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1 Bevezetés

A kolorektalis eredeti majattétek (CRCLM) kezelésének egyetlen
potencialisan kurativ terapidja a sebészi reszekcid. A preoperativ alkalmazott
kemoterapids kezelés tobb ponton kapcsolodhat bele a kezelési algoritmusba.
Emelni lehet a reszekabilis betegek szamat, javitani lehet a rossz prognozist
betegek sikeres kezelésének esélyét.

A kolorektalis eredetli majattétes betegek sebészeti szempontbol harom
csoportba sorolhatéoak. A konnyen reszekalhatd, alacsony kitjulasi kockazata
betegeknél azonnali sebészeti megoldas javasolt. Az un. borderline, azaz
potencialisan reszekabilis betegeknél preoperativ kemoterapias kezelés, majd
reszekcid ¢és sz.e. adjuvans kezelés javasolt. Az irreszekabilis betegeknél a
kemoterapia esélyt adhat a reszekciora jo valaszadas esetén.

A neoadjuvans kezelés soran tobbféle kemoterapidas gyogyszer
alkalmazhato. Manapsag a tisztan citotoxikus kezelés mellett a célzott biologiai
kezelésekkel torténd kiilonboz6é kombinacidkat alkalmazzak a leggyakrabban.

A perioperativ kemoterapias kezelés mindazonaltal szamos 0j klinikailag
megfigyelhetd valtozast okoz/okozhat a majreszekciok soran. Az elsé ¢és
legfontosabb kérdés, hogy biztonsagos-e a majreszekcido egy kemoterapias
elokezelést kdvetden. Igazolhato tovabba, hogy a preoperativ kemoterapias kezelés
jelentds valtozasokat okoz a miitét el6tti képalkotd diagnosztika értékelésében és a
posztoperativ szovettani feldolgozas tekintetében is. A kozelmultig alkalmazott
RECIST 1.0 beosztasrol egyre biztosabban kimondhato, hogy gyakorta alkalmatlan
és pontatlan egy kezelés hatasanak lemérésére, ennek megujitdsdban a
kemoterapidval eldkezelt, majd reszekalt betegek vizsgalata kiemelkedd
jelentdséggel birt. A kemoterapias elokezelésre adott patologiai valasz

értékelésében az irodalmi adatok alapjan még nincs egységes allaspont, ujabb
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hisztopatologiai  valtozasokrol igazolodott, hogy Osszefliggést mutatnak a
kemoterapiara adott valasszal és szamos esetben a betegek talélésével.

A kolorektalis eredetii majattétek sebészi kezelésével kapcsolatban
kijelenthetd, hogy a preoperativ kezelés megjelenésével szamos ponton kell
ujraértékelni a perioperativ és hosszutava klinikai eredményeket és az értékelés

kritériumai még jelenleg is valtozoban vannak.

2  Célkitiizés

1. Magyarorszagi beteganyagon kivantuk elemezni a kolorektalis majattétek
preoperativ kemoterapias kezelést kdvetd majreszekcidos eredményeit a
nemzetkdzi irodalomban ko6zolt adatok tikrében. A kovetkezd
Osszefiiggéseket elemeztiik:

a. apreoperativ kezelés és a majreszekcio biztonsaga

b. a majreszekcié utdn tObbszorés méréssel kovetett majfunkcids
laborparaméterck valtozasa a preoperativ kezelés fliggvényében

C. apreoperativ kezeléssel kombinalt majreszekcid talélési eredményei

2. A preoperativ kemoterapias kezelés hatasara kialakult patologiai valaszt
vizsgaltuk kolorektalis eredetli majattétek esetében. A  kovetkezd
elemzéseket végeztiik:

a. apatologiai valaszt meghatarozo kiilonbozé morfoldgiai vizsgalatok
meghatdrozasa, 0sszehasonlitisa

