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Abstract / deutsch

Hintergrund: Das Galleleck ist eine schwerwiegende Komplikation nach Leberresektion und
zahlt zu den haufigsten Ursachen fir die postoperative Morbiditdt. Neben den bereits
identifizierten Risikofaktoren bleibt die Rolle des erhohten intrabilidren Drucks nach
Leberresektion im Hinblick auf die Entstehung des Gallelecks noch unklar. Biliare
Druckentlastung mittels externer Gallengangsdrainage konnte somit theoretisch einen

protektiven Einfluss austiben und das Auftreten eines parenchymalen Gallelecks reduzieren.

Patienten und Methoden: In die retrospektive Analyse von Risikofaktoren fir die Entstehung
des parenchymalen Gallelecks wurden 397 Patienten nach Leberresektion ohne Anlage einer
biliodigestiven Anastomose eingeschlossen und hinsichtlich potentieller Einflussfaktoren wie

Gallengangsentlastung mittels T-Drainage und histologische Organqualitat untersucht.

Ergebnisse: Insgesamt trat ein Galleleck bei 39 (9,8 %) von 397 untersuchten Patienten auf.
Keine Rolle in der Entstehung des Gallelecks spielten hierbei das AusmaR der
Parenchymresektion (p=0,415) und das Fibrosestadium des resezierten Organs (p=0,829). Jedoch
war die Inzidenz des Gallelecks aus der Resektionsflache signifikant geringer bei Patienten mit
intraoperativer T-Drainageneinlage verglichen mit Patienten ohne intrabilidre Druckentlastung
(n=8 (4,9 %) vs. n=31 (13,2 %) bei p=0,006). In der Subgruppenanalyse senkte die Verwendung
der T-Drainage signifikant die Entstehung des Gallelecks besonders bei Patienten nach
erweiterter Leberresektion (n=7 (58,3 %) vs. n=2 (3,8 %) bei p<0,001), wéhrend nach
anatomischer (p=0,066) und extraanatomischer Resektion (p=0,660) keine statistisch
signifikanten Unterschiede festgestellt werden konnten. Ferner verlangerte sich die
Rekonvaleszenz signifikant bei Patienten ohne T-Drain mit der Entstehung des Gallelecks
(p<0,001).

Schlussfolgerung: Die Ergebnisse unserer retrospektiven Analyse zeigen einen positiven
Einfluss der T-Drainage auf die Verhinderung des Gallelecks und eine Verkiirzung der
Hospitalisationszeit insbesondere nach erweiterter Leberresektion und sollten kinftig im

Rahmen prospektiver Studien verifiziert werden.



Abstract / english

Background: Biliary leakage is one of the most serious complications after liver resection and
represents the major cause of postoperative morbidity. In spite of already identified risk factors,
little is known about the role of increased intra-biliary pressure following liver surgery in the
development of biliary leakage. Biliary decompression by means of external bile drainage may
have a positive impact and reduce the incidence of biliary leakage at the parenchymal resection

site.

Patients and methods: 397 patients undergoing liver resection without bilio-enteric anastomosis
were included in the retrospective analysis of the risk factors for the development of biliary
leakage regarding the intra-operative reduction of the biliary pressure using a T-tube and

histological liver condition.

Results: Among 397 analyzed patients after parenchymal resection, biliary leakage occurred in
39 (9,8 %) cases. The extent of parenchymal resection (p=0,415) and the histological liver
condition (p=0,829) was not associated with the total occurrence of biliary leak. Lower incidence
of biliary leakage from the resection surface was significantly associated with the use of T-tube
(n=8,4 (9 %) vs. n=13 (13,2 %) with p=0,006). In the subgroup analysis, T-tube was not
associated with the development of biliary leakage in patients after anatomical
hemihepatectomies (p=0,066) and extra-anatomical liver resection (p=0,660). However, a high
statistical significance could be detected in patients with extended hemihepatectomies
(n=7 (58,3%) vs. n=2 (3,8 %) with p<0,001). Once biliary leak occurred without t-tube, mean
hospitalization duration was significantly longer than in patients with biliary decompression and

without biliary leak (p<0,001). No impact of fibrosis stage on leakage rate could be observed.

Conclusion: The results of our retrospective data analysis suggest a significant beneficial impact
of the t-tube on the development of biliary leakage in patients undergoing extended liver surgery

and should therefore be validated prospectively in further studies.



1 Einleitung, Ziele und Fragestellungen der Arbeit

Die Leberresektion ist eine etablierte Form der chirurgischen Therapie maligner und benigner
Lebererkrankungen sowie hepatischer Metastasen unterschiedlicher Tumorentitaten. Auch im
Rahmen einer Lebertransplantation kann eine partielle Hepatektomie als Lebendspende

vorgenommen werden. "

Die Leberchirurgie hat sich in den letzten Jahren stetig weiterentwickelt und zunehmend an
Bedeutung gewonnen. VVon einer zunachst sehr riskanten, eher experimentellen Operation ist die
Leberresektion — an entsprechend spezialisierten Zentren — zu einem standardisierten Eingriff
geworden. Zu den hervorzuhebenden Eckpfeilern der Weiterentwicklungen gehoren
insbesondere die Kenntnis und Beriicksichtigung des segmentalen anatomischen Aufbaus der
Leber und die Entwicklung adéaquater chirurgischer Techniken. Des Weiteren sind erhebliche
Verbesserungen im Bereich der bildgebenden Diagnostik und intensivmedizinischen Betreuung
sowie wachsende individuelle und allgemeine Erfahrungen des Operateurs zu
verzeichnen, 2345678

Art und Ausmal’ der Leberresektion richten sich nach der Ausdehnung und Lokalisation des
pathologischen Befundes. Eine der h&ufigsten und klinisch schwerwiegendsten Komplikationen
einer Leberresektion ist nach wie vor die Entstehung eines postoperativen Gallelecks mit Biliom
und bilirer Peritonitis 2©910411.1213.14.1516.17

Das Biliom ist definiert als eine extraluminale Ansammlung von Gallenflussigkeit infolge eines
Gallelecks oder einer infizierten Fistel. Die Inzidenz eines Bilioms wird in der Literatur

6.9,11,13.14,15,16.17.18.19 1ia prasenz von Galle zusammen mit

zwischen 2,6 % und 17,4 % angegeben.
Blut und devitalisiertem Gewebe im Bereich der Resektionsflache schafft einen idealen
Nahrboden fiir bakterielles Wachstum.®**?®?! Biliome werden daher schnell superinfiziert.
Durch die infizierte Gallenflussigkeit wird eine entzlindliche Affektion des Peritoneums im

Rahmen der bilidren Peritonitis begiinstigt.?

Nicht rechtzeitig oder ungeniigend behandelte postoperative Gallengangsleckagen kénnen daher
zu septischen Komplikationen und Multiorganversagen fuihren. Sie sind dementsprechend mit

einer erhohten Mortalitatsrate der Patienten von ca. 40-50 % behaftet,>%1216



Die Galleleckage tritt am h&ufigsten an der Resektionsflache auf: einerseits als
Uberlaufphanomen infolge kleiner, offen verbleibender oder erneut ge6ffneter Gallengénge und
andererseits als Folge intraoperativ abgehéngter Abflusstrakte entsprechender Segmente der
Leber ohne Kontinuitat zum Hauptgallengang.*** Laut Angaben in der Literatur herrschen im
intrabiliaren System Druckverhaltnisse von 10-20 mm H,0.?® Nach Leberresektion ist eine
koordinierte Motorik im glattmuskularen Dct. choledochus sowie im Sphinkter Oddi gestort,
welche sich erst zu einem spateren Zeitpunkt erholt.” Dadurch kénnen Druckanstiege bis auf

30 mm H,0 entstehen.*

Zur Normalisierung der Druckverhdltnisse im intrabilidren System erfolgt eine externe
Galleableitung mittels Einlage einer intraoperativen T-Drainage (TD) nach Kehr in den
Dct. choledochus. Die Positionierung beider T-Schenkel im Hauptgallengang gewahrleistet eine
Dekompression des Dct. Choledochus durch eine suffiziente externe Ableitung der

20,24,25,26,27,28,29

Gallenflussigkeit. Eine temporare Abflussbehinderung der Galle via

Dct. choledochus kann durch ein Papillenédem oder durch eine Dysfunktion des Sphinkter-Oddi
bei Denervierung entstehen,2>2¢:29.3031.32

Das Ziel der T-Drainageneinlage ist eine intrabilidre Druckentlastung. Primérer Zweck ist es,
eine intraabdominelle Gallekollektion durch den Austritt von Galle ins Interstitium mit
nachfolgend schwerwiegenden Komplikationen zu verhindern. Die Indikationsstellung zur

primdren Einlage einer TD erfolgt zurzeit nach Eindruck des Operateurs.

Auf Basis der aktuellen Literatur lasst sich keine eindeutige Aussage hinsichtlich der

Wirksamkeit einer TD im Rahmen einer Leberresektion treffen.

Anhand einer retrospektiven Untersuchung soll das vorgenannte Forschungsdesiderat
aufgegriffen werden, um hinsichtlich der Wirksamkeit einer TD im Rahmen einer
Leberresektion weitergehende Aussagen treffen zu kodnnen. Ein représentativer Anteil der
Ergebnisse einer Institution wird kollektiviert dargestellt und bedeutsame Kriterien werden
zusammengetragen. Die Methode mit der geringsten Inzidenz der Galleleckagen wird aus diesen
Daten herausgearbeitet. Ziel ist es, hieraus eine optimale perioperative Herangehensweise nach
Leberresektion abzuleiten, die zur Reduktion der postoperativen Komplikationen im Sinne eines
Gallelecks fhrt.



Folgender Fragestellungen soll sich in diesem Zusammenhang angenommen werden:

1. Welchen Einfluss hat die Verwendung einer TD auf die Entstehung eines Gallelecks?
2. Welches perioperative Vorgehen fuhrt zur geringsten Inzidenz der Galleleckagen?

3. Erfordert eine T-Drainageneinlage seltener Revisionsoperationen?

4. Wie verandert sich die Liegedauer bei Verwendung der TD?

5. Welchen Einfluss hat die Bildung einer Galleleckage (mit und ohne T-Drainageneinlage) auf
die Mortalitat?

1.1 Hepatobiliare Grundlagen

1.1.1 Anatomische und histologische Grundlagen

Die Leber ist die groBte und funktionell vielseitigste Driise sowie zentrales Stoffwechselorgan
des menschlichen Korpers. Sie wiegt im Durchschnitt 1200-1800 g und macht ca. 2 % des
Korpergewichtes aus.®®* Die Leber betreibt exokrine Sekretion von Galle und sezerniert
zahlreiche Stoffe ins Blut. Groftenteils von den Rippen bedeckt, ist sie im rechten oberen

Bauchraum im Schutz des Brustkorbes verortet.

Nach der klassisch topographischen Anatomie wird die Leber durch die Insertion der Fissura
saggitalis sinistra an der Unterflaiche der Leber und des Lig. falcifome hepatis in einen
Lobus dexter und Lobus sinister aufgeteilt. Nach Claude Couinaud (1954) ist die Leber in der
funktionellen ~ Anatomie — in  Abhéngigkeit der von den Verzweigungen und
Versorgungsgebieten der Trias hepatica — in acht verschiedene Segmente unterteilt.®
Die Couinaudsche Einteilung der Leber basiert auf einer horizontalen (Pfortaderbifurkation in
rechte und linke Pfortaderaste) und drei vertikalen Schichtebenen (rechte, mittlere und linke
Lebervene), woraus acht Segmente resultieren. Diese Segmente bilden so einzelne Gebiete der
Leber, welche weitgehend unabhangig von benachbarten Lebersegmenten und daher in der
Regel nicht durch groBere Anastomosen verbunden sind.** Aus diesem Grund wird die
Segmenteinteilung fur operative Resektionen der Leber zu Hilfe genommen. Im Zentrum eines

jeden Segments befindet sich je ein Ast der V. portae in Begleitung eines Astes der
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A. hepatica propria und des Dct. hepaticus. Die Vv. hepaticae verlaufen in den Ebenen zwischen

Lappen und Segmenten und nehmen Aste aus mehreren umliegenden Segmenten auf.

Abbildungl: Segmenteinteilung der Leber nach Couinaud™®

Segmente nach Couinaud

anatomische Nomenklatur
I
I

Lobus Caudatus
linkes superiores Segment I
1

linker
Leberlappen linkes inferiores Segment

medial superiores Segment VA

medial inferiores Segment VB

anterior inferiores Segment \Y/

rechter posterior inferiores Segment VI
Leberlappen posterior superiores Segment Vil
anterior superiores Segment VIl

Tabelle 1. Segmenteinteilung der Leber nach Couinaud



Als einziges Organ erhélt die Leber ihr Blut aus zwei unterschiedlichen Systemen. Zu einem
Viertel flie3t der Leber arterielles und damit sauerstoffreiches Blut aus der Aorta (ber den
Truncus coeliacus den Aa. hepaticae als Vasa privata zu. Die restlichen drei Viertel des Blutes
flieRen der Leber durch das Pfortadersystem zu. Dieses nahrstoffreiche und sauerstoffarme Blut
stammt aus dem Verdauungskanal von der Kardia bis zum mittleren Rektum, Pankreas,
Gallenblase (GB) und der Milz. Die Oxygenation erfolgt zu etwa gleichen Teilen aus beiden
GefaRsystemen.*® Die Porta hepatis der Facies visceralis ist die Eintrittsstelle beider Systeme
sowie vegetativer Nerven und LymphgeféaRRe in die Leber. Die Dct. hepatica dexter und sinister,
die sich zum Dct. hepaticus communis vereinigen, verlassen hier die Leber. Die intrahepatischen
Aste von Pfortader, Leberarterie und Gallengang (GG) verlaufen bis in kleinste Verzweigungen
zusammen als Glisson-Trias. Fur die vendse Entsorgung des Organs sind die drei groRen Aste
der V. hepatica zustandig. Ihr Quellgebiet ist die Gesamtheit der Sinusoide, Uber die das Blut
Zugang zur V. cava inferior und somit Anschluss an den systemischen Kreislauf gewinnt.

Alle intrahepatischen Aste der Lebervene verlaufen stets autark.?

Das Lebergewebe ist von einer bindegewebigen Glisson-Kapsel (Capsula fibrosa hepatis)
umgeben. Ausldufer dieser Kapsel strahlen von der Leberpforte in das Organinnere hinein und
durchziehen die Leber in Form von BindegewebsstraBen, die im histologischen Schnitt als
Portalfelder (Glisson-Felder) erscheinen. Die Portalfelder unterteilen die Leber in ihre
histologischen Grundeinheiten, die Lobuli hepatis. Der Bindegewebsanteil der Leber betrégt
insg. etwa 2 %.%” Am Rand der Leberlappchen befinden sich Leitungsbahnen der Glisson-Trias.
Das abflihrende Venensystem beginnt als Zentralvene in der Mitte eines jeden Leberlappchens
und zieht sich alleine durch das Lebergewebe. Die Gefalistrecke zwischen den zufiihrenden
BlutgefaBen und der entsorgenden Zentralvene besteht aus Hepatozyten, Sinusoiden, den
Endstrecken der Blutgefdle, Disseschem Raum (Spatium perisinusoideum) und
Gallenkapillaren. Die Vasa sinusoidalia leiten das Blut aus den Endasten der Pfortader und
A. hepatica zur V. centralis. Zwischen ihnen liegen die in Platten angeordneten Hepatozyten,
zwischen deren Wanden die Gallenkandlchen Canaliculi biliferi verlaufen. Die Leberzellplatten
sind von ihnen netzartig durchzogen. Die von den Hepatozyten sezernierte Galle stromt in den
Kandlchen in zentrifugale Richtung (dem Blutstrom entgegen) zu den interlobulér gelegenen

Gallengangen.



