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ASGE - Amerikai Gasztrointesztinalis Endoszkopos Tarsasag; BDI — Epeuti sériilés; CBD —

Koz6s epevezeték; Cl — Konfidencia intervallum; ERCP - Endoszkopos retrograd
kolangiopankreatografia; ESGE - Eurdpai Gasztrointesztinalis Endoszkopos Tarsasag; EST -
Endoszkopos szfinkterotomia; GRADE - Grades of Recommendation, Assessment,
Development, and Evaluation; 10C - Intraoperativ  kolangiografia; IQR - Interkvartilis
tartomany; LC — Laparoszkopos kolecisztektomia; MBDI - Major epetti sériilés; MINORS -
Methodological Index for Non-Randomized Studies; OR - Esélyhanyados; PEP - ERCP utani
pankreatitisz; RCT - Randomizalt kontrollalt vizsgalat; RR — Relativ kockazat; ROBINS-I -
Risk of Bias in Non-randomized Studies of Interventions; SEMS - Ontagulé fém sztent; SO —
Oddi szfinkter; SPS — Szuprapapillaris sztent; TPS — Transzpapillaris sztent; WMD - Sulyozott

atlagos kiilonbség

I. BEVEZETES

A. INTRAOPERATIV KOLANGIOGRAFIA

A laparoszkopos epeholyag eltavolitds (LC) az epekdvek kezelésében ,arany standard”
eljarassa valt. Bar az LC eldnyei nyilvanvaloak, rejtett kockazatokat is magaban hordoz,
amelyek koziil az epeutak sériilése (BDI) a legnagyobb problémat jelenti. A BDI sulyos
kovetkezményekkel jarhat, noveli a posztoperativ haldlozéast, morbiditast, és csokkenti az

¢letmindséget. Szadmos iranyelv, meta-analizis foglalkozott a BDI megeldzésének
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lehetdségeivel. Az egyik legfontosabb eljaras az intraoperativ kolangiografia (IOC), amelyet

gyakran alkalmaznak a BDI kockéazatdnak csokkentésére.

Az 10C célja, hogy segitse a sebészeket az epeutakban talalhatd rendellenességek vagy
elzarodéasok felismerésében. Az eljaras alkalmazasanak sziikséges mértéke azonban elvégnem
egyértelmiien meghatarozott. Egyes szakértok rutinszer(i, minden LC soran torténd elvégzését
javasoljak, mig masok csak bizonyos klinikai helyzetekben, példaul BDI gyanu, ismeretlen

eputi anatdmia vagy kozos epevezeték (CBD) kovesség gyanuja esetén ajanljak.

Az 10C tamogatoéi ugy vélik, hogy az eljaras rutinszerii alkalmazasa csokkenti a BDI kockazatat
azaltal, hogy tisztazza az epevezeték anatomiajaval kapcsolatos bizonytalansagokat, valamint
segit az intraoperativ BDI felismerésében és kezelésében, igy csokkentve a miitét utani
szovodményeket. Tovabbi érv a rutin alkalmazas mellett, hogy a korabban tiinetmentes CBD
kovek is észlelhetok. A kritikusok azonban rdmutatnak, hogy a BDI el6éforduladsa viszonylag
ritka (0,3% - 0,5%), és a rutinszer(i IOC felesleges beavatkozasokhoz vezethet, mivel az eljaras
soran azonositott tiinetmentes kovek gyakran nem igényelnek kezelést. Ehelyett 6k a ,,varjunk
¢s figyeljiink™ stratégiat részesitik elényben, amely szerint csak akkor kezelik a kdveket, ha
tiineteket okoznak. Az endoszkdpos retrograd kolangiopankreatografia (ERCP) soran 4% ¢és
15,9% kozott alakulhatnak ki szovédmények, példaul ERCP utani pankreatitisz (PEP),
kolangitisz, vérzés vagy perforacio, melyek koziil a PEP a leggyakoribb. Egy harmadik
nézdpont szerint az 10C rutinszerli alkalmazasa nem sziikséges, kivéve, ha CBD-koveket

gyanitanak, vagy ha a beteg magas kockazatu a BDI szempontjabol.

Célunk az volt, hogy attekintsiik az irodalmat, ami a rutinszert, a szelektiv, illetve az IOC
alkalmazasadnak mell6zését targyalja kolecisztektomia soran. Illetve, hogy Osszehasonlitsiik
ezeket a bevatakozasi stratégiakat kiilonboz6 végpontok esetén, kiilonds tekintettel a BDI

megeldzésére és a CBD kovek kovetkezményeként kialakuld szovédményekre.

