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1. Bevezetés

A benignus prosztata hyperplasia (BPH) okozta alsé hugyuti tiinetek az idés férfiak
korében az egyik leggyakoribb egészségligyi problémat jelentik. Az eurdpai tarsadalmak
eloregedése miatt a BPH mara népbetegséggé valt, ami egyre novekvd terhet ré az egészségiigyi
rendszerekre. A BPH sebészi kezelésére szamos minimal invaziv miitéti beavatkozast dolgoztak ki,
melyek kozott a transurethralis prosztata resectio (TURP) 100 éves multja ellenére megérizte
vilagszerte az egyik leggyakrabban végzett urologiai miitét volt. Bar néhany orszagban a TURP
miitétek szama fokozatosan csokkend tendenciat mutat, tovabbra is meghatarozo szerepet tolt be a
mindennapi urolégiai gyakorlatban. Az eljards magas morbiditasa azonban egyértelmii motivaciot
jelentett olyan igéretes alternativ miitéti technikak kidolgozasahoz, mint az anatémiai endoszkopos
prosztata enucleatio (AEEP). Az AEEP egy olyan biztonsagos, tartés eredményeket ado, barmilyen
prosztataméret esetén elvégezheté miitét, amely a nyilt adenomectomia alapelveit adaptalja
transurethralis kornyezetbe. Az AEEP szdmos el6nyének koszonhet6en forradalmasitotta a BPH
sebészi kezelését és ezaltal esélyes lehet arra, hogy a jovében 0j gold standard eljarassa véaljon. Az
AEEP két jol elkiilonithetd miitéti szakaszbol all: elsd 1épésként 1ézer- vagy bipoléris energia
segitségével teljes egészében enukledljak a prosztata transitionalis zOnajat, majd ezt kovetéen az
avaszkularizalt szovetet eltavolitjak. Utobbi célra gold standard eljarasként a morcellalas szolgal,
azonban morcellator hianyaban alternativ megoldast jelenthet a gomba technika, amely soran az
adenomat a prosztata loge-ban nagy sebességgel végzett resectidval tavolitjak el.

2017 november 2-4n a Debreceni Egyetem Klinikai Kozpont Uroldgiai Klinikajan
Magyarorszagon elsoként végeztem transurethralis bipolaris prosztata enucleatiot (TUEB).

Munkank soran a TUEB miitét hatékonysagat és eredményességét mértiik fel.



2. Irodalmi attekintés
2.1 Az AEEP torténeti attekintése

Az orvostudomany fejlédése kumulativ szelekcios folyamatok eredménye, amely al6l
az AEEP sem kivétel. Az enucleatio torténeti attekintése elengedhetetlen a mitét atfogod
megértéséhez, mivel bemutatja azokat az evoliciés mérfoldkoveket, amelyek a mai, modern,
minimal invaziv technikék kialakuldséhoz vezettek. Az 0 eljaras kidolgozasat a TURP miitét
korlatai 6sztondzték. A TURP a BPH gold standard miitéti kezelésének szamit, amely kiallta az id6
probajat, azonban a miitét veszélyei és limitacioi nem elhanyagolhatdak, mint a TUR szindréma, a
Vérzés, illetve a méretbeli hatarok. Az els6 endoszkdpos enucleatio elvégzésére Hiraoka és Akimoto
tett kisérletet Japanban 1989-ben. A 200 beteg bevonasaval készilt tanulmanyukban ismertették a
monopoléris resectoscoppal végzett enucleatio (MEP) technikajat, amely sordn az adenomat a
prosztata tokjatol elvalasztottdk, majd a resectios kacs segitségével tavolitottak el. A kovetkezd
mérfoldkovet az 1990-es évek kozepén megjelent holmium Iézer technoldgia jelentette. Peter Gilling
Uj-Zélandon 1994-ben végezte el az elsé holmium 1ézeres prosztata ablatiot (HoLAP), majd késébb
felismerték, hogy a lézer segitségével hasonléan lehet identifikalni a tok és az adenoma kozétti
réteget, mint nyilt prostatectomia soran. Ez a folyamat vezetett az els¢ holmium lézeres prosztata
enucleatio (HOLEP) elvégzéséhez 1998-ban. A HOLEP kivalé vérzéscsillapitast és rovid kérhazi
tartozkodast biztositott, ugyanakkor széles korben torténd elterjedésének a lézer, illetve a
morcellator magas beszerzési koltsége gatat szabott. 2002-ben Hochreiter dolgozta ki a gomba
technikat HoOLEP miitétek soran, amely megfeleld alternativat kinalt az adenoma eltavolitasara és a
miutét koltségeit is csokkentette. A kovetkez6 nagy attorést a bipolaris technologia megjelenése
jelentette, amelynek legfobb elénye, hogy az oblitéfolyadékként hasznalt izotonias sodoldat
minimalizalja a TUR szindroma rizikojat. Az els6 bipolaris prosztata enucleatio (TUEB, BipoLEP)
elvégzése Neill nevéhez flizodik. 2006-ban Liu és mtsai elvégezték az elsé gomba technikaval
kombinalt TUEB miitétet, majd 2010-ben publikalték az 1100 beteg bevonéasaval készilt
tanulmanyukat. Megallapitottdk, hogy az enucleoresectio a TURP és a nyilt prostatectomia
megfelel$ alternativaja lehet, és a miitét kevésbé koltséges, mint a morcellacidval kombinalt

enucleatio. Fontos még kiemelni Scoffone Cesare nevét, aki 2016-ban végezte el az elsé en bloc



HoLEP miitétet. Szamos elényének koszonhetden az en bloc technika napjainkban jelentds
népszerliségnek drvend, és az enucleatios technikak kozott gold standardnak tekinthets. Az AEEP
fejlédése tovabbra is toretlen, hiszen jelenleg a miitéthez hasznalt 1ézer resectoscopok atméréjének
csokkentése keriilt fokuszba. Az AEEP minden olyan energiaforrassal elvégezhetd, amely
transurethralisan alkalmazhatd, azonban az energiaforras tipusanal sokkal fontosabb az alkalmazott
sebészi technika és az operatdr tapasztalata. Mindazonaltal az kijelenthetd, hogy a legelterjedtebb

és legjobban dokumentalt médszer tovabbra is a HOLEP.