Es werden intrahepatische und extrahepatische Gallenwege unterschieden. Intrahepatische
Gallenwege beginnen als Canaliculi biliferi ohne eigenes Epithel am peribilidren Pol
benachbarter Hepatozyten, welche wiederum die Wande der Gallenkanalchen bilden. Sie setzen
sich fort in Cholangiolen (Hering-Kandlchen), kurzen Schaltsticken am Rand der
Leberldppchen. Diese munden peripherwérts in die interlobuldaren Gallengange Dct.
interlobulares biliferi und schlieBlich in den Dct. biliferi, der die Dct. hepaticus dexter und
sinister bildet. An der Porta hepatis vereinigen sich die beiden Génge zum Dct. hepaticus
communis, der den Anfangsteil des extrahepatischen Gangsystems bildet. Der Dct. hepaticus
communis ist ca. 4-6 cm lang und setzt sich nach der meist spitzwinkligen Einmiindung des Dct.
cysticus, der zur GB fuhrt, in den 4-8 cm langen und ca. 0,5 cm dicken Dct. choledochus fort
und muindet an der Papilla duodeni major in die pars descendens des Duodenums.?® Aufgrund der
unterschiedlichen Gangvarianten wird der Dct. choledochus auch als Dct. hepatocholedocus oder

common bile duct bezeichnet.

Nach Kourias und Stucke (1967) vereinigen sich der Dct. pancreaticus und der Dct. choledochus
in 60-80 % der Falle zu einem gemeinsamen Endstiick der Ampulla hepatiopancreatica
(Ampulla vateri). Getrennte Miindungen liegen in 20-40 % der Félle vor. Das Endstiick des
Dct. choledochus wird nach Durchbrechen der Darmwand von einer eigenen Schicht glatter
Muskulatur umgeben. An der Papillenspitze bildet diese Muskulatur unter der Schleimhaut den
M. Sphinkter ductus choledochi (Sphinkter Oddi). Bei gemeinsamer Mindung mit dem
Dct. pancreaticus umgreift die Muskulatur des Dct. choledochus auch die Ampulle (und wird
daher auch M. Sphinkter ampullae genannt).

Bei Kontraktion des Sphinkter Oddi (SO) erfolgt ein Ruckstau der Galle, welche aufgrund
dessen in die GB gelangt. Die periodische Tétigkeit des Sphinkters reicht aus, um den Abfluss
der Lebergalle auch nach operativer Entfernung der GB zu regulieren. Die Muskulatur des
Sphinkters an der Papillae Vateri hat eine Ventilwirkung, sodass ein ricklaufiger Eintritt des

Dinndarminhaltes in den GG verhindert wird.

Die Wénde der extrahepatischen Gallengange bestehen aus einschichtigem Zylinderepithel und
einer Bindegewebsschicht aus vielen elastischen Fasern sowie vereinzelten Bindeln kleiner
Muskulatur. Eine durchgehende Muskelschicht fehlt, wobei die Muskulatur individuell

unterschiedlich ausgepragt ist und duodenalwarts zunimmt.®
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In der Fossa vesicae felleae der Facies visceralis der Leber befindet sich die GB (Vesica fellea)
mit einer L&nge von 6—7 cm und einer Breite von ca. 3 cm. Sie ist ein mit Schleimhaut und
kontraktiler Wand ausgekleideter Hohlraum, welcher im Seitenschluss tiber den Dct. cysticus mit
dem Dct. hepaticus verbunden ist. Es lassen sich Collum, Corpus und Fundus unterscheiden.
Die GB fungiert als Eindickungszentrum und gleichsam als Speicher flr die in der Leber
produzierte Galle. Die Gallenblase kann ca. 50-60 ml Gallensekret aufnehmen. Die Austreibung
der Galle erfolgt aktiv durch die humorale und nervos gesteuerte Muskulatur der GB.

Dies ermdglicht eine diskontinuierliche Abgabe von Galle in den Darm.?

1.1.2 Gallensekretion und die Funktion der Gallenwege

Die pro Tag insg. 600-800 ml gebildete Galle (80 % von Hepatozyten, 20 % vom
intrahepatischen Gallengangsystem) wird kontinuierlich in die Gallenkanélchen sezerniert
(kanalikulare Galle, Lebergalle, Primérgalle). Durch die Sekretion von ca. 150 ml H,O/h sowie
die Resorption von v. a. Glucose, Aminosauren und Ursodeoxycholséure wéhrend der duktularen
Passage wird die Galle modifiziert (duktulare Galle), was einen Gallefluss nach sich zieht.*
Der maximale von der Leber erzeugte Sekretionsdruck betragt 30 cm Wassersaule.®
In der GB erfolgt eine weitere Modifikation in Bezug auf die chemische Zusammensetzung und
Konzentration. Hierdurch erfolgt eine Volumenreduktion der zuvor in den Gallenkanalikuli
verdunnten Galle auf das Finf- bis Zehnfache. Lebergalle besteht zu 90-95 % aus Wasser und
zu 5-10% aus festen Bestandteilen wie z. B. Cholesterin, Phosopholipide, Salze der
Gallensaure, Proteine, verschiedene Elektrolyte, Metalle, wasserlosliche Vitamine und
Bilirubin.*

Die Hauptfunktion der Galle ist die Solubilisierung von Nahrungsfetten, durch diese wird eine
Fettresorption ermoglicht. Die Galle vermag es demnach, hydrophobe Verbindungen zu
transportieren, und dient so v. a. auch der Exkretion von z. B. Cholesterin, Bilirubin, lipophilen
Medikamenten und Schwermetallen, die nicht Uber die Niere ausgeschieden werden kdnnen.
Weitere Funktionen sind die Aktivierung von Pancreasenzymen, die Neutralisierung des
Magensaftes und Stimulation der Darmmotilitat. Uber den Dct. choledochus gelangt die Galle
ins Duodenum. 95 % der Gallensaure wird v. a. im terminalen lleum ins Blut riickresorbiert,

wonach die Rickleitung in die Leber Uber die V. portae erfolgt. In der Leber wird die
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Gallensaure von Hepatozyten erneut resorbiert, metabolisiert und anschlielend wieder sezerniert,
weshalb dieser Zirkulationsweg als enterohepatischer Kreislauf bezeichnet wird. Die taglich uber
die Fazes ausgeschiedene Gallensaure von ca. 5 % synthetisiert die Leber neu.?%3°

Die Richtung und Geschwindigkeit des Galleflusses ist abhédngig vom Angebot an Galle aus der
Leber und der GB. Auch die anatomischen Verhaltnisse an der Papilla duodeni major bestimmen
die Druckdifferenz im ableitenden Gallengangsystem wesentlich. Szintigraphische und
sonografische Untersuchungen zeigen, dass in diesem System standiger Gallefluss mit
wechselnden Richtungen vorliegen kann. Eine zunehmende Gallenblasenfiillung erfolgt, solange
der Druck im Dct. choledochus héher ist als der zur Uberwindung des Widerstandes
erforderliche Druck im Dct. cysticus und in der GB. Die Gallenblasenfllung ist dabei nicht das
Resultat eines einfachen unidirektionalen Flusses in die GB, sondern eines den Ausstrom aus der
GB libertreffenden Einstroms von Galle.* In der Verdauungsphase kommt es bei GB und SO zu
lang anhaltenden tonischen sowie kraftigeren phasisch-rhythmischen Kontraktionen.
Die Frequenz der Kontraktionen liegt zwischen 2—-6 pro Minute. Je nach Zusammensetzung der
Nahrung dauern diese bis zu 1 ¥ Stunden. Auch in der interdigestiven Phase besteht eine
Motilitat beider Systeme (GB + SO). Der SO ist in dieser Phase jedoch Uberwiegend verstarkt
kontrahiert, wodurch ein Ruckfluss der Galle Uber den Dct. cysticus in die GB erfolgt.
Die sehr komplexen und sensiblen Regulationsmechanismen der Motilitat des bilidren Systems
und somit der Gallensekretion sind nicht vollstandig erforscht. Einfluss auf diese sind
neurohormonalen, morphologischen,  chemischen  und  physikalischen  Faktoren
zuzuschreiben.”®* Eine zentrale Rolle spielt v. a. das 1928 von Ivy und Oldenberg erstmalig
beschriebene Peptidhormon Cholezystokinin (CCK), das v. a. in den I-Zellen der
Duodenalmukosa synthetisiert wird.” Nach Kontakt dieses Peptidhormons mit dem
Duodenalepithel wird eine Kontraktion der GB sowie eine Tonusreduktion des SO induziert,
sodass der Inhalt der GB ins Duodenum entleert wird.”®*°*" Weitere Hormone, welche die
Motilitat beeinflussen, sind Sekretin, Gastrin und Motilin sowie Octreotid. Auch haben
Prostaglandine, Sexualhormone, gallewirksame Spasmolytika (Hymecromon) oder die Gabe von
Lidocain einen Einfluss auf die Motilitdt des Gallenwegsystems. Lidocain bspw. senkt die
Aktivitat des SO. Eine neuronale Kontrolle der GB- und SO-Moatilitat erfolgt parasympathisch

sowie sympathisch v. a. tiber den N. Vagus.?
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1.2 Die Leberresektion

1.2.1 Geschichtlicher Hintergrund der Leberresektion

Die Leberchirurgie beginnt im 17./18. Jahrhundert. Weiterfuhrende Erkenntnisse in der
Leberanatomie bezuglich der Aufteilung der Leber in einzelne Lappen und deren Blutversorgung
erlangt man durch Rex 1888 und Cantlie 1898. In Deutschland erfolgt die erste erfolgreiche
linksseitige Leberresektion am Menschen 1886 durch Karl Johann August Langenbuch
(1846-1901) im Lazarus-Krankenhaus in Berlin. Die erste erfolgreiche anatomische,
rechtsseitige Leberresektion gelingt 1911 Walter Wendel (1872-1941). Damals stellt die nicht
ausreichende Blutungskontrolle mit ihren nachfolgenden intra- und postoperativen
Komplikationen ein grof3es Problem dar.

Die friihen entscheidenden Fortschritte in der Leberchirurgie erfolgen Mitte des 20. Jahrhunderts
(in den Funfziger- und Sechzigerjahren). Claude Couinaud beschreibt 1954 die heute noch
gultige Aufteilung der Leber in acht Segmente. Auch Hjortsjos® weitere Erkenntnisse zur
Topografie intrahepatischer GG (1953) und Healeys® anatomische Erkenntnisse Uber die
Leberarterien (1953) trugen hierzu bei. Diese Entwicklungen fiihren zusammen mit Kenntnissen
zur Leberischamie, dem Einsatz protektiver MaBnahmen, weiterfuhrenden Erkenntnissen auf
dem Gebiet der Narkose und Intensivtherapie sowie durch Verbesserung operativer Techniken in
den Siebziger- und Achtzigerjahren des letzten Jahrhunderts zur Etablierung der heutigen

modernen Leberchirurgie.

1.2.2 Therapieverfahren der Leberresektion

Aus der Segmenteinteilung der Leber nach Couinaud, die im Kapitel ,,Hepatobilidre

Grundlagen*“ dargestellt wird, leiten sich unterschiedliche Segmentresektionen ab.**

Die Nomenklatur der Leberresektion beschreibt das Ausmald des Eingriffes an der Leber.
Zur besseren Vergleichbarkeit wird im Jahre 2000 mit der Brisbane-Klassifikation eine
international einheitliche Terminologie bezuglich der Nomenklatur der Leberresektionen

eingefiihrt.*
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Einen Uberblick (iber die einzelnen Resektionsarten bieten die folgenden Abbildungen.

Sie beziehen sich jeweils auf die Brisbane-Klassifikation.

Standardresektionen umfassen

die rechtsseitige Hemihepatektomie: Hier erfolgt die Resektion der Segmente V, VI,
VII, VIII +/- Segment | mit insg. etwa 60 % Parenchymverlust. Sie besteht aus der
Entfernung der rechten Leber, rechts der Hauptfissur entlang der V. Cava-
Gallenblasenlinie.®?

die linksseitige Hemihepatektomie: Hier erfolgt die Resektion der Segmente 11, 111, IV
+/- Segment | mit insg. etwa 60 % Parenchymverlust. Sie besteht aus der Entfernung der
linken Leber, rechts der Hauptfissur.*®

die linkslaterale Leberresektion: Resektion der Segmente II, Il +/- | mit etwa
40 %igem Parenchymverlust. Die Technik entspricht der Resektion des anatomisch

linken Leberlappens, links der Hauptfissur.*®

Abbildung 2: Standardresektion der Leber*

1.

rechtsseitige Hemihepatektomie, 2. linksseitige Hemihepatektomie, 3. linkslaterale

Hemihepatektomie (=Lobektomie)

Erweiterte Resektionen umfassen die

erweiterte Hemihepatektomie links: Entfernung der Segmente 2, 3, 4, 5, 8 +/-

Segment 1 sowie die

erweiterte Hemihepatektomie rechts: Entfernung der Segmente 4-8 +/- Segment 1.
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Abbildung 3: Erweiterte Resektion der Leber**

4. Erweiterte Hemihepatektomie links, 5. erweiterte Hemihepatektomie rechts

Bei den erweiterten Resektionen werden jeweils 75-80 % des Leberparenchymvolumens
entfernt, wodurch sich die groRtmogliche Resektionsart ergibt. Aufgrund des hohen

Parenchymverlustes muss eine ausreichende Funktion der Restleber gewéhrleistet sein.

Segmentorientierte Resektionen konnen einzelne Segmente oder Kombinationen mehrerer
Segmente betreffen. Der segmentale Aufbau der Leber erlaubt es, prinzipiell jedes einzelne

Lebersegment isoliert und ohne Funktionseinschrankung der Nachbarsegmente zu entfernen.®

e Segmentektomie ist die Entfernung eines der Segmente von den Segmenten 1-8.
e Bisegmentektomie beschreibt die Entfernung zweier zusammenhé&ngender Segmente der
Segmente 1-8.

Abbildung 4: Segmentorientierte Resektionen der Leber*

6. Beispiel fur eine Segmentektomie des Segments 6, 7. Beispiel fiir eine Bisegmentektomie der

Segmente 5 und 6

13



Die Standardresektionen und segmentorientierten Resektionen lehnen sich — wie oben
beschrieben — an die Couinaud‘sche Segmenteinteilung und damit an die portal- und
lebervendsen Strukturen an. Sie haben den Vorteil, dass beim zuriickbleibenden Lebergewebe
die arterielle und portovendse Versorgung sowie der lebervendse Abstrom erhalten bleiben.
Venose Kongestion und hypoperfundierte Areale bleiben so meist aus, was sich gunstig auf die
Restleberfunktion auswirkt. Da sich auch das Gallengangsystem am segmentalen Aufbau der
Leber orientiert, soll bei anatomischer Resektion auch eine ausreichende Gallengangsdrainage
des Leberrestgewebes gewahrleistet sein. Ein reduziertes Risiko von postoperativen

Gallengangsleckagen und infektidsen Komplikationen zieht dieses VVorgehen nach sich.?

Solche anatomiegerechten Resektionen mit groRerem Parenchymverlust missen von atypischen
Wedge-Resektionen, auch Keilresektionen genannt, unterschieden werden. Das Resektions-
ausmal wird hier allein durch die BefundgroRe bestimmt und ist nicht durch anatomische
Grenzen festgelegt. Es handelt sich um kleine, haufig auch multifokale Resektionen ohne strenge
Einhaltung der anatomischen Segmentgrenzen. Hierdurch entsteht der Vorteil eines geringeren

Parenchymverlustes.*?

1.3 Druckentlastende Verfahren

Uber die TD wird Galle extern abgeleitet und so eine interne Gallekollektion (Galleleckage)
vermieden. Eine Galleleckage kann zu einer der schwerwiegendsten Komplikationen
(Ausbildung eines infizierten Bilioms, Bildung einer Peritonitis) im Rahmen der Leberchirurgie
fuhren. Im folgenden Abschnitt wird kurz auf den geschichtlichen Hintergrund der TD

eingegangen.

