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Streszczenie

Wstep: Przepuklina pooperacyjna jest nadal czestym powiklaniem laparotomii w linii posrodkowej. W tym badaniu pordwnano technike short
stitch ze standardowym zamknieciem rany technika szwu petlowego, przy uzyciu elastycznego materiatu szewnego o ekstremalnie wydtuzonym
profilu absorpcji.

Metody: Prospektywne, wieloo$rodkowe, randomizowane, kontrolowane badanie wyzszosci, prowadzone w grupach réwnoleglych metoda po-
dwdjnie $lepej proby, obejmujace zabiegi planowe. Dorostych pacjentéw przydzielono losowo, wedlug komputerowo wygenerowanej sekwencji,
do zamykania powiezi technika short stitch (5 do 8 mm, zaktadany co 5 mm, USP 2-0, szew pojedynczy, igta HR 26 mm) lub technika long stitch
(10 mm, zakladany co 10 mm, USP 1, szew petlowy, igla HR 48 mm), przy uzyciu materialu szewnego wykonanego z poli-4-hydroksybutyratu
(Monomax®). Pierwszorzedowym punktem koricowym w tym badaniu byto wystapienie przepukliny pooperacyjnej stwierdzonej w badaniu USG
w okresie 1 roku od zabiegu.

Wyniki: W badaniu zrandomizowano 425 pacjentéw do techniki short stitch (n=215) lub long stitch (n=210); 414 (97,4%) pacjentéw uczestniczylo
w obserwacji w okresie 1 roku od zabiegu. W grupie short stitch, do zamkniecia powiezi zastosowano wiecej szwow (46 (12 s.d.) vs 25 (7 s.d.);
P < 0,001) oraz uzyskano wyzszy stosunek ditugosci szwu do dlugosci rany (5,3 (2,2 s.d.) vs 4,0 (1,3 s.d.); P < 0,001). Po 1 roku przepukline po-
operacyjna stwierdzono u siedmiu z 210 (3,3%) pacjentéw w grupie short stitch i u 13 z 204 (6,4%) pacjentéw w grupie long stitch (OR 1,97, 95%
CI 0,77 do 5,05; P=0,173).

Wniosek: Wskaznik wystepowania przepukliny po nacieciu powtok brzusznych po uplywie 1 roku po zabiegu byl stosunkowo niski; stwierdzono
kliniczna, ale nie statystyczna réznice miedzy technika krétkiego i diugiego Sciegu.

Nr badania: NCT01965249 (http://www.clinicaltrials.gov)

na obnizenie wskaznikdéw wystepowania przepuklin po planowanej
laparotomii w linii posrodkowej wplywa uzycie wchlanialnych mate-
riatéw szewnych o diugim profilu podtrzymywania tkankowego i za-
stosowanie techniki szwu cigglego®. W ramach profilaktyki zakazen,
w planowych zamknieciach, prowadzonych w réznych srodowiskach
klinicznych, bez powodzenia stosowano szwy monofilamentowe po-
wlekane triklosanem®.

Prawdopodobienstwo powstania przepukliny pooperacyjnej jest

Wprowadzenie

Mimo, iz techniki minimalnie inwazyjne stosuje si¢ w coraz to wiek-
szej ilosci procedur chirurgicznych, laparotomia z cigcia podiuznego
w linii posrodkowej pozostaje standardem postepowania w szerokim
zakresie zabiegéw w obrebie jamy brzusznej, w tym resekcji wielona-
rzadowych i procedur ratunkowych. Czestym powiklaniem tego spo-
sobu otwarcia powlok brzusznych jest pdzniejsza przepuklina poope-
racyjna (PPO); rocznie w Niemczech1 wykonuje si¢ 50 000 zabiegéw

naprawy przepukliny pooperacyjnej, co dobitnie $wiadczy o skali tego
problemu.

Gojenie sie nacie¢ w linii posrodkowej przebiega powoli ze wzgle-
du na specyfike kresy bialej i zmienne ci$nienia w jamie brzuszne;j.
Proces gojenia moga dodatkowo zakldcaé kliniczne czynniki ryzyka,
takie jak otylos¢, ple¢ meska, przewlekla obturacyjna choroba ptuc,
palenie tytoniu lub chemioterapia przedoperacyjna?. Wykazano, ze

nizsze, jezeli stosunek dlugosci szwéw do diugosci rany przekracza
4:15. Idealnego rozwigzania upatruje sie¢ w stosowaniu techniki short
stitch, wykonywanego przy uzyciu matych igiet i cienkich materia-
16w szewnych®’. Badanie® dotyczace tej techniki spotkato sie jednak
z krytyka ze wzgledu na przewidywalnos¢ randomizacji, brak udzialu
wielu o§rodkéw badawczych i ocene pierwszorzedowego punktu kon-
cowego (tylko na podstawie badania klinicznego).

