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Artykuł poglądowy/Review paper

Streszczenie
Podejmowanie decyzji klinicznych w każdej dziedzinie medy-
cyny powinno być oparte na evidence-based medicine, czyli
dowodach płynących z dużych, dobrze zaprojektowanych
i przeprowadzonych badań klinicznych. W naukowej hierarchii
ważności najwyższe miejsce zajmują metaanalizy, zwłaszcza
te oparte na ocenie badań klinicznych z randomizacją. W arty-
kule tym autorzy zebrali wyniki wszystkich metaanaliz i kli-
nicznych badań z randomizacją dotyczących chirurgicznego
leczenia raka części zewnątrzwydzielniczej trzustki. Przeszu-
kano bazę PubMed, używając słów pancreatic cancer i rando-
mized controlled trials, a następnie przeanalizowano wszyst-
kie dostępne w pełnej wersji artykuły odpowiadające słowom
kluczowym, często znajdując w nich odniesienia do kolejnych
badań. Niniejsza publikacja jest próbą zebrania wyników
istotnych badań dotyczących postępowania okołooperacyjne-
go u chorych na raka trzustki, w tym skuteczności przedope-
racyjnego drenażu dróg żółciowych, technik zespolenia trzust-
kowo-jelitowego i rozszerzonej limfadenektomii. Oceniono
także skuteczność i bezpieczeństwo pankreatoduodenekto-
mii sposobem Whipple’a w porównaniu z zabiegiem oszczę-
dzającym odźwiernik oraz paliatywnymi zabiegami chirurgicz-
nymi i endoskopowymi w nieresekcyjnym raku trzustki. 

Abstract
The practice of evidence-based medicine means integrating
individual clinical expertise with the best available external
clinical evidence from systematic research. In the medical sci-
entific hierarchy, meta-analyses and randomized controlled
trials have the highest rank and their results are discussed as
evidence-based medicine. We have collected all the random-
ized controlled trials in our clinical and research area: exocrine
pancreatic cancer. We have used PubMed systematically with
the key words: pancreatic cancer and randomized controlled
trials, and from reading those articles we have found a few
more. The present review is an attempt to make it easier for
clinical pancreatologists to keep updated our knowledge
about preoperative biliary stenting, techniques of pancreati-
cojejunostomy and extended lymphadenectomy. We also
compared the results of studies concerning standard Whipple
versus pylorus-preserving pancreatoduodenectomy, retrocolic
or antecolic gastroenterostomy, as well as surgery versus
stenting in laparoscopically unresectable pancreatic cancer.

Wstęp
W nowoczesnej medycynie podejmowanie decyzji

klinicznych powinno być oparte na evidence-based
medicine (EBM), czyli dowodach płynących z dużych,
dobrze zaprojektowanych i przeprowadzonych badań
klinicznych z randomizacją (randomized controlled trials

– RCTs) [1]. W naukowej hierarchii ważności najwyższe
miejsce zajmują metaanalizy, zwłaszcza te, w których
analizuje się tylko kontrolowane badania z randomiza-
cją, przeprowadzone w wystarczająco dużej grupie cho-
rych. Takie metaanalizy pozwalają na wyeliminowanie
skrajnych wyników i całościowe spojrzenie na dany pro-
blem kliniczny.
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W pracy zebrano wyniki wszystkich metaanaliz
i RCTs dotyczących chirurgicznego leczenia raka części
zewnątrzwydzielniczej trzustki. Kierując się istotnymi
doniesieniami, opisano także wyniki niektórych badań
bez randomizacji, zarówno ze względu na wagę poru-
szanego problemu, jak i ograniczoną liczbę badań z ran-
domizacją dotyczących leczenia raka trzustki. Mamy
nadzieję, że zestawienie to pomoże odpowiedzieć na
pytanie, które techniki operacyjne nie przyniosły spo-
dziewanych korzyści, a które przyczyniły się do poprawy
rokowania w tej grupie chorych, a wreszcie – jakie pyta-
nia pozostają nadal bez odpowiedzi.

Idea EBM oznacza integrację indywidualnych doś -
wiadczeń w pracy klinicznej z wynikami dużych badań
oraz ustaleniami ekspertów. Nawet w tak wąskiej dzie-
dzinie, jak pankreatologia, każdego dnia publikowana
jest ogromna liczba doniesień i trudno śledzić na bieżą-
co wyniki wszystkich badań. 