B. SZUPRAPAPILLARIS ES TRANSZPAPILLARIS SZTENT

Az endoszkopos epeuti sztentbehelyezés egy minimal invaziv beavatkozas, amelyet joindulata
epeut sziikiiletekben alkalmaznak, valamint palliativ terdpiaként az epeuti elzardédast okozo
rosszindulati daganatok esetén. Az utdbbi esetben az eljaras célja a tiinetek enyhitése és az
életmindség javitasa. Az endoszkopos sztentbehelyezés f6 szempontja a sztent atjarhatdsaganak
id6tartama. Eddig még nem talaltak olyan sztentet, amely permanens atjarhatosagot biztositana.
Szamos tényezd befolyasolhatja a sztent elzarddasat, példaul a sztent &tmérdje, anyaga, a rajta

1év6 oldalsé nyilasok jelenléte, a baktériumok megtapaddsa a sztent feliiletén, valamint a



¢lelemrostok felhalmozddasa a sztent lumenében. Kordbbi tanulményok kiilonb6zo
szempontok alapjan vizsgaltdk az endobilidris sztentek hatékonysagat €s funkcionalis
¢lettartamanak meghosszabbitasat. Egy allatmodelleken végzett kutatas soran felmeriilt, hogy

a stent pozicidja befolyasolhatja annak atjarhatosagat.

A hagyomanyos technika az epeti sztentbehelyezésére a transzpapillaris stent (TPS) poziciot
jelenti. llyenkor a sztent athalad a Vater-papillan és az Oddi-szfinkteren (SO), a distalis vége
pedig a nyombélbe ér. Egy masik, kevésbé gyakori modszer, a Szuprapapillaris sztent (SPS)
behelyezése. [lyenkor a sztent teljes terjedelmével az epeutakban talalhato, disztalis vége az SO
felett van, igy meg0rizve a Vater-papilla integritasat. Az SPS ellen szolo f6 érvek, hogy
nagyobb lehet a migracio vagy elmozdulas kockazata, és a pozicidjabol fakado nehezebb

eltavolithatosag.

Célunk az volt, hogy 6sszegylijtsiikk az dsszes relevans publikaciot, amelyek olyan betegeket
vizsgalnak, akik ERCP segitésgével SPS vagy TPS behelyezésen estek at, és megvizsgaljuk a
behelyezett sztentek atjarhatésaganak id6tartalmat, valamint a behelyezéssel kapcsolatos intra-

¢s posztproceduralis szovodményeket a két csoportban.

1. MODSZEREK

A. INTRAOPERATIV KOLANGIOGRAFIA

A kutatasunkat a ,,Preferred Reporting in Systematic Reviews and Meta-analyses” (PRISMA)

iranyelvei szerint végeztiik.

Keresési stratégia és bevalogatasi kritériumok
Szisztematikus irodalomkutatast végeztiink 2020. oktober 19-ig az Embase, MEDLINE (a
PubMed-en keresztiil), a Cochrane Central Register of Controlled Trials (CENTRAL), a Scopus

és a Web of Science adatbazisokban.

A PICO modellt hasznaltuk a bevalogatasi kritériumok meghatarozasara. Azok a cikkek
kertiltek bevalogatasra, ahol a populacido (P) csak LC-n atesett betegeket vagy nyitott
kolecisztektomian és LC-n atesett eseteket is tartalmazott, vegyesen. Harom intervencio (I) és
osszehasonlitd (C) csoportot allitottunk fel az elérhetd irodalom alapjan: IOC vs. nincs 10C,
rutinszerti IOC vs. szelektiv IOC, és szelektiv IOC vs. nincs IOC. Az I0C és a rutinszerti IOC
csoportban minden beteg kolangiografian esett at a kolecisztektomia soran. A szelektiv IOC-t
az alapjan definidltuk, hogy a betegeket elére meghatarozott kritériumok alapjan valasztottak
ki (pl. klinikai, laboratériumi vagy képalkotd eredmények). Csak randomizalt kontrollalt

vizsgalatok (RCT) és megfigyeléses vizsgalatok keriiltek bevalogatasra.
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Végpontok

A csoportokat az elsddleges kimenetelek alapjan értékeltiik, amelyek magukban foglaltdk a
BDI-t és a visszamaradt epeuti kovek eléfordulasat (residual CBD stones). A masodlagos
végpontok kozott szerepelt a major epetti sériilés, (MBDI), Gjrafelvétel aranya (readmission
rate), a laparoszkoposrol nyitott miitétre vald konverzid aranya (conversion to open surgery),
az 10C sikerességének aranya (succes rate of 10C), a mitéti id6 (operation time) (percben), és
a korhazi tartozkodas hossza (length of hospital stay) (napokban). A BDI-t barmely mitéti
sériilésként definidltuk, amely az epeutakat érintette, mig a visszamaradt kovek olyan epekovek,
amelyek az kolecisztektomia soran nem Kkeriiltek észlelésre, de a posztoperativ idészakban

felfedezésre kertltek.

Torzité hatasok Kockazatanak felmérése és evidencia mindsége

A torzité hatasok kKockazatanak értékelését a ROBINS-1 (Risk of Bias in Non-randomized
Studies of Interventions) segédlettel végeztilk nem randomizalt tanulmanyok esetén, és a RoB
2 segédlettel RCT-k esetén. Az evidencia mindségének kiértékelése a Grade of
Recommendation, Assessment, Development, and Evaluation (GRADE) munkacsoport
iranyelvei szerint torténtek. Minden Osszehasonlitasnal kiilon GRADE tablazatokat
készitettiink (rutinszerii vs. szelektiv IOC és IOC vs. nem I0C), amelyeben sszefoglaltuk ezek

eredményeét.

