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1. BEVEZETES

A tapcsatornai malignus folyamatok vilagviszonylatban a leggyakoribb daganattipusok kozé
tartoznak, €s népesség oregedését figyelembe véve ez a tendencia folytatddni fog a tovabbiakban is. A
tapcsatornai daganatos betegségek okozta megterhelés orszdgonként eltérd, a vastagbél és
hasnyalmirigy daganatok példaul elsdsorban a gazdasagilag fejlett orszdgokban jelentenek problémat.
Magyarorszag mindkét daganattipus szempontjabdl a legmagasabb globalis incidencia és mortalitasi
rataval rendelkezdé orszagok kozé sorolhatd. A tdpcsatornai malignus betegségek kezelése
szempontjabol meghataroz6 a daganat felismerésének idépontjaban a daganat stddiuma. A pontos TNM
stadium ismerete kiilonds fontossaggal bir tobbek kozt a végbéldaganatok kezelésében, hiszen ez alapjan
van lehetdség a transzandlis endoszkopos mikrosebészeti (TEM) beavatkozasra alkalmas betegek
szelekcidjara, a miitét el6tti onkologiai kezelés sziikségességének megitélésére, valamint a sebészi
beavatkozas tipusdnak meghatarozasara. A kolorektalis szlir6programok bevezetésével vilagszerte
koraibb stadiumban felismerésre keriild vastagbéltumorokkal ellentétben a hasnyalmirigy térfoglalo
folyamatai rendszerint elérehaladott, inoperabilis stadiumban keriilnek felismerésre, amikor mar
kizarolag palliativ kezelési megoldasok johetnek szoba.

Az endoszkopiat és az ultrahangtechnikat 6tvoz6 endoszkopos ultrahangvizsgalat (EUH)
minimalisan invaziv vizsgalomodszer, amely lehetOséget biztosit a tdpcsatorna faldnak és a kornyezo
szerveknek és szoveteknek a vizualizalasara. Az EUH technologiai fejlodésével a vizsgalat indikacios
kore folyamatosan bdviil, igy a megalapozott diagnosztikus indikaciok mellett mar terapias
beavatkozasokra is lehetoséget biztosit. Bizonyos indikaciok részben vagy teljesen atfedésben lehetnek
egyéb minimalisan invaziv beavatkozasokéval, igy példaul az endoszkopos retrograd
kolangiopankreatografiaval (ERCP) vagy a perkutan transzhepatikus drenazzsal (PTD), és a terapias
algoritmusban betoltott helyiik még pontosan nincs meghatarozva. Ezen kiviil még a jol meghatarozott
diagnosztikus indikaciok esetén, példaul a tumorok stadiummeghatarozasa kapcsan is felmeriilnek
tisztazando kérdések.

Az EUH a magneses rezonancias képalkotas (MRI) mellett régota fontos szerepet tolt be a
rektumtumorok stagingjében. A rektumtumorokra vonatkozé 2017-es ESMO ajanlas jelenleg a
kismedencei MRI-t jeloli meg a lokalis stadiummeghatarozas legpontosabb eszkozeként, amely képes
az extramuralis vaszkularis terjedés, a T-stadium, illetve a cirkumferencialis reszekcios szél
érintettségének meghatarozasara, valamint alkalmas a recidiva és a szinkron/metakron tavoli
metasztazisok rizikojanak eldrejelzésére. A rektalis ultrahangvizsgalat (RUH) hasznos kiegészito
vizsgalat lehet a korai stadiumu (csak submucosa invaziot mutatd) rektumtumorok esetén, amelyeknél
a TEM, illetve az endoszkdpos technika fejlodésével esetlegesen az endoszkopos reszekcid is kezelési
alternativa lehet. Mindazonaltal a MR-vizsgalat koltségei és limitalt regionalis elérhetdsége miatt a
stagingre leginkabb alkalmas vizsgalati modszer megvalasztasa esetenként nehézséget okozhat. A RUH
vizsgalat pontossaga a rektumtumorok stagingjében az irodalmi adatok alapjan 63% és 96% kozott

mozog. A Puli és mtsai altal kozolt, a témaban ezidaig megjelent legnagyobb esetszamot vizsgald meta-
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analizis a RUH poolozott szenzitivitasat €s specificitasat T1 tumorok esetén 87,8%-nak (95%
konfidencia intervallum [CI]: 85,3%-90,0%) illetve 98,3%-nak (95% ClI: 97,8%-98,7%); T2 tumorok
esetén 80,5%-nak (95% Cl: 77,9%-82,0%) ill. 95,6%-nak (95% CI: 94,9%-96,3%); T3 tumorok esetén
96,4%-nak (95% CI: 95,4%-97,2%) ill. 90,6% (95% CI: 89,5%-91,7%); T4 tumorok esetén pedig
95,4%-nak (95% CI: 92,4%-97,5%) ill. 98,3%-nak (95% CI: 97,8%—98,7%) hatarozta meg. A késobbi
vizsgalatok azonban ramutattak az irodalmi adatok és a ,,valds életbdl szarmazd™ adatok kozti eltérésre,
¢és kiemelték a vizsgald tapasztalatdnak, valamint az éves vizsgdlatmennyiségnek a fontossagat. Az
emlitett metaanalizis sordn a nyirokcsomo statusz felmérése sordn tapasztalt mérsékelt pozitiv
valdsziniiségi arany (2,84 [95% CI: 2,16-3,72]) és az alacsony negativ valosziniiségi arany (0,42 [95%
Cl: 0,33-0,52]) alapjan a szerz6k arra a kovetkeztetésre jutottak, hogy a RUH nagyobb eséllyel képes
kizarni a nyirokcsomo-érintettséget, mint megerdsiteni azt. Az N-staging tekintetében a modszer
poolozott szenzitivitasa és specificitasa csupan 73,2% (95% CI: 70,6%—75,6%), illetve 75,8% (95% ClI:
73,5%-78%) volt. Tovabbi nehézséget jelent, hogy a nyirokcsomo-érintettségre kizarolag morfologiai
kritériumok alapjan lehetséges kdvetkeztetni (pl. echogenitasi jellemzok, méret, alak és szélek), illetve
az a tény, hogy a RUH kizardlag a perirektalis nyirokcsomokat képes azonositani. A neoadjuvans kemo-
kezelést kovetd ismételt stadium-meghatarozas (Gn. restaging) alapvetd fontossagu a terapias valasz
meghatarozasahoz és a tovabbi terapids lehetdségek megvalasztasahoz. Azonban a kezelés
eredményeként bekovetkezd szoveti valtozasok olyan mértékben befolyasolhatjak az inicialis stadium-
meghatarozasra alkalmas vizsgalomodszerek pontossagat, hogy azok a restagingre mar nem feltétlenil
lesznek alkalmasak.

Az irreszekabilis pankreato-biliaris, gasztro-duodenalis €s metasztatikus malignus folyamatok
egyidejilleg fennalld epetiti és duodenum obstrukcid kialakulasahoz vezethetnek. Az elérehaladott
pankreato-biliaris daganatok 51-72%-aban jelentkezhet epetti obstrukcid, a duodenum obstrukcio
el6fordulasi aranya pedig az utdbbi években jelentds fejlédésen keresztiilmend kemoterapias
kezeléseknek és ebbdl adodoan a hosszabb varhato élettartamnak koszonhet6en akar a 38%-ot is
elérheti. A tradicionalisan alkalmazott kettds sebészi bypass (biliodigesztiv anasztomozissal kombinalt
gasztroenterosztoma-képzes) jelentds perioperativ mortalitassal és morbiditassal jar a betegek gyenge
altalanos allapota és tarsbetegségei miatt. Mivel a duodenum obstrukcid rendszerint az epetti
obstrukciot kdvetden alakul ki, €s az esetek akar 20%-aban is jelentkezhet, azon betegek esetén, akiknél
epeuti bypass készitésére keriilt sor és a miitét soran a betegség irreszekabilisnek bizonyul, profilaktikus
gasztro-enteralis anasztomozis (GEA) képzése jon szoba. A profilaktikus GEA kialakitasaval csokken
a késébbiekben a duodenum obstrukcio kialakuldsanak rizikoja, és a beavatkozas révidtavon nem
befolyasolja kedvezotleniil a hasnyalmirigy és periampullaris eredetii daganatok kimenetelét. Ezért a
legtobb kettds sebészi bypass-rol beszamold kozlemény tartalmaz olyan eseteket, amikor az epetti
bypass mellett profilaktikus GEA elvégzésére keriilt sor. A kdzelmultban a milanyag vagy Ontaguld

