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1. Bevezetés

A felsd gasztrointesztinalis traktus daganatai kozé
tartoz0 ~ gyomor-és  nyeldcsOtumorok  magas
mortalitassal jar6 megbetegedések, melyeknek korai
felismerése és diagnosztizaldsa kulcsfontossagu a
sikeres kezelés szempontjabol. Az ERAS (Enhanced
Recovery After Surgery) protokoll alkalmazasa mind
metaanalizis mind gyakorlati klinikai vizsgalatok
tanulsagai alapjan elényos a fels6 gasztrointesztinalis
daganatos megbetegedések jobb kezelése €s a betegek
feléptilésének gyorsitasa, életmindségiik javitasa

érdekében.

A fels6 gasztrointesztinalis traktus daganatos
megbetegedéseinek megoldasi lehetdségeinek alapjat
napjainkban is a mitéti beavatkozas jelenti.
Tekintettel a magas anasztomozis-elégtelenségi
ratara, szamos eljaras keriilt kidolgozasra a megfeleld

mutéttechnika elérésének ¢és a posztoperativ



komplikaciok csokkentésének érdekében, melyek
koziil nagyon fontos mérfoldkd volt a felsd
tapcsatornai tumorok miitétei soran a minimal invaziv
szemlélet megjelenése. Koszonhetéen a miitét utani
szovodmények csokkenésének ¢és a gyogyulas
elosegitésére gyakorolt kedvezd hatasanak, a felsd
gasztrointesztinalis miitéti gyakorlatban népszertivé
valt a Minimal Invaziv Esophagectomia (MIE). Az
MIE-n atesett betegek életmindsége gyorsabban tér
vissza kiindulési allapotdhoz, mint a klasszikus,
nyitott mddon operalt betegeknél. A kisebb muitéti
trauma ¢és csokkent posztoperativ fajdalom, valamint
a MIE utani korabbi mobilizaci6 serkenti a korabbi

feléptilést.



2. ERAS protokoll

A posztoperativ id0szakban felsé gasztrointesztinalis
reszekcios mitéteknél tobb évtizeden at a szdjon at
torténd taplalas kezdetét kortilbeliil a hetedik napig
halasztottak, félve az anasztomozis-elégtelenségtol.
Az 1990-ben megjelent ERAS (Early Recovery After
Surgery) komplex ellatasi protokoll az utébbi idodben
egyre jobban elfogadott, alkalmazasa soran javasolt a

korai oralis taplalas miel6bbi megkezdése.

Az ERAS egy evidencia-alapt megkozelités, melynek
célja a betegellatas optimalizalasaval a kimenetelek
javitdsa a  perioperativ  id0szak  kiilonb6z6
aspektusaira nézve, ideértve a posztoperativ taplalast

1S.

Az ERAS protokollok a kezelés minden szakaszaban

fontos elemeket alkalmaznak:



1. A preoperativ idészakban nagy hangsulyt fektet a
beteg felkészitésére, a prehabilitaciora. Ezek kozé
tartozik megfeleld tapanyagbevitel biztositisa, a
dohanyzas abbahagyédsa ¢és a fizikai statusz

javitasara.

2. Az intraoperativ idészakban alkalmazott elemek
koz¢ tartozik a minimalis invaziv sebészeti
technikdk alkalmazasa, a fajdalomcsillapités
megfelelé kivitelezése, valamint az intravénas
folyadékterapia és az antibiotikumok megfeleld

adagolasa.

3. A posztoperativ idészakban az ERAS {6 eleme a
korai rehabilitacid, melynek elengedhetetlen része
a korai szajon keresztiili taplalas megkezdése, a
korai mobilizacié vagy a drain csovek korai

eltavolitasa.

Ezen intervencidk alkalmazasa segit csokkenteni a

mitét utani komplikdciok kockazatat, példdul a



tidogyulladas és a  mélyvénas  trombozis
el6fordulasat, és szignifikdnsan rovidebb korhazi
tartozkodasi id6t eredményez gyorsabb rehabilitacid

és szervfunkcio visszatérés mellett.