2.2 Az AEEP anat6miai hattere

Az AEEP egyik legfontosabb elnye, hogy a miitétnél ugyanaz az alapelv valosul meg,
mint nyilt adenomectomia soran. Gyakorlatilag a nyilt miitét soran alkalmazott enucleatiot végezziik
el transurethralisan. Kévetkezésképpen az enucleatio anatémiai alapjai 1ényegesen kiilénbdznek a
konvencionalis TURP miitétnél alkalmazottaktol. A mitéti technika biztonsagos és eredményes
elsajatitasanak elengedhetetlen feltétele az anatdmiai hattér alapos ismerete, kiilonds tekintettel a
prosztatatok szerkezetére, a sphincter pontos helyzetére, illetve az érrendszeri viszonyokra. Bar a
prosztatanak szovettani értelemben nincs valddi tokja, a periférias zonat boritd kotoszovetes fascia
rétegek a terminolégiaban prosztatatokként honosodtak meg. Anatémiai szemponth6l azonban az
enucleatio soran prosztatatoknak nevezett struktira valdjaban a periférias és transitionalis zona
kozétti réteg, melynek pontosabb megnevezése a pseudotok vagy sebészi tok lenne. A pseudotok
egy 1-2 mm vastagsagu, tomott, fibromuscularis réteg, amelynek alakja és vastagsaga egyénenként
jelentds variabilitast mutathat. Sebészi szempontbol a prosztata tokja az egyik legfontosabb
tajékozodasi pont a mitét soran. A tok identifikalasara szamos modszert dolgoztak ki az enucleatios
technikak fejlédése soran. A jelenleg népszeriinek szamito en bloc technikanal nem végeznek
hosszanti bemetszést, mivel a tok és az adenoma kozétti réteget 5 és 7 6ranal a colliculus seminalistdl
lateralisan nyitjdk meg. Az en bloc technikdnak szdmos elénye van: jobb latasi viszonyok, a tok
identifikalasa gyorsabb és konnyebb, a mitéti idd rovidebb, a sphincteren 1évé nyalkahartyat

kénnyebb megorizni, kevesebb lézer/bipolaris energiat kell hasznalni, a tanulasi gorbe révidebb.



A sphinctert két funkcionalisan elkiiloniilé, de morfologiailag folytonos komponens
alkotja, melyek a passziv és aktiv kontinencia mechanizmusaiért feleldsek. A simaizombol alld
komponens a lissosphincter, melyet a hiigycsd lumenét koriilvevé belsd, hosszanti és a kiils6,
szélesebb, korkords simaizomzat alkot. A zardizom kiilsd komponense az omega vagy patko alaka
rhabdosphincter, mely harantcsikolt izombol all. Az enucleatio legnagyobb elénye abban rejlik,
hogy a nyilt adenomectomidhoz hasonld modon lehetévé teszi a transitionalis zéna teljes
eltavolitasat. Ugyanakkor a legjelentdsebb hatranya is ebbdl a ténybél adodik, hiszen az atmeneti
stressz inkontinencia aranya magasabb, mint TURP miitét utan. Az enucleatio utan észlelhetd
vizeletinkontinencia kialakulésaban elsésorban a lissosphincter nyalkahartyajanak sériilése, illetve

a sphincter termikus karosodasa jatszik meghataroz6 szerepet.

2.3. A bipolaris technika fizikai alapjai

A bipolaris TURP megjelenése paradigmavaltast hozott a prosztata transurethralis
sebészeti kezelésében, technologiailag és klinikailag egyardant meghatarozo elorelépést
eredményezve. Természetesen a TUR szindroma megel6zésén tul a bipolaris eljarasnak még szamos
tovabbi elénye is van. Mig a klasszikus monopolaris TURP soran elektrolitmentes oblitéfolyadékot
hasznalnak, addig a bipolaris miitéteknél eldmelegitett fiziologias sooldatot alkalmaznak, mely a
beteg szamara biztonsagos, jol toleralhat6, impedanciaja alacsony és kivaléan vezeti az elektromos
aramot. Az aramkor a bipolaris kacson 1évd aktiv és neutralis elektroda kozott koncentralodik. Az
elektromos aram hatasara a kacs kornyezetében magas homérséklet alakul ki, amely helyileg
felforralja az izotonias sooldatot, gézbuborékokat képezve. Ezek a buborékok dsszeolvadva egy
stabil gézburkot formalnak, amely egy adott kiiszobfesziiltséget elérve plazmaallapoti zonat hoz
létre. A plazma magas hémérséklete révén alkalmas a szovet hatékony resectidjara, vaporisatiojara
kacson helyezkedik el, igy az aram nem halad keresztiil a beteg testén. Ezzel szemben a ,kvazi”
bipoléris rendszerek esetén, az aktiv elektrodardl kibocsatott aram a hugycsészovet egy részén
aramlik at, majd az aramkor a shaft végén 1év6é neutrdlis elektrodan zarodik. Az optimalis

energiabedllitas resectio esetén 130-280 W, koagulacio esetén pedig 60-110 W kozotti tartoméanyba



esik. A bipolaris technika alkalmazasanak egyik nagy elénye a kisebb szdveti penetracié. Bipolaris
resectio esetén szignifiknsan kisebb a nekrotikus zéna mélysége (0.07+0.08 mm), mint
monopolaris TURP soran (0.59+0.27 mm). A hdmérséklet emelkedés szignifikdnsan nagyobb
monopolaris TURP utan (24.2£3.9 °C), mint bipolaris resectiot kdvetden (8.1£1.5 °C). A
szignifikinsan alacsonyabb hémérséklet emelkedés alatamasztja azt a feltételezést, hogy a bipolaris
resectio soran kisebb fokd szovetkarosodas alakul ki, amely magyardzatot adhat az enyhébb
posztoperativ irritativ vizelési panaszokra is. A bipolaris technoldgia tovabbi kiemelked6 el6nye,
hogy pacemakerrel rendelkezd betegek esetén is biztonsagosan alkalmazhato, mivel minimalisra
csokken az elektromégneses interferencia kockazata. Tovabba, a kisebb elektromos feszultségnek
koszonhetéen csokken az obturator rangasok gyakorisaga is, bar teljes kikiiszobolésik ezzel a
technikaval sem garantalhaté. A bipolaris technika soran hasznalt un. ,,cut and seal” hatas lehetové

teszi a kacsra tapadt szovetek azonnali eltavolitasat, megakadalyozva ezzel a miitét megszakitasat.