Whplyneto: 23 lutego 2022 r. Rewizja: 13 kwietnia 2022 r. Zatwierdzono: 12 maja 2022 1.
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Co prawda w badaniu STITCH potwierdzono skuteczno$é techniki
short stitch, ale obserwacja trwala tylko 12 miesiecy®. Badania na mo-
delach gryzoni sugeruja, ze wysokie napiecie szwu jest czynnikiem
ryzyka ostabienia rany10 oraz ze napiecie szwéw moze regulowac sie
samoistnie poprzez zerwanie powiezi w poczatkowej fazie gojenia sie
rany". Ponad 50% przepuklin pooperacyjnych rozwija sie po pierw-
szym roku po operacji.>** Zespolenie po laparotomii pozostaje nieroz-
wigzanym problemem chirurgicznym z uwagi na fakt, ze wedlug naj-
nowszych badan wskaznik wystepowania przepukliny pooperacyjnej
wynosi co najmniej 10%3*"%. Te czynniki doprowadzily do opracowa-
nia elastycznego materialu szewnego, wykonanego z poli-4-hydrok-
sybutyratu, o ekstremalnie dlugim okresie absorpcji (Monomax®;
B. Braun Surgical, Rubi, Hiszpania). Zastosowanie tego materia-
lu szewnego pozwala wyeliminowa¢ skokowe naprezenia szwu we
wczesnej fazie gojenia sie rany, aby w ten sposéb zapewni¢ stabilne
podparcie powiezi. W tym badaniu analizowano technike short stitch
w poréwnaniu z tradycyjng metoda szwu petlowego, wykonanych
przy uzyciu szwu z poli-4-hydroksybutyratu.

Metody

Schemat badania, uczestnikéw badania, stosowane interwencje, ran-
domizacje i statystyki dotyczace wplywu zastosowania techniki short
stitch do zamykania powtlok brzusznych po laparotomii w linii po-
$rodkowej na wskazniki przepukliny pooperacyjnej (badanie ESTOIH)
szczegbtowo opisano w protokole badania®i raporcie przedstawiaja-
cym wyniki krétkoterminowe®.

Schemat badania

Badanie ESTOIH to wieloosrodkowe, kontrolowane badanie typu su-
periority, prowadzone w Niemczech i Austrii metoda podwojnie $lepej
proby w grupach réwnolegtych, z randomizacjg 1:1. Badanie zostalo
zarejestrowane w ClinicalTrials.gov w dniu 13 paZdziernika 2013 r.
(NCT01965249)*. Badanie zostalo zatwierdzone przez wszystkie wtla-
$ciwe komisje bioetyczne i przeprowadzone zgodnie ze standardami
etycznymi, okreslonymi w Deklaracji Helsiniskiej z 1964 r. wraz z poz-
niejszymi zmianami.

Uczestnicy badania

Do udzialu w tym badaniu kwalifikowali sie dorosli pacjenci w wie-
ku 218 lat (zaliczani do grupy I do III wg klasyfikacji ASA), u ktérych
zaplanowano laparotomie pierwotng w linii posrodkowej z nacieciem
o dlugosci 215 cm, o przewidywanym przezyciu powyzej jednego
roku. Zastosowano nastepujace kryteria wylaczenia z badania: opera-
cjaw trybie naglym, BMI 230 kg/m?, pacjenci z nowotworem trzustki,
pacjenci operowani z powodu tetniaka aorty brzusznej oraz pacjenci,
u ktérych wystepowaly co najmniej jedno z nastepujacych: zapalenie
otrzewnej, koagulopatia, leczenie immunosupresyjne w momencie
operacji (kortykoid lub azatiopryna w dawce >40 mg na dobe), che-
mioterapia w ciggu 2 tygodni poprzedzajacych operacje, radioterapia
jamy brzusznej w ciagu 8 tygodni poprzedzajacych operacje, ciaza,
ciezka choroba neurologiczna, ciezka choroba psychiczna oraz brak
zgodnosci z przepisami. Wszyscy uczestnicy udzielili pisemnej, $wia-
domej zgody na udzial w badaniu.

Po rozpoczeciu badania w pierwotnym protokole badania wprowa-
dzono dwie istotne zmiany. Kilka miesiecy po rozpoczeciu badania
stwierdzono, ze kryterium wykluczenia dotyczace BMI - majace na
celu zagwarantowanie jednorodno$ci badanej kohorty - wplywato
na ograniczenie rekrutacji. Ponadto w badaniu Hder et al. wykazano,
ze ryzyko przepukliny pooperacyjnej znaczaco wzrasta u pacjentow z
BMI >25 kg/m?™. Nie zaobserwowano jednak zwiekszenia ryzyka wy-
stapienia przepukliny, gdy ustalono warto$¢ graniczng BMI=30 kg/m?,
poniewaz wiekszo$¢ pacjentéw wysokiego ryzyka zaliczalo sie do

grupy z BMI <30 kg/m2 W zwigzku z tym, w ramach zmiany proto-
kotu badania z dnia 23 wrze$nia 2015 r., z listy kryteriéw wylacze-
nia skre$lono warto$¢ BMI. W tej samej wersji protokotu zmieniono
kryterium wykluczajace pacjentdw z guzami trzustki, na pacjentéw
znowotworem trzustki, dopuszczajactym samym wiaczenie pacjentow
z fagodnymi guzami.