Statisztikai elemzés

Minden statisztikai elemzést StatalC (16. verzio) szoftverrel végeztiink. Meta-analizisek
eredményét erddgrafikonon (forest plot) abrazoltuk. Folytonos valtozok esetén sulyozott
atlagkiilonbségeket (WMD), mig dichotom valtozok esetén relativ kockazatokat (RR)
szamoltunk, 95%-0s konfidencia intervallumokkal (CI). A statisztikailag szignifikans
kiilonbséget 0,05-0snél kisebb p-érték jelezte. A heterogenitast a Cochran Q teszttel és a

Higgins 12 mutatoval mértiik. A 0,10-es p-érték szignifikdns heterogenitést jelzett.

B. SZUPRAPAPILLARARIS ES TRANSZPAPILLARIS SZTENT

Meta-analizisiinket a PRISMA iranyelveinek megfelelden végeztiik.

Keresési stratégia és bevalogatasi Kritériumok
Szisztematikus irodalomkutatast végeztiink 2020. december 20-ig a Cochrane Central Register
of Controlled Trials (CENTRAL), Embase és MEDLINE (a PubMed-en keresztiil) elektronikus

adatbazisainak hasznalataval.



A tanulmanyok bevalogatasat az elére meghatarozott PICO modell alapjan dontéttiik el. Olyan
tanulmanyokat kerestiink, amelyek ERCP-vel végzett endobiliris sztentbehelyezést vizsgaltak
transzpapillarisnak (I) vagy suprapapillarisnak (C) kellett lennie. A végpontok (O) kozé
tartozott a stent atjarhatosaganak idétartama (Stent patency), a migracio aranya, a kolangitisz, a
pankreatitisz, a kolecisztitisz és egyéb sztentbehelyezéssel kapcsolatos szovédmények (pl.
vérzes, perforacio). A végpontok definicioit a publikaciokban bemutatottak szerint fogadtuk el.
Az RCT-ket és a prospektiv vagy retrospektiv megfigyeléses vizsgalatokat tekintettiik

bevalogathatonak.

Torzité hatasok Kockazatanak felmérése és evidencia mindsége

A torzitd hatasok kockazatanak felmérését nem randomizalt tanulmanyok esetében a ROBINS-
I, az RCT-k esetében pedig a RoB 2 segédlettel végeztikk. Az evidencia mindségét a GRADE
munkacsoport iranyelvei alapjan értékeltiik, eredményét minden végpont esetén GRADE

tablazatokban foglaltuk dssze.

Statisztikai elemzés

Minden statisztikai elemzést az R szoftveren keresztiil végeztiik. Dichotém valtozok esetén
esélyhdnyadost (OR) szdmoltunk, mig folytonos valtozok esetén stlyozott atlagkiilonbséget
(WMD) szamitottunk, 95%-0s Cl-kal. A statisztikailag szignifikans kiilonbséget 0,05-6snél
kisebb p-érték jelezte. A meta-analizis eredményeit erdégrafikonokon mutattuk be. A
heterogenitast 12 statisztikaval értékeltiik, a Cochrane Kézikoényv iranyelvei szerint. A

heterogenitast szignifikansnak tekintettiik, ha a p-érték < 0,1 volt.

I1l. EREDMENYEK
A. INTRAOPERATIV KOLANGIOGRAFIA

Keresés és szelekcio
A szisztematikus irodalomkutatas soran 19 863 cikket talaltunk, melyek koziil 38-at kvalitativ,

32-t pedig kvantitativ szintézisre talaltunk alkalmasnak.

Elsodleges végpontok
1. Epeadti sériilés (BDI)
a. Rutinszeri I0C vs. szelektiv IOC
Hat cikk alapjan, amelyek 118.742 beteget vizsgaltak, a rutinszeri és a szelektiv IOC kdzott
nem volt kimutathat6 kiilonbség a BDI megel6zése terén (RR = 0,91, 95% CI 0,66; 1,24, 1?2 =
0,0%, p = 0,805). Az elemzést csak LC-ra sziikitve sem talaltunk védohatast (RR = 0,78, 95%
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CI1 0,25; 2,41; 12 = 0,0%, p = 0,420). Ugyanezen 6sszehasonlitas keretében tovabbi alcsoport
elemzéseket végeztiink az MBDI-t vizsgalva. Nyilt és laparoscopos epeholyag eltavolitas
esetén nem talaltunk jelentds kiilonbségeket a két csoport kozott (RR = 0,44, 95% CI0,11; 1,84;
12 = 47,7%, p = 0,125). Hasonloképpen, csak LC esetén sem észleltiink jelentds kiillonbséget
(RR =0,39, 95% CI 0,05; 3,28; 12 = 7,9%, p = 0,297).

