10 (IL-10), biatka C-reaktywnego (CRP) i sktadowej C5 dopetniacza (C5) w surowicy krwi oznaczano
przed zabiegiem oraz w 1., 3. ( 7. dobie pooperacyjnej za pomocg komercjalnych zestawow. Do analizy statystycznej
danych wykorzystano testy t-Studenta { Wilcoxona. Laparoskopowo operowano 25 kobiet { 5 mezczyzn, klasycznie
— 20 kobiet ( 7 mezczyzn. Sredni czas zabiegu ChL wynosit 67 min, natomiast ChK 78 min. Nie doszto do powiktan
srod- { pooperacyjnych.

Nie stwierdzono istotnych statystycznie zmian stezen interleukiny-1B w surowicy krwi po obu typach zabiegow oraz
roznic miedzy grupami. Stezenia interleukiny-10 malaty znamiennie w 3. ( 7. dobie pooperacyjnej w obu grupach, bez
roznic miedzy nimi. Stezenia CRP po obu rodzajach cholecystektomii wzrastaty maksymalnie w 3. dobie ( byty wyz-
sze po ChK, jednak bez cech znamiennosci statystycznej. Ponadto nie wykazano istotnosci statystycznej zmian ste-
zen C5 po zabiegu w obu grupach, a takze roznic miedzy grupami. Powyzsze obserwacje pozwalajq stwierdzic, ze re-
akcje zapalne sg podobne w porownywalnych grupach chorych po cholecystektomii laparoskopowej i klasycznej o po-
rownywalnym czasie trwania operacji i niepowiktanym przebiegu srodoperacyjnym.

Stowa kluczowe: interleukina-1B, interleukina 10, biatko C-reaktywne, C5, cholecystektomia laparoskopowa.

Abstract

Cholelithiasis is one of the most prevalent diseases of the gastrointestinal tract. The present method of treatment of
gall stones is the excision of the gall bladder. Laparoscopic cholecystectomy (LC), which started to be applied at the
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end of the 20-th century, was considered the ,gold standard” for the treatment of symptomatic cholelithiasis and
started to replace open cholecystectomy (OC). Clinical observations have revealed the advantages of LC: reduced ho-
spital stay, less wound pain, earlier resumption of oral intake, improved cosmetic results and quicker return to full ac-
tivity. The aim of this study was to compare postoperative inflammatory reaction in patients who underwent LC ver-
sus OC. The serum level of IL-1B, IL-10, CRP and C5 was measured before and 1, 3 and 7 day after the surgery using
commercially available tests. Data were analysed using t-Student and Wilcoxon tests. 25 women and 5 men under-
went LC. OC was performed in 20 women and 7 men. The medium laparoscopic and open cholecystectomy duration
was 67 min in the LC group and 78 min in the OC group. There were no surgical complications and all patients had
an uncomplicated postoperative course. There were no significant differences in the serum IL-1B levels before and
after the surgery in both groups of patients, however the concentrations of IL-1B8 after LC were higher. The serum
IL-10 levels decreased significantly on day 3 and 7 after the surgery in both the LC and OC group. The changes were
similar in both groups. The serum CRP levels increased significantly after LC and OC, with peak concentrations on
day 3. The CRP levels after OC were higher, but without significant differences. No statistically significant changes of
the C5 level occurred at any study time in any group. These observations suggest that the inflammatory response in

patients after comparable operation duration and uncomplicated LC and OC may be similar.

Key words: interleukin-1B, interleukin 10, CRP, C5, laparoscopic cholecystectomy.

Wstep

Kamica zétciowa jest jednga z najczestszych patolo-
gii uktadu pokarmowego. W krajach rozwinietych wy-
stepuje u 10-12% populacji. Odsetek zachorowan
zwieksza sie z wiekiem, ponadto czesciej stwierdza sie
ja u kobiet [1]. Metoda z wyboru w leczeniu objawowej
kamicy zotciowej jest operacja. Wprowadzenie chole-
cystektomii laparoskopowej pod koniec XX w. sprawi-
to, ze metoda zaczeta stopniowo wypiera¢ cholecy-
stektomie klasyczng, stajac sie ztotym standardem
w leczeniu kamicy zotciowej. Wsrdd jej nawiekszych
zalet wymienia sie zmniejszenie dolegliwosci bolo-
wych w okresie pooperacyjnym, pozwalajgce na szyb-
sze uruchamianie chorych, wczesniejszy powrdt
do normalnej aktywnosci fizycznej po zabiegu, lepszy
efekt kosmetyczny w postaci niewielkich blizn [2, 3].

