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1. BEVEZETES

1.1.Az ERCP torténete, aktualis alkalmazasi teriiletei és minéségi mutatoi
Az endoszkopos retrograd cholangiopancreatographia (ERCP) fontos minimalis invaziv
eljarassa nétte ki magat szamos epeuti- és hasnyalmirigybetegség kezelésében. A technologia
fejlodésével, az emésztdszervi endoszkopia sziikségtelenné teheti tobb invazivabb sebészeti
beavatkozas elvégzését.
Az ERCP-s gyakorlatra vonatkozd mindségi mutatokat az FEuropai ¢és Amerikai
Gasztrointesztinalis Endoszkopos Tarsasag (ESGE és ASGE) dolgozta ki a kdzelmultban.
1.2.ERCP regiszterek
A Klinikai betegregiszterek lehet6vé teszik szamunkra, hogy konnyen elemezhet6 adatokat
gyljtsiink a betegségekrdl, az egészségiigyi ellatdssal kapcsolatos eljardsokrol, amelyek
potencialisan jobb és koltséghatékonyabb betegellatashoz vezethetnek.
1.3.Nehéz epetti kaniilalds, emelt szintii kaniilalasi médszerek és ERCP akut biliaris
hasnyalmirigy-gyulladasos esetekben
ERCP soran az esetek mintegy 20-30%-aban az epeutak nehezen érhetdk el, ilyenkor a
szovodmények kockazata jelent6sen megnd, ezért kulcsfontossagii a megfelelé kaniilalasi
technika alkalmazasa. Ilyen esetekben emelt szintli kaniilalasi modszereket lehet alkalmazni az
epevezetek elérésének eldsegitéséhez. Amennyiben a hasnyalmirigy-vezetéket tobbszor
kaniilaltuk, hasnyalmirigy vezetddrot altal segitett technikat érdemes megprobalni. A kettds
vezetddrot modszer, a transpancreatikus sphincterotomia €s a profilaktikus hasnyalmirigy-stent
altal eldsegitett modszerek a legelterjedtebb technikak. Ha a hasnyalmirigy-vezetéket nem
kaniilaltuk, akkor elémetszési technikakat lehet alkalmazni. Ilyen pl. a hagyomanyos tiikéses
elémetszés vagy a tiikéses fistulotomia.
Akut cholangitis (AC) esetén az epetti elfolyasi akadalyozottsag korai megsziintetése jobb
eredményekkel jar, kiilondsen a sulyos, szeptikus esetekben, ezt az AC-re vonatkoz6 uj 2018-
as tokioi iranymutatas is egyértelmiien javasolja. Akut biliaris pancreatitis (ABP) esetekben az
ERCP szerepe nem egyértelmii. Amikor AC is komplikalja a betegséget, korai intervencio
indokolt, azonban atmeneti epeuti elzarodas esetén korai ERCP sziikségessége kérdéses. Az
ERCP objektiv nehézségi besorolasara mar tobb pontrendszert dolgoztak ki. Ilyen pl. az ASGE
osztalyozasi rendszer, melyben az akut hasnyalmirigy-gyulladasos esetek magasabb, 3-as
nehézségi fokozatba soroltak ahol a 4. fokozat szamit a legnehezebbnek. A konszenzuson
alapuld beosztason kiviil azonban nem talaltunk empirikus adatokat, melyek ezt a magasabb

nehézségei szintbe térténd besorolast igazoljak az ABP-s esetekben.



2.CELOK

1. Az elsd célunk egy hasznalhaté ERCP regiszter kifejlesztése volt. Eddig
Magyarorszagon nem volt strukturalt adatgytijtési rendszer, amelyet erre a célra
hasznaltunk volna. El6szor egy-kozpontban teszteltiik, majd multicentrikus
adatgytijtésbe kezdtiik, a mindségi mutatok monitorozasa céljabol.

2. A nehéz epetti kaniilalas komoly kihivast jelent az ERCP-ben, ilyenkor emelt szintii
kaniilalasi modszereket alkalmazhatunk. Szisztematikus szakirodalmi attekintéssel és
meta-analitikai modszerekkel terveztiik Osszehasonlitani a kiilonb6z6 emelt szintil
kantilalasi technikanak az eredményeit.

3. Az ABP-esetek ERCP nehézségének Osszehasonlitasat tervezetiik a hasnyalmirigy-
gyulladas nélkiili AC-esetekhez képest a magyar ERCP regiszter adatainak

elemzésével.

3. MODSZEREK
3.1. Az1.cél modszerei (ERCP Regiszter)

3.1.1. Altalanos megfontolisok
A Magyar ERCP Regisztert a Pécsi Tudomanyegyetem és a Magyar Endoszkopos
Kutatocsoport 2016-ban kezdeményezte. A regiszter Kifejlesztése jelentds elorelépés volt az

ERCP magyarorszagi gyakorlatanak nyomon kovetésében.

Ebben a tanulmanyban a magyar ERCP regiszter adatbazisbol szarmazé adatokat elemeztiik.
Az elemzés id6szakaban 7 tercier kozpont és 18 endoszkopos toltott fel adatokat a regiszterbe.
Az Osszes részt vevé endoszkopostol konszekutiv betegbevondst vartunk el. A tanulmany a
2016.09.04-t61 2019.04.04-ig tartd eseteket dolgozza fel. A késdi szovodmények biztosabb
észlelése céljabol 30 nap elteltével telefonos utankdvetést végeztiink. A nyilvantartasban egy 4
1épéses ellendrzési rendszert alkalmazunk a megfeleld adatmindség biztositasara: (1: helyi
ellendrzés egy adminisztratortol, 2: endoszkdpos, 3: kézponti ellendrzés a {6 adminisztrator

altal, 4: regiszter vezetd) (tovabbi informaciok: https://tm-centre.org/en/registries/ercp-

reqistry/). Az orszagos Tudomanyos és Kutatasetikai Bizottsag jovahagyta a Magyar ERCP
Regisztert (TUKEB-35523/2016/EKU).

3.1.2. A bevalogatasi és a kizarasi kritériumok
Az elemzés a nyilvantartasban minden rendelkezésre 4ll6 és mindségellendrzésen atesett 3260
ERCP-esetet tartalmazza. Alcsoport elemzéseket, pl. nativ papilla, emelt szinti kaniilalas

alapjan hajtottunk végre.


https://tm-centre.org/en/registries/ercp-registry/
https://tm-centre.org/en/registries/ercp-registry/

3.1.3. Statisztikai elemzés
A folytonos valtozokat érték és szorasként (SD) vagy median és interkvartilis tartomanyként

(IQR) kozoltik. A kategorikus adatokat a megfigyelt érték és szazalékban mutatjuk be. A
folytonos valtozok kozotti kiilonbségek meghatarozasahoz az adatok eloszlasatol fiiggden a
fliggetlen Student t-tesztet vagy a Mann—Whitney U tesztet hasznaltuk két csoport
Osszehasonlitasara. A Chi-négyzet tesztet vagy Fisher-tesztet hasznaltuk a vizsgalt tényezéknél
¢s az esé¢lyhanyadost is kalkulaltunk. Minden elemzést az SPSS 25 statisztikai szoftverrel (IBM
Corporation, Armonk, NY) végeztiink.