2.4 Az AEEP fiziol6giai hattere — termoregulaci6s és dramlastani szempontok

A bipolaris technika fiziolégiai alapjainak attekintése soran Iényeges kitérni arra, hogy
elengedhetetlen az intraoperativ aramlasi viszonyok pontos ismerete is. Tudomanyos kutatasok
igazoltak, hogy a narcosis jelentdsen rontja a kozponti hészabélyozast, csokkentve ezzel a
vasoconstrictio és hidegrazas kivaltasdhoz sziikséges hdmérsékleti kiiszobdt. Ennek kdvetkeztében
az altatisban részesiilld betegek tobbségénél, aktiv melegités hianyaban hypothermia alakul ki. A
spinalis érzéstelenités kevésbé befolyasolja a kozponti hdszabalyozast, ugyanakkor periférias
szimpatikus és motoros idegblokad révén gatolja a vasoconstrictiot és a hidegrazast a blokkolt
teriileteken. Transurethralis miitétek soran szobahdmérsékletli oblitéfolyadék alkalmazasa akar 1-2
°C-kal is csokkentheti a betegek maghomérsékletét. Fontos kiemelni, hogy az enucleatiora keriild
betegek jelentds része idds, ami a hypothermia egyik legfontosabb rizikofaktordnak szamit. A
hypothermia csokkenti a thrombocyta-funkciot, fokozza a fibrinolizist, csékkenti a vasoconstrictiét,
valamint a koagulacios faktorok aktivitasat. Az izotermikus Oblitéfolyadékok hasznalata

bizonyitottan csokkenti a hdveszteséget, ugyanakkor nagy mennyiségii oblitéfolyadékot nehéz



megfeleléen felmelegiteni. A talzottan felhevitett folyadék szoveti karosodast okozhat. Amennyiben
izotermikus séoldat nem all rendelkezésre, alternativ megoldéasként alkalmazhat6 a praeoperativ
aktiv testmelegités. Az oblit6folyadék homérséklete mellett a megfeleld intravesicalis nyomas (IVP)
biztositasa is kulcsfontossagu tényezd. Az AEEP technikak elterjedése és a morcellatio rutin klinikai
gyakorlatba torténd integralasa Ujra felhivta a figyelmet az optimalis IVP fenntartdsanak
fontossagéra. Kiilonosen a morcellatio kapcsan kritikus ennek figyelembevétele, mivel az eljaras
természetébdl adodoan magasabb IVP-al jar. A volumen terhelés megelézése kulcsfontossagu,
mivel az izoozmolaris hypervolaemia ugyan nem okoz klasszikus TUR szindrémat, azonban a
bipoléris vagy 1ézeres enucleatiot kovetden akar intenziv ellatast igényl6 allapot kialakulasahoz is
vezethet. Altalanossagban elmondhat6, hogy 20 cmH,O-t meghaladd IVP mér emelkedettnek
tekinthetd, mig az 6blitdfolyadék felszivodasa altalaban 40 cmH,O feletti értéknél valik jelentdssé.
Ezért morcellatio soran javasolt a holyagban uralkodé nyomast lehet6ség szerint 40 cmH O alatti
értéken tartani. Az 6blitéfolyadék felszivodasanak mértékét befolyasolja a prosztata mérete, a miitéti
id6, az esetleges tokperforacio, valamint az 6blitéfolyadék nyomasa. A direkt (intravascularis)
felszivodas akkor kovetkezik be, ha az IVP meghaladja atlagosan a 15.3 cmH,O-t. Az indirekt
(extravascularis) felszivodas kritikus nyomasértéke ennél alacsonyabb és mar a miitét elején is
bekovetkezhet, ha a prosztatatok integritasa megsériil. Az IVP kialakuldsaban jelentés szerepet
jatszik az alkalmazott 6blité rendszer tipusa és a folyadékoszlop magassaga. A biztonsagos miitéti
gyakorlat érdekében az oblit6folyadék magassagat célszerii 60 cm alatt tartani, amivel csokkenthetd
a prosztata loge-ban létrejovd talzott nyomas és a holyag talfesziilése. A hypervolaemia
kialakulasaban jelentds szerepe van a folyadékoszlop magassaganak, ugyanakkor fontos tényezd a
hélyag compliance és a hélyagtérfogat is. Magasabb I\VVP (>20 cmH,0) sokkal gyakrabban fordul
elé kisebb holyagkapacitas esetén. Az IVP emelkedése a holyag telddési fazisaban az egyéni
holyagtérfogattol fugg, de atlagosan 500 ml-es holyagtérfogat tekintheté annak a kritikus pontnak,
amelyet meghaladva az IVP meredeken emelkedni kezd. Az enucleatio kezdeti szakaszaban nem
jellemz6 az 6blitéfolyadék felszivodasa, azonban ahogy a beavatkozas eldrehalad és egyre tobb véna
nyilik meg, mér alacsonyabb nyomasérték (15.3 cmH,O) is elegendé lehet az 6blit6folyadék

felszivodasahoz. A miitét idGtartama és a prosztata térfogata jelentdsen befolyasolja a



hypervolaemia kialakulasanak kockazatat. Ezért egyre inkdbb tdmogatjak az alacsony nyomasu
oblités koncepciojat, amely csokkenti a fiziologias sooldat felszivodasabol adodo szovédményeket.
Osszességében a bipolaris technika jelentés klinikai és technikai elérelépést jelent a prosztata
transurethralis sebészetében. Az oblitéfolyadék nyomasanak kontrollja, a perioperativ hypothermia
megel6zése, valamint az IVP optimalis értéken tartisa kulcsfontossagu a betegbiztonsag és a miitéti

eredményesség szempontjabol.

3. Célkitiizések

1. Dedikalt enucleatiés kacs nélkil és korai sphincter felszabitassal végzett, gomba
technikaval kombinalt en bloc TUEB miitéten atesett betegek klinikopatologiai jellemzdinek
retrospektiv vizsgalata, a perioperativ miitéti eredmények, az enucleatios hatékonysag, illetve a
szovodmények felmérése és az egyéves utankovetési adatok dsszegzése.

2. A korai sphincter felszabaditassal végzett en bloc TUEB miitét soran a morcellatio
és a gomba technika retrospektiv 6sszehasonlitd elemzése 80 ml-nél nagyobb prosztataméret esetén,
kulonds tekintettel a két mddszer hatékonysagéra, biztonsdgossagara és az eljarasok
szovédményeinek értékelésére. A perioperativ vérveszteséget befolyasolo tényezok vizsgalata és a

hat hénapos utankdvetési adatok dsszehasonlitasa a két moédszer kozott.

