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AS accessory spleen
AIHA autoimmune hemolytic anemia
CR complete response
EAES European Association for Endoscopic Surgery
g gramm
HALS hand-assisted laparoscopic splenectomy
ITP idiopathic thrombocytopenic purpura
IVIG intravenous immunoglobulin
LMWH low-molecular-weight heparin
LS laparoscopic splenectomy
NHL non-Hodgkin lympoma
NR non-response
oS open splenectomy
PLT platelet
R response
TPO-RA thrombopoietin receptor agonist



1. BEVEZETES

A laparoszkopos splenectomia 1991-es bevezetése oOta gold standardda 1épett el6 a Iép
sebészetében, €s a nyitott mutéttel szembeni elonyei vitathatatlanok. Habar a mitéti id6
jellemzéen hosszabb LS esetén, viszont a splenectomiaval 6szefliggé morbiditas ritkabb, és a
posztoperativ hospitalizacio révidebb.

Az irodalomban igen korlatozott szamban allnak rendelkezésre magyar betegpopulacion
végzett vizsgalatok eredményei. A laparoszkopos 1épsebészet 1994-ben keriilt bevezetésre a
Szegedi Tudomanyegyetem Sebészeti Klinikajan, és az azoéta eltelt iddben munkacsoportunk
szerezte meg az egyik legnagyobb tapasztalatot a t¢émaban Magyarorszagon.

Habar a laparoszkopos technikat kezdetben splenomegalia esetén kontraindikaltnak tartottak,
idovel bebizonyosodott a mddszer biztonsagossaga extrém méretii 1épek esetében is. Ahogy a
laparoszkopos eljards az extrém nagy méretli 1épek esetében is elterjedt, felmeriil az olykor
2000 grammnal is nagyobb tomegii specimen eltavolitdsdnak nehézsége. A szokdsos eljaras a
specimen Endobagbe helyezése, és valamelyik port helyén morcellacidval torténd eltavolitasa.
A kézzel asszisztalt laparoszkopos splenectomia (HALS) esetén kézenfekvd a specimen hand-
port helyén torténd eltavolitasa. Ezen eljarasok mellett ismert a specimen Pfannenstiel-
metszEésbol torténd eltavolitdsa is. Irodalmi adatok alapjan a 1épméret mellet a learning curve
bir még kiemelt jelentéséggel a splenectomia eredményeire.

A splenectomia leggyakoribb indikacioja az idiopatias thrombocytopénids purpura (ITP).
Tekintettel az ITP immunologiai mechanizmusara, az els6 vonalbeli standard terapia
kortikoszteroidok, illetve iv. immunglobulinok adasa. Amennyiben a betegek az els6dleges
kezelésre nem reagalnak, vagy a betegség reagal ugyan, de folyamatos gyogyszerelést igényel,
refrakter ITP-rél beszéliink, mely miatt masodik vonalbeli kezelés jon szoba. Ez lehet
Rituximab, TPO receptor agonistak, valamint a splenectomia, melyek koziil a splenectomia
biztositja a legjobb ¢és legtartdsabb eredményt (80% koriili valasz, 60% 5-10 évig).

A laparoszkopos eljaras szamos elénye miatt évtizedek 6ta elfogadott sebészi modszer az ITP
kezelésében. A modszer hematologiai eredményessége a hagyomanyos splenectomiahoz
hasonld. Mindezek mellett csak nagyon korlatozott szamban allnak rendelkezésre standardizalt
definiciokat és kimeneteli kritériumokat figyelembe vev kozlemények a splenectomia hossza
tava eredményeirdl. Tekintettel arra, hogy a splenectomizalt betegek mintegy 15-25 %-anal
nem vezet azonnali eredményre, illetve a betegek 1/3-a a késObbiekben relapszusba keriil,
fontos lenne prediktiv faktorok meghatarozasa a felesleges miitétek elkeriilése, a terapia

tervezhet6sége érdekében. A splenectomia sikerességének megjoslasara szamos hipotetikus



prediktiv faktort vizsgaltak. Irodalmi adatok szolnak az életkor, a Szteroid terapiara adott valasz,
a perioperativ thrombocyta érték, valamint a thrombocyta sequestratio jellegének prediktiv
értékérol.

2. CELKITUZESEK

(i) Osszehasonlitani a hagyomanyos és a minimal invaziv médon végzett splenectomian

atesett betegek rovid és hosszl tava eredményeit (1. vizsgalat).

(if) Elemezni a laparoszkopos splenectomidn atesett betegek eredményeit a 1épméret,

learning curve vagy a specimen eltavolitds modjanak fiiggvényében (I1. vizsgalat).

(iii) Megvizsgalni a Pfannenstiel-metszés alkalmazhatosagat extrém nagy Iépek esetében

(M. vizsgalat).

(iv) Analizalni a splenectomia biztonsagossagat ITP esetében és evidence-based
guideline-ok hasznalata mellett meghatarozni, milyen perioperativ paraméterek jelzik elére a

rovid és hossza tavi eredményességet (V. vizsgalat).

3. BETEGEK ES MODSZER
3.1. Betegek

2002. januar 1. és 2015. januar 1. kozott laparoszkopos vagy nyitott splenectomian atesett

betegeket vontunk be a vizsgalatba.

l. vizsgélat: 2002. januar 1. és 2011. december 1. k6zott 141 splenectomiat végeztiink, melybol
124 tervezett, 17 pedig siirgdss€gi miitét volt. Kizarva az akut és az egyéb szerveket (pancreas,
gyomor) is érintd kiterjesztett miitéteket, végiil 54 laparoszkopos (n = 39 nd, n = 15 ffi) és 30
nyitott mitét (n = 17 n6, n = 13 ffi) eredményeit hasonlitottuk dssze. A betegek atlagéletkora
40 (14-74) év volt a laparoszkopos és 63 (28-79) év a nyitott csoportban.

II. vizsgalat: 2002. januar 1. és 2013. december 31. kozott 70 LS tortént a SZTE Sebészeti
Klinikan. A ffi-/n6 arany 19/51, és az atlag ¢letkor 42,6 év (14-74) volt. A betegeket harom
csoportba osztottuk az eltavolitott Iépek tomege alapjan: 1. csoport: <350 g (n = 42), 2. csoport:
350-t61 1000 grammig (n = 19), 3. csoport: >1000 g (n = 9).

1. vizsgalat: 2002. januar 1. és 2014. szeptember 30. kdzott 74 laparoszkopos splenectomiat
végeztiink. A speciment 56 esetben a hagyomanyos metodika szerint a lateralis port helyén

morcellacioval, mig 12 esetben a nagy méretii 1épeket egy 10-12 centiméteres Pfannenstiel-



metszésen at tavolitottuk el. Megvizsgaltuk a Pfannenstiel-metszés hatasossagat azon 11

betegnél, ahol az eltavolitott specimenek tdmege meghaladta az 1000 grammot.