fémsztentek endoszkopos uton torténd behelyezése egy alternativ, minimalisan invaziv lehetdséget
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biztosit azon betegek szamadra, akik tarsbetegségeikbdl vagy egyéb okbol adoddan nem alkalmasak
sebészi beavatkozésra. Jelenleg malignus epeuti obstrukcié esetén az ERCP sordn torténd
transzpapillaris sztentimplantacié a valasztando6 palliativ kezelési megoldds. Sikertelen ERCP esetén
(mely az esetek kb. 10%-aban fordul el6 anatomiai okokbol vagy duodenum obstrukcio kovetkeztében)
az epeuti sztentimplantacid elvégzése PTD vagy endoszkopos ultrahang vezérelt epeuti drenazs (EUS-
BD) utjan is lehetséges. Az ERCP-vel 6sszevetve tapasztalt hasonléan magas technikai és klinikai
sikerrata, valamint a kedvezd adverz esemény- és reintervencids rata alapjan felvet6dott az utobbi
idében az EUS-BD elsddleges kezelési modszerként valo alkalmazasanak lehetdsége is. Egy 2018-ban
megjelent, a szisztematikus Cochrane-adatbazis attekintés alapjan a malignus gyomorkimeneti
obstrukcid kezelésében a sebészi palliacioval Osszevetve sztentimplantacidé esetén a per os taplalas
gyorsabb helyreallasa és rovidebb korhazi tartozkodas tapasztalhato, ellenben magasabb aranyban kell
ismételt intervenciora szamitani. E16szor 1994-ben szamoltak be kett6s sztentelésrdl, vagyis epeuti és
duodenum sztent egyiittes implantaciojarol. A kettds sztentelés modjanak megvalasztasakor mérlegelni
kell a duodenum obstrukcié tipusat (tehat azt, hogy az a Vater-papilla felett [I. tipus], annak szintjében
[IL. tipus] vagy azalatt [III. tipus] helyezkedik el), illetve az epetti és duodenumsztent behelyezésének
sorrendjét. Bar technikailag kihivast jelent, lehetdség van az epetti sztentnek a duodneumsztenten 1évo
lyukakon keresztiili behelyezésére is. Mindazonaltal a kettds sztenteléssel (és foként a duodenum
sztentimplantacié mellett EUS-BD-vel torténd epeuti sztenteléses formajaval) kapcsolatban jelenleg
limitalt adat all rendelkezésre, és a terapias algoritmusban valo helye sincs egyértelmiien tisztazva.
2. CELKITUZES
2.1. A RUH pontossaganak felmérése a rektumtumorok staidium-meghatarozasaban
2.1.1. A RUH pontossaganak retrospektiv meghatarozdsa a rektumtumorok stadium-
meghatarozasaban a miitéti utani szovettani eredményekkel Osszevetve a mélységi
kiterjedés és a nyirokcsomo-érintettség tekintetében
2.1.2. A neoajuvéans kezelés hatasanak felmérése a RUH pontossagara a rektumtumorok
stadium-meghatarozasaban
2.2. A Kett6s sztentelés részeként elvégzett EUS-BD hatékonysaganak felmérése egyidejiileg
fennallé6 malignus epeuti és duodenum obstrukcié esetén szisztematikus irodalmi
attekintés és metaanalizis formajaban
2.2.1. A kettds sztentelés hatékonysaganak felmérése malignus epeuti és duodenum
obstrukcio esetén a sebészi kettds bypass-szal osszevetve
2.2.2. A KkettOs sztentelés részeként végzett EUS-BD hatékonysaganak felmérése az ERCP-
vel, illetve PTD-vel osszevetve
3.  BETEGEK ES MODSZEREK

3.1. A RUH pontossaganak felmérése a rektumtumorok stadium-meghatarozasaban
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3.1.1. A RUH pontossaginak retrospektiv meghatirozasa a rektumtumorok stadium-
meghatirozasaban a miitéti utini szovettani eredményekkel dsszevetve a mélységi
kiterjedés és a nyirokcsomo-érintettség tekintetében

A tercier endoszkdpos centrumként miikodo Szegedi Tudoméanyegyetem, 1. sz. Belgyogyészati
Klinik4jan a rektumtumorok mélységi kiterjedésének és nyirokcsomo-érintettségének meghatarozasara
iranyulo, 2006. november 15. és 2012. december 31. kozott tortént RUH vizsgalatokat értékeltiik
retrospektiv modon. A vizsgalatokra teljes bélelokészitést kovetden rigid rektoszkoppal (Hitachi Aloka
ASU-67 mechanikus radialis (360°) transzducerrel, 7,5-10 MHz frekvenciatartomannyal) vagy
flexibilis echoendoszkoppal (Olympus GF-UE 160, illetve Fujinon EG-530 UR [elektronikus radialis
(360°) transzducerek, 4 frekvenciaopcidval az 5-10 ill. 5-12 MHz frekvenciatartomanyban]) kertilt sor.
A vizsgalatokat a kezdeti, tanulasi iddszak kivételével, amikor a felvételeket szamos, az
ultrahangdiagnosztikaban jartas szakember egyiittesen értékelte, két vizsgald egyike végezte. A
stadium-meghatarozas a TNM-klasszifikaciéo alapjan tortént. A RUH-gal megallapitott klinikai
stadiumokat uT, illetve uN jeldléssel adtuk meg. A klinikai staging eredmények alapjan a betegek a
hatalyban 1év6 iranyelvek alapjan priméren miitéten vagy endoszkopos reszekcion estek at, vagy elso
korben neoadjvuans onkologiai kezelésben részesiiltek. Az inicialis stadium meghatarozasan tul
bizonyos betegeknél tovabbi RUH vizsgalat tortént a neoadjuvans kezelést kdvetden a tumorregresszio
felmérésére. A végso stadium meghatarozas a sebészi reszekatumok szovettani feldolgozasaval tortént
(pT és pN primeren mitott betegek esetén, ill. ypT és ypN neoadjuvans kezelésen atesettek esetén). Az
adatgy(ijtés a MedSolution rendszerbdl tortént. Csak azon betegeket vontuk be, akiknél rendelkezésre
allt 6sszehasonlitasként a végsd tumorstadiumra vonatkoz6 informécio a hisztopatologiai értékelés
alapjan. A betegeket harom csoportra osztottuk a neoadjuvans kezelés alapjan. Az els6 csoportba azok
a betegek keriiltek, akik priméren mitéten estek at, esetilkben nem tortént neoadjuvans kezelés. A
masodik csoportba sorolt betegeknél a neoadjuvéans kezelést kovetden keriilt sor a RUH-ra, mig a
harmadik csoportba azok tartoztak, akiknél a RUH vizsgélatot kdvetden a daganat stddiuma alapjan
neoadjuvans kezelésre keriilt sor, és a betegek ezt kdvetden esek at mitéten. Ez utobbi esetben a
pontossag értékelésekor figyelembe vettiik a szovettani értékelés késobbi datumat, valamint a CRT
stagingre kifejtett esetleges hatasat is. A RUH pontossagat az uT, uN és yuT, yuN stddiumoknak a végso
pT, pN és ypT, ypN stadiumokkal vald Osszevetésével hataroztuk meg. Az egyezés mértékét a
szazalékos arany mellett a Cohen-féle kappa egylitthatoval is megadtuk, tovabba meghataroztuk a
tulértékelt és az alulértékelt esetek aranyat is. Az egyes tumorstadiumok esetén meghataroztuk a RUH
szenzitivitasat, specificitasat, pozitiv és negativ prediktiv értékét (PPV, NPV). A nyirokcsomo statusz
felmérésekor nem tettiink kiillonbséget az N1 és N2 stadiumok kozott, kizardlag azt értékeltiik, hogy a
RUH milyen pontossaggal tudja azonositani a metasztatikus nyirokcsomokat. Vizsgaltuk tovabba a
RUH vizsgalofiiggdségét is, valamint a tanulasi gorbét, vagyis azt, hogy a vizsgalo tapasztalata hogyan
befolyasolja a vizsgalat pontossagat. A tanulasi gorbét a priméren miitétt betegesoporton hataroztuk

meg. Az egy vizsgald altal végzett RUH vizsgalatok soran felallitott diagnozisok helyességét az
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elvégzett vizsgalatok szamanak fiiggvényében is értékeltiik. Az eredményeket dsszevetettik a RUH
Nyugat-Eurdpai régiéra vonatkozod pontossagat reprezentald, Marusch €s mtsai altal publikalt,
legnagyobb esetszamu multicentrikus, prospektiv, valos életbdl szarmazo, Németorszagbol orszagos
szintll adatokat k6z16 tanulmany adataival.

2.1.1. A neoadjuvans Kkezelés hatasanak felmérése a RUH pontossagara a

rektumtumorok stadium-meghatarozasiaban

Az eldz6 vizsgalat kiterjesztésével retrospektiv modon vizsgaltuk a Szegedi Tudomanyegyetem,
I. sz. Belgyogyaszati Klinikdjan 2006 novembere és 2014 decembere kozott, neoadjuvans kezelést
kovetd rektumtumor restaging céljabol tortént RUH vizsgélatok pontossagat mélységi kiterjedés (T-
staging) és nyirokcsomo-érintettség (N-staging) tekintetében. E16z6 vizsgéalatunkhoz hasonléan a RUH
staging eredményeit a sebészi reszekciot kovetden felallitott végsd, hisztopatoldgiai stadiumokkal
vetettiik Ossze és az egyezés mértékét hataroztuk meg. A T- és N-staging eredményeit kiilon értékeltiik,
csakugy, mint az egyes T-stadiumok esetén meghatarozott pontossagokat. Kontrollcsoportként a
neoadjuvans kezelés nélkiil, priméren sebészi reszekcion atesett betegek eredményeit értékeltiik. A
vizsgalt idészakban a RUH vizsgalatok egy rigid rektoszkdppal, illetve két flexibilis echoendoszkoppal
torténtek (specifikaciokat 1d. fentebb). A kezdeti tanuldsi fazist kdvetden, amikor a vizsgalatok
értékelése tobb szakember kozos konszenzusan alapult, a vizsgalatokat két tapasztalt vizsgald egyike
végezte. A RUH vizsgalat soran megallapitott klinikai stddiumokat a primeren m{itott kontrollcsoport
esetén uT és uN, a neoadjuvans kezelésen atesetteknél pedig yuT €s yuN jelolte, a végso patologiai
stadiumot pedig pT és pN, illetve ypT és ypN. Mindkét vizsgalat a Helsinki Deklaracié elveinek
megfelelden tortént.