4. Betegek és médszerek
4.1 A vizsgalatokba bevont betegek kivalasztasa és klinikopatologiai jellemzdi

Els6 vizsgalatunkban a gomba technikaval és korai sphincter felszabaditassal végzett
en bloc TUEB miitét hatékonysagat értékeltiik. Retrospektiv vizsgalatunkba dsszesen 252 beteget
vontuk be. A miitéteket 2018 januar és 2023 majus kozott végeztiik el a Debreceni Egyetem Klinikai
Kdzpont Uroldgiai Klinikajan. A Debreceni Egyetem, Klinikai Kdzpont Regionélis és Intézményi
Kutatasetikai Bizottsaganak jovahagyasat kovetéen (etikai engedély azonosito: IRB No.
DERKEB/IKEB 6977-2024) az adatokat retrospektiv modon gyiijtottiik. Minden beavatkozast egy
operatér végzett. Bevalogatasi kritériumként az alabbiakat jeloltik meg: a prosztata térfogata >30

ml, maximalis dramlasi sebesség (Qmax) uroflowmetria soran <15 ml/s, vizeletreziduum >100 ml,



International Prostate Symptom Score (IPSS) >7, illetve gydgyszeres terapia ellenére is progredialé
vizelési panaszok. Azok a betegek, akiknél urolégiai kivizsgalasuk soran neurogén hélyag,
hugycsosziikiilet vagy prosztatadaganat igazolodott kizarasra keriiltek. A miitét eltt minden beteg
standardizalt urologiai kivizsgalason esett at, az aktualisan érvényben 1évé eurdpai urologiai
iranyelvek szerint. Méasodik vizsgalatunkban a gomba technika, illetve a morcellatio hatékonysagat
hasonlitottuk 6ssze 80 ml-nél nagyobb prosztata volumen esetén végzett korai sphincter
felszabaditassal kombinalt en bloc TUEB miitétek soran. 2018 januar és 2024 marcius kozott
Gsszesen 234 betegnél végeztiink olyan miitétet, ahol a prosztata méret 80 ml-nél nagyobb volt. A
betegeket két csoportra osztottuk: a gomba technika csoportba 116, mig a morcellatids csoportba
118 beteg kerlilt bevéalogatasra. 2021 marcius 1-jén egy Wolf Piranha morcellator (Richard Wolf,
GmbH, Knittlingen, Németorszag) kertilt beszerzésre a Debreceni Egyetem Klinikai Kézpont
Urologiai Klinikajan, igy ezen datumot kdvetéen 80 ml-nél nagyobb prosztata volumen esetén a
miitéteknél morcellalast alkalmaztunk szisztematikusan. Hasonloan az elsé vizsgalatunkhoz minden
beavatkozast egy operator végzett. A Debreceni Egyetem, Klinikai Kozpont Regionélis és
Intézményi Kutatasetikai Bizottsag jovahagyasat kovetden (etikai engedély azonositd: IRB No.

DERKEB/IKEB 7116-2025) az adatokat retrospektiv modon gyiijtottiik.

4.2 A korai sphincter felszabaditassal és gomba technikaval végzett en bloc TUEB sebészi technikaja

A mitét megkezdése eldtt 30 perccel minden beteg intravénds antibiotikum
profilaxisban részesiilt (altalaban 2 gramm ceftriaxon). A mitétet spinalis érzéstelenitésben vagy
narcosisban végeztilk kémetszo helyzetben. A holyagba transurethralisan egy 27 Ch-es, 12°-0s
optikaval ellatott bipolaris resectoscopot (Olympus Winter & IBE GmbH, Hamburg, Németorszag)
vezettiink be. Oblitéfolyadékként elémelegitett (37 °C), fiziologias soéoldatot hasznaltunk. A miitét
soran végig nagyfrekvencias bipolaris kacsot (Olympus Winter & IBE GmbH, Hamburg,
Németorszag) alkalmaztunk. Az enucleatio en bloc a shaft végével tortént. A hélyagnyakon egy
gombaszerli nyél keriilt kialakitisra, amellyel az adenomat a prosztata loge-ban fixaltuk. Ezt
kovetéen a mar avaszkularizalt adenomat nagy sebességgel rezekaltuk. A vagashoz 200 W, a

koagulaciéhoz 120 W teljesitményt allitottunk be.



4.3 A korai sphincter felszabaditassal és morcellatiéval végzett en bloc TUEB sebészi technikaja
A beavatkozést a 4.2 pontban leirt technikéhoz hasonléan végeztik el, azzal a
kiilonbséggel, hogy a hoélyagnyaknal gombaszerii nyél nem Kkeriilt kialakitasra. Az enuklealt
adenomat a hdlyagba pozicionéltuk a shaft végével. Ezutan a bipolaris resectoscopot morcoscopra
(Richard Wolf, GmbH, Knittlingen, Németorszag) cseréltik és bevezettiik az oszcillalé morcellatort
(Richard Wolf, GmbH, Knittlingen, Németorszag). A morcellatort 850 percenkénti fordulatszam
(rpm) mellett hasznaltuk a Richard Wolf cég eredeti ajanlasa szerint. A prosztata adenomét a hélyag
kdzepén morcellaltuk a hagyomanyos, felfelé iranyul6 technikéaval. A beavatkozas végén mindkét
befolyast leallitottuk és ellendriztiik az esetleges rezidualis szovet jelenlétét a hugyholyagban, illetve

a prosztata loge-ban.

4.4 A perioperativ adatok mérése

Mindkét vizsgalatunkban a mitéti idot a bipolaris resectoscop bevezetésétdl a
holyagkatéter behelyezéséig mértiik. A szovet nedves stlyat a formalinos fixalas el6tt mértiik meg.
A mitét hatékonysagat a mitéti id6 és az eltavolitott prosztataszovet sulya alapjan szamitottak ki
(gramm/perc). Az elsd posztoperativ napon a kontroll laboratériumi paramétereket - koztik a Hgb-
, a natrium- és a kreatininszintet — monitoroztuk. A katéter viselés, illetve a korhazi tartézkodas
idejét rogzitettik. A 30 napos szovoédmények értékelésére a Clavien—Dindo osztalyozast
alkalmaztuk. Masodik vizsgalatunkban a perioperativ adatokat 6sszehasonlitottuk a gomba technika,
illetve a morcellacios csoport kozott. A morcellacids csoportban mértiik tovabba a ,,beach-ball”

jelenség eléfordulasat.

4.5 Utankovetés

Elsé vizsgalatunknal az utankovetési idd 12 honap, mig masodik vizsgalatunknal 6
hénap volt. A kontroll vizsgalatokra az 1., 3., 6., illetve 12. hdnapban keriilt sor, amelyek soran PSA
vizsgélat, uroflowmetria, illetve ultrahangos vizeletreziduum mérés tértént. Ezen vizsgalatokon

kiviil kérdéivekkel (IPSS, QoL, IIEF-5) objektivizaltuk a betegek vizelési és merevedési statuszat.