b. aképalkoto és a patologiai vizsgalat eredményeinek dsszevetése

c. akiilonbozo patologiai valaszt meghatarozd modszerek és a talélési

eredmények Gsszehasonlitasa



3 Anyag és modszer

Az Uzsoki utcai Korhaz Sebészeti-Onkosebészeti Osztalyan kolorektalis
eredetii majattét miatt kurativ céllal majreszekalt betegek adatait vizsgaltuk. A
2006.09.01. és 2013.12.31. kozotti idészakban operalt 200 beteg adatait gy(jtottik
Ossze. A kutatds soran prospektiv moédon gytijtottiik az adatokat. (ETT-TUKEB
engedély: 8-23/2009-1018EKU-ad.60/P1/09.) A kovetkezd klinikai adatok
keriiltek elemzésre: betegadatok (kor, nem, tarsbetegségek), preoperativ
kemoterapia (tipusa, kezelés hossza), képalkoto vizsgalatok (tipusa, attétek szama,
attétek mérete, kezelésre adott radioldgiai valasz), perioperativ adatok (reszekciod
tipusa, egyéb mutéti beavatkozas, apoldsi napok, mitéti id6, ischaemias idd,
morbiditas, mortalitds, laboratdriumi tesztek), patologiai vizsgalat (makroszkopos
adatok: attétek szdma-, mérete, hisztopatologiai eltérések - patologiai valasz),
tulélés (betegségmentes-, teljes talélés).

A betegeket alapvetéen az alapjan csoportositottuk, hogy kaptak-e a

majreszekciot megelézden preoperativ kemoterapiat vagy sem.

3.1 Képalkoto vizsgalatok értékelése

A betegek leggyakrabban CT-, ritkdbban MR-felvétel alapjan keriiltek
reszekciora. Amennyiben preoperativ kezelést kaptak a betegek, Gigy minden 2-3
hénapban tortént kontroll képalkoto vizsgalat. A daganatos betegség kiterjedésének
becslésére a majmetasztazisok szamanak és a legnagyobb elvaltozas méretének
meghatarozasat alkalmaztuk. A képalkotd vizsgalat és a patologiai vizsgalat
Osszehasonlitasa soran, mivel a daganatos goc méretének meghatarozasa a
képalkotd vizsgalaton és a mar fixalt szovet patologiai feldolgozasa soran
jelentdsen eltérhet, csak az attétek szamaban észlelhetd eltéréseket vizsgaltuk; a
tobb vagy kevesebb elvaltozast tekintettiik eltérésnek (a vizsgalat soran legalabb 1

cm-es gocot tekintettik olyan attétnek, amelyet a CT vizsgalatnak detektalnia
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kellett). A preoperativ kemoterapiara adott radioldgiai valaszreakciot a RECIST

1.0 alapjan értékeltiik.

3.2 A morbiditas vizsgalata

A majreszekciot kovetd morbiditast a Clavien-Dindo klasszifikacio alapjan
hataroztuk meg, a reszekcid technikdjat illetben nem volt kiillonbség a

betegcsoportok kozott.

3.3 A majfunkciés laborparaméterek vizsgalata

Gytjtottiik és elemeztiik a mitét elétt, és a posztoperativ idészakban a szérum
bilirubin és INR értékeket a mdj konjugalo-, kivalaszto- ¢és szintetizald
képességének meghatarozasahoz; az aszpartat-aminotranszferaz (AST) és alanin-

aminotranszferaz (ALT) értékeket a sejtpusztulds értékeléséhez.
3.4 Tulélési vizsgalatok

Vizsgaltuk a teljes tulélést (OS) és a betegségmentes tulélést (DFS). Az OS a
majreszekcid datumatol a beteg halalaig eltelt id6, mig a DFS a reszekcio
idopontjatol a daganatos betegség kitjulasaig eltelt idd, fiiggetleniil annak
lokalizaciojatol. Az adatokat betegenként gytijtottiik a korhazi rendszerbdl
lekérdezéssel, betegkdvetési rendszeriinkben személyes megjelenés, vagy telefonos

konzultacié alapjan
3.5 A patoldgiai vizsgalat

Az eltavolitott szdvet paraffinos blokkjaibol 5 um vastag metszetek
késziiltek hematoxilin-eozin festéssel. A tumoros és a tumor melletti ép

parenchyma is szisztematikus vizsgalatra keriilt. A daganatos teriilet nagysagatol



fliggden tobb metszet vizsgalatanak atlagabdl tortént az adott elvaltozas értékelése.

