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1. Bevezetés

Az acut pancreatitis incidenciaja Magyarorszagon 10-50/100 000/év
(122). A sulyos lefolyasu necrotisald pancreatitis az eseteknek csupan 10-25%-
aban alakul ki (11, 14, 31, 35, 69, 124, 136, 146, 152). Az enyhe pancreatitisek
konzervativ kezelésre altalaban nyomtalanul gydgyulnak, azonban sulyos esetek
kezelésében napjainkban is szdmos a megvalaszolatlan kérdés. Nem pontosan
ismert a pathomechanizmus, nem tudjuk, hogy miért csak egyes esetekben
alakul ki a cascade-szerlien létrejovo necrosis. A betegség kialakuldsat nem
tudjék befolyasolni, csupan a kialakult necrosist és/vagy annak szovodményeit
lehetséges kezelni. A betegség kezelésével kapcsolatban is sok a
megvalaszolatlan kérdés. Egy ilyen sulyos betegség vizsgalata kdzben nem
tekinthetd etikusnak minden randomizalt prospektiv vizsgélat, hiszen az
bizonyos esetekben a beteg életébe keriilhet. Az utobbi években azonban
kikristalyosodni latszik a kezelés néhany f6 vonala. A vizsgélatok fokuszaba
keriilt a pancreas necrosis ¢s annak feluilfertézodésének a jelentdsége. A
supportiv kezelés elvei mellett elotérbe keriilt az enterdlis taplalas, az
antibiotikum profilaxis kérdése, az intervencidés beavatkozasok helyének
meghatarozasa, a miitéti indikacio és a miitét tipusdnak kérdése. A kezelés
hatékonysaganak lemérésére egyre tobben alkalmazzék a kiilonb6zd ,,quality of
life” méréseket.

Magyarorszagi viszonylatban feltétlentil sziikséges lenne egy jol

alkalmazhatd vizsgélati és kezelési protokoll létrehozasa, mely segitséget



nyujtana a sebész, intenziv terapeuta, radiologus alkotta team hatékony
egylittmiikodéschez.

Ph.D. értekezésemben e kérdések kritikai elemzése és a DEOEC II. sz.
Sebészeti Klinikan kezelt betegek kezelési eredményeit értékelve kivanok

kovetkeztetéseket levonni €s hozzajarulni a helyes kezelés megvalasztasahoz.



2. Irodalmi attekintés

2.1. Az akut necrotisalé pancreatitis fogalma, kritériuma, pathologiaja

Az akut necrotisalé pancreatitisben jellegzetes pathologiai elvaltozasok
észlelhetok. A makroszkdpos képre a hasnydlmirigy allomanyéanak elhalasa,
roncsolddasa, bevérzése jellemzd, mely lehet focalis és diffus, leggyakrabban a
széli teriileteket érinti. A teljes pancreas elhalds ritka és tobbnyire fatélis
kimenetelti (7, 11, 18, 31, 93, 124, 153). Nem ritkdn a pancreas-vezeték
dysruptioja is kialakulhat. Gyakran a peripancreaticus teriiletekben acut
folyadékgytilemek alakulhatnak ki (18). A folyamatot a pancreas kornyéki
zsirban, a mesenteriumban, vagy a hasfali zsirban Ca-szappan képzddés kisérheti
(93, 153). A necrosis altalaban a vesedgy és a retroperitoneum felé terjed,
elérheti a peritoneumot és betorhet a hastiregbe is (5, 11, 14, 42,).

Az oedemas, gyulladt, necroticus pancreas nyomhatja a nyombelet, a
gyomrot ¢s a harant vastagbelet. Arroddlva a kornyezd arteridkat és véndkat
massziv  vérzést okozhat (148, 153). A folyamat eredményeként
megemésztodhet a kornyezd szervek - gyomor, nyombél, vastagbél, epeholyag -
fala is (11, 153). A masodlagos feliilfertézodés kovetkeztében kiterjedt
gennyedések, késobb korilirt talyogok alakulhatnak ki. A steril necrosis
tertiletén késobb pseudocystdk johetnek létre (11, 18, 93, 153). A hasiiregbe
0mlé pancreas-nedv és szovettormelékek peritonitist okozhatnak (93, 153).
Sulyos esetekben hypovolaemias shock, paralyticus ileus, septico-toxicus

tinetek, ARDS, acut veseelégtelenség, DIC, a Ca felhaszndldédas okozta



hypocalcaemia miatt tetania, a szigetsejtek necrosisa miatt diabetes mellitus
alakulhat ki (11, 93, 153).

Szovettanilag a hasnydlmirigy teriiletén és annak kornyékén kifejezett
parenchyma ¢&s zsir-necrosis jellemzd, melyeket gyakran vérzéses teriiletek
tarkitanak. Az erek kornyékén gyulladdsos invasio figyelhetd meg. A
felismerhetetlenségig  degeneralt acinusokat PMN  sejtek, leukocyték,
macrophagok és plasmocytak arasztjdk el. Az érfalak degeneracidja, az
erythrocytak és a thrombocytak extravascularis megjelenése és fibrinkicsapodas

figyelheté meg. Gyakori a thrombusképzddés (18, 93, 153).



2.2. Etilologia

crer

tényez0 szerepelhet. E tényezok koziil sokszor egyszerre tobb is kimutathatd. Az
okokat két csoportra oszthatjuk igy, mint az acinus sejteket kérositok €s a ductus
nyomasfokozodast okozok.

Az els6 csoportba tartozo, és egyben a leggyakoribb ok a nagy
mennyiségli alkoholfogyasztds. Az alkohol az acinus sejtek direkt karositasa €s
az Oddi-féle sphincter gorcse miatti ductalis nyomdsfokozddas révén okozhat
pancreatitist. Az alkoholos eredetli pancreatitisek 7,6-46,3%-a sulyos lefolyasu
(49,93, 116, 122).

Az ANP miatt kezelt betegek kozott az alkoholos eredet gyakorisaga 35-
80%. Magyarorszagon az alkoholfogyésztas etioldgiai szerepe nagyobb, mint
Eurdpa mas részein és Amerikaban (25, 44, 82, 116, 139) (1. tablazat).

Kiilonb6z6 virusok (Mumps, Coxsackie B, Echo, Cytomegalo, Hepatitis
B) szintén az acinus sejtek kozvetlen karositdsa révén okozhatnak pancreatitist
(93, 122, 153).

A hasnyalmirigyet tompa hasi sériilések, vagy sebészi beavatkozasok
soran ért trauma régdta ismert oka a pancreatitisnek. A baleset okozta pancreas
necrosis ritka, mintegy 3,6-7% ban igazolhato (54, 82, 139, 193).

A kiilonb6z6é okok miatt kialakult hypercalcaemiakban a hasnyalmirigy

gyulladas gyakoribb (93, 122, 153).



A gyogyszerek koziil az Azathioprin, a Hydrochlorothiazid, egyes
Osztrogének, a Furosemid, és a tetraciklinek a legismertebbek, melyek acut
pancreatitist okozhatnak (122).

Hyperlipidaemidban a hajszalerekben megakadt chylomicronok a
hasnydlmirigy keringését rontjdk, masrészt a trigliceridek lebontasakor
felszabaduld toxikus zsirsavak endothel karositdé hatasuk révén okoznak
pancreatitist (122).

A kiilonb6zé okok (pl. malignus hypertonia, vasoconstrictor hatdsu
szerek, vasculitisek stb.) miatt kialakult localis, a pancreas szoveteket érintd
ischemia szintén pancreatitist valthat ki (122).

A masodik csoportba tartozo, ductalis nyomadasfokozodast okozo
etiologiai faktorok koziil, az egyik leggyakoribb az epekovesség. Epekoves
eredet a pancreatitisek 29-55%-4aban mutathaté ki és az 50-70 éves nok korében
a leggyakoribb. A biliaris pancreatitisek mintegy 5,4-28%-a a stlyos, necrosissal
jaré forma. Acut necrotisald pancreatitisben kérokként mintegy 19,5-44%-ban
szerepel (25, 44, 49, 82, 116, 139, 152).

A papilldba ékelt ko intrapancreaticus nyomasfokozodast €s eperefluxot
okozhat. E két tényezd egyiittese jelentds oki tényezdje az acut pancreatitis
kialakuldsanak. Biliaris pancreatitisre hajlamosité tényez6 a sok, apré ko, a
vastagabb ductus cysticus €s choledochus, a fokozott pancreatobiliaris szog €s a
choledochus, valamint a pancreas vezeték duodenumba val6 kozos beszajadzasa
(49, 93, 122, 152, 153).

A pancreas fejben ¢s a papilla kornyékén kialakult tumor okozta

obstructio pancreatitist valthat ki (122, 153).



A pancreas divisum anatémiai

hasnyalmirigy gyulladas kialakulasara (122).

sajatossaga

révén hajlamosit a

Oddi-féle sphincter oedemanak egyik leggyakoribb oka az ERCP és az

részleges EST, mely a pancreas nedv elfolydsat akadalyozza, és ennek révén

okozhat pancreatitist (122).

Az Oddi-féle sphincter gorcsét tomeény alkoholos italok fogyasztdsa is

okozhatja, és az altala okozott nyomdésfokozddas pancreatitist valthat ki (93,

122).

A leggyakoribb etiologiai faktorokat néhany kozlemény alapjan az 1.

tablazatban tiintettem fel.

I. tablazat Az acut pancreatitis etiologiaja

ERCP Ismeretlen egyéb

Etiologia/Szerzo Alkohol Epekovesség Trauma
Kasperk (82) 35% 55% 4%
Fiigger (54) 39% 31% 7%
Farkas1998 (44) 65% 19,5% -
Biichler (25) 37% 44% -

- 6% -

- 11% 12%
- 9% 6,5%
- 19% -




2.3. Pathomechanizmus

Az ANP pathomechanizmusa mai napig sem teljesen tisztazott. Nem tudni,
hogy miért alakul ki egyes esetekben csak enyhe lefolydsu oedemas, és mas
esetekben gyakran haldlos kimenetelii sulyos, kiterjedt nekrdzissal jaro forma.

Az ,,onemésztodési elmélet” szerint a betegség lényege a mirigyalloméany
onemésztddése, melynek feltételezett oka az, hogy az emésztéenzimek -
legfoképpen a trypsinogen-trypsin rendszer - nem a nyombélben aktivalodnak,
hanem a mirigyadlloményban, miel6tt azt elhagyndk. Az Onemésztddés,
elinditdsdban valoszinlileg a ductus sejtjeinek membrankéarosoddsa jatszik
jelentds szerepet. Minden olyan tényezo, mely felboritja a pancreas sejtjeinek
onemésztodés elleni védelmét, a folyamat beindulasat idézheti el6 (49, 86, 93,
144, 153, 160).

Biliaris eredetli pancreatitisben az epekd altal okozott ductalis
nyomdasfokozddas karosithatja a ductusok membran barrier funkcidjat,
megbonthatja a védekezd rendszer egyensulyat és elinditja az onemésztodést
(49, 93, 106, 152, 153).

Az alkohol a ductus membran sejtjeinek cholecystokininnel szembeni
érzékenységét fokozza és kérositja az acinus sejtekben a zymogén granulumok
membranjat, tovabba csokkenti az acinus sejtek trypsin inhibitor termelését. A
trypsinogen ¢€s trypsinogen aktivald faktorok emelkedett szintje is kimutathato.
Az emlitett hatdsok €s faktorok miatt a zymogén granulumokbdl felszabadulhat

az aktivalt trypsin, és onemésztddést okozhat (53, 86, 93, 106, 160).
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A hamkarosodéssal egyiddben a necrotisalt sejtekbdl és az elhalt sejtek
eltakaritasat végzd phagocytakbol toxikus szabad oxygen gyokok (OFR)
szabadulnak fel, melyek tovabb fokozzdk a szoveti karosodast és eldsegitik a
sejtaktivaciot (131, 133, 144, 160).

A sejtelhaldssal parhuzamosan megkezdddik a monocytdk, macrophagok és
neutrophil granulocytak migracidja a hasnyalmirigy teriiletére (41, 61, 144, 160).
E sejtek aktivalodasaval elindul a kiillonbozd cytokinek (TNF, IL-1, IL-6, IL-8,
INF-ok, PAF, colonia stimuldlok, CICAM-1) sokasaganak termelddése (41, 48,
53, 86, 106, 133, 144, 160). A nagy mennyiségben felszabadulé cytokinek,
mediatorok, NO és vasoaktiv anyagok részben lokalis, részben a vérpalyan és
nyirokkeringésen keresztiil altalanos hatasokat fejtenek ki (2, 41, 48, 49, 83, 93,
106, 133, 153, 160). A NO legfontosabb hatdsa az erek permeabilitdsara van (2,
86, 133). A PAF helyileg hatva még tovabb rontja az 6démas, ischaemias
pancreas keringését (41, 86, 106, 133, 160).

Az ANP kialakuldsaban ugy tlinik, a lassult microcirculationak is jelentds
szerepe van (2, 14, 41, 49, 86, 88, 90, 133, 160).

A mas szervekhez eljutd vasoaktiv anyagok, cytokinek feleldsek az egész
szervezetet érintd gyulladdsos folyamat, a SIRS ¢s a kiilonb6z6 szerveket érintd
mikodési elégtelenség, a MOF kialakuldsaban (41, 101, 111, 133, 144, 160). A
hypovolaemids shockra vezethetd vissza a veseelégtelenség kialakuldsa (41,
122). A gyakori DIC is a felszabaduld6 mediatorok hatasara kialakult
coagulopathia (41, 93, 101, 133, 153). A sulyos ANP gyakori sz6vodménye, az
ARDS egyik oka feltételezhetden alveolaris microvascularis thrombosisok

kialakuldsa. A betegség soran nagy mennyiségben jelenlévd lecitinase az
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alveolaris surfactan fo alkotorészének, a lecitinnek a lebontasahoz és az
alveolusok sulyos karosodasdhoz vezet (61).

A fentiekbdl latszik, hogy az ANP nem csupan egy szerv lokalis gyulladdsos
folyamata, hanem az egész szervezetet érintd sulyos altaldnos folyamat, mely
szdmos életfontossagll szerv miikodését karositva hozza létre a stlyos, gyakran
letalis kimenetelii sokszervi elégtelenséget.

Az altalanos, tobb szervet is érintd klinikai megnyilvanuldsokban jelentds
szerepet tulajdonitanak az endotoxinok keringésbe jutdsdnak is. A
bélrendszerbol felszabaduld bakterialis endotoxinok SIRS-t, shockot és ennek
talajan kialakuld6 ARDS-t és veseelégtelenséget okozhatnak (22, 86, 133, 160).
Az endotoxin felszabadulds oka valoszinlileg a splanchnikus tertilet
hypoperfusidja talajan kialakult bélnyalkahartya sériilés (90, 160). Necrotisalo
pancreatitisben a keringésben magasabb az endotoxin és az endotoxin ellenes
IgM szint, mint oedemas pancreatitisben (22).

A pathomechanizmus ismeretében lehetdség nyilhat arra, hogy a necrosis
illetve a szovodmények kialakulasat az egyes fazisokban célzottan lehessen
blokkolni (61). Az egyik ilyen lehetdség az inflammatoricus cytokin szintézist
csokkentd ¢és a lipopolysacharidok (LPS) indukalta TNF szintézist gatlo,
kimutatottan jo hatasti pentoxiphyllin és a lexipafant melynek klinikai
alkalmazasa is elfogadott (43, 44, 45, 63, 64, 65, 74, 88, 104, 105, 111, 160).
Kisérletesen az IL-1, a PAF és a TNFa antagonistak és az IL-10 csokkentik az
acut pancreatitis sulyossagat, az endothelin receptor blokkol6 (ET-RA-LU-
135252) szer fokozza a szervezetben a microcirculatiot, mely a betegség klinikai

lefolyasara kedvez6 hatassal van (48, 53, 88, 152).
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2.4. Klasszifikacio

A korabbi (marseille-1) klasszifikacidk morphologiai alapon kiilonitették
el az akut pancreatitis megjelenési formait, melyek nem alltak rendelkezésre a
betegség kezdetén. Napjainkban az ,,Atlantai Klasszifikacid” a legelfogadottabb,
mely klinikai tiineteken €s vizsgalatokon alapszik.

Az 1992-ben Atlantdban tartott nemzetk6zi acut pancreatitis
symposiumon a betegség kritériumait és definicidit hataroztdk meg. E
klasszifikacidé szerint megkiilonboztetnek enyhe és stlyos acut pancreatitist.
Sulyos a pancreatitis, ha mas szervi -elégtelenséggel és/vagy localis
szovodménnyel, pl. necrosis, talyog, pseudocysta jelenlétével tarsul.
Amennyiben a Ranson score 3, vagy ennél tobb és/vagy az APACHE-II
pontérték 8, vagy ennél nagyobb, a pancreatitis stlyos. A szervi elégtelenségek
(shock, ARDS, vese, gastrointestinalis vérzés, DIC) kritériumait is pontosan
meghataroztak (18).

A localis szovodmények meghatdrozasa dontd jelentdségli volt, mert
ezek elnevezése nem volt egységes. A  klasszifikdcio értelmében
megkiilonboztettek akut folyadékgyiilemet, hasnyalmirigy elhalast, akut altomlét
¢s hasnyalmirigy talyogot (7, 11, 18, 31,111, 124)).

Akut folyadékgyiilem a betegség korai stadiumaban a peripancreaticus
teriileteken jelenik meg és soha nincs fala, hatarat csak az anatomiai képletek
alkotjak (7, 11, 18, 31, 124).

A pancreas necrosis focalis, vagy diffus szovetelhalds a pancreas

tertiletén és gyakran kiséri peripancreaticus zsirelhalds. A pancreas necrosis
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kritériuma, hogy a kontraszt-CT vizsgalatkor a nem halmozé teriilet nagyobb
legyen mint 3 cm, vagy a hasnyalmirigy allomanyéanak 30%-4t meghaladja (7,
11, 18, 31).

A steril és fertézott necrosis elkiilonitése a vékony-tii aspiracid (FNA)
segitségével lehetséges (7, 17, 18, 19, 24, 25, 31, 44, 58, 69, 81, 98, 108, 113,
124, 125, 152, 168).

Acut pseudocysta az olyan pancreas-nedvet tartalmazo folyadékgytilem,
melynek hatarozott fibrosus, vagy granulaciés fala van. Altaldban a mindig
igazolhatd acut pancreatitis kezdetétdl szamitott 4 hétnél késobb jelenik meg és
nem azonos a chronikus pancreatitis talajan kialakult pseudocystaval (7, 11, 18,
31, 124).