V. vizsgélat: 2002. januar 1. és 2015. januar 1. kdzotti idészakban 40 alkalommal végeztiink
splenectomiat ITP miatt. A betegeket az SZTE II. Belgyogyaszati Klinika Hematologiai
Osztalyan gondoztdk, és a miitéti idikaciokat hematologus szakorvos szakvéleménye alapjan
allitottuk fel. Minden beteg atesett korabban kortikoszteroid kezelésen, és a miitéteket szteroid
refrakter vagy szteroid dependens allapotokban végeztiik el. 10 betegnél Azathioprine vagy
IVIG kezelés zajlott a sebészi beavatkozast megeléz6en. A né/ffi arany 28/12 volt. A betegek
atlag ¢letkora 46,62 + 17,48 év volt, az ITP-t atlagosan 43 éves ¢letkorukban diagnosztizaltak,
¢s a splenectomiat atlagosan 25,1 &+ 5,73 honappal a diagndzis utan végeztiik el. Az utankdvetés

atlagos hossza 10,9 £+ 6,9 év volt.

3.2. Sebészi kezelés, miitéti technika

Preoperativ kivizsgalas (ultrahang, CT) ajanlott a Iépméret, valamint a jarulékos I1ép
lehet6ségének tisztazasa céljabol. Streptococcus pneumoniae, Neisseria meningitidis és
Haemophilus influenzae elleni vakcinacid6 minden esetben megtortént. A sebészi
beavatkozasok antibiotikum terapia mellett a vérlemezkeszam szoros monitorozasaval
torténtek. A betegek profilaktikus d6zisi LMWH adésaban részesiiltek a peri- és posztoperativ

idészakban (30 napig emittalast kovetden).

A laparoszkopos miitéteket 30°-0s oldalfekvé fektetésben végeztiik a Delaitre and Maignein
altal leirt ,,anterolateral, hanging spleen” technika szerint. A trokarok a bal szubkosztalis
vonalban keriiltek bevezetésre egymastol 15 cm-re. A 1éphilusi érképletek kontrolljara 2006-ig
Endo GIA varrégépet hasznaltunk, melyet késobb a Hem-o-lok klipp alkalmazasaval valtottunk
fel. A hilus kipreparalasat Tan modszeréhez hasonldan anterior-posterior és caudalrol cranialis
iranyba torténé megkozelitésbol végeztik, mely megkonnyiti az érképletek, valamint a
pancreas identifikalasat, és mely a pancreasfarok sériilésének esélyét minimalizalja Ha a beteg
thrombocyta szuszpenzié adasat igényelte, azt a 1ép artéria lekotését kovetden adtuk be. A
miutétet minden esetben drain hatrahagyasaval fejeztiik be, melyet a masodik posztoperativ

napon tavolitottunk el.

Extrém nagy méretli 1épek eltavolitdsa a hasiiregbdl gyakran technikai nehézséget okoz.
Altalaban a speciment Endobagbe helyezve a lateralis port helyén morcellaciéval tavolitjuk el,

azonban ez massziv splenomegalia, 1-2000 grammos 1épek esetén nem kivitelezhetd, mivel a



1ép mérete nagyobb, mint az Endobag maximalis kapacitasa. Irodalmi adatok szerint ilyenkor
vagy a specimen hasliregen beliili fragmentacioja jon szdéba, mely azonban splenosis
kockézataval jar, vagy laparotomia végzése. Munkacsoportunk a probléma megoldasara 2009

6ta Pfannenstiel-metszésen keresztiili specimen eltavolitast vezetett be ezen esetekben.

A ,,hagyoméanyos miitét” esetén bal szubkosztalis metszésbol végeztiik el a splenectomiat. A
rogzité szalagrendszerek atvagéasaval kezdtiink, tigyelve, hogy a disszekcio hiluskdzelben
torténjen, a pancreas-sériiléseket elkeriilendd. Ezt kovette a hilaris érképletek kiilon-kiilon
torténd ellatasa. A mitét végén a bal subphrenicus tér, a gyomor nagygorbiilet és a lekotott

hilaris erek alapos vérzéskontrolljara kiilonds figyelmet forditottunk.

3.3. Vizsgalt paraméterek

Kiértékeltiik a miitéti indikacidkat, a mitétek idétartamat, a konverzios €és reoperacios aranyt,
a passzazs megindulasat, a posztoperativ apolési idot, valamint az eltavolitott specimenek

tomegét.
Az 1. vizsgélatban a nyitott és laparoszkdpos miitétek eredményeit hasonlitottuk Gssze.

A 1. vizsgalatban a laparoszkopos splenectomian atesett betegek eredményeit elemeztiik a

kovetkezO négy szempont alapjan:

(i) El6szor a tanulasi id6 szerepét vizsgaltuk; a learning curve-6t irodalmi adatokra

tdmaszkodva 20 miitét elvégzésében allapitottuk meg.

(if) Vizsgaltuk a hilaris érképletek elzarasara alkalmazott stapler vs klipp

hasznalatanak hatasat.

(iif) Tovabba a Iépméret jelentdségének vizsgalatahoz felosztottuk a betegeket harom
csoportra a szOvettani vizsgalatok soran mért specimen tomeg alapjan: 1. csoportba
soroltuk a betegeket 350 grammnal kisebb, 2. csoportba 350 és 1000 gramm kozotti, €s 3.

csoporba 1000 grammnal nagyobb tomegii Iépek esetén.
(iv.) Végiil megvizsgaltuk a specimen eltavolitds modjanak szerepét (Endobag +
morcellacio vs. Pfannenstiel-metszés).

A 1II. vizsgalatban a Pfannenstiel-metszés szerepét boncolgattuk extrém nagy méretii 1épek

(specimen >1000 g) laparoszkopos eltavolitasa kapcsan.

A V. vizsgalatban a betegek adatait a splenectomiara adott hematologiai valasz szempontjabol

elemeztilk. A tobbek kozott egységes terminologidt is meghatirozé 2009-es nemzetkozi
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munkacsoport javaslatanak, valamint az American Society of Hematology 2011-es evidence
thrombocytaszam felett (complete response (CR)), illetve 30 és 100x10%1 kozott az alapérték
minimum kétszeres emelkedésénél (response (R)) hataroztuk meg. Non-response (NR)
definicioja szerint a thrombocytaszam nem emelkedik 30x10%1 f61é, vagy ha nem duplazodott
meg az alap lemezkeszam, illetve ha ezen valtozasok 30 napon beliil elvesztek. Stabil
valaszadoknak akkor mindsiiltek a betegek, ha a valasz az utankovetési id6 alatt nem sziint meg,
¢s splenectomia utan nem szorultak tovabbi terapiara, illetve nem alakult ki hospitalizaciot
igényl6 vérzéses szovodmény. Refrakter ITP-nek akkor mindsitettiik az allapotot, ha korabban
reagald betegeknél barmilyen thrombocytopaenids esemény tortént 100 x 10%1 alatti
lemezkeszamnal (CR), ha 30x10%1 ala csokkent, illetve ha az alapérték kevesebb mint
kétszeresére allt be a lemezkeszdm (R). Spontan vérzés illetve a gyogyszeres terapia 0jboli

megkezdése szintén refrakter ITP-nek mindsiilt.