Pacjentéw rekrutowano w dziewieciu osrodkach badawczych w Niem-
czech (siedem os$rodkéw) i w Austrii (dwa osrodki), w tym w trzech
szpitalach uniwersyteckich, trzech innych osrodkach o trzecim stop-
niu referencyjnosci oraz trzech szpitalach lokalnych i regionalnych.
Badanie rozpoczeto sie w sze$ciu o$rodkach, trzy o$rodki dotgczyty do
badania w terminie pdzniejszym.

Interwencje

Warstwe podskérna nacieto elektrokauterem i przygotowano krese
biala, usuwajac tkanke tluszczowa na szeroko$ci co najmniej 1 cm
po obu stronach naciecia. Pepek rutynowo wycinano z rozciegna
i ponownie przyszywano po zamknieciu powiezi. W obu grupach do
zamkniecia powiezi mie$nia prostego zastosowano elastyczne nici
monofilamentowe wykonane z poli-4-hydroksybutyratu (Monomax®)
o ekstremalnie dlugim okresie absorpcji. W grupie techniki long
stitch wykonywano szew ciagly w odstepach 10 mm i z zachowaniem
odlegto$ci 10 mm od krawedzi rany, przy uzyciu petli Monomax® USP1
150 cm i igly HR 48 mm. Stosunek dlugosci szwu do dlugosci rany
wynosit ok. 4:1. Szwy nachodzily na siebie posrodku i wigzano je od-
dzielnie. W grupie short stitch wykonywano szew ciagly w odstepach
5 mm i z zachowaniem odlegtodci 5-8 mm od krawedzi rany, przy uzy-
ciu pojedynczej nici Monomax® USP 2/0 150 cm i igly HR 26 mm. Sto-
sunek dlugosci szwu do dtugosci rany przekraczal 5:1.

Chirurdzy byli szkoleni w zakresie tej techniki w o$rodku przez gtéw-
nego badacza (R.H.E) i z wykorzystaniem filméw szkoleniowych. Nie
okreslono docelowej liczby wezldw, ale podczas sesji treningowych
zalecono stosowanie co najmniej sze$ciu w technice long stitch i we-
zel samozaciskajacy w technice short stitch. Pielegniarka naukowa
lub inna asystentka liczyla liczbe szwéw $rddoperacyjnie, a do pomia-
ru czasu szycia uzywano cyfrowych licznikéw czasu. Dane dotyczace
techniki zakladania szwoéw byly rejestrowane w karcie obserwacji
Kklinicznej i weryfikowane podczas regularnych wizytacji w o$rodku,
a odchylenia omawiano na spotkaniach grupy badawczej, aby zapew-
ni¢ jednorodno$¢ danych.

Ocena punktéw koiicowych
Pierwszorzedowy punkt koricowy

Pierwszorzedowym punktem koncowym w badaniu ESTOIH byt
wskaznik wystepowania przepukliny pooperacyjnej po 1 roku
(+1 miesiac) po zabiegu. Zastosowano definicje przepukliny poopera-
cyjnej opracowang przez European Hernia Society (EHS): przepuklina
pooperacyjna to ubytek w $cianie jamy brzusznej w obszarze blizny
pooperacyjnej, z towarzyszacym wybrzuszeniem lub nie, wyczuwalny
lub widoczny w badaniu klinicznym lub obrazowym.” Przepukline
pooperacyjna oceniano na podstawie badania klinicznego i badania
USG $ciany jamy brzusznej i dokumentowano jej rozpoznanie, kiedy
obecnos¢ przepukliny potwierdzono w badaniu USG. Badanie USG
zastapiono obrazowaniem przekrojowym (TK lub MRI), jezeli badania
te wykonywano w ramach rutynowej obserwacji pacjenta (np. w przy-
padku choroby nowotworowej).

Drugorzedowe punkty koricowe

Jako$¢ zycia analizowano na podstawie kwestionariusza EQ-5D-5L*
przed operacja, a takze 30 dnii1rok po zabiegu. Wczesniej zgtaszano
krotkoterminowe powiklania, takie jak zakazenia miejsca operowa-
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nego (ZMO), wytrzewienie, zaburzenia gojenia ran, wysiek surowi-
czy, krwiak i inne zdarzenia niepozadane niezwigzane bezposrednio
z gojeniem rany, a takze dlugos$¢ pobytu w szpitalu.’* W uzupelnieniu
tych punktéw koricowych obliczono tez taczny wskaznik wytrzewie-
nia i przepukliny pooperacyjne;j.