3.2. A 2. cél modszerei (emelt szintii kaniilalasi technikak 6sszehasonlitasa)

3.1.1. Keresési stratégia
A TPS technikardl adatot tartalmazo valamennyi cikk felkutatdsara a PRISMA iranyelvet

kovetve szisztematikus szakirodalmi kutatast végeztiink. A keresési stratégia a kovetkezd
kifejezéseket tartalmazta: “transpancreatic septotomy” or “transpancreatic sphincterotomy” or
“transpancreatic ~ septostomy”  or  “transpancreatic = precut  sphincterotomy”  or
“pancreaticsphincterotomy” or “transpancreatic papillary septotomy” or “transpancreatic
sphincter precut” or “transpancreatic duct precut” or “pancreatic sphincter precutting” or
“pancreatic precut sphincterotomy” or “transpancreatic precut septotomy” or “transpancreatic
precut septostomy” or “pancreatic septotomy” or “pancreatic septostomy” or ‘“‘pancreatic
precut” or “transpancreatic precut” or “transpancreatic.” Az EMBASE, PubMed, Scopus, Web
of Science, ProQuest és Cochrane Library adatbazisokban azok kezdetét6l 2018. februar 8-ig
kerestiink.

3.1.2. Bevalogatasi kritériumok
Osszehasonlitottuk a TPS-t a DGW-vel és az NKPP modszerrel, csak prospektiv vizsgéalatokat

vontunk be az elemzésbe. A TPS-NKF 6sszehasonlitasahoz azonban csak retrospektiv adatok
alltak rendelkezésre, ezért ezek is szerepeltek elemzésiinkben. A kritériumoknak megfeleld
konferencia absztraktokat is elemeztiink a publikacios torzitas csokkentése céljabol és tovabbi
alcsoport-elemzéseket is végeztiink az atlagos eredményre valo hatast vizsgalva az absztraktok
Kizarasaval. Osszehasonlitd és nem Osszehasonlité prospektiv és retrospektiv vizsgalatokat
elemeztiink a kantilalasi sikeresség €és szovOdmény rata vizsgalata céljabol a TPS esetében.
Randomizalt kontrollalt, prospektiv és retrospektiv obszervacids vizsgalatokat kiilon is

elemeztiik.



3.1.3. A szisztematikus torzitas (bias) vizsgalata
A Newecastle—Ottawa skalat (NOS) a prospektiv és retrospektiv obszervacids vizsgalatok esetén

hasznaltuk. A randomizalt kontrollalt vizsgalatokat a Cochrane Risk of Bias Tool segitségével

értékeltik.
3.2.4. Statisztikai modszerek

Az epeutak kaniilalasi sikerességét és a PEP aranyok vizsgalatara 6sszegzett esélyhanyadosokat
(OR) és azok 95%-0s megbizhatosagi intervallumait (Cl) szamitottunk ki a kaniilalasi technikak
kozott. A vérzési és a perforacios szovodmények esetén kockazati kiilonbséget (RD)
kalkuléltunk, hogy elkertiljiik a talbecslést, mivel az OR vagy RR szamitasok kizarjak azokat a
vizsgalatokat, amelyekben nulla eseményt jelentettek. A DerSimonian és a Laird random
effects modelljét hasznaltuk a meta-analizisben. Alcsoport-eclemzéseket is végeztink a
szekvencialis kivitelezésti €s csak absztrakt formatumban elérhetd vizsgalatokat kizarasaval.
Szenzitivitas vizsgalatokat négy Osszefoglalo statisztika felhasznalasaval végeztik el (RR
[kockazati hanyados] vs. OR vs. RD vs. Peto OR) és kétféle meta-analitikai modell (rogzitett
¢s véletlenszerli hatdsok) alapjan, hogy teszteljilk eredményeink megalapozottsagat. A
heterogenitast két modszerrel vizsgaltuk Cochrane Q és I? statisztikaval. A meta-analitikus
szamitasokat a Review Manager (RevMan) szamitogépes programjaval végeztiik (5.3-as

verzid, Koppenhaga: The Nordic Cochrane Centre, The Cochrane Collaboration, 2014).

3.2. Modszerek a 3. célhoz (ERCP nehézsége ABP és AC esetekben)

3.2.1. A kohorsz altalanos jellemz6i
ABP és AC eseteket hasonlitottunk Gssze ebben a kohorsz vizsgalatban. A magyar ERCP

regiszterb6l szarmazd, prospektiven gylijtott adatok elemzése tortént meg. A Magyar
Endoszkopos Kutatocsoport 2016-ban kezdeményezte a magyar ERCP-regiszter projektjét és
azota is folyamatosan novekszik a részt vevé kozpontok szama. 7 tercier kozpont és 15
endoszkopos ERCP eseteit toltottiik fel a regiszterbe. Az ESGE ¢és az ASGE altal meghatarozott
mindségi mutatoknak a legtobb paraméter tekintetében minden kdzpont megfelelt. A NSAID
kapok hasznalata volt 1ényegesen alacsonyabb, mig a vérzés és a perforacié valamivel
magasabb volt a vartnal. Minden részt vevd endoszkopos feltoltdtt minden ERCP-esetet,
amelyet egymas utan végeztek és ezekben gyakornoki részvételt nem rogzitettek. A vizsgalt
idészak 2016.09.09-t61 2019.04.04-ig tartott. A 3.1.1. pontban taglaltak szerint tortént a 30

napos utdnkdvetés, adatellendrzés €s etikai engedélyezés.



3.2.2. Statisztikai elemzés
A 3.1.5. Pontban részletezett alapvetd statisztikai moddszereket alkalmaztuk ebben a

vizsgalatban is. A “stepwise forward elemination” bindris logisztikai regresszio modszerével a
kovetkez6 fliggetlen prognosztikai tényezoket talaltuk a f6 kimenetelekhez (emelt szintii
kaniilalas, hasnyalmirigyvezeték-kaniilalas, hasnyalmirigy-sztent behelyezés): életkor, nem,
vizsgalati csoportok (ABP vs AC), JPD és ASA pontszam. Minden elemzést az SPSS 25
statisztikai szoftverrel (IBM Corporation, Armonk, NY) végeztiink.

4. EREDMENYEK
4.1. Az 1. cél (ERCP regiszter)

4.1.1. A kohorsz altalanos jellemz6i
El6szor egy egycentrumos elézetes (pilot) tanulmanyt végeztiink Klinikankon, amely soran a

regiszter elsé évének adatait elemeztiik. Ez azt igazolta, hogy a rendszer hasznalhat6 és tobb
centrumban is indulhat az adatgytijtés. A kés6bbiekben 3260 ERCP-eljarast végeztiink 2573
betegen, ebbdl 1909 ERCP (58,6%) a nativ papillaja betegeken végeztiink. A legtobb betegnek
csak 1 ERCP-je volt az adatbazisban, de 5-9 ERCP-n atesett beteget is rogzitettiink. Az 6sszes
ERCP-b6l 1434 (44,0%) férfiakon és 1826-on (56,0%) néi betegeken tortént. A betegek
atlagéletkora 68,2 év volt (tartomany: 2—103 év, SD: 15,5 év, férfi betegek atlaga: 68,0 vs. né:
68,4 év).

A férfi betegek atlagos testtomege 82,9 kg volt, szemben a nék 70,6 kg-javal. Atlagos
testmagassag 172,6 cm volt a férfi, mig 161,2 cm a ndk esetében. Az atlagos BMI 27,8 kg/m?
volt a férfiaknal és 27,2 kg/m? a ndknél. A legtdbb beteg ASA 1 és 2 osztalyba tartozott, az
ASA 1-es betegek szignifikansan fiatalabbak voltak, mint az ASA 2, 3 vagy 4 betegek. Az
antikoagulans vagy agregaciogatlo gyogyszerhasznalat gyakoribb volt az ASA 2, 3 ¢és 4
betegeknél, mint az ASA 1-nél.

A juxtapapillaris divertikulummal rendelkez6 betegek idésebbek voltak (77,4 vs. 66,9 év), de a
nemek kozotti megoszlas hasonlo volt (14,9% a férfiaknal és 14,7% a n6knél).

4.1.2. Az ERCP indikacioi

A legtobb ERCP-t epeuti indikéacioval végeztik (3179/3260, 97,5%), a hasnyalmirigy-
indikaciok ritkak voltak (81/3260, 2,5%). Obstruktiv sargasag (31,0%), epevezeték betegségek
(32,2%) és akut cholangitis (25,9%) voltak a leggyakoribb indikaciok. Nem figyeltiink meg

szignifikans kiilonbségeket a nemek vagy életkor szerinti eloszlasban.