Végiil a rovid és hossza tava eredmények (CR, R, NR, illetve késObbickben refrakter 1TP)

tikkrében analizaltuk a pre- €s perioperativ mutatok prediktiv értékét.
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4. EREDMENYEK

4.1. A hagyomanyos és a minimal invaziv sebészi modszer dsszehasonlitasa a

splenectomian atesett betegek korében (I. vizsgalat)
4.1.1. Indikaciék

A nyitott és laparoszkopos splenectomiak indikacioit az 1. és 2. abra reprezentalja

Open splenectomy (n=30)
TP (n=7)
B NHL (n=9)
m myeloprolifrative disorders
(n=7)
i splenic cyst (n=1)

M pancreatic pseudocyst (n=4)

® splenic infarction (n=1)

B Gaucher's disease (n=1)

1. dbra: A nyitott splenectomidk indikdcidja

Laparoscopic splenectomy (n=54)

B ITP (n=28)

m lymphoma (n=5)

m myelofibrosis (n=1)

1 splenic cyst (n=2)

W hereditary spherocytosis (n=11)
H AIHA (n=3)

M sarcoidosis (n=1)

M uraemia (n=1)

B haemosiderosis (n=1)

B mastocystosis (n=1)

2. abra: A laparoszkopos splenectomiak indikacioja
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4.1.2. A kiilonbo6zo sebészi modszerek analizise

A miitéti id6 szempontjabol nem volt szignifikans kiilonbség a nyitott és a laparoszkopos
modszer kozott (1. tablazat).

Laparoszkopia (n = 54) Nyitott miitét (n =30) p

Miitéti id6 (perc) 133 (80-220) 122 (65-180) P=0,074

Reoperacio 1(1,9 %) 2 (6 %) P=0,718

1. tablazat: A laparoszkopos és a nyitott splenectomidk eredményei

Konverzidra 4 esetben (7,4%) volt sziikkség massziv vérzés miatt.

4.1.3. Posztoperativ eredmények

Haldlozas a perioperativ idészakban egyik csoportban sem volt. Laparoszkopos miitéteket

kovetéen a bélmotilitas gyorsabban indult be, illetve a hospitalizacié rovidebb volt. (2.

tablazat).
Laparoszkopia (n = 54) Nyitott miitét (n = 30)

Hospitalizacié (nap) 52 8,17* p <0,001
Bél passzazs beindulédsa

2,4 3,4* = 0,002
(nap) p
Vvt / Thrombocyta igény
(beteg) 18/23 16/10

2.tablazat: Posztoperativ eredmények a laparoszkopos és a nyitott csoportban

4.2. Megvizsgalni a laparoszképos splenectomian atesett betegek perioperativ
eredményeit a 1épméret, a learning curve és a specimen eltavolitas modjanak titkkrében

(I1. vizsgalat)
4.2.1. Indikaciok

A mitéti indikacid irodalmi adatokhoz hasonldan t6bb mint 50 %-ban, 37 esetben idiopathias
thrombocytopenias purpura (ITP) volt. Emellett congenitalis spherocytosis miatt 11 esetben
(15,7%), lymphoma miatt 11 esetben (15,7%), autoimmun hemolitikus anaemia (AIHA) miatt
4 esetben (5,7%), 1épciszta megoldasa miatt 2 esetben (2,9%) végeztiink mitétet. 1-1 (1,4%)
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esetben pedig melanoma metastasis, sarcoidosis, kronikus veseelégtelenség, hemosiderosis és

malignus hizosejtes daganat miatt tortént muitét.

SZTE(013) | rp | ©ong. | Non-Hodgkin | Hodgkin A\ a | Gisata | Egyéh
spher. lymphoma [ lymphoma
N=70 37 11 7 4 4 2 5
(52.9%) | (15.7%) (10%) (5.7%) (5.7%) | (2.9%) | (7.1%)

3. tablazat: Miteti indikdaciok
4.2.2. Miitétek eredményei

A mitétek atlagos iddtartama 122 + 154 perc, ezen belill a Iépméret alapjan csoportositva az 1.
csoport 117, a 2. csoport 128, a 3. csoport 134 perc volt. A learning curve alatt végzett miitétek
atlagos hossza 149 perc, ezt kdvetden 111 perc volt, mely szignifikdns miitéti idé csokkenést

mutat (p=0.002).

A hilusi érképletek ellatasara 2002. januar és 2005. december kozott jellemzden vascularis
staplert hasznaltunk (n=15). Ezt kdvetden a joval koltséghatékonyabb hem-0-lok klippeket
hasznaltuk (n=54), kivéve egy alkalmat, amikor a véna lienalis berepedése miatt Endo GIA
segitségével lattuk el a hilust. A stapler hasznalataval végzett miitétek atlagos hossza 151 + 105
perc, a klippekkel végzett miitéteké 114 + 124 perc volt, mely szignifikdns miitéti iddcsokkenést
jelent (p=0,002).

Konverzid 5 betegnél (7,1%) tortént, tobbsége a learning curve iddszakaban (harom 2002 és
2004 kozott). Ezen esetekben a 1ép atlagos tomege 463 + 945 gramm volt, a hospitalizacio pedig

7,8 napra nyult.

Héarom laparoszkopos tUton megoldhaté intraoperativ komplikacid érdemel emlitést. Egy
alkalommal a mar emlitett véna lienalis berepedés ellatasa tortént Endo GIA varrogéppel, egy
alkalommal a m4dj bal lebenyének berepedése, valamint egy alkalommal rekeszsériilés a felsd

polus mobilizalasa kdzben, mely laparoszkopos suturaval ellathaté volt.

4.2.3. Posztoperativ eredmények

Reoperaciora két esetben (2,9 %) volt sziikség vérzés miatt. A 1éptdmeg itt atlag alatti (138 és

403 gramm) volt.
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Tovéabbi perioperativ morbiditds harom alkalommal (az elsé posztoperativ napon
pneumothorax, valamint két betegnél a miitét utan ismétlodé lazas allapot) fordult eld.

Posztoperativ pancreatitis, illetve perioperativ mortalitds nem volt.

A passzazs atlagosan a miitét utani masodik (2,57 + 1,1) napon indult meg, mely nem
szignifikans 0sszefiiggést mutatott a 1¢p tomegével (1. csoport: 2,5, 2. csoport: 2,9, 3. csoport:
3,3). Szintén korrelacié mutatkozott a hospitalizacié tekintetében: atlag 5,1 (3-11) nap,
csoportokra bontva: 5/5,2 / 5,4 nap volt. A hospitalizaci6é emellett szignifikansan lerévidiilt a

learning curve letelte utan (6,15 vs. 4,7; p=0,013).

4.24. A lépméret, a learning curve és a specimen eltavolitisi modszer hatasa az

eredményekre

A laparoszkoposan eltavolitott 1épek atlagos tomege a szovettani eredmények alapjan 450+
1945 gramm volt. Normal méretiinek tarthatd 1épet (<350 g) 42 esetben (1. csoport), 350 és
1000 gramm kozotti 1épet 19 esetben (2. csoport), €s 1000 gramm feletti 1épet 9 esetben (3.
csoport) tavolitottunk el (4. tablazat).