A hasnydlmirigy tdlyog a hasliregben, altaldban a pancreas kozelében
elhelyezked6 koriilirt gennygyiilem, melyben nem vagy csak kevés necrosis van.
Az acut pancreatitis itt is mindig kimutathato a koreldzményben. Altaldban a

betegség kezdetétdl tobb mint 4 hét utdn jelentkezik (7, 11, 18, 31).
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2.5. Diagnazis

Mivel értekezésem célja a necrotisald pancreatitis elemzése, ezért a
klinikailag enyhe lefolyasti pancreatitis diagnosztikai lehetdségeit csak
érintélegesen ismertetem.

A klinikai tiinetek koziil a legjellegzetesebb az epigastrialisan vagy koldok
koriil jelentkezd, a hatba sugarzé erds gorcsos fajdalom, mely az esetek kozel
95%-ban fordul eld. A masik leggyakoribb, mintegy 85%-ban eléforduld tiinet a
hanyinger ¢és a hanyés. Az acut pancreatitis miatt kezelt betegek kozel 60%-anal
jelentkezik hoéemelkedés, vagy ldz. Tachycardia és hypotensio 40%-ban
¢szlelhetd. Ritkabban eldforduld tiinetek a paralyticus ileus tiinetegyiittese, a
mellkasi folyadékgyiilem okozta fulladés, enyhe sargasag. A Cullen és a Gray-
Turner tiinet a lumbalis, illetve a periumbilicalis regidban jelentkez6 ecchymosis
a sulyosabb esetekre jellemz6 (7, 11, 18, 122). E tiineteket stlyosabb esetekben
ARDS, veseelégtelenség, MOF és SIRS tiinetei kisérhetik (7)

E jellegzetes klinikai képet az esetek kozel 80%-aban a serum amylase,
lipase ¢€s elastase szint emelkedése kiséri (11, 53, 94, 96, 122). A fehérvérsejt
szam és a C-reactiv protein (CRP) szint erdsebb emelkedése, a haematocrit érték
emelkedése altalaban a sulyosabb eseteket kiséri (10, 95).

A képalkotd vizsgalatok koziil a pancreas UH vizsgalata csak kozel 60-70%-
ban értékelhetd a belek gazossaga €s a betegek gyakori elhizottsaga miatt (122).
Az esetek jelentds részében a vizsgalat kimutatja a hasnyalmirigy
megnagyobbodasat, oedemajat, focalis eltérést jelezhet a pancreas teriiletén,

igazolja a peripancreaticus folyadékgytilemet, talyogot és felvetheti a pancreas
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necrosis lehetdségét (31). Segitségével kimutathatd az epekd betegség, mint
etiologiai faktor és a cholecystitis okozta epehdlyag elvaltozasok (31, 49, 122).
Az intervencios beavatkozasok, pl. FNA ultrahang vezérelve is jol kivitelezheto
(1,31).

A mellkas Rtg vizsgélaton megjelend Fleischner-féle atelectasias csik és a
nativ has rontgenfelvételen lathato izolalt duodenum, illetve colon transversum
gazossag (sentinel loop), csak indirekt jeleknek tekinthetdek (122).

Tovabbi diagnosztikus 1épéseket csak a stulyosabb esetekben kell tenni (31).
A TNFa, az IL-6, a TAP és a CRP emelkedése jol jellemzik a pancreas necrosis
megjelenését €s sulyossagat (11, 18, 53, 122).

A sulyos eseteknek ki kell zarni, vagy igazolni kell a necrosist. Ennek azért
van jelentdsége, mert a necrotisalo pancreatitis kezelése sokkal Osszetettebb
feladat és specialis kezelési modszereket igényel (10, 17, 53).

A CT vizsgalat indokolt abban az esetben, ha a diagndzis bizonytalan, vagy
ha a Ranson pontérték nagyobb, mint 3 és/vagy az APACHE-II pontérték tobb,
mint 8, vagy ha sulyos klinikai tiinetekkel jard pancreatitist hyperamylaseaemia,
leukocytosis, hasi distensio és 14z kiséri, vagy ha a beteg allapota a konzervativ
kezelésre 72 oran beliill nem javul, vagy ha atmeneti javulas utdn valamilyen
szovodmény alakul ki (17, 31, 146). Lankisch szerint a haemoconcentratio
hianya kizarja a pancreas-elhalds lehetdségét, ezért ilyen esetekben nem kell CT
vizsgalatot végezni (10, 95).

A necrosis kimutatasdra ma egyontetiien a kontrasztos CT vizsgalat, mint
,»gold standard” a javasolt mddszer. A vizsgalat talalati pontossaga megkozeliti a

100%-ot. Az elhalt pancreas szovet nem dusitja a kontrasztanyagot, igy alkalmas
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a necrosis jelenlétének, nagysaganak és elhelyezkedésének kimutatasara (7, 11,
17, 18, 19, 25, 31, 51, 68, 73, 81, 122, 124, 170). A vizsgalattal igazolni lehet a
peripancreaticus terekben elhelyezkedd folyadékgyiilemet is. Az észlelt
folydékgyiilem tartalmdnak megitélésére azonban a CT nem igazan alkalmas,
erre az UH és az MR vizsgélat jobban hasznélhat6 (7, 31, 68, 122, 124, 170). A
kontrasztanyag a korabbi feltételezésekkel szemben nem fokozza a pancreatitis
sulyossagat, €s nem noveli a sz6vodmények szamat (7, 31, 73).

Az MR vizsgalat helye pancreas-necrosisban még vitatott, rutinszeriien nem
alkalmazzdk. Elénye a nagyobb felbontoképesség és az, hogy nem jar
sugarterheléssel. Az MR vizsgalat egyik fo indikacidja, ha valamely okbdl el
akarjuk keriilni a kontrasztanyag adasat (18, 31, 68, 73, 74, 122).

A pancreas-necrosisok szovodményei koziil komoly terapias konzekvencidja
miatt az infectio kimutatdsa a legfontosabb. Erre utalo klinikai tiinetek a
hidegrazas, a magas 14z, septicus lazmenet. Az emelkedett procalcitonin (PCT)
¢s CRP szint a fert6zés gyantujele lehet (11, 102, 113, 118, 168). Infectidt
valoszinlisit az ismételt CT vizsgalatkor a necrosis teriiletén, illetve
kornyezetében lathato gazbuborékok jelenléte (7, 31, 98, 124).

Az intervencids lehetéségek koziil a finomtli aspiracid jelentdsége a
legnagyobb a fertdzott necrosis €s a pancreas talyog kimutatdsdban (7, 11, 18,
19, 24, 25,31, 44, 58,69, 111, 113, 124, 125, 136, 152, 168, 170).

A hasnyalmirigyben ¢és hasban kialakult talyogok kimutatasaban,

megkeresésében nagy jelentdsége van a leukocyta scintigraphianak (123, 159).
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2.6. Sulyossag és prognozis megitélése

Az acut pancreatitis miatt kezelt betegek elenyészd részénél alakul ki
sulyos pancreas-necrosis. A diagnosztikai és kezelési taktika kialakitdsdhoz
elengedhetetleniil sziikséges a betegség sulyossdganak, progndzisanak
meghatarozasa (18, 53). A szdmtalan faktor és score rendszer koziil csupan a
fontosabb ¢és leggyakrabban hasznalt prognosztikai score rendszereket ¢s
faktorokat ismertetem.

A két leggyakrabban hasznélt prognosztikai score rendszer a Ranson ¢s az
APACHE-II pontrendszer (7, 11, 24, 81, 84, 96, 111, 152, 170). Mindkét
modszer tobb paramétert mér, az ezeknél észlelt eltéréseket pontozza és
Osszegezi. Az APACHE-II rendszer ¢€s a Ranson kritériumok az II-III.

tablazatban lathatok.

I1. tablazat Az APACHE-II pontrendszer és annak értelmezése

Elettani valtozé/ +4 43 +2 +1 0 +1 +2 +3 +4
pontszam

Testhémérséklet-C® >41  1-40,9 = 385-39 36-38,4 34-359 32-339 30-31,9 <299
Atl. art. nyomas (Hgmm) 2160  130-159 110-129 - 70-109 - 50-69 - <49
Pulzusszam >180 140-179 110-139 - 70-109 - 55-69 40-54 <39
Légzésszam >50 3549 - 2534 1224 10-11 69 - <5
Oxygenizicié PaO, >500 350-499 200-349 - 71-199  61-70 - 55-60 <55
Artérias PH >7,7 767,69 - 75-759 73-749 - 7,25-73 71,1572 <7,15
Serum Na (mmol/l) >180 160-179 155-159 150-154 130-149 - 120-129 111-119 <110
Serum Kalium (mmol/l) >7 6-6,9 - 5,5-59 3,5-54 3-34 2,529 - <2,5
Serum Kreatitnin (mg/dl)

(Ac. ren. Insuff. esetén =5 234 1519 . Loas - O . .
dupla pontszam)

Haematocrit (%) >60 - 50-59,9 46-49,9 30-459 - 20-29,9 - <20
Fehérvérsejt szam (mm3) 240 - 20-39,9 15-19,9 3-149 - 1-2,9 - <1

APACHE-II. pontszam= teljes akut €lettani pontszam + életkorral jaré pontszam
+ krénikus betegség pontszam
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I11. tablazat Ranson kritériumok és azok értékelése

Ranson Kritériumok Ranson kritériumok

felvételkor 48 ora elteltével

Kor >55 év Haematocrit csokkenés >10%
Fehérvérsejt szam >16 mm’ BUN érték novekedés >5 mg/dl
Vércukor >12 mmol/l  Serum Calcium < 8 mg/dl
Serum LDH >300 1U/ Arterias PO, <60 Hgmm
Serum GOT (AST) >3001U/1 Basis deficit >4 mEq/l

Becsiilt folyadékvesztés >6 1

Valamennyi kritérium 1-1 pontot jelent, ezek 6sszege a Ranson pontérték

Az atlantai konszenzus értelmében sulyosak és pancreas-necrosisra gyantusak
azok az esetek, akiknél a Ranson pont érték 3, vagy anndl nagyobb és/vagy az
APACHE-II pontérték 7, vagy ennél nagyobb (17, 18, 84, 96, 136). Az
APACHE-II score a betegség barmely idopontjaban szdmithato, mig a Ranson
pontérték csak 48 ora elteltével (18). E két rendszer jol korreldl a betegség
sulyossadgaval, morbiditdsaval és mortalitdsaval (84, 96, 146, 170). E
tobbtényezos pontrendszereknek hatranya a nehézkes alkalmazés. A Larvin altal
kozolt metaanalizisben a Ranson és az APACHE-II score rendszer specificitasa
77%/76-84%, sensitivitasa 75%/76-84% volt (96).

Mas egytényezOs prognosztikai faktorok szintén képesek jellemezni a
betegség sulyossagat €s valoszinlisiteni a necrosis, illetve valamely szovodmény
kialakulasat.

A CT vizsgalat alapjan kialakitott ,,CT stlyossagi index” egy 10 pontos
rendszer, mely a morpholédgiai elvaltozasokon, illetve a necrosis nagysagan
alapul. A CTSI jdl jellemzi a betegség sulyossagat, magasabb értékek esetén

gyakrabban jelennek meg szeptikus szovédmények, gyakoribb a MOF
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kialakulasa, tobbszor kell miitétet végezni, hosszabb az apolasi idd, és nagyobb a
halalozas (7, 19, 24, 25, 51, 68, 77, 81, 111, 146, 166, 170). A mddszer
valésziniisiti a miitétet, de Onmagdban nem alkalmas a mitéti indikacio
megallapitasara (19, 24, 25).

A serum amylase szint emelkedése nincs Osszefiiggésben a betegség
sulyossagaval, a betegek kozel 20%-anal elmaradhat (53, 94, 96).

A CRP szint emelkedése jol jellemzi a betegség sulyossagat (7, 10, 12, 25,
41, 53, 86, 96, 111, 152). A vizsgalat 53-80%-o0s sensitivitast és 55-76%-os
specificitast mutat (53, 96). Megkozeliti a Ranson ¢és az APACHE-II
pontrendszer hatékonysagat, ezaltal jol haszndlhatdé a necrosis ill. a
szovodmények kialakulasdnak prognosztizalasara (96).

A haemoconcentrati6 ANP-re vonatkozd sensitivitasa (72-74%) megkozeliti
a csak 48 ora eltelte utan szamolhaté Ranson score érzékenységét és negativ
prediktiv értékét, és jol korrelal a CTSI-szel is (10, 95).

A vizeletben mért trypsinogen activator peptide (TAP) érzékenyen valtozik a
pancreatitis sulyossadgaval. A haemoconcentratiohoz hasonléan ez is korai
markere a betegségnek (10, 85, 95).

Kovacs és mtsai a gyomorban mért intramucosalis pH-valtozdsok és a
pancreatitis sulyossaga kozott szoros Osszefiiggést észleltek (90, 133).

ANP soran a keringd endotoxin és IgM szint magasabb, mint oedemas
pancreatitisben, igy ezek szintjének mérése jo markernek bizonyulhat (22).

A pancreas-necrosis ¢€s a szovodmények elorejelzésében igéretesnek

latszanak egyéb markerek is. [lyen marker az IL-6, az IL-10, a TAP, a SICAM-1,
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a TNFoa , HLA-DrCD14, CD16, OFR és a PCT is (11, 41, 43, 53, 61, 96, 83, 86,

101, 102, 104, 105, 111, 118, 127, 132, 133, 144, 152).
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2.7. Konzervativ kezelés

Az ANP kezelése tobb szakma (sebész, intenziv therapeuta, radiologus,
mikrobiologus stb.) 6sszehangolt interdiszciplinaris munkéjat koveteli meg.

A diagndzis birtokaban a beteget intenziv terdpias osztalyon kell elhelyezni
(25, 111, 167). Az altalanos kezelés oki terapia hianyaban csak tiineti. Fontos a
beteg keringésének stabilizalasa, a hypovolaemia, shock, anaemia, az ion és sav-
bazis egyensuly felborulasdnak rendezése, a kialakult 1égzési elégtelenség
(ARDS) és renalis insuffitientia kezelése (25, 88, 111, 167). Ugyanakkor fontos
a pancreas exocrin miikodésének blokkolasa, a hasnyalmirigy ,,nyugalomba
helyezése”. Ez a gyomor allando leszivasa ¢€s H, receptor blokkolok, vagy
protonpumpa gatlok alkalmazédsaval érhetd el. A féjdalomcsillapitds és az
altalaban kialakuld paralyticus ileus kezelésére tartds epiduralis anaesthesiat
(EDA) javasolnak (25, 88, 100).

Ezen javarészt supportiv kezelés mellett vannak olyan kezelési lehetdségek,
melyeket csak az acut necrotisald pancreatitis esetén kell és lehet alkalmazni. A
korai naso-jejundlis taplalds, az antibiotikum profilaxis, a percutan
peripancreaticus drainage és a miitéti kezelés dontéen befolyasoljak a pancreas-

necrosis miatt kezelt betegek életkilatasait. A biliaris ANP kezelése némileg

s
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2.8. Korai enteralis taplalas

Az ANP kialakulasa sordn a szervezet energiasziikséglete az egészséges
szervezetnél 1ényegesen nagyobb, atlagos teststlyra viszonyitva mintegy 1500-
2000 kcal/map (63-67, 164).

A fokozott kaldria sziikséglet mellett nem elhanyagolhat6 az a tény, hogy a
betegek jelentds része alkoholista, alultaplalt, hypoproteinaemias. Az
alkoholistakra jellemzé majkérosodds miatt a betegek immunrendszere is
jelentdsen sériilt (63-65).

Régi kezelési torekvés akut pancreatitis kezelése soran a pancreas exocrin
miikodésének kikapcsoldsa, melyet az enteralis taplalas felfiiggesztésével lehet
elérni (66, 97, 117, 119, 164).

Az ilyen betegeket korabban csak parenteralisan taplaltak, melynek szamos
hatranya volt. Az egyik ¢és taldn a pancreas-necrosis kezelése szempontjabdl a
legfontosabb, hogy a vékonybél nyalkahartydjanak bolyhai az enteralis taplalas
megszintekor sorvadnak, a bélfal atereszté képessége megnovekszik, ¢&s
lehetdséget nytjt a pancreas szovetek feliilfertézodésének (66, 67,97, 117, 119).

Az acut necrotisalé pancreatitis alatt kialakult szeptikus szovodményeket
okozd baktériumok spektruma gyakorlatilag megegyezik a bélfléraval (IV.
tablazat), igy kézenfekvd az a feltételezés, hogy az elhalt szovetek bakteridlis
feluilfertozodésének forrasa a béltraktus lehet (63-65, 69, 88, 89, 97, 117, 119,

135, 145, 164).
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Kisérletes és klinikai tanulmanyok sora igazolta, hogy mar az enteralis
taplalas néhany napos felfiiggesztése is bélboholy atrophiat okoz (66, 67, 89,
164).

A bélnyéalkahartya sorvadas sordn a bélbolyhokban elhelyezkedd, a
nagyszamu immunocytabol feléplilé immunszerv is jelentdsen sériil, rontva a
szervezet védekezo funkciojat (66, 89, 97, 145, 164).

Ismert tény, hogy a vékonybelek motilitdsanak legjobb, legfiziologidsabb
ingere a bélrendszerbe jutott taplalék. TPN esetén ez a fiziologias inger kiesik €s
paralyticus ileushoz vezethet, melyet sulyosbit az acut necrotisald
pancreatitisben a gyulladds és a fajdalom miatti bélhtidés is (66, 117). Az
emlitett folyamatok tovabb rontjak a bél vérellatasat és lehetdséget biztositanak
a koérokozoknak, hogy a bélfalon 4t transzlokalddjanak az elhalt hasnyalmirigy
szovetekbe ¢és létrehozzak az ANP haldlozasanak jelentds részét képezd
szeptikus necrosist (66, 67,97, 117, 115, 119, 135, 145, 164).

A fenti kedvezdtlen hatdsok kivédésére vald torekvés ¢és a
hasnyalelvalasztas pontosabb megismerése tette lehetové a jejunalis taplalas
klinikai alkalmazésat.