A hasnyalmirigy-indikacioval ERCP-t a hasnyalmirigy-vezeték eltérése miatt (0,6%), illetve a
hasnyalmirigydaganat gyanuja miatt (0,7%), valamint kronikus hasnyalmirigy-gyulladas vagy

pszeudocisztak (1,1%) miatt végeztiink.

4.1.3. Az ERCP nehézségének objektiv osztalyozasa
Az ERCP esetek tobb mint fele 2. gradusu (51%, n=1663), 31% (n=1018) 3. és csak 15% volt

1. gradust ERCP. A 4-es fokozat legnehezebb eljarasok ritkak voltak, az dsszes esetbdl csak
3% (n=81).

Az 1-es nehézségi fokozatba sorolt ERCP-kben az epeutak kaniilalasa az esetek 1,4%-aban volt
sikertelen, mig szignifikansan magasabb Vvolt a sikertelenség a 2-es (8,2%) és 3-as fokozatban
(7%), de 10% alatt maradt a sikertelen ERCP-k aranya. 4-es nehézségi szinti ERCP-ben
lényegesen tobb sikertelen kaniilalas volt megfigyelhetd, az Osszes eset 35,5%-a. Az ERCP
utani hasnyalmirigy-gyulladas el6fordulasa nem volt magasabb a magasabb nehézségi

fokozatokban; azonban a vérzés (3,7%) és perforacio (1,2%) gyakoribbak voltak.

4.1.4. Epeuti kanulalas sikerességi aranyai
Az epeutak kaniilalasa az Osszes eset 92,6%-aban (2943/3179), mig nativ papilla eseteiben

91,3%-ban (1710/1872) volt sikeres, illetve a sikerességi arany 88,1%-ra (897/1018) csokkent
a nehéz epeuti kaniilalasos esetekben. Azon esetekben, ahol emelt szintli kaniilalasi

modszereket alkalmaztunk, 85,8%-ban (738/860) sikeriilt az epeutakat elérni. Az Gsszes esetet

.....

4.1.5. Emelt szinti kaniilalasi médszerek
759 esetben legalabb egy emelt szinti kaniilalasi modszert alkalmaztunk. Az emelt szintii

kantilalas 40,2%-aban (305/759) kevesebb mint 5 perc alatt sikeres epetti elérést a kaniilalas

kezdetétdl szamitva.

4.1.6. Széovédmények eléfordulasa
Az ERCP utani hasnyalmirigy-gyulladas (PEP) aranya az 0sszes esetet figyelembe véve 1,6%

volt (53/3260), mig nativ papilla esetében 2,5% (48/1909), és nehéz epeuti kaniilalasos
esetekben 3,1% (32/1045) volt. A PEP sulyossaga az esetek tobbségében enyhe volt (n= 38,
71,7%), 22,6%-ban mérsékelt, mig 5,7%-ban stlyos fokd.

Klinikailag szignifikans vérzés az Osszes eset 0,9%-anal (30/3260) fordult el6. Nativ papilla
esetekben ez 1, 1% volt (21/1909), mig a nehéz kaniilalasos esetekben 1,4% (15/1045) volt. Az

Osszes jelentds vérzéses esemény 50%-a enyhe volt, 43, 3% mérsekelt sulyossagu volt, és csak



2 esetben volt sziikség 2 vagy tobb egység vératomlesztésre, ezeket az eseteket sulyos vérzéses

szovodménynek tekintettiik.

Perforaci6 az 6sszes ERCP 0,6%-anal (19/3260) fordult el8, foként nativ papillaval rendelkezé
betegeknél (0,9%, 17/1909). Tiz perforaciot regisztraltunk nehéz kaniilalasi esetekben (1,0%,
10/1045). Az 6sszes perforacids eset koziil 9 enyhe volt, amely nem igényelt hosszan tartd
korhazi kezelést (47,4%), de 10 esetben (52,6%) hosszabb korhazi tartdzkodasra (4-10 nap)
volt sziikség. Csak egy esetben volt sziikség sebészeti beavatkozas perforacid miatt. A
vezetddrot hat esetben okozott perforaciot (Stapfer III tipus), 11 esetben periampullaris
perforacio (II. tipusu Stapfer) tortént a sphincterotomia soran (egy perforacié az ampullectomia

utan tortént), és egy esetben tavoli perforaciot (Stapfer 1. tipus) rogzitettiink.

ERCP utani cholangitis 74 betegnél alakult ki (2,3%). 83,8%-uk enyhe volt, és csak
antibiotikumokra volt sziikség, mig az esetek 16,2%-ban ismételt ERCP is tortént a cholangitis

kezelése soran.

A hypoxia az 6sszes ERCP 2,3%-anal (75/3260) volt észlelhetd, és az eljaras soran hypotoniat

csak 2 betegnél rogzitettiink.

Az emelt szintli kaniilalasi technikdk alkalmazasa nem novelte a PEP, a klinikailag jelentds
késO1 vérzésés €s perforacids esetek eléfordulasat az egyszerti kantilalast alkalmazd nativ
papilla esetekhez képest, mig az intraproceduralis vérzés jelentésen magasabb volt az emelt

szintl kaniilast hasznal6 csoportban.

4.1.7. Poszt-ERCP pancreatitis-profilaxis
Az indomethacin kapot az Gsszes eset 47,4%-aban (1546/3260) alkalmaztunk, mig a nativ

papilla esetében a kup alkalmazéasa 57,2%-ra nétt (1092/1909), és hasonl6 volt az utdbbihoz
nehéz kaniilalasos esetekben (57,4%, 600/1045) is. 24 PEP alakult ki azokban az esetekben,
amikor NSAID kupot nem kaptak a betegek, koziiliik sajnos 1 sulyos PEP is el6fordult, és 5
esetben a PEP mérsékelten stlyos volt. 9 PEP alakult ki tobbszori hasnyalmirigy vezeték
kaniilalast kovetden (3,7%). Ezeknek az eseteknek csak 44%-aban alkalmaztak PPS-t és 6 PEP
alakult ki PPS nélkiili betegeknél (6/135, 4,4%), mig a PPS-sel csak 3 PEP-t regisztraltak
(3/108, 2,8%).

4.1.8. Kaniilalasi idok

Az atlagos kaniilasi id6 184 masodperc (mp) volt, ha minden esetet figyelembe vettiik, a

kaniilalasi id6 249 mp-re emelkedett nativ papilla esetekben, és nehéz epeuti kaniilalas esetén



439 mp volt. 470 esetben csak 5 perc utan sikeriilt a kaniilalas, ezt kovetéen 15 PEP (3,2%)
alakult ki.

Az egyszerli kaniilalasos esetekben a PEP és a vérzés esetében egyre novekvd tendencia
figyelheté meg a kaniilalasi id6 eldrehaladtaval. A PEP arany a <120 sec csoportban 0,6%-16l
2,1%-ra nétt a 120-300 mp-es csoporthoz képest (p=0,002), mig a klinikailag szignifikans
vérzés a <120 mp csoportban 0,5%-r6l 1,7%-ra nétt a >120-300 mp csoportban (p=0,01).
4.1.9. Fluoroszkopos idék

Az atlagos fluoroszkopos id6 126 mp volt. A legtobb kdzpontban a fluoroszképos id6 a 90-130
mp tartomanyban volt. 2 kdzpontban azonban az atlagos fluoroszkdpos id6 jelentdsen hosszabb

volt, 166 mp és 284 mp.