1. csoport: 2. csoport: 3. csoport:
<3309 350-1000g 1000 g< P1value | P2value
(n=42) (n=19) (n=9)
mean + SD mean = SD mean + SD
Miitét hossza (perc) 117 + 67 128 + 74 134 + 59 0,258 0,374
Konverzio 3 (7,1%) 1(5,3%) 1 (11,1%) 0,479 0,258
Reoperécié 1 (2,4%) 1 (5,3%) 0 0,145 0,489
Hospitalizacié (nap) 5+4 52+5 54+4 0,846 0,661
Passzazs megindulas (nap) 25+3 29+2 33+3 0,452 0,207
Pfannenstiel-metszés 2 (4,7%) 4 (21%) 5 (55,6%) 0,845 0,274
Specimen tomeg (g) 160 + 159 578 + 575 1494 + 1220 - -

P1 value = az 1. és 2. csoport dsszehasonlitasa; P2 value = az 1. és3. csoport dsszehasonlitasa

4. tablazat: A LS eredményei a lépméret fiiggvényében
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A tapasztalat jelentdségét mutatja, hogy mig az irodalomban learning curve-ként meghatarozott
20 miitét soran az eltavolitott 1épek atlagos tomege 208 gramm, ezt kdvetden 519 gramm volt

(p=0,02). 2008-ban tavolitottuk el az els6 1000 g feletti 1épet laparoszkoppal. (5. tablazat).

Learning curve Learning curve utan
(n = 20) (n=50) P value
mean = SD mean = SD

M{itét hossza (perc) 149 +£ 95 111 +£65 0,002*
Stapler vs. klipp 15vs. 5 1vs. 49 -
Konverzio 3 (15%) 2 (4%) 0,125
Reoperacio 1 (5%) 1 (2%) 0,795
Hospitalizacio (nap) 6,15£5 4,7+4 0,013*
Passzazs megindulas (nap) 25+3 2,59+2 0,674
Pfannenstiel-metszés 0 11 (22 %) -
Specimen tomeg (Q) 208 =256 519+ 717 0,02*

5. tabldzat: A LS eredményei a learning curve fiiggvényében (*: p < 0,05)

Mint mar emlitettiik, az extrém nagy Iépek eltavolitasa 2009. 6ta 11 esetben 8-10 cm-es
Pfannenstiel-metszésbdl 6sszezuzas nélkiil tortént (6. tablazat). Ezen eljaras bevezetésére azért
volt sziikség, mert a LS sordn eltavolitott hatalmas (késébbi szovettani leleten 1000-2000
grammos) lépek hastiregen beliili zacskoba tétele, illetve morcellacidval torténd eltavolitasa az
extrém méret folytan technikailag nehéz és iddigényes lett volna. Zsdkba helyezés nélkiili
feldarabolast a splenosis kockazata miatt nem végziink. Ezen esetekben a 1ép atlagos tomege

1032 + 534 gramm, két esetben 2000 gramm feletti volt.
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Pfannenstiel
metszéssel

Pfannenstiel
metszés nélkiil

P value
(n=7) (n=47)
mean + SD mean + SD
M{itét hossza (perc) 108 + 62 125 £73 0,05*
Hospitalizacio (nap) 4,7+3 52+4 0,178
Passzazs megindulas (nap) 32+2 2,5+3 0,394
Specimen tomeg (Q) 1032 + 534 338 £245 0,0001*

6.tablazat: A LS eredményei Pfannenstiel-metszés fiiggvényében (*: p < 0,05)

A mitétek atlagos hossza 108 + 62 perc volt, a passzazs atlag a 3,2 £ 2 napon indult be, a

hospitalizacio 4,7 + 3 nap volt. Fenti adatok alapjdn a tisztan laparoszkdpos csoport

eredményeitdl a Pfannenstiel-metszésbdl eltavolitott esetek eredményei nem maradnak el, sot
rovidebb miutéti id6t (108 vs. 125, p=0,05), hospitalizaciot (4,7 vs. 5,2, p=0,178) mutatnak,
habar a passzazs érthetd okbol (alhasi laparotomia) késobb indul be (3,2 vs. 2,5, p=0,394). Ezen

tényez6k mellé hozzailleszthetd az integritasaban meg nem bontott specimen jobb szdvettani

feldolgozhatosaga, valamint,

hogy a Pfannenstiel-metszést

elfogadhaté kozmetikai

alternativanak tartjuk (szemben a bal szubkosztalis, vagy fels6 median laparotomidval).

4.3. A Pfannenstiel-metszés hatasanak vizsgalata extrém nagy lépek esetén (I11.

vizsgalat)

A 7. tablazat szemlélteti a Pfannenstiel-metszés alkalmazasanak hatasat azon betegcsoportban,

akiknél a specimen tomege az 1000 grammot meghaladta (n = 11, 2 konverzié). Nem volt

szignifikans kiilonbség az eredményekben.

Pfannenstiel
metszéssel

Pfannenstiel
metszés nélkiil

(n = 5) (n = 4) P value
mean + SD mean £SD
M{itét hossza (perc) 121 + 39 150 + 47 0,31
Hospitalizacio (nap) 5+£1,3 6,5+25 0,32
Specimen tomeg (Q) 1644 + 613 1225 + 209 0,182

7. tabldazat: A LS eredményei a Pfannenstiel-metszés fiiggvényében extrém nagy méretii (>1000 g) lépek esetében

(*: p<0,05)
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4.4. Az ITP miatt végzett splenectomiak biztonsagossaganak vizsgalata, valamint az
evidence-based guideline-okat hasznalva a perioperativ paraméterek prediktiv

értékének vizsgalata a rovid és hosszu tavi eredményekre (1V. vizsgalat)
4.4.1. Korabbi kezelés

Minden esetben az ITP els6 vonalbeli terapiaja a szteroidkezelés volt. 23 eset (57,5 %) szteroid
refrakter, 17 eset (42,5%) szteroid dependens volt. Ezt kdvetéen a masodik vonalbeli
kezelésként 30 esetben végeztiink splenectomiat. 7 esetben azathioprin és 3 esetben IVIG volt

a masodik vonalbeli kezelés, melyeket a splenectomia kdvetett.

4.4.2. Sebészi eredmények

40 esetbol 4 alkalommal (11,1%) konverziora kényszeriiltiink, és nyitva fejeztiik be a mutétet.
Perioperativ mortalitas nem volt. Reoperaciot két esetben (5%) végeztiink vérzés miatt. Az
atlagos mitéti id6 113,5 + 62,71 perc volt. A konverziora kertilt esetekb6l harom 2004. el6tti
években a learning curve idejében tortént. Az irodalomban a laparoszkopos splenectomia
kapcsan a learning curve-6t 20 mitétben definidltdk, melyet az egyéb indikacidval végzett LS-
ekkel egyiitt 2006-ben Iéptiink at. Ezt kdvetden az atlagos mutéti idok szignifikans csokkenését
észleltik (132 vs. 104 min, p = 0,032). Az eltavolitott specimenek atlagos tomege
174°+£°89,6°gramm volt. Az atlagos posztoperativ apolasi id6 5,44 + 2,84 nap volt. Perioperativ
morbiditas négy esetben volt: egy esetben PTX, egy esetben also végtagi thrombophlebitis, két

esetben visszatérd lazas allapot képében.

4.4.3. Az ITP miatt végzett splenectomiak rovid és hosszi tavii hematologiai eredményei

Az atlag preoperativ thrombocytaszam 66,7 + 47,84 x 10%1 volt. Thrombocyta suspensio adasat
1gényld esetekben (27) a thrombocyta a 1ép vasculaturajanak lefogéasat kovetden a miitét soran

keriilt beaddsra. A posztoperativ 3. napon mért thrombocytaszam atlaga 148,4 + 93,7 x 10° volt.