Celem naszego opracowania było omówienie wyni-
ków największych badań z zakresu leczenia chirurgicz-
nego raka trzustki. W tym celu przeanalizowano bazę
PubMed, używając słów pancreatic cancer i randomized
controlled trials, a następnie wszystkie dostępne artyku-
ły opublikowane w pełnej wersji odpowiadające słowom
kluczowym, w których znaleziono odniesienia do kolej-
nych badań (tab. I). Omawiane badania dotyczą postępo-

wania przed zabiegiem (przedoperacyjne protezowanie
dróg żółciowych), techniki zabiegu, drenażu pooperacyj-
nego oraz użyteczności zabiegów laparoskopowych
w ocenie resekcyjności raka trzustki.

Przedoperacyjne protezowanie dróg
żółciowych

Na podstawie dotychczas przeprowadzonych badań
prawdopodobne jest zwiększenie odsetka pooperacyj-
nych zakażeń rany u chorych, u których wykonano pro-
tezowanie dróg żółciowych przed zabiegiem. Nie ma
dowodów na wpływ protezowania na częstość występo-
wania innych powikłań w przebiegu pooperacyjnym [2,
3]. Uważa się, że protezowanie dróg żółciowych nie
powinno być rutynowo stosowane, jeżeli zabieg jest
możliwy. Jeśli z różnych przyczyn leczenie chirurgiczne
nie może być niezwłocznie przeprowadzone, a u chore-
go narastają cechy zastoju żółci, przed zabiegiem należy
rozważyć protezowanie dróg żółciowych [2, 3]. 

Pankreatoduodenektomia sposobem
Whipple’a w porównaniu z zabiegiem
z oszczędzeniem odźwiernika

Potencjalnie resekcyjne raki głowy trzustki powinny
być leczone klasycznym sposobem Whipple’a lub meto-
dą pankreatoduodenektomii z oszczędzeniem odźwier-
nika (pylorus-preserving pancreaticoduodenectomy –
PPPD). W wielu opublikowanych badaniach porównują-
cych skuteczność i bezpieczeństwo nie wykazano różnicy
między tymi technikami operacyjnymi [4–16].

W 2008 r. opublikowano wyniki metaanalizy porów-
nującej badania przeprowadzone w latach 1986–2005
u 2822 chorych (1335 operowanych sposobem Whipple’a
i 1487 metodą PPPD). Przeanalizowano 32 badania,
w tym 5 z randomizacją, w których uczestniczyło 421
operowanych chorych (215 sposobem Whipple’a i 206 me -
todą PPPD). W grupie chorych, u których wykonano
PPPD, wykazano znacząco krótszy czas operacji (o 41 min)
oraz mniejszą liczbę przetaczanych jednostek koncen-
tratu krwinek czerwonych (KKCz). Z kolei nie obserwo-
wano różnicy w częstości powikłań pooperacyjnych,
w tym częstości wystąpienia przetok i nieszczelności
dróg żółciowych i trzustkowych [13].

W innej metaanalizie oceniono wyniki 6 badań
z łączną liczbą 574 operowanych chorych. Również
w tym badaniu, poza krótszym czasem operacji PPPD
i mniejszą liczbą przetaczanych jednostek KKCz, nie
wykazano innych istotnych różnic [14]. Wyniki te
potwierdzili też inni autorzy [15, 16], którzy sugerują
brak istotnych różnic w częstości występowania powi-
kłań po pankreatoduodenektomii sposobem Whipple’a
w porównaniu z metodą oszczędzającą odźwiernik
(PPPD). 