1.3.1 Die T-Drainage

Der Einsatz von Drainagen ist fast so alt wie die Leberchirurgie selbst.** Ein Drainieren des
Hauptgallenganges beginnt nachweisbar jedoch erst Ende des 17. Jahrhunderts.
Erstmals publiziert wird es vom Englander Thornton (1889),* dem Amerikaner Abbe (1892),

1904 von Deaver und 1912 von Hans Kehr (1862—1916).*" 1906 auRert Witzel, dass er als Erster
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die TD angewendet hat.*' 1897 legt Kehr nach Komplikationen der priméren Nahtstelle am GG
eine Drainage in die Inzision des Dct. choledochus. Die noch heute vorzufindende Form des
Kehr‘schen T-Rohrs geniel3t seither unter seinem Namen Weltruhm und findet heute noch in

47,48

nahezu unveranderter Form Anwendung. Im Jahr 1898 publiziert Korte die erste

Gallengangsdrainage zur Behandlung einer Choledochusverletzung.®*

Eingesetzt wird die TD wvor allem aufgrund der kontinuierlichen postoperativen
Dekompressionsmoglichkeit des Dct. choledochus und zur Senkung des intraluminalen

Druckes 20,24,25,26,27,28,29

Dieser entsteht durch temporédre eingriffsassoziierte Abfluss-
behinderungen in Form eines Papillenddems oder Spasmus des SO. Die TD findet auch zur
protektiven intraluminalen Schienung von Anastomosen und Nahten an den Gallengdngen
Verwendung.®?>2:29303L32 by reh die Druckentlastung wird die Sicherheit der Naht erhoht und
eine intraabdominelle Gallekollektion (Biliombildung) sowie biliare Peritonitis verhiitet, >0
Des Weiteren wird bei T-Drainageneinlage eine einfache und jederzeit durchfiihrbare
postoperative Begutachtung ermdglicht. Eine Kontrolle der anatomischen Situation an extra- und
intrahepatischen Gallengédngen kann rontgenologisch mittels Cholangiographie gewahrleistet

werden .24,25,26,28,29,

%032 Dies bietet einen groBen Vorteil bei der Diagnose postoperativer
Komplikationen wie Stenosen, Abflussstorungen Uber die Papille, Choledochusdilatation,
entziindlichen Veranderungen, Paravasate oder Residualkonkremente.”?° Die sezernierte Galle
kann nach Farbe, Menge und Beschaffenheit sowie mikrobiell untersucht werden.*314°

Bei T-Drainageneinlage konnen vorhandene Steine mittels eines Burhenne-Katheters entfernt
oder chemisch aufgeldst werden. Auch durch dieses Vorgehen kann die Entstehung biliérer
Komplikationen verhindert werden.?*% Bei Choledochotomie wird ein korrekter Verschluss bei

T-Drainageneinlage erleichtert.?®

Trotz der 0. g. Vorteile, die eine T-Drainageneinlage offeriert, besteht das Risiko der Ausbildung
von mit T-Drainagen assoziierten Komplikationen. Diese sind Galleleckagen an der
T-Drainagenaustrittsstelle, nach  Entfernung  oder  durch  Dislokation der TD.
Bei Dislokation/Luxation oder zu friher Entfernung der TD entsteht ein Galleleck v. a. aufgrund
inaddquater Gangformation und kann zu einer galligen Peritonitis mit septischen

Komplikationen fithren.?*2
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Allgemein stellen alle Drainagen eine Eintrittspforte fir Keime dar und fungieren als Fistel mit
Verbindung zwischen Haut und GG, wodurch sich bakterielle Infektionen ausbilden kénnen.*
Eine sorgfaltige Hygiene im chirurgischen Einsatz und in der stationdren Pflege sind daher
unabdingbar. Ein weiterer Nachteil von Drainagen allgemein sind die eingeschrénkte
Patientenmobilitat, Diskomfort des Patienten, der die Drainage Uber einen langeren Zeitraum
tolerieren muss, eine verzogerte Rickkehr ins Berufsleben sowie geringfligige Schmerzen beim

Ziehen der Drainage.**

Bei der TD handelt es sich um eine Schwerkraftdrainage. Ein Reflux von Sekret in das Abdomen
und eine Ausbildung von abszedierenden Infektionen iber den Drainagenschlauch sind daher
moglich.>**® Bei Aufrechterhaltung eines konstanten Flusses kénnen diese Begleiterscheinungen
jedoch verhindert werden.> Die Sekretableitung erfolgt bei der TD uber ein passives, halb
offenes, halb geschlossenes System. Die passive Ableitung erfolgt nach dem Prinzip des
geringsten Widerstandes. Hierfir ist ein natlrlicher Druckgradient erforderlich. Seine Funktion
wird durch Schwerkraft und Kapillarwirkung unterstiitzt.3**** Je kleiner das Kaliber der
Drainage, desto groRer ist die Drainagewirkung aufgrund der Kapillarkrafte.*® Halbgeschlossene
Drainagen sind an eine wechselbare Auffangvorrichtung (Sekretbeutel) angeschlossen.*®4>%3
Andert man die Hohe des Drainagebeutels (Hoch- und Tieflage), kann der Gallefluss und somit
der hydrostatische Druck reguliert werden. Diese wirkt einer Dilatation des Dct. Choledochus
entgegen. Passive Drainagen bergen im Gegensatz zu aktiven Drainagen mit Sogwirkung das

Risiko des Sekretrefluxes mit aszendierenden Infektionen in sich.3%%

Nach Domininghaus unterteilt man Materialien zur Herstellung von Drainagen prinzipiell in
modifizierte Naturmaterialien (Kautschuk, Latex und Weichgummi) sowie synthetische
Kunststoffe wie u. a. Polyvinylchlorid (PVVC) und Silikon.*® Die meisten Drainagearten behalten
wéhrend ihrer gesamten Liegedauer ihre chemische und physikalische Integritdt. Eine
Wechselwirkung zwischen Material und umliegendem Gewebe ist nicht erwiinscht.>®
Die TD bildet in diesem Punkt eine Ausnahme. Entziindliche Reaktionen um die TD herum sind
notwendig. Nur durch eine ausreichend lokale entziindliche Gewebereaktion kommt es zu einer
Kanalbildung rund um die TD (siehe Abbildung 5). Nach Ziehung der TD wird so eine spontane
Abdeckung des Defektes am Dct. choledochus gewahrleistet.>®>" Der gebildete Drainagekanal
verhindert, dass evtl. bei der T-Drainagenentfernung austretende Galle in die freie

Peritonealhohle flieRt.®
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Das fruher verwendete Naturgummi (Kautschuk) fuhrt durch Gallensalzablagerungen am
56,58

Gummi u. a. zu Verschllssen der ableitenden Gallenwege.
Anfang der Sechzigerjahre beginnt die Entwicklung von T-Drainagen aus PVC, Silikon und
Latex. Vor allem PVC und Silikon fuhren jedoch durch die gute Biokompatibilitdt und somit
verminderter interperitonealer Gewebereaktion zu keiner Kanalformation aus Bindegewebe.
Eine gallige Peritonitis wird bei diesen Materialien besonders haufig beobachtet,?®°2°6:5758:59.60
T-Drainagen aus Silikon sind bei Langzeitdrainagen vorzuziehen, da sie auch nach langerer

29,52,56,57,58,

Liegedauer ihre Elastizitat nicht verlieren. 90 \v/on der Verwendung synthetischer

T-Drainagen (Silikon, PVC) wird aufgrund der Bildung einer galligen Peritonitis abgeraten.®*

Seit der Einflihrung von Latexdrainagen ist laut Winstone die Haufigkeit der bilidren Peritonitis
stark gesenkt worden.>® Weichgummidrainagen werden aufgrund der geringeren Biostabilitét und
Veranderung der Oberflachenstruktur wahrend der Liegezeit der Patienten nur als TD verwendet.
Hier macht man sich diese Eigenschaften zunutze. Nach Walz et al. kommt es unter Einsatz von
T-Drainagen aus Weichgummi in keinem von 179 Féllen zu einer Galleleckage nach Entfernung
des T-Drains.”® Eine Umfrage von Eggert und Luetkens an 88 deutschen chirurgischen
Abteilungen ergibt, dass auch nach Ziehen von Drainagen aus Weichgummi eine gallige
Peritonitis zu beobachten ist, jedoch wesentlich seltener als bei anderen Materialien.>® Allgemein
weisen viele Autoren auf den positiven Effekt von Weichgummi bei Gallengangsdrainagen
hin,28:294250565781 ey Gebrauch von T-Drainagen aus Weichgummi statt der Verwendung
anderer Materialien ist moglicherweise eine der Ursachen fur die reduzierte T-Drainagen-

assoziierte Komplikationsrate.®?

Abbildung 5: Abkapselung rund um die TD im Tierversuch®
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Allgemein soll der Durchmesser der Drainage an den Dct. choledochus angepasst sein.*
Generell gilt, je kleiner der Durchschnitt der Drainage, desto weniger Kraftaufwand ist bei der
Entfernung nétig.%® Ein 16-F-Tube (2,5-3 mm AuRendurchmesser) kann als StandardgroRe fast

immer verwendet werden, auch in einem schmalen Hauptgallengang.?®®

Die Form des Zuschnittes der TD wird in der Literatur als eine der Ursachen fiir Galleleckage
angegeben.?® Hierbei gibt es unterschiedliche Moglichkeiten, welche allesamt das Ziel vereint,
ein moglichst atraumatisches Ziehen der Drainage zu gewéhrleisten. Am gebrauchlichsten ist das
Halbieren des T-Schenkels in eine Rinne.?>?32°1% 7r besseren Einfuhr werden beide Enden
schrég angeschnitten. Der T-Schenkel wird keilférmig eingeschnitten, damit sich die Drainage
bei Extraktion flacher zusammenlegen lasst.> Crnojevic et al. zeigen in einer In-Vitro-
Untersuchung an unterschiedlichen Zuschnitten der T-Drainagen, dass der bendtigte
Kraftaufwand und der entstehende Schaden bei Entfernung einer TD mit gekerbter Rinne und
mit kurzen T-Schenkeln am geringsten ist.®® Nach Gharemani kénnen TD v. a. bei Cholangitis zu
Verletzungen der Schleimhautinnenseite des Hauptgallengangs mit Gefahr der Ausbildung einer
Hamobilie fiihren.% Beide Enden miissen auf die erforderliche Lange zugeschnitten werden.2°*
Sie sollen weder bis zur Hepaticusgabel reichen, um eine proximale Obstruktion zu verhindern,
noch transpapillar/distal in das Duodenum eintreten, um eine Pankreatitis vorzubeugen.?>2%32
Die Naht des Dct. choledochus erfolgt Ublicherweise mit monofilem, resorbierbarem sowie
atraumatischem Fadenmaterial.2#2%°*% Nahte sollen die Gallengangschleimhaut mdglichst
knapp fassen,® u. a auch um ein Einnahen der Drainage zu verhindern.
Banez beschreibt in einer Publikation aus dem Jahr 1990 das Zerbrechen eines T-Schenkels der
Drainage bei Entfernung aufgrund von Annahen an den Dct. choledochus. Der zerbrochene
T-Schenkel wird dann im Anschluss endoskopisch entfernt.®® Auch muss die Naht absolut dicht
sein, um Galleaustritt und damit verbundene Komplikationen zu verhindern.?®>%64

Die in der Chirurgischen Klinik der Charit¢ am Campus Virchow-Klinikum verwendeten
T-Drainagen entstammen der Firma Willy Risch GmbH mit Sitz in Kernen, Deutschland
(siehe Abbildung 6). Bei der Drainage handelt es sich um das Fabrikat ,,T-Rohr nach Kehr* aus
latexfreiem Weichgummi. Das T-Rohr hat einen Durchmesser von 2,5 mm mit einer L&nge von

70 x 16 cm. Die Zugkraft betragt nach Herstellerangaben 25 Newton.
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Abbildung 6: T-Drainage nach Kehr

1.3.2 Endoskopische und perkutane Verfahren

Das Verfahren der endoskopischen retrograden Cholangiographie wird 1970 erstmals
beschrieben.” Es handelt sich hierbei um eine mittels Duodenoskop ausgefiihrte invasive,
direkte, retrograde Kontrastdarstellung von ableitenden Gallenwegen und Pancreasgangen.®
Durch die Darstellung des Gangsystems der GB, der Leber und des Bauchspeicheldriisengangs
kann eine Beurteilung der anatomischen Beschaffenheit und des Funktionszustandes erfolgen.
Somit koénnen Verdnderungen in den Gallenwegen aufgezeigt und Ursachen der
Abflussbehinderung mit ggf. gleichzeitiger Beseitigung geklart werden. 1973 haben Demling
und Classen dieses Verfahren erweitert und die endoskopische Papillotomie der Papilla major

(EPT) zur Entfernung von Gallengangskonkrementen entwickelt sowie erstmals beschrieben.

Mittels eines Schneidedrahts am Papillotom kann die Papille gespalten werden. Vorhandene
Konkremente konnen ins Duodenum gespilt, ggf. extrahiert und eine eventuell nétige
Bougierung oder Dilatation der entsprechenden Struktur vorgenommen werden. Ist der
endoskopische Weg nicht moglich oder das Behandlungsziel mittels ERC nur sehr schwer zu
erreichen, stellen die perkutane transhepatische Cholangiographie (PTC) und die perkutane

Anlage einer Drainage eine mogliche diagnostisch-therapeutische Alternative dar.®’

19



2 Patienten, Material und Methoden

2.1 Patientenkollektiv und Studiendesign

Im Zeitraum von Februar 2002 bis September 2011 wurden in der Abteilung fir Allgemein-,
Visceral- und Transplantationschirurgie der Medizinischen Fakultat der Charité in Berlin 1883
Patienten aufgrund unterschiedlicher Indikationen einer Leberresektion unterzogen.

Bei der vorliegenden Studie erfullten innerhalb dieses zur Verfligung stehenden
Patientenkollektivs insgesamt 397 Patienten die Kriterien fir den Einschluss in die retrospektive
Analyse und konnten somit evaluiert werden. Das Patientenkollektiv wurde anhand des
Dokumentationssystems SAP ermittelt.

Zwei Hauptgruppen wurden untereinander und miteinander verglichen. Bei 163 (41,1 %)
Patienten kam es zum intraoperativen Einsatz einer TD. Bei einer weiteren Gruppe mit 234
(58,9 %) Patienten wurde keine TD eingesetzt.

Einschlusskriterien fir die Aufnahme in die vorliegende retrospektive Analyse waren im
Allgemeinen eine ausreichende Datenlage sowie die Durchfuhrung einer alleinigen
Leberresektion. Dabei wurde zwischen anatomischer und erweiterter Hepatektomie sowie einer
extraanatomischen Parenchymresektion unterschieden. Verwendung fanden nur Patienten mit
Unversehrtheit der extrahepatischen Gallengange mit sowie ohne Einlage einer intraoperativen
TD, d. h. reiner Parenchymresektion.

Ausschlusskriterien fur die Aufnahme in die retrospektive Untersuchung waren eine Resektion
des distalen Gallengangs und somit die Anlage einer biliodigestiven Anastomose sowie die
Verwendung anderer Drainagen, bspw. der Endlosdrainage oder der verlorenen Drainage.
Auch Patienten mit pra- und intraoperativer Durchfihrung weiterer Operationen, die den
postoperativen Verlauf sowie die Hospitalisationsdauer stark hatten beeinflussen konnen,

wurden ausgeschlossen.

2.2 Erhebung der Studiendaten

Die zur Verfligung stehenden Daten wurden retrospektiv den Patientenakten des Haupt- und des
Hausarchivs sowie aus den digital gespeicherten Textdaten des patientenbezogenen
Befunddokumentationssystems (MedVision sowie SAP) der o. g. Klinik entnommen und in einer
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zum Studienzwecke erstellten Datenbank gesammelt. Die Informationen in den Patientenakten
wurden aus den Anamnesebdgen, Operationsprotokollen, Histologieberichten, Laborergebnissen
und den Verlaufsbhégen der Stationen gewonnen. Die Akten der Patienten, die vor 2008
leberreseziert wurden, entstammen dem Zentralarchiv der Charité Berlin am Rohrdamm.
Akten der Patienten ab 2008 bis 2011 stammen aus dem Archiv der Poliklinik fir Allgemein-,
Visceral- und Transplantationschirurgie, Mittelallee 4 in Berlin.

Die Erfassung der digital gespeicherten Daten ging bis Mitte 2010 aus dem EDV-Programm
MedVision hervor. Die nach 2010 erfassten digitalen Daten wurden dem Programm SAP
entnommen.

Zunachst wurden alle Informationen der Patienten in einer vorab entworfenen Excel-Tabelle
zusammengetragen und anschlieBend in das Programm SPSS Data Document Version 19.0 zur
statistischen Auswertung Ubertragen. Insgesamt war eine zuverlassige Charakterisierung bei 397
Patienten moglich.

Bei einigen Patienten wurde die Diagnose auBerhalb der Universitatsklinik Charité Berlin
gestellt, woraufhin eine Uberweisung zur Behandlung in die Charité erfolgte.