b. 10C vs. nincs 10C
A 14 cikk elemzése alapjan, amelyek Osszesen 3.155.940 beteget foglaltak magukba, az 10C
hasznalata nem mutatott 6sszefiiggést a BDI csokkent kockazataval (RR = 1,03, 95% CI1 0,77,
1,37; 12 = 96,5%, p = 0,000). Az LC-t vizsgalo tiz tanulmany elemzése sem talalt szignifikans
kiilonbséget a két stratégia kozott, 6sszesen 706,336 beteget bevonva (RR = 1,19, 95% C10,79;
1,79, 12 = 82,4%, p = 0,000). Harom tovabbi alcsoport elemzést végeztiink: az egyik csak
prospektiv tanulmanyokkal (RR = 1,09, 95% CI 0,77; 1,54; 12 = 0,0%, p = 0,965), a mésik
MBDI-t vizsgél6 tanulményokkal (RR = 1,01, 95% CI 0,70; 1,45; 12 = 96,7%, p = 0,000), a
harmadik csak MBDI-t és LC-t bevoné tanulmanyokkal (RR = 1,09, 95% CI 0,35; 3,34; 12 =
74,8%, p = 0,003) foglalkozott. Egyik elemzés sem mutatott szignifikans kiilonbségeket a két

csoport kozott.

2. Visszamaradt epeuti kovek kolecisztektomia utan
Az IOC és nincs 10C csoportok 6sszehasonlitasahoz 6t tanulmany szintézise tortént, amelyek
Osszesen 2,069 esetet tartalmaztak egyéves utankovetési idével. Nem talaltunk szignifikans
kiilonbséget (RR = 0,51, 95% CI 0,12; 2,11, 12 = 13,7%, p = 0,327) a két csoport kdzott, ami a

kolecisztektomiat kovetd visszamaradt epeuti koveket illeti.

Masodlagos végpontok

1. Rutinszerii vs. szelektiv IOC
Négy tanulmany alapjan, nem talaltunk szignifikdns kiilonbséget a rutinszerli és a szelektiv IOC
sikerességi aranya kozott (RR = 0,96, 95% CI 0,86; 1,06; 12 = 88,2%, p < 0,001). Az operaciod
idejét Osszehasonlito harom tanulmanyban sem volt statisztikailag szignifikans kiilonbség
(WMD = 14,02, 95% CI —6,96; 35,00, 12 = 98,2%, p < 0,001). A fenti publikaciok kizarolag

LC-an atesett pacienseket vizsgalak.

2. 10Cvs. nem 10C
Harom tanulmanyban, 6sszesen 10,735 beteggel, szignifikans kiilonbséget figyeltiink meg, az
I0C csoport esetén alacsonyabb volt a nyitott operaciora valo konverzio kockazata a nincs 10C
csoporthoz képest (RR = 0,64, 95% CI 0,51; 0,78, 12 = 0,4%, p = 0,336). Az operaci6 ideje



jelentésen hosszabb volt az IOC csoportban (WMD = 11,25 perc, 95% CI 6,57; 15,93; 12 =
95,9%, p = 0,000). Az ujrafelvételi arany LC utan, IOC-val és anélkiil, 30 napos kovetési
idészakban nem mutatott statisztikailag szignifikans kiilonbséget (RR = 0,92, 95% CI 0,79;
1,06, 12 = 86,9%, p < 0,001). Hasonloképpen, korhazi tartozkodas idétartama esetén sem
talaltunk statisztikailag szignifikans kiilénbséget (WMD = -0,03, 95% CI -0,26; 0,20; 12 =
98,3%, p < 0,001) a két csoport kozott. Az utdobbi eredmény nem valtozott, amikor csak a LC-
t jelent6 tanulmanyokat vizsgaltunk (WMD = 0,04, 95% C1-0,12; 0,19; 12 =90,0%, p < 0,001).

Torzit6 hatasok kockazatanak felmérése és evidencia mindsge

A vizsgalt cikkek tobbségében a torzitd hatas kockazata sulyos foka volt, féleg a nem
kontrollalt zavard tényezOok (confounding factor) jelenléte miatt. Minden elemzett végpont
nagyon alacsony minéségii evidenciat mutatott. A vizsgalati modszer, a kontrollalatlan zavard
tényezok jelenléte, valamint a szignifikans heterogenitas jelentdsen befolyasolta az evidencia
mindségét.

B. SZUPRAPAPILLARIS ES TRANSZPAPILLARIS SZTENT

Keresés és szelekcio

A keresés soran 3912 cikkbdl 13-at talaltunk kvalitativ, 12-t pedig kvantitativ szintézisre
alkalmasnak.