2.2. A Kett6s sztentelés részeként elvégzett EUS-BD hatékonysaganak felmérése egyidejiileg
fennallé malignus epeuti és duodenum obstrukcié esetén szisztematikus irodalmi
attekintés és metaanalizis formajaban

2.2.1. Protokoll és regisztracio

A tanulmany kozlése a Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-
Analyses 2009 Statement alapjan tortént. A vizsgalati protokoll CRD42018103101 regisztracios
szammal regisztralva lett az International Prospective Register of Systematic Reviews
regiszterbe.
2.2.2. Bevonasi kritériumok

Tanulmanyunkba azokat a vizsgalatokat vontuk be, amelyek az egyidejileg fennallo
malignus epetti és duodenum sziikiiletek kezelésére kombinalt epeuti (ERCP-vel, PTD-vel vagy
EUS-BD-vel torténd) és duodenumsztentelés vagy kettds sebészi bypass (GEA és biliodigesztiv
anasztomozis egylittesen) alkalmazasa soran a kdvetkez6 paramétereket vizsgaltak: technikai és
klinikai sikerrata, tGlélés, adverz események, illetve reintervencios rata. Az atmeneti megoldast
jelentd sztentelésrol beszamolo vizsgalatokat nem vontuk be a tanulmanyunkba, azokat viszont

igen, amelyekben profilaktikus GEA alkalmazasarol szamolnak be. Ilyen esetekben azonban a
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technikai és klinikai sikerrata kizarolag az epeuti bypass-ra vonatkoztatva volt vizsgalhato.
Mind experimentalis és obszervacios (prospektiv és retrospektiv) vizsgéalatok bevonasra
keriiltek, fiiggetleniil a vizsgalatok -elsddleges célkitlizésétdl. A publikacios torzitas
minimalizalasa érdekében a kongresszusi absztrakokat is vizsgéltuk, az 5 betegnél kisebb
esetszamu esettanulményokat azonban kizartuk a mennyiségi elemzésbdl. A vizsgalatba angol
nyelvli vagy angol absztrakttal rendelkezé cikkeket vontunk be (utdbbi esetben az adatok
kinyerése az absztraktokbol tortént).
2.2.3. Informacioforrdsok és keresési stratégia

Két atnézd szerzd végezte el a kovetkezd adatbazisok szisztematikus irodalmi attekintését
a human vizsgalatokra korlatozva, nyelvi sziir6k alkalmazasa nélkiil: PubMed (MEDLINE),
EMBASE, Web of Science, and Cochrane Central Register of Controlled Trials (CENTRAL),
a kovetkezd keresokifejezéssel: “([biliary obstruction AND duodenal obstruction] OR bilio-
duodenal obstruction) AND (stent OR surgery).” A végsé keresés 2018. julius 17-én tortént. A
bevonasra keriil6 cikkek referencialistajat is attekintettiik esetleges tovabbi, bevonasra alkalmas
vizsgalatok keresése érdekében.
2.2.4. A vizsgalatok szelektalasa és az adatgyiijtési folyamat

A duplikatumok eltavolitasat kdvetden két szerzé egymastol fiiggetleniil a kovetkezo
adatokat gyljtotte 0ssze a bevont vizsgalatokbol: életkor, nem, malignus alapbetegség tipusa,
duodenum obstrukcid tipusa, epeuti drenazs tipusa, epeuti és duodenum sztentek tipusa, a
sztentelések idozitése, technikai és klinikai sikerrata, adverz események, reintervencios rata és
utankovetés.
2.2.5. Rizikobecslés

A rizikdbecslést két szerzé végezte egymastol fiiggetleniil a Newcastle—Ottawa skala
(NOS) egy modositott verzidjanak segitségével. A modositott NOS 2 f6 doménre tagolva
(szelekcios és kimeneteli domén) 7 elemet tartalmazott, mivel az Osszehasonlitdsi domén
alkalmazasara nem volt lehetdség 0Osszehasonlitd tanulmanyok rendelkezésre allasanak
hianyaban: az expozicionak kitett vizsgalati csoport reprezentativ volta, az expozicionak ki nem
tett csoport megvalasztasa, az expozicid megallapitasa, arra vonatkozd bizonyiték, hogy a
vizsgalt kimenetel nem volt jelen a vizsgalat kezdetekor (szelekciés domén), illetve a
kimenetelek felmérése, valamint az utankovetés hossza és megfeleldsége (kimeneteli domén).
Minden vizsgalat maximum egy csillagot kaphat minden egyes elemért. Minden elem ezek utan
magas vagy alacsony rizikoju kategdriaba keriil besorolasra (nulla, illetve egy csillag esetén).
2.2.6. Adatszintézis és statisztikai modszerek

Az események esetén poolozott eléfordulasi arany, a folyamatos adatvaltozok esetén
pedig poolozott atlagértékek keriiltek kiszamitasra 95%-0s konfidencia intervallummal (CI). Az
elemzések véletlenszeri hatds modell és DerSimonian-Laird becslés alkalmazasaval torténtek.

A statisztikai heterogenitds vizsgalatdhoz a valdszinliségek meghatarozasa 12 és y? tesztek
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alkalmazasaval tortént; P < 0,10 esetén a heterogenitas szignifikAnsnak mindsiilt. Az 1? teszt a
vizsgalatok kozti, a heterogenitasbol adodo teljes variabilitas szazalékos formaban adja meg. A
30%-60% kozti I? érték mérsékelt, a 50%-90% kozti érték 1ényeges, a 75%—-100% kozti érték
pedig jelentds heterogenitést jelol a Cochrane kézikonyv szerint. A statisztikai elemzések a
Comprehensive Meta-Analysis Software és a STATA segitségével torténtek. A metaanalizis
eredményeit Forest plotokon abrazoltuk.
2.2.7. A vizsgadlatok kimenetelének mutatoi

Osszesitett technikai sikerrdl akkor beszélhetiink, ha mind az epetti, mind a duodenum
sztent elhelyezése megfeleld, illetve sikeres kettds bypass elvégzése esetén, amennyiben
manifeszt gyomorkimeneti obstrukcio €s epeuti obstrukcid all fenn. Az epeuti sztentelés klinikai
sikerességét rendszerint a beavatkozast kovetd 2 héten beliil a szérum bilirubinszint
csokkenésével hataroztak meg. Ez a definicid az egyes tanulmanyokban azonban igen nagy
variabilitast mutatott: volt olyan vizsgalat, amely a bilirubin szérumszintjének normalizaloédasat
kovetelte meg, mig masok mar 25%-0s vagy 50%-os szérumszint-csokkenés esetén is
klinikailag sikeresnek itélték a beavatkozast, illetve bizonyos esetekben az epeuti obstrukcio
tiineteinek megsziinése dnmagaban is elegenddnek szamitott a klinikai siker kimondasahoz. A
duodenum sztentelést a legtobb tanulmany vagy akkor mindsitette sikeresnek, ha a
gyomorkimeneti obstrukcios tiinetek javultak, vagy akkor, ha a beteg jobb pontszdmot ért el a
gyomorkimeneti obstrukcids pontrendszer alapjan. Az epetti és a duodenum sztentelés/bypass
esetén kiilon-kiilon is meghataroztuk a technikai és klinikai sikerességet. A profilaktikus GEA
eseteket nem zartuk ki a metaanalizisbdl, mivel az ilyen jellegii beavatkozas elvégzése ajanlott
és a hasnyalmirigy-daganatok miitéti kezelése soran egy gyakran alkalmazott metddus.
Mindazonaltal, azokban az esetekben, amikor a sebészi csoport profilaktikus GEA eseteket is
tartalmazott, a technikai és klinikai sikeresség kizarélag az epetiti bypass vonatkozasaban volt
megadhato, és ebbdl kifolyolag kizardlag az epeuti intervenciok klinikai sikerességének
Osszevetésére volt lehetdség. A tilélés az epetti és duodenum sztentek behelyezésétdl (vagy a
sebészi kettds bypass kialakitasatol) a beteg halalaig eltelt idot jelentette. Amennyiben az epeuti
és a duodenum sztent behelyezése nem egyidoben tortént, a talélést a késobbi sztenteléstol
szamitottuk. A koOvetkezé adverz eseményeket vizsgaltuk: pancreatitis, cholangitis,
cholecystitis, vérzés, epecsorgas, perforacid, pneumoperitoneum, hasi fajdalom, sebfert6zés,
penumonia és egyéb (beleértve a tiinetmentes amilazszint-emelkedést, a pitvarfibrillaciot, a
szivinfarktust, az aspiraciot, a hasi talyogot és a mélyvénas thrombosist). Vizsgaltuk tovabba a
sztentmigracio, az ismételt epeuti obstrukcid (RBO; mely rendszerint a Tokyo kritériumok
alapjan lett definidlva), illetve az ismételt duodenum obstrukcié (RDO; a gyomorkimeneti
obstrukcio tiineteinek ismételt megjelenése) eléfordulasat szintén vizsgaltuk. Az adverz

események aranyaként esetén azon betegek aranyat adtuk meg, akiknél egy vagy tobb adverz
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esemény lépett fel. A reintervencios rata azon betegek aranyat jelolte, akiknél RBO vagy RDO
miatt ismételt endoszkopos vagy sebészi intervenciora volt sziikség.
3.  EREDMENYEK
3.1. A RUH pontossaganak felmérése a rektumtumorok stadium-meghatarozasaban
3.1.1. A RUH pontossaganak retrospektiv meghatarozasa a rektumtumorok stadium-
meghatirozasaban a miitéti utini szovettani eredményekkel dsszevetve a mélységi

kiterjedés és a nyirokcsomo-érintettség tekintetében

A hatéves vizsgalati periodus alatt 6sszesen 647 RUH vizsgalat tortént az intézetiinkben. Ezek
koziil 311 esetben iranyult a vizsgalat a rektumtumorok lokalis kiterjedésének felmérésére. A vizsgalat
30 esetben volt sikertelen jelentds sziikiiletet okozo vagy az eszkdz altal nem elérheté magassagban 1évo
tumor miatt, illetve az eszk6z meghibasodasa vagy nem megfeleld bélelokészités kovetkeztében. A
végsd tumorstadiumot leird szovettani eredmények csak 177 esetben alltak rendelkezésre. A tobbi
esetben a miitéti beavatkozas és a reszekatum szdvettani feldolgozasa masik intézetben tortént. A 177
betegbdl 67 eset at mitéten megel6z6 CRT nélkiil atlagosan 24 nappal az endoszonografias stadium-
meghatarozast kovetden (1. csoport); a tobbi 110 beteg a miitét elétt onkologiai kezelésben részessiilt;
koziiliik 77-nél a neoadjuvans kezelést megeldzéen keriilt sor a RUH vizsgalatra (3. csoport), 33-nal
pedig a neoajduvans kezelést kdvetden (2. csoport).