Wyliczenie wielkos$ci proby

Wielko$¢ proby wyliczono na podstawie badania ISSAAC (19% ryzy-
ko wystapienia przepukliny pooperacyjnej w ciagu 1 roku przy uzyciu
techniki long stitch)® i 69% wzglednej redukcji ryzyka po uzyciu tech-
niki short stitch®. Celem badania ESTOIH bylo wykazanie, ze technika
short stitch zmniejsza czesto$¢ wystepowania przepukliny poopera-
cyjnej w ciaggu 1 roku po operacji o 50%" w pordéwnaniu z technika
long stitch. Zaktadajac, ze wskaznik przepukliny wyniesie lacznie
19% i po 9,5% w poszczegdlnych grupach, wyliczono, ze w celu wy-
krycia tej réznicy w tescie o mocy 80% i przy 5% bledzie pierwszego
rodzaju, wielko$¢ proby powinna wynosié¢ 424 pacjentéw (212 na gru-
pe). Przy zalozeniu, ze wspétczynnik rezygnacji (drop-out) wyniesie
10%, zaplanowano randomizacje tacznie 468 pacjentéw. Pacjentow
wylaczonych z badania nie zastepowano nowymi pacjentami. Przy-
jeto goérny prog rekrutacji 200 pacjentéw na osrodek, aby unikna¢
btedu systematycznego. Po okresowej analizie pierwszorzedowego
punktu koricowego zdecydowano, ze rekrutacja powinna zakornczy¢
sie po zrandomizowaniu 424 pacjentow.

Analiza okresowa

W protokole badania nie zaplanowano analizy okresowej. W ramach
monitorowania o§rodkéw badawczych, po osiagnieciu progu 75% za-
planowanej rekrutacji wykazano jednak, ze wystapilo bardzo niewie-
le przypadkéw przepukliny pooperacyjnej, a rekrutacja przebiegala
wolno. Przeprowadzono zatem analize okresowa w celu ustalenia czy
cel badania jest nadal mozliwy do osiagniecia. W analizie okresowej
potwierdzono, ze wskaznik przepuklin w obu grupach byl nizszy niz
oczekiwano i nie bedzie mozna przeprowadzi¢ odrzucenia hipotezy
zerowej przy planowanej liczbie pacjentéw. Ze wzgledu na powolne
tempo rekrutacji nie brano pod uwage rozszerzenia kohorty badania;
zdecydowano wiegc, ze rekrutacja powinna sie zakonczy¢ z chwilg ran-
domizacji 424 pacjentéw, zgodnie z planem badania, bez zastepowa-
nia pacjentéw, ktdrzy nie ukonczyli badania w terminie.

Randomizacja

Pacjentéw randomizowano $rédoperacyjnie, krétko przed zamknie-
ciem powlok brzusznych. Pacjentéw kwalifikujacych sie do badania
przydzielano losowo do techniki short stitch lub long stitch, w stosun-
ku 1:1 poprzez otwarcie zapieczetowanej, nieprzezroczystej koperty
randomizacyjnej. Koperty dostarczy! sponsor, zgodnie z lista rando-
mizacyjna przedstawiona przez statystyka, sporzadzona przy uzyciu
oprogramowania statystycznego SAS 9.1 (SAS Institute Inc., Cary, NC,
USA). Kazda koperta zawierata materiat szewny przeznaczony do za-
stosowania docelowej techniki szycia oraz opis tej techniki. Dla kazde-
go osrodka bioracego udzial w badaniu przygotowano oddzielng liste
randomizacyjng, aby unikna¢ bledu statystycznego i zapewnié zréw-
nowazony rozklad leczenia w o$rodkach (stratyfikacja). Uzyto blokdw
losowych o réznych dtugosciach. Listy randomizacyjne zostaly zapie-
czetowane i umieszczone w osrodku sponsora.

Zaslepienie

Ocena punktéw konicowych badania byla podwdjnie zaslepiona: pa-
cjent i obserwator odpowiedzialny za ocene wyniku klinicznego nie
znali grupy, do ktdrej zostal losowo przydzielony pacjent, a obser-
wator nie mial dostepu do listy randomizacyjnej. Niezalezna osoba

niezaangazowana w ocene punktéw korcowych (np. pielegniarka
w badaniu) wreczala obserwatorowi karty obserwacji klinicznej. Nie
mozna bylo zastosowac zaslepienia w odniesieniu do chirurgéw wy-
konujacych zamkniecie powlok brzusznych, ale nie uczestniczyli oni
w ocenie punktéw koncowych.

Analiza statystyczna

W tym raporcie uwzgledniono dane dostepne podczas wizyty obser-
wacyjnej po uplywie 1 roku od zabiegu; dalsze analizy zostang wy-
konane po przeprowadzeniu kontrolnych wizyt obserwacyjnych po
uplywie 3i5lat od zabiegu. Wszystkie analizy statystyczne wykonano
w oprogramowaniu SAS w wersji 9.4 (SAS Institute). Kazda kohorte
pacjentéw opisano oddzielnie (dane demograficzne, wartosci wyj-
$ciowe badanych parametréw). Punkty korficowe przedstawiono jako
czesto$¢ wystepowania i wskazniki; w stosownych przypadkach poda-
no 95% przedzialy ufnosci (CI). Wskazniki poréwnywano testem X2 .
Istotnos$¢ statystyczng zdefiniowano jako warto$¢ p <0,05 w analizie
pierwszorzedowych punktéw koncowych.

Aby skontrolowaé warto$ci BMI po wprowadzeniu zmiany protokotu,
dopuszczajacej do badania pacjentéw z BMI >30 kg/m?, wyliczono
modele wielokrotnej regresji logistycznej w odniesieniu do przepu-
kliny pooperacyjnej. Do redukcji modelu zastosowano podejscie kro-
kowej eliminacji wstecznej, poczawszy od znanych klinicznych czyn-
nikéw ryzyka, takich jak cukrzyca lub zakazenie rany. Koricowy model
obejmowat grupe leczong, BMI i czynniki o warto$ci P <0,1.