4.1.10. Az ERCP minéségi mutatoi
A legtobb mindségi mutatonal megfelelé eredményt értiink el; azonban a perforacidk és a

vérzéses szovodmények aranya magasabb volt az elvart célnal. Az utankovetés az esetek csak
71,6%-4ban jart sikerrel, ezen a mutaton javitani kell a késéi szovédmények biztosabb

kimutatdsa céljabol.

A kozpontok kozott nagy volt az indomethacin kap hasznalata kozott a kiilonbség, az esetek
1,7-91,7% kozotti aranyt észleltiink. Ezen kiviil az egyik kdzpontban PEP arany varatlanul

magas volt, 20,4%.

Két kozpontban a sikeres kaniilalas aranya a nativ papilla esetekben 0,6-2,6%-kal alacsonyabb

volt, mint a 90%-0s elvart kiiszobérték.

4.2. A 2. cél eredményei (emelt szintii kaniilalasi technikak osszehasonlitasa)

4.2.1. A vizsgalatok kivalasztasa
Osszesen 2787 rekordot azonositottunk az adatbazisok keresése soran. Az eltervezett keresési

startégiat alkalmazva az EMBASE adatbazisaban 510, a PubMed-ben 339, a Scopusban 968, a
Web of Science-ben 255, a ProQuest-ben 544 és a Cochrane Libraryben 171 cikket talaltunk.
A legutobbi keresést 2018. februar 8-an futtattuk le, és végiil 33 relevans tanulmanyt vontunk

be a mindségi elemzésbe, mig 14 tanulmany adatait nyertiik ki a meta-analizishez.

4.2.2. A tanulmanyok jellemzdi
Harom randomizalt kontrollalt vizsgalat (RCT) és két prospektiv megfigyeléses vizsgalat

hasonlitotta 6ssze a TPS és a DGW technikat. Ezek koziil az egyik csak absztrakt formaban
volt elérhetd. Kettd kozleményben szekvencialis technikat alkalmaztak és a TPS-t csak a

DGW utan alkalmaztak mentési technikaként.



Két RCT és harom prospektiv, megfigyeléses vizsgalat szolgaltatott adatokat a TPS és az NKPP
Osszehasonlitasarol, amelyek koziil ketté szekvencialisan alkalmazta a kaniilalasi modszereket.
A korabbi meta-analizishez képest nem azonositottunk 0j prospektiv vizsgalatokat, azonban
ezen feliil tovabbi érzékenységi ¢és alcsoportelemzéseket végeztink ebben az

O0sszehasonlitasban.

Egyetlen prospektiv vizsgalatot sem talaltunk a TPS és az NKF Gsszehasonlitasat illetéen, négy

retrospektiv vizsgalatot (kett6 csak absztrakt formaban elérhetd) elemeztiink.

A TPS két prospektiv esetsorozatat, amelyek nem feleltek meg a tobbi emelt szintl kantilalasi
modszer 6sszehasonlitasanak, tovabba 23 retrospektiv megfigyeléses vizsgalatot, amelyekben
relevans adatok szerepeltek a TPS modszerrel kapcsolatban vontunk be az osszesitett

eredményeinek elemzésébe.

4.2.3. Modszertani mindéség és torzitas értékelése
A prospektiv (nem RCT-k) és a meta-analizisben szerepld négy retrospektiv vizsgalat

elfogultsaganak kockazatat a NOS-szal elemeztiik. A legtobb teljes szovegként rendelkezésre
allo kozleményben a kohorszok kiindulési jellemzdit 6sszehasonlithatd elemzések homogén
csoportokat jelentettek. A beavatkozasok technikai adatait részletesen kozolték, az 6sszes teljes
szoveges kozlemény megfeleléen hatarozta meg az elémetszési modszereket. Masrészrdl a
szovodmények definidldsa nem volt azonos minden vizsgalatban. A vizsgalatok tobbsége a
konszenzusos meghatarozasokat hasznalta. A nyomonkdvetés megfeleld hossza fontos a kés6i
nemkivanatos események jelentése miatt, csak egy prospektiv vizsgalat szamolt be arrél, hogy
a nyomon kovetés idotartama 30 napnal hosszabb volt. Minden absztraktbol hianyoztak az

informaciok a legtobb fent emlitett részletekrol, ezért nagy kockazatu a torzitas ezek esetében.

RCT-k esetében a Cochrane Bias Risk Tool-t hasznaltuk. Csak egy vizsgalat szamolt be a
randomizaci®6 moddszerérdl és a csoportba sorolds elrejtésének mikéntjérél. A résztvevd
paciensek ¢és a személyzet szintjén az endoszkopos beavatkozasok nehezen vakosithatoak, ezért
ezt nem vartuk el. Azonban vak késéi eredmény értékelés (PEP, késdi vérzés, perforacio)
konnyebben kivitelezhetd. Azonban egy vizsgalat sem jelentett vakositast (maszkolas)
barmilyen forméban. 5 RCT-bdl harom nem szdmolt be a cholangitis aranyardl, ezért ezt az
eredményt nem lehetett elemezni. EQy RCT-t csak absztrakt formaban tettek kozzé, ami
megkérddjelezhetdvé teszi az adatmindséget, kovetkezésképpen ebben a tanulmanyban nagy

volt a lehetséges torzitas kockazata.



A publikacios torzitast nem lehetett megbizhatéan értékelni a tolcsérdiagrammok vagy az
Egger-modszer alapjan a vizsgalatok kis szama miatt. A Cochrane Handbook szerint
tolcsérdiagram elemzés és egyéb statisztikai vizsgalatok alapjan nem tandcsos a kis tanulmény

hatas és a publikacios torzitas értékelése elemzésenként tiz vizsgalat alatt.

4.2.4. Az endoszkoposok tapasztalata és a kozpontok volumene a prospektiv
vizsgalatokban
A legtobb prospektiv tanulmany nyilatkozott az endoszkoposok éves esetszamairol és néhanyan

az ¢élettartamra sz0l6 ERCP-szamokat is leirtak. A jelentett adatok alapjan az Osszes
endoszkopos tobb mint 200 ERCP-t hajtott végre évente. Az egyik vizsgalatban az
endoszkoposok esetterhelése évente meghaladta az 500 ERCP-t. Gyakorlo ERCP-s részvételrdl
egyik tanulmanyban sem szamoltak be. A legtobb kdzpont nagy volument volt (gyakran még
az 1000 eljaras/év felett is, csak egy tanulmany jelentett alacsonyabb szamot (<300 ERCP/év),
mig egy vizsgalatban nem talaltunk informdaciot a kozpont vagy endoszkopos eset szamarol.
4.2.5. Epeduti kaniilalas sikeresség

A TPS a kaniilalasi sikeresség tekintetében jobb a DGW-hez (OR 2,72; 95% CI 1,30-5,69; 176,
illetve 235 beteg); 1>=50%) és NKPP-hez képest (OR 2,32; 95% Cl 1,37-3,93; 292, illetve 260

.....
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kiilonbség a két modszer kozott (OR 3,02; 95% C1 0,73-12,59; 113 és 107 beteg, 12=69%), ha

csak RCT-ket elemeztik. Masrészt a teljes cikk formajaban megjelent vizsgalatok

nél.

A TPS epeuti kaniilalasi sikerességi aranya a prospektiv vizsgalatokban 89,7% volt (564/629).
A sikerességi arany azonos volt, ha az Osszes vizsgalatot elemeztiik (89,6%, 2343/2615),

valamint az RCT-k kiilon elemzését hasonloan magas értéket talaltunk (91,7%, 199/217)

4.2.6. ERCP utani hasnyalmirigy-gyulladas

PEP tekintetében nem talaltunk szignifikans kiilonbséget a TPS és a DGW (OR 0,72; 95% CI
0,24- 2,10; 151, illetve 134 beteg kozott; I2=55%) ¢s TPS vs. NKPP (OR 1,63; 95% CI 0,48-
5,47; 265, illetve 242 beteg; 1>=57%) osszehasonlitasokban. A TPS technika utan azonban



magasabb PEP el6fordulast talaltunk az NKF modszerhez képest (OR 4,62; 95% CI 1,36-15,72;
295, illetve 141 beteg; 1>=16%).