Emellett dokumentaltuk a TSUI és egyéb késoéi szovédmények jelenlétét is. Masodik
vizsgalatunkban dsszehasonlitottuk az utankovetés soran rogzitett adatokat a gomba technika, illetve

morcellacios csoportok kozott.

4.6 Statisztikai analizis

4.6.1 A gomba technikaval kombindlt en bloc TUEB hatékonysagat értékel
retrospektiv vizsgalat statisztikai elemzése

A folytonos valtozok normalitasat Shapiro-Wilk teszttel értékeltik. A kategorikus
véltozokat aranyokkal irtuk le, mig a folytonos valtozokat mediannal és interkvartilis tartomannyal
adtuk meg. A folytonos valtozok medianjainak Osszehasonlitdsara Wilcoxon prébat, mig a
kategorikus valtozok kozotti Osszefliggések feltardsara Pearson-féle khi-négyzet tesztet
alkalmaztunk. A statisztikai szignifikancia hatarértékét p<0.05-ben hataroztuk meg. Valamennyi
statisztikai elemzést az Intercooled Stata v18.0 szoftverrel (Stata Statistical Software: Release 18;

StataCorp LLC, College Station, TX, USA) végeztiik.

4.6.2 A 80 ml-nél nagyobb prosztataméret esetén alkalmazott gomba technika és morcellatio
hatékonysagat 6sszehasonlité retrospektiv vizsgalat statisztikai elemzése

A folytonos valtozok eloszlasat Shapiro-Wilk teszttel értékeltik. Nem normal eloszlas
esetén az adatokat mediannal és interkvartilis tartomannyal adtuk meg, az dsszehasonlitasokat pedig
nemparaméteres modszerrel (Wilcoxon préba) végeztik. A kategorikus valtozékat elemszammal és
szazalékban adtuk meg. Robusztus regresszids analizist végeztiink az iterativan Ujrastlyozott
legkisebb négyzetek maédszerével, hogy minimalizaljuk a kiugré értékek becsilt regresszids
egyutthatékra gyakorolt hatasat. Valamennyi statisztikai elemzést az Intercooled Stata v18.0
szoftverrel (Stata Statistical Software: Release 18; StataCorp LLC, College Station, TX, USA)

végeztilk, a statisztikai szignifikanciat p<0.05 érték mellett hataroztuk meg.



5. Eredmények
5.1 A gomba technikaval kombinalt en bloc TUEB hatékonysdgdt értékeld retrospektiv vizsgalat
eredményei

Els6 vizsgalatunkban a betegek median életkora 70 [65-76] év, mig a median BMI
27.65 [24.7-30.15] kg/m?2 volt. Az ASA score szerinti besorolas az aldbbiak szerint alakult: ASA 1
pontszdmU beteg: n=6 (2.38%), ASA 2: n=134 (53.17%), ASA 3: n=108 (42.86%), ASA 4: n=4
(1.59%). Thrombocytaaggregéacié gatlé terapidban 44 beteg (17.46%) részesilt. A praeoperativ
prosztata méret median értéke 60 [40-88.5] ml volt, mig a median praeoperativ PSA érték 4.17
[1.79-7.81] ng/ml volt. A miitéti id6 median értéke 40 [30-70] perc, az enukledlt prosztataszévet
tomegének medianja 34 [16.5-60] gramm volt. Az atlagos enukleécios rata 0.76 [0.6-1] gramm/perc
volt. Szignifikans killénbség mutatkozott az enukleacios rataban a 80 ml-nél kisebb, illetve nagyobb
prosztataméretek kozoétt (0.66 [0.53—-0.86] gramm/perc vs. 1 [0.76-1.11] gramm/perc, p<0.001). A
posztoperativ holyagoblitési id6 median ideje 24 [20-24] 6ra volt. A Hgb szint atlagos csokkenése
13.28 g/L (p<0.001) volt. A natrium- (praeoperativ: 140 [139-141] mmol/L vs. posztoperativ: 139
[138-141] mmol/L, p=0.011), illetve a kreatininszintekben (praeoperativ: 82 [72-95] pumol/L vs.
posztoperativ: 79.5 [68-95] pmol/L, p=0.002) statisztikailag szignifikans valtozasokat
tapasztaltunk, ezek azonban Kklinikai szempontbél nem bizonyultak relevansnak. A median
katéterviselési id6 3 [2-3] nap, a median korhazi tartozkodas id6tartama 4 [3—4] nap volt. Clavien—
Dindo I fokozati szovédményként makroszkopos haematuriat 8.33%-ban, tokperforaciot 5.16%-
ban, mig Clavien-Dindo 1I fokozatl szovédményt 3.17%-ban észleltink. Clavien-Dindo Il11b
fokozatt sz6védmény 2.78%-ban fordult el6. Clavien-Dindo IlTa, IV és V fokozata sz6védményt

nem tapasztaltunk.

5.2 A 80 ml-nél nagyobb prosztataméret esetén alkalmazott gomba technika és morcellatio
hatékonysagat dsszehasonlité retrospektiv vizsgalat eredményei

A median miitéti id6 szignifikdansan hosszabb volt a gomba technikaval végzett
csoportban (80 [60-90] perc), mint a morcellaciés csoportban (60 [50-70] perc), (p<0.001). Az

eltavolitott adenoma tomegét tekintve nem volt szignifikans eltérés a két csoport kozott (gomba