Az utobbi években megjelent klinikai tanulmédnyok sora igazolta, hogy az
enteralis taplalas soran nagyobb a gydgyulasi arany, kevesebb a septicus
szovodmények szama, ritkabb a sokszervi elégtelenség, rovidebb az 4polasi idd
¢s kisebb a mortalitas. A betegek taplaltsagi foka jobb a teljes parenteralisan
taplalt betegeknél. A jejunalis taplalds az immunrendszer miikodésére is kedvezd

hatéassal van (63-67, 88, 97, 115, 117, 119, 120, 130 147, 152, 169, 170).
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2.9. Antibiotikum profilaxis

Az acut pancreatitis kezelésében régota vitatott kérdés, vajon kell-e
antobiotikumot adni profilaxis céljabol. A korabbi években a profilaxis nem
mutatott hatékonysdgot, melynek oka az volt, hogy nem megfeleld
antibiotikumot alkalmaztak (58, 69, 136, 145).

A napjainkban alkalmazott antibiotikum profilaxis néhany kisérletes és
klinikai kutatdson alapszik.

Megfigyelték, hogy a septicus szovodmények eléfordulasa az enyhe
lefolyasti hasnyalmirigy-gyulladasok esetén elenyészden ritka, mig pancreas-
necrosisban lényegesen gyakoribb, ezért egyre tobben vallottdk, hogy
antibiotikum profilaxist csak a sulyos esetekben kell alkalmazni (69, 74, 111,
113, 129, 146, 152).

Nagyszdmu vizsgalat igazolta, hogy a fert6zott pancreas necrosisbol €s
abscessusokbdl kitenyésztett baktériumok gyakorlatilag megegyeznek a
bélfloraval (32, 42, 52, 69, 75, 110, 128, 145, 168, 170). Biichler és mtsai tobb
szerzOtol Osszegylijtott statisztikdjaban a leggyakoribb koérokozok az E. coli
(25.9%), a Pseudomonasok (15,9%), a Klebsiellak (10,1%), a Proteusok
(10,1%), €s az enterobacteriaceae (2,5%) (23). Hasonld baktérium spectrumrdl
szamolnak be mas szerzok is. (12, 16, 23, 25, 30, 45, 52, 69, 75, 76, 82, 110,
128, 145, 136, 168). Az infect necrosisokban kb. 20%-ra tehetd és a mutéti
beavatkozéssal Osszefliggésbe hozhaté a Staphylocossus aureus (15,3%) és a
Sterptococcus faecalis (4,4%) jelenléte (52, 136). Néhany szerzd altal kozolt, az

infect necrosisbdl identifikalt baktériumok spectruma a IV. tablazatban lathato.
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IV. tablazat A septicus pancreas necrosisbol Kitenyésztett
bakteriumok spectruma

E. coli Klebsiella Aerobacter Pseudominas Enterococcus Gomba

pneuminiae aerogenes aeruginosa  Faecalis

Bradley III ~ 45,7% 15,2% 19,6% 8,7% 4,3% 6,5%
Farkas (44) 10% 18,1% 10% 29,7% 34,8% 12,9%
Biichler (23) 25,9% 10,1% - 15,9% 2,5% 17%
Castillo (30) 13% 10% 3% 3% 18% 6%
Beger (12) 23% 5% - - 6% 5%

Ismert tény volt az is, hogy a pancreatitis kialakuldsa nem hozhatd
Osszefliggésbe valamely bakteridlis infectioval, igy a septicus szovédmények
kialakulasa, a necrosis feliilfertdzodése valdsziniileg a bélrendszerbdl térténd un.
baktérium translocatio révén jon 1étre (12, 32, 75., 128, 145, 168).

A baktérium spektrum ismeretében olyan antibiotikumot, vagy
antibiotikum kombinaciét kellett vélasztani, mely hatékony az enterdlis
baktériumokkal szemben ¢&s a pancreasba jol penetrdl és ott kello
koncentracioban van jelen (23, 42, 52, 69, 74, 88, 128, 168, 170). E feltételeknek
legjobban az Imipenem felel meg (23, 25, 52, 58, 69, 75, 81, 88, 113, 128, 136,
145, 169, 170).

A Kklinikai vizsgélatok egyértelmiien igazoltdk, hogy az antibiotikum
profilaxis jelentdsen csokkenti a szeptikus szovodmények szamat és késlelteti
azok megjelenését és csokkenti a miitéti szamot (23, 25, 52, 58, 69, 74-76, 81,

88,111, 113, 128, 136, 145, 170).
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2.10. Percutan peripancreaticus drainage

Az ANP szovodményei kozott nem ritka a peripancreaticus folydékgyiilem
megjelenése, mely lehet steril és fertdzott. Az ilyen acut folyadékgyiilemek fél-
konzervativ  kezelési lehetésége a CT, vagy UH vezérelt percutan
peripancreaticus drainage (PPD), melyet az intervencids radioldgia fejlodésével
egyre tobben alkalmaztak a sulyos pancreatitis kezelésében (1, 4, 7, 8, 39, 50,
51, 55, 108, 109, 124, 125, 168, 170).

Bizonyos esetekben a PPD ¢és a konzervativ kezelés a betegség teljes
gyogyuladsat eredményezi. Az irodalmi adatok szerint a percutan
peripancreaticus drainage az ANP miatt kezelt betegek 7-80%-ban
eredményezhet teljes gyodgyulast (1, 4, 7, 8, 31, 39, 50, 51, 55, 108, 109, 124,
125, 168, 170).

Steril és fertozott folyadékgyiilem ¢€s necrosis kezelésére is egyre
gyakrabban javasoljak (1, 4, 8, 39, 50, 51, 55, 70, 71, 108, 168). A PPD
alkalmazasa soran egyszerre tobb, egymastol fiiggetlen peripancreaticus
folydékgyiilem is drainalhato (4, 8, 31, 39, 50). A pig-tail katéter behelyezése a
betegnek nem jelent nagy megterhelést (39, 125).

A percutan peripancreaticus drainage szovodményei ritkdk. Eléfordulhat
a colon sériilése, mely sipoly kialakuldsdhoz vezethet, és nem ritka pancreato-
cutan sipoly kialakuldsa sem (8, 50, 51). Egyes vélemények szerint a tartos
drainage alkalmaval gyakoribb a necrosis felulfertdzodése, melynek oka a

drainage maga (125). A legtdbb szerzo ezt nem tapasztalta.
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A pig-tail katétert akkor lehet eltdvolitani, ha a drainen iriilt mennyiség
kisebb, mint napi 10-30 ml és az iireg térfogata kisebb, mint 10-20 ml (39, 51).

Amennyiben a drainage ellenére septicus szovodmények 1épnek fel és
azok nem mutatnak javulast, a miitéti beavatkozast kell valasztani (1, 4, 8, 50,
51, 55, 108, 168). Ilyen esetekben a PPD eldnye abban &ll, hogy a miitétet

késObbi idopontra lehetett halasztani.
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2.11. Mitéti kezelés

Az acut necrotisalo pancreatitis komplex kezelésének szerves része a
mitét. Kérdés azonban, hogy a mitét milyen esetekben indikélt, mikor
operaljunk és milyen miitéti beavatkozast alkalmazzunk.

Napjainkban a pancreas-necrosis onmagaban nem jelent miitéti indikéaciot
(8, 12, 13, 19, 24, 25, 54, 81, 100, 166, 170). A szerzok megegyeznek abban,
hogy a steril necrosis gyakran a konzervativ, minimal invaziv kezelés hatasara
nyomtalanul meggyogyulhat (8, 17, 19, 24, 136). Azokban az esetekben, amikor
a necrosis feliilfert6zddése jon létre, a szeptikus goéc eliminédlésa feltétlentil
indokolt (12, 13, 17, 24, 25, 30, 44, 52, 54, 81, 100, 138, 139).

Az ismételt CT vizsgalat, a CRP, illetve a procalcitonin szint meghatarozas
az infectiot valdszintsitik, de a pontos diagnozist, az infectalodott necrosist a
vékonytli aspiracio (FNA) igazolja (8, 17, 18, 24, 25, 45, 52, 81, 100, 112, 136,
138).

Olyan esetekben, amikor a necrosis steril, de a konzervativ kezelés ellenére
az altalanos allapot romlik, a kialakult MOF és ARDS aktiv kezelés ellenére sem
javul - a miitét indokolt (12, 13, 17, 24, 25, 30, 54, 81, 100, 112, 138, 139, 166,
170). A peritonitist okozo szovodmények, pl. bélperforatio, colon elhaléds vagy a
massziv vérzés szintén miitéti indikdciot jelent (12, 24, 54, 100, 139). Az
irodalmi adatok alapjan a miitét/reoperacid indikacioi:

e A FNA-val igazolt infectiv necrosis,

e A konzervativ kezelésre nem javulé MOF és ARDS,

e A konzervativ kezelésre nem javulo éaltaldnos allapot,
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o Az egyébként is mitéti kezelést igényld szovodmények (perforatio,
vérzés, ileus, peritonitis stb.)

Az elmult évtizedekben igazolddott, hogy a pancreas-necrosis
demarkélddéasahoz i1d6 kell. Ez a folyamat altaldban 7-10 nap alatt fejezddik be.
Az is ismertté valt, hogy azoknal a betegeknél, akiknél a betegség kialakulasa
utani 7-10. nap elott operaltak, a talélés rosszabb volt (12, 42, 44, 72, 107, 140,
167, 170). A klinikai vizsgélatok azt is kimutattdk, hogy e betegek korében
sokkal gyakoribbak voltak a fertdzéses szovodmények (infectalt necrosis) és
tobb volt a reoperacidk szama (72, 107, 140, 167, 170). Ennek valdszinii oka az,
hogy a korai miitéteknél még nem fejez0dott be a necrosis demarkacioja és a
fert6zést maga a mutét okozta. Bradley szerint a steril necrosisok kozel 20%-a
fertdzodik felil valamilyen sebészi beavatkozas alkalmaval (12, 17, 19).
Ezeknek a tényeknek a birtokaban nyilvanvaldva valt az a torekvés, hogy az elso
mitétet a 7-10. nap utanra kell tervezni (12, 24, 35, 42, 45, 72, 81, 100, 107,
112, 140, 166, 167).

A pancreas-necrosis kezelésében altalanosan elfogadott miitéti tipus a
necrectomia. A szerzOk altalaban ivelt felsd harant laparotomiat ajanlanak a
behatolashoz, mert ez jo feltardst ad a pancreas, a retroperitonealis terek €s a
colon flexurdk megkozelitéséhez (12, 24, 35, 36, 44, 54, 103, 138, 139). A
resectios miitétek rossz eredményein tanulva altalanosan az Gsszes elhaldsos
tertiletre kiterjedd necrectomiat végeznek (12, 24, 35, 36, 42, 44, 45, 52, 54, 81,
84,100, 107, 112, 138, 139, 140, 162). A necroticus szovetek eltavolitasara tobb
modszer ismeretes. Egyesek jo eredménnyel alkalmazzdk a tompa, ujjal torténd

necrectomiat (12, 13, 35, 44, 45, 54, 100, 107, 112, ). Masok nagynyomasu
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fiziologias so oldattal térténd necrectomiat, az un. ,,water pik” modszert ajanljak
(138, 162)

A mitétet ki kell egésziteni a retrocolicus terek feltarasaval és sziikség
esetén azok kitakaritasaval (12, 17, 24, 35, 36, 44, 45, 54, 81, 84, 100, 107, 112,
138, 139). A mitétet a necrectomiat kovetden a bursa omentalis, a
retroperitonealis terek érintettsége esetén azok drainadlasaval egészitik ki.

Posztoperativ szakban egyes szerzok a nyilt, masok a zart bursa
omentalis tartds 6blitd kezelését alkalmazzak. A nyitott bursa omentalis kezelés
elénye, hogy gyakrabban, programozottan ismételni lehet a necrectomiat (17, 18,
30, 36, 46, 54, 81, 82, 103, 107, 108, 112, 138). A 2-3 naponta végzett
necrectomidk kivitelezését segiti a hasfali ,,zip-zar” alkalmazasa (103, 138, 162).
A nyitott has kezelés hatranya, hogy gyakoribbak a pancreas fistuldk, a
perforatids és vérzéses szovodmények (17, 36, 46, 112, 138, 162). A nyitott has
kezelés magas morbititdsa miatt a legtobb szerzd a zart bursa omentalis oblitést
javasolja (12, 13, 24, 42, 44, 45, 52, 82, 84, 100, 108, 139).

Azokban az esetekben, amikor a retroperitonealis térben koriilirt septicus
gbc helyezkedik el, sikeresen alkalmazhaté a lumbalis feltarasbdl végzett
necrectomia és drainage (29, 55, 59). Castellanos ezt a mddszert flexibilis,
Gambiez merev endoscop segitségével végzi (29, 55).

Ujabban Zhu és mtsai szamoltak be 10 betegnél laparoscopos
necrectomia korai eredményeir6l. A modszert a betegség korai idészakaban
javasoljak és eldnyének tartjak, hogy kis megterhelést jelent a betegnek,
segitségével felmérhetd a necrosis nagysaga €s hogy igy koran eliminalhaté a

toxikus anyagokat tartalmazd peripancreaticus folyadék és necrosis (171).
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Kjossev szerint laparoscopos kezelés indokolt pancreas-abscessus, €s a korabban

mar operalt ¢s drainalt feliilfert6z0dott necrosis esetén, melyet ,,sinus tract

endoscopy”’-nak neveztek el (27, 87).
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2.12. A biliaris eredetii acut necrotisalé pancreatitis kezelése

A biliaris pancreas-necrosis kialakuldsdban a Vater papillaba ¢kelddd epekd
eltdvolitdsara, széles korben alkalmazott moddszer az  endoscopos
sphincterotomia (EST), mely biztositja a vezeték kitisztitdsdt és a szabad
epeelfolyast. Megeldzi €s kezeli a cholangitist és csokkenti az ANP-t stlyosbito
septicus szovodmények szamat (13, 25, 57, 74, 142, 149 49).

ERC és EST indokolt, ha UH, vagy CT vizsgalatkor epekd igazolddott
és/vagy a kovetkezo laboratoriumi elvaltozasokbol legalabb kettd igazolhato: az
alanin-aminotransferase, az alkalikus phosphatase ¢€s a serum bilirubin értékek
emelkedése (25, 49, 143).

A pathomechanizmus ismeretében a beavatkozasnak az epés eredetti, stilyos
pancreatitis korai, lehetdleg 24-72 dran beliili szakdban van 1étjogosultsaga ¢s a
kezelés fontos része (13, 25, 49, 57, 74, 142, 143, 149, 152, 153).

Amennyiben a kialakult necrosis feliilfertéz6dése igazolodik és/vagy egyéb
ok miatt a beteg mutétre keriil, a necrectomia mellett a cholecystectomia is
elvégzendd, a ductus choledochus cholangiographiajaval, UH vizsgalataval,
vagy sebészi feltarasaval (13, 35, 44, 82, 84, 112, 142, 149, 162). A k6zos
epevezeték tehermentesitésére a cysticus drain jol alkalmazhaté (112). Olyan
esetekben, amikor a ductus choledochus sebészi exploracidja sziikséges lenne €s
az epeutak kornyezete gyulladt, a postoperativ EST végzése elonyosebb (142,
162).

Ha a pancreas-necrosis miitét nélkiil gyogyult - altalaban 2-3 hét mulva -

elektiv cholecystectomia végzend6 (13, 142, 149).
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2.13. Sebészi kezelést igénylé szovodmények és azok kezelése

Az acut necrotisald pancreatitis soran kialakulé szovodmények két nagy
csoportba oszthatok. Az egyik a septicus szovddmények (septicus necrosis,
talyog). A masik csoportba a pancreas elhaldssal kapcsolatos egyéb
szovodmények (pl. vérzés) €és mas szervekben kialakulé szovodmények
(pleuralis folyadékgyiilem, bélperforaciok) sorolhatok. E szovodmények
leggyakrabban sebészi beavatkozast igényelnek.

A pancreas terliletén kialakult septicus szovddmények az atlantai
klasszifikacié alapjan fertdzott hasnyalmirigy elhaldsban, tilyog vagy fertdzott
»acut” folyadékgyiilem (késobb acut pseudocysta) képében jelennek meg. Az
ANP leggyakoribb szovodménye a betegség soran mintegy 30-70%-ban alakul
ki (6, 8, 11, 25, 58, 69, 75, 108, 136). Megjelenése altalaban a betegség
kezdetétdl szamitott 10-14 napra tehetd (58, 108, 110, 136).

A fertdzés gyanujat keltheti, ha szeptikus tiinetek alakulnak ki és a
vérben emelkedik a C-reactive protein (CRP), Interleukin 6 és 10 (IL-6, IL-10)
szintje (113, 168). Fertdzéses szovodmény, SIRS megjelenésére utal, ha a
procalcitonin gyorsteszt (PCT) értéke 0,5 ng/ml f6lé emelkedik. Sepsisre,
valamint MOF-ra jellemzd, ha értéke nagyobb, mint 2 ng/ml (102, 118, 127,
132). A megjelend infectiv szovodmény stlyossdga jol korrelal a PCT szinttel,
¢s segithet a miitéti indikacioban. A kezelés hatékonysagat gyorsan és jol koveti,
ezért nem csak a diagnozisban, hanem a folyamat kovetésében is hasznos (127,
132). A kontrasztos CT vizsgdlatkor a pancreas-elhaldsban megjelend

gazbuborékok is valdszintisitik a feliilfertézodést (7, 31, 98, 124). A leukocyta
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scintigraphia segithet a szeptikus goc megtaldlasaban (159). Ugyanigy a CT
vizsgalat alkalmas a pancreasban kialakult korilirt folyadékgyiilem
kimutatdsara, azonban a biztos diagnoézist, a fertézés igazolasat a CT vezérelt
finomtii aspiracidé (FNA) biztositja (7, 17, 18, 19, 24, 25, 31, 44, 58, 69, 75, 81,
98, 108, 113, 124, 125, 152, 168). A vizsgalatkor vett aspiratumbol lehetdség
nyilik a korokozdék identifikalasdra és azok antibiotikum érzékenységének
meghatarozasara. A vizsgélat specificitdsa €s sensitivitdsa csaknem 100%-o0s
(44, 108, 152, 166, 167, 168). Ez azért nagy jelentdségli, mert napjainkban a
infectalt necrosis abszolat miitéti, vagy intervencids indikaciot képez (7, 16, 17,
19, 25, 31, 36, 44, 58, 69, 75, 98, 113, 125, 126). Egyes szerzok peripancreaticus
folyadékgyiilem esetén a FNA helyett percutan drainaget végeznek a folyadék,
vagy a talyog kiiiritésére, de ebben az esetben is elvégzik a bakterioldgiai
vizsgalatokat (4, 7, 8, 39, 51). Az ujabb vizsgalati lehetéségek koziil a leukocyta
scintigraphia pozitivitdsa szintén miitéti indikéaciot jelenthet, ha a klinikai kép
konzervativ kezelésre nem javul (123, 159).