3.1.1.1. A T-staging pontossdga

A T-stadium meghatarozasanak tekintetében jelentds kiilonbséget tapasztaltunk a harom csoport
kozott. Az ultrahangos €s patologiai stadium kozti egyezés mértéke az 1. csoportban volt a legmagasabb
(72%), itt a 0,482 Cohen-féle kappa egytitthatd alapjan mérsékelt foku egyezés volt véleményezhetd. A
RUH alapjan felallitott stadium 11 esetben (16%) értékelte tul és 8 esetben (12%) értékelte alul a
tumorstadiumot. Ebben a betegcsoportban a szovettani feldolgozas soran 12 esetben igazolddott T3
stadiumt daganat; ezekben az esetekben a jelenleg érvényben lévd ajanlasok alapjan onkoldgiai
kezelésnek kellett volna torténnie a miitét elétt. Ezen beteg koziil 7 esetben a RUH alapjan felallitott
stadium uT3 volt és egy esetben uT2N1. Ez alapjan csupan 4 olyan beteg volt, aki nem az irdnyelvek
alapjan javasolt kezelésben részesiilt. Meg kell emliteni azonban, hogy ebben a 4 esetben a RUH ¢s a
miitét kozott hosszabb ido6 telt el (atlagosan 38 nap). A RUH pontossaga neadjuvans kezelést kovetéen
csokkent (64%), ebben a betegcsoportban gyakoribb volt a stadium talértékelése (27%). A neoadjuvans
kezelést megel6z6 RUH vizsgalat eredménye csupan 34%-ban egyezett meg a szovettani feldolgozas
soran kapott stadiummal, a 0,019 Cohen-féle kappa egyiitthatd gyenge egyezésnek felelt meg. A

tulértékelés kiugroéan nagy aranyban fordult elé ebben a csoportban (57%).
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1. bra. A T-stadium meghatarozasanak pontossaga az egyes betegcsoportokban

A neoadjuvans kezelésben nem részesiilé betegek nagy részében korai stadiumu tumorok
fordultak el6 (a szévettani vizsgalat az esetek 61%-aban pT1, 16%-ban pT2 és 18%-ban pT3 stadiumu
daganatot igazolt). Minden tumorstadium esetén legalabb mérsékelt foku egyezés volt megallapithato,
az egyezés mértéke a T3 tumorok esetén volt a legnagyobb (k = 0,606). A pT1 és pT2 tumorok harom
negyedét sikeriilt RUH segitségével pontosan azonositani (75%-0s és 73%-o0s szenzitivitassal), a T3
tumorok esetén a RUH szenzitivitasa azonban csupan 58% volt. A T1 és T3 tumorok esetén tapasztalt
magas PPV-vel szemben az EUH alapjan T2 stadiumunak mindsitett tumoroknak csak mintegy 42%-a
bizonyult valoban T2 stadiumunak. Az uT2 esetek tobbsége tul lett értékelve, vagyis a RUH a T1

stadiumu helyett T2-nek véleményezte a tumorokat.

Neoadjuvans kezelés nélkiil Neoadjuvans kezelést
(N=67) kovetéen (N=33)

uT1 uT2 uT3 yuTl yuT2 yuT3

UT-pT egyezés (i 0465 0411 0,606 0218 0415 0525
egyiitthato)

Szenzitivitas 75% 73% 58% 20% 67%  82%

Specificitas 74% 80% 96% 96% 83% 63%

PPV 85% 42% 78% 50% 60% 70%

NPV 61% 94% 91% 87% 87T% T1%

1. tablazat. A RUH staging pontossaga az egyes T-stadiumok esetén

A jelenleg érvényben 1évo protokolloknak megfelelden a neoadjuvans kezelésen atesett betegek
tobbségének T3 stddiuma tumora volt. Két esetben a hisztopatologiai eredmények alapjan teljes
regressziot allapitottak meg, a reszekatumban nem volt kimutathatd tumorszovet. Ezek egyikét sem
sikeriilt RUH vizsgalat soran azonositani; a 1¢ziok stadiuma feliil lett becsiilve. A neoadjuvéns kezelésen
atesett betegek esetén a RUH eredmények a tulértékelés iranyaba tolodtak dsszehasonlitva a priméren
mtott betegek eredményeivel (a neoadjuvans kezelés elott és utan a 16zidk 57%-anak, illetve 27%-anak
a stadiuma lett talbecsiilve). (1. abra) A neoadjuvans kezelést kovetéen a T1-T3 stadiumok mindegyike
esetén alacsonyabb egyezési szint mutatkozott az ultrahangos és a patologiai stadium kdzott. Az egyezés
mértéke T3 tumorok esetén volt a legmagasabb (x = 0,525), az yuT3-ként véleményezett tumorok 70%-

a bizonyult ypT3-nak, a RUH szenzitivitasa ebben az esetben 82% volt.

3.1.1.2. Az N-staging pontossaga
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A nyirokcsomo-érintettség tekintetében mind a RUH alapjan felallitott, mind a hisztopatologiai
stadiumra vonatkoz6 informacié 123 beteg esetén allt rendelkezésre. Koziiliik 29-en priméren sebészi
reszekcion estek at (1. csoport), a RUH staging 29 esetben eldzte meg (3. csoport) és 65 esetben kovette
(2. csoport) a neoadjuvans CRT-t. Az 1. és 2. csoport esetén a RUH alapjan megallapitott N-stadium az
esetek 62%-aban, illetve 59%-aban egyezett meg a patologiai eredményekkel. A 3. csoport esetén ez az
arany jelentOsen kisebb volt (45%). Mig az el6bbi két csoportban az alulértékelés dominalt (az esetek
21%-aban, illetve 28%-aban), addig az 3. csoportban a tulértékelés fordult elé gyakrabban (40%). A

RUH nagyobb pontossaggal tudta azonositani a nyirokcsomo attétek hianyat, mint azok jelenlétét.

@Pontos OTulértékelt MAlulértékelt

100%
80%
60%
40%
20%

0%

e 59% 45%

Neoadjuvans CRT CRT utan (n=29) CRT elétt (n = 65)
nélkil (n=29)

2. abra. Az N-stadium meghatarozasanak pontossaga az egyes betegcsoportokban

1. csoport (n =29) 2. csoport (n = 29) 3. csoport (n = 65)
Szenzitivitas 14% 11% 50%
Specificitas 7% 80% 42%
PPV 17% 20% 28%
NPV 74% 67% 66%

2. tablazat. Az N-stddium meghatarozasanak pontossaga az egyes betegcsoportokban

3.1.1.3. Tanulasi gorbe

A megfelel6 tapasztalat elsajatitasahoz sziikséges idot és vizsgalatszamot a CRT-ben nem
részesiilé betegcsoporton vizsgaltuk; a csoportban szereplé 67 beteget két alcsoportba osztottuk: a
kezdeti id0szakhoz tartozo6 33 vizsgalati eredményt a kdvetkez6 34 eredménnyel hasonlitottuk dssze. A
kés6bbi periodusban az uT-pT egyezés szignifikansan nagyobb volt (79% vs. 64%, p = 0,034), és mind
az alulértékelés, mind a tilértékelés aranya csokkent a kezdeti iddszakhoz képest (15%-r6l 9%-ra, illetve
21%-161 12%-ra). Kizarolag a kés6bbi idészak vizsgalatait tekintve azt talaltuk, hogy a RUH
szenzitivitisa minden T-stadium esetén elérte a 75%-ot, illetve ebben az idészakban az Gsszes

endoszkoposan T3 stadiumunak vélt tumor helyesen lett azonositva.

uTl uT2 uT3
uT—pT egyezés (k egyiitthato) 0,643 0,519 0,821
Szenzitivitas 80% 83% 75%
Specificitas 86% 82% 100%
PPV 89% 50% 100%
NPV 75% 96% 93%

3. tablazat. A RUH pontossaga az egyes T-stadiumokban neoadjuvans kezelésben nem részesiilt betegek esetén, a vizsgalat

kés6bbi periddusaban, miutan a pontossag tekintetében a tanulasi gorbe elért egy platofazist (n = 34)
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Az egyik vizsgalo tanulasi gorbéjét 43 elvégzett RUH vizsgalat alapjan hataroztuk meg azaltal, hogy az
eredményeket tizes csoportokba sorolva hasonlitottuk 6ssze. Harminc elvégzett vizsgalat utan az
ultrahangos és patologiai stadiumok egyezésének mértéke jelentdsen emelkedett, amely egy platofazist,
vagy akar tovabbi névekvd tendenciat sugall. Az alacsony esetszdm miatt az N-staging tekintetében nem

volt moédunk meghatarozni a tanulasi gorbét.

uT—pT egyezés
100%

ot 70% 7%
o 50%
60% 40%
40%
20%
0%
1-10 11-20 21-30 31-43

3. abra. Az egyik vizsgalo teljesitményének alakulasa minden 10 elvégzett vizsgalat utan

3.1.2. A neoadjuvins kezelés hatisanak felmérése a RUH pontossigira a

rektumtumorok stadium-meghatarozasiaban

A vizsgalt id6szak alatt 6sszesen 849 RUH vizsgalat tortént az intézetlinkben, amelyek koziil 507
esetben meriilt fel a vizsgalat alapjan rektumtumor gyanuja. Ezek koziil 385 esetben irdnyult a vizsgalat
a T- illetve N-stadiumanak meghatarozasara. Mélységi kiterjedés szempontjabol a kontrollcsoportban
81 esetben, a neoadjuvans kezelésen atesetteknél pedig 36 esetben allt rendelkezésre hisztopatologiai
lelet, amely Osszehasonlitasul szolgalhatott. A nyirokcsomoé-stadium meghatarozasa soran a
kontrollcsoportban 46 betegnél, a neoadjuvans kezelést kdvetd restagingen atesettek koziil pedig 33
betegnél volt elérhetd a szovettani lelet. A betegek atlagéletkora a kontrollcsoportban 63 év volt (24-90
év), a restagingen atesetteknél pedig 64 év (40-81 év). A tumor atlagosan 4,7 cm-re helyezkedett el az
anusgyuritol (a kontrollcsoport esetén ez a tavolsag 8.5 cm volt). A restaging és a miitét kozott atlagosan
30 nap telt el (1-127 nap), mig a kontrollcsoportban a miitétre atlagosan 26 nappal (1-233 nap) a RUH
vizsgalat utan kertiilt sor.

