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Ανίχνευση καρκίνου χοληδόχου κύστεως στη λαπαροσκοπική χολοκυστεκτομή
Ο καρκίνος της χοληδόχου κύστεως αν και δεν είναι συνήθης, αποτελεί την πλέον συχνά εμφανιζόμενη κακοήθεια του χοληφόρου δένδρου. Είναι πολύ επιθετικός καρκίνος και προκαλεί 2500 θανάτους ετησίως. Η συμπτωματολογία του καρκίνου της χοληδόχου κύστεως είναι μη ειδική και μιμείται τα συμπτώματα της χολολιθίασης. Επί πλέον συνυπάρχει χολολιθίαση στην πλειονότητα των περιπτώσεων καρκίνου της χοληδόχου κύστεως. Λόγω της πλήρους αντικατάστασης της ανοικτής χολοκυστεκτομής από τη λαπαροσκοπική για τις καλοήθεις παθήσεις της χοληδόχου κύστεως (χολολιθίαση, πολύποδες, αδενομυομάτωση) και του τριπλασιασμού αυτών, το ποσοστό της διάγνωσης Ca χοληδόχου κύστεως σαν τυχαίο εύρημα κατά τη λαπαροσκοπική χολοκυστεκτομή αυξήθηκε. Καρκίνος της χοληδόχου κύστεως έχει διαγνωσθεί στο 0,3 - 2,9% των λαπαροσκοπικών χολοκυστεκτομών 


(1, 2) ADDIN EN.CITE . Η περαιτέρω ανάλυση όμως της βιβλιογραφίας έδειξε ότι το 50% των τυχαία διαγνωσθέντων περιπτώσεων πρώιμου καρκίνου της χοληδόχου κύστεως έγινε μετά την εγχείρηση 


(1, 3) ADDIN EN.CITE . Όταν εκτελείται λαπαροσκοπική χολοκυστεκτομή σε μη διαγνωσθέντα καρκίνο της χοληδόχου κύστεως μεταστάσεις ή υποτροπές μπορεί να εμφανισθούν στις θέσεις όλων των τροκάρ 1 - 6 μήνες μετά την εγχείρηση (3). Εκτός από τον ανωτέρω πρώιμο τύπο μετάστασης, όψιμος τύπος μετάστασης έχει παρατηρηθεί 2 χρόνια μετά τη λαπαροσκοπική χολοκυστεκτομή (4). Έχει αναφερθεί ότι εμφυτεύσεις του καρκίνου εμφανίζονται στις θέσεις των τροκάρ όταν ο όγκος διηθεί όλο το τοίχωμα της χοληδόχου κύστης όπως επίσης όταν υπάρχει διάτρηση της χοληδόχου κύστεως διεγχειρητικά. Για το λόγο αυτό συνιστάται η αφαίρεση της χοληδόχου κύστεως να γίνεται σε πλαστικό σάκο περισυλλογής. Εν τούτοις, δεν έχει βρεθεί στατιστικώς σημαντική διαφορά μεταξύ της επίπτωσης των υποτροπών στις θέσεις τροκάρ και στην τομή της ανοικτής χολοκυστεκτομής 


(5, 6) ADDIN EN.CITE .
Η αναφορά ότι η λαπαροσκοπική χολοκυστεκτομή προκαλεί επέκταση και διασπορά του καρκίνου είναι θέμα αμφιλεγόμενο. Παραταύτα, υπάρχουν συνεχώς αυξανόμενες δημοσιεύσεις υποτροπής μετά τη λαπαροσκοπική χολοκυστεκτομή ή και μετά τις επανεγχειρήσεις λόγω διαγνωσθέντος Ca χοληδόχου κύστεως. Γι’ αυτό ακριβής διάγνωση του καρκίνου κατά τη λαπαροσκοπική χολοκυστεκτομή η μετατροπή της σε ανοικτή και η εκτέλεση ριζικής επέμβασης εάν το στάδιο της νόσου το απαιτεί είναι ουσιαστική για τη βελτίωση της επιβίωσης 