Wyniki
Pacjenci

W okresie od marca 2014 r. do grudnia 2019 r. do techniki short stitch
przydzielono losowo 215 pacjentéw, a do techniki long stitch 210 pa-
cjentéw. Badanie zakonczono po randomizacji 425 pacjentéw; do ba-
dania wiaczono dodatkowego pacjenta, z uwagi na to, ze procedura
wlaczania pacjentdw przebiegala réwnolegle w wielu osrodkach.
Droge uczestnika w badaniu przedstawiono na Ryc. 1. W obu grupach
uzyskano zblizone wyjéciowe dane kliniczne i charakterystyke zabie-
gu (Tabela 1). Wiekszo$¢ pacjentéw przeszia operacje kolorektalna,
aw drugiej najliczniejszej grupie pacjentéw wykonano zabieg w obre-
bie gérnego odcinka przewodu pokarmowego. Zabiegi w tym badaniu
przeprowadzito stu sze$ciu chirurgéw.

Uczestnicy odbywali wizyty kliniczne w momencie wigczenia do ba-
dania (punkt poczatkowy badania), 2 dni po operacji, w dniu wypisu,
30 dni (+10 dni) po operacji oraz 1 rok po operacji (+1 miesiac). Roczna
obserwacje zakoriczono w grudniu 2020 r. u 414 pacjentéw (97,4%)
wlaczonych do niniejszej analizy punktéw koncowych. W grupie
short stitch w pierwszym roku po zabiegu u 16 pacjentéw wykonano
ponowna laparotomie (u 3 pacjentéw z powodu wytrzewienia), 5 pa-
cjentéw zmarto, a 9 wycofalo zgode na udzial w badaniu. W grupie
long stitch, w pierwszym roku po zabiegu u 28 pacjentéw wykonano
ponowna laparotomie (u 10 pacjentéw z powodu wytrzewienia), 10
pacjentéw zmarto, a trzech wycofato zgode na udziat w badaniu.

Punkty konicowe

W grupie short stitch zalozono wiecej szwow, aby osiagna¢ zamknie-
cie powiezi, w poréwnaniu z grupg long stitch, co skutkowato wyz-
szym stosunkiem dlugosci szwu do dlugosci rany i dluzszym czasem
zamykania rany (Tabela 2). Przez 1 rok (+1 miesiac) od zabiegu prze-
pukline pooperacyjng stwierdzono u siedmiu z 210 (3,3 %) pacjen-
téw w grupie short stitch i u 13 z 204 (6,4%) pacjentéw w grupie long
stitch (OR 1,97, 95% CI 0,77 do 5,05; P=0,173). Uzyskane wyniki zna-
lazly potwierdzenie w analizie w grupach wyodrebnionych zgodnie
z protokolem badania (analiza PP), obejmujacej dostepne przypadki:
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Ocena kwalifikacji do badania 1507 pacjentow

1082 pacjentéw wykluczono
Pacjenci niespetniajacy kryteriow
wigczenia: 1071
Niezgodnosc¢ ze Srédoperacyjnymi
kryteriami wtgczenia: 11 pacjentow
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425 pacjentéw przypisano losowo do grupy
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215 pacjentéw przypisano do grupy short stitch
>
s- U 215 pacjentow zastosowano przypisang
=2 interwencje
S U 16 pacjentéw wykonano ponowng
© laparotomie w okresie 1 roku od operacji
§ U 3 pacjentéw z powodu wytrzewienia
N 5 pacjentow zmarto w okresie 1 roku od
B operacji
9 pacjentéw wycofato zgode

© > Utrata kontaktu
N z 5 pacjentami
@©
c \ A
e 210 pacjentéw wigczono do analizy

pierwszorzedowego punktu koncowego

Ryc. 1 Schemat CONSORT

Tabela 1 Wyjsciowa charakterystyka demograficzna i kliniczna

y

210 pacjentéw przypisano do grupy long stitch

U 210 pacjentéw zastosowano przypisang
interwencje
U 28 pacjentéw wykonano ponowng
laparotomie w okresie 1 roku od operacji
U 10 pacjentéw z powodu wytrzewienia
10 pacjentéw zmarto w okresie 1 roku
od operaciji
3 pacjentéw wycofato zgode