A kontrollcsoportban a szdvettani vizsgalat soran az esetek 80%-aban korai (T1-2 stadiumu)
daganatok keriiltek leirasra, ezzel szemben a neoadjuvans kezelést kovetden a mutéti reszekatumok
feldolgozasaval az esetek tobb mint felénél (53%) igazolodott ypT3 stadiumtl daganat (az ypTO, ypTl
¢s ypT2 stadiumok aranya 8%, 14%, illetve 25% volt). A CRT-t kovetéen az esetek 61%-aban volt
egyezés az yuT és ypT stadiumok kozott és a stadium tulértékelése gyakoribb probléma volt, mint az
alulértékelés. A RUH pontossadga alacsonyabb volt, mint a kontrollcsoportban, a kiilénbség azonban
p<0,05 esetén nem volt szignifikdns (p=0,077). A nyirokcsomoé-érintettség tekintetében nem
tapasztaltunk szignifikans kiilonbséget a csoportok kozott a RUH pontossagaban. A CRT-t kovetden a
RUH pontossaganak N-stagingben tapasztalhato szenzitivitasa, specificitdsa, PPV és NPV értéke 18%,
82%, 33% illetve 67% volt, a kontrollcsoportban pedig az értékek a kovetkezOképp alakultak: 15%,
82%, 25% illetve 71%.
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A pontos - tilértckelt  m alulértékelt 100?/) pontos - tilértékelt M alulértékelt
b -
100% [ 149 [ CT0 R 80% 24% 27%
o |
80% 16% 31% 13% 12%
60% — 60% T
40% 9 — 0% +——
"o 70% 61% 63% 61%
o 20% +—
0% 0,
neoadjuvans kezelés restaging CRT utan 0% ., , . ,
nelkiil (n=81) (n=36) neoadjuvans kezelés restaging CRT utan
nélkiil (n=46) (n=33)

4. abra A T-staging (A) és az N-staging (B) pontossaga a kiindulas stadium-meghatarozas (kontrollcsoport) és a
neoadjuvans kezelést koveto restaging esetén
A restaging soran nagyobb aranyban (kdzel az esetek 80%-aban) keriiltek leirdsra elérehaladott
tumorstadiumok (ypT3), még a neoadjuvans kezelést kovetden is, a komplett tumorregresssziot azonban
a 3 eset egyikében sem sikeriilt azonositani a RUH vizsgalat soran. Ezzel szemben a kontrollcsoportban
a korai tumorok dominanciaja volt megfigyelhetd (a pT1 tumorok az esetek 73%-aban, a pT2 tumorok

az esetek 75%-ban fordultak el6).

A) pontos © talértekelt Malulértékelt B) pontos = tulértékelt malulértékelt
100% m 100%
0, ()

80% 33% 0 80% 27% 24%
60% 80% 60%
o 100% ’

40% 67% 79% 40% 73% 75% o

20% 20% ’

0,
0% — 0%
ypTO (N=3) ypT1 (N=5) ypT2 (N=9)ypT3 (N=19) PTL(N=49) ~ pT2(N=16)  pT3(N=16)

5. abra A RUH vizsgilat pontossaga a neoadjuvans kezelést kovetden (A) és a kiinduldsi stadium meghatarozasakor
(kontrollcsoport) (B) az egyes T-stadiumok esetén
3.2. A Kettos sztentelés részeként elvégzett EUS-BD hatékonysaganak felmérése egyidejiileg
fennallo0 malignus epetiti és duodenum obstrukciéo esetén szisztematikus irodalmi
attekintés és metaanalizis formajaban

3.2.1. A vizsgalatok szelekcidja és jellemzoi
Az adatbazisokon lefuttatott keresés soran dsszesen 2 765 talalatot kaptunk: a PubMed
adatbazisban 833, az EMBASE-ben 1 531, a Web of Science adatbazisban 382, a CENTRAL
adatbazisban pedig 19 a feltételeknek megfelel6 talalat volt. Tovabbi 9 tanulmanyt vontunk be
a relevans cikkek referencialistajanak attekintése alapjan. A duplikatumok eltavolitasat
kovetden 121 vizsgalatot tudtunk bevonni a tanulmanyunkba. Ezek koziil 41 esettanulmany
volt, amelyet a mennyiségi elemzésbdl kizartunk. fgy a poolozott elemzésben Gsszesen 80
tanulmany (8 prospektiv és 72 retrospektiv obszervacios vizsgélat) adatait Osszesitettiik. A
vizsgalatok kozott nem volt randomizalt kontrollcsoportos vizsgalat. A kettds sztentelésrol
Osszesen 55 tanulmany szamolt be, Osszesen 5 026 betegbdl szarmazo adat alapjan; 22

tanulmany foglalkozott a sebészi kettGs bypass-szal, 6sszesen 1 080 beteg adatai alapjan; és
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csupan 3 olyan tanulmany volt, amely mind a két technikarol k6zolt adatokat (6sszesen 64 kettds
sztentelésen atesett és 93 kettés sebészi bypass-on atesett beteg adatait). A kimenetelek nem
minden esetben megfeleld rogzitése azonban nem tette lehetévé, hogy azokat kozvetleniil
Osszehasonlithassuk a két modszer esetén. A malignus alapbetegség az esetek 73%-aban kertilt
megadasra a cikkekben: 4 149 esetben hasnyalmirigy vagy epeuti kiinduldsu, 212 esetben
gyomor vagy duodenum kiinduldst daganatrol, 49 esetben attéti daganatrol és 144 esetben
egyéb orig6ju daganatrél szamoltak be. A duodenumszikiilet Vater-papilla szintii
elhelyezkedésérol az esetek 43,7%-aban szamoltak be, ugyanekkora aranyban helyezkedett el a
szlikiilet a Vater-papilla szintje felett, az alatt pedig az esetek 12,5%-4ban. Tizenhét
tanulmanyban szamoltak be profilaktikus GEA alkalmazasarol, amelyre igy a sebészi esetek
69%-ban kertilt sor. Kettds sztentelés esetén az epetti sztentelés az esetek 69%-aban ERCP-vel,
17%-aban PTD-vel és 14%-aban EUS-BD-vel tortént. Az epeuti és duodenumsztentek
behelyezése az esetek 25,5%-aban tortént szimultan, az epetti sztentelés 45,7%-ban elézte meg,
és 28.8%-ban kovette idében a duodenalis sztent behelyezését. A sztentimplantaciok kozott
eltelt idéintervallum atlagosan 114 + 106 nap volt (201 + 173 nap abban az esetben, amikor
el6szor az epeuti sztentimplantaciora keriilt sor, és 74 + 75 nap abban az esetben, amikor elGszor
a duodenum sztent implantacidja tértént). A post-hoc elemzés soran a kettds sztentelésen atesett
betegek 4tlagéletkora szignifikidnsan magasabb volt (67,9 év [95% Cl: 67,0-68,9 év; I? =
88,0%]), mint azoké, akiknél kettés sebészi bypass tortént (63,7 év [95% Cl: 62,3-65,0 év; |2 =
89,2%]). A nemek kozti megoszlas tekintetében nem volt kiilonbség a csoportok kozott.
3.2.2. Rizikobecslés

A kiindulési jellemzok szinte minden ijsagcikk esetén elérhetdk voltak, a kongresszusi
absztraktok azonban csak részben tartalmaztak ezeket az informaciokat. A klinikai sikeresség
meghatarozasaban jelent0s kiilonbségek mutatkoztak, mig a tobbi kimeneteli mutatd viszonylag
egységesen volt megadva. Bar az esetek tobb mint 90%-aban megbizhatéoan szamoltak be a
kiilonbozo kimeneteli mutatok értékelésérél, a vizsgalt tanulmanyok rendkiviil heterogén
modon szamoltak be az egyes az egyes kimeneteli mutatokrol. Megfelel6 utankovetési adat
csupan a kozlemények 40%-aban szerepelt, azonban amikor arr6l beszamoltak, az utankovetés

hossza megfeleld volt a kimeneteli mutatok értékeléséhez.
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6. abra Az egyes vizsgalatok rizikobecslése a modositott Newcastle—Ottawa skéla alapjan. (a) Endoszképos

tanulméanyok és (b) sebészi tanulmanyok.

Minden elem “magas rizik6ju” (nulla csillag) vagy “alacsony rizikoju” (egy csillag) besorolast kapott. Szelekcios domén: (i) az expozicionak kitett
csoport reprezentativ volta, (ii) az expozicionak ki nem tett csoport megvalasztasa, (iii) az expoziciéo megallapitasa, illetve (iv) arra vonatkozd
bizonyiték, hogy a vizsgalt kimenetel nem volt jelen a vizsgalat kezdetekor. Kimeneteli domén: (v) a kimenetelek felmérése, (Vi) az utankovetés

hossza, illetve (vii) az utankovetés megfeleldsége.

3.2.3. Metaanalitikus szamitasok
3.2.3.1. Technikai és klinikai sikeresség
A ketbs sztentelés Osszesitett technikai és klinikai sikerrataja 97% (95% CI:
95%-99%), illetve 92% (95% CI: 89%-95%) volt. A kiilonboz6 epetti sztentelési
lehetdségek alcsoport-vizsgalata soran nem talaltunk eltérést a technikai és klinikali
sikeresség tekintetében. A kettés sebészi bypass sordn nagy aranyban elvégzett
profilaktikus GEA képzést figyelembe véve, ebben a csoportban kizardlag az epeuti
bypass vonatkozasdban volt lehet6ség a technikai és klinikai sikeresség
meghatarozasara. A technikai sikeresség tekintetében nem taldltunk eltérést az
endoszkopos és sebészi Uton torténd epelti bypass kozott, klinikai sikeresség
szempontjabdl azonban az epeutak atjarhatdosaganak endoszkopos Uton torténd
biztositdsa kedvezdbb volt, mint a sebészi megoldas (97% [95% Cl: 94%-99%; 12 =
67,3%] vs 86% [95% CI: 78%-92%; 1> = 19,9%]). A duodenum sztentelés technikai és
klinikai sikerrataja 99% (95% CI: 97%-100%), illetve 97% (95% CI: 94%-99%) volt.
3.2.3.2. Adverz események eléforduldsi ardnya
A kettOs sztentelés soran kevesebb adverz esemény fordult el6, mint a sebészi kettds
bypass esetén (13% [95% CI: 8%-19%; 12 = 86,3%)] vs 28% [95% Cl: 19%-38%; 1% =
89,3%]). Az adverz események atlagosan 67,8 nappal a beavatkozast kovetden

jelentkeztek (95% CI: 5,1-128,4 nap). Nem volt kiilonbség az adverz események
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megjelenési idejében kettds sztentelés és kettds sebészi bypass esetén (52,8 nappal
[95% CI: 23,7-129,3 nap] vs 108,7 nappal [95% ClI: 123,2-340,6 nap] a beavatkozast
kovetéen jelentkeztek). A legkevesebb adverz esemény ERCP-vel torténd epetti
sztentelés soran volt észlelhetd (3% [95%Cl: 1%—6%; |2 = 42,8%]), ezt kovette a PTD-
hez (10% [95% CI: 0%-37%; 1?> = 90,2%)]) és az EUS-BD-hez (23% [95% CI: 15%—
33%); 17 = 1,8%)]) kapcsolodo adverz események eléfordulasi gyakorisaga. Az ERCP és
az EUS-BD kozti kiilonbség szignifikansnak bizonyult.