W miare nabywania doswiadczeh w cholecystekto-
mii laparoskopowej rozszerzane sg wskazania do le-
czenia tg metoda. Przeciwskazania bezwzgledne staja
sie wzglednymi, a dotychczas uwazane za wzgledne
przestajg nimi by¢ [4]. Laparoskopowe wyciecie peche-
rzyka zétciowego, podobnie jak kazde inne postepo-
wanie chirurgiczne, obarczone jest ryzykiem powiktan.
Do najpowazniejszych nalezg uszkodzenia drog zétcio-
wych, przewodu pokarmowego i duzych naczyn krwio-
nosnych — te ostatnie réwniez ze skutkiem $miertel-
nym. Szacuje sie, ze odsetek uszkodzen gtownej drogi
z6tciowej w trakcie cholecystektomii laparoskopowe;j
jest Srednio 2—3-krotnie wyzszy niz podczas cholecy-
stektomii klasycznej i wynosi od 0,4 do 0,8 w poréw-
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naniu z 0,2 po zabiegach klasycznych — wzrasta on
w wypadkach ostrego zapalenia pecherzyka [5]. Zasto-
sowanie CO, do wytworzenia odmy otrzewnowej nie-
korzystnie wptywa na uktady krazenia i oddechowy,
w tym wigze sie z ryzykiem zatoru gazowego [2, 6, 7.
Dlatego tez ponawiane sa proby uzyskiwania odmy ni-
skocisnieniowej, stosowania innych gazéw czy prze-
prowadzania zabiegéw bezgazowych [6].

Podczas operacji zawsze dochodzi do uszkodzenia
tkanek. Uraz — mechaniczny, chemiczny, termiczny
lub w wyniku niedokrwienia — powoduje uwolnienie
czynnych biologicznie substancji, ktére poczatkowo
dziatajac lokalnie, inicjuja kaskade wewnatrzustrojo-
wych zjawisk okreslanych mianem reakcji zapalnej.
Na podstawie badan oceniajacych jej przebieg mozna
oszacowac wielkos¢ urazu operacyjnego. Ma to zna-
czenie przy okresleniu rokowania oraz ryzyka wysta-
pienia powiktan w okresie pooperacyjnym i umozliwia
podjecie postepowania przeciwdziatajacego nieko-
rzystnym skutkom zabiegu. Ocena wielkosSci urazu
na podstawie przebiegu reakcji zapalnej pozwala po-
nadto na wybdr metod wyzwalajacych reakcje zapal-
na o mniejszym natezeniu, w petni kontrolowana
przez mechanizmy kompensacyjne ustroju, a wiec ko-
rzystniejsza dla organizmu. Przebieg reakcji zapalnej
moze by¢ okreslony na podstawie liczby i aktywnosci
uwalnianych mediatoréw zapalenia. Wzrost lub spa-
dek stezen jest adekwatny do sity wywotujacego je
bodzca. Istnieje wiele niejednorodnych morfologicz-
nie, biologicznie czynnych substancji, ktérych aktyw-
nos¢ zmienia sie w poszczeg6lnych fazach reakcji za-
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palnej. Nalezg do nich m.in. cytokiny — grupa polipep-
tydéw wytwarzanych przez aktywowane komarki od-
powiedzi immunologicznej. Cytokiny tworzg ztozony
system sygnalizacji miedzykomadrkowej. W zaleznosci
od przewazajgcego kierunku dziatanh w mechani-
zmach reakcji zapalnej okresla sie je jako prozapalne
lub przeciwzapalne. Do cytokin prozapalnych zalicza
sie czynnik martwicy guza o (TNF-a), interleukine-1
(IL-1B), interleukine-2 (IL-2), interleukine-6 (IL-6), in-
terleukine-8 (IL-8), interleukine-12 (IL-12), interferon vy
(IFN-y), czynnik stymulujacy tworzenie kolonii granu-
locytow (G-CSF), czynnik stymulujacy tworzenie kolo-
nii makrofagow (M-CSF), do przeciwzapalnych nato-
miast antagoniste receptora dla interleukiny-1
(IL-1Ra), interleukine-4 (IL-4), interleukine-10 (IL-10)
oraz interleukine-13 (IL-13). Podziat ten jest arbitralny,
gdyz zaklasyfikowane do danej grupy cytokiny odzna-
czaja sie roéwniez dziataniami przeciwnymi. Stwier-
dzono, ze pomocnicze limfocyty Th CD4+ moga sie
roznicowaé w dwa klony komérkowe Thl i Th2, réz-
nigce sie zdolnosciami do syntezy okreslonych cyto-
kin. | tak, komorki Thl wydzielaja przede wszyst-
kim IL-2, TNF-a i IFN-y, aktywujac mechanizmy odpo-
wiedzi komorkowej, a komoérki Th2 produkuja
m.in. IL-4, IL-5, IL-6, IL-10, majace wiekszy wptyw
na mechanizmy odpowiedzi humoralnej [8]. Hamo-
wanie dziatania cytokin moze sie odbywac poprzez
mechanizm ujemnego sprzezenia zwrotnego i przez
wigzanie ze specyficznymi dla nich wolnymi recepto-
rami. Z najnowszych badan wynika, ze system wza-
jemnych sprzezen i oddziatywan wydaje sie tak zto-
zony, ze na okreslenie catosci czynnosciowych zalez-
nosci miedzy komdrkami odpowiedzi zapalnej uzywa
sie okreslenia sie¢ cytokinowa [9]. Podczas reakcji za-
palnej dochodzi réwniez do aktywacji dopetniacza,
czego efektem jest wytworzenie kompleksu atakuja-
cego btone MAC. Inna niejednorodng grupa substan-
cji biologicznie czynnych, ktérych zmiany stezen ob-
serwuje sie w przebiegu reakcji zapalnej, sa biatka
ostrej fazy, biorgce udziat w przywréceniu zaburzonej
urazem homeostazy organizmu. Do dodatnich biatek
ostrej fazy zaliczane sa biatko C-reaktywne (CRP), su-
rowiczy amyloid A, kwasna a,-glikoproteina, fibronek-
tyna, ferrytyna, angiotensynogen, sktadniki dopetnia-
cza — (3, C4, C9, czynnik B, inhibitor sktadowej C1,
biatko wigzace sktadnik C4b, elementy uktadu krzep-
niecia i fibrynolizy — fibrynogen, plazminogen, tkan-
kowy aktywator plazminogenu, urokinaza, biatko S,
vitronektyna, inhibitor 1 aktywatora plazminogenu,
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inhibitory proteaz — inhibitor a;-proteazy, a,;-antychy-
motrypsyna, trzustkowy inhibitor wydzielania trypsy-
ny, inhibitor inter-a-trypsyny, biatka transportowe
- ceruloplazmina, haptoglobina, hemopeksyna, biatka
biorace udziat w odpowiedzi zapalnej —fosfolipaza A,,
biatko wigzace lipopolisacharyd, antagonista recepto-
ra dla IL-1 — ich steZzenie wzrasta w odpowiedzi
na uraz. Biatka, ktérych stezenie maleje, okreslane sa
mianem ujemnych biatek ostrej fazy i zalicza sie
do nich albumine, transferytyne, transtyretyne, a.,-HS
glikoproteine, a-fetoproteine, biatko wiazace tyroksy-
ne, insulinopodobny czynnik wzrostu |, czynnik XII [9].