A pancreas talyogok kezelése leggyakrabban a mutét (5, 6, 54, 108, 126).
E szovodmények kezelésében is egyre gyakrabban alkalmazzak a PPD-t (1, 4, 8,
39, 50, 51, 55, 70, 71, 108, 168).

A septicus szovodmények megjelenésekor gyakrabban fejlddik ki MOF,
mely klinikailag sulyosabb kimeneteli, mint steril necrosis esetén, és ezekben az
esetekben a mortalitds is nagyobb (12, 77). Az acut necrotisald pancreatitis
halalozasanak mintegy 33-87,5%-ért a fertdzéses szovodmények felelosek (11,

12, 69, 98, 108, 145).
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A pancreas-necrosis egyik leggyakoribb szovédménye a hasnyalmirigy
teriiletén ¢€s a gyomor-béltraktusban kialakuld vérzések. Az Osszes vérzéses
szovodmények elofordulasi gyakorisaga mintegy 1,7-26% (16, 36, 43, 44, 45,
54, 82, 84,92, 126, 138, 139, 140, 148, 162). A diffiz vérzés oka a korkép soran
kialakult disseminalt intravacularis coagulopathia (DIC), és leginkabb azoknal a
betegeknél fordul eld, akiknél mar el6zdleg tobbszor tortént necrectomia (45, 82,
84, 92, 161, 162). A necrosis terjedése néha nagyobb eret arrodal és massziv
vérzés alakulhat ki (148). Az Un. nyitott has kezelés soran a kiilonbdzo
intraabdominalis vérzések elo6forduldsa gyakoribb (16, 36, 44, 54, 162).

A DIC kezelése egyrészt a coagulopathia rendezése, masrészt sebészi. A
sebészi kezelés lehetdségei a tampondléds, illetve kiilonb6zé koagulaciot
lokalisan elésegité anyagok, pl. Surgicell® halo, collagén szivacs alkalmazésa. A
nagyobb artérids és vénas vérzések kezelése az ér alaoltése vagy lekotése (44,
45, 84, 92, 139, 140, 148). Bizonyos esetekben angiographids embolizacio is
sikerrel végezhetd (7).

Azoknal a betegeknél, akiknél valamilyen vérzéses szovodmény
sulyosbitotta az ANP-t, a haldlozas gyakorisaga 25-32% koriili (54, 92, 162).

A masik rettegett szovodménye a pancreas-necrosisnak a vastag-és
vékonybél perforatio ill. necrosis. A vastagbélen e szovédmény gyakorisaga 1-
22% kozott mozog €s a bél szennyezettsége miatt nagyobb jelentdséggel bir,
mint a vékonybél perforatio (36, 54, 82, 84, 91, 92, 114, 126, 138, 139, 140, 161,
162). Leggyakrabban a vastagbél és foleg a colon transversum teriiletén alakul ki
(84, 91, 114). A szovoédmény kialakulasa tobb okra vezethetd vissza. A

pancreas-necrosis direkt terjedése révén okozhat vastagbél atfurddast, mas
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esetekben a gyulladas okozta érelzarddas, ischaemia miatt alakul ki segmentalis
elhalas (92, 114). Ezt az elképzelést latszik igazolni Sakorafas észrevétele,
miszerint a csak extrapancreaticus terjedésii pancreatitisben ritkdbbak a
vastagbél atfurddasos szovodmények, szemben a fdleg a mirigyallomanyra
lokalizalt esetekkel (137). A szovodmény harmadik gyakori oka iatrogén. Ismert
tény, hogy a nyitott has kezelés sordn lényegesen gyakoribbak a vastagbél
perforaciés szovédményei, melyek a szdvetvédé hatasi Sorbact™ alkalmazasa
révén jelentésen csokkenthetéek (16, 36, 54, 112, 114). A vastagbél
szovodmények gyakoribbak olyan betegeknél, akiknél inficialt necrosis miatt
korabban mar tobbszor tortént necrectomia (35, 37, 45, 82, 91).

A vastagbél perforacio ill. elhalds kezelését szamos tényez6 befolyasolja.
A betegek rossz altalanos dallapota miatt a sebész néha csak a legkisebb
beavatkozast (pl. tehermentesité stoma) vallalhatja. A vendégnyilas elhelyezése
a korabbi mitéti behatolas miatt gyakran nem a szokasos helyre keriil. A colon
perforatiok kezelésére egyes szerzOk primer varratot vagy resectiot javasolnak,
tehermentesitd stoma képzésével (91, 112, 125, 126, 161, 162), vagy annélkiil
(37, 125). Masok a sériilt bélszakasz elohelyezését is sikerrel alkalmaztdk (54,
82). A segmentalis vastagbél elhalas kezelése a segment resectidjaval, primer
anastomosis készitésével is lehetséges (35, 37, 112, 114). Méasok a Hartmann
szerinti resectiot tarjak biztonsagosabb megoldasnak (37, 84, 91, 92, 114, 126).

Azoknal a betegeknél, akiknél acut necrotisald pancreatitis kezelése
soran vastagbél perforacio, ill. elhalas alakul ki, az atlagos haldlozas 38-53%-ra

tehetd (54, 91, 92, 114).
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A vékonybél teriiletén leggyakrabban sipolyok és ritkdbban szabad
perforatio alakul ki, gyakorisaguk 3-29%-ra tehetd (16, 37, 54, 92, 126, 138,
161). E szovodmények is a betegség késdi iddszakdban és tobbszori
necrectomidk utan gyakoribbak (16, 35, 37, 44, 82, 92). Leginkabb a duodenum
¢s a jejunum teriiletén alakulnak ki, melynek Ilehetséges oka e belek
elhelyezkedésében kereshetd (37, 54, 92, 161).

A vékonybél perforatio elvarrasa vagy a sériilt bélszakasz resectioja
kézenfekvd, de nem mindig eredményes megoldas (37, 44, 92). Azokban az
esetekben, amikor a folyamat lokalizalt, hidnyoznak a diffuz peritonitis tiinetei,
néha elegendd az atfurddas kornyékének draindlasa (35, 37, 44, 54, 92, 161,
162). Ugyanezt tehetjiik abban az esetben is, ha a korabbi sutura helyén
varratelégtelenség alakul ki. Ilyen esetekben a kialakuld sipoly spontan zarddasa
varhatd. A pancreas-necrosis miatt kezelt betegeknél kialakult vékonybél
perforacidk ¢és sipolyok korjoslata Iényegesen jobb, mint a vastagbél
atfurddasoké, a spontan gydgyulas sem ritka.

Az ANP soran kialakuld melliiri folyadékokrol a koézleményekben
aranylag kevés szo esik, pedig ez sem ritka szovddmény, gyakorisaga eléri 2-
9%-ot (35, 134). Kialakuldsa részben a retroperitonealis réseken keresztiil a
gatorba, majd innen a melliiregbe torténd direkt terjedés, részben a gyulladas
okozta kovetkezményes folyamat eredménye. A direkt terjedésre jellemzd a
folyamat kétoldalisaga és az, hogy a melliiri folyadék nagy mennyiségli és
magas az amylase tartalma. A kovetkezményes kialakulds mellett szdl annak
egyoldalisaga (foleg baloldali) és a kevesebb folyadék alacsony amylase

tartalma (26, 134).
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A szovédmény kialakuldsanak jelentésége abban van, hogy a paralyticus
ileus miatti magas rekeszallas okozta gyengiilt 1égz¢és hatdsfokat még tovabb
ronthatja. Az esetek egy részénél a mellkas csapolasa elegendd, de azokban az
esetekben, amikor a csapolds utdn a folyadék visszatermelddik, tartos
drainezésre van sziikség (26, 35,92, 114, 161).

Az ANP soran kialakulé szovodmények oka részben a betegség
destructiv jellegében, részben az agressziv sebészi kezelésében keresendd. A
betegséget kisérd szovodmények nagy része a tobbszor operalt betegek korében
gyakoribb (16, 35, 37, 44, 45, 82, 92, 114, 161). Riziko faktorként értékelhetd a
korai, 10. nap eldtti elsd miitét, az alkoholos eredet, a 11-nél magasabb
APACHE-II pontérték és a MOF jelenléte a betegség korai idészakéban (92,
114). A vérzéses és/vagy bélelhalassal szovodott pancreas-necrosis miatt kezelt
betegek életkilatasai rosszak, masrészt e szovodmények megjelenése a betegség

sulyos lefolyasara utal s rossz prognosztikai jelnek tekinthetd.
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2.14. A Kkezelés korai eredményei

Acut pancreas necrosis miatt kezelt betegeknél a korkép sulyossaga,
valamint a kialakult septicus és egyéb szovOdmények miatt a korhazi apolas
hosszll. Az irodalmi adatok szerint az atlagos &polési napok szdma 39,6-74 (3,
25,44, 47, 81, 82)

Az ANP haldlozasa napjainkban a kezelési elvek jelentds valtozasa miatt
jelentésen csokkent és 6,4-34% kozott mozog (17, 24, 25, 44, 54, 81, 82, 84,
112, 126, 139, 140). Ugyanakkor jelentds kiillonbség van a septicus €s a steril
necrosis mortalitdsaban, ezért egyes szerzok e két entitast kiilon-kiilon elemzik.
A septicus necrosisban a haldlozds joval nagyobb (14,2-52%) mint a steril
necrosisban (3,5-13%) (17, 24, 25, 54, 81, 98).

A halalt leggyakrabban sepsis, ARDS, MOF és szivelégtelenség (25, 44,
82, 98) okozza.

A MOF jelentkezhet a betegség kezdeti €s a késdi szakaban is, melynek
atlagos haldlozdsa 50% koriili. Szdmos szerzd vizsgalta a betegség
sulyossaganak és a MOF megjelenésének Osszefiiggéseit. A vizsgalatok szerint a
sulyossag jol korreldl a sokszervi elégtelenség megjelenésével. Az infectiv
necrosisban a MOF gyakorisaga és haldlozésa nagyobb (24, 25, 88, 98)

A masik leggyakoribb halalok a sepsis, mely a necrosis feliilfert6z6dése
¢s annak generalizdlédasa révén alakul ki. A pancreas necrosist kisérd sepsis
haldlozasa az antibiotikum és a sebészi kezelés ellenére még mindig magas (25,

44, 82, 98).
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2.15. A kezelés késdi eredményei: quality of life

Az acut necrotisald pancreatitis kezelésében elért eredményeknek
koszonhetden a haldlozas jelentdsen csokkent. Nem mindegy azonban az sem,
hogy a taléld, gydgyult betegek életmindsége milyen. Az elmult két évtizedben
egyre inkabb elotérbe keriiltek az un. quality of life vizsgalatok, melyek alapjan
konnyen megitélhetd egy betegség kezelésének hatékonysaga. Szamos quality of
life-ot elemzd moddszert dolgoztak ki, melyek koziil csak a leggyakrabban
hasznaltakrol teszek emlitést.

Az ANP miatt kezelt betegek életmindségét jelentdsen befolyasolja a
hasnyalmirigy elhaldsa kovetkeztében kialakult endocrin €s exocrin
funkcidézavar. Ismert tény a pancreatitis utan kialakulé diabetes mellitus,
melynek gyakorisaga 30-54%-ra tehetd (3, 11, 21, 38).

A necrosist kovetden kialakult exocrin funkcid csokkenése kiilonb6zd
emésztési panaszokban (puffadds, hasmenés, hanyinger, hanyds) és azok
kovetkezményeiben (fogyas, cachexia) nyilvanul meg. A leggyakoribb emésztési
panasz a hasmenés ¢€s a puffadas, melynek gyakorisaga 15-63%-ra becsiilhetd (3,
38). A hasnyalnedv elvalasztas elégtelensége gydgyszeresen sikerrel kezelhetd,
ezért nem meglepd, hogy a legtobb késdi eredményt elemz6 kozlemény jo, vagy

kielégit6 €életmindségrdl szamol be (15, 21, 28, 38, 47, 111, 150).
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3. Célkitiizések

Az irodalmi adatok és sajat korabbi klinikai tapasztalataink alapjan a
kovetkezd kérdésekre kerestiink valaszt a Debreceni Egyetem Orvos-és
Egészségtudoméanyi Centrum II. sz. Sebészeti Klinikdn acut necrotisald
pancreatitis miatt kezelt betegek korlefolyasanak elemzése alapjan:

1. Az alkalmazott antibiotikum prevencidé milyen aranyban segit megel6zni

a septicus szovodmények kifejlodését?

2. A korai naso-jejunalis taplalas hogyan segiti a pancreas-necrosist kisérd
nagyfoku katabolizmus elkeriilését, kedvezden befolyasolja-e a betegek
gyogyulasat?

3. A peripancreaticus folyadékgyiilem percutan drainage kezelése
segitségével halaszthaté-e a miitét idOpontja, esetleg elkeriilhetd-e a
mtét?

4. Milyenek gyogyult betegek életkilatasai, a gyogyulast kovetden milyen

panaszaik vannak, milyen az életmindségiik?
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4. Betegek és modszer

4.1. Nem-és kor szerinti megoszlas

A Debreceni Egyetem Orvos és Egészségtudomanyi Centrum II. sz.
Sebészeti Klinikdn 1996. januar 1. és 2002. november 30. kozott 61 beteget

kezeltink CT vizsgalattal és/vagy miitét soran eltavolitott elhalt pancreas-

részletek szovettani vizsgalatdval igazolt acut necrotisal6 pancratitis miatt.

A 61 beteg koziil 42 (68,9%) férfi és 19 (31,1%) nd volt.

betegek
szama

25-

20+

15

104

5-

0-20 21-30 31-40 41-50 51-60 61-

év

W férfi
Hné

O odsszes

1. Abra Az ANP miatt kezelt betegek kor szerinti megoszlasa

Az abran lathato, hogy a legtobb beteg 31-50 éves korosztalyba tartozik

A 61 beteg atlag életkora 44,4 év volt. A legtobb beteg a 31-50 éves

korosztalyba tartozott.
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A férfiak atlagos életkora alacsonyabb - 42,4 év (25-68 év) - volt, mint a
noké, mely 48,2 év (26-87 év) volt. A betegek kor szerinti megoszlasat a 1.

4bran tiintettem fel.

44



4.2. Etiologia

A betegség kivaltd oka Osszesen 42 (68,9%) esetben alkohol abusus és 13
(21,3%) esetben epekovesség volt. Négy-négy esetben (6,6%) tompa hasi sériilés
¢s hyperlipidaemia lehetett a betegséget kivaltdé ok. Harom esetben (4,9%)
diagnosztikus ERCP utan és két esetben (3,3%) ismeretlen ok miatt alakult ki a

pancreas-necrosis (2. abra).

betegek
szama 20+ W férfi
Ené

[ 6sszesen

54
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20 2 ) c® ot
\ @S \l“\ . e‘“ R e\.\
o\ e?egoqe “ij?e‘\""\da € e’

A\

A
etiologiai faktorok

2. abra Az ANP-t kivalto faktorok megoszlasa

Az abran lathatd, hogy az acut necrotisalo pancreatitis leggyakoribb
kéroka az alkoholfogyasztds, és az epekovesség. A férfiaknal az
alkoholfogyasztds, a ndknél az epekovesség a leggyakoribb oka a
betegségnek
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Hét betegnél egyszerre két etiologiai faktor volt jelen. Ezek koziil 5
epekoves betegnél hyperlipidaemia, alkohol abusus és diagnosztikus ERCP is
lehetett a feltételezhetd betegséget kivaltdo ok. Két betegnél az alkohol abusus
mellett hyperlipidaemia is szerepet jatszhatott a pancreatitis kifejlodésében.

A férfiak korében a leggyakribb etiologiai faktor az alkoholfogyasztas,
Osszesen 36 (85,7%) volt. Harom-harom férfi betegnél (7,1%) epekdvesség,
illetve kozuti baleset sordan elszenvedett tompa hasi sériilés valtotta ki a
betegséget. Masik harom férfi betegnél (7,1%) a pancreatitis kivaltasaban
hyperlipidaemia is szerepet jatszhatott.

A ndk korében legtobbszor - 10 (52,6%) betegnél - az epekovesség és 6
(31,6%) betegnél az alkohol abusus volt az ANP kivaltéja. Mind a hdrom ERCP

utan kialakult pancreas-necrosis miatt kezelt beteg n6 volt.
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4.3. Kiséro betegségek

Az acut necrotisald pancreatitis miatt kezelt betegeknél szdmos kisérd

betegség sulyosbitotta a betegséget. A kisérd betegségeket az V. tablazatban

tiintettem fel.

A legtobbszor, 6sszesen 25 betegnél (41%) chronicus alcoholismus €s annak
kovetkezményei rontottak a gyogyulas esélyeit.

A masodik leggyakoribb kisérd betegség az ischaemias szivbetegség (ISZB)
¢és az obesitas volt. A 6 (9,8%) ISZB miatt kezelt beteg koziil négynek NYHA-

I1, kettonek NYHA-III. stddiumu volt a betegsége.

Nagyfoku obesitast hat betegnél (9,8%) észleltiink.

V. tablazat Az ANP miatt kezelt betegek kiséro betegségei

Kisérd betegség

Betegek szama

Chronicus alcoholismus

ISZB

Obesitas

Diabetes mellitus

Hypertonia

Hepatopathai alcoholica
Polyneuropathia alcoholica
Cardiomyopathia

Dystrophia musculorum progressiva
Hyperuricaemia

Asthma bronchiale

25 (41%)
6 (9,8%)
6 (9,8%)
4 (6,6%)
4 (6,6%)
4 (6,6%)
2 (3,3%)
1 (1,6%)
1 (1,6%)
1 (1,6%)
1 (1,6%)
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Négy-négy beteget (6,6%) az ANP kialakulasa el6tt diabetes mellitus, illetve
hypertonia miatt kezeltek.

Masik négy betegnél (6,6%) idilt alkoholizmus talajan kialakult
hepatopathiat is észleltiink.

Egy 44 éves, obes férfi betegnél dystrophia musculorum progressiva

sulyosbitotta a pancreas-necrosist.
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4.4. Diagnozis

Az acut pancreatitist az anamnesis, klinikai tiinetek, a labor eltérések és UH
vizsgélat alapjan diagnosztizaltuk.