Az irodalomban eddig k6zo6lt hisztomorfoldgiai valtozasokat vizsgaltuk.

(1)

)

)

(4)

Q)

a TRG (Tumor Regression Grade) beosztas, amely alapjan TRG1: nincs €16
tumorsejt, fibrosis lathatdo csak; TRG2: elvétve észlelhetd €16 tumorseit,
jelentds mennyiségben fibrosis; TRG3: nagyobb szamu €16 tumorsejt, de még
jelentdsebb fibrosis; TRG4: tobb €16 tumorsejt, mint fibrosis; TRGS: csak €16
tumorsejt, fibrosis nincs.

a maradék él6 tumorsejt arany meghatarozasa, amely alapjan komplett a
patologiai valasz, amennyiben nincs maradék ¢l tumorsejt; major patologiai
valasz esetén 50%-nal kevesebb ¢él6 tumorsejt, minor patologiai valasz esetén
50%-nal tobb maradék €16 tumorsejt lathatd a metszetben.

a TNI (Tumor Thickness at the Tumor-Normal Interface) meghatarozasa,
amely soran a tumor ¢és az ép majszovet hataran azt a leghosszabb tavolsagot
hatarozzak meg, ahol a legbels6 tumoros goc és a sz¢lsé tumoros goc kozott
nincs fibrosis, mucin vagy ép parenchyma, csak €16 tumorsejtek lancolata.

A nekroézis tipusanak meghatarozasa, amely alapjan az egyik tipusu nekrozis,
az un. “usual necrosis” (UN), a masik tipus az un. “infarct-like necrosis”
(ILN). Ez utobbi a terapias hatas egyik jelzdje.

A tumorsejtek closzlasanak elemzése alapjan, miszerint egyes esetekben az
elé tumorsejtek inkabb a metasztazisok perifériajan voltak észlelhetéek, mig a
masik esetben a maradék tumorsejtek véletlenszertien oszlottak el a korabbi

teljes tumortérfogat tertiletén a fibrotikus allomanyban.

A hepatotoxicitas vizsgalatanal a steatohepatitist (grade 0: <5%; grade 1: 5-33%j;

grade 2: >33-66%; grade 3: >66%) és a sinusoidalis obstrukcios szindroma (grade
0: nincs; grade 1: <30%; grade 2: 31-60%; grade 3: >60%) kialakulasat vizsgaltuk.

Hepatotoxikus elvaltozasnak mindsitettiik a grade 2-3 eseteket.



3.6 Statisztikai elemzések

A folytonos, normal eloszlasu valtozok Osszehasonlitisa esetén a kétmintas t-
tesztet, nem normal eloszlasnal a Mann-Whitney tesztet alkalmaztuk. A khi-
négyzet tesztet alkalmaztuk a kategérikus valtozok elemzéséhez. A laboratdriumi
vizsgalatok Osszehasonlitdé vizsgalatanal a Kruskal-Wallis tesztet hasznaltuk. A
komplikaciok elemzésénél egy- ¢és tobbvaltozos logisztikus regressziot
alkalmaztunk. A talélési elemzésekhez Kaplan-Meier gorbét és logrank-tesztet
hasznaltunk. Statisztikai elemzéshez az SPSS programot hasznaltuk (SPSS version
17 software, Chicago, IL, USA), statisztikailag szignifikans értéknek a p<0,05
értéket tekintettiik.



4  Eredmények

A kemoterapia utan majreszekalt csoportba 102 beteg, mig a preoperativ kezelés
nélkiil majreszekalt csoportba 98 beteg keriilt. A kemoterapiat kapott csoporton
beliil megkiilonboztettiink tovabbi alcsoportokat a kemoterapia tipusa alapjan. 35
betegek csak citotoxikus kemoterapiat 60 beteg bevacizumabbal kombinalt

kemoterapias kezelést, tovabbi 7 beteg cetuximabbal kombinalt kezelést kapott.
4.1  Altalinos betegadatok

A betegek atlag életkora 63 év volt, a csoportok kozott nem volt
szignifikdns kiilonbség az atlagéletkor tekintetében (p=0,094). A nem, a primer
tumor stddiuma és a primer tumor elhelyezkedése alapjan sem volt kiilonbség a
csoportok kozott (p=0,341; p=0,410; p=0,426). A kemoterapiat nem kapott
csoportban szignifikansan tobb volt a szoliter attét (p<0,001), a majattétek
legnagyobb méretét tekintve szintén nem volt kiilonbség (p=0,687). A majattétek
megjelenésének ideje szintén nem kiilonbozott a két csoport kdzott (p=0,568),
valamint az RO reszekciés arany is megegyezett (p=0,129). A preoperativ
kemoterapiat kapott csoportban viszont szignifikansan nagyobb aranyban tortént

major, azaz legalabb 3 szegmentumot érint6 reszekeid (p=0,015).