Oznaczenie aktywnosci substancji bioracych
udziat w reakcji zapalnej pozwala oceniac jej przebieg,
a tym samym wnioskowac o natezeniu i przewidywac
wystgpienie ewentualnych powiktan. W pismiennic-
twie dostepne sa wyniki wielu badan oceniajacych dy-
namike zmian wybranych parametréw reakcji zapal-
nej w celu poréwnania jej przebiegu po cholecystekto-
mii laparoskopowej i klasycznej. Jednak dane te sa
niejednoznaczne i czesto nieporéwnywalne, chociaz-
by ze wzgledu na ocene aktywnosci réznych substan-
cji i w ré6znym czasie po operacji [10-13]. Z tego powo-
du podjelismy wtasne badania oceny przebiegu reak-
cji zapalnej po wycieciu pecherzyka zétciowego meto-
da laparoskopowsg i klasyczng na podstawie oznaczen
stezen wybranych markeréw reakcji zapalnej.

Cel pracy

Celem pracy byto poréwnanie reakcji zapalnej
u pacjentéw po operacjach wyciecia pecherzyka z6t-
ciowego metoda laparoskopowa i klasyczng. Oceny
dokonywano na podstawie oznaczanych przed zabie-
giem oraz w 1, 3.1 7. dobie pooperacyjnej wybranych
parametrow — stezenia interleukiny-1B, interleukiny-
-10, biatka C-reaktywnego i sktadowej C5 dopetniacza.

Materiat i metody

Do badan zakwalifikowano 57 chorych w wie-
ku 25+65 lat leczonych z powodu kamicy zotciowej
na Oddziale Chirurgicznym SPZOZ MSWiA w Kielcach
w latach 1999-2000 (ordynatorem oddziatu w tym
okresie byt dr hab. n. med. Stanistaw Gtuszek). Pa-
cjenci ci (45 kobiet i 12 mezczyzn), nieobcigzeni inny-
mi schorzeniami, poddani byli planowemu zabiegowi
cholecystektomii z powodu niepowiktanej objawowej
kamicy pecherzyka z6tciowego. Charakterystyke obu
grup pod wzgledem ptci i wieku przedstawiono
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Tab. I. Charakterystyka demograficzna grup badawczych

Cholecystektomia laparoskopowa Cholecystektomia klasyczna Razem
kobiety 25 20 45
mezczyzni 5 7 12
razem 30 27 57
Srednia wieku (min+max) 50 (25+65) 50 (26+65) 51 (25+65)

w tab. I.