(4-7) ADDIN EN.CITE .
Έτσι για την ασφαλέστερη διάγνωση Ca χοληδόχου κύστεως κατά τη λαπαροσκοπική χολοκυστεκτομή συνεστήθη από ορισμένους συγγραφείς ταχεία βιοψία από χοληδόχους κύστεις που 1) περιέχουν πολύποδες, 2) που είναι πορσελανοειδείς, 3) σε ασθενείς ηλικίας μεγαλύτερης των 70 ετών, 4) σε ασθενείς με μακρύ ιστορικό χολολιθίασης και 5) με πεπαχυσμένα τοιχώματα. Τα ανωτέρω εθεωρήθησαν από αυτούς σημαντικοί παράγοντες κινδύνου για την εμφάνιση καρκίνου στη χοληδόχο κύστη 


(1, 8, 9) ADDIN EN.CITE .


Πίνακας 1.

Παράγοντες κινδύνου Ca Χοληδόχου κύστεως

Ασθενείς >70 ετών


Μακρύ ιστορικό χολολιθίασης


Πεπαχυσμένο τοίχωμα χοληδόχου κύστεως


Πολύποδες χοληδόχου κύστεως


Πορσελανοειδής χοληδόχος κύστη
Συνεπώς για τη διάγνωση του Ca χοληδόχου κύστεως κατά τη λαπαροσκοπική χολοκυστεκτομή και ως εκ τούτου για την αποφυγή της επενεγχειρήσης λόγω της διάγνωσης μετά την επέμβαση πρέπει η χοληδόχος κύστη να διανοίγεται μετά την  εκτομή να εξετάζεται μακροσκοπικά ο βλεννογόνος και να γίνεται ταχεία βιοψία της ύποπτης περιοχής. Παρόλο που έχει αναφερθεί ότι ο πρώιμος καρκίνος της χοληδόχου κύστεως δεν ανιχνεύεται μακροσκοπικά 


(10, 11) ADDIN EN.CITE  οι  Watanabe et al ανακοίνωσαν ότι το 85% των πρώιμων καρκίνων της χοληδόχου κύστεως μπόρεσαν να διαγνωσθούν μακροσκοπικά (12, 13). Εταξινόμησαν τον μακροσκοπικό τύπο του καρκίνου της χοληδόχου κύστεως σε κοκκιώδη, θηλώδη και σε οζώδη. Σε μεταγενέστερη δε μελέτη αναφερόταν ότι μακροσκοπικές βλάβες ανεδείχθησαν στο 80% των περιπτώσεων καρκίνου in situ (14).
Το ποσοστό της ακρίβειας της διάγνωσης του καρκίνου της χοληδόχου κύστεως με τη βοήθεια της ταχείας βιοψίας φαίνεται στον πίνακα 2.


Πίνακας 2.


Porter JM et al 
(1992) 

80%

(15)

Yamaguchi et al 
(1997)

86%

(16)

Azuma et al

(1999)

70%

(17)

Wakai T, Shitay Y
(2001)

85%

(18)

Chuan Dong,Sun et al
(2005)

88,2%

(19)

A-Hon Kwon et al
(2007)