Zakres badania Liczba badań

zapobieganie powikłaniom pooperacyjnym 2

przedoperacyjne protezowanie dróg żółciowych 2

pankreatoduodenektomia sposobem Whipple’a 8
vs zabieg oszczędzający odźwiernik

radykalność zabiegu 17

opóźnione krwawienie pooperacyjne 1

chirurgia paliatywna 9

chirurgia vs chemioterapia 1

oktreotyd i somatostatyna 12

techniki anestezjologiczne 2

pooperacyjne podawanie albumin 1

częstość pooperacyjnych przetok trzustkowych 1

żywienie pooperacyjne 1

psychoterapia pooperacyjna 2

profilaktyczne zastosowanie heparyn 1
drobnocząsteczkowych 

Tabela I. Liczba klinicznych badań z randomiza-
cją dotyczących chirurgicznego leczenia raka
trzustki (stan na 31.12.2009)
Table I. Heading and numbers of randomized
trials available December 31, 2009, on exocrine
pancreatic cancer
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Techniki zespolenia trzustkowo-
-jelitowego

Nieszczelność zespoleń trzustkowych jest najczęst-
szą przyczyną powikłań po pankreatoduodenektomii,
prowadzącą do wydłużenia czasu hospitalizacji i zwięk-
szenia śmiertelności pooperacyjnej. Przyjmuje się, że
ich częstość po klasycznym zespoleniu trzustkowo-jeli-
towym wynosi 10–29%. W prospektywnym badaniu bez
randomizacji przeprowadzonym w Chinach opisano
bezpieczeństwo nowej techniki zespolenia, po której
odsetek nieszczelnych zespoleń trzustkowych wynosił
0%. Z badań przeprowadzonych u 227 pacjentów wyni-
ka, że technika ta – nazwana binding pancreatojejuno-
stomy – znacząco redukuje odsetek pooperacyjnych
powikłań po pankreatoduodenektomii, w tym nie-
szczelności zespolenia trzustkowo-jelitowego, oraz
skraca czas hospitalizacji w porównaniu z metodą kla-
syczną [17]. Przedstawione wyniki są zachęcające, nale-
ży jednak pamiętać, że zostały opracowane przez auto-
rów nowej techniki operacyjnej. Nie jest więc pewne,
czy tak dobre rezultaty zostaną potwierdzone przez
innych badaczy. Ponadto śmiertelność pooperacyjna
w badaniu Panga i wsp. była większa w porównaniu
z danymi z innych ośrodków z dużym doświadczeniem
w leczeniu operacyjnym trzustki [17].

Poon i wsp. przedstawili wyniki badania z randomi-
zacją przeprowadzonego u 120 chorych, u których wyko-
na no pankreatoduodenektomię z zespoleniem trzustko-
wo-jelitowym koniec do końca. U 60 chorych w trakcie
operacji wykonano zewnętrzny drenaż przewodu trzust-
kowego, a pozostałych 60 pozostawiono bez drenażu.
We wszystkich przypadkach wykonano zespolenie prze-
wodu trzustkowego ze śluzówką jelita. Stwierdzono, że
zewnętrzny drenaż przewodu trzustkowego pozwolił na
istotne zmniejszenie odsetka nieszczelności zespoleń
trzustkowo-jelitowych [18].

Z kolei Kamoda i wsp. w badaniu z randomizacją
ocenili bezpieczeństwo i skuteczność zespolenia trzust-
kowo-jelitowego z drenażem zewnętrznym w porówna-
niu z drenażem wewnętrznym. Pankreatojejunostomia
z drenażem wewnętrznym okazała się lepszą metodą,
cechującą się mniejszym odsetkiem powikłań i zerową
śmiertelnością [19]. W licznych doniesieniach potwier-
dza się korzyści wynikające z drenowania przewodu
trzustkowego podczas wykonywania zespolenia trzust-
kowo-jelitowego, ale ustalenie najkorzystniejszej techni-
ki wymaga dalszych badań.

Porównanie zespolenia trzustkowo-
-żołądkowego z trzustkowo-jelitowym

W trzech badaniach z randomizacją, w których porów-
nano bezpieczeństwo zespoleń trzustkowo-żołądkowych

i trzustkowo-jelitowych po pankreatoduodenektomii, zes -
polenia trzustkowo-żołądkowe były bezpieczniejszą i sku-
teczniejszą metodą leczenia [20–22]. Również analiza 
13 klinicznych badań bez randomizacji wykazała znaczą-
cą przewagę zespoleń trzustkowo-żołądkowych [23]. 