Die Therapie der Primartumoren bei Patienten mit sekundéaren Lebertumoren erfolgte sowohl in
der chirurgischen Universitatsklinik als auch an auswartigen Kliniken. Die Leberresektionen der
evaluierten Patienten wurden ausschlieflich in der Chirurgischen Universitatsklinik Charité

Berlin vorgenommen.

2.3 Datenerfassung

Insgesamt wurden klinische, pathologische und demografische Daten der Patienten erfasst.
Hierzu gehorten Patientendaten wie Name, Vorname, Geschlecht, Alter zum
Resektionszeitpunkt sowie das Operationsdatum. Zu den aufgefiihrten Diagnosegruppen
gehdrten  maligne  Lebererkrankungen  wie  Hepatozelluldares  Karzinom  (HCC),
Cholangiozelluldres Karzinom (CCC), Mischtypen des HCC/CCC sowie andere primar maligne
Tumore. Zu den aufgefihrten benignen Lebererkrankungen z&hlten das Leberadenom,
H&mangion der Leber, fokal noduldare Hyperplasie (FNH) sowie Zysten der Leber.
Unter Lebermetastasen wurden Metastasen eines kolorektalen Karzinoms sowie Metastasen
anderen Ursprungs erfasst. Andere Indikationen zur Leberresektion wurden unter dem

Stichpunkt ,,andere Indikationen zur Leberresektion* zusammengefasst. Auch der Fibrosegrad
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der Leber wurde vermerkt. Praoperativ wurde die Durchfuhrung einer Papillotomie sowie ERC
erfasst. Bei den aufgefuhrten Operationsverfahren handelte es sich um eine links- sowie
rechtsseitige Hemihepatektomie, links sowie rechts erweiterte Hemihepatektomie, links laterale
Resektion sowie Wedge-Resektion, wobei bei allen Patienten — sofern nicht bereits zuvor erfolgt
— eine Cholezystektomie durchgefuhrt wurde. Intraoperativ erfolgte die Erfassung der
T-Drainageneinlage, postoperativ die Erfassung von Galleleckage, Notwendigkeit wvon
Revisionsoperation, Dauer des Intensivaufenthalts sowie des gesamten Krankenhausaufenthalts,

d. h. vom Operationstag bis zur Entlassung oder Versterben des Patienten.

2.4 Praoperativer Verlauf / Diagnostische MalRnahmen

Préoperativ bestand das diagnostische VVorgehen erganzend zur klinischen Untersuchung aus der
laborchemischen und bildgebenden Diagnostik. Die bildgebende Diagnostik beinhaltete
entsprechend der jeweiligen Fragestellung Malinahmen wie Sonografie, Computertomografie
(CT), Magnetresonanztomografie (MRT) oder Magnetresonanz-Cholangiopancreatikografie
(MRCP). Eine ERC Uber die Papilla duodeni major erfolgte bei nicht konklusivem Befund bzw.
bei Voruntersuchung mit Verdacht auf eine posthepatische Cholestase, Pankreas- und
Gallenwegserkrankung und  externe  Kompression  durch  Pankreasraumforderungen.
Der Verdacht auf eine posthepatische Cholestase stellte sich bei Verlegung des Galleflusses z. B.

durch Gallensteine (Choledocholithiasis), Papillenstenose oder Gallengangsstriktur.

Stellte sich der endoskopische Weg als unmdglich dar oder war das Behandlungsziel mittels

ERC nur schlecht zu erreichen, wurden perkutane druckentlastende Verfahren durchgefiihrt.

Einige Patienten benétigten im Rahmen der préoperativen ERC endoskopisch eine elektrische
Papillotomie/Sphinkterotomie der Papilla major (EPT). Patienten mit malignen Stenosen der
Gallenwege, die ein operatives Vorgehen notwendig machten, wurden aufgrund des
Einschlusskriteriums eines unversehrten extrahepatischen Abflusstraktes nicht in die Studie

miteinbezogen.
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2.5 Operatives Vorgehen

Die Operationen wurden von erfahrenen Chirurgen des Campus Virchow-Klinikums Berlin
durchgefuhrt. Der operative Zugang aller Patienten erfolgte bei leicht (berstreckter
Ruckenlagerung. Abhéngig vom Ausmald und der Lokalisation des zu resezierenden Bereichs
erfolgte eine quere Oberbauchlaparotomie mit ggf. notwendiger Erweiterung bis zum Xyphoid.
Das Ausmald der notwendigen Resektion wurde durch die anatomische Lage und Ausdehnung
des erkrankten Gewebes bestimmt. Eine intraoperativ systematische, sonografische
Untersuchung (IOUS) des Leberparenchyms im B-Mode-Verfahren (brightness modulation)
wurde zur Verifizierung der Raumforderung sowie ggf. weiterer prdaoperativ unerkannter
Raumforderungen durchgefiihrt. Als Kontaktmedium wurde Kochsalzlésung verwendet.
Der Leberlappen wurde entsprechend der vorgesehenen Resektion u. a. mittels Durchtrennung
entsprechender Ligamente mobilisiert. Abhdngig von der Therapieindikation wurde eine
Lymphknotendissektion am Ligamentum duodenale durchgefuhrt. Lig. hepatoduodenale sowie
einzelne Strukturen des Leberhilus und anschlieBend die Lebervenen des betroffenen
Leberlappens wurden klar dargestellt. In allen Féllen blieben die extrahepatischen Gallengange

erhalten.

Mit dem elektrischen Messer erfolgte zunachst das Festlegen der Resektionsgrenzen an der
Leberoberflaiche und anschlieRend die Durchtrennung des Parenchyms mittels eines
Ultraschalldissektors CUSA (Cavitron Ultrasound Surgical Aspirator). Die Durchtrennung der
Gallengédnge sowie segmentalen Venen innerhalb des Parenchyms erfolgte mittels Clips. GroRRere
Strukturen wurden mittels Durchstechungsligatur getrennt. Intraoperativ wurde — sofern die GB
noch vorhanden war — bei allen Patienten eine Cholezystektomie in typischer Weise nach

Darstellung und Unterbindung der A. cystica sowie des Ductus cysticus durchgefihrt.

Zur Vermeidung postoperativer Komplikationen im Sinne einer Galleleckage oder Nachblutung
wurde die Resektionsflache teilweise mit dem Argon-Beamer koaguliert und mit Kollagenvlies
(Tachocomb oder Tachoseal), ggf. Fibrinkleber oder mittels packing (Bauchtuchtamponade)

versorgt.

Das verwendete T-Rohr nach Kehr war aus latexfreiem Weichgummi (70 x 16 cm lang, 2,5 cm
breit) (siehe Abbildung 6). Bei T-Drainageneinlage erfolgte ein 1 cm langer Schnitt zur

Eroffnung der Gallengangsvorderwand des Dct. choledochus. Nach Zuschnitt des T-Schenkels in
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eine Rinne erfolgte dessen Platzierung. Der obere und untere Querrinnenschenkel war je 20 bis
30 mm lang. LieB sich der Drainageschaft im Dct. choledochus leicht hin- und herbewegen, war
eine sichere Position der TD anzunehmen. Mit zwei Einzelknopfnéhten an beiden Enden des
Schnittes am Dct. choledochus erfolgte nun dessen Fixierung. Bei mehreren Nahten wurde ein
Nahtabstand von 3 mm beachtet. Verwendung fand ein monofiles, resorbierbares und
atraumatisches Nahtmaterial der Firma ETHICON (PDS Il aus Polydioxanon). Die Nahte fassten
die Mukosa des Gallengangs maglichst knapp. Es erfolgte anschlielend unter leichtem Druck
eine Injektion mit physiologischer Kochsalzlésung in das T-Drain, um die Dichtung der Naht zu
kontrollieren, sowie ggf. eine Injektion von Lipofundin zur besseren Visualisierung mdglicher
Galleleckagen. Weiterhin wurden eine Easy-Flow-Drainage zur Resektionsflache sowie héufig
eine subkutane Redondrainage eingelegt. Das Abdomen wurde im Anschluss schichtweise

verschlossen. Postoperativ wurden alle Patienten intensivmedizinisch iberwacht.

2.6 Postoperatives VVorgehen

Bei komplikationslosem Verlauf wurden die Patienten nach 1-2 Tagen von der Intensivstation
auf die Normalstation verlegt.

Bei Patienten mit intraoperativ eingelegter TD erfolgte am flinften postoperativen Tag eine
T-Drainagendarstellung mittels konventioneller Durchleuchtung unter Applikation eines

rontgendichten Kontrastmittels.

War die Cholangiografie unauffallig bzw. ohne pathologischen Befund, so erfolgte der
Verschluss der Drainage, wodurch es kurzzeitig zu einer Cholestase kommen konnte. Ursache
war hier meist eine Abflussbehinderung auf Papillenebene, oft verursacht durch eine
Sphinkterdysfunktion. Eine langer andauernde Erhéhung der Cholestaseparameter und haufig
auch der Infektparameter stellten eine Indikation zur Wiederer6ffnung der TD dar.
Meist normalisierte sich der Papillentonus im weiteren Verlauf. Bei manifester, im Vorfeld

unentdeckter Papillenstenose erfolgte im Anschluss eine ERC sowie PT.

Bei komplikationslosem Verlauf erfolgte eine Entlassung des Patienten nach 10-14 Tagen.
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Die allgemeine Nachsorge von Patienten, die nicht an klinischen Studien teilnahmen, erfolgte
unter der Regie des einweisenden Arztes bzw. bei Patienten mit Chemo- und/oder Radiotherapie

unter Regie der weiterbetreuenden Einrichtungen.

Nach sechs Wochen wurde eine weitere stationdre Aufnahme der Patienten mit
T-Drainageneinlage zur Durchfiihrung der abschlielenden Cholangiographie sowie eine

Entfernung der TD veranlasst.

Erst zu diesem Zeitpunkt war das Nahtmaterial am Dct. choledochus zu 50 % resorbiert und die
Drainage durch Bildung von Narben- und Granulationsgewebe abgekapselt, wodurch eine
schonende Entfernung der TD ermdglicht wurde. Manuell erfolgte die sanfte Extraktion der

Drainage mittels eines maRigen Zuges.

2.6.1 Diagnose und Therapie biliarer Komplikationen

Gallengangskomplikationen wurden mittels Cholangiographie tber die TD, ERC oder PTC
diagnostiziert. Die Entscheidung Uber die Art der Weiterbehandlung war abhéngig vom Ausmaf
der Gallengangskomplikation, dem klinischen Zustand des Patienten und den laborchemischen

Parametern.

Anzeichen fur die Bildung eines Gallelecks war eine bilidre Sekretion Uber die Easy-Flow-
Drainage mit gallig verfarbtem Sekret. Bei raumfordernder Wirkung durch die GroRe des
Bilioms klagten Patienten (ber Singultus, Unwohlsein und persistierende Schmerzen im rechten
Oberbauch. Bei infiziertem Biliom und bilidrer Peretonitis erhdhten sich die Infektparameter.
Hier standen die Symptome des akut peritonitischen Abdomens mit Schmerzen,
Fieberentwicklung, reduziertem Allgemeinzustand, selten Erbrechen und einsetzender
Schocksymptomatik im Vordergrund. Zunéchst erfolgte in diesen Féllen eine Cholangiographie
uber die TD, um eine mogliche Leckage nachzuweisen. War diese nicht richtungsweisend,
erfolgte eine Sonografie und CT. Hierdurch sollte eine Ansammlung freier Flissigkeit im
Abdomen durch Biliome oder Abszesse dargestellt werden. Diese wurden im Anschluss
perkutan drainiert. Bei Patienten ohne T-Drainageneinlage wurde bei gleicher Fragestellung
ebenfalls eine Sonografie oder CT veranlasst. Bei Nachweis relevanter freier Flussigkeit am

Resektionsrand wurde im Anschluss mittels Spulkatheter unter CT- oder sonografischer

25



Kontrolle drainiert. Anschlielend erfolgte ein endoskopischer oder perkutaner Nachweis des
Gallelecks mit ggf. gleichzeitiger Therapie meist als Papillotomie und Stenteinlage.
Bei kleinem Galleleck erfolgte nach individueller Entscheidung eine voriibergehend abwartende
Haltung. Im Allgemeinen wurde eine PTC erst dann durchgefiihrt, wenn keine ERC mdglich

war.

2.7 Statistische Methoden

Die statistische Auswertung wurde mithilfe der Statistik-Software SPSS (Statistical Package of
Social Science) Version 19.0 (SPSS Inc., Chicago, Illlinois) unter Windows 7 durchgefihrt.
Alle statistischen Tests und Diagramme entstanden mit demselben o. g. Programm.
Die Darstellung der Ergebnisse und Verteilungsformen erfolgte in Form von S&ulen- und

Liniendiagrammen sowie Tabellen.

Zu den durchgefihrten univariaten Analysen gehorten die Berechnung der Haufigkeit, der
zentralen Tendenz bzw. der Lage wie Mittelwert und Median sowie Dispersionsmafie bzw.
Streuungen wie Standardabweichung, Maximum und Minimum mit Prozentangabe.
Vergleiche von metrischen Daten hinsichtlich ihrer Mittelwerte und die Klarung, ob es sich bei
den Schwankungen um zuféllige oder signifikante Unterschiede handelte, erfolgten mittels
T-Tests fur zwei unabhdngige Stichproben. Voraussetzungen waren hierfir Normalverteilung
und Varianzgleichheit. Die Uberpriifung auf Normalverteilung erfolgte mit dem Kolmogorov-
Smirnov-Anpassungstest, der auch fir Kkleine Stichproben zu verwenden ist.
Die Varianzhomogenitat wurde mit dem Levene-Test gepruft, einem Signifikanztest zur Prifung
auf Gleichheit der Varianzen von zwei oder mehr Gruppen. Diese Tests fanden bei den
Unterschiedsvergleichen Verwendung - betreffend Alter des Patienten sowie die

Krankenhausaufenthaltsdauer.

Waren die Voraussetzungen nicht erfillt (signifikante Abweichungen von der Normalverteilung
sowie Varianzheterogenitét), wurden fiir die Analyse metrischer unabhéngiger Parameter nicht
parametrische Verfahren eingesetzt. Der Mann-Whitney-U-Test fand hierbei alternativ zum
Zweistichproben-T-Test fir unabhéngige Stichproben Anwendung. Er dient dazu,
herauszufinden, ob beide Merkmale einen Lageunterschied aufweisen. Die Stichprobenwerte aus

beiden Stichproben werden Réangen zugeordnet, im Falle von Bindungen werden gemittelte
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Rangzahlen (Midranks) angegeben. Bei mehr als zwei Stichproben (Mehrstichprobenfall > 2)
erfolgte die Berechnung der Lageunterschiede bei unabhdngigen Stichproben mittels des
Kruskal-Wallis-Test. Fir den Vergleich der Verteilungen der nominalen Variablen wie
Pravalenz des Gallelecks in den Behandlungs- bzw. Resektionsgruppen und auch in der
Subgruppenanalyse wurde der Chi-Quadrat-Test als Kreuztabelle verwendet. Ein Ergebnis galt
als statistisch signifikant, wenn die Irrtumswahrscheinlichkeit bei unter 5 % (p < 0,05) lag.

27



3 Ergebnisse

397 Patienten nach Leberresektion erfullten die Kriterien fiir den Einschluss in die retrospektive
Analyse der Risikofaktoren fir die Entstehung des Gallelecks und ihrer Einflusse auf den
postoperativen Verlauf. Als Haupteinschlusskriterium galt die Unversehrtheit des bilidren
Hauptabflusstrakts. Eine Resektion des distalen Gallenganges mit der Anlage einer
biliodigestiven Anastomose war somit ein Ausschlusskriterium. Eingeschlossen wurden
Patienten mit anatomischer und erweiterter Hemihepatektomie sowie extraanatomischer

Parenchymresektion.

3.1 Demografische Daten

3.1.1 Geschlecht und Alter der Patienten

Im gesamten untersuchten Patientenkollektiv fand sich mit 193 (48,6 %) weiblichen Patienten zu
204 (51,4 %) mannlichen Patienten ein insignifikant niedrigerer Frauenanteil. Auch die
Geschlechterverteilung bei Galleleckage zeigte mit 16 (39,0 %) weiblich vs. 25 (60,9 %)

mannlich bei p=0,194 keinen signifikanten Unterschied (siehe Tabelle 2).