99%

(20)
Κατά την αναζήτηση της βιβλιογραφίας για την ευαισθησία και ειδικότητα της διεγχειρητικής ταχείας βιοψίας στην λαπαροσκοπική χολοκυστεκτομή για τη διάγνωση του καρκίνου της χοληδόχου κύστεως συγκρίναμε μεγάλες σειρές που ακολούθησαν την ίδια μεθοδολογία. Δηλαδή σε όλους τους ασθενείς μετά την χολοκυστεκτομή η χοληδόχος κύστη διανοίχθη κατά τον επιμήκη άξονά της και ο βλεννογόνος ελέγχθη μακροσκοπικά. Εάν ανευρίσκετο βλάβη εκτελείτο ταχεία βιοψία από την περιοχή αυτή. Εάν όχι, ταχεία βιοψία αποστελλόταν από τέσσερις περιοχές. Από τον κυστικό πόρο, τον αυχένα της χοληδόχου κύστεως, το σώμα και τον πυθμένα της (14). Από μια σειρά 1793 ασθενών, σε 38 (2,1%) διεγνώσθη καρκίνος της χοληδόχου κύστεως. Σε 28 κατά τη διάρκεια της επέμβασης και σε 10 μετά από αυτήν. Δηλαδή, η ευαισθησία της διεγχειρητικής ταχείας βιοψίας ήταν 90% και η ειδικότητα 100% (20). Ενώ σε μία άλλη με 990 ασθενείς που υποβλήθηκαν σε λαπαροσκοπική χολοκυστεκτομή λόγω χολολιθίασης αναφέρεται ευαισθησία 64% και ειδικότητα 100% (14). Η ευαισθησία έπεσε στο 64% γιατί καρκίνος της χοληδόχου κύστεως διεγνώσθη στο 40% των περιπτώσεων του σταδίου Τis ενώ διεγνώσθη στο 83% των βλαβών στο στάδιο Τ2 και Τ3. Τα αποτελέσματα αυτά υποδηλώνουν ότι η διάγνωση του καρκίνου της χοληδόχου κύστεως με την ταχεία βιοψία δεν είναι ακριβής όσον αφορά το στάδιο Τis ενώ αντίθετα ακριβής διάγνωση επιτυγχάνεται στο στάδιο Τ2 Τ3 (14).
Σύμφωνα με τους παθολογοανατόμους η ταχεία βιοψία κατά τη λαπαροσκοπική χολοκυστεκτομή είναι ατελής και βοηθητική εξέταση γιατί δεν εξετάζεται όλη η βλάβη. Εν τούτοις για τους χειρουργούς είναι απαραίτητη εξέταση γιατί 1ον) ελαττώνει τις πρώιμες μετεγχειρητικές υποτροπές ή μεταστάσεις και 2ον) γιατί μέχρι στιγμής είναι η μόνη εξέταση που βοηθάει στη διάγνωση του καρκίνου κατά τη λαπαροσκοπική χολοκυστεκτομή και οδηγεί στην μετατροπή της σε ανοικτή και συνεπώς σε ριζική επέμβαση εάν το στάδιο της νόσου το απαιτεί βελτιώνοντας την πρόγνωση των ασθενών. 


(10, 11, 15-20) ADDIN EN.CITE .

Πίνακας 3. 


Ταχεία βιοψία επί έλλειψης βλάβης βλεννογόνου χοληδόχου κύστεως

Κυστικός πόρος


Αυχένας χοληδόχου κύστεως


Σώμα χοληδόχου κύστεως


Πυθμένας χοληδόχου κύστεως
Συμπέρασμα

1. ο καταλληλότερος τρόπος διάγνωσης καρκίνου χοληδόχου κύστεως κατά την λαπαροσκοπική χολοκυστεκτομή είναι η διάνοιξη της χοληδόχου κύστεως, η μακροσκοπική εξέταση του βλεννογόνου και η ταχεία βιοψία από την ύποπτη περιοχή. Εάν δεν ανευρίσκεται αλλοίωση συνίσταται λήψη ταχείας βιοψίας από τον κυστικό πόρο, τον αυχένα της χοληδόχου κύστεως, το σώμα και τον πυθμένα.

2. Μετά τη διάγνωση, εάν το στάδιο της νόσου το απαιτεί, η λαπαροσκοπική χολοκυστεκτομή μετατρέπεται σε ανοικτή επέμβαση και αποφεύγονται τόσο οι υποτροπές της νόσου όσο και οι δεύτερες εγχειρήσεις για τη ριζική θεραπεία του καρκίνου της χοληδόχου κύστεως.
Βιβλιογραφία
1.
Contini, S., R. Dalla Valle, and R. Zinicola: Unexpected gallbladder cancer after laparoscopic cholecystectomy: an emerging problem? Reflections on four cases. Surg Endosc, 13: 264-7, 1999.

2.
Legorreta, A.P., J.H. Silber, G.N. Costantino, R.W. Kobylinski, and S.L. Zatz: Increased cholecystectomy rate after the introduction of laparoscopic cholecystectomy. JAMA, 270: 1429-32, 1993.

3.
Suzuki, K., T. Kimura, and H. Ogawa: Long-term prognosis of gallbladder cancer diagnosed after laparoscopic cholecystectomy. Surg Endosc, 14: 712-6, 2000.