technika: 68.5 [50-89.5] gramm, morcellatio: 65 [55-89] gramm; p=0.572). Az enucleatiés
hatékonysag gomba technika esetén 0.9 [0.76-1.03] gramm/perc, morcellatio esetén 1.25 [1.01-
1.44] gramm/perc volt (p=0.000). Az elvégzett linedris regressziés analizis alapjan a prosztataméret
nagyobb mértékben befolyasolta a mitéti idGtartamot gomba technika alkalmazasakor, mint
morcellatio esetén. Morcellatio alkalmazasakor minden grammnyi prosztataszovet atlagosan 0.41
perccel (p<0.05), mig gomba technika esetén 0.69 perccel (p<0.05) hosszabbitotta meg a miitéti
idétartamot. A morcellatio hatékonysaga — ellentétben a gomba technikéaval — nem csokkent a
prosztataméret ndvekedésével. A Hgb median értéke mindkét csoportban szignifikansan csokkent,
azonban a gomba technika alkalmazésakor nagyobb csokkenést figyeltiink meg (-25 [-17 —-8] g/L),
mint a morcellaciés csoportban (-11 [-19 — -4] g/L; p=0.002). Mivel a két betegcsoport kdzott
szignifikans kuldnbség mutatkozott a thrombocytaaggregacio gatlé kezelés és a vizeletretencio
el6fordulasaban, tobbszords robusztus regresszids elemzést végeztiink, hogy kisziirjilk ezen
valtozok miitéti idore és vérveszteségre gyakorolt esetleges torzito hatasat. Meglepé modon az
eredmények alapjan a thrombocytaaggregacié gatlé kezelés kozel szignifikans 0Osszefiiggést
mutatott az alacsonyabb Hgb csokkenéssel (Coef. = -6.53, p=0.052, 95% CI [-13.11; 0.05]). Ezzel
szemben a vizeletretencié nem befolyésolta szignifikansan a Hgb csokkenés mértékét (Coef. = 0.20,
p=0.908, 95% CI [-3.12; 3.51]). A miitéti id6 viszont jelentds mértékben korrelalt a vérveszteség
novekedésével, minden egyes plusz perc tovabbi 0.13 g/L Hgb csokkenést eredményezett (Coef. =
0.13, p<0.001, 95% CI [0.06; 0.20]). A sebészi technikanak énmagaban nem volt szignifikans
fiiggetlen hatasa a Hgb csékkenésre, miutan ezeket a faktorokat figyelembe vettiik (Coef. = -3.17,
p=0.074, 95% CI [-6.66; 0.31]). A median katéterviselési id6 a morcellacids csoportban rvidebb
volt (gomba technika: 3 [2-3] nap vs. morcellatio: 2 [2-3] nap; p<0.001), hasonléan a kérhazi
tartozkodas idétartamahoz (gomba: 4 [3-4] nap vs. morcellatio: 3 [3-4] nap; p=0.000). Clavien—
Dindo I-I1lb fokozati szov8dmények aranya hasonld volt mindkét csoportban, vértranszfuziora
egyik esetben sem volt sziikség. Késéi szovédményként a gomba technika csoportban egy-egy

esetben higycsésziikiilet (0.86%) és holyagnyak sclerosis (0.86%) alakult ki.



6. Megbeszélés

Az AEEP kozel négy évtizeddel ezel6tt jelent meg az uroldgiai operativ palettan,
paradigmavaltast hozva a BPH miitéti kezelésében. Az endoszkopos enucleatio egy olyan miitéti
eljaras, amely prosztatamérettSl fiiggetleniil elvégezhetd, biztonsagos, reprodukalhatd, tovabba
tartos eredményt biztosit. Az enucleatio el6nyei vitathatatlanok a konvencionalis TURP, illetve a
nyilt adenomectomidval 6sszehasonlitva. Mig TURP soran kizarélag a prosztata volumenének
redukcidja torténik meg, addig enucleatio soran a transitionalis zéna teljes eltavolitasaval az
obstrukci6 komplett moédon megsziintethetd. Jelentds kiilonbség tovabba, hogy mig TURP esetén a
miitét hatékonysaga a prosztata méretének novekedésével nem fokozodik, addig enucleatio soran ez
a hatékonysag folyamatosan javul. Hangsulyozandd tovabba, hogy TURP esetén a prosztata
méretének novekedése egyiitt jar a szovodmények emelkedett kockazataval. Bar a nyilt
adenomectomia rovidebb miitéti iddvel jar, invazivabb beavatkozas, amely magasabb
szovodményrataval jarhat, tovabba a posztoperativ katéterviselés idGtartama és a korhazi
tartdzkodas hossza egyarant jelentésen meghaladja az enucleatio utan tapasztaltakat. Szamos el6nye
miatt egyes szerzOk az enucleatiot mar az 0j gold standardként tartjdk szdmon a BPH sebészi
kezelésében. Az AEEP soran alkalmazhaté optimalis energiaforras tovabbra is vitatott kérdés a
szakirodalomban. Az enucleatio tobbféle energiaforrassal is kivitelezhetd, mint példaul bipolaris
energia, Ho:YAG, Tm:YAG, thulium fiber vagy GreenLight lézer alkalmazasaval, ugyanakkor a
miitéti technika megfelel6 kivitelezése kritikusabb a beavatkozas sikerének szempontjabol, mint az
alkalmazott energia tipusa. A rendelkezésre all6 energiaforrasok kézll a bipoléris technolégia
széleskorii elfogadottsagra tett szert, mivel koltséghatékony, biztonsagos, kevesebb héenergiat
kozvetit a szévetekre, valamint minimélisra csokkenti a TUR szindréma kialakulésanak kockazatat.
Els6 vizsgalatunk soran felmértiik az en bloc TUEB gomba technikaval kombinalt véltozatanak
hatékonyséagat és eredményességét, mig masodik vizsgalatunkban a gomba technikat hasonlitottuk
06ssze a morcellalassal 80 ml-nél nagyobb prosztataméret esetén. Legjobb tudasunk szerint els6ként
publikéltunk a nemzetkdzi szakirodalomban olyan tanulmanyt, amelyben az en bloc TUEB miitétet
gomba technika alkalmazasaval kombinaltuk, tovabba ezen modszer révén elséként szamoltunk be

arrél is, hogy dedikalt enukleaciés kacs hasznalata nélkul tortént enucleatio. A Hochreiter altal