— oo P Snudiss £5,95%C) Vet

000(000-014)
000(0.00-0.15)

o
00007 18
023015-07) 1849

A)
7. abra. A kettGs sztenteléshez és kettds sebészi bypass-hoz (A), illetve az ERCP-hez, EUS-BD-hez és PTD-hez (B)

kapcsolddo adverz események.

3.2.3.3. Reintervencios rata
Kettds sztentelést kovetden tobbszor volt sziikség ismételt intervenciora a
sebészi kettds bypass-hoz képest (21% [95% CI: 16%-27%; 12 = 79,4%] vs 10% [95%
Cl: 4%-19%; 12 = 90,2%]). Az alcsoport-elemzés alapjan PTD-t kdvetden volt sziikség
a legkevesebb ismételt intervenciora (4% [95% CI: 0%—-15%)]), ezt kovette az ERCP és
az EUS-BD (16% [95% CI: 9%-24%)], illetve 32% [95% CI: 15%-50%]). A sebészi
vizsgalatok koziil csupan két tanulmany részletezte, hogy az ismételt beavatkozasra
RBO vagy RDO miatt volt-e sziikség, ezzel szemben szamos endoszkopos tanulmany
vizsgalta kiilon az RBO és RDO esetén sziikséges intervencidkat. RBO-r6l dsszesen
285 esetben szamoltak be, RDO-r6l pedig 6sszesen 100 esetben. Atlagosan 167,3 nap
(95% CI: 93,0-241,6 nap; 12 = 96,0%), illetve 106,0 nap (95% ClI: 56,7-155,3 nap; 1> =
51,1%) telt el a beavatkozast kovetéen az RBO, illetve az RDO megjelenéséig.
3.2.3.4. Tulélés
A betegek kumulativ atlagos talélése kettds sztentelést kovetéen 156,4 nap
(95% ClI: 128,3-184,5 nap) volt. A kettds sztentelés részeként végzett kiillonb6z6 epeuti
sztentelési lehetdségek alcsoport-elemzése soran nem talaltunk kiilonbséget az atlagos

tulélésben. A sebészi tanulmanyok kis esetszama, illetve a gyakori profilaktikus GEA
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képzés miatt nem volt lehetoség a sebészi és endoszkopos csoportok tulélésének
Osszevetésére.
4.  DISZKUSSZIO
4.1. A RUH pontossaganak felmérése a rektumtumorok stidium-meghatarozasiaban
4.1.1. A RUH pontossaganak retrospektiv meghatirozasa a rektumtumorok stadium-
meghatirozasaban a miitéti utini szovettani eredményekkel dsszevetve a mélységi
kiterjedés és a nyirokcsomo-érintettség tekintetében
Tanulmanyunkban a neoadjuvans kezelésben nem részesiilé betegcsoportban a RUH
72%-0s Osszesitett pontossaggal tudta meghatarozni a rektumtumorok mélységi kiterjedését
mérséklet foku egyezést mutaté Cohen-féle kappa egyiitthatdval, amely megfelel a nemzetkozi
adatoknak. Egy németorszagi multicentrikus tanulmany adatai alapjan a RUH pontossagat
73,1%-o0sként hataroztak meg azokban a korhazakban, ahol az éves esetszam meghaladja a 30
vizsgalatot. Ezt a szintet a mi intézetlinkben is sikeriilt teljesiteni. Mindegyik betegcsoportban
a tulértékelés jelentette a nagyobb gondot (az egyes betegcsoportokban 16%, 27%, illetve 57%
aranyban fordult el6). Ez a jelenség a peritumoralis gyulladasos reakcido kovetkezményének
tarthatd, amelynek a tumorszovettdl valé elkiilonitése endoszonografias Giton nem lehetséges. A
stadium alulértékelése foként a mikroszkopos méretli, RUH vizsgalattal nem detektalhato
tumoros invazid kovetkezményének tarthatd, de nagy kiterjedésti tumorok esetén is gyakran
megfigyelhet6 (ebben az esetben a tumor hosszanti kiterjedése mentén a mélységi kiterjedés
valtozhat), illetve azon 1ézidk esetén, amelyek oralis része az eszkoz altal nem érhet6 el. A
T1/T2, illetve T2/T3 tumorok elkiilonitése tovabbi problémat jelenthet, mivel a fali rétegek
penetracidja gyakran bizonytalan; el6fordulhat, hogy csupan a rétegek kozti felszin
irregularitdsabol lehet erre kovetkeztetni. A nagy kiterjedésii tumorok esetén a submucosa
érintettség szintén konnyedén dsszetéveszthetd a muscularis propria kiszélesedésével. A T2/T3
tumorok elkiilonitése klinikai dontéshozatali szempontbdl fontos szereppel bir, mivel részben
ettdl fiigg az onkologiai kezelés sziikségessége. A pT3 1ézidk a 67 esetbdl 6t esetben lettek
alulértékelve (harom esetben uT1, két esetben uT2 stadiumot véleményeztek); az egyik uT2
tumor esetén a teljes klinikai stadium uT2NI1 lett. Ez azt jelenti, hogy kizardlag az
endoszonografias stddium alapjan a betegek 94%-a részesiilt volna a hisztopatologiai
stadiumnak megfelel6 kezelésben. JelentOs szenzitivitasbeli kiilonbség mutatkozott a T1-T2 és
T3 tumorok kozott a neoadjuvans kezelésben nem részesiilt betegek esetén (75-73% vs. 58%).
Ez alapjan megallapithat6, hogy mig a korai rektumtumorok esetén a RUH jo diagnosztikus
modalitasnak szamit, az elérehaladott 1éziok esetén tovabbra is MRI vizsgalat elvégzése javasolt
a stadium meghatarozasara. Jelentds kiilonbséget tapasztaltunk minden vizsgalt paraméter
esetén a priméren sebészi beavatkozason és az els6ként onkologiai kezelésen atesett
betegcsoport kozott. Ez az eltérés a CRT soran bekovetkezd szdveti valtozasok

kovetkezményének tudhato be: a kezelés hatasara bekdvetkezd gyulladas, fibrozis és nekrozis
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elkiilonitése a tumoros szdvettdl endoszonografias uton meglehetdsen nehéz. A 2. és 3.
csoportban a stadium-talértékelés eldforduldsi ardnya 27%, illetve 57% volt. A modszer
alacsonyabb PPV értékét, valamint a csupan elégséges szintli yuT-ypT egyezést (k = 0,390)
figyelembe véve megallapithato, hogy a RUH nem alkalmas a CRT utani restagingre. A CRT-t
megeldzden tortént RUH vizsgalat az esetek nagy szazalékaban véleményezett a végso
stadiumtinal eldrehaladottabb 1éziot. A hatékony neoadjuvans kezelés csokkenti a tumor
stadiumat, amely eltérést eredményezhet az uT és pT stadiumok kozott, tovabba magasabb
tulértékelési aranyhoz vezethet a CRT-ben nem részesiilé betegcsoporttal 6sszehasonlitva.

Az N-staging pontossagat csupan 62%-nak talaltuk, és sem a RUH szenzitivitasa, sem a
PPV értéke nem volt elfogadhat6. Ez alapjan a modalitds nem mindsiil alkalmasnak a
metasztatikus nyirokcsomok azonositasara. Jelenleg ez jelenti a 6 limitaciot a RUH alapjan
torténd rektumtumor-stadiummeghatarozasban. A modszer csupan a nyirokcsomok morfoldgiai
jellemz6i alapjan tud kovetkeztetést levonni azok metasztatikus voltara vonatkozodan;
mindazonaltal nem 4allnak rendelkezésre egységes stadium-meghatarozasi kritériumok. A
legtobb kérdés a patologidsnak mindsiilo nyirokcsomo-méret kapcsan meriil fel, mivel a normal
méretli nyirokcsomoOk szintén tartalmazhatnak metasztatikus depozitumokat, ugyanakkor a
nyirokcsomo-megnagyobbodas nem feltétleniil utal metasztazis jelenlétére. Tovabbi problémat
jelent, hogy a magasabb frekvenciak korlatozottan teszik lehet6vé a perirektalis zsirszovet
vizsgalatat, illetve, hogy kizaroélag a rektum kozelében talalhato nyirokcsomok vizualizalasara
van lehet6ség RUH vizsgalat soran.

A vizsgalat tovabbi limitacidjat képezi annak vizsgalofiiggdsége. Ez ugyanakkor azt is
jelenti, hogy tapasztalt vizsgald kezében megbizhatd, nagy informaciotartalmii méodszernek
szamit. Eredményeink alapjan a tanulasi gorbe relative rovid; mar 30 elvégzett vizsgalat utan is
viszonylag nagy biztonsaggal lehet értékelni a rektumtumorok mélységi kiterjedését. Ezen
esetszam felett a stadium-meghatarozasa jelentsen magasabb szintet ér el (64%-r61 79%-ra),
amely megfelel a nemzetkozi statisztikaknak. Tovabba a késobbi peridodus soran, a tanulasi
gorbe platofazisanak elérését kovetéen vizsgalatunkban a RUH szenzitivitasa minden
tumorstadium esetén meghaladta egy németorszagi multicentrikus tanulmany altal kozolt
eredményeket (80%-83%-75% vs. 58%-64%-71%). A kedvezdbb eredmények hatterében
felmeriil az intézetiinkben a RUH vizsgalat bevezetését kovetd kezdeti idoszakban (az elsé 10
vizsgalat soran) alkalmazott eljaras, miszerint a vizsgalatok soran az endoszonografids kép
értékelés tobb expert egyiittes jelenléte és konszenzusa alapjan tortént. Ez a modszer igéretes
lehetoséget kinal a RUH vizsgalat pontossaganak novelésére a kell6 tapasztalattal nem
rendelkezd vizsgalok esetén. Természetesen a rendszeres gyakorlat elengedhetetlen a magas

mindségl stddium-meghatarozashoz.
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41.2. A neoadjuvians Kkezelés hatisanak felmérése a RUH pontossigira a
rektumtumorok stadium-meghatarozasiaban

Eredményeink alapjadn a rektumtumorok stadiumanak neoadjuvans kezelést kovetden,
RUH vizsgalattal torténd meghatarozdsa a T-staging tekintetében elmarad a neoadjuvans
kezelésben nem részesiilt betegek esetén tapasztalttol (61% vs. 70%). A mélységi kiterjedés
tulértékelése viszonylag gyakori (az esetek 31%-dban fordult eld). A RUH vizsgélat a T3
tumorok esetén volt a legpontosabb (a T-stadium ezen esetek 79%-aban lett pontosan megadva
a RUH alapjan), szemben a kontrollcsoporttal, ahol a mddszer megbizhatobb volt a korai
tumorok stddiumdnak megadéasaban (T1 tumorok esetén 73%-ban, T2 tumoroknal pedig 75%-
ban volt pontos). Az N-staging tekintetében a neoadjuvans kezelés nem befolyasolta a stadium-
meghatarozas pontossagat. A RUH specificitasa N-staging szempontjabol mindkét csoportban
meghaladta a modszer szenzitivitasat (82% vs. 15% [kontrollcsoport] illetve 18% [neoadjuvans
kezelésen atesett csoport]).