Podsumowując – zarówno badania z randomizacją,
jak i metaanalizy wykazują niewielką przewagę zespo-
leń kikuta trzustki z żołądkiem nad zespoleniem z jeli-
tem. Wielu specjalistów zajmujących się chirurgią
trzustki nie podziela jednak tej opinii. Może to wynikać
z faktu, że obecnie zespolenie trzustkowo-jelitowe
wykonuje się częściej w porównaniu z okresem, który
obejmują przedstawione badania. Wydaje się, że naj-
ważniejsze jest perfekcyjne opanowanie jednej z tech-
nik zespolenia i stosowanie jej w praktyce.

Rozszerzona limfadenektomia
W trzech badaniach z randomizacją porównano

powikłania operacyjne, śmiertelność, jakość życia i czas
przeżycia chorych na raka trzustki po pankreatoduode-
nektomii (PD) i pankreatoduodenektomii z rozszerzoną
limfadenektomią (LPD) [24–26]. Powyższe porównania
wykazały, że rozszerzona limfadenektomia nie przynosi
dodatkowych korzyści chorym. Wydaje się, że dalsze
badanie tego zagadnienia będzie potrzebne, gdy poja-
wią się nowe czynniki, takie jak skuteczne leczenie adiu-
wantowe u chorych z przerzutami nowotworu do
węzłów chłonnych. 

Z kolei w metaanalizie obejmującej 16 badań prze-
prowadzonych u 1909 chorych (865 PD i 1044 LPD) oraz
3 badania z randomizacją z 454 pacjentami (226 PD
i 228 LPD) częstość występownia powikłań okołoopera-
cyjnych była podobna w obu grupach, z wyjątkiem opóź-
nienia opróżniania żołądka, które było znacząco mniej-
sze u chorych po PD [27]. Z kolei czas operacji był
znacząco dłuższy w przypadku LPD (o 49 min) [27].

Podwiązanie przewodu kikuta trzustki
W badaniu z randomizacją przeprowadzonym przez

Reissmanna i wsp. wykazano zmniejszenie liczby powi-
kłań i skrócenie czasu hospitalizacji po wytworzeniu cza-
sowej przetoki zewnętrznej trzustki w porównaniu
z zespoleniem trzustkowo-jelitowego u chorych podda-
nych pankreatoduodenektomii z powodu nowotworów
okolicy brodawki Vatera [28]. Metoda ta nie jest jednak
obecnie stosowana, także z powodu dużego ryzyka wystą-
pienia cukrzycy we wczesnym okresie pooperacyjnym. 

Zamknięcie przewodu kikuta trzustki
w celu uniknięcia przetoki

Wykazano, że zamknięcie przewodu bez zespolenia
trzustkowo-jelitowego nie zmniejsza ryzyka wystąpienia
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powikłań pooperacyjnych, ale znacząco zwiększa praw-
dopodobieństwo wystąpienia pooperacyjnej niewydol-
ności wewnątrzwydzielniczej trzustki. Trzy badania
z randomizacją dowiodły, że zamknięcie przewodu kiku-
ta trzustki nie daje oczekiwanych korzyści [29].

Drenaż pooperacyjny
Drenaż jamy otrzewnej po resekcji trzustki jest

postępowaniem rutynowym. Prospektywne badanie
z randomizacją nie dowiodło jednak zmniejszenia liczby
zgonów i powikłań pooperacyjnych po zastosowaniu
drenażu ssącego po resekcji trzustki. Dowiedziono, że
zastosowanie drenów nie zmniejszyło częstości reope-
racji i konieczności drenaży zbiorników płynowych pod
kontrolą USG [30]. Nie ma więc potrzeby stosowania
drenażu jamy otrzewnej po rutynowej resekcji trzustki. 

Zabiegi laparoskopowe w ocenie
zaawansowania raka trzustki

U 297 chorych zakwalifikowanych do leczenia opera-
cyjnego z powodu raka trzustki wykonano laparoskopię
z laparoskopowym badaniem ultrasonograficznym.
Pacjentów, u których ustalono rozpoznanie nieoperacyj-
nego guza trzustki, losowo przydzielono do dwóch grup
– paliatywnego zabiegu chirurgicznego lub endoskopo-
wego. U wszystkich pozostałych przeprowadzono lapa-
rotomię z intencją radykalnego zabiegu. Stwierdzono
jednak, że laparoskopowa ocena operacyjności nowo-
tworów trzustki nie jest wystarczająco dobrą metodą
z powodu dużego odsetka przeoczonych przerzutów
odległych i nie powinna być stosowana rutynowo [31].