Wszystkim chorym przed zabiegiem i po jego
przeprowadzeniu oznaczono podstawowe parametry
morfologiczne i biochemiczne oraz enzymatyczne
krwi obwodowej. Ponadto przed operacja wykonywa-
no im badania ultrasonograficzne narzadéw jamy
brzusznej i endoskopowe gérnego odcinka przewodu
pokarmowego, w celu potwierdzenia kamicy peche-
rzyka zotciowego i wykluczenia w gérnym odcinku
przewodu pokarmowego i jamy brzusznej innych pa-
tologii, mogacych by¢ przyczyna powiktan w okresie
pooperacyjnym. Kazdemu pacjentowi zrobiono zdje-
cie rentgenowskie klatki piersiowe]. Z badan wyklu-
czono osoby, u ktérych dokonano konwersji zabiegu
laparoskopowego na laparotomie oraz te, u ktérych
wystapity powiktania $réd- i pooperacyjne. Decyzje,
jaka metoda — laparoskopowa lub klasyczna — bedzie
przeprowadzany zabieg, podejmowat lekarz,
uwzgledniajac zyczenie pacjenta. Wszyscy pacjenci
byli informowani o charakterze prowadzonych badan
i wyrazili pisemna zgode na udziat w nich oraz na wy-
korzystanie danych klinicznych i wynikéw badan la-
boratoryjnych do celéw naukowych.

W dniu zabiegu, po pobraniu krwi do badan, pa-
cjenci otrzymali w kroplowym wlewie dozylnym 1 000
ml roztworu krystaloidéw. Zastosowano przedopera-
cyjna profilaktyke antybiotykowa, podajac w czasie
premedykacji cefazoline w jednorazowej dozylnej
dawce 1,0 g, oraz przedoperacyjna profilaktyke prze-
ciwzakrzepowa — 20 mg enoksaparyny w tkanke pod-
skérng powtok bocznej czesci brzucha 2 godz.
przed zabiegiem. Chorzy byli znieczulani ogélnie me-
toda ztozong — za pomoca mieszaniny gazéw wziew-
nych (tlenu i podtlenku azotu) podawanych poprzez
rurke intubacyjna, a takze lekéw zwiotczajacych, ane-
stetycznych i analgetycznych. W obu grupach stoso-
wano ten sam zestaw lekéw anestetycznych. Po pet-
nym znieczuleniu chorych operowano.
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Cholecystektomie laparoskopowa wykonywano
sprzetem firmy Auto Suture USSC, uzywajac toru wi-
zyjnego firmy Stryker. Po uzyskaniu odmy otrzewno-
wej za pomocg igty Veressa wprowadzano 4 trokary: 2
(o Srednicy 10 mm) umieszczono w pepku i w linii po-
srodkowej w kacie miedzyzebrowym, kolejne 2 (5 mm)
pod prawym tukiem zebrowym. Tetnice pecherzykowa
i przewod pecherzykowy po wypreparowaniu klipso-
wano i przecinano miedzy klipami. Pecherzyk odcina-
no od watroby haczykiem, uzywajac diatermii chirur-
gicznej. Po kontroli hemostazy pecherzyk zétciowy
usuwano z jamy otrzewnej poprzez otwoér w pepku.
Szwami powieziowymi zszywano otwor w pepku
i po ponownym uzyskaniu odmy zaktadano dren ssa-
cy Redona poprzez jeden z trokaréw (5 mm) w pra-
wym podzebrzu. Po ewakuacji odmy usuwano pozo-
state trokary. Szwami powieziowymi zeszywano otwor
po trokarze o srednicy 10 mm. Rany po trokarach ze-
szywano pojedynczymi szwami skérnymi.

Cholecystektomie klasyczna wykonywano po-
przez ciecie przezprostne prawe gorne. Po przecieciu
otrzewnej, obtozeniu pola operacyjnego i badaniu
srédoperacyjnym usuwano pecherzyk zétciowy spo-
sobem od szyi — po wypreparowaniu tetnicy peche-
rzykowej podwigzywano j3 i przecinano, nastepnie
przecinano miedzy narzedziami zidentyfikowany
przewdd pecherzykowy. Pecherzyk odcinano od wa-
troby za pomocg nozyczek i diatermii chirurgicznej.
Po kontroli hemostazy z odrebnego ciecia zaktadano
dren ssacy Redona do lozy po wycietym pecherzyku
z6tciowym. Rane zamykano szwami warstwowymi.

Po wybudzeniu i ekstubacji pacjentéw przewiezio-
no na sale pooperacyjna, gdzie otrzymali roztwory
krystaloidow we wlewie dozylnym oraz leki przeciw-
bélowe — ketoprofen oraz petydyne. W 1. dobie po-
operacyjnej kontynuowano ptynoterapie, podajac
ptyny doustnie w ograniczonych ilosciach — do 1 000
ml. Dieta chorych w 2. dobie obejmowata ptyny do-
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ustnie bez ograniczen, kleik, czerstwe pieczywo,
a w 3. dobie zastosowano diete lekkostrawna.

Operowani metoda laparoskopowa byli wypisy-
wani ze szpitala zazwyczaj w 3. dobie po zabiegu, na-
tomiast poddawani interwencji w sposéb klasyczny
w 7. dobie.

U wszystkich chorych materiat do badan (20 ml
krwi z zyty w okolicy zgiecia tokciowego) pobierano
4-krotnie — przed zabiegiem, a nastepnie w 1, 3.1 7.
dobie pooperacyjnej (rano, przed positkiem). Z krwi
i uzyskanej po odwirowywaniu surowicy wykonywa-
no podstawowe badania laboratoryjne i przygotowy-
wano probki surowicy, oddzielnie dla kazdego z ozna-
czen, i zamrazano je do -25°C.