Ha az NKF ¢és a TPS 6sszehasonlitasbol kizartuk az absztraktokat, a jelentds kiilonbség eltiint
a csoportok kozott (OR 3,49; 95% CI 0,20-62,21; 86, illetve 115 beteg; 1°=63%). A tdbbi
alcsoportban nem talaltunk kiilonbséget, amikor szekvencialis vizsgalatokat vagy absztraktokat
hagytuk ki az elemzésbdl. Az RCT-k kizardlagos bevonasa nem eredményezett valtozast a TPS

és a DGW és a TPS vs. NKPP 6sszehasonlitasok tekintetében.

A TPS vizsgalatokat elemezve a PEP aranya 8,1% (49/604) volt a prospektiv vizsgalatokban,
7,1% (183/2590) minden vizsgalatban, és 7,4% (16/217) az RCT-kben.

4.2.7 Profilaktikus hasnyalmirigy-sztent és NSAID kupok alkalmazasa
Csak egy, a kozelmultban publikalt tanulmany alkalmazta a PPS-t minden TPS-en atesett

betegnél, mig az Osszes tobbi nem vagy csak néhany PPS implantaciordl szamolt be a TPS
esetében. A meta-analizisben szerepld prospektiv vizsgalatok egyikében sem hasznaltak vagy
nem jelentették a NSAID kupok hasznalatat.

4.2.8 Vérzéses szovodmények
Az Osszesitett elemzés nem mutatott kiillonbséget a vérzési ardnyban, amikor a TPS-t

osszehasonlitottuk a DGW-vel (0,01% CI -0,03- 0,05; 109, illetve 95 beteg; 1°=0%), NKF-fel
(RD 0,00; 95% CI -0,03-0,03; 295, illetve 141 beteg; 1°=0%) és NKPP-vel (RD -0,00; 95% CI
-0,03-0,04; 268, illetve 239 beteg; 1>=20%).

Az alcsoportelemzések nem véltoztattdk meg jelentdsen a vérzéses aranyokat.

A TPS teljes vérzési aranya 3,4% (19/562) volt a prospektiv vizsgalatokban, 2,0% (50/2548)
minden vizsgalatban, és 1,7% (3/175) az RCT-kben.

4.2.9 Perforacio
A perforacids aranyok nem kiilonboztek a TPS és a DGW 06sszehasonlitasakor (RD -0,01; 95%

CI-0,04-0,03; 109 vs. 95; 1>=0%), tovabba TPS vs. NKPP (RD -0,00; 95% CI -0,02-0,01; 267,
illetve 240 beteg; 1>=0%) és TPS vs. NKF (RD 0,00; 95% CI -0,02-0,03; 295, illetve 141 beteg;

12=0%) esetében sem.

Az alcsoport-elemzések nem valtoztattak meg jelentésen a perforaciok aranyara vonatkozo

megallapitasokat.



Az Osszesitett perforacios ardny 0,5% (3/562) volt a prospektiv vizsgalatokban, 0,4% (11/2548)
minden vizsgalatban, mig 0% (0/175) az RCT-kben.

4.2.10. Erzékenység és alcsoport-elemzések
Az egyéb meta-analitikai modellek (fix hatasa vs. véletlenszer(i hatast elemzés) és dsszefoglald

statisztikdk (OR vs. RR vs. RD vs. Peto's OR) alkalmazasa nem befolyasolta jelentdsen a 6

elemzések eredményeit, igy kovetkeztetéseink valtozatlanok maradtak.

Azonban a csak absztrakt formaban rendelkezésre all6 kézlemények, a nem RCT-k és a
szekvencialis vizsgéalatok kizarasaval késziilt érzékenységi vizsgalatok esetén jelentdsen
modositottak néhany eredményt (azaz a TPS vs. DGW esetén a kaniilalasi sikeresség, a PEP

eléfordulas pedig a TPS és az NKF 0sszehasonlitasa soran).

4.2.11. Nyomonkovetés
Hasnyalmirigy-csatorna sziikiilet vagy kronikus hasnydlmirigy-gyulladds potencidlisan

kialakulhat hasnyalmirigy sphincterotomia utan, ezért hosszabb kdvetési iddszak sziikséges a
szovodmények detektalasara. Kis kaliberli hasnyalmirigy-sztentek ritkan okozhatnak
hasnyalmirigy duktalis valtozasokat hossza tavon (1 honap vagy hosszabb id6 alatt). Csak egy
prospektiv vizsgalat, egy 116 betegbdl allo esetsorozat kozolt atlagos 5 honapos kovetésrol (2-
35 honap) késdi nemkivanatos események nélkiil. Egy masik tanulmany hasonléképpen nem
jelentett kés6i kronikus hasnyalmirigy-gyulladast vagy ductitist, sziikiiletet nem irtak le
hosszabb ideig, de nem meghatarozott nyomon kdvetés utan. Néhany retrospektiv tanulmany
hosszabb tavl eredményeket is publikalt: Miao és szerzdtarsai immar négy honapos kovetési
idészak utan nem szamolt be szikiiletr6l, mig Barakat és szerzétarsai nem talaltak késéi

sziikiiletképz6dést az ismeretlen hosszusagu ,,hossza tavi” kovetés utan.

4.3. A3.cél eredményei (az ERCP nehézsége ABP és AC esetekben)

4.3.1. A kohorsz altalanos jellemz6i
Az AC-s betegek szignifikansan idésebbek voltak, mint az ABP-sek, mig t6bb n6 volt az ABP

csoportban (63,1 vs. 69,6 év, p<0,001). Az ASA I betegek nagyobb hanyada volt a fiatalabb
ABP csoportban, mig tobb ASA III beteg az idésebb AC csoportban. Nem talaltunk
szignifikans kiilonbséget az antikoaguldns ¢és vérlemezke-agregacié gatlo gyodgyszerek
alkalmazasaban a két csoport kozott. Erdekes modon tobb juxtapapillaris divertikulumot
figyeltiink meg az AC-s betegeknél (26,8% vs. 12,9%, p<0,001).



4.3.2. Az ERCP leleteinek elemzése
Normal cholangiogramot gyakrabban figyeltiink meg ABP-ben, mint az AC esetekben (20,0%

vs. 12,3%, p=0,026). K& vagy slugde nélkiil csak tag kozos epevezetéket gyakrabban talaltunk
ABP-s betegekben, mint a AC-s betegekben (22,6% vs. 12.8%, illetve p=0,005). Az epetti
sludge-ot és kis koveket (<10 mm) egyforman gyakran talaltunk az ABP és az AC csoportban
(14,3% vs. 9,1% (p=0,073) és 39,1% vs. 46,9% (p=0,088)). Nagy epeuti kovek gyakrabban
voltak jelen az AC betegekben (3,9% vs. 18,9%, p<0.001). Varakozasainknak megfeleléen,
gennyes epét gyakrabban talaltunk AC-s esetekben, mint ABP-s esetekben (6,5% vs. 22,2%,
p<0.001).

.....

ABP-s esetekben 230/240 (95,8%) vs. 243/250 (97.2%) az AC-s esetekben sikeres epeuti
kaniilalast értiink el a kezdeti ERCP soran (p=0,409). Az egyszerii kaniilalas kevésbé volt
sikeres az ABP csoportban (54,6% vs. 75,6%; p<0,001), azonban nem talaltunk kiilonbséget az
emelt szint{i kantilalasi modszerek sikerességi aranyaban a két csoport kozott (91,7% vs. 88,5%;
p=0,503).