Valamennyi betegnél észleltiink epigastrialis gorcsos fajdalmat, hasi
puffadést. Hanyinger, hanyas 52 (85,2%) betegnél fordult eld.

A laborvizsgalatok koziil a serum amylase érték emelkedését 54 (88,5%)
betegnél, magasabb lipase értéket 56 (91,8%) betegnél észleltiink. A fehérvérsejt
szdm, a CRP, a haemoglobin, a haematokrit, a vérgaz, a majfuncié és az ion
értékek eltérései segitséget nyujtottak a betegség sulyossdganak pontosabb
megitélésében.

A betegség sulyossaganak megallapitasara az APACHE-II. és a Ranson féle
pontrendszert alkalmaztuk. Az irodalmi adatoknak megfeleléen sulyosnak
tekintettiik a pancreatitist, ha az APACHE-II pontérték > 8 és a Ranson score
pontérték > 3 volt. A 61 betegnél az atlagos Ranson pontérték 3,87, az
APACHE-II pontérték 13,2 volt

Az ilyen értékekkel jellemezhetd betegnél siirgds kontrasztos CT vizsgalatot
végeztink. A kontrsztanyag addsa utan az un. posztkontrasztos képen a
necroticus pancreas részletek jol abrazolddnak a csokkent kontrasztanyag
halmozas miatt (3. 4bra).

A peripancreaticus folydékgyiilem szintén jol lathato a CT felvételeken (8-9.
abra). A folydékgyiilem elhelyezkedésének €s nagysagnak ismerete fontos volt

annak megitélésében, hogy kell-e drainalni.
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3. abra Pancreas-necrosis CT képe

A posztkontrasztos CT felvételen a pancreas kiszélesedett, a
kontraszthalmozodas egynetlensége jelzi a necrosist. A nyil a pancreas-
necrosisra mutat

A CT vizsgalat egyéb szovodmények (tdlyog, septicus necrosis, ascites)
kimutatdsara is hasznosnak bizonyult (16. abra).

Sorozatos hasi UH vizsgélatot végeztiink a betegség lefolyasanak kovetésére.
Az UH vizsgélat egyik elonye az, hogy a betegdgy mellett is konyen
elvégezhetd, nem kell a gyakran 1€legeztetett, vagy dialisalt beteget szallitani.

A vizsgalat igazolta a kezelés alatt kialakult talyogok és hastiri folyadék
megjelenését és segitséget nyujtott a drainalt folyadékgyiilem, talyog méretének,
gyogyulasanak kovetésében (4. abra). Segitségével lehetséges az elézdleg a
talyogba, vagy folyadékgyiilembe helyezett pig-tail katéter helyzetének

ellenOrzésére is.
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4. abra A PPD-vel kezelt peripancreaticus folyadékgyiilem UH képe

Az UH képen a keresztekkel behatarolt teriilet acut folyadékgyiilem. A
sorozatosan végzett vizsgalatokkal kovethetd a folydékgyiilem nagysaga, a
PPD eredményessége.

Mellkas rtg-t készitettiink a mellkasi folydékgyiilem, az ARDS és egyéb
pulmonalis szovodmények igazolasara. A mellkas csapolasok €s drainalasok
hatasossagat két-harom naponta készitett mellkas felvétel segitségével tudtuk
ellendrizni.

Tiz betegnél a procalcitonin gyorsteszt (PCT) értékelése nyujtott segitséget a
septicus  szovodmények felderitésében. Septicus szovodmény megjelenése
tekintetében pozitivnak tekintettilk a vizsgalatot, ha értéke nagyobb volt, mint
0,5 ng/ml.

Két betegnél leukocyta scintigraphia segitett a hastiregben illetve a pancreas

tertiletén kialakult talyog felderitésében (17. abra).
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4.5 Konzervativ kezelés

A sulyos, CT vizsgalattal igazolt necrotisald pancreatitises betegek kezelését
intenziv terdpias osztalyon folytattuk. Az intenziv terapias osztdlyon tortént
elhelyezést kovetden azonnal elkezdtik a betegség supportiv kezelését. A
folyadék és electrolyt haztartas rendezése céljabol centralis vénat biztositottunk
¢s eroteljes folyadékbevitelt (4000-6000ml) biztositottunk. A vérgaz analizis
alapjan korrigaltuk az eltéréseket.

A pancreas nyugalomba helyezése céljabol a beteg por os taplalkozasat
felfiiggesztettiik, nasogastricus szondat helyeztiink le, melyen keresztiil a
gyomor tartalmat leszivtuk, majd a szondat ,,ejtésre” helyeztiik.

A gyomorsav termelés csokkentésére intravénasan H-blockereket, tjjabban
proton pumpa gatlé gyogyszereket adtunk.

A cytokin termelés gatlasara kifejtett kedvezd hatdsa miatt Pentoxifylline®
kezelést alkalmaztunk.

A keringést cardiotonicumokkal tdmogattuk. Amennyiben a folyadék bevitel
hatdsara a hypotensio nem rendez6dott, katecholaminokat alkalmaztunk.

ARDS kialakulasa esetén gépi 1élegeztetést alkalmaztunk. Hosszabb tartamu
1élegeztetés esetén tracheostomiat végeztiink.

Amennyiben a 1égzést mellkasi folyadékgyiilem rontotta, thoracocentesist,
visszatelodési hajlam esetén tartés drainaget alkalmaztunk. A mellkas
csovezésekor kiilonos figyelemmel voltunk arra, hogy sériilések elkeriilése

végett az atlagosnal magasabban vezessiik be a draint a melliiregbe.
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Ha a rendszeres laborvizsgalatok romlo vese funkciot mutattak és oligo-
anuria alakult ki, mely diureticus kezelésre nem javult haemodialysist kezdtiink.

A kezelés részeként azonnal, profilaxis céljabol parenteralisan naponta
kétszer 500 mg Imipenemum-ot adtunk. A kezelést 8-10 napig folytattuk.

A célzott antibiotikum kezelést miitét, vagy PPD sordan nyert elhalt
szovetbdl, illetve gennybdl, haemoculturabol tortént tenyésztés és antibiotikum
érzékenység alapjan végeztiik.

Az er6s fajdalom és paralyticus tiinetek enyhitésére Osszesen 28 (45,9%)
betegnél tartos epiduralis anaesthesiat kezdtiink és mindaddig fenntartottuk, mig
a betegnek fajdalmai voltak.

Az ANP kezelési algoritmusat a 5. dbran tiintettem fel.

Dg.: acut pancreatitis
Klinikum
labor
UH

APACHEA
Ranson score

konzervativ kezeles INnten=ziv os=ztaly
CT (necrosis)

Antibiotikum
Nasojeunalis taplalas
PPD-folyadekgyulem

szovodmeny steril Nnecrosis septicus Nnecrosis
ver=zes, perforatio)
wormervatn kesies]| [ Peo

nemgyogyul gyogyul

5. abra Az acut necrotisalo pancreatitis kezelési algoritmusa
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Septicus tiinetek megjelenésekor hasi UH, sziikség esetén CT vizsgalatot
végeztiink az esetleges septicus goc kimutatdsara. Ezzel egyidoben a behelyezett
PPD, il. drainekbodl, sziikség esetén haemoculturabdl torekedtiink a septicus
tinetek kifejlddéséért felelds korokozd kimutatdsdra és az antibiotikum

érzékenység meghatdrozésara.
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4.6. Naso-jejunalis szonda taplalas

A Intenziv Terapids Osztalyra tortént felvételt kovetd 48 oran beliil endoscop
segitségével naso-jejunalis taplalészondat vezettink le a masodik jejunum
kacsba. Az elsd néhdny oraban nativ vagy kontrasztanyagos hasi rtg felvételen
ellendriztiik a szonda helyzetét (6. abra). A taplalé katéterbe 100 ml Cerucal®-

os, steril séoldatot adagoltunk, hogy elkertiljiik annak kicstiszasat.

6. abra A naso-jejunalis szonda helyzete
A naso-jejundlis szondaba adott kontrasztanyag a
jejunumban jelenik meg.
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Masnap megkezdtik az enterdlis taplalast. Fokozatosan emeltiik a napi
tapszer mennyiséget és 25-30 kcal/tskg/die energia mennyiséget biztositottuk. Ez
atlagosan napi 1500-2000 ml Stresson™, Stresson Multifibre”, Nutrison Fibre®
tapszer mennyiségnek felelt meg. A tapszert enteralis pumpa segitségével 90-

100 ml/h sebességgel adagoltuk (7. abra).

7. abra A naso-jejunalis enteralis szondataplalas
kivitelezése

Naso-jejunalis  szondan  keresztiil  enterdlis
pumpaval torténik a taplalas.
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Amennyiben hasmenés, vagy puffadds alakult ki, az adagolds sebességét
csokkentettiik.

A naso-jejunalis enterdlis taplalast mindaddig folytattuk, amig a betegség
nem gyogyult. Ekkor pancreas-enzym pétlassal kiegészitve fokozatosan
megkezdtiik a per os taplalast.

Enzympdtlas céljabol enterosolvens pancreas-enzym kivonatot (3X25000 E

Panzytrat®, vagy Kreon®) alkalmaztunk.
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4.7. Percutan peripancreaticus folyadékgyiilem drainage

Amennyiben a CT vizsgalat a peripancreaticus régioban koriilirt, az atlantai
klasszifikacidnak megfelelé acut folyadékgylilemet igazolt, - Osszesen 22
esetben (36,1%)- CT, vagy UH vezérelt percutan peripancreaticus drainaget

végeztiink (8-9. abra).

8. abra Peripancreaticus folyadékgyiilem CT képe
A pancreas elott, a bursaban nagy kiterjedésii acut folydékgyiilem
helyezkedik el.

Nemcsak steril folyadékgyiilem esetén drainaltuk az tireget, hanem abban az

esetben is, ha a punctio soran gennyet nyertiink.

58



Amennyiben tobb drainalhato gyiilem is volt, azokba kiilon-kiilon pig-tail
kathetert vezetiink. A 22 beteg kozil 4 (18,1%) betegnél egyszerre tobb
folyadékgyiilemet is csoveztiink.

A kezelés megkezdésekor és késdbb akar tobbszor is lehetdség volt a drainalt
valadékbol baktérium €s gombatenyésztésre anyagot kiildeni. A baktérium
illetve gomba identifikaldsa mellett antibiotikum érzékenység alapjan
lehetdségiink volt célzott antimikrobas kezelést alkalmazni.

A draineket naponta két-harom alkalommal a sterilitds betartasa mellett
fizioldgias sdoldattal atoblitettitk mindaddig, amig az tireg feltisztult.

A folyadékgyiilemek koziil azokat, amelyek higabb tartalmtak voltak
vékonyabb, a gennyet, sok szovettormeléket tartalmazokat vastagabb drainekkel
kezeltiik.

A pig-tail katéteren tiriilt valadék mennyiségét naponta ellendriztiik, és 3-
4 naponta az lireg méretét UH vizsgalattal ellendriztiik (4. dbra).

A draint akkor tavolitottuk el, ha az tritett valadék mennyisége napi 10-
15 ml-nél kevesebb volt, tartalma teljesen feltisztult és az ujabb bakterioldgiai
vizsgalat soran koérokozd nem tenyészett ki. A drain eltdvolitdsat kovetden
néhany nappal kontroll UH vizsgalatot végeztiink.

A peripancreaticus folyadékgyiilemet akkor tekintettiik gyogyultnak, ha a

kontroll UH vizsgalat alkalmaval nem észleltiink folyadék tartalmu tireget.

59



nA

1 1.0
GT 0.0
SL 8.0
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9. abra Peripancreaticus folyadékgyiilem drainage

A pancreas eldtt elhelyezkedd acut folydékgyiilem. Az iiregben lathaté a
PPD soran behelyezett pig-tail katéter.
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4.8. Biliaris eredetii pancreas-necrosis kezelése

Epekoves eredet esetén, ha a betegség kialakulasa 6ta nem t6bb mint 2-3 nap
telt el, a betegség kialakuldsa 6ta 6sszesen 9 betegnél, azaz a biliaris ANP miatt
kezeltek 69,2%-ban urgens endoscopos sphincterotomiat €s a choledochus ko
eltavolitasat végeztiink. A tobbi 4 betegnél az irodalmi ajanlasok alapjan az
id6faktor miatt az EST elvégzését nem tartottuk indokoltnak.

A biliaris eredetii ANP kezelési sémdjat a 10. dbran tiintettem fel.

Dg.: acut biliaris pancreattitis
Klinikum
labor
UH

APACHEH
Ranson score

konzervativ kezelées INnten=ziv os=ztaly
CT (necrosis)

Hektiv Korai EST
Cholecystectomia Antibiotikum

Nasojejunalis taplalas
PPD-folyadekgyulem

szovodmeny steril Nnecrosis szeptikus Nnekrozis
(vérzes, perforatio)

NMGtet konzervativ kezelés
Necrectomia
Cholecystectomia
Hektiv nem gyogyul gyogyul
Cholecystectomia

Necrectomia
Cholecystectomia

10. abra A biliaris ANP kezelési algoritmusa

Amennyiben a septicus pancreas-necrosis miatt a beteget meg kellett
operalni a necrectomia alkalmaval valamennyi esetben elvégeztik a

cholecystectomiat. A ductus chledochus tehermentesitésére a miitétet
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cysticus drainage-val egészitettilk ki. A cysticus draint ,,ejtésre” helyeztiik,
és csak akkor tavolitottuk el, ha kontroll cholangiographia alkalmaval
epeelfolyasi akadaly nem volt.

Ha az ANP miitéti kezelés nélkiill gyogyult elektiv laparoscopos

cholecystectomidt végeztiink.
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4.9. Mitéti kezelés

Amennyiben a PPD ellenére az altalanos allapot romlott vagy nem javult, a
septicus tiinetek nem szilintek meg ¢és a sebészi kezelés egyéb indikécioit
(perforatio, peritonitis, vérzés) észleltiik, miitétet végeztiink.

A 61 beteg koziil dsszesen 49-nél (80,3%) kellett egy vagy tobb miitétet
végezni a 6. tablazatban feltiintetett indikéacidk alapjan.

Masok és sajat korabbi tapasztalataink alapjan torekedtiink arra, hogy az elso
mitétet a betegség kezdetétdl minél késdbbi iddpontban végezziik.

Az Osszes operalt betegek koziil korai, 7-10 napon beliili idépontban csak 9
(18,4%) betegnél tortént miitét. E betegeknél acut hasi katasztrofa tilinetei
indokoltak a slirgés mitétet. A 9 beteg koziil 5 esetben epekoves eredet,
gangrends acut cholecystitis volt a mitéti indikacio.

A tobbi 40 (81,6%) betegnél sikeriilt az elsé miitétet prolongalni a kezelés
masodik hetére, vagy késdbbre (VI. tablazat).

Steril necrosis esetén mutétet csak akkor indikaltunk, ha a beteg allapota a
konzervativ és/vagy PPD kezelés ellenére romlott, a kialakult MOF 72 6ran
beliil nem javult. A CT vizsgalat soran kimutatott necrosist 6nmagaban nem
tekintettiik miitéti indikacidonak, de septicus tlinetek (laz, hidegrazas, fokozott
stillyedés, fehérvérsejtszam, CRP érték emelkedése és pozitiv PCT) esetén
miitétet indikaltunk.

Betegeinknél FNA helyett folyadékgyiilemek esetén drainaget alkalmaztunk,
¢s ennek soran igazoltuk a fertdzést. Az operalt 49 beteg koziil 15-nél (30,6%) a

PPD ideje alatt tudtuk igazolni a folyamat fertdzottségét. Tovabbi 12 betegnél
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(24,5%) a klinikai tiinetek és laboreltérések, valamint az UH vizsgalatok alapjan
allitottuk fel a miitéti javallatot.

Tiz betegnél (20,4%), olyan esetekben amikor felmeriilt a necrosis
feliilfert6z6dése ¢€s PPD-t nem terveztink a szeptikus szovodmények
kimutatasara procalcitonin gyors tesztet (PCT) 1is végeztiink. Pozitivnak
tekintettiik a teszt eredményét, ha annak értéke nagyobb volt, mint 0,5 ng/ml
volt. E 10 betegnél a miitéti leletet és a necrectomia soradn eltavolitott
szovettormelék, vagy genny mikrobioldgiai eredményét Osszevetettik és

meghatdroztuk a vizsgalat talalati pontossagat.

VI. tablazat A 49 operalt beteg elsé miitéteinek indikacioi

Miitéti indikacio Betegek %

Korai mitét: 9/49 18,4
Akut has 9/49 18,4
Kés6i miitét: 40/49 81,6
Inficialt necrosis 30/49 61,2
Konzervativ kezelésre nem javul6 MOF 10/49 20,4

A miitétet valamennyi esetben felsd ivelt harant laparotomiabol végeztiik
(14. abra). Ez a behatolés jo feltarast biztositott a hasnyalmirigy felkeresésére, a
retrocolicus terek €s a retroperitoneum exploralasara, konnyen elvégezhetd volt
a cholecystectomia, ellathato volt a gyomor, a duodenum, a vékony- és vastagbél
sériilése, perforatidja. A hastlireget ebbdl a metszésbdl jol ki lehetett 6bliteni.

A mitét elsé 1épéseként lekotések kozott atvagtuk a ligamentum

gastrocolicumot, figyelve arra, hogy a gyulladas €s a necrosis kovetkeztében
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felkapott mesocolont megkiméljilk. A bursa omentalis megnyitasat kovetéen
megkerestiik a pancreast és elvégeztiik a necrectomiat (11. abra).

Az elhalt részeket tompan, ujjal valasztottuk el az ép pancreastol, tigyelve
arra, hogy az ne sériiljon. A miiveletet gyakori fiziologids sooldattal valo

oblitésekkel egészitettiik ki. Az esetleges vérzéseket gondosan csillapitottuk.

11. abra Necrectomiaval eltavolitott elhalt pancreas szovet
Miitét soran eltavolitott necroticus pancreas részleteken zsirszappan
képzddés és bevérzések figyelhetok meg.

Az eltavolitott szovettormelékeket szovettani vizsgalatra kuldtik (12-13.

abra).
A pancreas teriiletén és tavolabb kialakult necrosisbol, illetve talyogbol
minden esetben anyagot vettiink baktérium és gombatenyésztésre, valamint

antibiotikum érzékenység meghatarozasara.
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A necrosis lehetséges terjedésének megfelelden a colon flexura hepatica
és lienalis mobilizdldsa utan a colon ascendens és descendens ébrényi
tapadasanak atvagasadval a retrocolicus, retroperitonealis térbe jutottunk.
Amennyiben itt necrosist észleltiink, elvégeztilk a necrosectomiat. Ilyenkor a

retrocolicus térbe szivo-oblitd drainage-t helyeziink be.
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12. abra Eltavolitott pancreas-necrosis szovettani képe

Haematoxylin—Eosin festés. A kék nyil lobsejtes beszlirddésre, a zold nyil
kalcifikdciora mutat.