> Utrata kontaktu
z 6 pacjentami

\4
204 pacjentéw wigczono do analizy
pierwszorzedowego punktu koncowego

Tabela 2 Szczeg6towe informacje o technice chirurgicznej

Technika Technika Technika Technika
krétkiego diugiego krétkiego diugiego
$ciegu (n=215) $ciegu (n=210) $ciegu (n=215) $ciegu (n=210)
Kobiety 100 (47) 93 (44) Dlugo$é rany (cm) 21,6 (4,5) 21,4 (4,0)
BMI (kg/m?) 254(4,2) 251(4,1) Liczba szwéw (n) 45,6 (12,4) 24,9 (7,0)*
> 30 . 23 (1) 25 (12) Dlugo$é¢ szwu (cm) 113,5 (48,2) 83,1(26,1)*
Palenie tytoniu
- . o Stosunek
Palenie tytoniu w wywiadzie 33 (15) 36 (17) .
Palenie tytoniu obecnie 36 (17) 32 (15) diugosci ?z‘wu
Spozywanie alkoholu 44 (21) 64 (30) do dlugosci rany 53(2,2) 4,0 (13)*
Grupa wg klasyfikacji ASA Czas zamykania 149 (5.9) (41)*
I 31(14) 38 (16) powiezi (min) 49159 234
il 106 (49) 97 (48)
111 77 (36) 74 (36) Przedstawione dane sa warto$ciami $rednimi (s.d.)
Brak danych 1(0,5) 1(0,5) P o.00n
Typ zabiegu
Okreznica 92 (43) 73 (35) . . . . . .
Przelyk 8 (4) 7(3) przepukline pooperacyjna stwierdzono u siedmiu z 165 (4,2 %) pacjen-
Przewsd pokarmowy 38 (18) 37 (18) tow w grupie krétkiego $ciegu i u 13 z 158 (8,2%) pacjentéw w grupie
Trzustka 15(7) 20 (10) dlugiego $ciegu (OR 2,02, 95% CI 0,79 do 5,21; P = 0,168). W grupie
Odbytnica 34 (16) 43 (20) short stitch stwierdzono wyzszy odsetek niewielkich przepuklin, jed-
Jelito cienkie 11 (5) 14 (7) noczesnie lokalizacja przepukliny nie réznita si¢ znaczaco miedzy gru-
Inne 13 (6) 11 (5) pami. Przepukliny w grupie short stitch cze$ciej wymagaly interwencji
Choroby wspélistniejace chirurgicznej, co skutkowalo jednakows liczbg operacji rewizyjnych
Tetniak aorty brzusznej 2(1) 1(0,5) przepuklin w obu grupach, pomimo wiekszej liczby przepuklin w gru-
Przewlekta choroba watroby 6(3) 3(1) pie long stitch (Tabela 3). Wskazniki przepukliny w poszczegdlnych
Cukrzyca 22 (10) 19 (9) o$rodkach badawczych przedstawiono w Tabeli S1.
POChP 12 (6) 8 (4) X . . . o o
Niewydolno$¢ nerek 12 (6) 7(3) Krétkoterminowe wyniki tego badania, takie jak wytrzewienia, ZMO,
Guz 158 (73) 158 (75) zaburzenia gojenia sie ran i dlugo$¢ pobytu w szpitalu, przedstawiono

Dane przedstawiono jako n (%). Wskaznik BMI przedstawiono jako $rednia (s.d.).
POChP = przewlekla obturacyjna choroba ptuc

we wczesniejszej publikacjil6. Zlozony punkt konicowy w postaci wy-
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Tabela 3 Charakterystyka przepuklin pooperacyjnych

Technika Technika

Py . Lacznie
ciegu ) iciegainas)  n=20)
Klasyfikacja EHS:
Lokalizacja
Pod wyrostkiem
mieczykowatym ! ! 2
Nadbrzuszna 2 [ 7
Pepkowa 2 5 7
Podpepkowa 1 1 2
Nadtonowa 0 0 6]
Brak danych 1 1 2
Klasyfikacja EHS: rozmiar (cm)
<4 2 8 10
>4-10 2 3 5
>1 0 0
Brak danych 3 2
Badanie obrazowe
UsG 5 9 14
TK 0 4 4
RM 1 o]
Brak danych 1 o] 1
Konieczno$¢ operacji
rewizyjnej
Tak 4 4 8
Nie 3 9 12

Dane przedstawiono jako n (%). EHS, European Hernia Society.

Tabela 4 Modele wielokrotnej regresji logistycznej dla przepukliny po-
operacyjnej i ztozonego punktu koricowego obejmujacego wytrzewienie
lub przepukline.

OR (95% CI) Wartosé p

Przepuklina pooperacyjna

Grupa szwu: szew technika 1,974 (0,771-5,052) 0156

short stitch vs. long stitch ' ’ ' ’
Przepuklina pooperacyjna
lub wytrzewienie

Grupa szwu: szew technika 2,545 (1,174-5,519) 0020

short stitch vs. long stitch ’ ’ ’ '

BMI: >30 kg/m? vs. <30 kg/m? 2,813 (1,174-6,736) 0,018

trzewienia i przepukliny pooperacyjnej stwierdzono u 10 (4,8%) z 210
pacjentéw w grupie short stitch i 23 (11,3%) z 204 pacjentéw w grupie
long stitch (P = 0,018). Ryc. S1 przedstawia analize Kaplana-Meiera
skumulowanej czestosci wystepowania.

Modele regresji logistycznej

Wyliczono modele wielokrotnej regresjilogistycznej, w tym BMI i gru-
pe leczona, w odniesieniu do przepukliny pooperacyjnej i ztozonego
punktu koricowego obejmujacego wytrzewienie lub przepukline (Ta-
bela 4). W modelu przepukliny wskaznik BMI 230 kg/mz2 nie byl czyn-
nikiem ryzyka, a wplyw techniki zakladania szwu nie byl statystycz-
nie istotny. W modelu ztozonego punktu konicowego przepukliny lub
wytrzewienia technika long stitch i BMI >30 kg/m2 byly niezaleznie
zwigzane ze zwiekszonym ryzykiem wystapienia powiktan.