A posztoperativ thrombocytaszam ok alapjan CR 28 (70%) , R 5 (12, 5%) esetben alakult ki,
mely alapjan Osszesen a betegek 82,5 %-a reagélt a splenectomidra a guideline szerinti

feltételeknek megfelelden. 7 (17,5 %) NR eset fordult eld. (8. tablazat)

A betegeket atlagosan 10,9 + 6,9 évig kovettiik. Ez 1d0 alatt 2 beteg hunyt el 5 illetve 7 évvel a
splenectomia utan. Az utdnkovetés soran a valaszadok (CR+R=33) koziil permanens valasz 21
esetben (63,6%) valosult meg. A CR-t mutato betegeknél a permanens valasz 20/28 (71%), mig
R esetében ez 1/5 (20%). A relapszus atlagosan a splenectomiat kovetd 12,5 £ 7.3 honapban

jelentkezett. A relapszus rata szignifikansan magasabb volt az R betegeknél, mint a CR
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betegeknél (80% vs. 28,6%). A relapszus is hamarabb alakult ki az R betegeknél, mint a CR
betegeknél (9,7 vs 18,6 honap, p < 0.001). A relapszusba keriilt 12 beteg, illetve a NR 7 beteg
tovabbi kezelésként szteroid, TPO-RA (romiplostim, eltrombopag), azathioprin vagy IVIG

kezelést kapott.
Kezelésre reagalok Kezelesre’ .
nem reagalok
Complete responses | Partial responses
(PLT > 100 x 10%1) | (PLT 30 - 100 x 10%1)
Betegek (n = 40) (%) 28 (70%) 5 (12,5%) 7 (17,5%)
Eletkor (év) 42,79 + 13,24 49,2 + 18,32 60,14 + 24,21
Nem (f/m) 18/10 5/0 5/2
Lép tomege (Q) 160,13 + 12,47 206,25 + 10,21 229+ 9,62
Thrombocytaszam
posztoperativ emelkedése 1225+ 34,2 50,8 +11,5 8+9,62
(103%/ul)
Relapszus arany (%) 8/28 (28,6%) 4/5 (80%)
Re,lapszumg eltelt id6 18.6 9.7
(hénap)

8. tablazat: Az ITP miatt splenectomisalt betegek daltalanos sebészeti eredményei

4.4.4. A rovid és hosszutava valasz prediktiv faktorai

A fenti eredmények alapjan megvizsgaltuk, hogy mely perioperativ ismert tényezdk, illetve
paraméterek jelzik elore a rovid- illetve hosszl tava sikerességet (9. tablazat). A szteroid
dependensként operalt betegek (n=17) mindegyike a CR csoportba keriilt, a szteroid
refrakteritas miatt operalt betegek megoszlasa: CR: 11, R: 5, NR: 7. Szignifikansan tobb NR
beteg volt a szteroid refrakter csoportban (0/17 vs 7/23; p = 0,027).

Hosszu tavi eredmények azt mutattak, hogy a szteroid dependens betegek (n=17) koziil
tizenkettének maradt tartos valasza (70,6%), mig a 16 szteroid refrakter betegnél 16-bdl csak
kilencnek (56,3%).

A CR csoport atlag ¢életkora 42,79 + 13,24, a R csoporté 49,2+ 18,32, a NR csoporté
60,14 + 24,21 év volt. Az 50 évnél fiatalabbaknal (n=22) 17 CR, 3 R, és 2 NR, az 50 évnél
idésebbeknél (n=18) 11 CR, 2 R, és 5 NR alakult ki. fgy a fiatalabb csoportban a betegek 9%-
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a nem mutatott valaszt, mig ez az arany az idésebb csoportban 28% volt (2/22 vs. 5/18) (p =

0.023).

Hossz tava utankovetéssel a tartdés valaszadok atlag életkora 42,6 = 16,5, a relapszusba

keriilok atlagosan 45,75 + 21,3 évesek voltak. 50 évnél fiatalabbaknal a valasz tar6s maradt a

20 bol 14 (70%), mig iddsebbeknél a 13-bol 7 (53,8%) esetben.

Kezelésre reagalok

Kezelésre
nem reagalok

(n=10)

Complete Partial responses
responses (PLT > (PLT 30-
100 x 10%/1) 100 x 10%1)
(n=28) (n=5) (n=7)

-dependens

(n=17) 17 (100%) 0 0
Preoperativ B
szteroid -refrakter

(n=23) 11 (47,8%) 5 (21,7%) 7 (30,4%)

<s0ev 17 (77,3% 3 (13,6% 2 (9%

(n=22) (77,3%) (13,6%) (9%)
Eletkor

>S0ev 11 (61% 2 (11% 5 (27,8%

(n=18) (61%) (11%) (27.8%)

<30 x 10%1 . . .
Preoperativ (n=16) 7 (43,75%) 5 (31,25%) 4 (25%)
vérlemezkesz
am >30 x 1% 21 (87,5% 0 3 (12,5%

(n:24) ( ' 0) ( ' 0)

...masodvonalbeli

kezelés 22 (73,3%) 3 (10%) 5 (16,7%)
Splenectomia, | (n = 30)
mint... ...harmadvonalbeli

kezelés 6 (60%) 2 (20%) 2 (20%)

9. tablazat: Lehetséges prediktiv faktorok
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Azon betegek koziil, akik preoparativ thrombocytaszam a 30 x 10%1 alatti volt (n=16) 7 a CR
csoportba (43,75%), 5 a R csoportba (31,25%), 4 a NR csoportba (25%) keriilt. A preoperativ
30 x 1091 feletti thrombocytaszammal rendelkezd betegek (n=24) koziil 21 a CR csoportba
(87,5%), és harman a NR csoportba (12,5 %) keriiltek (NS).

Azon 10 beteg esetében akiknél a splenectomiat harmad, és nem mésodik vonalbeli kezelésként
végeztiikk el (azathioprine vagy IVIG kezelést kovet6en), a miitét atlagosan 17,75 + 3,43
honappal a diagnozis felallitasa utan tortént meg, ami révidebb id6é mint a teljes beteganyag
atlagos mutétre kertilési ideje. Ezen 10 beteg koziil 6 CR, 2 R és 2 NR lett (NS).

Osszegezve az elsé vonalbeli kezelésre alkalmazott szteroidra adott valasz (dependencia) (p = 0,027)
¢s a fiatal életkor (p = 0,023) mutatkozott effektivnek vizsgalatunkban a splenectomia

eredményességének elérejelzésében logisztikus regresszio analizis alapjan (10. tablazat).

Faktor OR 95% ClI p value
Preoperativ szteroid 1,265 1,063-1,496 0,027
Eletkor 1,359 1,0370-1,771 0,023

10. tablazat: A logisztikus regresszio elemzés eredményei a NR csoportban

Nem volt olyan vizsgalt és a 9. tidblazatban Osszegzett paraméter, ami a hosszi tavla
hematoldgiai eredményeket megjodsolta volna, bar az azonnali komplett valasz irodalomban is
leirt prediktiv hatdsat vizsgalatunkkal is megerdsitettiik: 71% tartdés valasz CR és 20% R
esetében (p < 0.001).
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5. MEGBESZELES
5.1. Nyitott vs. laparoszkoépos splenectomia (I. vizsgalat)

A laparoszkopos splenectomiat el6szor 1992-ben irta le Delaitre €s Maignien, €s az azota eltelt

idében gold standardda valt a nyitott splenectomidval szembeni szdmos eldnye miatt.