4.2  Morbiditas

Az Osszes majreszekalt beteg adatait vizsgalva 39%-ban alakult ki
valamilyen szovédmény a majreszekciot kovetéen. A major majreszekalt
betegcsoportban tobb szovodmény fordult eld, mint a minor reszekciot kapott
betegeknél (p<0,001).

A preoperativ kemoterapia alkalmazasa és a morbiditas kozott nem volt
szignifikdns Osszefliggés, de a sebészi intervenciot igénylé szovédmény
egyértelmilen gyakoribb volt az el6kezelt csoportban (p=0,913; p=0,073). Kiilén
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Osszehasonlitottuk a preoperativ kemoterapids kezelést kapott betegcsoportban a
csak citotoxikus kemoterapiat és a célzott kezeléssel kombinalt kemoterapiat
kapott betegek morbiditasi adatait, és nem igazoltunk szignifikans kiilonbséget sem
az Osszes szOovodmény, sem a sebészi intervenciot igényld szovodmény
tekintetében (p=0,929; p=0,097). A preoperativ kemoterapias csoportban a

hepatotoxicitas és a morbiditas kdzott nem igazoltunk dsszefiiggést (p=0,413).

4.3  Maijfunkciés paraméterek

A posztoperativ elsé napon mért ALT és AST értekek magasabbak voltak
a preoperativ kezelést kapott csoportban, mint a nem kezelt csoportban (p<0,001;
p<0,001), de a késObbi posztoperativ napokon mar nem volt kiilonbség az elékezelt
¢és a nem kezelt betegek értékei kdzott (p=0,099; p=0,436 és p=0,166; p=0,777). Az
INR és szérum bilirubin értékek esetén nem volt kiilonbség a kiilonb6zo
posztoperativ napokon mért eredmények dsszevetésénél a preoperativ kemoterapiat
kapott és az eldkezelés nélkiil reszekalt csoportok kozott (p=0,590; p=0,438 és
p=0,777; p=0,915).

A preoperativ csak citotoxikus kemoterapiat és a bevacizumabbal
kombinalt kezelést kapott alcsoportok kozott nem észleltiink kiilonbséget sem a
posztoperativ ALT és AST, sem az INR és szérum bilirubin értékek vizsgalatakor
(p=0,477; p=0,406; p=0,481; p=0,099).

44  Képalkoto vizsgalatok

A mitét elotti képalkotd vizsgalat valamint a majreszekciot kovetd
patologiai vizsgalat dsszevetése alapjan 72%-ban észleltiink egyezést a majattétek
szamat vizsgalva. A betegek 22%-anal a patoldgiai vizsgalat alapjan tobb

daganatos gocot igazoltunk, mint azt a képalkoto vizsgalat alapjan vartuk.



A patologiai valaszt jelz6 TRG beosztas és a RECIST 1.0 altal jelzett
kemoterapiara adott radiologiai valasz dsszehasonlitasa esetén a két modalitas nem

mutatott korrelaciot vizsgalatainkban (p=0,171).

45 Tulélési adatok

20 honapos median kovetési id6 alapjan a betegségmentes (DFS) 5 éves
tulélés 22% volt, az 5 éves teljes tulélés (OS) 35% volt. A median OS 41 honap
volt. A betegségmentes tulélést szignifikdnsan rosszabbnak talaltuk a preoperativ
kemoterapiat kapott csoportban, mint a kezelés nélkiil operalt csoportban
(p=0,017) és teljes tulélés tekintetében is volt a kiilonbség a két csoport kdzott
(p=0,065).