4.3.4. Az emelt szintii kaniilalasi médszerek és poszt-ERCP pancreatitis profilaxis

Az emelt szintli kaniilalasi modszereket 108/240 (45,0%) ABP esetben alkalmaztak, mig az AC
esetekben csak 61/250-ben (24,4%) (p<0.001). Tobb emelt szintii technikat alkalmaztunk
13/61-ben AC-ben, és 30/108-ban az ABP esetekben (p=0,354). Tobb hasnyalmirigy-vezeték
manipulacio tértént az ABP csoportban (31,3% vs. 17,2%, p<0,001), és tobb profilaktikus
hasnyalmirigy-sztentet is hasznaltunk ezeknél a betegeknél (19,6% vs. 4,8%; p<0,001). A két
csoport NSAID-kup alkalmazasa kozott nem volt kiilonbség (67,1% vs. 62%; p=0,240).

A 6 eredményeinket (emelt szint(i kaniilalasi arany, hasnyalmirigy-kaniilalas, hasnyalmirigy-

sztent behelyezés) a binaris logisztikus regresszio elvégzése nem valtoztatta meg.

4.3.5. Szévédmények
Csak kis szamu klinikailag jelentds vérzés (0% vs. 0,8%), perforacié (0,8% vs. 1,2%),

cholecystitis (1,3% vs. 1,6%) fordult el6 és azonnali vérzéses esetekbdl is viszonylag keveset

észleltiink (9,6% vs. 7,2%), szignifikans kiilonbség nem volt a csoportok k6zott.

4.3.6. Kaniilalasi idé
Az atlagos epeuti kaniilalasi id6 jelentésen hosszabb volt az ABP csoportban (248 mp vs. 185

mp, p=0,043), azonban ez a kiilonbség nem volt megfigyelhetd, amikor az egyszeri (113 mp
vs. 116 mp) vagy az emelt szintii kaniilalasi id6t (409 mp vs. 396 mp) kiilon-kiilon elemeztiik.

A tobb mint 5 perces kaniilalasi id6 gyakoribb volt az ABP-ben szenvedé betegeknél (28,2%



vs. 19,3%; p=0,037), és normal cholangiogrammal a kaniilalasi id6 tovabb tartott az ABP
csoportban (324 mp vs. 154 mp; p=0,040). Ez a kiilonbség a JPD nélkiili betegeknél is
megfigyelhetd volt (261 mp vs. 158 mp, p=0,005).

4.3.7. Fluoroszkoépos idé
A fluoroszkopos id6 hosszabb volt az AC csoportban, amikor minden esetet elemeztiink (91

mp vs. 107 mp; p=0,009) és az egyszeri kaniilalasi eseteket elemezve (91 mp vs. 107 mp; p=
0,008) is. Amikor a kdextrakcio tortént az AC betegeknél, ez jelentésen hosszabb id6t vett
igénybe, valosziniileg a nagyobb (>1 cm) kovek magasabb aranya (89 mp vs. 107 mp; p=0,009)

miatt. Mas alcsoportokban nem talaltunk kiilonbséget.

5. DISZKUSSZIO

Az elsé tanulmanyban az 0j magyarorszagi ERCP-regiszterb6l szarmazé multicentrikus
adatokat elemeztiik. A projekt célja a teljesitmény- és mindségi mutatok hosszatavii nyomon
kovetése, valamint a jovoébeli kutatasi kezdeményezésekhez egy lehetséges platform
létrehozasa. Hét nagy volumenti kozpont jelentett adatokat és tovabbi kozpontok is
csatlakoznak a regiszterhez. Adataink szerint a regiszter alkalmas a legfontosabb
teljesitménymutatok nyomon kdvetésére, €s a legtobb mindségi mutatd célértékének mar most
megfeleltiink a legtobb centrumban. Javulast varhatunk a PEP profilaxisban, az indomethacin
kapot és a hasnyalmirigy-sztenteket is kovetkezetesebben kell hasznalni a nemzetkozi
iranyelveket kovetve. Adataink szerint a PEP és a kés6i vérzéses szovodmények aranya hasonld
volt az emelt szintli kaniilalasi modszereket az egyszerii kaniilalasi esetkehez viszonyitva a
nativ papilla esetekben. Azonban az intraproceduralis vérzés gyakoribb volt az emelt szintii

kaniilalasi csoportban.

Ennek a tanulmanynak szamos eréssége van, fontos kiemelni, hogy hét magyar harmadlagos
kozpontbol szarmazd, prospektiven Osszegyiijtott nyilvantartasi adatokat elemeztiink. A
regiszter rendszerébe tobb mindségellendrzési 1€pés keriilt beépitésre, amely korlatozza a

helytelen adatbevitelt és az alul jelentést is.

Meg kell emliteniink a vizsgalat bizonyos korlatait is. Minden résztvevé korhaz és endoszkopos
nagy esetszamokkal rendelkezett, illetve az eseteloszlas sem volt egyenletes a kozpontok

kozott, amelyek akadalyozzak az altalanos megallapitasok tételét az adatok alapjan.



A jovébeni terveink kozott van, hogy a regisztert kiterjesztjiik minden olyan korhazra, ahol
ERCP-t végeznek Magyarorszagon. A minéségi mutatok nyomon kovetésére iranyul6 terveink
jelentdsen hozzajarulhatnak a biztonsagosabb ERCP vizsgalatok végzéséhez, esetleg a
magasabb szakértelemmel és esetszammal rendelkezd korhazak felé tervelve a rosszabb
eredménnyel rendelkez6 korhazak betegeit. Prospektiv, megfigyeléses vizsgalatok és
randomizalt, kontrollalt vizsgalatok is alapulhatnak a regiszter rendszerén. A javuld
infrastrukturaval és az endoszkopos k6zOsség tamogatasaval szamos iranyban béviilhetnek
projektjeink ezen a kutatasi teriileten (pl. ERCP képzés, poszt-ERCP pancreatitis profilaxis,

emelt szintli kantilalasi modszerek).

A masodik projekt egy szisztematikus irodalmi attekintés €s meta-analizis, amelyben azt
talaltuk, hogy a TPS ugyanolyan sikeres, vagy még valamivel jobb is lehet a nehéz epetti
kaniilalas soran mint mas emelt szintli kaniilalasi modszerek. A prospektiv vizsgalatok
elemzésénél TPS kaniilalasi sikeressége jobbnak tiinik a DGW ¢és NKPP modszerrel
Osszehasonlitva, mig a TPS és NKF technikat egyforman hatékonynak talaltuk. A DGW ¢és az
NKPP a TPS-hez képest hasonld6 PEP-kockazatot hordoz; azonban a PEP gyakrabban fordul
elé a TPS-nél, mint az NKF-nél. Nem talaltunk kiilonbséget a vérzés és a perforacios aranyok

kozott, amikor TPS-t a tobbi emelt szintli kaniilalasi modszerrel hasonlitottuk dssze.

Amikor csak lehetséges volt, csak prospektiv megfigyeléses vizsgalatokat és RCT-ket
elemeztiik, hogy a legjobb bizonyitékokon alapuljanak megallapitasaink. A vizsgalatok kdzotti
heterogenitas alacsony vagy mérsékelt volt a legtobb elemzésben, ami pontosabba tette
kovetkeztetéseinket. Az érzékenységi elemzések és a kiilonboz6 statisztikai és meta-analitikai
modszerek alkalmazasa nem tart fel jelentds eltéréseket a f6bb elemzésekben. A szekvencialis
vizsgalatokat nem tartalmazo alcsoport-elemzések azonban azt mutattak, hogy a szignifikdns
kiilonbség egyes elemzésekben megsziint, ami gyengitette kdvetkeztetéseinket a kaniilalasi
sikeresség vizsgalataban a TPS és DGW 0Gsszehasonlitasban és a PEP eléfordulasaban TPS és
NKF csoportban. Ez azonban valdszintileg az alacsony esetszamok kovetkezménye, amely

pontatlansaghoz és szélesebb konfidenciaintervallumokhoz vezetett.