Sztent atjarhatosaga

Tizenegy publikacio Osszesen 875 betegével végzett elemzés szerint az SPS hosszabb
atjarhatosagi idét biztositott (WMD = 50,23 nap, 95% CI: 8,56; 91,89; p = 0,018; 12 = 77%, p
< 0,001). Ugyanezt az eredményt kaptuk, amikor, absztraktokat kizarva, csak a malignus
indikaciokra vonatkozé vizsgalatokra koncentraltunk (WMD = 62,30 nap, 95% CI: 4,39;
120,21; p = 0,035; 12 = 76,0%, p < 0,001). Ot tanulmany, amelyek Osszesen 597 beteget
valogattak be, Ontaguld fém sztentet (SEMS) hasznalt. Ezeket vizsgalva, nem talaltunk
szignifikans kiilonbséget az SPS és TPS pozicidk kozott (WMD = 10,85 nap, 95% CI: —48,23;
69,94; p =0,719; 12 = 79%, p < 0,001) SEMS esetén. Amikor ugyan ebben a sztent csoportban,
kizar6lag a rosszindulati indikacidkra koncentraltunk, hasonlé eredményeket kaptunk,
szignifikans kiilonbség nélkiil (WMD = 3,98, 95% CI: —79,63; 87,59; p = 0,926; 12 = 74%, p =
0,009). A miianyag sztentek alcsoportjaban hat publikaciot vizsgaltunk, 6sszesen 278 beteggel.
Az SPS miianyag sztentek jelentésen hosszabb atjarhatdsagi id6t mutattak a TPS-hez képest
(WMD = 80,49 nap, 95% ClI: 37,57; 123,40, p < 0,001; 12 = 63%, p = 0,019).



Sztent migracio

Hét cikk elemzése, amelyek 0sszesen 376 beteget vizsgaltak, nem mutatott jelentds kiilonbséget
a stent migraci6 tekintetében a két technika kozott (OR: 0,67, 95% CI: 0,17; 2,72; p=0,577; 12
SPS elhelyezés esetén, mig minden mas tanulmany nem mutatott jelentds kiilonbséget ezen a
téren. A mianyag sztentek elhelyezésére Osszpontositd alcsoport vizsgalat, amely négy
publikéciot és 163 beteget tartalmazott, szintén nem mutatott jelentds kiillonbséget a két
technika kozott (OR: 1,57, 95% CI: 0,25; 9,83; p = 0,627; 12 = 66%, p = 0,032).

Kolangitisz

Hat tanulmany adatai koziil, amelyek 0sszesen 598 beteget vizsgaltak, egyetlen publikacio
eredménye utalt arra, hogy az SPS szignifikansan csokkentené kolangitisz aranyat a TPS-hez
képest. Az Osszesitett kolangitisz arany hasonlosagot mutatott a két vizsgalt csoport kozott (OR:
0,52, 95% CI: 0,25; 1,09; p = 0,082; 12 = 16%, p = 0,309). Amikor kifejezetten a malignus
etiologiara 6sszpontositottunk, jelentésen alacsonyabb volt a kolangitisz kockazata SPS esetén
(OR: 0,34, 95% CI: 0,13; 0,93; p = 0,036; 12 = 24%, p = 0,269). A fém sztentek alcsoportjaban
nem volt kiilonbség a kolangitisz aranyaban az SPS és TPS poziciok kozott (OR: 0,85, 95% CI:
0,40; 1,81; p = 0,665; 12 = 0,0%, p = 0,992). Hasonloképpen, amikor csak a rosszindulata
indikacidkat vettiik figyelembe, nem taldltunk szignifikans kiilonbséget (OR = 0,84, 95% CI:
0,30; 2,34; p=0,753; 12 = %, p = 0,951) a két csoport kdzott.

Pankreatitisz

A pankreatitisz gyakorisagardl o6t cikk adatai alltak rendelkezésre, Gsszesen 426 beteggel.
Elemzésiink szerint a pankreatitisz aranya nem mutatott szignifikans kiilonbséget a két csoport
kozott (OR: 0,38, 95% CI: 0,11; 1,28; p=10,120; 12 =0,0%, p = 0,425). Kizarva a csak absztrakt
formajaban megjelent vizsgalatokat, az eredmény nem mutatott valtozast (OR: 0,38, 95% CI:
0,08; 1,66; p = 0,197; 12 = 22%, p = 0,277). A fém stentek alcsoportjaban a SPS jelentdsen
alacsonyabb pancreatitis aranyt mutatott (OR: 0,16, 95% CI: 0,03; 0,95; p = 0,043; 12 = 0,0%,
p = 0,850).

Kolecisztitisz

Harom cikk, 6sszesen 230 beteggel, vizsgalta a cholecystitis el6fordulasat fém sztentek esetén.
Elemzésiink azt mutatta, hogy a Kkolecisztitisz aranya hasonlé volt a két csoport kozott (OR:
1,41, 95% ClI: 0,28; 7,15; p = 0,677; 12 = 0%, p = 0,455).



Torzito hatasok kockazatanak felmérése és evidencia minésge

A vizsgalt cikkek tobbségében a torzitd hatas kockazata sulyos és kozepes foku volt, foleg a
nem kontrollalt zavard tényezok jelenléte és a torzitds miatt, amely felmeriilt a lek6zolt
eredmények kivalaszasanak modszertanaban (bias in the selection of reported results).

A két bevalogatott RCT esetében az Osszesitett torzitasi kockazat jelenléte aggalyosnak (some
concern) volt értékelve a zavaro6 tényezok jelenléte és a jelentett eredmények kivalasztasanak
(bias in the selection of reported results) modszertana miatt. Az vizsgalt végpontok evidencia
szintjét alacsonynak vagy nagyon alacsonynak mindsitettiik. Az evidencia mindségét jelentésen
befolyasoltak olyan tényezdok, mint a vizsgalati modszer, a jelentOs torzitasi kockazat, a jelentds

heterogenitas.