kidolgozott gomba technika kdltséghatékony alternativat jelent a prosztataszévet eltavolitasara
olyan intézményekben, ahol nem all rendelkezésre morcellator. Mivel a miitét soran enucleatio és
resectio is torténik, ezért a TUERP (transurethral enucleation and resection of the prostate), azaz
enucleoresectio elnevezés kiilondsen talalé. A gomba technikaval kombinalt en bloc TUEB soran a
holyagnyakon 6 oranal kialakitott gombaszerii nyél megtartasaval fixaljuk az adenomat a prosztata
loge-ban. igy a mar enukleélt és avaszkularizalt lebenyek gyorsan és hatékonyan rezekalhat6va
valnak. Az alapvet6 koncepcionk az volt, hogy a beavatkozast két szakaszra kilonitsik el, mikdzben
a kacs cseréjére egyaltalan ne legyen sziikség. Az elsé részben az adenoma en bloc enucleatiojat
végeztik el a resectoscop shaftjanak végével, majd a masodik részben az igy kialakitott mar
avaszkularizalt lebenyek resectioja tortént meg. Ennek a modszernek tovabbi elonye, hogy az
enucleatios kacs elhagyasa révén jelentés koltségesokkenés is elérhetd. Tobb urologus véleménye
szerint a morcellator hidnya akadalyt jelent az enucleatids technika elsajatitdsaban és sajat
intézményiikben torténd bevezetésében. Vizsgalatunk ugyanakkor igazolta, hogy megfeleld
eredményességii enucleatio morcellator hasznalata nélkiil is kivitelezhetd. Véleményem szerint a
bipolaris technoldgia ideélis valasztas az enucleatio megtanulasahoz, mivel az urolégusok tdbbsége
lényegesen jartasabb a konvencionalis resectoscop hasznalatdban, mint a lézer resectoscop
alkalmazéséaban. Tovabbi fontos elényként emlithetd, hogy amennyiben a miitét soran barmilyen
technikai nehézség meriil fel, lehetség van klasszikus TURP-ra torténd azonnali véltasra, amely
garantalja a beavatkozas biztonsagos befejezését. Kiemelendd tovabba, hogy az altalunk ismertetett
technika az enucleatids eljarasok kozul a legkéltséghatékonyabb, mivel alkalmazasahoz csupan egy
bipolaris resectoscopra, egy resectios kacsra és fiziologias sooldatra van sziikség. Els6 vizsgalatunk
eredményei alapjan a betegek vizelési paraméterei jelentds javulast mutattak a miitét utan. Az
altalunk mért IPSS, QoL, Qmax, Qave és vizeletreziduum értékek jol dsszevethetdk és dsszhangban
allnak a nemzetkozi szakirodalomban kézolt eredményekkel. Vizsgaltuk tovabba az enucleatiot
kovetden bekovetkezd PSA csokkenés mértékét is. Irodalmi adatok szerint a transitionalis zona
teljes eltdvolitésa utdn a PSA értéke 60-90 %-kal csokken, amit sajat eredményeink is
alatamasztottak. Masodik vizsgalatunkban az en bloc TUEB miitét masodik, kissé monoton

szakaszat, az adenoma eltavolitasat hasonlitottuk 6ssze 80 ml-nél nagyobb prosztataméret esetén,



gomba technika és morcellator alkalmazasaval. A vizsgalat elvégzésére az adott lehetdséget, hogy
2021 februarjaban klinikank egy morcellator beszerzésével béviilt, melynek révén az enucleatiok
gordulékenyebbé és gyorsabba valtak, ugyanis a szdvet eltavolitdsanak sebessége jelentdsen
befolyasolja a miitéti idét. Chen és mtsai tanulmanya szerint a morcellalas Gnmagéaban a teljes miitéti
id6 20-60%-4t is kiteheti. Bar a morcellatorok magas beszerzési kéltsége jelenleg még akadalyozza
azok széles korii elterjedését, az enucleatiot végzd urologusok korében a morcellalas tekinthetd a
szoveteltavolitds gold standard technikajanak. A morcellatorokat a penge mozgasi mechanizmusa
(oszcillalé vagy reciprok/guillotine), illetve a penge alakja (fogazott vagy sima) alapjan
csoportositjuk, tovabba elkiilonithetok egyszer, illetve tobbszor hasznalhato penge tipusok is. Az
elsd generacios morcellatorok pengéje reciprok mozgast végzett, mig a masodik generacios
morcellatoroknal mar oszcillaldé mozgast végez a penge, igy ezek az eszkdzok biztonsadgosabb
miikodést és nagyobb hatékonysagot biztositanak. Az effektivitas tekintetében az oszcillald
morcellatorok tdbb mint kétszer hatékonyabbnak bizonyultak, mint a reciprok tipust eszkdzok. Sajat
eredményeink szerint a morcellatio hatékonysaga prosztatamérettél fiiggetlen, mig a gomba
technika esetében a hatékonysag a prosztatatérfogat novekedésével csokken. Legjobb tudomésunk
szerint a nemzetkézi irodalomban ez a masodik olyan vizsgalat, amely dsszehasonlitotta a
morcellaléas és a gomba technika hatékonyséagat, ugyanakkor a mi tanulmanyunk magasabb esetszam
bevonasaval késziilt. Weerasawin és mtsai jobb funkcionalis eredményekrdl és rovidebb miitéti
id6rél szamoltak be morcellalas esetén, mint a gomba technikanal. Hasonloképpen, sajat
tanulméanyunkban is szignifikdnsan rovidebb volt a mitéti id8 a morcellacios csoportban.
Ugyanakkor a szdvet eltavolitasdnak médja nem befolyasolta a funkcionalis eredményeket, ami
azzal magyaréazhatd, hogy az enucleatio alapelvei mindkét technika esetében megegyeznek. Az
AEEP alapvetéen biztonsagos eljarasnak szamit a BPH sebészi kezelésében. Randomizalt
vizsgalatok és metaanalizisek kovetkezetesen kisebb vérveszteséget igazoltak AEEP miitétek
esetén, ami rovidebb katéterviselési id6t és korhazi tartozkodast eredményez, ezaltal pedig az
egészségligyi ellatorendszert is jelentdsen tehermentesiti. Az AEEP tovabbi jelentds elonye, hogy
rendkiviil magas, 98.3%-os katétermentesitési arany érhet6 el. Az is figyelemre mélto, hogy HoLEP

miitét utan 10 évvel minddssze 0.7% a recidiv BPH miatti reoperaci6 aranya, szemben a TURP



mitét utani 18%-kal. Az AEEP elényeit erés evidenciak tamasztjak ald. Az enucleatio nagyobb
mértékben enyhiti az alsé higyati obstructiot, mint a hagyomanyos TURP miitét. A vizelési
paraméterek (IPSS, Qmax, vizeletreziduum) nagyobb mértékben javulnak AEEP utan, mint
monopolaris TURP-ot kivetden. A resectids és vaporisatids technikdk eredményessége kiilonosen
nagyobb prosztataméret esetén marad el az AEEP-t6l. Véleményem szerint a BPH sebészi
kezelésében nem az eltavolitott adenoma mennyisége a legfontosabb tényez8, hanem a hossza tdvon
is megfelel6 funkcionalis eredmények elérése. Az AEEP legnagyobb elényét éppen ebben, a tartdsan
j6 eredményekben latom, hiszen az eljards utan a rezidualis BPH miatti reoperacids arany

szignifikansan alacsonyabb a TURP utan tapasztalt értékekkel.