Amennyiben a kemoterapias csoportbol csak azokat a betegeket vizsgaltuk,
akik célzott biologiai kezeléssel kombinalt kemoterapias kezelést kaptak, ugy a
kezelést nem kapott csoporthoz viszonyitott tilélésekben a szignifikans kiilonbség
a DFS tekintetében eltiint (p=0,337). Amennyiben a preoperativ kemoterapiat
kapott csoportban dsszehasonlitottuk a célzott terapiaval kombinalt kezelést kapott
betegeket és a csak citotoxikus kemoterapiat kapott betegeket, akkor a DFS
szignifikansan jobb Vvolt a célzott kezeléssel kombinalt betegcsoportban (p=0,006),
mig az OS nem mutatott szignifikans kiilonbséget (p=0,262).

A daganatos betegeknél ismert prognosztikai faktorok (attétek szama,
megjelenése, mérete) alapjan végzett tulélési vizsgalatokban azt talaltuk, hogy a
jobb prognoézisu betegeknél rosszabb eredmények voltak az elékezelt csoportban,
mint az eldkezelés nélkiil operalt betegeknél, mig a rossz prognosztikai faktorok

esetében ez a kiilonbség eltiint.

4.6  Patolégiai vizsgalatok

A kemoterapia hatdsanak meghatarozasahoz ajanlott morfologiai

elvaltozasok egyike sem jelentkezett kizarolagosan a kemoterapiat kapott
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betegcsoportban. A maradék €16 tumorsejt arany vizsgalatakor a kemoterapiat
kapott csoportban ugyan magasabb volt a major valasz aranya (65%), de a
preoperativ kemoterapia nélkiil operalt betegek 41%-ban is hasonléan major
valaszt lehetett volna megallapitani, szignifikans kiilonbség nem volt a két csoport
kozott (p=0,085). A TRG beosztas esetén jelentdsebb kiilonbség volt igazolhatd a
kezelést kapott betegcsoport és a kontroll csoport kozott, mivel a kemoterapias
csoportban a betegek 48%-nal lehetett a kezelést jelz6 TRG1, TRG2 és TRG3
stadiumot megallapitani, mig a kontroll csoportban csupan a betegek 6%-a kapta
ezen értékelések egyikét (p=0,002). A TNI vizsgélatakor a kemoterdpiaval
elokezelt csoportban szignifikansan révidebb volt ez a tdvolsag, mint a nem kezelt
csoportban (1,15 mm vs. 2,40 mm; p=0,021). A tumorban észlelt nekrdzis
tipusanak vizsgalata soran a preoperativ kezelést kapott csoportban szignifikansan
gyakrabban észleltilk az ILN jelenlétét, mint a kezelést nem kapott csoportban
(46% vs. 18%; p=0,031). Az ¢l6 tumorsejtek eloszlasanak vizsgélata soran a
kemoterapiat kapott csoportban helyezkedtek el gyakrabban korkorosen a
tumorsejtek (24% vs. 6%; p=0,009).

4.7  Hisztomorfoldgiai eltérések és a tulélés

Betaganyagunkban a kiilonb6z6 hisztomorfoldgiai eltérések és beosztasok
egyikénél sem talaltunk szignifikans Osszefiiggést a betegségmentes-, vagy a teljes
tuléléssel. A TRG beosztassal meghatarozhatdé patologiai valasz mutatott
Osszefiiggést mind a betegségmentes-, mind a teljes tuléléssel, de ezek nem voltak
szignifikans eltérések (p=0,089; p=0,169). Azok a betegek, akiknél a TNI <2mm
volt, azoknal jobb DFS és OS értékeket talaltunk, mint a 2 mm-nél nagyobb TNI-
vel rendelkezé betegeknél, de szignifikans kiilonbség itt sem volt (p=0,170;
p=0,156).
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5

Kovetkeztetések, uj megallapitasok

A kolorektalis eredetli majattét miatt reszekalt betegek perioperativ

adatainak elemzése alapjan a kovetkezok allapithatok meg:

a)

b)

A preoperativ kemoterdpias kezelés kis mértékben ugyan ndveli a
majreszekcid morbiditasat, de szignifikans kiilonbséget nem igazoltunk a
preoperativ kezelés utan ¢és a kezelés nélkiill majreszekalt betegcsoportok
kozott.