IV. MEGBESZELES

A tézistinkben 1j stratégidkat mutattunk be a bilidris intervenciok fejlesztésére. Reményeink

szerint, a bemutatott eredmények hozzajarulnak ezen médszerek a mindennapi gyakorlatba valod

integralasdhoz, és tovabbi kutatdsokat 6sztondznek.

A.INTRAOPERATIV KOLANGIOGRAFIA

Epeuti sériilés (BDI)

A szakértok tobbsége egyetért abban, hogy az IOC fontos az epeuti kovek felismerésében és a
BDI megel6zésében. Ennek ellenére eltérd vélemények vannak arrdl, milyen gyakran kell
alkalmazni az 10C-t a mindennapi gyakorlatban. Eredményeink szerint a rutin IOC nem
jelentett egyértelmii elényt a szelektiv alkalmazashoz képest a BDI megel6zésében. Emellett
az I0C nem mutatott egyértelmii eldnyt az eljards elhagyasahoz képest, igy a szelektiv
alkalmazasa ésszeriibb lehet, mint annak teljes mellézése. Ugy véljiik, hogy a I10C
alkalmazasédnak 1ddzitése a legfontosabb kérdés: rutinszertien kell-e végezni, vagy szelektiven,
bizonyos indikaciok alapjan.

A kiilonféle eredmények és vélemények mogott valoszintlileg a kutatdsmodszertan, a betegek

bevonasanak modja, a potencialis torzitasok és zavard tényezok, valamint az alkalmazott

statisztikai modszerek allnak. A nagy adatbazisokat hasznalé tanulmanyok indirekt definiciokra

crcr

alkalmasak, ez szintén befolyasolta az eredményeket.

Visszamaradt epeuti kovek kolecisztektomia utan
Eredményeink alapjan a rutin IOC nem csokkenti szignifikansan az operacio utan diagnosztizalt

rezidualis CBD kovek szamat. Az IOC hivei szerint az eljaras képes az addig tiinetmentes CBD
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koveket azonositani és megelézni azok szovédményeit kezelésiik révén. Az ellenz6k azonban
ugy vélik, hogy ez sziikségtelen beavatkozasokhoz vezethet. A jelenlegi irdnyelvek szerint az
aszimptomatikus CBD kovek kezelésére az ERCP ajanlott, bar egyesek szerint nem minden

esetben sziikséges ezt elvégezni, mivel az ERCP is jelentds kockazatokkal jar.

Maisodlagos végpontok

Nem taléltunk szignifikans kiilonbségeket a rutin és szelektiv IOC kozott az I0C sikeresség
aranyaban ¢s az operacio id6tartamaban. Jelent6s eltérések mutatkoztak azonban az IOC és nem
IOC csoportok kozott a nyitott miitétre vald konverzié €és az operacid idotartama tekintetében.
Az 10C-t nem alkalmazo csoportban magasabb aranyban végeztek konverziot nyitott miitétre.
Adataink azt mutatjak, hogy az IOC-val végzett LC esetén jelentdsen hosszabb id6t vett igénybe
az operacio, kozel 13 perccel. Ez az eredmény aldtdmasztja azok allitasat, akik ellenzik az [OC-
t, mondvan, hogy az eljaras jelentésen megnoveli a LC iddtartamat. Ugyanakkor egyes
vélemények szerint a megnovekedett miitéti id6 mérsékelhetd, mivel a rutin I0OC javitja a
személyzet hatékonysagat. Az IOC és nem IOC csoportok kozott a korhazi ujrafelvétel és

korhazi tartdzkodas ideje tekintetében nem talaltunk szignifikans kiilonbséget.

A. SUPRAPAPILLARY AND TRANSPAPILLARY STENT

Sztent atjarhatosag

Feltételezések szerint az SPS pozicid novelheti a stent atjarhatdosdganak idétartamat, mivel
meglrzi az SO integritasat, igy megeldzi a duodenobiliaris refluxot, csokkenti a sludge és
biofilm kialakulasat. Elemzésiink szignifikansan hosszabb sztent atjarhatosagi idét mutatott az
SPS csoportban. A vizsgalt tanulmanyok tobbsége az SPS esetén mutatott hosszab atjarhatdsagi
1d6t, csak egy tanulmany jelentette ennek ellentétét. Ez a jelenség az SPS csoportban megfigyelt
magasabb sztentmigracié aranyaval magyarazhat6. A csak fém sztenteket tartalmazo alcsoport
elemzésése esetén nem volt jelentds kiilonbség a két sztentelési modszer kozott. Ez az eredmény
Osszhangban van azzal a korabbi feltételezéssel, hogy a SPS elényeit a fém sztentek fizikali

tulajdonsagai semlegesithetik, mivel akadalyozhatjak a tormelék lerakodasat.