Das mediane Lebensalter aller Patienten bei Leberresektion betrug bei 59,8 Jahre (min. 7 Jahre
und max. 86 Jahre), bei Frauen im Median 61 Jahre (min. 7 Jahre und max. 85 Jahre) und bei
Mannern im Median 63 Jahre (min. 14 Jahre und max. 86 Jahre). Das mediane Alter der
Patienten mit Galleleckage lag mit 61,9 Jahre (min. 38 Jahre und max. 78 Jahre) vs. 59,5 Jahre
(min. 7 Jahre und max. 86 Jahre) bei p=0,289 nicht signifikant Giber dem Alter der Patienten ohne
Galleleck. Es gab mit p=0,091 keinen signifikanten Unterschied im Lebensalter bei
Leberresektion zwischen den Geschlechtern.
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Geschlecht Galleleck n (%) Kein Galleleck n (%) Gesamt n (%)
P —
weiblich 16 (4,0) 177 (44,6) 193 (48,6)
mannlich 25 (6,3) 179 (45,1) 204 (51,4)
Gesamt 41 (10,3) 356 (89,7) 397 (100)

Alter Galleleck n (%) Kein Galleleck n (%) Gesamt n (%)
P —S—S—m—S——™—
<30 0 (0) 11 (2,7) 11 (2,7)

31-50 8 (2,0) 73 (18,3) 81 (20,4)
51-70 23 (5,8) 197 (49,6) 220 (55,4)
71-80 10 (2,5) 65 (16,3) 75 (18,9)
>80 0 (0) 10 (2,5) 10 (2,5)
Gesamt 41 (10,3) 356 (89,7) 397 (100)

Tabelle 2: Geschlecht und Alter der Patienten zum Zeitpunkt der Leberresektion

3.2 Indikation der Leberresektion

Insgesamt stellten 32 unterschiedliche Diagnosen eine Indikation zur Leberresektion dar.
Die Haupteinteilungen der Erkrankungen sind der Tabelle 3 zu entnehmen. Die Indikation zur
Leberresektion wurde in 140 (35,3 %) Fallen aufgrund eines primar malignen Lebertumors
gestellt. Davon wurde bei 80 (20,2 %) Patienten ein HCC und bei 52 (13,1 %) Patienten ein CCC
diagnostiziert. Der Mischtyp HCC/CCC kam in 2 (0,5 %) Fallen vor. Andere primar maligne
Lebertumoren traten bei 8 (2 %) Patienten auf. Hierzu zahlten Hepatoblastome und
undifferenzierte Karzinome. Am héufigsten traten Lebermetastasen — in 184 (37,3 %) Fallen —
auf. Es handelte sich mit 148 (80,4 %) Fallen vor allem um Lebermetastasen kolorektaler
Tumoren. Lebermetastasen anderen Ursprungs lagen im Urogenitaltrakt (Zervixkarzinom), in der
Brust (Mammakarzinom), im Pankreas (Pankreaszellkarzinom, Glucagonom), im Ovar
(Ovarialkarzinom), in den Hoden (Teratom), im Keilbein (Keilbeinkarzinom), in der Niere

(Nierenzellkarzinom), auf der Haut (Melanom), in den Drisen (Siegelringkarzinom) oder in der
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Lunge (Bronchialkarzinom) vor. Ferner ausgehend von glatter Muskulatur (Leiomyosarkom),
GeféaRendothel (Angiomyosarkom) und Tumoren mesenchymalen Ursprungs. Diese traten wie in
Tabelle 3 dargestellt insgesamt bei 36 (9,1 %) von 397 Patienten auf und wurden unter ,,andere

Lebermetastasen‘ subsumiert.

Zu benignen Leberl&sionen zahlten Zysten, FNH, H&mangiom sowie das Leberadenom.

Diese kamen bei 66 (16,1 %) Patienten vor.

Andere Indikationen zur Leberresektion ergaben sich aufgrund von Leberruptur, Leberabszess

sowie des Caroli-Syndroms bei insgesamt 7 (1,8 %) Patienten.

Resektionsindikation n (%)
P —

HCC 80 (20,2)
primér maligne Lebertumoren CCC 52 (13,1)

andere 8 (2,0)
kolorektale 148 (37,3)

Lebermetastasen

andere 36 (9,1)
benigne Leberl&sionen 66 (16,1)

andere Indikationen zur Leberresektion 7(1,8)

Tabelle 3: Gruppeneinteilung der Resektionsindikation
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3.3 Préaoperative Aspekte

3.3.1 Préaoperative Diagnostik mittels ERC und Druckentlastung mithilfe einer

Papillotomie

Bei 28 (7,1 %) Patienten, die prdoperativ eine Druckentlastung mittels ERC erhalten haben,

wurde gleichzeitig eine PT erhoben.

Nur bei 5 (1,3 %) Patienten erfolgte eine alleinige Druckentlastung mittels ERC/PT ohne
T-Drainageneinlage. Bei 23 Patienten wurde eine ERC mit Papillotomie sowie eine
T-Drainageneinlage durchgefiihrt. Die Gesamtanzahl der Patienten, bei denen eine
Druckentlastung erfolgte (ERC mit Papillotomie und/oder T-Drainageneinlage), betrug
168 (42,3 %) vs. 229 (57,7 %). Somit waren die Patientengruppen mit und ohne Druckentlastung
miteinander vergleichbar. Es traten keine durch ERC oder PT verursachten Komplikationen im

untersuchten Kollektiv auf.

3.4 Intraoperative Aspekte

3.4.1 Resektionsausmaf

Insgesamt wurden 6 verschiedene Resektionsarten unterschieden. Von 397 Patienten mit
Leberteilresektionen erfolgte bei 258 (64,9 %) Patienten eine Hemihepatektomie rechts oder
links oder eine linkslaterale Resektion, bei 65 (16,4%) Patienten eine erweiterte
Hemihepatektomie rechts oder links sowie bei 74 (18,6 %) Patienten eine isolierte
extraanatomische Parenchymresektion als Wedge-Resektion. Die folgende Tabelle 4 bietet einen
Uberblick tber das AusmaR der einzelnen Leberteilresektionen der in die Untersuchung
einbezogenen 397 Patienten.
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Operationsverfahren n (%)

P —
linksseitige

. ) 85 (21,4)
Hemihepatektomie

) ) rechtsseitige
anatomische Leberresektionen ) ) 165 (41,6) | 258 (64,9)
Hemihepatektomie

linkslaterale Resektion 8 (2,0

linksseitig erweiterte

. . 27 (6,8)
Hemihepatektomie
erweiterte Leberresektionen 65 (16,4)
rechtsseitig erweiterte
. . 38 (9,6)
Hemihepatektomie
extraanatomische Leberresektionen Wedge-Resektionen 74 (18,6) 74 (18,6)

Tabelle 4: Verteilung der Resektionsarten

3.4.2 Intraoperative T-Drainageneinlage

Wie in Tabelle 5 aufgezeigt, erfolgte eine primadr bilidre Druckentlastung mittels intraoperativer
Einlage einer TD bei 163 (41,1 %) Patienten. In 234 (58,9 %) Fallen wurde eine Leberresektion
ohne Einlage einer TD durchgefihrt. Bei anatomischer Resektion erfolgte die
T-Drainageneinlage bei 95 (36,8 %) vs. 163 (63,2 %) Patienten ohne T-Drainageneinlage.
Bei erweiterter Leberesektion kam eine T-Drainageneinlage bei 53 (81,5 %) Patienten zum
Einsatz vs. 12 (18,5%) Patienten ohne T-Drainageneinlage. Extraanatomische
Resektionsverfahren wurden bei 15 (20,3 %) Patienten mit vs. 59 (79,7 %) Patienten ohne

T-Drainageneinlage durchgefihrt (siehe Tabelle 5 und 6).
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mit T-Drainage ohne T-Drainage
n (%) n (%)

Resektionsart
I —

anatomische Resektionen 95 (23,9) 163 (41,1)

extraanatomische
_ 15 (3,8) 59 (14,9)
Resektionen

erweiterte Resektionen 53 (13,4) 12 (3,0)

Tabelle 5: T-Drainverwendung in Abhé&ngigkeit von der Resektionsart

3.5 Postoperative Aspekte

3.5.1 Bilidre Komplikationen

Biliare Komplikationen zeigten sich bei insgesamt 44 (11,1 %) Patienten. Im Rahmen der
bilidren Komplikationen entwickelte sich bei 39 (9,8 %) Patienten ein Leck an der
Resektionsflache. Bei 2 (1,2 %) von 163 Patienten mit T-Drainageneinlage trat ein Leck an der
Austrittsstelle der TD am Dct. choledochus auf. Eine Dislokation der TD ereignete sich ebenfalls
bei 2 (1,2 %) Patienten. Eine Cholestase infolge der intraoperativ eingelegten TD konnte bei
einem (0,6 %) von 163 Patienten mit T-Drainageneinlage nachgewiesen werden.
Das Auftreten eines Gallelecks an der Resektionsfliche lag nach Wedge-Resektion bei
8 (10,8 %), nach Hemihepatektomie sowie linkslateraler Resektion bei 22 (8,5 %) und nach
erweiterter Leberresektion bei 9 (13,8 %) Patienten vor. Hierbei zeigte sich keine statistisch

signifikante Assoziation mit dem Resektionsausmal? (p=0,415).
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3.5.2 T-Drainagen-assoziierte Komplikationen

Mit T-Drainagen assoziierte Komplikationen entwickelten sich bei 5 (3,1 %) von 163 Patienten
mit T-Drainageneinlage. Darunter fielen wie oben beschrieben 2 Patienten mit
T-Drainagendislokation und ein Fall mit Cholestase durch TD. 2 Patienten entwickelten ein Leck
an der Drainageninsertionsstelle. Weder ein Abriss der TD noch eine Ausbildung einer
Peritonitis entwickelten sich bei diesen Patienten unter dem Aspekt der mit TD assoziierten

Komplikationen.

3.5.3 Bilidre Leckage

Ein Galleleck ereignete sich nachweisbar insgesamt bei 41 (10,3 %) von 397 Patienten. Patienten
mit T-Drainageneinlage entwickelten selbst unter Berlcksichtigung der mit T-Drainagen
assoziierten Komplikationen insgesamt seltener biliare Komplikationen als Patienten ohne
T-Drainageneinlage (n=13 (7,9 %) vs. n=31 (13,2 %) bei p=0,107) und zeigten mit 8 (4,9 %) vs.
31 (13,2 %) und p=0,006 signifikant seltener ein Galleleck an der Resektionsflache der Leber.

Bei Patienten, bei denen eine praoperative ERC sowie Papillotomie und/oder intraoperative
T-Drainageneinlage und somit eine maximale Druckentlastung durchgefiihrt wurde, war das
Auftreten einer Galleleckage an der Resektionsflache mit 8 (4,8 %) vs. 31 (13,5 %) noch

geringer, was sich als statistisch signifikant (p=0,004) erwies.

Das Galleleck entwickelte sich in allen Resektionsgruppen mit TD seltener (siehe Tabelle 6).
Als wirklich signifikant erwies sich die hohere Inzidenz des Gallelecks nach Verzicht auf die
primdre externe Galleableitung bei Patienten mit erweiterter Leberresektion in 7 (58,3 %) vs.
2 (3,8 %) der Féllen bei p<0,001.

Das Auftreten eines Gallelecks war bei Patienten mit anatomischer Hemihepatektomie rechts
und links sowie linkslateraler Resektion mit knapper Signifikanz seltener als wenn eine
TD verwendet wurde (n=4 (4,2 %) vs. 18 (11,0 %) bei p=0,066).

Bei Patienten mit extraanatomischer Leberresektion hatte die Verwendung einer TD keinen
Einfluss auf die Entwicklung eines Gallelecks an der Resektionsflache, da dessen Auftreten sich

unter den Vergleichsgruppen 2 (13,3 %) vs. 6 (10,2 %) nicht signifikant unterschied (p=0,660).
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_ Patienten biliare Leckage
operatives Verfahren . P
n (%) Jan (%) | Neinn (%)
I —
T-Drain 95 (36,8) 4(4,2) 91 (95,8)
anatomische Resektion 0,066
nein 163 (63,2) 18 (11,0) 145 (89,0)
T-Drain 53 (81,5) 2 (3,8) 51 (96,2)
erweiterte Resektion < 0,001
nein 12 (18,5) 7 (58,3) 5 (41,7)
T-Drain 15 (20,3) 2 (13,3) 13 (86,7)
extraanatomische
) 0,660
Resektion
nein 59 (79,7) 6 (10,2) 53 (89,8)

Tabelle 6: Leckagerate in Abhangigkeit von der Resektionsart und TD

Die mithilfe von Kreuztabellen ermittelte Assoziation der T-Drainageneinlage — mit der

Entstehung einer Galleleckage bei Leberresektion sowie mit den anhand des

Resektionsausmafes gebildeten Subgruppen — wird nachfolgend grafisch dargestellt.
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Resektionsarten zusammengefasst

100% @ Galleleck
i kein Galleleck
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p = 0,006
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T-Drainage keine T-Drainage
Abbildung 7: Galleleckage bei Leberresektion in Abhéngigkeit von der TD
extraanatomische Resektion
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80%
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Abbildung 8: Galleleckage bei extraanatomischer Resektion in Abhangigkeit von der TD
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anatomische Resektion
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Abbildung 9: Galleleckage bei anatomischer Resektion in Abhangigkeit von der TD
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Abbildung 10: Galleleckage bei erweiterter Resektion in Abhéngigkeit von der TD
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3.5.4 Intensivaufenthaltsdauer und Hospitalisationsdauer

Die unmittelbare postoperative Versorgung der leberresezierten Patienten erfolgte auf der
Intensivstation. Eine postoperative Verlegung auf die Intensivstation bzw. eine Verlegung von
Intensivstation auf Normalstation wurde jeweils als voller Tag gezéhlt. Der durchschnittliche
Aufenthalt auf der Intensivstation (ITS) betrug 2,8 Tage (median 2,0), min. einen und max.
31 Tage. Die Verweildauer der Patienten im Krankenhaus begann am Aufnahmetag, meist einen
Tag vor Operationsbeginn, und schloss den Entlassungstag mit ein. Die 397 Patienten blieben
insg. durchschnittlich 20,2 Tage, im Median 16 (8-153) Tage in der Klinik. Die Kirzeste
Krankenhausaufenthaltsdauer betrug 8 Tage, die langste 153 Tage.

Mithilfe des Kolmogorov-Smirnov-Test wurde eine signifikante Abweichung von der
Normalverteilung (p<0.001) bei weitgehender Varianzgleichheit im Levene-Test festgestellt,
so dass nicht parametrische Tests (Median- und Kruskal-Wallis-Test) herangezogen werden

mussten.

Die mediane Verweildauer war signifikant abhdngig vom Resektionsausmall bzw. der
Eingriffsschwere. Dies konnte im Mediantest bestatigt werden. So war die Verweildauer bei
Patienten mit einfacher extraanatomischer Resektion im Median mit 14 (8-78) Tage, gefolgt von
Patienten mit anatomischer Hemihepatektomie rechts oder links sowie linkslateraler Resektion
mit 16 (8-153) Tagen und schliellich von Patienten mit erweiterter Leberresektion rechts oder
links mit 20 (9-99) Tagen signifikant unterschiedlich. Dies konnte auch im Kruskal-Wallis-Test
mit p<0,001 als signifikant bestatigt werden.

Unter Berlcksichtigung der Eingriffsgruppen und des Gallelecks als EinflussgréRen war die
Liegedauer nicht signifikant abhangig vom verwendeten Operationsverfahren (p=0,242), sondern
wurde  vielmehr vom  Vorhandensein des  Gallelecks  beeinflusst  (p<0,001).
Wie in Tabelle 7 dargestellt, war bei Patienten mit primdrer T-Drainageneinlage die
Krankenhausaufenthaltsdauer im Median mit 18 (9-153) vs. 14 (8-117) Tage (p<0,001)
signifikant langer als bei Patienten ohne TD. Dies zeigte sich auch signifikant (p<0,001) bel
Ausbleiben eines Gallelecks. Die Krankenhausaufenthaltsdauer im Median betrug hier mit TD
18 (9-153) vs. 13 (8-80) Tage im Vergleich zur medianen Aufenthaltsdauer bei Patienten ohne
TD
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Die kirzeste mediane Krankenhausaufenthaltsdauer betrug 13 (8-80) Tage. Diese lag vor bei

komplikationslosem Verlauf ohne Galleleck sowie ohne Einlage einer TD. Die langste mediane

Krankenhausaufenthaltsdauer wurde bei Patienten mit biliadren Komplikationen im Sinne eines

Gallelecks ohne T-Drainageneinlage

beobachtet

(30 (11-117) Tage).