Po uzyskaniu odpowiedniej liczby prébek — sto-
sownie do liczby miejsc na ptytce do testéw — ozna-
czono stezenia interleukiny-1B, interleukiny-10, biat-
ka C-reaktywnego i sktadowej C5 dopetniacza, roz-
mrazajac probki bezposrednio przed badaniami.

Stezenie interleukin oznaczano metoda ELISA,
uzywajac zestawoéw Quantikine Human IL-18 Immu-
noassay i Quantikine Human IL-10 Immunoassay fir-
my R&D. Stezenie biatka C-reaktywnego oznaczano
za pomoca fotometrycznego testu immunoturbime-
trycznego firmy Human Gesselschaft fiir Biochemica
und Diagnostica mbH, a stezenie sktadowej C5 do-
petniacza metodg radialnej immunodyfuzji, uzywajac
zestawu Human Complement C5 BINDARID™ firmy
The Binding Site Ltd.

Dane opracowano statystycznie. Zaleznos¢ bada-
nych cech od wieku badano, stosujgc analize korela-
cji i regresji. Srednie poréwnano za pomocg testow
t-Studenta i Wilcoxona oraz testu r6znic par. Badanie
istotnosci wptywu czasu na Srednie stezenia bada-
nych cech przeprowadzono, postugujac sie jedno-
czynnikowg analiza wariancji opartg na statystyce
F oraz testem Duncana poréwnan wielokrotnych.

Wyniki

Do badan zakwalifikowano nieobcigzonych inny-
mi schorzeniami 57 chorych — 45 kobiet i 12 mezczyzn
—w wieku od 25 do 65 lat (Srednia 51 lat), operowa-
nych z powodu niepowiktanej kamicy pecherzyka z6t-
ciowego. 30 osobom wycieto pecherzyk zétciowy me-
toda laparoskopows, za$ 27 operowano w klasyczny
sposob. Sredni czas przeprowadzania cholecystekto-
mii laparoskopowej wyniést 67 min (30+135), a kla-
sycznej 78 min (37+150). Nie zanotowano powiktan
srodoperacyjnych zaréwno w 1, jak i 2. grupie. Nie
stwierdzono rowniez powiktan w przebiegu poopera-
cyjnym.

Wyniki oznaczen wybranych parametréw reakgcji
zapalnej (stezen interleukiny-1B, interleukiny-10, biat-
ka C-reaktywnego i sktadowej C5 dopetniacza)
przed zabiegiem oraz w 1, 3.i 7. dobie pooperacyjnej
poddano analizie statystycznej wg wczesniej opisa-
nych metod. Wyniki zostaty przedstawione w tab. II-V
oraz w postaci wykreséw na ryc. 1.-4.

W 1, 3.1 7. dobie po operacji stezenia interleuki-
ny-18 u chorych w obu grupach nie zmieniaty sie
istotnie statystycznie w poréwnaniu z wartosciami
przed zabiegiem (p>0,05) i wynosity Srednio wsréd
pacjentéw po cholecystektomii laparoskopowej od-
powiednio 6,40 pg/ml, 6,45 pg/ml i 6,30 pg/ml,
a u operowanych metodg klasyczng odpowied-
nio 5,06 pg/ml, 4,98 pg/mli 5,11 pg/ml. W obu gru-
pach zaobserwowano znamienny statystycznie spa-
dek Srednich stezen interleukiny-10 w okresie po-
operacyjnym, szczegoélnie wyrazny w 3. dobie
(p<0,05), natomiast nie zanotowano statystycznie
istotnych r6znic miedzy obu grupami — zmiany byty
podobne (p>0,05). Po obu rodzajach cholecystekto-
mii zaobserwowano znamienny statystycznie

Tab. Il. Stezenia interleukiny-18 (w pg/ml) w surowicy operowanych laparoskopowo i klasycznie (przed
zabiegiem i po nim) oraz wartosci p testu T dla réznic par stezen interleukiny-18 po operacji

Cholecystektomia laparoskopowa

Cholecystektomia klasyczna

doba 0. L 3. 7. 0. L 3. 7.
wartos¢ srednia 6,23 6,40 6,45 6,30 5,12 5,06 4,98 5,11
wartos$¢ minimalna 2,86 2,76 2,47 2,80 2,76 2,72 2,57 2,76
warto$¢ maksymalna 11,08 11,53 12,98 12,20 10,69 10,75 10,75 10,19
wartosc p p>005 p>005 p>005 p>0,05 p>005 p>005
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Tab. lll. Stezenie interleukiny-10 (w pg/ml) w surowicy operowanych laparoskopowo i klasycznie (przed
zabiegiem i po nim) oraz wartosci p testu T dla réznic par stezen interleukiny-10 po operacji.