3. Metaanalizis

Célkitiizés és hipotézis

Az ERAS protokoll hatékonysagat vizsgaldo szamos
tanulmény és metaanalizis alapjan lathato, hogy
alkalmazasa csokkenti a posztoperativ szovédmények
elofordulasat, roviditi a korhazi tartdzkodasi idot, és
javitja a betegek ¢életmindségét. Ennek tovabbi
bizonyitdsdra metaanalizist készitettink a felsd
gasztrointesztindlis ~ traktust  érintd  malignus
megbetegedések operativ eseteibdl, illetve a korai és
késdi posztoperativ peroralis taplalas hatasait klinikai

vizsgalat keretein beliil is kielemeztiik.

Modszertan

A PRISMA protokoll alapjan metaanalizist
készitettiink, melybe 6 vizsgalatot vontunk be
Osszesen 703 Dbeteg részvételével. Ezekben a

vizsgéalatokban nyeldcs6- és gyomorrdk miitétek utan



korai (EOF) és kés6i (LOF), szajon at torténd taplalasi
modszert alkalmaztak, majd a 2 csoport eredményeit

O0sszehasonlitottak.

6 relevans RCT-t vizsgéltunk teljes szoveggel,
amelyekben Osszesen 703 beteg vett részt. (3147
kezdeti cikkbazissal indulva az Embase, Cochrane és
PubMed adatbazisokbo6l, majd a sokszorositas, a cim
¢és az absztrakt-sziirés utdn maradt 77 cikkbazisbol a
teljes szoveges szlirés soran 71 cikket kizartunk,
melyek nem RCT-k voltak vagy melyekben nem felsd
gasztrointesztindlis daganat miatt operdlt paciensek

keriiltek bevonasra.)
Eredmények

Vizsgélatunk alapjan nem mutathato ki szignifikdns
kiilonbség az EOF (early oral feeding) é¢s LOF (late
oral feeding) csoportok kozott az anasztomozis-
elégtelenség eléfordulasat tekintve egyik vizsgalatban

sem. (p=0,88).



Vagyis elmondhatd, hogy a korai oralis taplalas nem

noveli az anasztomozis elégtelenség kockazatat.

Kiemelendd eredményre 3 kimeneteli faktort
vizsgalva jutottunk: az elsé szelek meginduldsanak
ideje, az elso széklet megjelenésének idépontja és a
kérhazi  tartozkodasi id6. Ezek tekintetében
szignifikdns javulés érhetd el a korai szdjon keresztiili

taplalast (EOF) alkalmazva.

A bélmikddés meginduldsanak elemzése sordn 5
vizsgalatbol szdrmazo Osszesen 604 beteg adatait
vizsgalatuk. Megallapitottuk, hogy az elsé géazok
koradbban megjelentek az EOF csoportban (p=0,009).
A vizsgalatok kozotti eltérés szignifikdns volt (p

<0,001).

Osszesen 3 vizsgalatot tudtunk bevonni az elsé

székletiirités elemzésére 442 betegre kiterjedéen. Azt



talaltuk, hogy az elsd székletiirités szignifikdnsan

korébban jelentkezett az EOF csoportban (p<0,001)

A korhazi tartozkodasi idot tekintetében, 0sszesen 5
vizsgalatot vontunk be, 605 betegre kiterjedd
elemzéssel. Megallapitottuk, hogy éatlagosan az EOF
csoportban szignifikdnsan rovidebb a korhazi
tartozkodasi idé (p=0,008). A vizsgalatok kozotti

heterogenitas szignifikans volt (p<0,001).

A tiidégyulladés (p=0,88), a sebfertézés incidencidja
(p=0,48) nem mutat Osszefiiggést a taplalasi
metodussal, hiszen ezekben a  kimeneteli
eredményekben nem taldltunk szignifikans eltérést a

két csoport eredményei kozott.

Hasonld  eredményeket kaptunk a  vérzéses
szovodmények (p=0,52), a gasztrointesztinalis parézis

(p=0,43)  eldforduldsanak  vizsgalata  soran.



Elmondhatd, hogy a korai szdjon keresztiili taplalas
alkalmazdsa nem ndveli ezen komplikaciok
incidencidjat Osszehasonlitva a késdi téplalasi

metddus alkalmazasaval.