7. Uj megallapitasok

1. Els6ként mutattam be a nemzetkozi irodalomban a dedikalt enucleatiés kacs nélkiili, korai
sphincter felszabaditassal és gomba technikdval kombinalt en bloc TUEB mitéti technika
eredményeit, igazolva annak hatékonysagat és biztonsadgossagat a klasszikus TURP

alternativajaként.

2. A gomba technikaval kombinalt en bloc TUEB alkalmazasaval jelent6s koltségesokkentés érhetd
el, mikézben a funkcionalis eredmények megegyeznek a morcellator hasznalataval végzett
beavatkozasokkal. A gomba technika kuléndsen hasznos lehet olyan intézményekben, ahol

morcellator nem all rendelkezésre.

3. Kimutattam, hogy a 80 ml-t meghalado prosztatavolumen esetén végzett en bloc TUEB miitét
soran a morcellator alkalmazasa szignifikansan csokkenti a mutéti idot és kovetkezményesen

mérsékli a perioperativ vérveszteséget a gomba technikahoz képest.

4. Elsoként igazoltam, hogy mig a morcellator hatékonysaga prosztatamérettdl fiiggetlen, addig a

gomba technika alkalmazésakor a hatékonysag a prosztatatérfogat novekedésével csokken.



5. Kimutattam, hogy a perioperativ vérveszteséget nem befolyasolja a szdvet eltvolitdsanak médja,
a vizeletretenci6 jelenléte, illetve az alkalmazott thrombocytaaggregacio-gatld kezelés. A

perioperativ vérveszteség mértéke a miitéti idével mutat szignifikans dsszefliggést.

8. Osszefoglalas

A BPH soran alkalmazott minimal invaziv sebészi technikék fejlddése kapcsan egyre
inkabb eldtérbe keriil az AEEP, amely egy biztonsagos és tartos eredményeket nytjté modszer. Az
AEEP az egyetlen olyan mitéti technika, amely barmilyen prosztata méret esetén elvégezhetd. Az
alkalmazhaté energiaforrasok kozott a bipolaris technologia jol ismert és szamos eldnyt kinal a
monopoléris rendszerrel szemben. Doktori értekezésemben a bipolaris technikaval végzett AEEP
hatékonysagat és eredményességét vizsgaltam. A vizsgalataimat két részre osztottam: els6ként a
dedikalt enucleatios kacs nélkil és korai sphincter felszabaditassal végzett, gomba technikéval
kombinalt en bloc TUEB eredményeit elemeztem retrospektiven, majd masodik Iépésben a
morcellati6t hasonlitottam 6ssze a gomba technikéval, 80 ml-nél nagyobb prosztatavolumen esetén.
Eredményeim alapjan a TUEB miitét gomba technikaval kombinalt valtozata a klasszikus TURP
hatékony és biztonsagos alternativaja lehet, kiiléndsen olyan intézményekben, ahol morcellator nem
all rendelkezésre. Ezaltal jelentSs koltségmegtakaritas érhetd el, mikozben a miitéti eredmények
hasonloan kedvezéek maradnak. A morcellatioval torténd 6sszehasonlito vizsgalatom igazolta, hogy
80 ml-t meghaladd prosztatatérfogat esetén a morcellator alkalmazésa jelentdsen leroviditi a mutéti
id6t, ezaltal javitja a perioperativ vérveszteséget. Megallapitottam, hogy a morcellatio
hatékonysagat nem befolyasolja a prosztata mérete, szemben a gomba technikéaval. Ugy vélem, hogy
masodik vizsgalatom hasznos Utmutatasul szolgalhat az urolégusok szamara a gomba technika

korlataival kapcsolatban.



9. Készonetnyilvanitas

Ezlton szeretném kifejezni koszonetemet témavezetdmnek, Dr. Flasko Tibor Tanar
Urnak, hogy lehetévé tette szamomra PhD dolgozatom elkészitését a Debreceni Egyetem Klinikai
Kozpont Urologiai Klinikdjan. Halas vagyok, hogy klinikai munkam soran téle 6rokolhettem az
endouroldgia iranti szeretetemet, valamint téle sajatithattam el ennek a teriiletnek az elméleti és
gyakorlati alkalmazasat. Koszonettel tartozom tovabba azért is, hogy mindig tdmogatott kulfoldi
tanulmanyutjaimban és uj miitéti technikék klinikankon torténé meghonositasaban.

Kiilén koszonettel tartozom Dr. Jorg Rassler Féorvos Urnak (St. Elisabeth Korhaz,
Lipcse, Németorszag), akitél a TUEB miitéti technikat sajatithattam el, valamint Dr. Tevita Aho
Féorvos Urnak (Cambridge University Hospitals NHS Foundation Trust, Cambridge, Anglia), akit51
a HoLEP miitétet tanulhattam meg.

Készonettel tartozom Nagy Attila Professzor Urnak, aki a dolgozatban szerepl$
statisztikai szamitasok elvégzésében nyujtott nélkiildzhetetlen segitséget.

Koszonetemet szeretném kifejezni Dede Tundének, az Olympus-Anamed cég
képviseldjének, aki folyamatos tamogatasaval biztositotta klinikdnk szdméara a sziikséges
eszkozoket, valamint nagy segitséget nyuUjtott a hazai és kilfoldi €16 mitéti bemutatoim
megszervezésében.

Ez(ton szeretnék koszonetet mondani minden orvos kollégdmnak és szakdolgozdnak,
akik munkajukkal hozzajarultak a kutatdsom sikerességéhez, és segitették mindennapi
tevékenységemet. Kiilon szeretnék koszonetet mondani Dr. Murényi Mihéaly kollégdmnak, aki
hasznos tanacsaival segitette a PhD értekezés alapjaul szolgalé tanulmanyok elkészitését. Halaval
tartozom tovabba Nagy Eva vezet miitds szakasszisztensnek folyamatos timogatasaért.

Kdszonom barataimnak, Dr. Kovacs Péternek és Dr. Kraszké Karolynak, hogy
6sztonzésiikkel és folyamatos biztatasukkal motivaltak a PhD disszertacié mielobbi befejezésére.

Szivbél koszondm szilleimnek, hogy egész életik soran tanusitott rendkiviili
szorgalmukkal folyamatosan motivaltak, és kitartasuk példaként allt mindig eléttem a klinikai

tevékenységem, illetve a PhD dolgozatom elkészitése soran. Végul kdszonettel tartozom paromnak,



aki rendkiviili tiirelemmel viselte az elmult idészak nehézségeit, tamogatasa és megértése

nélkuldzhetetlen volt a PhD értekezés megirasa soran.
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