Cholecystektomia laparoskopowa

Cholecystektomia klasyczna

doba 0. 1. 3. 7. 0. 1. 3. 7.
wartosé srednia 9,58 7,65 6,91 7,08 9,71 8,06 6,60 7,34
wartos¢ minimalna 5,05 471 477 4,85 4,85 3,63 4,22 4,20
warto$¢ maksymalna 32,77 17,60 14,56 13,00 28,57 15,40 10,94 15,56
wartos¢ p p=0,14 p <0,05 p=0,06 p=0,16  p<0,05 p<0,05

Tab. IV. Stezenie biatka C-reaktywnego (w mg/l) w surowicy operowanych laparoskopowo i klasycznie
(przed zabiegiem i po nim) oraz wartos¢ p testu T dla réznic par steze biatka C-reaktywnego po operacji

Cholecystektomia laparoskopowa

Cholecystektomia klasyczna

doba 0. 1. 3. 7. 0. 1. 3. 7.
wartosé srednia 20,7 51,7 80,0 31,0 24,6 65,0 98,6 51,4
wartos¢ minimalna 10,0 10,0 10,0 10,0 10,0 10,0 20,0 10,0
warto$¢ maksymalna 50,0 210,0 200,0 150,0 60,0 180,0 270,0 200,0
wartosc p p <0,0001 p<0,0001 p>0,05 p <0,0001 p <0,0001 p <0,005

Tab. V. Stezenie sktadowej C5 dopetniacza (w mg/l) w surowicy operowanych laparoskopowo i klasycznie
(przed zabiegiem i po nim) oraz wartos¢ p testu T dla réznic par stezeh C5 po operac;ji

Cholecystektomia laparoskopowa

Cholecystektomia klasyczna

doba 0. 1 3. 7. 0. 1 3. 7.
wartosé srednia 164 178 176 223 162 142 156 138
wartoé¢ minimalna 75 119 115 105 26 22 25 22
warto$¢ maksymalna 231 291 263 631 746 297 334 231
wartos¢ p p >0,05 p >0,05 p=0,15 p >0,05 p >0,05 p >0,05

wzrost Srednich stezen CRP osiggajacy wartosci
maksymalne w 3. dobie pooperacyjnej (p<0,0001).
Jakkolwiek pooperacyjne wartosci stezenia CRP
w surowicy byty wyzsze u chorych po operacjach
klasycznych, to test T dla r6znic srednich cech pier-
wotnych obu grup nie wykazat, aby te réznice miaty
znaczenie statystyczne (p>0,05). W okresie poope-
racyjnym doszto do wzrostu Srednich stezen C5
u pacjentéw po cholecystektomii laparoskopowe;j
—maksymalnego w 7. dobie pooperacyjnej — zmiany
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te nie byty istotne statystycznie (p>0,05). Po chole-
cystektomii klasycznej stezenia C5 nie wzrastaty
i utrzymywaty sie na statym poziomie — réznice ste-
zen w poszczegblnych dobach pooperacyjnych
i przed zabiegiem nie wykazywaty znamiennosci
statystycznej. Nie stwierdzono réwniez istotnych
statystycznie réznic miedzy stezeniami C5 w po-
szczegblnych dobach miedzy grupami. Analiza re-
gresji liniowej nie wykazata zaleznosci badanych
cech od wieku.
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Omoéwienie

Od czasu wprowadzenia cholecystektomii laparo-
skopowej do arsenatu nowoczesnej chirurgii zdobyta
ona uznanie lekarzy i chorych, stopniowo wypierajac
klasyczng metode wyciecia pecherzyka zotciowego
poprzez laparotomie. Poczatkowo byta stosowana
ostroznie i bardzo precyzyjnie dobierano chorych, ale
z uptywem czasu zaczeto w ten sposéb operowac
rowniez pacjentow, ktoérzy wczesniej byli dyskwalifi-
kowani — ludzi starszych, obcigzonych dodatkowymi
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schorzeniami, w ostrych stanach zapalnych pecherzy-
ka zotciowego [14, 15].