A preoperativ citotoxikus kemoterapias kezelés bevacizumabbal torténd
kombinacidja nem noveli a szovodmények eléfordulasat.

A perioperativ szérum bilirubin, INR, aszpartat-aminotranszferaz (AST) és
alanin-aminotranszferaz (ALT) értékek vizsgalata alapjan nem talaltunk
kiilonbséget a majreszekcidt kovetd, laborparaméterekkel jellemezhetd
majfunkcioban a preoperativ kemoterapiat kapott és az eldkezelés nélkiil

reszekalt betegek kozott.

Osszefoglalva elmondhaté, hogy 3-6 ciklus preoperativ kemoterdpids kezelés utdn

4-5 hettel biztonsaggal végezhetd mdajreszekcio.

d)

A miutét elotti képalkotd vizsgalat valamint a majreszekceiot kovetd patologiai
vizsgalat Osszevetése alapjan 72%-ban volt egyezés a majattétek szamat
vizsgalva. A betegek 22%-anal a patologiai vizsgalat alapjan tobb daganatos
g6c igazolodott, mint azt a képalkoto vizsgalat alapjan vartuk.

A majreszekciot kovetd talélési eredmények megfelelnek a nemzetkdzi
irodalomban kozolt eredményeknek. A betegségmentes talélés rosszabbnak
igazolddott a preoperativ kemoterapiat kapott betegcsoportban, mint a kezelés

nélkiil operalt csoportban, ami leginkabb azzal magyarazhat6, hogy a
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kemoterapiat kapott csoportban elérehaladottabb betegséggel operalt betegek
tartoztak.

f) A jobb prognozisti betegeknél reszekabilis esetben egyértelmiien a reszekcid
az els6dleges. Az eredmények alapjan a jobb prognosztikai faktorokkal
rendelkezé betegeknél a preoperativ kemoterapiat kapott betegcsoportban
rosszabb tulélést igazoltunk, mint az el6kezelés nélkiil operalt betegeknél.

g) A célzott biologiai terapiaval kombinalt kemoterapias kezelést kapott betegek
betegségmentes tulélése jobb volt, mint a csak citotoxikus kezelést kapott
betegeké. A kombindlt preoperativ kezelést kapott betegek betegségmentes
tulélése megegyezett a kezelést nem kapott betegek betegségmentes

tulélésével, akik az eleve jobb prognozisu betegcsoportba tartoztak.

Osszefoglalva megdllapithat6, hogy a mdjreszekcié a lehetd legkordbban kell,
hogy megtorténjen legfokepp a jo prognosztikai faktorokkal rendelkezé
reszekabilis betegeknél. Az un. borderline reszekabilis betegeknek egyértelmiien
javasolt a célzott kezeléssel kombindlt neoadjuvins kemoterdpia. Az
elorehaladott,  onkologiailag  fokozott  rizikoju  reszekabilis — betegeknél
megfontolando egy révid preoperativ kemoterdpia a mdjreszekcio elétt, de az

attétek eltiinése mindenképpen elkeriilendd.
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A vizsgalatok soran Magyarorszagon els6ként elemeztem az eddig ismert

Osszes, kemoterapiara adott patoldgiai valaszt meghatarozd hisztomorfologiai

eltérést egy intézetbdl szarmazd beteganyagon. A reszekalt kolorektalis eredetii

majattétek szovettani vizsgalata alapjan a kovetkezok allapithatok meg:

a)

b)

c)

A nem tumoros majparenchyma vizsgalata soran steatohepatitis a preoperativ
elokezelést kapott betegeknél és a nem kezelt betegeknél is igazolhatd volt,
de sulyos steatohepatitis csak az irinotecan kemoterapiaval eldkezelt
csoportban volt.

A kemoterdpias kezelést kovetd, irodalmi adatok alapjan Osszegytijtott
hisztomorfoldgiai elvaltozasok jol megfigyelhetéek a majreszekalt betegek
szOvettani vizsgalata soran, és ezek megjelenése Osszefliggést mutat azzal,
hogy a beteg kapott-e preoperativ kemoterapias kezelést.