Az irodalmi adatok alapjan a RUH pontossaga a mélységi kiterjedés neoadjuvans kezelést
kovetben torténd ismételt meghatarozaban 27% és 75% kdzott mozog. Marone és mtsai 85 beteg
bevonasaval 6 éves vizsgalati periodusban hasonlitottadk Gssze a RUH vizsgalat inicialis
stadium-meghatarozas és restaging soran tapasztalt pontossagat. CRT-t kvetéen a T-staging
pontossaga jelentdsen romlott (86%-ro6l 61%-ra csokkent), mig az N-staging tekintetében a
pontossag érdemben nem valtozott (58% vs. 59%). Pastor és mtsai az esetek 54%-aban
szamoltak be a hisztopatologiai T-stadiummal valé egyezésrdl, ez az arany Mezzi és mtsai
kozleményében 46% volt, Vanagunas ¢és mtsai esetén pedig 48%. Utodbbi vizsgalat soran a
talértékelt esetek aranyat 38%-nak talaltak. Az elérehaladott rektumtumorok esetén a restaging
soran Huh és mtsai még alacsonyabb pontossagrol szamoltak be a T-staging tekintetében
(38,3%). Vizsgalatunkban a tulértékelt esetek ardnya (36,7%) csaknem elérte a pontosan
meghatarozott esetekét. A 10 ypTO staddiumt tumor egyikét sem sikeriilt megfelel6en
azonositani RUH vizsgalattal. Az ypTO tumorok azonositdsa Radovanovic és mtsai szamara is
kihivast jelentett, esetiikben az 6tbol csupan egy esetben sikeriilt megfelelden felallitani a
daganat stadiumat még ugy is, hogy a T-staging Osszesitett pontossaga 75% volt a restaging
soran. Az egyes T-stadiumok esetén kiilon-kiilon meghatarozva a staging pontossagat
Martellucci és mtsai kiugroan magas értéket tapasztaltak a T3 tumorok esetében (96%). Ezt a
Zhao és mtsai altal kozolt metaanalizis is megerdsitette, amely 1985 és 2003 kdzott Gsszesitette
a restagingre vonatkozo adatokat, és amely a T3 tumorok esetén jelentdsen magasabb
pontossagrol szamolt be, mint az Gsszesitett T-restaging esetén (79,4% vs. 54,6%).

A neoadjuvans kezelést kovetden tapasztalt alacsonyabb pontossag hatterében a CRT
hatasara bekdvetkezd szoveti valtozasok allhatnak: a peritumoralis gyulladas, 6déma, fibrozis
és tumorszovet-nekrozis hatasara a bélfal szerkezetének integritdsa romlik, és a fali rétegek

nehezen lesznek azonosithatok. A CRT hatasara bekovetkez6 fibrotikus szoveti atalakulasok az
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ultrahangképen hypoechogén megjelenéstick lesznek, igy a fibrotikus teriiletek nehezen
kiilonithet6k el magatol a tumorszovettdl. A CRT-t kdvetden a szdveti regeneracid jelentds id6t
vehet igénybe, és bizonyos teriiletek egyaltalan nem regenerdlodnak, igy a vizsgalat
idépontjanak megvalasztasa szintén befolyasolhatja a vizsgélat pontossagat.

Az irodalmi adatok alapjan az N-restaging pontossagat 39% és 83% kozott mozog, egy
attekinté tanulmany a pontossagot 70%-nak hatarozta meg. Rendszerint a kiindulasi stadium
meghatarozasakor az N-staging pontossdga elmarad a T-staging pontossagédhoz képest, ez a
kiilonbség azonban a restaging esetén mar nem szdmottevd, N-staging esetén ugyanis kisebb
aranyban figyelheté meg a CRT utan a pontossag csokkenése. Bizonyos esetekben a restaging
soran az N-staging pontossdga meg is haladhatja az inicidlis staging soran tapasztalt
pontossagot. Zhao és mtsai 11 vizsgalat eredményeit értékeld metaanalizise a CRT-t kdvetdéen
a nyirokcsomo-statusz meghatarozasa tekintetében a RUH szenzitivitasat és specificitasat 0,48-
nak (0,42-0,54) és 0,81-nak (0,78-0,84) talalta. Pastor és mtsai a vizsgalat specificitasat
magasabbnak véleményezték (91%), a szenzitivitas azonban csak 39% volt. A nyirokcsomoé-
érintettség meghatarozasa soran a f6 problémat az jelenti, hogy a nyirokcsomok metasztatikus
voltara csupan morfologiai jellemzdik alapjan lehet kdvetkeztetni (méret, alak, peritumoralis
elhelyezkedés, hypoechogen megjelenés). A neoadjuvans kezelést kovetden azonban a
nyirokcsomok 95%-a 5 mm-nél kisebb €s a metasztatikus nyirokcsomok 50%-a 3 mm-nél
kisebb. Tovabbi limitaciot jelent, hogy a RUH kizardlag a perirektalis és mezorektalis
nyirokcsomok vizualizalasara képes.

Vizsgalatunk limitaciojat képezi annak retrospektiv voltak, valamint a relative kis
esetszam, amely részben annak tudhaté be, hogy tercier endoszkopos kodzpont 1évén
intézetlinkben sok esetben csupan a RUH vizsgalat tortént, a miitéti reszekciora és

hisztopatoldgiai feldolgozasra mas intézetben keriilt sor.

4.2. A Kkett6s sztentelés részeként elvégzett EUS-BD hatékonysaganak felmérése egyidejiileg
fennallé malignus epeuti és duodenum obstrukcié esetén szisztematikus irodalmi
attekintés és metaanalizis formajaban

Bar az egyidejlileg fenndll6 malignus epeuti és duodenum obstrukcié kezelésére mar 25 éve
elérheté a kettds sztentelés mint kezelési alternativa, a beavatkozas terapias algoritmusban betdltott
pontos helye tovabbra sem tisztazott. Tovabba a korallapotok ritka egyiittes el6fordulasa miatt limitaltan
allnak rendelkezésre megbizhat6 adatok a modszer vonatkozasaban. Tudomasunk szerint tanulmanyunk
az elsO szisztematikus irodalmi attekintés €s metaanalizis, amely a kettés endoszkopos sztentelést
vizsgalja egyidejlileg fennallé malignus epetti és duodenum obstrukcid esetén. Eredményeink alapjan
a kettds sztenteléssel magas kumulativ technikai és klinikai sikerrata érhet6 el ebben a nehezen kezelhetd
betegpopulacioban. Az epeuti bypass tekintetében a sikerratak a hagyomanyos sebészi bypass-éhoz

hasonlok; az endoszkdpos titon torténd epetti bypass klinikai sikeressége raadasul meg is haladja a
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sebészi bypass-ét. Ennek a jelentdsége abban all, hogy a kettdés sztentelésen atesett betegek
szignifikansan idsebbek voltak a kettds sebészi bypass-on atesetteknél, ami arra utal, hogy a kettds
sztentelés idosebb betegek esetén kedvezdbb megoldés lehet, mint a sebészi kettds bypass. Adverz
események szempontjabol a kettds sztentelés kedvezdbb a sebészi kettds bypass-nal, mind az adverz
esetmények szamat, mind azok sulyossagat tekintve (kizarélag a sebészi csoportban fordult eld halalos
kimenetelli adverz esemény). Mindazonaltal az adverz események megjelenését az epeuti sztentelés
modja is befolyasolja: ERCP esetén szignifikansan kevesebb adverz esemény Iépett fel, mint EUS-BD-
nél. Egy korabbi, az EUS-BD-vel kapcsolatban megjelent metaanalizis hasonléan magas adverz
esemény ratarol szdmolt be (23,32%). Az Osszesitett adverz esemény ratat részben magyarazza a kettds
sztentelési csoporton beliil az ERCP-k nagy aranya. Mindazonaltal a kettds sztentelést kdvetden az
epeuti sztentelési metodikatol fliggetleniil magasabb reintervencids rata figyelhetd meg. A duodenalis
sztent implantacié onmagaban nagyobb aranyban igényel a beavatkozast kovetoen ismételt intervenciot,
mint a sebészi bypass, illetve egy, a kdozelmultban publikalt randomizalt, kontrollcsoportos vizsgalat
alapjan a malignus epeuti obstrukcid kezelésében els6ként valasztott modszerként ERCP, illetve EUS-
BD alkalmazasa esetén 42,6%-0s, illetve 15,6%-os reintervenciorodl szamolt be. Ezek a tények, valamint
a mianyag epeuti sztentek gyakori hasznalata szintén hozzajarulhatott a magas reintervencios ratahoz,
csakugy, mint a kettds sztenteléssel foglalkozd, korai tanulmanyok bevonasa. A betegek kumulativ
tulélését, valamint az RBO és RDO megjelenéséig eltelt atlagos idot figyelembe véve a kettds
sztentelésen atesett betegek tObbségénél rendszerint egy alkalommal lesz sziikség ismételt
beavatkozasra. Mindazonaltal emlitést érdemel az a tény, hogy a PTD ¢és az EUS-BD jelenleg még
els6sorban masodvonalbeli kezelési lehetoségek, melyek az ERCP sikertelensége esetén jonnek szoba.
Tovabba a tanulmanyok rendszerint nem részletezték, hogy hany iilésben keriilt sor a
sztentimplantaciora az egyes beavatkozasok soran (kiilonos tekintettel a PTD-re, ahol a
sztentimplantacio tobbnyire egy masodik iilésben torténik az atmeneti kiils epetti drendzs biztositasat
kovetden). Mindezek alapjan az intervenciok okozta megterhelés teljes egészében nem hatarozhaté meg
a jelenleg elérhetd irodalmi adatok alapjan. A kettds sebészi bypass soran gyakran alkalmazott
profilaktikus GEA képzés kovetkeztében kisebb aranyban alakulhat ki duodenum sziikiilet, igy a sebészi
csoportban varhatdan kevesebb RDO miatti ismételt intervencioval kell szamolni. Kovetkezésképpen
az Osszesitett kumulativ reintervencios rata is varhatoan alacsonyabb lesz a sebészi csoportban, azonban
ezt csupan feltételezhetjiik, tekintettel arra, hogy ebben a csoportban a tanulmanyok rendszerint nem
részletezték az ismételt beavatkozast sziikségessé tevo allapotokat. Figyelembe kell venni tovabba, hogy
a gyakori profilaktikus GEA alkalmazas miatt nem lehetséges a két csoport esetén az Osszesitett
sikerességi ratak dsszehasonlitasa, mivel ezekben az esetekben a duodenalis bypass technikai és klinikai
sikeressége nem értelmezhetd.