Mobilnos¢
1

Lek

Bol Aktywno$é
=== Technika short stitch ==®= Technika long stitch

Ryc. 2 Analiza jakos$ci zycia 1 rok po zamknieciu powlok brzusz-
nych po laparotomii w linii posrodkowej: kwestionariusz EQ-5D-5L
W grupie z technika short stitch uzyskano znacznie lepsze wyniki
w zakresie oceny bélu i samoopieki w poréwnaniu z grupa, w ktérej
zastosowano technike long stitch. Po uptywie 1 roku od zabiegu nie
stwierdzono istotnej réznicy pod wzgledem parametréw mobilnosci,
aktywnosci czy poziomu leku.

Jakos¢ zycia

Zatwierdzone kwestionariusze EQ-5D wypelnito 366 pacjentéw (86%)
w momencie przydzialu do grupy, 306 pacjentéw przy wypisie i 291
pacjentéw (90%) podczas wizyty obserwacyjnej 1 rok po zabiegu. Ska-
la EQ-5D i wskaznik EQ-5D réznily sie istotnie pomiedzy grupami po
uplywie 12 miesiecy od zabiegu (Tabela S2). Jako$¢ zycia w grupie long
stitch podczas kazdej kolejnej wizyty obserwacyjnej w okresie 12 mie-
siecy od zabiegu byla nizsza w pordwnaniu do stanu sprzed operacji;
ocena w skali EQ-5D nie zmienita sie (74,6 (18,1 s.d.) vs. 74,41 (17,61
s.d.)). Z kolei ocena w skali EQ-5D w grupie short stitch byla wyzsza
podczas kazdej kolejnej wizyty obserwacyjnej w okresie 12 miesiecy
od zabiegu (75,9 (18,2 s.d.) w poréwnaniu do 80,4 (16,7 s.d.)). W grupie
short stitch uzyskano znacznie lepsze wyniki w zakresie oceny bdlu
i samoopieki w kwestionariuszu EQ-5D (Ryc. 2) w poréwnaniu z gru-
pa, w ktdrej zastosowano technike long stitch. Po uptywie 12 miesiecy
od zabiegu nie stwierdzono istotnej réznicy pod wzgledem parame-
tréw mobilnosci, aktywnosci czy poziomu leku. Jako$¢ zycia 1 rok po
operacji byla nizsza u pacjentdéw, u ktdrych wystapita przepuklina
pooperacyjna, w pordwnaniu do pacjentéw, u ktérych przepuklina
nie wystapita (skala EQ-5D 70,8 (14,9 s.d.) w poréwnaniu do 77,9 (17,4
s.d.); P=0,169).

Omoéwienie

Ograniczenia tego badania obejmuja nieoczekiwanie niska liczbe
przypadkéw przepukliny pooperacyjnej, powolne tempo rekrutacji
pacjentéw z powodu coraz czestszego stosowania technik laparosko-
powych oraz duzg liczbe uczestniczacych chirurgéw (co moze skutko-
waé niejednorodna charakterystyka zamkniecia powtok brzusznych).
Réznica w pierwszorzedowym punkcie koficowym w postaci przepu-
kliny pooperacyjnej nie byla istotna statystycznie, by¢ moze z powo-
du mniejszej czestosci wystepowania tego zdarzenia niz pierwotnie
zakladano. Mogly sie do tego przyczyni¢ réwniez kryteria doboru
pacjentéw (np. ponowna laparotomia jako kryterium wyltaczenia).
W badaniach na zwtokach wykazano, ze w zabiegach ponownej la-
parotomii krese biala charakteryzuje znacznie nizsza wytrzymatos¢,
stad decyzja o wykluczeniu tej kategorii pacjentéw.>> W przypadku za-
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biegdéw wysokiego ryzyka (gérny/dolny odcinek przewodu pokarmo-
wego) osiagnieto nizsze wskazniki przepukliny niz przewidywano.??
W obu badanych grupach linia szwu obejmowala jedynie tkanke
powieziowa kresy biatej (pochewke przednig miesnia prostego). Nie
zaleca sie wlgczania powiezi, mieénia i otrzewnej (szew typu ,all-in-o-
ne”), jak w badaniu STITCH, poniewaz moze to wywotaé efekt poluzo-
wania, ktéry zmniejsza wytrzymato$¢ szwu na rozciagganie®.