A minimal invaziv technika éltal nyujtott eldny, mint a rovidebb korhazi dpolasi idd, kevesebb
posztoperativ fajdalom, gyorsabb passzazs megindulas, kevesebb posztoperativ sérv és jobb
kozmetikai eredmény mellett hatrany a jellemz6 hosszabb miitéti id6. A laparoszkopos technika
javasolt a legtobb benignus és malignus hematologiai betegségben, fliggetleniil a beteg
¢letkoratol ¢és testtomegétél. A kontraindikaciot a portalis hypertensio és a sulyos
komorbiditasok jelentik. Tobb atfogd tanulmany is igazolta a modszer elényeit a nyitott
technikaval szemben, példaul Winslow 2003-as és Bai 2012-es metaanalizisei, melyek 3000
koriili esetszdmon egységesen alacsonyabb komplikacids ratat, rovidebb hospitalizaciot,
kevesebb vérveszteséget és hosszabb mitéti idot igazoltak. Cheng 15 év irodalmat feldolgozo
metaanalizise alapjan technikailag a laparoszkdpos modszert ajanlja a gyorsabb felépiilés és a

csekélyebb fizikai terhelés mellett is, a nyitott miitéttel megegyezd sebészi effektivitisa miatt.

Hasonloan, vizsgélatunk soran bar a LS miitéti ideje nem szignifikan mértékben hosszabb volt
mint az OS (133 vs. 122 perc, p = 0,074), a laparoszkopos csoportban gyorsabb passzazs
megindulas (2 vs. 3 nap, p = 0,002) és rovidebb hospitalizacié (5 vs. 8 nap, p < 0,001). volt

jellemzd.

5.2. A tanulasi periodus hatasa (I1. vizsgalat)

Vizsgalatunk soran az egyik legfontosabb tényez6 a team tapasztalata volt. Az irodalomban
tobb kozlés foglalkozik a témaval: Cusick gyermekeken végzett splenectomiak kapcsan 49 eset
utan vizsgalta a learning curve jelentdségét. A mitéti id6, az intraoperativ vérveszteség €s
korhazi koltségek terén is szignifikans csokkenést tapasztalt az els6 és utolsd 10 operalt beteg
eredményeiben, emellett 20 miitétben allapitotta meg azt a hatart, melyet kvetéen a mutéti ido,
illetve a koltségek a tapasztalatnak koszonhetden lecsokkennek. Peters és munkatarsai ITP
kapcsan definialtak a learning curve-6t. 50 miitétet idérendben tizes csoportokra osztva azt
tapasztalta, hogy az elsé 2 csoporba tartozo betegek miitéti ideje szignifikdnsan hosszabb volt,
mint a 3. 4.és 5. csoportba tartozd betegeké. Vérveszteség, hospitalizacio és per os taplalas

megkezdése kapcsan nem talalt kiilonbséget, és a learning curve-6t minimum 20 miitét
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elvégzésében definidlta. Anyagunkban a learning curve letelte utan szignifikansan lerovidiilt a
miiteti ido, és hospitalizacio.

A hilaris érképletek ellatasara kezdetben vascular staplert, 2006 ota Tan 2013-as
cikkében leirt metodushoz hasonldéan klippeket hasznaltunk. Tanhoz hasonldan tapasztalatunk
szerint is biztonsagos a modszer, kiilonosen splenomegalia esetén amikor a kis tér miatt a
stapler pozicionalasa nehézkes lenne. Sz6lnak még cikkek a Iéphilus csak LigaSure eszkozzel,
vagy Harmonic Scalpellel torténd ellatasarol, azonban ezt a modszert munkacsoportunk nem

alkalmazza.
5.3. Specialis szempont — nagy lépek (I1.-I11. vizsgalat)

A témaval kapcsolatos publikaciok egységesen standardizalt, biztonsagos modszernek tartjak
normal méretli 1ép esetén. Massziv splenomegalia kapcsan megoszlanak a vélemények.
Targorana és munkatarsai korrelaciot talaltak a 1ép tomege €s a konverzios rata kozott: az
atlagos 6,7% hoz képest massziv splenomegalia esetén 25 %-os konverzios ratat észleltek.
Sapucahy és munkatarsai 13,3 %-0S konverzios rata mellett a laparoszkopos beavatkozast a
kisebb méretii 1épek esetében ajanljak. Poulin 20 cm-es craniocaudalis atmérd, illetve 1000
gramm felett nem javasolja a laparoszkdpos modszert. Bai és munkatarsai mar emlitett 39 trialt,
¢és 1540 laparoszkopos splenectomian atesett beteget 6sszegz6 cikke a massziv splenomegaliat
1 kg feletti 1éptomegben definidlja, és hosszabb miitéti id6t, magasabb konverzids ratat,
magasabb vérvesztést, hosszabb hospitalizaciot és magasabb perioperativ komplikacios ratat
igazol, melyek mindegyikét elkeriilhetonek tartja gyakorlott sebész kezében. Hovatovabb
ujabban tobb kozlés szol amellett, hogy a LS biztonsagosabb ¢s hatékonyabb modszer, mint az
OS massziv splenomegalia esetén is. Ezen eredményeket egy 2013-as 1500 beteget feldolgozo

tanulmany is alatdmasztja.

Massziv splenomegalia esetén a f6 komplikacié a sulyos vérzés, mely a konverziok, illetve
reoperaciok f0 oka is. A konverzids ratat kiilonbozé forrasok 6 ¢és 36% kozé teszik.
Anyagunkban ez 7,1% volt, és féleg a learning curve idején torténtek. Anyagunkban a nagy
méretii lép nem befolyasolta a konverziot, és bar a miitéti ido és a hospitalizacio tekintetében
novekvo tendencia mutatkozott a nagyobb lépek esetében, a csoportok kozti kiilonbség nem volt

szignifikans.
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5.4. A nagyméretii 1ép eltavolitasa a hasiiregbol (IL.-111. vizsgalat)

A nagy méretii 1ép hasiiregbdl torténd eltavolitdsa is nehézségekbe iitkozhet LS soran.
Altalanossagban a specimen intraabdominalis feldarabolasat, Endobagbe helyezését ajanljak.
A mitét végén a hasiireg alapos fiziologias séval vald atoblitését javasoljak a splenosis

elkertilése céljabol, valamint color Dopplerrel valo ellenérzést 3 honapon beliil.

Tobb laparoszkopos miitéti tipus kiegészitéseként ismert a Pfannenstiel-metszés hasznalata. A
1ép laparoszkopos sebészetében, illetve a specimen eltavolitasadban betoltott szerepérol
viszonylag kevés kozlés sziiletett, és azok is inkabb a Pfannenstiel-metszést, mint a hand port
bevezetési helyét jelolik meg. Véleményiink szerint a bal felhasi mitéthez Pfannenstiel-
metszésbol bevezetett Hand-port felesleges kényelmetlenségekkel jar, kiilonosen jobb kezes
sebész esetén. Emellett anyagunkban a Hand-port hasznalatdnak mell6zése a miitétek sordn

koltségmegtakaritast jelent.