Biliaris eredet esetén elvégeztiik a cholecystectomiat €s cysticus drainage-t
helyeztiink be.

A miitét végén jobb és bal feldl vastag furulya draineket fektettiink a bursa
omentalisba. Ezeken keresztiil tortént a postoperativ zart bursa omentalis 6blités.

A drainek behelyezése utan rekonstrudltuk a ligamentum gastrocolicumot. A
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hastireget langyos fiziologias so6oldattal gondosan kioblitettiik és a Douglas
tregbe egy masik draint helyeztiink (14. adbra). A hasfal zarasa el6tt a szivo-

6blitd drainage miikodését mindig ellendriztiik.

13. abra Eltavolitott pancreas-necrosis szovettani képe
Haematoxylin-Eosin festés. A kék nyil az elhalt pancreas acinusokra, a piros
nyil bevérzéses teriiletre mutat.

A hasfalat rétegesen zartuk. Nyitott has kezelést csak régebben alkalmaztunk
sorozatos relaparatomidk soran.

Azokban az esetekben, amikor a CT vizsgalat soran izolalt jobb vagy bal

oldali lumbalisan elhelyezked6 koriilirt necrosis igazolodott - 6sszesen 3 esetben

- lumbalis feltarast alkalmaztunk. A lumbotomias behatoldsbol feltartuk a

retroperitonealis teret, megkerestilk a necrosist, vagy talyogot. Elvégeztiik a
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necrectomiat, majd a retroperitonealis térbe oOblitésre alkalmas draineket
heyleztiink be.
Miitét utdn napi 1500-3000 ml fizioldgias séoldattal zart bursa ometalis

oblitést végeztiink.

14. abra Postoperativ allapot, a zart bursa omentalis oblités

Az felsd ivelt harant laparotomiabol operalt betegnél, kétoldalrdl a bursa
omentalisba helyezett vastag furulya draineken keresztiil zart bursa
omantalis 6blités lathato.

Az 6blité kezelést mindaddig folytattuk, amig a kifolyd o6blitd oldat fel nem
tisztult és pancreas szovettormelék mar nem durtlt. Ha drainek az oblités
elhagyasa utan sem vezettek, a septicus tlinetek megsziintek, és UH vizsgalatkor

a burséban folyadék nem abrazolodott, azokat eltavolitottuk.
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5. Eredmények

5.1. Korai eredmények

A 61 beteg naso-jejundlis enteralis taplalasa soran 15 esetben (14,6%)
¢észleltiink enyhe é4tmeneti hasmenést és puffadast. A panaszok a tapszer
adagolasanak lassitasaval valamennyi betegnél megsziintek. A taplaldé szonda
eldugulésa és kicsuszasa miatt 5 esetben (8,2%) annak cseréjét kellett elvégezni.

Hét betegnél (11,5%) nagyobb mennyiségi melliiri folyadékot észleltiink
(15. ébra), melyek koziil haromnal a mellkas draindldsat és tartds szivo kezelését

kellett végezni. A folyadékgyiilem valamennyi betegnél megsziint.

15. abra Baloldali mellkasi folyadékgyiilem, drainalas elott
A baloldali melliiregben a hilusig éré folydék lathatd, mely a mellkas
drainalasat tette sziikségessé.
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Sokszervi elégtelenség 13 betegnél alkult ki, mely 10 betegnél a konzervativ
¢s/vagy mitéti kezelésre megszint.

ARDS 5 betegnél alkult ki, melyek koziil 4 konzervativ kezelés hatdsara
gyogyult.

Két betegnél a chronicus alcoholismus miatt delirium tremens alakult ki,
mely gyogyszeres kezelésre megsziint.

ANP miatt kezelt betegek koziil 12 beteg (19,7%) gydgyult miitét nélkiil. Ot
beteg a konzervativ kezelésre, 7 a konzervativ kezelés és PPD egyiittes hatasara
gyogyult.

A csak konzervativ kezelésre gydgyultaknal az atlagos apolasi napok szdma
28 (22-43 nap) volt.

A csak PPD-al kezelt betegeknél a folyadékgyiilem atlagos drainalasi ideje
26,8 nap volt. Ezeknél a betegeknél az atlagos apolasi napok szama 37,4 (24-56
nap) nap volt. A drainélt 7 beteg koziil 4-nek a folyadékgyiileme, a pig-tail
katéterbdl nyert valadék mikrobiologiai vizsgalata soran fertdzottnek bizonyult.

A 22 beteg koziil akiknél peripancreaticus drainage tortént 15-nél (68,2%)
mitéti kezelést is kellett alkalmazni. A PPD eldnye ezekben az esetekben az
volt, hogy a mitét iddpontjat sikeriilt késdbbre tervezni. Ebben a

betegcsoportban korai miitét nem volt.
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16. abra Fertozott peripancreaticus folydékgyiilem CT képe

A pancreas eldtt elhelyezkedd acut folydékgytlilemben levegd buborékok
lathatok. A PPD soran leszivott folyadék bakteridlis fertézottsége
igazolddott.

Azok a betegek, akiknél PCT vizsgalat is tortént (mind a 10 esetben a PCT
érték nagyobb volt, mint 0,5 ng/ml) miitéti kezelésben részesiiltek. Valamennyi
betegnél (100%) a miitéti lelet és a bakterioldgiai vizsgéalat eredménye igazolta a
bakteridlis kontaminéciot.

A 49 operalt beteg 38,8%-ndl, azaz 19 betegnél kellett 6sszesen 39 ujabb
mitétet végezni. Az Osszes operalt betegre vonatkoztatva atlagosan 1,8 miitétet
végeztiink. A reoperaciok szdma 9 betegnél egy, 5 betegnél kettd, 3 betegnél

harom, és egy-egy betegnél 4 illetve 7 volt.
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VII. tablazat A 39 reoperacio indikacioi

Miitéti indikacio Betegek %

Septicus gdc, talyog, peritonitis 17/39 43,6
Th.: necrectomia,oncotomia, drainage
Konzervativ kezelésre nem javul6 MOF 6/39 15,4

Th.: necrectomia, drainage

Vérzés 8/39 20,5
Th.: ligatura, tamponade

Colon necrosis 4/39 10,3
Th.: Hartmann resectio

Gyomor-bél perforatio 4/39 10,3
Th.: sutura

Reoperaciot akkor indikaltunk, ha szeptikus goc, vagy talyog maradt vissza,
illetve alakult ki, tovabba ha valamilyen mas szovodmény (vérzés, colon,
gyomor perforacid, peritonitis) igazolodott, illetve ha a kialakult MOF
konzervativ kezelésre 72 o6ran belil nem javult. A reoperdciok okai a VII.
tablazatban lathatok.

A reoperacio indikéacidja legtobbszor, 6sszesen 14 (45,2%) esetben septicus
gbc, talyog és peritonitis volt. A residualis tadlyog kimutatdsdban az UH és CT
vizsgalatot alkalmaztunk (16. &bra). Két esetben az inficialt necrosis

kimutatasaban izotopos leukocyta scintigraphia segitett (17. abra).
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17. abra Leukocyta scintigraphia

A nyilak a pancreas és mesenterium gyok tertiletén
jelzett dasulasra mutatnak.Miitét soran a jelzett
teriileten talyogot taldltunk

A reoperaciot az elsd miitéti behatolasbol végeztiik. A miitéti taktika és a
posztoperativ zart bursa omentalis 6blités ugyanaz volt, mint az elsé mitétnél.

A 61 beteg koziil 52 betegnél septicus necrosist igazoltunk. E betegek

koziil a tenyésztések soran 15-nél csak egy, 37-nél tobbféle baktérium jelenléte

is igazolodott. A leggyakoribb korokozo az Enterobacter, az Escherichia coli, a

Klebsiella pneumoniae és a Pseudomonas aeruginosa volt. A betegek koziil 32-
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szer (25,4%) Esherichia coli, 30-szor Enterobacteriaceae species(23,8%), 21-
szer (26,7%) Klebsiella pneumoniae, 18-szor (14,3%) Pseudominas aeruginosa
tenyészett ki. A tobbi 25 esetben egyéb ritkdbb baktériumokot igazolt a

bakteriologiai vizsgalat (18. abra).

14% 20%

17%
25%

24%

B E. coli E Enterobacteriaceae
M Klebsiella O Pseudomonas
B Egyéb

18. abra Az 52 septicus necrosis miatt kezelt betegbdl kitenyészett
baktériumok megoszlasa

Hét betegnél (11,5%) gombas fertdzés sulyosbitotta a klinikai képet.

A vérzések miatti 8 reoperacid (4 beteg) koziil két esetben az arteria
pancreaticoduodenalisbol és egy esetben a véna lienalisbol tortént vérzés miatt
az ér lekotését, illetve elvarrasat végeztiik. A tobbi 5 esetben DIC okozta diffiz
vérzes miatt tamponade tortént. Négy esetben collagen szivacsot és egy esetben

Surgicel® haldt is helyeztink a vérzésre. A tampont miitéti készenlét mellett
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csak 48 ora elteltével vettiik ki. A harom vérzéses szovodmény miatt operalt
beteg koziil csak egy gyogyult meg.

A hérom vastagbél szovodmény koziil ketté a colon transversumon ¢&s
egy a flexura lienalis teriiletén kialakult segmentalis elhalas, illetve perforatio
volt. Valamennyi betegnél a sériilt, elhalt szakasz Hartmann szerinti resectioja
tortént. A mitéttel kapcsolatos szovodményt nem észleltiink, de a harom beteg
koziil egyet a betegség sulyos lefolyasa miatt elveszitettiink.

Gyomor, ill. vékonybél perforaciot egy, ill. egy betegnél 3 alkalommal
észleltiink. Az atfurddas elvarrasat végeztiik.

A vékonybél perforacid miatt kezelt beteglinknél a perforacié kétszeri
elvarrasa utan is varratelégtelenség 1épett fel, ezért harmadjara csak a lokalizalt
perforacio kornyékének drainagejat végeztiik, melynek eredményeképp késdbb
spontan zarddo sipoly keletkezett.

A 61 pancreas-necrosis miatt kezelt betegiink koziil 51, azaz a betegek
83,6%-a gyodgyult. A gydgyultak koziil 4 betegnél pseudocysta alakult ki, mely
hat héttel a kezelés utdn sem gyogyult, ezért cystogastrostomiat, illetve
cystoduodenostomiat kellett végezni. Az Gsszes gyogyult betegnél az atlagos
apolasi napok szama 43,3 (3-120) nap volt.

A vizsgalt beteganyagban Osszesen 10 beteget vesztettink el, az
Osszmortalitds 16,4% volt (VIIL. tablazat).

A steril necrosis miatt kezelt 9 betegnél nem volt mortalitds. Mind a 10
meghalt betegiinknél fertdzott necrosist igazoltunk. A septicus necrosis miatt

kezeltek (52 beteg) atlagos haldlozéasa 19,2% volt.
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A meghaltak koziil 4 beteg iddsebb volt, mint 60 éves és kettdnek
elérehaladott NYHA III. stadiumu ISZB-je volt.

Az meghaltak életkora magasabb (49,9 vs. 44,4 év) volt, mint az egész
betegcsoporte.

E 10 betegnél az atlagos mtitéti szam (2,6 vs. 1,4) magasabb volt, mint az
Osszes operalt betegcsoportban. Koziilik haromnal vérzés miatt tobbszori
reoperacid tortént. Egy masik esetben colon necrosis miatt Hartmann resectio
tortént. Egy-egy betegnél dystrophia musculorum progressiva, illetve chronicus

alcoholismus talajan kialakult delirium tremens stilyosbitotta a betegséget.

VIII. tablazat ANP miatt kezelt meghaltak halalokai

A halal oka Eletkor, nem
MOF 45 éves férfi
Sepsis 41 éves férfi
ARDS 44 ¢ves férfi
Insuffitientia cardiorespiratorica 72 éves no

MOF 33 éves férfi
Sepsis 34 éves férfi
Insuffitientia cardiorespiratorica 80 éves no

DIC, shock haemorrhagica 62 éves férfi
Sepsis 40 éves férfi
DIC, shock haemorrhagica 48 éves nd
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5.2. A korai eredmények 6sszehasonlité elemzése

Uj kezelési modszerek (Imipenem antibiotikum prevencid, korai naso-
jejunalis taplalas, percutan peripancreaticus drainage) bevezetését kovetd 61
beteg (,,B” csoport) kezelési eredményeit 0sszehasonlitottam egy korabbi 70
beteget tartalmazo6 (,,A” csoport) csoportéval.

A két csoportban a betegek nem €s kor szerinti megoszlasa tekintetében
x* proba, illetve kétmintas U proba alkalmazasa soran szignifikans kiilonbség
nem volt. A betegség etiologiajat tekintve x* proba, illetve Fischer-féle exact
teszt segitségével végzett Osszehasonlitdskor szignifikdns kiillonbséget nem

¢szleltiink a két csoport kozott (IX-X. tablazat).

IX. tablazat Az ANP miatt kezelt két betegcsoport nem és kor szerinti
megoszlasa

»A” csoport ,,B” csoport

(n=70) (n=61)
Férfi 49 (70%) 42 (68,9%)
N6 21 (30%) 19 (31,1%)
Atlagéletkor (év) 47,2 (23-80) 44,4 (26-87)
Férfiak atlagéletkora (év) 44,2 (23-71) 42,4 (25-68)
Nok atlagéletkora (év) 53,6 (28-80) 48,2 (26-87)

P<0,05

A két betegcsoport alapvetden csak a kezelési elvekben kiillonbozott. Az

elsd, ,,A” betegcsoportban Ceftriaxon-Metronidazol antibiotikum prevenciot
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alkalmaztunk. Taplalo jejunostomiat csak a masodik miitét sordn helyeztiink be,
addig parenteralis taplalast alkalmaztunk. Ebben a csoportban nem alt
moédunkban  percutan  peripancreaticus  drainaget alkalmazni, ezért a
nagykiterjedésti peripancreaticus folydékgyiilem, mint acut hasi torténés mutéti
indikaciot képezett.

A mutét egyéb indikaciodit tekintve a két betegcsoport 1ényegesen nem

kiilonbozott.

X. tablazat ANP miatt kezelt két betegcsoport etiologiai megoszlasa

Etiologia ,»A” csoport B’ csoport
(n=70) (n=61)

Alkoholfogyasztas 51 (72,9%) 42 (68,9%)
Epekovesség 15(21,4) 13 (21,3%)
Trauma - 4 (6,6%)
Hyperlipidaenmia 4 (5,7%) 4 (6,6%)
ERCP 2(2,8% 3 (4,9%)
Ismeretlen 3 (4,3%) 2 (3,3%)
P<0,05

Mindkét csoportban torekedtiink a késdi, 7-10 napon tali, halasztott
mitétre.
A miutéti technika és a posztoperativ 6blitd kezelés tekintetében a két

csoport nem kiilonbozott.
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Vizsgéaltam az Imipenem antibiotikum prevencid, a korai nasojejunalis

taplalas €s a percutan peripancreaticus drainage egyiittes alkalmazéasanak hatasat

e akorai és késdi mitétek és miitét nélkiil kezeltek aranyara,

e reoperaciok szamara

e az atlagos miitéti szamra

e asteril és septicus necrosisok eléforduldsi aranyara

e az atlagos apolési napok szamara

e ¢ésatalélésre.

XI. tablazat ANP miatt korai miitéttel kezelt betegek adatai

»A” csoport ,»B” csoport
n=70 n=61

korai miitét 23 (32,9%) 9 (14,8%)*
Miitéti indikacio:

Acut has 4/23 (17,4%) 9/9 (100%)

Romlé altalanos allapot/MOF* 12/23 (52,2%) -

MOF* 7/23 (30,4%) -
Reoperalt betegek 23/23 (100%) 6/9 (66,7%)*
Reoperaciok szama 39 11
Reoperacio indikacioja:

Septicus goc, talyog, peritonitis 37/39 (94,9%) 7/11 (63,6%)

MOF*

Vérzés

Colon necrosis/perforatio

Vékonybél perforatio
Mortalitas

2/39 (5,1%)

9/23 (39,1%)

2/11 (18,3%)
1/11 (9,1%)
1/11 (9,1%)
3/9 (33,3%)

MOF: konzervativ kezelésre nem javuld6 MOF

* szignifikans kiilonbség az ,,A” és a ,,B” csoport kdzott

P<0,05
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A korai miitétek szdma az ,,A” csoportban 23 (32,9%) a ,,B” csoportban 9
(14,8%) volt. A két csoport kozott y* proba segitségével a kiilonbség
szignifikans volt. A miitét indikacidit a XI. tdblazatban tiintettem fel.

A korai miitéttel kezelt betegek koziil az ,,A” csoportban 23-nal, azaz
valamennyi betegnél reoperdcio tortént, mig a ,,B” csoportban csak 6-ndl, azaz a
betegek 66.7%-anal kellett ujabb miitétet végezni. Az ,,A” csoportban y* préba

alkalmazasa soran szignifikansan tobb volt a reoperaltak szama.

XII. tablazat ANP miatt kés6i miitéttel kezelt betegek adatai

»A” csoport B’ csoport
n=70 n=61
Kés6i miitét és 47 (67,1%) 40+12 (85,2%)*
miitét nélkiil kezeltek
Mutéti indikacio:

Inficialt necrosis 23 (48,9%) 30 (75%)

Romlo altaldnos allapot 10 (21,3%) -

MOF* 14 (29,8%) 10 (25%)
Reoperalt betegek 16 (34%) 13 (32,5%)
Reoperaciok szama 25 28
Reoperacio indikéciodja:

Septicus goc, talyog, peritonitis 18/25 (72%) 10/28 (35,7%)

MOF* 4/25 (16%) 6/28 (21,4%)

Vérzés 2/25 (8%) 6/28 (21,4%)

Colon necrosis/perforatio 1/25 (4%) 3/28 (10,7%)

Vékonybél perforatio - 3/28 (10,7%)
Mortalitas 9/47 (19,1%) 7/40+12 (13,5%)

MOF: konzervativ kezelésre nem javulo MOF
* signifikans kiilonbség az ,,A” és a ,,B” csoport kdzott
P<0,05
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A késé miitéttel kezelt betegek koziil az ,,A” csoportban 16-nal (34%),
mig a ,,B” csoportban csak 13-nal (32,5%) kellett tjabb miitétet végezni, a XII.
tablazatban feltlintetett indikacidk alapjan. A két csoport kozott a reoperaltak
szama viszonylatdban x> proba (P<0,05) soran szignifikans kiilonbséget nem
¢észleltiink. Hasonldan nem volt szignifikdns a kiilonbség a reoperaciok szama
kozott sem (kétmintas U proba, P<0,05).