A kiilonboz6é hisztomorfologiai eltérések kozill a TRG (Tumor Regression
Grade) és a TNI (Tumor Thickness at the Tumor-Normal Interface)
meghatarozas mutatott Osszefiiggést a betegségmentes-, és a teljes tuléléssel,
bar szignifikans Osszefiiggés egyik esetben sem igazolddott. Sajat
eredményeim is azt a megfigyelést tamasztjak ala, hogy a fibrosis jelenléte és
a maradék ¢él6 tumorsejtek csokkenése egyiitt jelzik a kemoterapiara adott

pozitiv valaszt.

Osszefoglalva megallapithaté, hogy javasolt a kolorektdlis eredetii majattétek

reszekciot kéveto célzott hisztomorfologiai vizsgalata, elsésorban a TRG beosztas

alkalmazasa és a TNI mérés. Ezek alapjan pontosabban értékelheto egy

kemoterapia hatékonysaga, ami segitheti az adjuvans illetve a késobbi onkologiai

kezeles kivalasztasat.
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Jakab Ferenc professzor Grnak szeretném megkoszonni, hogy felkeltette
érdeklédésemet a majsebészet és az onkoldgiai sebészet irant, és azt, hogy a
klinikai munkam mellett a tudomanyos érdeklédésemet és igyekezeteimet is
toretleniil tamogatta. Bursics Attila féorvos trnak kdszonom a megkezdett
munkam tovabbi tdmogatasat, a rendszeres konzultaciokat, valamint a majsebészet
miiveléséhez nytjtott segitségét. Koszonom kollégaimnak, az Uzsoki utcal
Kérhaz Sebészeti- Onkosebészeti Osztalyanak dolgozéinak a kozos munkat. Az
onkologiai sebészet és ezen beliil a majsebészet nem egyszemélyes szaktertilet,
minden dolgozonak k6z6s munkaja. A tudomanyos munka soran szamtalan
tanacsot, segitséget kaptam Mersich Tamas, Baranyai Zsolt, Besznyak Istvan és
Zarand Attila kollégaimtol, akikkel sokszor egyiitt végeztiik az adatgytijtést és az

elemzéseket, a felmeriilé kérdések atgondolasat.
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Kiilon koszonet a tudomanyos munka fontos részét képezd patologiai
vizsgalatok elvégzésében nyujtott segitségért Salamon Ferenc féorvos trnak és
Farkas Andrea doktorndnek, valamint Sziliné Katona Andreanak.

Az adatok elemzésében ¢és a statisztikai vizsgalatok megtervezésében
sokat segitett Szasz Marcell és Kenessey Istvan doktorok, kdszonom nekik.

A dolgozat az onkoldgia és a sebészet kiilondsen dsszehangolt munkajat
igényld témat dolgoz fel, koszondm Landherr Laszlé foorvos Ur tanacsait és
iranymutatasait.

A majsebészetben a képalkotd vizsgalatok értékelését nem lehet eléggé
hangstlyozni, ami a preoperativ kemoterapias kezeléssel tovabbi kihivasokat
jelent. Ebben nyujtott segitségét szeretném megkoszonni Egyed Zsofia, Blans
Beata és Hajnal Klara f6orvos asszonynak.

Az egyik legnagyobb segitséget a csaladom nyujtotta, feleségem és
kislanyom, akik gyakran nélkiilozték a tarsasagomat a tudomanyos munka miatt.
Mindig tiirelmesen fogadtak, amikor 0j eléadas, kozlemény vagy épp a disszertaciod
késziilt. Sziilleimnek koszondm, hogy tanulmanyaimat hosszu éveken at segitették,
kiilfoldi gyakorlataimat timogattdk, a tudomanyos munkam soran végig biztattak.
A kitartast, ami a tudomanyos munka klinikai gyakorlat mellett torténd
miveléséhez sziikséges sok tekintetben nekik koszonhetem. Kdoszonom
testvéremnek a batoritasat és altalanos iranymutatasit, aki bar human vonalon, de
a tudomanyos munkat kimagasléan végzi. Tagabb csaladomnak is koszonom, hogy
a mindennapokban mellettem allnak, mert nyugodt csaladi hattérrel, sokkal

konnyebb minden munkat elvégezni.
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