Tisztan laparoszkdpos splenectomia utan csak a specimen eltavolitasara torténé Pfannenstiel-
metszés végzésérél mindosszesen egy kozlés talalhato, Patle 2010-es cikke melyben 50 3
thalassemia miatt operalt beteg koziil 37-esetben 7-8 cm-es Pfannenstiel-metszésbdl, 12 esetben
a koldokport helyének meghosszabbitasaval tavolitottak el a Iépet, egy esetben pedig
konverziot végeztek. A  Pfannenstiel-metszésbol torténé extrakcid esetén a mi
eredményeinkhez hasonloan szignifikdnsan rovidebb mutéti id6t észleltek, és kozmetikailag

elfogadhat6 alternativanak tartjak az eljarast.

Ha a specimen Endobagbe helyezése, valamint hasiiregen beliili morcellacidja az extrém méret
folytan technikailag nehezen kivitelezhetd, munkacsoportunk Pfannenstiel-metszésen keresztiil
egészben tavolitja el a 1épet a hasiiregb6l. Endobagbe helyezés nélkiili feldarabolast a splenosis
kockazata miatt nem végziink, az alternativ felhasi laparotomiaknal pedig a Pfannenstiel-
metszést kozmetikailag elfogadhatobb alternativanak tartjuk (szemben a bal szubkosztilis,
vagy felsé median laparotomidval). Ezen tényezok mellé hozzailleszthetd az integritasdban meg

nem szakitott specimen jobb szdvettani feldolgozhatdsaga.
5.5. Splenectomia az ITP kezelésében (V. vizsgalat)

Szteroid refrakter illetve szteroid dependens ITP betegek esetében masodikvonalbeli
kezelésként legjobb és legtartosabb eredményt a splenectomia adja a gydgyszeres kezeléssel

(TPO mimetikumok, rituximab) szemben
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A splenectomia egyrészt a vérlemezke destrukcio elsddleges helyszinének eltavolitasa, részben
a vérlemezke ellenes antitestképzddés fontos helyszinének eltavolitasa révén hat, és atlagosan

80 % valaszkészségrol és 60% koriili permanens hatékonysagrol szamolnak be.

Egy 2004-ben publikalt 135 cikket feldolgoz6 atfogd vizsgalat splenectomiara adott 88%-0S
valasz mellett 66%-0s CR aranyt irt le 28 honapos atlagos utankovetés mellett. Egy 2009-es
csak laparoszkopos splenectomiakat elemzé systematic review 1223 betegnél 5,6 %-0s
konverzios rata mellett 72%-0S sikerességi aranyrol szamol be.

Tanulményunkban CR 70% (n=28), R 12, 5% (n=5) esetben alakult ki, mely alapjan dsszesen
a betegek 82,5 % reagalt a splenectomidra a guideline szerinti feltételeknek megfelelden. Ezt
az aranyt nem befolyasolta, hogy a splenectomia masod-, vagy harmadvonalbeli kezelés volt-
e. A szteroid adasat kdvetden azathioprinnal vagy IVIG-vel kezelt betegeknél splenectomiat
kovetéen 60 %-ban CR 20%-ban R és 20%-ban NR alakult ki mely a teljes beteganyagra
jellemzd ardnyokat mutat, tehat a kordbbi kezelés nem befolyasolta a splenectomia

hatasossagat.

Az atlagos 9,92 év utankovetés alatt a responderek (CR+R=33) koziil tartos valasz 63,6%ban
(n=21) valdsult meg, mely szintén jol egyezik azzal az ismert arannyal, hogy a kezdetben
asplenectomiara reagald betegek harmada késébbiekben relapszusba keriil. Amennyiben
splenectomia utan relapszus 1ép fel, az irodalmi adatok alapjan 12-48 hoénapon beliil
bekovetkezik, ezt kovetden csak sporadikus el6fordulas varhato. Ezt vizsgalatunk is meger6siti:
arelapszus atlagosan 12,5 honap mulva jelentkezett, és 47 honap letelte utdn nem tapasztaltunk
relapszust.

Misodik vonalbeli terapiaként alternativat jelentd gydgyszerek a Rituximab, valamint aTPO-

RA, melyek hosszl tava hatasossaga azonban elmarad a splenectomia eredményeitdl.

A Rituximab azonnali hatasossaga 50-65 %-ban van, azonban a relapszusok nagyon
gyakoriak, mely miatt a hosszabb tavu, 12 illetve 24 honapos valasz mar csak 20-30% kozott
van. 2015-ben a Lancet-ben publikalt multicentrikus, randomizalt kett6s vak, placebo
kontrollalt study szerint a Rituximab hosszt tavu response rate-je a placeb6éhoz hasonlo. Egy
2016-os splenectomia eredményeit a Rituximab terapiaval 6sszehasonlité study is

effectivebbnek irja le a splenectomiat (84-86% vs. 47%, P=0,0002).

A TPO agonistdk nem az immunrendszer moduldladsa révén, hanem thrombocytatermelés
fokozasa révén hatékonyak. Stimuldljdk a megakaryocytdk thrombocytatermelését,

ugyanahhoz a TPO receptorhoz kétddnek (c-Mpl), mint az endogén TPO, de nem mutatnak
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szerkezeti homoldgiat az endogén TPO-val, igy nem varhatdo neutralizald antitestek
termelddése. Hasznalatukkal 59-80 %-os valasz arany érhet6 el, nagy hatranyuk viszont, hogy

igen koltségesek, ¢és tartos kezelést igényelnek, elhagyasukkor a thrombocytopaenia visszatér.

A splenectomia technikai oldalat figyelembe véve a LS és OS 0Osszehasonlitasa szamos
koézlemény témaja. Osszegezve elmondhatod, hogy LS és az OS ugyanolyan hatékony mddszer
hematologiai szempontbdl. Qu és munkacsoportja a nyitott és laparoszkopos splenectomia
esetén 36 honap atlagos utankovetéssel nem talalt szignifikans kiilonbséget a relapszus-mentes
talélés tekintetében (86% / 91%, p=0,792). Chater hasonlé eredményekre jutott 30 honapos
esemény mentes tilélés tekintetében: LS és OS esetén nem észlelt kiilonbséget (86% vs 84%).
Egy 2004-es 47 cikket magaba foglal6é atfogd tanulmany alacsonyabb mortalitast (1% vs. 0,2
%), kevesebb szovodményt (12,9% vs. 9,6%) igazolt LS esetében. Fentieken tul a
laparoszkopos technika soran felmeriil6 technikai nehézségek leggyakoribb okat képezd

splenomegalia nem jellemzo ITP-re.
5.6. A splenectomia hatékonysaganak potencialis prediktiv faktorai (IV. vizsgalat)