Die mediane

Krankenhausaufenthaltsdauer verlangert sich bei Auftreten eines Gallelecks von 15 auf 28 Tage.

In der Subgruppenanalyse der medianen Krankenhausaufenthaltsdauer — im Hinblick auf das

Auftreten einer Galleleckage und der primdren Druckentlastung — erhéht sich die mediane

Verweildauer im KH ohne Drainage bei Galleleck im Vergleich zur Resektion mit TD
signifikant auf 30 (11-117) vs. 25 (14-65) Tage (p=0,001), siehe Tabelle 7 und Abbildung 11

operatives
Verfahren

alle
Leberresektionen

T-Drain

gesamt

Hospitalisationsdauer

ja

nein

total Leck kein Leck 5
Tage Tage Tage
(median; (median; min- | (median; min-
min-max) max) max)
I ——
16 28 15
<0,001
(8-153) (11-117) (8-153)
16 18 25 18
(8-153) | (9-153) (14-65) (9-153) 0,053
14 30 13
<0,001
(8-117) (11-117) (8-80)

Tabelle 7: Hospitalisationsdauer in Abhéngigkeit von der TD und Galleleck
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Hospitalisationsdauer
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p < 0,001
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Abbildung 11: Hospitalisationsdauer in Abhangigkeit von der Leckagebildung und TD

Die Ausbildung eines Gallelecks ist signifikant mit der Druckentlastung mittels der TD
assoziiert. Das Auftreten des Gallelecks verlangert die Krankenhausaufenthaltsdauer
naturgemal, sodass der Verzicht auf die TD mit einer héheren Rate des Gallelecks und somit
auch mit der langeren Aufenthaltsdauer einhergeht. In der univariaten Analyse konnte gezeigt
werden, dass die Liegedauer mafligeblich von der Ausbildung einer Leckage (p<0,001) und nicht

vom durchgefiihrten Operationsverfahren (p=0,273) abhdngig war.
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3.5.5 Revisionsoperationen / Mortalitat

Insgesamt erfolgten bei 30 (7,5%) Patienten mit postoperativen Komplikationen
Revisionsoperationen. Revisionen trotz Einlage einer intraoperativen TD wurden bei 3 vs. 27 der

Patienten ohne TD mit p<0,001 signifikant seltener durchgefiihrt (siehe Tabelle 8).

T-Drainage
gesamt
Revision ja nein n (%)
n (%) n (%)
P —
Ja 3(0,7) 27 (6,8) 30 (7,5)
n (%) EH ) EHl
nein
160 (40,3) 207 (52,1) 367 (92,4)
n (%)
gesamt
163 (41,1) 234 (58,9) 397 (100,0)
n (%)

Tabelle 8: Revisionsoperationen in Abhangigkeit von der T-Drainagenverwendung

Die Entwicklung einer Leckage erforderte 27 (6,8 %) Revisionsoperationen vs. 3 (0,7 %)
Revisionsoperationen ohne Galleleck. Somit war die Ausbildung einer Leckage ein mit p<0,001
signifikanter ~ Hauptgrund  fir  Revisionsoperationen.  Die  Korrelation  zwischen

Revisionsoperation und Galleleck ist in Tabelle 9 dargestellt.
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Galleleck an der Resektionsflache und
TD-Insertionsstelle n (%)

Revision Leckage keine Leckage gesamt
n (%)
P ————§—§—§—§—§—§—§—§—$—§$—$—$—€$R§R§—R—§—§—§$§—§$§—§—§—§—§—@—§@—§—@—m§m§m§§§y§
ja
27 (6,8 3(7,5 30 (7,5
" (%) (6,8) (7,9) (7.5)
nein
14 (3,5) 353 (88,9) 367 (92,4)
n (%)
esamt
J 41 (10,3) 356 (89,7) 397 (100,0)
n (%)

Tabelle 9: Revisionsoperationen in Abhangigkeit von der Leckagebildung

Auch die Krankenhausverweildauer verldngerte sich im Median bei Revisionsoperationen
signifikant auf 30 (13-117) Tage vs. 15 (8-153) Tage ohne Revisionsoperation mit p=0,001.

Nach Revisionsoperationen verstarben wahrend des postoperativen Aufenthalts 2 von insgesamt
7 Patienten. Zwischen Revisionsoperationen und Mortalitat liel3 sich mit p=0,091 aufgrund der
geringeren Fallzahlen kein signifikanter Zusammenhang herstellen.
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3.6 Fibrosegrad der Leber

Die Klassifizierung des Fibrosegrades erfolgte, wie im Diskussionsteil unter Punkt 4.7 noch

genau erdrtert wird, anhand der Stadieneinteilung nach Desmet und Scheuer.

Bei 46 (11,6 %) Patienten ging der genaue Fibrosegrad nicht aus den Patientenakten oder den
Histologiebefunden hervor. Dagegen lie} sich das Fibrosestadium bei 351 (88,4 %) Patienten
histologisch definieren und entsprechend einteilen. Tabelle 10 veranschaulicht das Auftreten des
Gallelecks in Abhéngigkeit einzelner Fibrosestadien.

Leckage an der Resektionsflache
Fibrosegrad Leckage keine Leckage gesamt
n (%) n (%) n (%)
P ———€—§———"——mm_——€$€S€—S———_—_$_—$—_$™—“——§y

0 28 (7,1) 224 (56,4) 252 (63,5)

1 2(0,5) 33 (8,3) 35(8,8)

2 4 (1,0 25 (6,3) 29 (7,3)

3 0 (0,0) 6 (1,5) 6 (1,5)

4 3(0,8) 26 (6,5) 29 (7,3)

gesamt
37 (9,3) 314 (79,1) 351 (88,4)
n (%)

Tabelle 10: Fibrosestadien der Leber und Leckagebildung
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Zur besseren Vergleichbarkeit wurden die Fibrosestadien 1-3 zusammengefasst. Somit erfolgte

der Vergleich der Galleleckinzidenz wie in Tabelle 11 ersichtlich zwischen FO, F1-F3 und

F4 (zirrhotische Leber).

Leckage an der Resektionsflache

Fibrose Leckage keine Leckage gesamt
n (%) n (%) n (%)
P —
keine Fibrose (0) 28 (7,1) 224 (56,4) 252 (63,5)
Fibrose (Grad 1-3) 6 (1,5) 64 (16,1) 70 (17,6)
Zirrhose (Grad 4) 3(0,8) 26 (6,5) 29 (7,3)
gesamt
37 (9,3) 314 (79,1) 351 (88,4)
n (%)

Tabelle 11: Gruppierte Fibrosestadien und Leckagebildung

Die Héaufigkeit der Galleleckage war in allen Fibrosegruppen nahezu identisch. Dieser Umstand
bestatigte sich im Chi-Quadrat-Test. Die Leckagebildung zeigte sich mit p=0,829

also unabhangig vom Fibrosestadium.

Anhand des Exakten Tests nach Fischer waren die Revisionsoperationen mit p=0,685

unabhéngig vom Ausmal fibrotischer Veranderungen des resezierten Organs.

44



4  Diskussion

In der vorliegenden retrospektiven Datenanalyse werden Risikofaktoren fiir die Entstehung eines
parenchymalen Gallelecks an der Leberresektionsflache untersucht. Hierbei gilt die
Aufmerksamkeit der intraoperativen Druckentlastung mittels TD und der Qualitat des resezierten
Organs. Die Entstehung der Galleleckage ist trotz der stdndigen Fortschritte in der
Leberchirurgie eine der schwerwiegendsten und nach wie vor haufigsten Komplikationen der

Leberresektion. Die publizierte Rate des Gallelecks nach detaillierter Literaturrecherche betragt
26-17.4 % 6,9,11,13,14,15,16,18,19,69

Referenz Jahr Zentrum Patienten- Galleleckage
anzahl n (%)
P ——§—§—§—S——€—€—€——y
Erdogan D et al.*® 2008 Amsterdam 234 16 (6,8)
Nagano Y et al.* 2003 Yokohama 313 17 (5,4)
Lo CM etal.® 1998 Hongkong 347 28 (8,1)
Vigané L et al.™ 2008 Candiolo 593 34 (5,7)
Yamashita Y et al.° 2001 Fukuoka 781 31 (4,6)
Lam CM et al.? 2001 Hongkong 616 34 (5,5)
Bhattacharjya S et al.?’ 2003 London 115 20 (17,4)
Imamura H et al.*® 2003 Tokio 1056 97 (9,2)
Tanaka S et al.™® 2002 Osaka 338 26 (7,2)
Jarnagin WR et al.*® 2002 New York 1803 47 (2,61)
Capussotti L et al.*® 2006 Candiolo 610 22 (3,6)
Sakamoto et al.®° 2015 Yamaguchi 334 30 (9,0)

Tabelle 12: Literaturtibersicht der Inzidenz von Galleleckagen nach Leberresektion
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Das Ergebnis der vorliegenden Arbeit ist innerhalb der Spannweite der in Tabelle 12
aufgelisteten publizierten Raten des Gallelecks zu situieren. Die bilidre Leckagerate an der
Leberresektionsflaiche der in der vorliegenden Studie eingeschlossenen 397 Patienten
(die zwischen Marz 2002 und September 2011 in der chirurgischen Abteilung des Charité
Campus Virchow-Klinikums operiert wurden) liegt bei 9,8 % (n=39 Patienten).

Da gezeigt werden konnte, dass die Leckagerate mit T-Drainverwendung deutlich niedriger ist,
haben sich die Autoren bei der Aufstellung der Patientengruppen mit und ohne
T-Drainageneinlage an vergleichbaren  Gruppengréfien orientiert. Die HOhe der
Gesamtleckagerate sowie der T-Drainageneinlage bzw. Nichteinlage von T-Drainagen kann sich
somit von der eigentlichen unterscheiden. Eine der Biasmdglichkeiten ist die Selektion

schwerwiegender Félle am CVK.

4.1 Demografische Aspekte

Das Alter der Patienten zum Zeitpunkt der Leberresektion liegt im Median bei 59,8 Jahren.
Ahnliche Angaben zum medianen Lebensalter werden in der Literatur versffentlicht,*#1>16.1821
Auch die Mortalitat steht in der vorliegenden Untersuchung — wie auch bei Doci et al. sowie
Sakamoto et al. festgestellt — nicht in Beziehung zum Alter oder dem Geschlecht.?*®

In der vorliegenden Analyse wird gezeigt, dass das alleinige Patientenalter sowie das Geschlecht
der Patienten keinen Einfluss auf die Entstehung eines Gallelecks haben. Die vorliegenden Daten
stimmen mit der Beobachtung von Erdogan uberein. Er kann ebenfalls keinen signifikanten
Unterschied im Alter bei Patienten mit sowie ohne Galleleckage feststellen. Nagano et al. nennen
in ihrer Untersuchung das fortgeschrittene Patientenalter als einen der Risikofaktoren fiir die
Ausbildung eines Gallelecks. Eine erhohte Inzidenz der Galleleckage bei &lteren Patienten als
alleiniger Risikofaktor ist laut Nagano et al. jedoch nicht ersichtlich.** Kommt es jedoch mit dem
Patientenalter zu einem verschlechterten Allgemeinzustand, erhoht sich die Komplikationsrate.
Nach Lo et al. sind dadurch intraabdominelle Infektionen nach Leberresektion bei &lteren
Patienten hdufiger, was die Ausbildung einer Nekrose und somit auch eine Galleleckage

begiinstigen kann.?°
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4.2 Pravention der Galleleckage mittels T-Drainage

Die zugrunde liegende Studie nimmt Bezug auf die fortlaufende Debatte (ber Indikation und
Einsatz von Drainagen und die dabei einzusetzenden Materialien.®* Die Verwendung der TD ist
auch derzeit noch immer Gegenstand kontroverser Diskussionen.>**™®™ Es liegen keine
eindeutigen Empfehlungen zur Handhabung nach Leberresektion vor und so erfolgte die
Indikation zur intraoperativen T-Drainageneinlage ausschlieBlich nach Eindruck des Operateurs.
Die verwendete TD wird auch bei Lebertransplantationen in der Charité Berlin mit Erfolg

routinemaBig durchgefiihrt.’

In der vorliegenden Untersuchung erfolgt eine T-Drainageneinlage bei 163 (41,1 %) Patienten
vs. 234 (58,9 %) Patienten ohne T-Drainageneinlage. Insgesamt l&sst sich feststellen, dass die
Patienten mit TD seltener bilidre Komplikationen als die Patienten ohne TD entwickeln. Am
seltensten entsteht eine Leckage an der Resektionsflache bei Durchfiihrung eines praoperativen
ERC + PT sowie einer intraoperativen T-Drainageneinlage mit 4,8 % vs. 13,5 % bei p=0,004,
was flr den positiven Effekt der Druckentlastung spricht, wenn diese erreicht ist. Das Galleleck
ist noch heute die schwerwiegendste und haufigste Komplikation nach Leberresektion.*®
Die Prasenz von Galle zusammen mit Blut und devitalisiertem Gewebe im Bereich der
Resektionsflache sowie der verbleibende, unterschiedlich grofe Kavitdtentotraum nach
Leberresektion schafft einen idealen Nahrboden fiir bakterielles Wachstum.*>?*# Dieses kann
das Immunsystem des Patienten schwéchen und die Entwicklung einer Sepsis, die eine Ursache
fir Leberversagen und Mortalitat darstellt, fordern.>**>?*"? Lo et al. isolieren bei 23 von 28
Proben drainierter Galle aerobe sowie anaerobe Kulturen, darunter u. a. Staph. aureus,
Escherichia coli, Candida sowie Pseudomonas Spezies.”> Chronische Folgen der Leckage sind
bspw. die Ausbildung von narbigen Gallenwegsstenosen sowie rezidivierenden Cholangitiden,

die bis zur Ausbildung einer sekundar bilidren Zirrhose reichen kénnen.*

Gemaél der Klassifikation von Komplikationen nach Leberresektion in Anlehnung an Clavien
handelt es sich bei der Galleleckage um eine Komplikation Grad Il A oder B.* Das Fehlen einer
klaren Definition der Galleleckage macht jedoch einen Vergleich der Haufigkeit dieser

Komplikation mit anderen Studien schwierig.

Die Inzidenz der Galleleckagen an der Resektionsflache ist in der Gruppe ohne intraoperative

T-Drainageneinlage signifikant hoher als in der Gruppe mit T-Drainageneinlage
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(n=31 (13,2 %) der Patienten vs. n=8 (4,9 %) bei p=0,006). Ohne TD werden bei Bhattacharjya
et al. mit 20 (17,4 %) von 115 Patienten und bei Lo et al. mit 8,1 % dementsprechend hohere
Leckagewerte angegeben.?®?" Bei einer Untersuchung von Williams et al. ist mit TD nach
Cholezystektomie die totale Komplikationsrate mit 19 % (5/26) vs. 27 % (10/37) ohne TD bei
primérem Verschluss des Dct. choledochus zwar geringer, die Daten erreichen jedoch keinen
statistisch signifikanten Unterschied. Des Weiteren beschreiben sie einen Trend zur Dilatation
des Dct. choledochus bei Einlage einer TD nach Choledochotomie, wohingegen bei Nichteinlage

ein Trend zur biliaren Striktur beobachtet wird.?

Zhu et al. kommen in einer Metaanalyse zum Schluss, dass ein primérer Verschluss vs.
T-Drainageneinlage in der Prévention postoperativer Komplikationen bei Exploration des

Dct. choledochus aufgrund einer Choledocholithiasis wohl die gleiche Effektivitat bietet.?*

Da bei beiden 0. g. Untersuchungen keine Leberresektion erfolgt, kénnen diese nicht direkt mit
der vorliegenden Untersuchung verglichen werden. Bei Leberresektion scheint nach der
vorliegenden Untersuchung die TD einen groReren Einfluss auf die Pravention einer

Galleleckage zu haben.