Az ,,A” csoportban a betegek 100%-a, mig a ,,B” csoportban csupan a
betegek 80,3%-a keriilt miitétre. A két betegcsoportra vonatkoztatott atlagos
miitéti szam 1,91, illetve 1,44 volt, mely kiilonbség kétmintas U proba soran
nem volt szignifikans (P<0,05).

Az ,,A” csoportban két betegnél (2,9%), mig a ,,B” csoportban 9-nél
(14,5%) volt a necrosis steril. A steril necrosis eloforduldsi gyakorisaga
tekintetében a két csoport kozott a kiilonbség szignifikans volt (Fischer-féle
exact teszt, P<0,05).

Az atlagos apolasi napok szdma az elsd csoportban 63,2 (3-128), a
masodik csoportban 43,3 (3-120) nap volt. A két betegcsoport kozotti kiillonbség
kétmintas U prdobaval végzett Osszehasonlitds soran szignifikdnsnak bizonyult
(P<0,05).

Az Osszmortalitds az ,,A” csoportban 25,7%, a ,,B” csoportban 16,4%
volt. A két csoport kozott a kiilonbség x* proba alkalmazasa (P<0,05) soran nem
volt szignifikéns.

Osszefoglalva, az ANP kezelésére a 90-es évek elejétdl fokozatosan
bevezetésre keriilt, és 1996. janudr 1-t6] minden betegnél alkalmazott Imipenem

profilaxis, a korai naso-jejunalis taplalas €s percutan peripancreaticus drainage
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egylittes alkalmazdsa szignifikdnsan csokkentette a korai mitétek szamat, és
nem szignifikdnsan csokkentette az atlagos mutéti szamot. Az Uj kezelési
modszerek szignifikdnsan csokkentették az apoldsi napok szamat. A mortalitas

csokkenése is jelentds volt.
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5.3 Késdi eredmények, Quality of life

A késoi eredmények vizsgalatara a magyarorszagi viszonyokhoz adaptalt

SF-36 kérdodivet hasznaltuk. A 8 csoportba tartozd kérdéseket kiegészitettiik

emésztési panaszokra, diabetes mellitusra, ismételt pancreatitis miatti kezelésre

¢s az ajanlott diéta tartasara vonatkozo kérdésekkel (XIII. tablazat).

XIII. tablazat SF-36 kérdéiv kérdéscsoportjai a kiegészito kérdésekkel

Dimenziok Rovidités

1. Fizikai mikodés FM

2. Fizikai szerep FS

3. Testi fajdalom TF

4. Altalanos egészség ~ AE

5. Vitalitas VT

6. Szocialis miikodés SM

7. Erzelmi szerep ES

8. Mentalis egészség ME

9. Speciilis kérdések: 1. Gyogyulasa ota kezelték-e hasnyalmirigy

gyulladas miatt?
Tartja-e a javasolt diétat?
. Van-e cukorbetegsége korhazi kezelése 6ta?
Osztalyunkon tortént kezelése ta fogyott-e?
. Milyen az étvagya?
. Van-e puffadasos panasza?
. Van-e hanyingere?
Szokott-e hanyni?
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A kérdoiveket

felbélyegzett valaszboritékkal kiildtuk el, 25

véletlenszertien kivalasztott ANP miatt kezelt betegnek. A megvalaszolt

kérdoiveket az SF-36 kérdbdivhez kidolgozott szamitogépes program segitségével

értékeltiik €s az adatokat grafikusan abrazoltuk.
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A 25 beteg koziil 19 férfi (76%) és 6 (24%) nd volt. Atlagéletkoruk 46
(31-64) év volt. Ebben a betegcsoportban 18 (72%) betegnél alkoholfogyasztas,
5 (21%) betegnél epekovesség, két (8%) betegnél ERCP és 5 (20%) betegnél
egyéb ok volt a pancreas-necrosis kivaltdé oka. Az életmindség felmérését
atlagosan 37,8 (12-62) honappal az ANP gydgyuldsa utdn végeztiik.

A kikiildott kérddivre a 25 beteg koziil 22 (88%) valaszolt értékelhetden.
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19. abra Puffadas és életmindség
Azoknédl a betegeknél, akik gyakori puffaddsrol panaszkodtak minden
dimenzidban jelentdsen alacsonyabb értékek voltak mérhetdk

Betegeink koziil 9-et (40%) ismételten kezeltiink enyhébb lefolyasu
pancreatitis miatt. A betegek 73%-a, azaz 16 beteg tartotta az eldirt diétas

javaslatot.
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Puffadédsos panasza 13 (59%), idonkénti hanyingere 8 (36%), periodikus
hanyésa 6 (27,2%) betegnek volt (19. dbra). Rossz étvagyrdl csupan egy beteg
szamolt be.

Kiilonb6z6 székelési panasza betegeink koziil 9-nek (40,9%) volt. E
betegek koziil egynél a hasmenés hatterében vastagbél polyp igazolddott, amely

miatt miitéti polypectomia tortént.
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20. abra Székiirités és életmindség

Azokndl a betegeknél, akik székelési panaszokrol szamoltak be a fizikai
mukodés dimenziotdl eltekintve valamennyi dimenzidban alacsonyabb értékek
voltak mérhetdek

Féjdalommentességrol, testi-lelki kiegyensulyozottsagrol a betegek 59-
59%-a szamolt be. Az idésebbek életmindsége rosszabb volt. Azok a betegek,

akik gyakori puffadasrdl panaszkodtak, életmindségiiket rosszabbnak érezték. A
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(20. abra).

A 9 beteg koziil azok, akiket enyhe pancreatitis miatt 1-2 esetben
kezeltiink ismételten, az életmindségiik alig volt rosszabb. Azok, akik 4-5
alkalommal alltak pancreatitis miatt kezelés alatt, mar sokkal rosszabb
¢letmindségrol szamoltak be.

Azoknak, akik a betegség ota sokat fogytak és valtozd, vagy rossz

étvagyrol panaszkodtak, életmindségiik rosszabb volt (21. abra).
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21. abra Etvagy és életminéség
Azok a betegek, akiknek az étvagya valtozo, vagy rossz volt, alacsonyabb
értékekkel voltak jellemezhetdek.

Meglepd mddon a ndk életmindsége rosszabb volt, mint a férfi betegeké

(22. abra).
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22. abra ANP és életmindség férfiak és nok esetében

A no6k a fizikai miikodés kivételével valamennyi dimenzidban kissé
alacsonyabb értékekkel jellemezhetd életmindséggel rendelkeztek, mint a
férfiak.

Az értékelt 22 beteg kozil 17, azaz a betegek 77,3 %-a egészségét,

kozérzetét, azaz életmindségét jonak, illetve kielégitonek tartotta.
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6. Megbeszélés

Az acut pancreatitis eldfordulasi gyakorisdga a férfiak korében
lényegesen nagyobb (62, 139). Gullo és mtsai. altal végzett multicentrikus
vizsgélat alapjan a ndk és a férfiak és aranya 1:1,84 (62). Pancreas-necrosis
miatt kezelt betegeknél a férfi-nd arany 65-76,3%:23,7%-35% (12, 45, 84, 155,
156, 162) Az altalam vizsgalt 61 betegnél a no-férfi arany 1:2,22.

Betegeink atlagos életkora 44,4 év, megfelel az irodalomban ismertetett
40-52,8 évnek (8, 12, 62, 139, 140).

Nyugat-Eurépa ¢és az USA teriiletén a pancreatitis kialakuldsaért
leggyakrabban az epekovesség és az alkoholfogyasztas tehetd feleldssé.
Magyarorszagi statisztikdk alapjan a korkép leggyakoribb oka az
alkoholfogyasztas és csak jelentdsen kisebb ardnyban az epeko betegség (42, 44-
46, 62, 116, 139, 140, 154-158). Betegeink korében alkoholfogyasztas 68,9%-
ban, epekovesség csak 21,3%-ban volt feltételezhetd a betegség kialakulasaban.

A pancreatitis igazoldsara altalanosan hasznalt laborvizsgélatok koziil
betegeinknél a serum lipase 91,8%-ban, az amylase 89,1%-ban volt emelkedett,
szemben az irodalomban ismertetett kozel 80%-kal (11, 53, 94, 96, 122).

Az ANP diagndzisdban a necrosis, az acut folyadékgyiilem és a talyog
kimutatasadban az irodalmi ajanlasoknak megfelelden kontrasztos CT vizsgalatot
végeztiink valamennyi betegiinknél (7, 11, 17, 18, 19, 25, 31, 51, 68, 73, 81,
122, 124, 154-158, 170). A vizsgalat talalati pontossaga beteganyagunkban
100% volt, valamennyi miitéti kezelésben részesiilt, CT vizsgalattal igazolt

necrosist a mutéti lelet és szovettani vizsgalat is megerdsitette.
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A betegség sulyossdganak megitélésében az APACHE-II és a Ranson
score rendszert haszndltuk az atlantai konszenzus ajadnlasanak megfelelden.
Valamennyi betegiink APACHE-II és Ranson féle pontszdma magasabb volt,
mint 3 ill. 8 (25, 111, 155, 156, 167).

A septicus szovodmények diagndzisaban CRP és a PCT is segitséglinkre
volt.

Tiz beteglinknél, akiknél PCT-vel probaltuk igazolni a folyamat
feliilfert6z6dését és PPD vagy mitét soran vett anyagbol igazolddott a folyamat
feliilfert6z6dése, a PCT sensitivitasat 100%-nak észleltiik. A PCT sensitivitasat
mas szerzok is magasnak talaltak (102, 118, 127, 132).

Néhany szerzO kedvezd tapasztalatai alapjan végzett leukocyta-
scintigraphia segitségével két beteglinknél a vizsgalat a septicus gocot kimutatta,
melyet a mitétek alkalmaval a jelzett teriileten meg is talaltunk. (123, 156, 159).

Az irodalmi ajanlasokhoz hasonldan a sulyos klinikai lefolydsu, Ranson
3 és az APACHE-II 8 pont feletti értékekkel jellemzett betegeket intenziv
terapias osztalyon kezeltiik (17, 25, 18, 84, 96, 111, 136, 154-158, 167).

Napjainkban altalanosan elfogadott az antibiotikum prevencid.

Kisérletesen ¢és klinikailag is igazolttda valt az un. bakterialis
transzlokaci6 fogalma, melynek Iényege az, hogy a bélrendszerbdl a
baktériumok athelyezddnek a steril elhalt hasnydlmirigy-szovetekbe és ott
szaporodva létrehozzak az infectalt necrosist és/vagy a pancreas-talyogot (12,
32,75., 128, 145, 168).

Ismerve azt, hogy a septicus pancreas-necrosisban eléforduld korokozdk

spectruma gyakorlatilag megegyezik az enteralis baktériumokkal, olyan
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antibiotikumot kell alkalmazni, mely hatasos az enterdlis baktériumokkal
szemben, a pancreasba jol penetral s ott magas koncentraciot ér el.

A kutatdsi eredményeken alapuld elsé ilyen sikeresen alkalmazott
antibiotikum a II-IIl. generacidés Cephalosporin ¢s Metronidazol kombinacidja
volt (52, 74, 88, 128, 136, 168).

Az ajanlasok napjainkban altalaban els6 helyen emlitik az Imipenemet,
mert gyakorlatilag valamennyi enteralis korokozo ellen hatdsos, penetracidja a
pancreasba igen jo, és ott magas koncentracioban jelenik meg (23, 25, 52, 58,
69, 75, 76, 81, 88, 113, 128, 136, 145, 154-158, 169, 170). Alkalmazasa soran
ritka a rezisztencia kialakuldsa. Mellékhatasai ritkdk és nem nephrotoxikus. Az
Imipenem-hez és analdgjaihoz megkdozelitden jo hatastiak a Fluorokinolinok (23,
52, 75, 76, 128, 136). Az antibiotikum profilaxist a hasnyalmirigy elhalas
igazolasakor lehetdleg azonnal el kell kezdeni, és legalabb 8-10 napig kell
folytatni (23, 25, 52, 81, 113, 154-158).

Az Imipenem antibiotikum profilaxis alkalmazasa soran ritkabban alakul
ki sokszervi elégtelenség (111, 113).

A halalozast csokkentd hatdsa mar nem ilyen egyértelmii. A legtobb
szerz0 észlelte a mortalitas csokkenését, de annak mértéke nem volt szignifikans
(52,69, 113, 128, 146, 170).

Egyes szerz6k ismét a vizsgalatok reflektorfényébe helyezik a
bélrendszer szelektiv dekontaminaldsat, mely igéretesnek tiinik (69, 74, 88, 99,
110, 128, 170).

A Dbakteridlis kontamindcid mellett nem ritkdk a kiilonb6z6 gombas

(Candida albicans, Aspergillus fumigatus, Bacteriodes fragilis) fert6zések,
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melyek gyakorisdga 10-21% koriil mozog (42, 45, 58, 60, 75). A széles korben
alkalmazott antibiotikum prevencié mellett gondolni kell a gombas fertézések
kialakulaséra is (58, 70, 75). Az opportunista gombas fert6zések ismeretében
felvetddik a gombas fert6zések elleni profilaxis 1étjogosultsaga is (70).

Betegeinknél az elsd tanulmany megjelenése ¢€s az Imipenem
magyarorszagi hozzaférhetdsége ota, az elsok kozott kezdtik profilaxis céljabol
alkalmazni za Imipenemet (154-158). Kordbbi, és a jelen értekezés alapjaul
szolgalo vizsgalatainkban egyarant a septicus sz6vodmények szamanak jelentOs
csokkenését észleltiik. A mortalitds, bar nem szignifikansan, de szintén csokkent
(155). Eredményeink alapjan a koran elkezdett Imipenem antibiotikum
prevenciot feltétlentil sziikségesnek tartjuk (154-158).

A naso-jejunalis taplalas el6térbe keriilését néhany élettani vizsgalat
eredménye alapozta meg.

A pancreas nedv elvalasztasa harom (cephalicus, gastricus és intestinalis)
fazisbol all. Az intestinalis fazis a duodenumban kezdddik. A cholecystokinin-
pancreozymint (CCK-PZ) termeld sejtek szama a duodenum distalis része felé
haladva csokken. Kézenfekvo tehat, hogy ha a taplalékot a 2-3 jejunum kacsba
vezetett szondan at adjuk, az nem fokozza a hasnyalelvalasztast (63-65, 67, 97,
141, 147, 164, 170). Ezt a tényt szamos kisérletes és klinikai vizsgdalat is
igazolta.

Sapy €s mtsai 24 kutyan végzett kisérletes tanulmanya igazolta, hogy az
1 méternél distalisabban behelyezett szondan taplalt allatoknal a hasnyal nedv
elvalasztas nem fokozodott a kontroll csoporthoz képest. Patkanyokon a mély

jejunalis szondataplalas alkalmaval pancreastomeg/testtomeg index, a pancreas
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protein, DNS, lipaz, és tripszintartalma szignifikdnsan kisebb volt (135). Czaké
¢s mtsai klinikai tanulményban igazoltdk, hogy jejunalis taplalas soran nem
novekszik a pancreasnedv mennyisége €s enzym tartalma (33).

Betegeink korében a naso-jejunalis enteralis taplalas megkezdése utan a
serum amylase és lipase szint monitorizdldsa soran nem észleltilk a pancreas-
enzymek szintjének emelkedését.

A jejundlis enteralis taplalas eldnye, hogy nem alakul ki bélboholy
sorvadas, a bélfal integritisa megmarad és csokken a baktérium translocatio
okozta szeptikus szovéddmények szdma. Tobb randomizalt vizsgélat igazolta,
hogy azokndl a betegeknél, akiknél enteralis taplalast alkalmaztak, kevesebb volt
a septicus szovodmények szama és csokkent a haldlozés is (66, 67, 80, 88, 97,
115, 117, 119, 120, 130, 147, 169, 170). Sajat korabbi és jelen vizsgalatunk
igazolta, hogy a korai enteralis taplalas bevezetése ota jelentdsen csokkent a
septicus szovodmények szama (155).

A bélbe juté taplalék csokkenti a paralyticus ileus gyakorisagat (66, 67,
117, 164). Betegeinknél paralyticus ileust nem észleltiink, a kezelés korai (2-3
nap) idészakaban passage-uk beindult.

Az enteralis taplalds sordn nem sériil jelentdsen a bélnyalkahartydban
elhelyezkedd immunocytdk miikodése. Hallay és mtsai vizsgalatai alapjan az
enteralis taplalas kedvezden hat az immunglobulinok termelésére. A hatést
tovabb fokozza a glutamin tartalmu tapszerek alkalmazasa. Az immuntaplalast

kovetden az apolasi napok szdmanak csokkenését észlelték (45, 57, 63-67, 164).
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Olah és mtsai Lactobacillus plantarum 299-cel kombindlt enteralis
taplalas soran a septicus szovodmények és mitétek szamanak csokkenését
észlelték (120).

Az enterdlis taplalas sordan a betegek életmindsége is jo, hamar
visszanyerik fizikai aktivitdsukat (67).

Végiil, de nem utolsdsorban az enteralis taplalas lényegesen olcsobb,
mint a parenteralis taplalas (63-66, 97, 117, 135, 164 170).

Kotani ¢és mtsai patkanykisérleteken igazoltak, hogy az enteralis taplalas
fenntartja a bél integritdsat és az immunrendszer valaszképességét, véd a
baktérium ¢€s endotoxin transzlokacidtol és ezaltal csokkenti a septicus
szovodmények szamat. Vizsgalataik soran azonban a betegség kimenetelének
valtozasat nem észlelték (89).

A jejunalis taplalassal kapcsolatos szovodmények ritkak. A leggyakoribb
az atmeneti hasmenés, mely a betegek 20-30%-dban alakul ki. Ritkédn
eléfordulhat hyperglycaemia, encephalopathia (66, 67, 147, 164). Betegeink
korében a naso-jejunalis taplalassal kapcsolatos stlyos szovodményt nem
¢szleltiink. A taplalas megkezdése utan atmenetei hasmenést a betegek 14,6%-
aban, a szonda eldugulasat, kicstiszasat 8,2%-aban észleltiik.