Szamos publikacié foglalkozik a splenectomia eldtt megtudhat6, illetve annak korai
eredményei alapjan torténd hossza tava eldrejelzéshez hasznalhato prediktiv faktorokkal. A
fiatalabb életkor, a szteroidra dependens és nem refrakter esetek, valamint a magasabb
perioperativ vérlemezkeszam a legszéleskorobben elfogadott prediktiv faktorok. A fiatalabb
életkor irodalomban is leirt prediktiv szerepét vizsgalatunk is megerdsiti. A CR csoport atlag
¢letkora 42,79 + 13,24, R csoporté 49,2 + 18,32 a NR csoporté 60,14 + 24,21 év volt. Hosszu
tava utankovetéssel a tartds valaszadok atlag életkora 42,6 +£16,5, a relapszusba keriilék
atlagosan 45,75 + 21,3 évesek voltak. A valasz 50 évnél fiatalabbaknal (n=22) 90,1 %-ban
(77,3% CR és 13,6 % R), mig 50 évnél idésebbeknél (n=18) 72,2 %-ban (61,1 % CR és 11,1%
R) volt észlelhetd. Ezen tilmutatva a kezdetben valaszkészséggel rendelkezdk koziil permanens
valasz az 50 évnél fiatalabbakban 70%-ban, mig ugyanez az idésebbekben csak 53,8%-ban
észlelhet6. Shojaiefard és munkatarsai hozzank hasonloan azt talaltak, hogy az 52 évnél
fiatalabb betegekk pozitivabban reagaltak a splenectomiara, mint az idésebbek (p < 0,01).
Fabris egyediil a 40 évnél id6sebb életkort talalta major pozitiv prediktiv faktornak egy hasonlo
vizsgalatban. Jollehet, ezzel ellentétes eredményeket is talalunk az irodalomban: Vianelli és
munkatarsai 233 beteget kovettek tobb mint 10 évig, és nem taldltak kapcsolatot az életkor és
a splenectomiara adott valasz kozott. Hasonloan, Rijcken is negativ eredményt kapott az életkor

prediktiv értékére vonatkozoan a 72 beteget feldolgozo vizsgalataban.
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A preoperativ Szteroidra adott valasz prediktiv szerepér6l szintén tobb tanulmany ir.
Vizsgalatunkban a szteroid dependensként operalt betegek (n=17) mindegyike a CR csoportba
kertilt, viszont az dsszes R (5) és NR (7) beteg a preoperativ szteroid refrakter csoportbol kertilt
ki. Szignifikansan tobb NR beteg volt a szteroid refrakter csoportban (p = 0,027). Tartos valaszt
mutatd betegeknél (n=21) 12 szteroid dependens és 9 szteroid refrakter beteg volt. Azon
betegeknél, ahol a valaszkészség idovel elveszett (n=12), 5 szteroid dependens és 7 szteroid
refrakter beteg volt. Rijcken, Aleem and Radaelli, masok mellett a szteroidra adott valaszt

szintén prediktiv faktornak véleményezte.

Talan a legkevésbé vitatott, hogy complett response (CR) szignifikansan eldre jelzi a hosszu
tava stabil responSe valdsziniiségét. Wang 92 beteget vizsgdlva azt taldlta, hogy a 3.
posztoperativ honapban mért vérlemezkeszam a hosszu tdva eredmény fiiggetlen eldrejelzdje.
Rijcken azt talalta, hogy a posztoperativ szakban észlelt nagyobb vérlemezkeszam-emelkedés
(>150,000/ul) a hossza tava eredmények prediktora Montalvo 150 beteg vizsgalatabol azt
szlrte le, hogy a mutétet kovetd azonnali CR az egy éves valasz prediktora. Utankdvetéslink
soran mi is ezt az eredményt kaptuk. Mig a CR csoportba tartozd betegek 71%-anal az
eredmények tartosnak bizonyultak, addig az R csoportnal csak 20% -ban maradt meg a

permanens valasz.

Az accessoricus 1ép szerepe a rekurrens betegségekben szintén intenziv kutatas targya. Egy
metaanalizis 22 ezer ember adatait 0sszegezve az AS prevalencidjat az atlagpopulacidban
14,5%-ra, az ITP-s betegpopuldcioban 16,7%-ra becsiili. Fontossagat mutatja, hogy a post-
splenectomids thrombocytopenia hatterében is allhat. Anyagunkban korlatozottan allt
rendelkezésre informacio a hatramaradt AS jelenlétérdl, mivel posztoperativ sziird jellegli UH

nem késziilt, ezért esetleges szerepét nem tudtuk elemezni.

Osszegezve, az irodalmi adatok igen heterogének a prediktiv faktorok tekintetében. Tovabbi
prospektiv vizsgalatokra van sziikség, emellett a betegek képalkotokkal torténd hosszu tava
utankdvetése is fontos, hogy kiszlirjiik a jarulékos 1épeket és a lehetséges szerepiiket a NR és

refrakter ITP ben
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6. OSSZEFOGLALAS, FO EREDMENYEINK

(1) Munkacsoportunk foglalkozott Magyarorszagon eldszor a 1ép minimalisan invaziv

sebészetének kiilonbozo atfogd aspektusaival.

Eredményeink az irodalmi adatokkal korrelalva aldtdmasztjdk, hogy a laparoszkdopos
Iépeltavolitas biztonsagos, €és szdmos elonnyel jar a sziikséges tapasztalat megszerzését
kovetden. Vizsgalatunk soran a passzazs hamarabb indult be, és a hospitalizacio rovidebb volt

laparoszkdpos miitétet kovetden

(2) Laparocopos splenectomia biztonsagos modszer extrém nagy 1épek esetében is.

(3) Massziv splenomegalia esetén a 1ép eltavolitasara a Pfannenstiel-metszés kozmetikailag
elfogadhatobb alternativa, mint a HALS kapcsan a felhas teriiletén bevezetett Hand-port miatti
mini laparotomia, valamint a miitéti koltségek is csokkenthetdek a Hand-port mellézésével. A
fentiek mellett a Pfannenstiel-metszés kapcsan a mitéti id6 lerovidiilését, a splenosis

elkertilését, valamint a specimen jobb szovettani feldolgozhatésagot is varhatjuk.

crers

(4) Habar szamos uj gyogyszer all rendelkezésre az ITP masodik- vonal beli terapiajara, a
splenectomia biztositja a legtartosabb eredményeket. A splenectomia kapcsan a gold standardot
a laparoszkopos splenectomia jelenti, mely tapasztalattal bird centrumokban biztonsaggal és
nagy hatékonysaggal végezhetd. Vizsgalatunkban mind a fiatal életkor, mind a preoperativ
szteroidra adott valasz (szteroid dependens esetek), mind a perioperativ thrombocytaszam

pozitiv prediktiv faktora volt a splenectomia hosszu tavu sikerességének.

(5) A splenectomiara adott azonnali complete response esetén relapszus szignifikansan

ritkdbban jelent meg az utankdvetés soran.
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7. KOSZONETNYILVANITAS

Koszonettel tartozom témavezetomnek, Dr. Lazar Gyorgy professzor Urnak az értekezés

elkészitésében nyujtott faradhatatlan segitségéért és toretlen motivaciojaért.
Kiilon koszonettel tartozom Vida Andreanak a cikkek szerkesztésében nyujtott segitségéért.

Koszonetemet szeretném kifejezni a klinika orvosainak, és munkatarsainak a munkam soran

kifejtett segitségiikért.

Végiil, de nem utolsdsorban kdszonettel tartozom csaladomnak a tdmogatasukért.