A 16 limitaciot a kozvetleniil a kettds sztentelést és a kettds sebészi bypass-t 6sszehasonlito
tanulmanyok hianya jelenti, vizsgalatunkban igy csupan indirekt Osszehasonlitasra volt lehetGség

jelentés heterogenitassal a vizsgalatok kozott. Az epelti és a duodenum sziikiilet megoldasat célzo
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beavatkozasok eltér6 1dozitése, valamint a PTD és EUS-BD rendszerint masodvonalbeli alkalmazasa
tovabb noveli a heterogenitdst. A rendelkezésre allé kozlemények kozott sok a retrospektiv, illetve
csupan absztrakt formdban elérhetd tanulmany, az irodalom nagy része pedig (foként az EUS-BD
tekintetében) kis esetszdmu esettanulmanyokbdl all. A kettds sztentelés és kettds sebészi bypass
Osszehasonlitasakor koriiltekintéssel kell eljarni, mivel a két betegcsoport nem feltétleniil fedi le teljesen
egymast (a kettds sztentelés eleinte a sebészi beavatkozasra nem alkalmas betegpopulacié szdmara
jelentett alternativ megoldast). Ezt latszik aldtdmasztani a kettds sztentelésen atesett betegpopulacio
magasabb atlagéletkora is, azonban a miitéti riziké felmérésére iranyulo, objektiv paraméterek (pl. az
Amerikai Aneszteziologusok Téarsasdganak [American Society of Anesthesiologists, ASA]
klasszifik4cios rendszere), amelyek alapjan a két csoport kozott ilyen szempontbol kiilonbséget lehetne
tenni, egyik tanulmanyban sem szerepelnek.

5. KONKLUZIOK

A rektumtumor stddium-meghatarozas soran a RUH pontossagat vizsgald retrospektiv
tanulmanyunk a kozép- és kelet-eurdpai régio viszonylataban a legnagyobb esetszamot taglalo vizsgalat,
amely az irodalmi adatoknak megfeleld pontossagunak talalta a RUH vizsgalatot. Nem talaltunk
kiilonbséget a K6zép- és Nyugat-Eurdpai orszagok kozott a staging pontossagaban. A viszonylag révid
tanulasi gorbét kovetdéen eredményeink elérték, bizonyos esetekben pedig meg is haladtak a nyugat-
europai standardot, bar meg kell emliteni, hogy az adatok egyetlen centrumbol szarmaznak, és nem
orszagos szintli eredményeket kozolnek. A RUH vizsgalat egyszerlisége, hatékonysaga, alacsony
koltségei, valamint j6 tolerabilitasa alapjan a korai tumorok inicialis stadiuménak (elsdsorban mélységi
kiterjedésének) meghatarozasa soran akar elsddlegesen valasztand6 diagnosztikai opcio is lehet azon
régiokban, ahol az MRI vizsgalathoz vald hozzaférés korlatozottan all rendelkezésre. A CRT hatasara
bekovetkezd szoveti valtozdsok miatt azonban a modszer nem alkalmas a stdidium neoadjuvans kezelést
koveto tjraértékelésére.

Masodik retrospektiv vizsgalatunkban a neoadjuvans kezelésnek a RUH pontossagara kifejtett
hatasat vizsgaltuk 6sszehasonlitva a vizsgalat pontossagat a neoadjuvans kezelésen atesett és a priméren
miitott betegek esetén. A T-stadium meghatarozasanak pontossaga a CRT-t kovetéen romlik, viszont a
T3 tumorok stddiuménak ujraértékelésekor a RUH kimondottan pontosnak bizonyult. A modalitas nem
alkalmas az ypTO stadium azonositasara, igy a komplett tumorregresszidé megitélésre sem. A
nyirokcsomo-érintettség meghatarozasanak pontossagara ugyanakkor a neoadjuvans kezelés kevéssé
van hatassal, bar hozza kell tenni, hogy e tekintetben a RUH mar az inicialis stadium meghatarozasnal
sem szamit igazan megbizhatonak. Ez alapjan a RUH nem alkalmas a rektumtumorok stadiumanak
neoadjuvans CRT-t kdvetd ujraértékelésére, és nem képezheti a miitéti tervezés alapjan, csupan a

Az egyidejiileg fennallo epenti és duodenum obstrukcid esetén a kettds endoszkopos sztentelést
vizsgald szisztematikus irodalmi attekintésiink és metaanalizisiink alapjan megallapithato, hogy a kettos

sztentelés magas technikai és klinikai sikerrataja, kiilonosen az endoszkopos uton torténd epeuti
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sztentelésnek a sebészi ton torténd epelti bypass-hoz viszonyitott magasabb klinikai sikerratéja,
valamint a kedvez6bb adverzesemény-profilt figyelembe véve a minimalisan invaziv beavatkozasoknak
van létjogosultsdga ebben a klinikai szituécioban, bar nem szabad figyelmen kiviil hagyni a magasabb
reintervencio-igényt. A kiilonb6zd epeuti sztentelési metodikak tovabbi vizsgdlata sordn azt talaltuk,
hogy a kettds sztentelés részeként EUS-BD-vel torténd epeuti sztentelés technikai és klinikai sikerrataja
kiemelkedéen magasnak bizonyult. Mindazonaltal, figyelembe véve a relative nagy aranyban el6fordul6
adverz eseményeket és az ismételt intervencidk gyakori sziikségességét, tovabbra is az ERCP
javasolhat6 els6vonalbeli kezelési megoldasként az epeuti obstrukcié megoldasara egyidejli epeuti és
duodenum obstrukcid esetén. Ennek ellenére a magas reintervencids ratak, illetve az epetti és duodenum
sztikiiletek nem feltétleniil egyszerre torténd megjelenése miatt altalanos ajdnlasokat nem lehet tenni.
Az eredmények értékelésekor a limitalt és heterogén rendelkezésre all6 adatok miatt koriiltekintésre van
sziikség. A kettds sztentelésbol leginkabb profitalo betegcsoportok meghatarozasdhoz tovabbi
multicentrikus, prospektiv, dsszehasonlitd vizsgalatokra van sziikség, jol meghatarozott kimeneteli
mutatokkal és koriiltekintéen megvalasztott betegcsoportokkal, amelyek soran olyan aspektusokat is
figyelembe kell venni, mint a profilaktikus GEA képzés, vagy a sebészi beavatkozasra nem alkalmas
betegek szelekciojanak alapjaul jol meghatarozott pontrendszerek hasznalata, valamint mérlegelni kell

az EUS-BD mint potencialisan elsGvonalbeli kezelési lehetdség alkalmazasat is.

KOSZONETNYILVANITAS

EzGton szeretném koszonetemet kifejezni a PhD dolgozatomhoz sziikséges munkamban
kozremitkodo és segitséget nyujtd személyeknek. Halas koszonettel tartozom témavezetomnek, Dr.
Szepes Zoltannak tamogatasaért, iranymutatasaért, kivalo otleteiért és értékes javaslataiért, melyek
nélkiil ez a dolgozat nem sziilethetett volna meg. Kiilon koszonet illeti Dr. Bor Renatat, akinek
konstruktiv otletei és végtelen tamogatasa hatalmas inspiraciot jelentett.

Koszonetemet fejezem ki tovabba Prof. Dr. Molnar Tamasnak és Dr. Farkas Klaudianak a
tdmogatasukért, gyakorlati tandcsaikért és konstruktiv javaslataikért, valamint a Colorectalis
Munkacsoport tobbi tagjanak, akik hozzajarultak a dolgozat megsziiletéséhez: Dr. Szanté Katanak,
Dr. Rutka Mariann-nak, Dr. Balint Anitanak, Dr. Milassin Agnesnek, Téth Tibornak, Dr. Resal
Tamasnak, Dr. Pigniczki Daniellanak, Bacsur Péternek, Toth-Kali Csillinak és Pocsik
Gabriellanak. Koszonettel tartozom ezen feliil a Szegedi Tudomanyegyetem I. sz. Begyogyaszati
Klinika korabbi és jelenlegi intézetvezetéinek, Prof. Dr. Wittmann Tibornak, Prof. Dr. Abraham
Gyorgynek és Prof. Dr. Lengyel Csabanak, amiért lehetévé tették, hogy az altaluk vezetett intézetben
dolgozzak. Végiil, de nem utolsé sorban szeretnék koszonetet mondani csaladomnak és barataimnak

végtelen szeretetiikért, tiirelmiikért és tamogatasukért.
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