Kilkunastoletnie doswiadczenie w stosowaniu no-
wej metody operacyjnej zaowocowato wieloma anali-
zami poréwnawczymi, pozwalajgcymi udokumento-
wac korzysci, jakie daje nowa metoda w poréwnaniu
z dotychczas stosowang. W dostepnym pismiennic-
twie znajdziemy zaréwno poréwnania dotyczace
wptywu obu metod na czynnos¢ poszczegdlnych
uktadéw, jak i na mechanizmy reakcji zapalnej — ak-
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tywnos¢ komérek uktadu odpornosciowego i media-
torow reakcji zapalnej, a takze aspektow ekonomicz-
nych uzycia obu metod operacyjnych [16-19]. Na pod-
stawie dotychczasowych obserwacji i badan klinicz-
nych przyjmuje sie, ze cholecystektomia laparoskopo-
wa w poréwnaniu z klasyczng powoduje mniejsze do-
legliwosci bélowe, w mniejszym stopniu uposledza
ogoblna sprawnos¢, umozliwiajac wczesniejsze uru-
chomienie chorych i szybszy powrét do aktywnosci
sprzed zabiegu [11, 20]. Jednakze wyniki badan nie sg
jednoznaczne, a niekiedy wrecz przeciwstawne.
W czesci prac nie stwierdza sie réznic w ocenianym
na podstawie wybranych parametréw [10-13, 21, 22]
przebiegu pooperacyjnym po cholecystektomii lapa-
roskopowej i klasycznej. Pooperacyjne rdznice w ste-
zeniach cytokin u operowanych obu metodami nie
zawsze 0siggajg cechy znamiennosci statystycznej.
W wielu badaniach wzrost poziomu IL-6 po cholecy-
stektomii jest najwiekszy w 1. dobie pooperacyjnej
i jest znamiennie wyzszy po cholecystektomii kla-
sycznej w poréwnaniu z laparoskopowa, réznica jest
wyrazna w ciggu tygodnia od operacji [10, 22]. W ba-
daniach Bellona i wsp. [10] stezenia IL-1B wzrastaja
znaczaco w 1. dobie po cholecystektomii klasycznej,
a tydzien po zabiegu maleja do wartosci sprzed ope-
racji, jednak nie wykazuja réznic pomiedzy metodami
w tym okresie. Przeciwnie — Glaser i wsp. [23] wyka-
zujg wzrost stezen IL-1B w trakcie i 6 godz. po obu ty-
pach zabiegdw, ze znamienng przewagg po cholecy-
stektomii klasycznej. Z kolei Brocki i wsp. [21] przez 24
godz. po zabiegu nie stwierdzajg istotnych statystycz-
nie zmian stezen IL-1B w grupach z kamicag pecherzy-
ka zotciowego operowanych klasycznie i laparoskopo-
wo zaréwno w czasie, jak i miedzy grupami, nato-
miast w 6 godz. po obu rodzajach zabiegéw stwier-
dzaja znamienny wzrost stezenia IL-1Ra, istotnie wiek-
szy po cholecystektomii klasycznej. W pracy Helmy
i wsp. [12] nie wykazano zmian w stezeniach IL-1B
przed operacja, w czasie zabiegu i przez 24 godz.
po cholecystektomii laparoskopowej i klasycznej.
Kinetyka zmian stezen przeciwzapalnej interleuki-
ny-10 jest odmienna niz w wypadku prozapalnej in-
terleukiny-1B i zmiany te sg rejestrowane z pewnym
opOznieniem. Stezenie IL-10 w surowicy wzrasta
po duzych zabiegach operacyjnych w przewodzie po-
karmowym (pankreatoduodenoektomia, dystalna
pankreatektomia, gastrektomia), osiggajac najwiek-
sze wartosci w 4. godz. operacji, po zabiegach kardio-
chirurgicznych, w ostrym zapaleniu trzustki i po ura-
zach. Wykazano dodatnia korelacje stezen IL-10

30

z ciezkoscig zabiegu, urazu czy schorzenia [24, 25].
Czes¢ autorow prezentuje odmienne wyniki. W cyto-
wanych uprzednio badaniach Bellona i wsp. [10] ste-
zenia interleukiny-10 w 1. i 7. dobie po zabiegach wy-
ciecia pecherzyka z6tciowego metoda laparoskopowa
i klasyczna —w poréwnaniu z okresem przed zabie-
giem — nie wykazujg istotnych statystycznie réznic
w okresie pooperacyjnym zarowno w poszczeg6lnych
grupach, jak i miedzy obiema metodami. W naszych
badaniach zaobserwowalismy istotny statystycznie
spadek stezenia interleukiny-10 po zabiegach w obu
grupach, ale réznice wartosci miedzy grupami nie by-
ty znamienne statystycznie. Réznice w stezeniach
IL-1B po cholecystektomii klasycznej i laparoskopowej
w 1, 3.1 7. dobie pooperacyjnej nie miaty znaczenia
statystycznego.

Na podstawie uzyskanych oznaczen stezen obu
interleukin nie udato sie stwierdzi¢ znaczacych rdznic
w przebiegu reakcji zapalnej miedzy obu typami za-
biegébw po 24 godz. od operacji. Nie mozna jednak
wyciggna¢ podobnych wnioskéw na postawie stezen
biatka C-reaktywnego w surowicy krwi, ktére po za-
biegach wzrastaja, osiggajac maksimum w 1-3. do-
bie pooperacyjnej [13, 14, 19]. Srednio po 2 tyg. warto-
Sci powracajg do poziomu sprzed zabiegu. U opero-
wanych laparoskopowo z powodu niepowiktanej ka-
micy pecherzyka zétciowego stezenie CRP w surowi-
cy 24 i 48 godz. po operacji jest znacznie mniejsze niz
u operowanych klasycznie, co z kolei swiadczytoby
o wiekszym nasileniu reakcji zapalnej po zabiegu
przeprowadzanym metodg klasyczna [13, 26]. Podob-
ne wahania stezen CRP zaobserwowalismy w na-
szych badaniach — maksymalne wartosci w 3. dobie
pooperacyjnej, a w 7. dobie zblizajgce sie do wartosci
przed zabiegiem. Po cholecystektomii klasycznej ste-
zenie CRP w surowicy operowanych byto wyzsze niz
po zabiegu metoda laparoskopowa, ale réznica nie
byta istotna statystycznie. W dostepnym pismiennic-
twie po zabiegach wyciecia pecherzyka zétciowego
opisywany jest wzrost stezen biatka C-reaktywnego,
rozpoczynajacy sie w 1. dobie pooperacyjnej i trwaja-
cy 3, 4 doby, znamiennie wiekszy po zabiegach kla-
sycznych [26, 27].