Sztentmigracio

Egy korai tanulmany Szerint a sztentmigracio gyakrabban fordul el SPS esetén, ezért a TPS-t
javasoltak helyette. Ez lehet az oka annak, hogy az SPS-t gyakran hajlamosabbnak tartjak a
diszlokaciora. A vizsgalat soran a sztentek disztalis szarnyait eltavolitottak a betegek felénél,

¢s a legtobben hasnyalmirigyrdkban szenvedtek, ami jelentds tengelyeltérést okozott,

crcr
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alacsonyabb SPS-migracios aranyokat mutatott, bar az eredmények statisztikailag nem voltak

szignifikansak.

Kolangitisz

Korabbi kutatasok azt sugalljak, hogy a TPS el6segitheti a reflux cholangitis kialakulasat. Ezzel
ellentétben az SPS pozicio csokkentheti a szovédmények aranyat azaltal, hogy megdrzi az SO
integritasat, mint fiziologiai akadalyt a baktériumok és tormelék refluxa ellen a CBD-ba.
Eredményeink alapjan nincs szignifikans kiilonbség a két eljaras kozott a kolangitisz
eléfordulasaban. Azonban amikor csak a malignus indikaciokra Gsszpontositottunk,
szignifikansan alacsonyabb kolangitisz aranyt talaltunk az SPS elhelyezés esetén. A fém

sztentekre Osszpontosito alcsoport elemzésében nem talaltunk szignifikans kiilonbséget.

Pankreatitisz

Elméletileg az SPS poziciéo mérsékelheti a PEP eléfordulasat azaltal, hogy csokkenti a stresszt
a duodendlis papilldn, igy megelézve a pankredsznedv kivalasztasdnak obstrukciojat a
duodenumba. Bar nem tapasztaltunk szignifikans kiilonbséget a TPS és SPS kozott, az SPS
csoportban tendencia mutatkozott az alacsonyabb PEP el6fordulasra. Fontos megjegyezni,
hogy szignifikansan alacsonyabb PEP aranyt talaltunk a fém sztenteket kapott alcsoportban az
SPS esetében.

EROSSEGEK ES LIMITACIOK
A. INTRAOPERATIV KOLANGIOGRAFIA

Kutatasunkat atfogo6 jellegével és a nagy szamu beteg bevondsaval emeljik ki. Fontos

megjegyezni, hogy kiilon hangsulyt fektettiink a rutin IOC és a szelektiv IOC megkdzelitések
vizsgalatara. Részletes elemzést végeztiink tobb alcsoportban is, beleértve a kizardlagos LC
eseteket, az MBDI-t, valamint csak a prospektiv tanulmanyok elemzését, hogy noveljik az

evidencia mindségét és részletesebb képet adjunk a témaban.

A bevont tanulmanyok tobbsége retrospektiv kohorsz vizsgalat, amelyek nagy adatbazisokbol
szarmazo adatokkal dolgoznak, ami torzitasokat eredményezhet, tovabba a bevont publikaciok
nem kontrollaljak teljesen a zavarod tényezoket. Ezen kiviil az eredményeinket részben gyengiti
a statisztikai heterogenitas, kiilondsen bizonyos végpontok esetén. Emellett egyes esetekben az
IOC-t diagnosztikai eszkdzként alkalmaztadk a BDI észlelésére, ami potencialisan torzithatja az

eredményeket.

12



B. SZUPRAPAPILLARIS ES TRANSZPAPILLARIS SZTENT

Kutatasunk egy atfogd osszegzést nytjt az SPS és TPS elhelyezésével kapcsolatos legfrissebb
adatokbol €s tapasztalatokbol. Tobb alcsoport elemzését is elvégeztiik, hogy minél alaposabb
¢s gyakorlatiasabb képet nyujtsunk. A modszertan atlathatdo és reprodukalhatod, a kutatast

szigori tudomanyos szabvanyok szerint végeztiik.

A bevont tanulméanyok tobbsége nem randomizalt és nem prospektiv, ezért az adatok és
evidencia nem jo mindségliek. Tovabba, olyan tanulmanyokat is bevontunk, amelyek csak
absztrakt formdajaban jelentek meg tovabb Ilimitalva kovetkeztetéseinket. A legtobb
vizsgalatban zavar6 tényezok is jelen voltak, €s szamos esetben magas torzitasi kockazatot is
megfigyeltiink. A bevont tanulmanyokban eltérd etioldgiaju epeuti elzarodasokkal rendelkezd
populaciok szerepeltek. Az EST alkalmazasa befolyasolhatta az SO természetes véd6hatdsat a
duodenobiliaris reflux-szal szemben. A kozzétett tanulmanyokban jelentés heterogenitas volt

megfigyelhetd a sztent atjarhatdsag idejében és a migracio tekintetében.