Egy 2021-ben publikalt ) skandinav RCT, amely a TPS és a DGW modszert hasonlitotta dssze,
arra a kovetkeztetésre jutott, hogy a TPS alkalmazasaval tobbszor értek el epetti kaniilalast,
mint a DGW esetén, mig a PEP el6fordulasaban nem volt kiilonbség a két technika kdzatt.
Azonban profilaktikus hasnyalmirigy-sztenteket csak 8,7% és 11,1%-ban alkalmaztak a két
csoportban, és jelentdsen magasabb PEP aranyt regisztraltak 13,5% és 16,2%-kal. Az Gj RCT

adataival kiegészitve a korabbi meta-analizisiink eredményeit a sikeres epeuti kaniilalas és PEP



.....

1,03-1,40, p=0,02), és nem szignifikansan alacsonyabb PEP ratat (RR 0,65, 0,37-1,15, p =0,14)
talaltunk a TPS csoportban.

Elemzéseinknek tobb limitacioja is van. Eldszor is, a csak kis betegkohorszokkal végzett
alacsony szamu prospektiv vizsgalat gyengiti kovetkeztetéseinket. Emellett szekvencialis
vizsgalatokat is tartalmaztak elemzéseink, amelyek torzithatjak az eredményeinket. A DGW
vagy NKPP és a TPS 6sszehasonlitasakor azonban a szekvencialis vizsgalatok csak a rosszabb
iranyban befolyasolhatjak a TPS kaniilalasi sikerességét és a szovOdmények aranyat. A
megel6z6 modszerek (PPS, NSAID kupok) alkalmazasara vonatkozo informaciok hianya rontja
a PEP-aranyok értékelését. Ujabb vizsgélatok hianyoznak kovetkezetes PPS és NSAID kip
hasznalattal. Meg kell jegyezniink, hogy a PEP arany csak 1,1% volt a Sugiyama és tarsai
vizsgalataban, ahol minden beteg kapott PPS-t TPS utan, szemben az olyan vizsgalatokkal, ahol
a legtobb beteg nem kapott PPS-t és 7,1%-0s PEP aranyt talaltunk. Emellett definiciokat nem
minden esetben hasznaltak egységesen. A legtobb prospektiv tanulmany a konszenzus
definici6it hasznélta a PEP diagnosztizdlasdra. A publikacios torzirds nem zéarhatd ki az

elemzésenkeénti kis szamu vizsgalat miatt.

Szekvencialis vizsgéalatok esetén kivételesen alacsony kaniilalasi sikeresség (akar 72%) és
magas PEP rata (36,8%) volt mérhetd, amely valdsziniileg magyarazhaté a korabbi DGW
kisérletekkel. Ezt érdemes elkeriilni a papillaris trauma ¢és a kovetkezményes 0déma

minimalizalasa érdekében. Ezért javasoljuk, hogy a TPS technikat hasznaljuk elséként.

Az Osszes vizsgalat alapjan a TPS atlagos kaniilalasi sikeressége kozel van 90%-hoz (67,9%-
100%), igy ezt a hasnyalmirigy vezetédrot tamogatott modszer a DGW alternativajaként
szolgalhat. A DGW atlagos sikeressége csak 63% azokban a vizsgalatokban, ahol a TPS-t is
volt. Az NKPP atlagos kaniilalasi sikeressége 80% (647/812), korabbi meta-analizisiinkben
talalhatd 0Osszes NKPP-vizsgélat elemzése alapjan, és 77% (201/260) a prospektiv

vizsgalatokban.

TPS estén hasonld PEP eléfordulas mérhetd a tobbi emelt szintli kaniilalasi modszerhez
viszonyitva (7,1%; 183/2590; 0-30%), mig az NKF esetén azonban alacsonyabb PEP
eléfordulast talaltunk. Egységes PPS és NSAID kup hasznalat mellett lehetséges, hogy még
alacsonyabb PEP el6fordulast mérhetnénk. A PEP megeldzésében PPS és NSAID kupok hatasa

mar bizonyitott. Fontos, hogy a PPS behelyezés nem jelent tovabbi nehézséget, mivel a



vezetddrot mar a hasnyadlmirigy-vezetékben van a TPS végrehajtdsa kozben. A PEP
tekintetében az NKPP hasonlonak tiinik a TPS-hez viszonyitva, korabbi meta-analizisiinkben
8,8% PEP-rata volt mérhetd. Vérzéses szovodmények eléforduldsa a TPS esetén 2-4%
tartomanyban van, ami hasonlo6 a széles korben elfogadott €s gyakran hasznalt tlikéses precut
technikakhoz (4%; 30/745, ha az 6sszes NKPP vizsgalatot elemezve). A perforacios arany
kortlbeliil 0,5% volt, ami rendkiviil alacsony TPS technika esetében, nem talaltunk kiilonbséget

a TPS és a tobbi emelt szinti kaniilalasi technika kozott.

A TPS lehetséges elonye a szabadkézi elévagasi technikdkkal szemben az, hogy ez egy
vezetodrot-tamogatott modszer, jobban kontrollalt vagassal. Ebbdl az okbol, ez vonzo lehet a
kezd6k szamara és a PPS behelyezése is konnyen megvaldsithatd, mivel a vezetddrét a
hasnyalmirigy-vezetékben van. Azokban az esetekben, amikor TPS nem sikeres tovabbi

tlikéses metszéssel tudjuk elérni a mély epeuti kantilalast, mint mentd technika.

A harmadik részben, az ERCP nehézségét elemeztiikk ABP esetekben az ERCP regiszter adatai
segitségével. Adataink alatamasztjak az ASGE ERCP objektiv nehézségi besorolasat. Szamos
elemzett paraméter utal arra, hogy az ERCP nagyobb kihivast jelent ABP esetekben, mint az
AC esetekben. Megallapitottuk, hogy az emelt szintli kaniilalasi modszerek aranya és a nem
szandékos hasnyalmirigy kaniilalas aranya magasabb volt, a kaniilalasi id6 hosszabb volt ABP
betegeknél, mint az AC eseteiben. Ez arra utal, hogy az ABP-ben gyakrabban szembesiiliink
nehéz epetti kaniilalassal, mint az AC esetekben, ahol hasonl6 patologias valtozasok varhatok
az epeutakkal kapcsolatban. Fontos, hogy ez nem befolyasolta a kaniilalasi sikerességi aranyt
¢s a nemkivanatos események aranyat sem. Azt is megallapitottuk, hogy az ABP csoportban
nagyobb szamban talaltak normal cholangiogramot (20,0%) az AC esetekhez képest (12,3%).
Ezekben az esetekben a kolesztatikus paraméterek kezdeti romlasat spontan tavozo kovek vagy
epehomok magyarazhatja. Ez az akut cholangitis diagnosztizalasanak nehézségét is Kiemeli
akut hasnyalmirigy-gyulladas esetén, illetve latszik, hogy a részt vevé magyar kdzpontokban
az eljaras eldtti endoszkopos ultrahang haszndlata az optimalistdl elmarad. Endoszkdpos
ultrahang hasznalataval az ERCP-t el lehetett volna keriilni ezekben az esetekben, amivel

koltségeket és a beavatkozassal jaro kockazatokat is el lehet kertilni.

Tanulméanyunknak szdmos erdssége van, eldszor is, ez egy meglehetdsen nagy, prospektiven
gylijtott regiszter adatait elemeztiik tobb magyarorszagi kozpontbol. Emellett konszekutiv ABP
¢s AC esetek alltak rendelkezésre szinte azonos szamban, jo adatmindséggel, részletes
adatsorokkal és megfeleld6 mintamérettel. Masodszor, a regiszter rendszere egy beépitett

mindségbiztositasi programmal rendelkezik, amely korlatozhatja a hibas adatbevitel €s a



szovédmények alul  jelentését is. Tobbvaltozos —statisztikakkal is  megerdsitettiik

megallapitasaink megalapozottsagat.