ANP miatt kezelt betegeinknél a naso-jejunalis taplalast, annak korai
megkezdését kedvezd hatdsai alapjan fontosnak tartjuk, (154-158). Valamennyi
betegiinknél 48 dran beliil megkezdtiik a naso-jejunalis enteralis taplalast.

A nagy kiterjedésli peripancreaticus folyadékgyiilem az altala okozott
compressio, fajdalom, illetve a légzés hatasfokdnak rontisa miatt korabban

abszolut mitéti indikacidt jelentett. Ilyen esetekben ma a peripancreaticus
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drainage alkalmazésaval elkeriilhetévé valik a korai mttét (1, 4, 51, 108, 109,
170).

A drainek behelyezése UH ill. CT vezérléssel torténik (1, 50, 51). A
stirlibb tartalmu folyadékgyiilemek vastagabb, 14-24 F, a higabbak 8-10 F
vastagsdgu pig-tail katéterrel drendlhatok (31, 50). A drainek naponta két-
haromszori 6blitése javitja a gyogyulas esélyét (4, 50, 51).

Az elhalt szovetrészek eltavolitdisa — necrectomia - vastag lument
drainek és oblités segitségével is lehetséges (39). Horvath és mtsai szerint a PPD
eredménytelenségének oka az, hogy a draineken keresztiil a necroticus
szoveteket nem lehet maradéktalanul eltavolitani. Az 4ltaluk kidolgozott,
laparoscoppal assistalt percutan drainage ilyen esetekben noéveli a PPD
eredményességét (70, 71). Hasonldképpen fokozza a necrectomia sikerét a PPD
utan végzett, un. sinus tract endoscopy (27). Baron ¢és mtsai transgastricusan
behelyezett drainen keresztiil végzett sikeres necrectomiarol tesznek emlitést (9).

Egyre tobben javasoljdk a PPD-t a nagyobb peripancreaticus
folydékgyiilemek elsd kezelésére, még azokban az esetekben is, amikor a
folyadékgytilem fertézott (1, 4, 7, 8, 31, 39, 50, 51, 55, 108, 109, 124, 125, 168,
170). Magyarorszagon elsdként szamoltunk be peripancreaticus folyadékgyiilem
percutan drainage-ardl, melyet bevezetése Ota rendszeresen, sikerrel
alkalmazunk klinikdnkon. Steril és fertdzott folyadékgyiilem esetén is
eredményesen alkalmazzuk (154-157). A 22 PPD-vel is kezelt betegiink koziil
18-nal a tenyésztés bakteridlis contaminacidt igazolt. A 7, PPD hatasara
gyogyult betegiink koziil 4-nek fertdzott volt a folyadékgyiileme.

A drainage soran lehetdség nyilik bakteriologiai vizsgalatra, a necrosis
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feliilfert6z6désének igazolasara, és a célzott antibiotikum kezelésre is (1, 4, 8,
39, 50, 51, 125, 154, 156, 157).

Masok ¢€s sajat korabbi eredményeink igazoltak, hogy a PPD nemcsak a
mitét idépontjanak halasztasat szolgalja, hanem a betegek 7-80%-aban teljes
gyogyulast is eredményezhet (1, 4, 7, 8, 31, 39, 50, 51, 55, 108, 109, 124, 125,
154-157, 168, 170). Sajat 22 PPD-vel kezelt betegiink koziil 7 (31,8%) gyogyult
mitét nélkiil €s egy betegnél sem kellett korai miitétet végezni.

A kezelés szovodményei ritkdk, eléfordulhat colon sérilés &s
pancreatocutan fistula kialakulasa (8, 50, 51). Néhany betegiinknél a drain
kicsuszasat és elzarddasat észleltiik (154, 157).

Azokban az esetekben, amikor a necrosis bakterialis kontaminacioja
igazolt és a konzervativ és szemikonzervativ kezelések eredménytelenek, a
mutéti kezelés javasolt (1, 4, 8, 50, 51, 55, 108, 154, 156, 157, 168).
Beteganyagunkban a 22 PPD-vel kezelt beteg koziil 15 betegnél a fentiek miatt
mitétet végeztiink.

A miutéti kezelés ,,gold standard”-ja a necrectomia €s a postoperativ zart
bursa omentalis oblités (12, 13, 24, 35, 36, 44, 45, 52, 54, 81, 82, 84, 100, 107,
108, 112, 138, 139, 140, 162). Betegeinknél is ezt a modszert alkalmaztuk (154-
158).

Masok kedvezd tapasztalataival egyetértve 3 beteglinknél lumbalis
feltarast is sikeresen alkalmaztunk koriilirt retroperitonealis talyog, septicus
necrosis esetén (29, 55, 59, 155, 156).

Az ANP pleuralis szovOidményeinek kezelésére mellkas csapolast,

visszatelddés esetén melllri drainage-t ajanlanak (26, 35, 92, 114, 156, 161).
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Betegeinknél 0Osszesen 8 illetve 3 esetben végeztiink eredményesen
thoracocentesist ill. drainaget.

A vérzéses szovodmények kezelésére, masok ¢és sajat korabbi
tapasztalataink alapjan, a vérz0 artéria, ill. véna alaoltését, diffuz vérzés esetén
collagen szivacsot és/vagy Surgicel® halot alkalmaztunk (44, 45, 84, 92, 139,
140, 148, 155, 156).

A vastagbél perforacios, ill. elhaldsos szovodményei esetén mi a
biztonsagosabb Hartmann szerinti resectidt javasoljuk (37, 84, 91, 92, 114, 126,
155, 156).

A gyomor-és vékonybél sipolyok és perforaciok kezelésére az ajanlott
sutura nem mindig eredményes. Ilyen esetekben a varratelégtelenség kezelésére
magunk is a lokalis drainage-t alkalmaztuk (35, 37, 44, 54, 92, 161, 162).

Betegeink koérlefolyasanak elemzése alapjan gy tiinik, hogy a vérzéses
¢s a vastagbél perforacids szovodmények esetén a betegség korjoslata rossz, e
betegek korében a haldlozas magas.

Az altalanos supportiv kezelés mellett, az antibiotikum profilaxis, a korai
naso-jeunalis taplalas és a percutan peripancreaticus drainage alkalmazésaval
sikeriilt a korai mutétek szamat 20% ala csokkenteni (154-157).

A komplex kezelésnek koszonhetéen sikeriilt a mitétek szdmanak a
csokkentése is. Betegeink 19,7%-at nem kellett megoperalni, még akkor sem, ha
a necrosis igazoltan inficialt volt.

A komplex kezelés eredményeként vilagszerte sikeriilt a mortalitast 20 %
korili értékre csokkenteni (17, 24, 25, 44, 54, 81, 82, 84, 112, 126, 139, 140).

Sajat betegeink korében steril pancreas-necrosis miatt kezelt betegeink kozott
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nem volt halalozas. Az inficialt necrosis miatt kezeltek mortalitasa 19,2%, az
osszmortalitas 16,4% volt.

Az életmindséget elemzd kérddivek egy része a beteg altalanos allapotat
méri fel, mig méasok egy konkrét betegséghez, betegség csoporthoz kapcsolodo
tiineteket vizsgélnak, és ebbdl vonnak le kovetkeztetéseket (3, 15, 20, 21, 34, 38,
40, 47, 56, 79, 111, 150, 151, 165). Az utdbbiakhoz tartozik pl. a GIQLI
(Gastrointestinal Quality of Life Index), mely az emésztérendszeri
betegségekben szenveddk életmindségének jellemzésére hasznalatos (40).

Azok a kérdoivek, melyek csak egy-egy betegségcsoportba tartozé betegek
¢letmindségét elemzik, nem tikkrozik tokéletesen a beteg valdsagos
¢letmindségét. E megfontolasokbol kiindulva dolgoztdk ki a betegségektol
fuggetlen életmindségét vizsgalo teszteket, melyek kozé a SIP (Sickness Impact
Profile) és az SF-36 (Short Form-36) kérdoiv tartozik (15, 21, 34, 150).

A vilagszerte alkalmazott SF-36 kérdéiv nyolc kérdéscsoportban elemzi a
barmely betegségcsoportba tartozo paciens életmindségét. A vizsgdlat sordn a
teszt rakérdez a beteg fizikai mukodésére, fizikai szerepére, testi fajdalmaira,
altalanos egészségérzetére, vitalitdsara, szocidlis miikodésére, érzelmi szerepére
¢s mentalis egészségére (21, 34, 150, 158, 161). A kérdések konnyen érthetdek,
¢s a kérdoiv kitoltése rovid idot (15-21 perc) vesz igénybe (34, 152, 165). A
betegek 72-88%-a valaszol értékelhetden a feltett kérdésekre (34, 20, 79, 158). A
beérkezd valaszokat egy specialis szoftver segitségével elemzik, ¢és grafikusan
abrazoljak, igy lehetdség van a normal értékekkel valo 6sszehasonlitasra (21, 34,

150, 158). Az SF-36 kérddivet orszagonként adaptalni kell a helyi viszonyokhoz,
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¢s ezt kovetden lehet értékelni a normalértékektol valo eltéréseket (34, 56, 79, ,
158, 165).

A kérdoéiv elonye, hogy akar tobb idOpontban is felmérhetd a beteg
¢letmindsége és lehetdség van nemzetkozi Gsszehasonlitasra is (20, 34, 56, 79,
151). Az SF-36 alkalmazasanak eddig ismertetett korlatja az, hogy nagyon idds,
elesett altalanos allapoti betegeknél az eredmények csak korlatozottan
értékelhetdek (151).

Az ANP kés6i eredményeit elemzd kozlemények a betegek jo
¢letmindségérdl tesznek emlitést.(15, 21, 28, 38, 47, 111, 150, 158). Sajat
betegeink 77,3%-a életmindségét jonak, illetve kielégitdnek tartotta.

Vizsgalataink alapjan rosszabb az életmindsége a noknek, az emésztési

panaszokkal kiizd6knek és akik sokat fogytak (158).
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7. Az eredmények klinikai alkalmazhatosaga, ajanlasa

Sajat tapasztalataink és az irodalom alapjan a klinikai gyakorlatra

kovetkeztetéseink, ajanlasaink a kovetkezok:

Az acut necrotisald pancreatitis kezelése interdisciplinaris feladat, csak
sebész-mellkassebész, intenziv therapeuta, radioldgus, gastroenterologus,
infektoldgus és mikrobiologus szoros egylittmiikodésével képzelheto el.
Az ANP korai felismerésében nagy jelentosége van a prognosztikai
rendszereknek (Ranson score, APACHE-II pontrendszer).

A korrekt diagnézis megallapitasdban dontd jelentdségli a kontrasztos
CT vizsgalat, mely alkalmas a necrosis, a peripancreaticus
folyadékgytilemek kimutatasara.

A procalcitonin gyorsteszt (PCT) alkalmas a septicus szovodmények
megjelenésének igazoldsara ¢és segitséget nyujt a mitéti indikacid
megallapitasaban.

Az ismételt UH vizsgalat segit a betegség kovetésében.

Az ANP supportiv kezelését intenziv terapias osztalyon kell kezdeni és
ki kell egésziteni specialis kezelési modszerekkel.

Az ANP kezelésében nagy jelentdsége van annak, hogy az elsé mutét a
panaszok kezdetétdl szamitott 7-10. nap utdn torténjen.

A septicus szovodmények kialakulasanak késleltetése csokkenti a korai

miutétek szamat.
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A korai naso-jejunalis taplalds eldnyosen alkalmazhato az ANP
kezelésében, mert csokkenti a septicus szovodmények szamat, ¢&s
késlelteti azok kialakulasat.

A profilaktikus széles spectrumt antibiotikum adédsa megelézi, vagy
késlelteti a septicus szovodmények kialakulédsat,

Kierjedt peripancreaticus folyadékgyiilemek percutan drainage-a miitét
nélkiili teljes gydgyuldshoz vezethet.

A PPD alkalmas modszer a miitét idejének prolongélasara és alkalmazasa
csokkenti a miitétek szamat.

A vézolt kezelési modszerek egymasnak nem alternativai, hanem azokat
egymassal parhuzamosan lehet ¢s kell alkalmazni.

A septicus pancreas-necrosis miatt kezelt betegek haladlozésa nagyobb,
mint a steril necrosis miatt kezelteké (0 vs. 19,2%)

A komplex kezelés hatdsdra az ANP haldlozasat sikeriilt 16,4%-ra
csokkenteni.

Az ANP miatt kezelt betegek életmindsége a megfeleld pancreas-

enzympdtlas, az allandé gondozas és lelki vezetés mellett jo.
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8. A Ph. D. értekezés uj megallapitasai

1. Az Imipenem antibiotikum profilaxis acut necrotisald pancreatitis
miatt kezelt betegeknél csokkentette a septicus szévodmények
szamat.

2. A naso-jeunalis taplalds alkalmas a pancreas necrosis miatt kezelt
betegek megnovekedett kaldriasziikségletének biztositdsara és a
nagyfoku katabolizmus csokkentésére.

3. A percutan peripancreaticus drainage alkalmas moddzser mind a
fertézott, mind a steril peripancreaticus folkyadékgyiilemek
kezelésére.

4. A PPD alkalmazaséaval jelentdsen lehet csokkenteni a korai miitétek
szamat, st az esetek mintegy 30%-aban a beteg mitét nélkiil is

meggyogyulhat.

5. Az ANP miatt kezelt betegek késoi életmindsége jonak mondhato.
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9. Osszefoglalas

A DEOEC II. sz. Sebészeti Klinikan 1996. januar 1. és 2002. november
30. kozott 61 beteget kezeltiink acut necrotisald pancreatitis miatt. A betegek
koziil 42 (68,9%) férfi és 19 (31,1%) nd volt. A betegek atlagos életkora 44,4
(25-87) év volt.

A betegség leggyakoribb kivalté oka 42 betegnél (68,9%)
alkoholfogyasztas, 13 betegnél (21,3%) epekovesség és 4-4 betegnél (6,6%)
tompa hasi sériilés, ill. hyperlipidaemia, 3 betegnél (4,9%) ERCP és 2 betegnél
(3,3%) ismeretlen volt.

Valamennyi betegnél a pancreatitis az atlantai konszenzus értelmében
klinikailag stlyos (Ranson>3 és APACHE-II>8) lefolyasu volt. A betegek
atlagos Ranson pontszdma 3,87, az APACHE-II pontértéke 13,2 volt.

A pancreas necrosis diagnézisat kontrasztos CT vizsgalattal igazoltuk, ¢s
a betegeket intenziv therapias osztalyon kezeltiik. A supportiv kezelés (folyadék-
és elektrolyt poétlas, EDA, respirator kezelés, haemodialysis, pentoxiphyllin)
mellett valamennyi betegnél antibiotikum (Imipenem) profilaxist, korai naso-
jejunalis taplalast alkalmaztunk.

A 61 beteg koziil 22 betegnél nagyobb peripancreaticus folyadékgyiilem
miatt percutan drainaget végeztiink, melyet az irodalmi ajanldsok alapjan
fertdzott folyadékgytilemek esetén is alkalmaztunk.

A 13 biliaris eredeti ANP miatt kezelt beteg koziil 9-nél a tiinetek

kezdetétdl szamitott 48-72 6ran beliil EST-t végeztiink.
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A 61 beteg koziil 49-nél végeztiink atlagosan 1,8 miitétet. Korai elsd
mitétet 9 (18,4%) betegnél végeztiink acut has és 40 (81,6%) betegnél septicus
necrosis és konzervativ kezelésre nem javulo MOF miatt. Valamennyi betegnél a
pancreas ¢€s a retroperitonealis terek necrectomia-jat végeztiik. Epekoves eredet
esetén elvégeztiikk a cholecystectomiat és a ductus cysticusba tehermentesitd
draint helyeztiink. Mind a 49 operalt betegnél a mitét sordn behelyezett
draineken keresztiil posztoperativ zart bursa omentalis 6blitést alkalmaztunk.

Reoperaciot 17 esetben (43,6%) septicus goc, talyog és peritonitis, 6
esetben (15,4%) konzervativ kezelésre nem javuldo MOF, 8§ esetben (20,5%)
vérzés és 4-4 esetben (10,3%) colon perforatio, vagy necrosis és gyomor-bél
perforatio miatt végeztiink.

A 61 beteg koziil 5 (8,2%) konzervativ kezelésre, 7 (11,5%) konzervativ
kezelésre €s PPD hatasara gyogyult. A septicus necrosis miatt kezelt betegeknél
a halalozas 19,2% (10/52 beteg) volt. Steril necrosis miatt kezelt 9 beteg koziil
egy beteget sem veszitettiink el. Az 6sszmortalitds 16,4% (10 beteg) volt .

A betegek koziil 25 betegnél SF-36 ,,quality of life”-ot vizsgalo kérdoiv
segitségével a késOi eredményeket elemeztilk. Az ANP miatt kezelt betegek
koziil a nok, az iddsebbek, az emésztési panaszokkal kiizdok és azok, akik sokat
fogytak, rosszabb életmindségrol szamoltak be. A betegek 77,3 %-a jonak,
illetve tlirhetdnek tartotta az életmindségét.

Az altalunk alkalmazott uj komplex kezelési elvek mellett az acut
necrotisald pancreatits haldlozésa jelentdsen csokkent és a késdi eredmények is

biztatoak.
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10. Roviditések

ANP
APACHE-II.
ARDS
CCK-PZ
CRP

CT
CTSI
EDA
ERC-ERCP
EST
FNA

IL

ITO
MOF
NYHA
PAF
PCT
SF-36
PEJ

SIP

TAP

TEN

Acut necrotisalo pancreatitis

Acute Physiology And Chronic Health Evaluation
Adult Respiratoricus Distress Syndroma
Cholecystokinin-Pancreozymin
C-reactiv protein

Computer Tomograph

Computerised Tomography Severity Index
Epidural Anaesthesia

Endoscopos cholangio-pancreatographia
Endoscopos sphincterotomia

Fine needle aspiration

Interleukin

Intenziv Terapias Osztaly

Multiple Organ Failure

New York Hard Association

Platelet Activating Factor
Procalcitonine Test

Short Form-36 kérdoiv

Percutaneous Endoscopic Jejunostomy
Sickness Impact Profile

Trypsinogen Activator Protein

Total Enteral Nutrition
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TNFa Tumour Necrosis Factor
TPN Total Parenteral Nutrition

UH Ultrahang
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