Capussotti et al. geben eine geringe Leckagerate von 3,6 % bei 22 von 610 Patienten nach
Leberresektion ohne T-Drainageneinlage an.'® Eine Galleleckage wird in seiner Untersuchung
jedoch nur als solche definiert, sofern sich eine Gallekollektion ber 50 ml innerhalb eines
Zeitraums von 3 und mehr Tagen nachweisen lasst. In der vorliegenden Untersuchung wird jedes
Galleleck auch ohne bestimmte Drainagemenge an Gallefliussigkeit als solches definiert, und

kann somit als Erkl&rung fur den Unterschied in der Leckagerate beider Untersuchungen dienen.

Lam et al. sowie Lo et al. verwenden in ihren Studien eine TD zur Druckentlastung bei
biliodigestiven Anastomosen und — sofern wenn vom Operateur als notwendig erachtet —
bei Patienten mit hoherem Risiko der Ausbildung einer Galleleckage nach Leberresektion.
Beide Studien kommen zu dem Ergebnis, dass die T-Drainageneinlage die Galleleckbildung
nicht verhindert. Eine mit T-Drainagen assoziierte Leckage an der Insertionsstelle kommt bei
Lam et al. bei einem (2,9 %) von 34 Patienten mit Galleleckage vor, bei Lo et al. bei einem

(3,5 %) von 28 Patienten mit Galleleckage.”?°
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In der vorliegenden Studie ist ein Einschlusskriterium die Unversehrtheit der Gallengange.
Die schlechte Einschéatzung der TD in beiden Studien ist daher auf eine hohe Leckagerate bei
biliodigestiven Anastomosen sowie auf die Verwendung eines Patientenkollektivs mit
uberdurchschnittlich hohem Risiko fir die Entstehung eines Gallelecks zuriickzufiihren.
Beide Studien verwenden ein inhomogenes Kollektiv, wodurch sich eine unterschiedliche

Situation ergibt.

In der vorliegenden Analyse kommt es in 2 (1,2%) Féllen zu einer Leckage an der
Insertionsstelle der TD. Insgesamt ist jedoch die Komplikationsrate im Sinne eines Gallelecks
unter Berucksichtigung der mit T-Drainagen assoziierten Komplikationen, wie oben bereits

erwéhnt, signifikant geringer als bei Nichteinlage der TD.

4.3 Ursachen der Galleleckage

4.3.1 Therapieindikation und Operationsverfahren

Resezierende Eingriffe an der Leber werden bei sehr unterschiedlichen Lebererkrankungen
vorgenommen. Im Vordergrund des Indikationsspektrums stehen jedoch maligne Lebertumoren,
gefolgt von benignen Tumoren, einigen nicht tumordsen benignen Konditionen und — als neue

Entwicklung der Transplantationschirurgie — auch die Leberlebendspende.*

Die meisten Leberresektionen werden in Deutschland/Europa aufgrund von kolorektalen
Lebermetastasen vorgenommen, wobei im asiatischen Raum (v. a. Japan und China)
Leberresektionen v. a. aufgrund hepatozelluldrer Karzinome erfolgen.>®"*>*2 Aych in der
vorliegenden Untersuchung findet bei den meisten Patienten mit 148 (37,3 %) eine
Hemihepatektomie aufgrund kolorektaler Lebermetastasen Anwendung, gefolgt von HCC an
zweiter Stelle mit 80 (20,2 %). Dies stimmt mit den in der deutschen bzw. europdischen, aber
auch mit den in der amerikanischen Literatur zu findenden Werten tberein, 311827

Die Ausbildung der Galleleckage ist in der vorliegenden Untersuchung primér unabhangig vom
ResektionsausmaR. Auch Tanaka et al. konnen keine signifikante Differenz in der Inzidenz von
Galleleckage bei den unterschiedlichen Hemihepatektomiearten feststellen.”® Dies zeigt sich auch
in einer Untersuchung von Vigano et al., die ebenfalls keinen Unterschied zwischen den
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einzelnen Resektionsarten und der Galleleckbildung feststellen.** Haufig finden sich in der
Literatur jedoch Angaben uber ein vermehrtes Vorkommen von Galleleckagen in Abhéngigkeit
vom Resektionsausmal3. Dies ist vor allem bei groReren, erweiterten Hemihepatektomien, aber
auch nach linksseitiger Hemihepatektomie festzustellen.**'2%" Der Beweis einer eindeutigen
Korrelation zwischen den Resektionsarten und der Bildung eines postoperativen Gallelecks ist
bis heute nicht abschlieBend erbracht.®

Eine eindeutige Beurteilung der Signifikanz bei den einzelnen Operationsverfahren in der
Subgruppenanalyse linksseitig vs. rechtsseitig ist aufgrund der zu geringen Fallzahl der
Subgruppen statistisch nicht moglich.

Eine mogliche Ursache fir die hohe Rate an Galleleckagen bei linksseitiger Hemihepatektomie
sind anatomische Variationen der extrahepatischen Gallengange sowie des Lobus caudatus.?
Wahrend bei anatomischen Resektionen oftmals kleine Gallengange unentdeckt verletzt werden,
sind es bei der Linksresektion haufig Gallengange des Lobus caudatus, die nach Resektion in der
Kontinuitat unterbrochen werden, wodurch es hier zur Leckage kommen kann.* Lo et al.

empfehlen daher eine Cholangiografie vor Durchfiihrung der linksseitigen Leberresektion.?

Eine weitere Ursache flr die Ausbildung der Galleleckage liegt u. a. in der direkten Verletzung
von groBeren und kleineren Gallengangen bei Resektion der Leber.**? Gange, die nach
Durchtrennung keinen Anschluss an das Hauptgallengangsystem mehr haben, drainieren ihre
Galle so iiber die Resektionsflache.* Anatomische Resektionen halten sich an die anatomisch
vorgegebenen Segmentgrenzen. Das Risiko einer Biliombildung an solch einer Resektionsflache
im  Vergleich zu extraanatomischen Hepatektomien ohne Erhalt der anatomischen
Segmentgrenze ist daher geringer. Bei extraanatomischen Resektionen kann es somit aufgrund
der fehlenden Verbindung der unterbrochenen Gé&nge zum Hauptgallengang zur vermehrten
Ausbildung eines Gallelecks an der Resektionsflache kommen. Dies kann eine Ursache dafir
sein, warum in der vorliegenden Untersuchung vor allem bei extraanatomischer Resektion die

Verwendung der TD keinen signifikanten Einfluss auf die Entstehung eines Gallelecks hat.

Demzufolge zeigt sich bei Patienten nach anatomischer Leberresektion sowie signifikant bei
erweiterter Leberresektion und primdr externer Galleableitung mit TD auch eine geringere
Leckagerate. Bei erweiterter Resektion betrdgt diese 3,8 % mit TD vs. 53,3 % ohne TD mit

p < 0,001.
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Neben diesen direkten Verletzungen der Gallengdnge konnen auch Leckagen durch
oberflachliche Nekrosen im Bereich der Resektionsflache entstehen. Dies geschieht v. a. bei
einer Superinfektion. Die einschmelzenden Gallengdnge bilden so Leckagen an der
Resektionsflache. Diese kleinen Leckagen werden ebenfalls durch einen erhéhten postoperativen

intrabiliaren Druck unterhalten, welcher wiederrum durch eine TD vermindert werden kann.4

4.3.2 Sphinkter-Oddi-Dysfunktion

Eine weitere wichtige Ursache bei der Entstehung der Galleleckage ist der erhdhte intrabilidare
Druck nach Leberresektion. Der Druckanstieg ist auf eine durch den postoperativen Spasmus der

Ampulla Vateri bedingte Gallenentleerungsstorung zurtckzufihren.

Faktoren, die den Tonus des SO erhohen koénnen, sind vor allem eine ausgiebige
Lymphadenektomie mit Beeintrachtigung der sympathischen sowie parasympathischen
Innervation (Denervation des Sphinkter Oddi). Aufgrund der Kontraktion des Sphinkter Oddi
konnen intrabiliare Druckanstiege bis auf 30 mm H,O entstehen. Die Galle kann so nicht in das
Duodenum abflieBen und unterhalt durch die Gallengangsobstruktion stetig das Leck.*®%"
Ein Cholangiogramm zeigt hierbei einen dilatierten intrahepatischen GG ohne jegliche Striktur

und mit verspateter Kontrastpassage ins Duodenum.”

Auch postoperativ applizierte Opioid-Analgetika kénnen Uber den Sphinkter-Spasmus bei der
Pathophysiologie des Sphinkters Oddi eine Rolle spielen.* Uber den Effekt von nicht-opioden
Analgetika auf die intrabilidre Druckentwicklung oder die Frequenz von Galleleckagen nach
Leberresektion liegen keine Studien vor.”” Um den SO zu relaxieren, bevorzugen manche
Autoren vor Entfernung der TD die Gabe von Atropin.?® Bei Vorhandensein einer TD wird zur
Therapie der Sphinkter-Oddi-Dysfunktion die Drainage zur Druckentlastung wieder gedffnet und
nach Abklingen der Symptome erneut verschlossen. Ohne T-Drainageneinlage ist eine
endoskopische Stenteinlage oder eine Sphinkterotomie méglich.” Leckagen an den zentralen
Gallengangsiiberndhungen entstehen durch lokale Infektionen oder durch technische Probleme.*

Diese Phdnomene sprechen fir die Verwendung der TD zur intrabilidren Druckentlastung.
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4.4 Postoperatives VVorgehen und Handhabung der T-Drainage

Im  Universitatsklinikum Charité Berlin wird am funften postoperativen Tag eine
Cholangiografie uber die einliegende TD zur Darstellung der Gallengange durchgefihrt.
Bei unauffélligem Befund wird die TD verschlossen und nach sechs Wochen, bei erneuter
unauffalliger Gallengangsdarstellung, entfernt. Diese Methode hat sich in der Charité Berlin
bewahrt. Eine Galleleckage nach T-Drainagenentfernung kommt hier sehr selten vor. Im
untersuchten Kollektiv. kommt es bei den Patienten nicht zu einer durch eine

T-Drainagenentfernung bedingten Gallengangsleckage.

In der Literatur wird die Rate des Gallelecks nach T-Drainagenentfernung mit Werten zwischen
1 und 19 % angegeben, keine jedoch bei Durchfilhrung einer Hemihepatektomie.?2%°2°8.75.7.76
Die haufigsten Ursachen hierfur sind ein falscher Umgang, z. B. friihzeitiges Ziehen der
Drainage oder auch eine falsche Materialwahl. Dies wurde bereits in der Einleitung thematisiert.
Einige Autoren beschreiben den Wechsel einer verstopften Drainage als sehr aufwendig,

da dies nahezu ausschlieBlich operativ erfolgen kann.?®

Ursache der o. g. Leckagebildungen an n=2 Patienten an der TD-Insertionsstelle wahrend der
Liegedauer der Drainage ist eine akzidentielle Entfernung im Rahmen eines eigenstandigen
Mobilisationsversuches des Patienten. Dies wird je nach Zeitpunkt mittels Re-Laparotomie und
Neueinlage der TD und meist jedoch mittels endoskopischer Stentimplantation zur Abdichtung

des Lecks am Choledochus therapiert. Die Genesung wird dadurch nur nachrangig behindert.

Eine Therapie von Gallengangsleckagen durch T-Drainagenentfernung erweist sich durch eine
Kombination aus konservativer, radiologischer und endoskopischer Therapie als effektiv.”’
Grundsétzlich wird zundchst versucht, das Problem durch weniger invasive Verfahren mit
gleichem Erfolg zu l6sen.* Kleine Galleleckagen sind nicht immer revisionspflichtig und kénnen
konservativ beherrscht werden. Bei Leckage durch T-Drainagenentfernung koénnen daher
analgetische und antibiotische Therapieformen notwendig werden. Ein Drittel bis die Halfte

solcher Leckagen sistieren innerhalb von 24 Stunden spontan.

Generell sistiert ein hoher Anteil der postoperativen Galleleckagen spontan, ohne dass eine
invasive Therapie notwendig ist. Der Anteil liegt in der Literatur bei Gber 70 % innerhalb der
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ersten 15 Tage.””®"® Bei den anderen 20 % kommt es teilweise zur galligen Peritonitis und zu
septischen Komplikationen.*

Zusétzlich zu den o. g. Therapieoptionen kann bei Patienten ohne T-Drainageneinlage eine
postoperative Papillotomie, Stenteinlage oder sekundédre T-Drainageneinlage sowie eine
Revisionsoperation durchgefiihrt werden. Bei Patienten mit primarer intraoperativer
T-Drainageneinlage kann bei Ausbildung einer Leckage je nach Lage ebenfalls eine

endoskopische Therapie mit Papillotomie oder eine Revisionslaparotomie infrage kommen.

Eine Multivarianzanalyse von Shuhart et al. bei lebertransplantierten Patienten zeigt, dass der
einzige Faktor, mit dem sich die Entwicklung einer Gallengangsleckage nach
T-Drainagenentfernung vorhersagen lassen kann, der Nachweis von Unregelmé&Rigkeiten im
Gallengang in der ERCP ist.%°

4.4.1 T-Drainagen-assoziierte Komplikationen

Mit T-Drainagen assoziierte Komplikationen entwickeln sich in der vorliegenden Analyse bei
5 (3,1 %) von 163 Patienten mit T-Drainageneinlage. Darunter waren 2 Patienten mit
TD-Dislokation und ein Fall mit Cholestase durch TD. 2 Patienten entwickeln ein Leck an der
TD-Insertionsstelle. Ein Bruch oder Abriss des T-Drainagenschenkels bei Entfernung, wie bei
Banez et al. beschrieben, kommt in der Praxis gelegentlich, im vorliegenden Patientenkollektiv

jedoch nicht vor und wird auch in der Literatur nicht weiter thematisiert.®®

4.4.2 Therapeutische Alternativen

Insgesamt erfolgt eine ERC mit PT in 28 (7,1 %) Féllen, meist im Rahmen der prdoperativen
Vorbereitung zur Abklarung der Gallengangssituation. Da es sich hierbei anschieend um
komplexere Resektionen handelt, wird meist gleich eine TD eingesetzt. Nur bei 5 Patienten

erfolgt eine alleinige ERC und PT ohne T-Drainageneinlage zur Druckentlastung.

Bei den in die Untersuchung einbezogenen Patienten treten keine durch ERC und Papillotomie
verursachten Komplikationen wie z. B. eine ERC-assoziierte Pankreatitis oder Perforation auf,

obwohl eine Post-ERCP-Pankreatitis eine haufige Nebenwirkung der recht invasiven Diagnostik
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darstellt. Die H&aufigkeit dieser Komplikation liegt nach derzeitiger Studienlage zwischen 1,5 %
und 17 %.%! Bei sehr schonender Untersuchungsdurchfiihrung kann die Komplikationsrate
jedoch gering gehalten werden. Auch Bhatacharijya et al. beschreiben keine ERCP-assoziierten

Komplikationen in der publizierten Analyse.*’

Bei persistierenden grofReren Leckagen fihrt die Sphinkterotomie ggf. mit Einlage eines Stents
sowohl zur Verbesserung des Galleabflusses als auch in den meisten Féllen zum Austrocknen
der Leckage und zum spateren Verschluss der Leckstelle.®*?%3

Lau et al. berichten 1999 (ber den Erfolg einer endoskopischen Stentimplantation mit und ohne
Sphinkterotomie bei der Behandlung einer Galleleckage.?’ Aufgrund der Reduktion des
intraluminalen Druckes wird hier zum einen ein erleichterter Galleabfluss ins Duodenum
beschrieben sowie ein oft spontanes Ausheilen der Leckage.'® Insgesamt sind tber 70 % der
Gallengangskomplikationen endoskopisch therapierbar.®*®? Alternativ dazu kann insbesondere
bei groReren Leckagen die perkutan transhepatische Drainage zum Erfolg filhren.*2!3#

In den Fallen, in denen endoskopisch kein Erfolg erzielt oder erwartet wird, ist die chirurgische
Intervention angezeigt. Letztendlich ist das Gelingen der Therapie bilidrer Komplikationen
entscheidend von der interdisziplindren Zusammenarbeit zwischen den Abteilungen fir

Chirurgie, Endoskopie und Radiologie abhangig.®

4.5 Krankenhausaufenthaltsdauer

Eine verlangerte Hospitalisationsdauer bei Galleleckage nach Leberresektion wird, analog zu den
Ergebnissen der vorliegenden Untersuchung, in der Literatur haufig beschrieben,*1316:2027.69.83
Beispiele hierflr sind Untersuchungen von Bhattacharijya et al. mit verlangerter postoperativer
Hospitalisationsdauer von median 10 Tagen (4-30) auf median 15 Tage (10-41 Tage),
bei Capussotti et al. mit signifikant verlangerter Hospitalisationsdauer nach Leberresektion von
11,4 Tage ohne Leckagebildung auf 24 Tage mit Leckagebildung (bei p=0,001) sowie Lo et al.
mit signifikant verlangerter Hospitalisationsdauer von 19 Tagen ohne Galleleckage auf 59 Tage
mit Galleleck (p=0,001).2>?" Friihzeitiges Vorgehen bei Galleleckage kann einer weiteren

Verlangerung der Hospitalisationsdauer entgegenwirken.?” Bednarsch et al. beschreiben eine
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geringere Beeintrachtigung der Regeneration der Leberfunktionen bei fruhzeitiger Diagnose
sowie sofortiger Therapie im Vergleich zur Regenerationsdauer bei spéterer Diagnose und

Therapie, wodurch auch die Hospitalisationsdauer entsprechend langer ausfallt.®

Insgesamt ist bei Patienten mit T-Drainageneinlage die mediane Krankenhausaufenthaltsdauer
mit 18 vs. 14 Tagen (p<0,001) signifikant l&nger als bei Patienten ohne TD. Untersuchungen von
Williams et al. sowie Wills et al. beschreiben eine signifikant verlangerte Hospitalisationsdauer
bei Verwendung einer priméren TD, da diese eher bei komplizierten Leberresektionen bevorzugt

wird.62

Dies zeigt sich auch signifikant bei Ausbleiben einer Galleleckage mit median 18 vs. 13 Tagen
(p<0,001). Durch die verlangerte Verweildauer im Krankenhaus bei Patienten mit TD erhohen
sich somit isoliert betrachtet die entstehenden Kosten.*® Da jedoch der Entschluss zur
T-Drainageneinlage eher bei schwierigeren Resektionen erfolgt, ist von einem hieraus

resultierenden, negativen Einfluss auf die Hospitalisationsdauer auszugehen.