Przyczyn braku spodziewanych roznic w steze-
niach badanych interleukin po obu typach zabiegdw,
mimo mniejszego uszkodzenia tkanek podczas chole-
cystektomii laparoskopowej, mozna upatrywac
w mechanizmie odmy otrzewnowej. Zwiekszone ci-
Snienie wewnatrzbrzuszne prowadzi do rozciggniecia
otrzewnej i jej mechanicznych mikrouszkodzen, wi-
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docznych w mikroskopii elektronowej — komaorki me-
sothelium ulegaja deformacji, pojawiaja sie miedzy
nimi szczeliny odstaniajace btone podstawna, wypet-
niane nastepnie przez makrofagi i limfocyty [28].
W cyklu wytworzenia odmy otrzewnowej i jej ewaku-
acji dochodzi do niedokrwienia, a nastepnie reperfu-
zji narzadoéw jamy brzusznej. Uwaza sie, ze jednym
z gtownych mechanizméw odpowiedzialnych
za uszkodzenie tkanek podczas niedokrwienia i na-
stepczej reperfuzji jest aktywacja uktadu dopetniacza.
Uruchomienie biatek dopetniacza stymuluje wydzie-
lanie dodatkowych mediatoréw reakcji zapalnej, po-
gtebiajac w ten sposéb uraz tkanek [29, 30]. Moze to
powodowaé, ze aktywacja mechanizmoéw zapalnych
po cholecystektomii laparoskopowej, mimo mniejsze-
go uszkodzenia tkanek, odbywa sie z podobnym na-
tezeniem, jak po cholecystektomii klasycznej [31].

Istotne znaczenie ma réwniez to, po jakim czasie
od chwili zakohczenia zabiegu badane substancje
biologiczne osiggaja najwyzsze stezenia i kiedy wra-
caja do normalnych wartosci. W naszych badaniach,
ze wzgledu na metodyke, mozna byto uchwyci¢ zmia-
ny stezen utrzymujace sie powyzej 24 godz. po opera-
¢ji. Uwaza sie, ze interleukina-18 pobudza synteze in-
terleukiny-6, a obie z kolei majg wptyw na synteze
biatek ostrej fazy przez komérki watrobowe. Dlatego
tez wzrost stezenia IL-13 wystepuje w pierwszych kil-
ku godzinach po zabiegu i utrzymuje sie do 24 godz.,
podobnie wczesnie wzrasta stezenie IL-6, ale utrzy-
muje sie na podwyzszonym poziomie dtuzej. Stezenie
biatka C-reaktywnego wzrasta dopiero po 24 godz.
i utrzymuje sie w surowicy na podwyzszonym pozio-
mie do kilku dni [13, 27, 32].

Obserwacje dotyczyty poréwnywalnych grup cho-
rych okreslonych w metodyce pracy. Wyniki w gru-
pach nie roznity sie istotnie, nie stwierdzono tez
istotnych klinicznie réznic w przebiegu pooperacyj-
nym w zaleznosci od zastosowanej techniki. Mozna
uzna¢, ze wybér metody operacji — laparoskopowe;j
lub klasycznej — przy odpowiednim doborze chorych,
starannej i delikatnej technice operacyjnej, nowocze-
snej, stale pogtebianej wiedzy i Swiadomosci chirur-
ga, jakie skutki dla chorego bedzie miato jego poste-
powanie, nie wptynie znaczaco na zmiane odsetka
powiktan, pomijajac te, ktére wynikaja z samej meto-
dy. Dazenie do mniejszej inwazyjnosci zabiegéw, co
doprowadzito do powstania chirurgii laparoskopowej,
przyczynito sie réwniez do ewolucji techniki operacji
klasycznych i zasad postepowania okotooperacyjne-
go. Wieksza uwage zwraca sie na staranng kwalifika-
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cje do zabiegéw chirurgicznych, wtasciwe przygoto-
wanie przedoperacyjne, delikatna technike operacyj-
na i odpowiednie postepowanie pooperacyjne, mini-
malizujace skutki urazu operacyjnego.

Whioski

Przeprowadzone badania oceny wybranych para-
metrow — stezen IL-1B, IL-10, CRP i C5 — pozwolity
ustali¢ zblizony przebieg reakcji zapalnej po cholecy-
stektomii laparoskopowej i klasycznej.

Na podstawie powyzszych obserwacji mozna
stwierdzi¢, ze w poréwnywalnych grupach chorych
po cholecystektomii laparoskopowej i klasycznej,
0 poréwnywalnym czasie trwania operacji i niepowi-
ktanym przebiegu srédoperacyjnym, okres poopera-
cyjny moze przebiega¢ w podobny sposéb.
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