4.
Sandor, J., M. Ihasz, T. Fazekas, J. Regoly-Merei, and J. Batorfi: Unexpected gallbladder cancer and laparoscopic surgery. Surg Endosc, 9: 1207-10, 1995.

5.
Lundberg, O. and A. Kristoffersson: Wound recurrence from gallbladder cancer after open cholecystectomy. Surgery, 127: 296-300, 2000.

6.
Shirai, Y., T. Ohtani, and K. Hatakeyama: Laparoscopic cholecystectomy may disseminate gallbladder carcinoma. Hepatogastroenterology, 45: 81-2, 1998.

7.
Ricardo, A.E., B.W. Feig, L.M. Ellis, K.K. Hunt, S.A. Curley, B.V. MacFadyen, Jr., and P.F. Mansfield: Gallbladder cancer and trocar site recurrences. Am J Surg, 174: 619-22; discussion 622-3, 1997.

8.
Romano, F., C. Franciosi, R. Caprotti, M. Conti, F. Musco, G. Visintini, V. Motta, and F. Uggeri: Gallbladder carcinoma and laparoscopic cholecystectomy. An emergent problem. Minerva Chir, 55: 817-22, 2000.

9.
Yokomuro, S., Y. Arima, Y. Mizuguchi, T. Shimizu, Y. Kawahigashi, T. Kannda, M. Arai, and T. Tajiri: Occult gallbladder carcinoma after laparoscopic cholecystectomy: a report of four cases. J Nippon Med Sch, 74: 300-5, 2007.

10.
Pearlstone, D.B., S.A. Curley, and B.W. Feig: The management of gallbladder cancer: before, during, and after laparoscopic cholecystectomy. Semin Laparosc Surg, 5: 121-8, 1998.

11.
Shirai, Y., K. Yoshida, K. Tsukada, and T. Muto: Inapparent carcinoma of the gallbladder. An appraisal of a radical second operation after simple cholecystectomy. Ann Surg, 215: 326-31, 1992.

12.
Watanabe, H., H. Kijima, and J. Kurosaki: Diagnosis of pathological features for the gallbladder tumor. Pathol Clin, 7: 1184-1198, 1989.

13.
Watanabe, H., Y. Shirai, and H. Kijima: Characteristics of early carcinoma of the gallbladder. Liver Biliary Tract Pancreas, 10: 527-534, 1985.

14.
Aoki, T., A. Tsuchida, K. Kasuya, K. Inoue, H. Saito, and Y. Koyanagi: Is frozen section effective for diagnosis of unsuspected gallbladder cancer during laparoscopic cholecystectomy? Surg Endosc, 16: 197-200, 2002.

15.
Porter, J.M., A.N. Kalloo, E.C. Abernathy, and C.J. Yeo: Carcinoid tumor of the gallbladder: laparoscopic resection and review of the literature. Surgery, 112: 100-5, 1992.

16.
Yamaguchi, K., K. Chijiiwa, S. Saiki, S. Shimizu, M. Tsuneyoshi, and M. Tanaka: Reliability of frozen section diagnosis of gallbladder tumor for detecting carcinoma and depth of its invasion. J Surg Oncol, 65: 132-6, 1997.

17.
Azuma, T., T. Yoshikawa, T. Araida, and K. Takasaki: Intraoperative evaluation of the depth of invasion of gallbladder cancer. Am J Surg, 178: 381-4, 1999.

18.
Wakai, T., Y. Shirai, N. Yokoyama, S. Nagakura, H. Watanabe, and K. Hatakeyama: Early gallbladder carcinoma does not warrant radical resection. Br J Surg, 88: 675-8, 2001.

19.
Sun, C.D., B.Y. Zhang, L.Q. Wu, and W.J. Lee: Laparoscopic cholecystectomy for treatment of unexpected early-stage gallbladder cancer. J Surg Oncol, 91: 253-7, 2005.

20.
Kwon, A.H., A. Imamura, H. Kitade, and Y. Kamiyama: Unsuspected gallbladder cancer diagnosed during or after laparoscopic cholecystectomy. J Surg Oncol, 97: 241-5, 2008.