Die langste Krankenhausaufenthaltsdauer fallt jedoch bei Patienten mit Galleleck,
bei denen keine primdre TD eingesetzt wird, im Vergleich zu Patienten mit primarer

Galleableitung groRer aus (median 30 vs. 25 Tage bei p=0,001).

Ein &hnlicher Sachverhalt ist auch in einer Studie von Nagano et al. zu beobachten.
Die Behandlungsdauer bei Ausbildung einer Galleleckage nach Leberresektion wird mit median
102,6 Tagen (Range: 29-264) angegeben. Bei intraoperativer T-Drainageneinlage ist die
Heilungszeit jedoch wesentlich kiirzer als bei Patienten ohne T-Drainageneinlage (30 mit TD vs.
179 Tage ohne TD).*

Da die Nichteinlage der TD zu einer hoheren Rate an Galleleckagen fiihrt, erhéht sich die
Verweildauer im Krankenhaus bei Resektion mit Gallengangskomplikationen ohne Einlage einer
TD signifikant von median 18 auf 30 Tage verglichen mit Patienten mit externer Drainage ohne
Leckagebildung.

Die Verwendung einer TD besonders bei ausgedehnter Leberresektion fihrt durch die Schaffung
gunstiger Druckverhaltnisse im Gallengang zur Reduktion des Gallelecks und zu einer kiirzeren

Krankenhausaufenthaltsdauer. Der positive Einfluss auf die Druckverhéltnisse im intrabilidren
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System wird auch durch eine hydrostatische Komponente gesteuert. Die Druckverhaltnisse sind
durch Anderung der Hoéhenlage des Drainagebeutels, durch Offnung und Verschluss der
Drainage aber auch durch das gewéhlte Kaliber beeinflussbar. Eine Reduktion der
Hospitalisationsdauer fiihrt letztendlich auch zur Minimierung der aufzuwendenden
medizinischen Kosten und der Inzidenz nosokomialer Infektionen — vor allem bei dlteren

Patienten.?*

Des Weiteren muss angefiihrt werden, dass die Entscheidung tber den Einsatz der TD meist
nach Einschatzung des Operateurs erfolgt und somit vor allem bei schwierigeren Eingriffen
stattfindet. Aufgrund der hierdurch entstehenden Selektionsbias kdnnen die vorliegenden Daten
nur eine eingeschrankte Reprasentativitat bieten. Dennoch kann davon ausgegangen werden,
dass bei einem Patientenkollektiv mit ausgedehnter Leberresektion unter konsequenter

Verwendung der TD eine weitere Reduktion der Hospitalisationsdauer erreicht werden kann.

4.6 Mortalitat

Die Mortalitat bei Leberresektion konnte in den letzten Jahren vor allem aufgrund der
parenchymsparenden und maoglichst blutungsarmen Ausrichtung der Operationstechniken, aber
auch durch Fortschritte in der Anésthesie und durch eine verbesserte postoperative medizinische
Betreuung deutlich gesenkt werden. Sie wird in der Literatur groRerer Zentren mit unter 5 %

21161819.2L787984 hoi | ebermetastasen sogar mit bis zu 0%.'° An spezialisierten

angegeben,
Zentren kann heute von einer sicheren und standardisierten Operation gesprochen werden.
Lam et al. geben eine Mortalitatsrate wahrend der Hospitalisationsdauer von 6 % an.?
Die allgemein in der Literatur zu findenden Daten entsprechen auch den vorliegenden

Untersuchungsergebnissen mit einer Mortalitatsrate von n=7 (1,8 %).

Das Leberversagen stellt die wichtigste Ursache perioperativer Mortalitdt nach Leberresektion
dar.'® Die wichtigsten Einflussfaktoren fir das Auftreten eines postoperativen Leberversagens
sind GroRe und Qualitat des verbleibenden Lebergewebes (Steatose, Fibrose, Zirrhose),
das Vorliegen einer Cholestase und oder Cholangitis, das AusmaR des operativen Traumas
betreffend die Grolle der Resektionsfliche oder den Blutverlust und postoperative

Komplikationen im Sinne der Galleleckage und Infektionen).®
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Die Galleleckage ist mit einer Erhthung der Mortalitatsrate von ca. 40-50 % sowie mit einer
Regenerationsverzogerung der Leberfunktion assoziiert.”>'*% In der vorliegenden Untersuchung
hatten n=2 von n=7 Todesfalle eine Galleleckage. Aufgrund der niedrigen Patientenzahl kann
keine Analyse dieser Subgruppe durchgefihrt und somit die Fragestellung nach dem Einfluss des
Gallelecks mit und ohne T-Drainageneinlage auf die Mortalitat nicht vollumfanglich beantwortet

werden.

Lo et al. geben bei bilidaren Komplikationen eine Mortalitatsrate von 39,3 % vs. 6 % ohne
Ausbildung bilidrer Komplikationen an. Auch das Leberversagen erhoht sich in ihrer Studie von
6,9 % ohne biliare Komplikationen auf 35,7 % mit bilidren Komplikationen.?® In einer kiirzlich
publizierten Studie von Bednarsch et al. wird die Mortalitatsrate in der Gruppe mit Galleleckage

mit 13,7% vs. 5,9% bei ausbleiben einer Galleleckage angegeben.®®

Auch Revisionsoperationen aufgrund von Galleleckagen bei Leberresektion weisen in der

Literatur eine erhohte Mortalitatsrate auf.?%?’

In der vorliegenden Studie versterben
n=2 Patienten nach Revisionsoperation. Es zeigt sich kein signifikanter Zusammenhang
zwischen Revisionsoperation und Mortalitdt in dieser relativ kleinen Subgruppe (p=0,091).
Lo et al. geben jedoch eine Mortalitatsrate nach Revisionsoperation mit 77,8 % an.

Reoperationen werden in ca. 5 % der Falle erforderlich.*

Im untersuchten Kollektiv erfordern die postoperativen Komplikationen bei 30 (7,6 %) der
Patienten eine Revisionsoperation. Revision trotz Einlage einer intraoperativen TD ist mit 3 vs.
27 ohne TD signifikant seltener erforderlich (p<0,001).

Neben Nachblutungen und Hamatomausrdumungen sind es in erster Linie septische
Komplikationen und Galleleckagen, die zu einer erneuten Relaparotimie fiihren.* Dies entspricht
auch den Ergebnissen der vorliegenden Studie. Die Ausbildung einer Leckage ist in 27 Féllen
mit p<0,001 signifikanter Hauptgrund fir eine Revisionsoperation. Die Krankenhaus-
verweildauer  verldngert  sich bei Revisionsoperation  signifikant ~ (p=0,001).
Die Revisionsoperation ist unabhéngig vom Vorhandensein einer Fibrose bzw. Zirrhose.
Eine Revision ist u. a. auch bei Sepsis nach Leberresektion aufgrund von Verwachsungen eher
schwierig.>”® Des Weiteren haben diese Patienten keine lokalisierte Gallekollektion oder
kontrollierbare Fistel. Aus diesem Grund sollte die Entscheidung fir eine Reexploration friih

getroffen werden — vor Entwicklung einer Sepsis oder Verwachsung.?’
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Einige Autoren nennen das Alter als Risikofaktor fir Mortalitdt nach Leberresektion,
wohingegen andere Autoren keine signifikante Assoziation finden.>?*">% Das Lebensalter der
Patienten wird immer wieder als Risikofaktor diskutiert, die Studienlage hierzu ist jedoch nicht

eindeutig.* In der vorliegenden Arbeit wird dieser Faktor nicht untersucht.

4.7 Ausmal der Leberfibrose

Die Leberfibrose beschreibt das Ausmal} der Vorschadigung und somit die Qualitidt des zu
resezierenden Organs. Sie wird als potenzieller Einflussfaktor fiir die Ausbildung einer
Galleleckage diskutiert. Die Daten sind den histologischen Befunden des entfernten
Leberresektats entnommen. Eine mdogliche Einteilung des Fibrosegrades ist die in der
vorliegenden Arbeit verwendete semiquantitativ-deskriptive Stadieneinteilung nach Desmet und
Scheuer.?® Hiernach wird die Fibrose abhangig von den jeweils vorhandenen histologischen
Merkmalen in vier unterschiedliche Stadien eingeteilt. Bei nicht Vorhandensein einer Fibrose
(histologisch keine Faservermehrung vorhanden) wird das Stadium O vergeben. Eine milde,
geringgradige Fibrose bei histologisch portaler Faservermehrung ohne Septenbildung bezeichnet
das Stadium 1. Das Stadium 2 entspricht einer méaBigen, mittelgradigen Fibrose mit beginnender
Septenbildung. Histologisch sind hier inkomplette portale Fasersepten bei vollem
Architekturerhalt zu erkennen, wohingegen bei Stadium 3 (schwere, hochgradige Fibrose) eine
komplette septenbildende Faservermehrung ohne Architekturstérung vorliegt. Das Vorliegen
einer kompletten poroportalen Septenbildung mit Architekturstérungen oder einer definitiven

Zirrhose entspricht dem Stadium 4.

Bei vorgeschédigter Leber ist die Heilung theoretisch vermindert, sodass eine hohere
Leckagerate anzunehmen waére. Dies wird in der Analyse nicht bestatigt und widerspricht nicht

den Untersuchungen von Vigano et al. sowie Tanaka et al.

Mit p=0,829 l&sst sich im untersuchten Kollektiv kein signifikanter Zusammenhang zwischen
dem Vorhandensein oder Nichtvorhandensein einer Fibrose oder Zirrhose und der Ausbildung
einer Galleleckage feststellen. Dieses Ergebnis bestatigen auch andere Untersuchungen.
Vigano et al. finden in ihrer Studie keinen Zusammenhang zwischen Zirrhose und

Leckagebildung.!! Tanaka et al. berichten iiber eine etwas geringere Inzidenz von Galleleckagen
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bei Patienten mit Zirrhose vs. ohne Zirrhose, jedoch mit p=0,20 ohne statistische Signifikanz
(4,5 % (6/132) vs. 8,7 % (20/231)).° Magliche Erklarungsansatze hierfir sind u. a. ein weniger
aggressives Vorgehen sowie eine sparsame Resektion des Leberparenchyms. So beschreiben
Capussotti et al. eine mit p=0,05 signifikant geringere Rate an Galleleckagen bei zirrhotisch
verénderter Leber (2/167 (1,2 %) vs. 20/443 (4,5 %)) aufgrund eines weniger aggressiven
Operationsverfahrens. Bei Zirrhose kommt es zu einer geringeren Rate an groferen

Resektionsarten.®
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5 Zusammenfassung

Trotz der enormen Fortschritte in der Leberchirurgie stellt die Galleleckage nach Leberresektion
eine schwerwiegende Komplikation und ein signifikantes klinisches Problem dar. Die Inzidenz
des Gallelecks hat sich in den letzten Jahren nach publizierten Angaben in den unterschiedlichen
Zentren nicht wesentlich reduziert. Es besteht eine betrachtliche Variabilitdt zwischen den
einzelnen Zentren hinsichtlich der Indikationsstellung zur Verwendung einer priméren TD.
Dieser Umstand liegt im fehlenden Konsens bezlglich der optimalen perioperativen
Herangehensweise bei Patienten nach Leberresektion und begriindet das Anliegen dieser

monozentrisch retrospektiven Analyse.

In einem reprasentativen Patientenkollektiv von 397 leberresezierten Patienten mit intaktem
Gallengang werden im Rahmen der vorliegenden Arbeit die Risikofaktoren fiir die Entwicklung
eines Gallelecks an der Resektionsflache der Leber retrospektiv analysiert. Eine Gruppe von 163
Patienten mit primarer T-Draineinlage wird mit einer anderen Gruppe von 234 Patienten ohne

TD hinsichtlich der Inzidenz von Galleleckagen an der Leberresektionsflache verglichen.

Es sind mehr Vorteile als Nachteile im Gebrauch der TD zu beobachten. Die intraoperative
T-Drainageneinlage fiihrt nach den Ergebnissen der vorliegenden Untersuchung zu einer
geringeren Inzidenz von bilidaren Komplikationen gegenlber der Nichteinlage der TD.
Das Galleleck an der Resektionsflache der Leber entwickelt sich bei Patienten mit TD signifikant
seltener als bei denen ohne TD. Ferner bewirkt eine interne Druckentlastung mittels ERC und PT
eine weitere Reduktion des Gallelecks an der Resektionsflache der Leber. Die Kombination aus
der internen und externen Ableitung der Galleflissigkeit weist die geringste Leckagerate im
untersuchten Patientenkollektiv auf. Weiterhin stellt sich die Handhabung der TD als
unproblematisch dar. Es treten keine bilidren Komplikationen im Zusammenhang mit der
T-Drainagenentfernung auf. Komplikationen, die durch die TD hervorgerufen werden, kommen
mit 3,1% insgesamt selten vor. Auch Revisionsoperationen bei Patienten mit
T-Drainageneinlage sind signifikant seltener erforderlich. Kommt es bei Patienten trotz
T-Drainageneinlage zum Galleleck, so ist die Hospitalisationsdauer im Vergleich zum Galleleck
ohne T-Drainageneinlage signifikant geringer. Die aufzuwendenden medizinischen Kosten mit

T-Drainageneinlage sind daher insgesamt reduziert.
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Basierend auf den Ergebnissen der vorliegenden Untersuchung l&sst sich abschliel3end
feststellen, dass sich die biliare Dekompression mittels TD bei Leberresektion positiv auf den
postoperativen Verlauf auswirkt. Bei extraanatomischer Leberresektion ist keine dringende
T-Drainageneinlage erforderlich. Aufgrund der geringeren Komplikationsrate kann die
intraoperative Einlage einer TD bei anatomischer Hemihepatektomie mit Erhalt der
extrahepatischen Gallengdnge empfohlen werden. Vor allem bei erweiterter Hemihepatektomie
kann die TD die Entstehung eines Gallelecks am zuverléssigsten verhindern und sollte unbedingt
eingesetzt werden. Diese Beobachtung sollte in multizentrischen, prospektiven und
randomisierten Studien verifiziert werden, um endgultig die Frage beantworten zu konnen,

ob eine konsequente bilidre Druckentlastung einen positiven Beitrag zur Leberchirurgie leistet.
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