V. KOVETKEZTETESEK

A. INTRAOPERATIV KOLANGIOGRAFIA

Az 10C alkalmazasa nem minden esetben indokolt, a szelektiv alkalmazasa ésszert alternativat
jelenthet a rutinszerii eljarassal szemben. A szelektiv IOC-t olyan tovéabbi intézkedésekkel
kombinalva érdemes alkalmazni, mint a BDI megel6zésére szolgald modszerek (pl. critical
view of safety, fundus first megkdzelités alkalmazasa, tobbportos laparoszkopos technika
hasznalata, alacsony kiiszob nyitott cholecystectomidra valé konverziora). Ezen tulmenden
figyelembe kell venni a perioperativ képalkotdé moédszereket (hasi ultrahang, endoszkopos

ultrahang, MRCP) is az epekovek diagnozisara.

Jelenleg nincs standardizalt indikacios rendszer a szelektiv IOC alkalmazasara. Fontos lenne
egy olyan iranyelv kidolgozasa, amely figyelembe veszi a BDI kiilonboz6 kockazati tényezdit
(nem, életkor, sebészi tapasztalat, korabbi hasi miitétek, cholecystectomia indikécioja, epetti
anatémia), €s segiti a sebészeket az IOC sziikségességének meghatarozasdban. Sziikség van
tovabba tovabbi magas szinvonalu, prospektiv tanulmanyokra, amelyek alaposan vizsgaljak a

potencialis torzitod hatasokat és zavard tényezoket.

A. SZUPRAPAPILLARIS ES TRANSZPAPILLARIS SZTENT

Eredményeink alapjan az SPS jobb alternativat jelenthet a gyakrabban alkalmazott TPS-sel
szemben. Az SPS hosszabb sztent atjarhatosagot és kevesebb szovodményt mutat bizonyos

esetekben, noha a migracié aranya hasonld. Ezek az elényok kevesebb kiegészité beavatkozast
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eredményezhetnek, javitva a betegek ¢letmindségét és csokkentve az egészségligyi koltségeket.
A stent eltavolithatésagaval kapcsolatban igéretes megkozelités lehet, ha vékony szalakat

kotnek a milanyag vagy fém stentek végére, ami megkonnyitheti azok eltavolitasat.

Tovéabbi magas szinvonalti randomizalt klinikai vizsgélatok sziikségesek annak bizonyitasara,
hogy az SPS valdban elonyos alternativa a TPS-hez képest. A jovobeli vizsgalatoknak fel kell
tarniuk az SPS pozicid megvaldsithatosagat és hatasat a joindulatu €s rosszindulati etiologiak
esetében egyarant. Tovabba, olyan sztent karakterisztikak, mint a sztent anyaga, mérete és
hossza, vagy az elhelyezési modszere (side-by-side, stent-in-stent) is kulcsfontossagu lehet,
ezért ezek figyelembevétele javasolt. A jovobeli RCT-k kiilonbozé aspektusokat is
vizsgalhatnak, mint a behelyezés sikerességi aranya, a revizid sikerességi aranya, a stent
eltavolithatosaga, a sztent atjarhatosagi ideje, valamint a beavatkozast kovetd szovédmények
aranya, az EST sziikségessége és hatasa, valamint a profilaktikus hasnyalmirigy sztent hatésa.
Koltséghatékonysagi elemzések értékes betekintést nyljtandnak a jovobeli klinikai irdnyelvek

kidolgozasahoz.

VI. UJMEGALLAPITASOK OSSZEFOGLALASA
A. INTRAOPERATIV KOLANGIOGRAFIA

1. Az rutinszer(i IOC alkalmazésanak sziikségessége nem egyértelmii.

2. A szelektiv IOC hasonl6 hatékonysaggal bir, mint a rutin IOC a BDI megel6zésében. A

szelektiv IOC egy alternativa lehet a rutinszerti alkalmazassal szemben.
3. A BDI aranya hasonl6 az IOC és nem I0C csoportokban
4. A visszamaradt epetti kovek aranya hasonld az IOC és nem IOC csoportokban.

5. Az IOC sikerességi aranya ¢€s az operacio ideje egyenld volt a szelektiv és rutin IOC

csoportok kozott.

6. Az IOC-ot nem alkalmazd csoportban magasabb volt a nyilt miitétre valé konverzid

aranya.
7. Az 10C-t alkalmaz6 csoportban jelentdésen hosszabb volt a miitéti id6.

8. Tovabbi magas szinvonalu prospektiv tanulmédnyokra van sziikség, amelyek

kontrollaljak a lehetséges torzitasokat és zavard tényezoket.

9. Tovabbi magas szinvonali kutatasok sziikségesek a szelektiv IOC alkalmazasanak

pontos iranyelveinek kidolgozasahoz.
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B. SZUPRAPAPILLARIS ES TRANSZPAPILLARIS SZTENT
1. Az SPS potencialisan hosszabb sztent atjarhatosagot bizotsithat.
2. Az SPS és TPS hasonlo sztentmigracios aranyokkal rendelkezhetnek.

3. Az SPS alacsonyabb cholangitis aranyt eredményezhet rosszindulata epeuti elzarodas

esetén.

4. A fém SPS alacsonyabb pankreatitisz aranyt eredményezhet a TPS-hez képest malignus

etioldgia esetén.

5. Tovabbi RCT-k sziikségesek a bizonyitékok mindségének javitasdhoz.
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