Korlatai is vannak a tanulmanyunknak. A prospektiv regiszter-adatbazis adataibol feltett post
hoc kérdések szamos torzitd hatdst eredményezhetnek. Nagy volumeni kozpontok és
endoszkoposok vettek csak részt a vizsgalatban, és az esetek elosztasa sem volt egyenletes a
kozpontok kozott, amelyek akadalyozzak altalanos konkluzidk levonasat. A megfigyeléses
vizsgalatok és a retrospektiv elemzésb6l eredendd torzitast, pl. a szelekcids torzitast is meg kell
emliteniink a tanulmanyunkkal kapcsolatban. Az alap adatokban talaltunk kiilonbséget a két
csoport kozott, eldszor is, az AC-S betegek idosebbek voltak, és tobb tarsbetegségiik volt (tobb
ASA 1II beteg). Masodszor, tobb juxtapapillaris divertikulum fordult el6 az AC csoportban.
Ezért binaris logisztikai regresszios modellt hasznaltunk, ezen kiilonbségek kikiiszoboléséhez.
Harmadszor, az ABP csoportban az AC esetek differencialasat nem lehetett elvégezni, mivel
nem allt rendelkezésre megbizhatd irdnymutatas vagy eszkdz a cholangitis jelenlétének
megerdsitésére az ABP esetekben. Az ABP tovabbi nehezit6 hatasa az AC és nem AC esetkere
volt elemezhetd, de nem tudtuk megbizhatoan kiilon elemezni az AC+ABP ¢és az AC nélkiili

ABP eseteket. Ezek a tényezok némileg korlatozhatjak az elemzésiinket.

Adataink alapjan az ABP eseteket tapasztaltabb endoszkoposoknak kell kezelnitik, akik ismerik
a kaniilalasi technikak széles skalajat, a hasnyalmirigy vezetédroton alapulé (DGW és TPS),
valamint a tlikéses eldvagasi technikdkat. PPS behelyezése potencidlisan javithatja a betegség
lefolyéasat, mivel megakadalyozhatja a hasnyalmirigy 6déma altal okozott pancreas nedv

elfolyasi akadalyozottsagot.

6. KOVETKEZTETESEK

Egy konnyen hasznalhaté ERCP nyilvantart6 rendszert fejlesztettiink ki, amely jo kilatasokkal
rendelkezik a jovében a folyamatos mindségbiztositas, az ERCP-s képzés nyomon kdvetése €s
az engedélyhez kotése terén. Ebben a dolgozatban prezentaljuk az elsé multicentrikus, magyar
ERCP regiszter adatainak elemzését, eredményeink szerint a részt vevd nagy volumenii
kozpontokban jo ERCP-s gyakorlatot talaltunk. A PEP profilaxis (pl. NSAID kup és PPS

hasznélat) teriiletén némi javulas véarhatd az elemzés eredményeinek terjesztésével.

A szisztematikus Osszefoglald és a meta-analizis eredményei alapjan a TPS késoi
szOvodményeit, példaul a hasnyalmirigy-csatorna sziikiiletét és a kronikus hasnyalmirigy-
gyulladast nem lehetett megfelelden értékelni, mivel csak egy vizsgalat szamolt be hosszabb

tavia (tobb mint 30 napos) nyomon kovetésrdl késéi nemkivanatos események nélkiil. Ugy



gondoljuk, hogy a késéi nemkivénatos események, pl. hasnyalmirigycsatorna-szikiilet
képzddése vagy a kronikus hasnyalmirigy-gyulladés kialakuldsdnak kimutatasara iranyulo
tovabbi vizsgalatokat legalabb egy évig vagy hosszabb ideig kellene meghosszabbitani.
Eredményeink a TPS rovid tavu biztonsagossagat és hatasossagat mutatjak, és ravilagitanak a

precut papillotomiak utani hosszl tavu utdvizsgalatok sziikségességére is.

Az ASGE altali 3. fokozati nehézségi besorolas indokoltnak tiinik az ABP esetekben, ezért
ezeket a betegeket nem szabad a kevésbé tapasztalt endoszkoposokra bizni. Ezenkiviil az ERCP
megfeleld indikaciojanak meghatarozasa létfontossagi az ABP-ben szenvedo betegeknél. Ezért
szeretnénk hangstlyozni, hogy ebben a betegpopulacidban a kevésbé invaziv diagnosztikai
eszk6zok (pl. endoszkdpos ultrahang) szélesebb kori alkalmazasanak sziikségességét kell

hangstlyozni a sziikségtelen ERCP-k szdmanak csokkentése érdekében.

7. UJ EREDMENYEK

1. Elvégeztik a magyar ERCP regiszter elsd tobb kozponti adatelemzését, amely
minéségi mutatokra, kaniilalasi technikakra, sikerre és nemkivanatos eseményekre
vonatkoz6 adatokat tartalmazott. A részt vevd kozpontokban 4ltalanosan az
elvarasoknak megfelel6 gyakorlatot talaltunk. El6szor egy kozpont adatait elemzd
tanulmanyt publikaltunk, hogy felfigyeljenek erre a projektre Magyarorszdgon. A
multicentrikus eredmények szerint a PEP profilaxis modszereket (NSAID kupok és
PPS) nem hasznaltak megfeleléen, és a perforaciok el6fordulasa magasabb volt, mint a
vart célérték. Az eredményeink terjesztésével arra toreksziink, hogy a jovoben jobb
eredményeket érhessiink el az irdnyelvek kovetésével és a szovodmeények
csokkentésével.

2. Elséként végeztik el a TPS és mas emelt szinti kaniilalasi modszer 6sszehasonlitd
szisztematikus 6sszefoglalasat és metaanalizisét. Az Endoscopy folyoiratban kdzzétett
korabbi meta-analizisiinkhoz kiegészitd elemzéseket végeztiink. Ezt a kdzleményt az
ESGE ERCP-vel kapcsolatos nemkivanatos eseményekrél sz616 iranymutatasa is idézi.
Bizonyitékot szolgaltattunk a TPS lehetséges hatékonysagardl és biztonsagossagaral,
amely az emelt szint{i kaniilalasi technikak kozott eddig egy alul hasznalt modszer. A
TPS kaniilalasi sikerességi aranya magasabb volt, mint a DGW és az NKPP esetében,
mig az NKF e tekintetben ugyanolyan hatékony volt. PEP gyakrabban fordul el6 TPS-t
kovetden NKF-hez képest, de a DGW ¢s az NKPP modszer hasonlo a PEP kockazattal



jar. Nem talaltunk kiilonbséget a vérzés €s a perforacios szovodmények kozott, amikor
Osszehasonlitottuk a TPS-t a tobbi emelt szintli kaniilalasi modszerrel. Ezen ajanlas
alapjan a TPS gyakrabban alkalmazando szakértd kozpontokban. Azonban, ahhoz, hogy
a végso kovetkeztetésre juthassunk a technikaval kapcsolatban, tovabbi randomizalt,
kontrollalt vizsgalatokra van szilikség.

3. Vizsgalatunk szolgaltatta az elsé bizonyitékot arra, hogy az ERCP az ABP esetekben
objektiven nehezebb, mint amikor AC az ERCP indikacioja. Ezen megallapitast arra
alapoztunk, hogy az emelt szintii kaniilalasi technikak alkalmazasa és a nem szandékos
hasnyalmirigy-kaniilalas aranya magasabb volt, illetve a kaniilalasi id6 is hosszabb volt
ABP-s betegeknél, mint a csak AC esetekben. Az ERCP-k konszenzuson alapulo, 3-as

nehézségi fokozatu besorolasa az ABP esetekben az adataink alapjan indokolt.
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