Endoskopowe protezowanie przewodu żółciowego
wiązało się z koniecznością częstszego powtarzania
zabiegu w przeciwieństwie do zespolenia operacyjnego,
ale śmiertelność w okresie 30 dni była podobna [31].
Większość chirurgów uważa jednak, że endoskopowe
założenie stentu jest postępowaniem z wyboru u cho-
rych niewymagających operacji z innych przyczyn.
Dotąd nie ma istotnych argumentów za zmianą tego
sposobu leczenia.

Zespolenie żołądkowo-jelitowe 
przed- czy zaokrężnicze

Wcześniejsze badania retrospektywne wykazały
mniejszą częstość opóźnienia opróżniania żołądka po
przedokrężniczych zespoleniach dwunastniczo-jelito-
wych. W małym badaniu z randomizacją dowiedziono,
że przedokrężnicze zespolenie dwunastniczo-jelitowe po
PPPD zmniejszyło odsetek powikłań pooperacyjnych
oraz skróciło czas pobytu w szpitalu poprzez korzystny
wpływ na czas opróżniania żołądka [32]. Uważa się
więc, że we wszystkich typowych przypadkach zespole-

nie dwunastnicy lub żołądka z jelitem powinno być
wykonane przed poprzecznicą.

Przeprowadzono także badania z randomizacją
porównujące zespolenia żołądkowo-jelitowe przed-
okrężnicze anty- i izoperystaltyczne. Nie stwierdzono
istotnych różnic dotyczących częstości powikłań poope-
racyjnych, czasu wdrożenia żywienia doustnego, odset-
ka relaparotomii, późnego krwawienia z przewodu
pokarmowego, śmiertelności i czasu hospitalizacji.
Wykonanie zespolenia izoperystaltycznego trwało zna-
cząco dłużej. U chorych po zespoleniu antyperystaltycz-
nym opóźnienie opróżniania żołądka było krótsze, ale
różnica ta nie była istotna statystycznie [33].

„Profilaktyczne” zespolenie żołądkowo-
-jelitowe podczas laparotomii

U 25–75% chorych z rozpoznanym rakiem okolicy
okołobrodawkowej poddawanych laparotomii z zamia-
rem pankreatoduodenektomii stwierdza się w czasie
zabiegu nieoperacyjność guza. W większości przypadków
wykonuje się wówczas zespolenie drogi żółciowej z jeli-
tem. Pozostaje pytanie, czy należy wykonywać zespole-
nie żołądkowo-jelitowe przy prawidłowej drożności dwu-
nastnicy. Retrospektywna analiza operowanych chorych
oraz prospektywne badania z randomizacją u pacjentów,
u których wykonano endoskopowe protezowanie dróg
żółciowych, wykazały, że późniejsza niedrożność dwu-
nastnicy wymagająca zespolenia żołądkowo-jelitowego
rozwinęła się u 10–20% z nich. Wydaje się, że „profilak-
tyczna” gastrojejunostomia znacząco zmniejsza częstość
późnej dużej niedrożności przewodu pokarmowego.
Wykazano, że wykonanie zespolenia żołądkowo-jelito-
wego w trakcie pierwszej operacji nie zwiększa odsetka
powikłań pooperacyjnych i nie wydłuża czasu pobytu
w szpitalu. Według cytowanych autorów gastrojejuno-
stomia powinna być wykonywana rutynowo u chorych
poddawanych operacji z powodu nieoperacyjnych raków
okolicy okołobrodawkowej [34–36].

Podsumowanie
Rak trzustki jest nowotworem późno wykrywanym

i o wyjątkowo agresywnym przebiegu. Operacja chirur-
giczna jest jedynym sposobem radykalnego leczenia,
dlatego bardzo istotna jest ocena – w prospektywnych
badaniach z randomizacją – technik operacyjnych
zwiększających szansę chorego na wyleczenie. Ze
względu na duży odsetek nieresekcyjności guza ważne
jest również prowadzenie badań dotyczących postępo-
wania paliatywnego i ocena ich wyników.
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