U niektérych pacjentéw przepuklina pooperacyjna moze by¢ wyraz-
nie widoczna, a u innych trudna do wykrycia. Ocena oparta wylacznie
na badaniu fizykalnym, jak w poprzednim badaniu®®, moze prowadzi¢
do zbyt niskiej wykrywalno$ci pierwszorzedowego punktu konco-
wego. W badaniu ESTOIH w ramach oceny u wszystkich pacjentéw
wykonywano badanie ultrasonograficzne i obrazowanie przekrojowe,
zgodnie z zaleceniami EHS, zatem mozna wykluczy¢, ze przyczyna ni-
skiego odsetka przepuklin byla zbyt niska wykrywalno$¢. Zwazywszy
na fakt, ze czesto$¢ wystepowania przepukliny pooperacyjnej moze
wzrosna¢ nawet o 60 procent w okresie od 1 do 3 lat obserwacji*, od-
powiednia wykrywalno$¢ zapewnia réwniez przedluzony okres ob-
serwacji po uplywie 3 i 5 lat po zabiegu”. Wyniki analizy w grupach
wyodrebnionych zgodnie z protokolem badania (analiza PP) obejmu-
jacej dostepne przypadki sa zbiezne z wynikami analizy pierwszorze-
dowych punktéw koricowych, ale wykazano, ze pacjenci, ktérzy nie
zostali wigczeni do analizy punktéw konicowych, wplyneli na obnize-
nie wskaznika przepuklin w obu grupach.

Kluczowym aspektem gojenia sie ran jest napiecie szwéw i zwigzane
z tym powiklania'®?. Material szewny mogt zatem przyczyni¢ sie do
niskich wskaznikéw PPO w badaniu ESTOIH: MonoMax® to szew mo-
nofilamentowy wykonany z (poli-)4-hydroksy-butyratu. Charaktery-
zuje sie wyjatkowo wysoka elastycznoscia (90% wydtuzenia w pordw-
naniu z 45-50% wydtuzeniem szwéw wykonanych z polidioksanonu)
i ekstremalnie wydluzonym okresem absorpcji (zachowanie 50%
wytrzymatosci wyjsciowej po 100 dniach w poréwnaniu z okresem 35
do 42 dni)®. Uznaje sig, ze zwiekszona elastyczno$¢ materiatu szewne-
go zmniejsza naprezenie szwu, zwlaszcza podczas naglych wzrostéw
ci$nienia w jamie brzusznej. Mechanizm ten potencjalnie zmniejsza
czestotliwo$¢ nawracajacych uszkodzen powiezi miednia prostego
brzucha, a w efekcie réwniez wytrzewienia i przepukliny pooperacyj-
nej. Szwy aktywne wiskoelastycznie moga przyspieszac gojenie dzieki
zachowaniu wiekszej ruchliwosci komérek ludzkich fibroblastow?.

Z kolei wytrzewienie moze zwiastowaé powstanie przepukliny po-
operacyjnej, a wysoki wskaznik wystepowania wytrzewienia moze
znieksztalca¢ wyniki dotyczace przepukliny pooperacyjnej. Kiedy te
dwa parametry zostana polaczone w ztozony punkt koricowy, znacz-
na przewage zdobywa technika short stitch. Do przypadkéw wytrze-
wienia w grupie long stitch mdgt przyczyni¢ sie wysoki wskaznik
nieszczelnosci anastomozy™, co oznacza réwniez, ze wytrzewienie
nie moze stanowi¢ wyjasnienia nizszego odsetka przepuklin w grupie
pacjentéw, u ktérych zastosowano technike short stitch. Co ciekawe,
w obu grupach odnotowano zblizone wskazniki operacji rewizyjnych,
pomimo wigkszej liczby przepuklin w grupie long stitch, a to rodzi
pytanie czy zmniejszona liczba przepuklin moze przelozy¢ sie na
korzys¢ kliniczng. W tym kontekscie warto wspomnie¢, ze w grupie
short stitch odnotowano korzystniejsze wyniki pod wzgledem ogélnej
jako$ci zycia, bélu i samoopieki po 1 roku od zabiegu.

Finansowanie

To badanie sponsorowala i sfinansowala firma B. Braun Surgical SA,
Rubi, Hiszpania. Za zarzadzanie projektem, zarzadzanie danymi, sta-
tystyki, rejestracje i monitorowanie badania byt odpowiedzialny dziat
ds. badan naukowych firmy Aesculap AG.

Podziekowania

Wstepna rejestracja jest dostepna pod adresem https://clinicaltrials.
gov/ct2/show/NCT01965249. O$wiadczamy, ze wyniki wszystkich
wstepnie zarejestrowanych analiz sg zglaszane, a wszelkie niezareje-
strowane analizy s3 wyraznie wskazane jako analizy eksploracyjne.

Oswiadczenie. Instytucje uczestniczace w badaniu otrzymaly od
Aesculap AG s$rodki finansowe na pokrycie kosztéw badania. P.B.
zglasza otrzymywanie $§rodkéw od Aesculap AG w trakcie realizacji
badania i poza badaniem. EK. zglasza otrzymywanie $rodkéw od BD
Bard poza badaniem. PF. zglasza otrzymywanie $rodkéw od Aesculap
AG w trakcie realizacji badania i od Aesculap AG i BD BARD poza ba-
daniem. M.A. zgtasza otrzymywanie srodkéw od Aesculap AG w trak-
cie realizacji badania. Pozostali autorzy nie zgtaszaja zadnych innych
konfliktéw intereséw.

Materialy uzupeliniajace

Materialy uzupelniajace s dostepne na stronie internetowej BJS.
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