Osszefoglalasként elmondhaté, hogy az ERAS
protokoll és a korai oralis taplalas (EOF) nem csupan
biztonsagosan  alkalmazhat6, de  ugyanakkor
elényosebb a paciensek szamara, hiszen vagy
objektiv, mérhetd paraméter-javulast eredményez
bizonyos kimenetelek (szelek meginduldsa, els6
székletiirités ideje, korhdzi tartdzkodasi 1do)
tekintetében, vagy nincs szignifikans kiilonbség a
LOF alkalmazasaval szemben, és nem noveli a
komplikaciok incidencidjat (anasztomozis-

elégtelenség).



4. Propensity-score matching vizsgalat

Célkitiizés, hipotézis

A meatanalizis eredményei alapjan  klinikai
vizsgalatot inditottunk a Pécsi Tudomdnyegyetem
Sebészeti Klinikdjan 2020. és 2022. juliusa kozott.
Célunk az wvolt, hogy sajat beteganyagunkon
vizsgaljuk a korai per oralis taplalas (EOF)
biztonsagossagat a felsd gasztrointesztinalis traktus

malignus megbetegedése miatti nyeldcs6-  és

gyomorreszekcids mutétek utan.

Modszerek

A korai taplalasi protokoll alapjan kezelt betegek
eredményeit Osszehasonlitottuk ugyanezen
iddszakban, szintén felsé tapcsatornai daganat miatt
Klinikdnkon operalt, ugyanakkor konvencionalis,
késdi oralis (LOF) taplalasi metdodusban részesiild

betegek adataival. Az EOF csoportba tartozo betegek



dontd tobbsége fizikai és dietetikai prehabilitacioban
i1s részesult, illetve a mutét elott kozvetlenil CH-

toltést végeztiink, preop tapszer adasaval (Nutricia).

Tanulmanyunkban 25 paciens adatait elemeztiik a
korai szdjon at torténd taplalas csoportba, és ehhez
valasztottunk 25 hasonl6 kora, nemi eloszlast mutatd
¢s hasonld mitéten atesett beteget, akik a
hagyomanyos szdjon at torténd taplalasi csoportba

tartoztak.

Eredmények

Az EOF csoportban a median életkor 61,52 év volt
(32-75 éves tartomanyban) 20%-o0s ndi arannyal. Az
oralis taplalas megkezdése az EOF csoportban
atlagosan a miitét utani 2.09. napon tortént, mig a LOF

csoportban atlagosan az 5.52. napon.

A median posztoperativ korhazi tartozkodas hossza

8,875 nap volt az EOF csoportban ¢s 12,06 nap a



kontrollcsoportban.  Statisztikailag  szignifikéns
csokkenést tapasztaltunk az EOF csoportban a
posztoperativ korhazi tartézkodas iddtartamaban (p

<0,05).

Statisztikailag szignifikdns csokkenés tapasztalhato
az elsé bélmikodésig eltelt idében (3,88 nap az EOF
csoportban szemben a 5,56 nap a LOF csoportban, p
<0,05), valamint a posztoperativ intravénas
folyadékterapia iddtartamaban (4,8 nap az EOF
csoportban, szemben a 8,83 nap a LOF csoportban, p
<0,05).

A korai szdjon at torténd taplalas alkalmazasa nem
noveli a vizsgalt morbiditasi faktorok incidencidjat.
Nem volt kimutathatdé szignifikans kiilonbség a
halalozasi ratdban (p>0,05), az anasztomozis-
elégtelenségi ratdban (p>0,05), az anasztomozis

gyulladas eléforduldsaban (p>0,05), az anasztomdzis



szukiilet tekintetében (p>0,05) vagy a szeroma

jelenlétét tekintve (p >0,05).



5. Eredmények

Az eredményeink alapjan tehat megerdsithetjiik az
ERAS protokoll ajanlasait, amely a korai per oralis
taplalas bevezetését javasolja a felso
gasztrointesztinalis mitétek utan. Mind
metaanalizisiinkben, mind sajat vizsgaltunkban arra
az eredményre jutottunk, hogy az EOF alkalmazéasa
szamos el6nnyel jar, ugyanakkor nem ndveli a
komplikacidés ratat, szignifikdnsan csokkenti a
bélmiikodés megindulasaig eltelt idét és korhazi
tartdzkodas idejét, ami Oonmagaban is csokkenti a
posztoperativ szovodmények kialakulasat és eldsegiti
a korai mobilizadcio kivitelezését ¢és gyorsabb

feléptilési 1d6 elérését.



6. Megbeszélés

Osszességében  elmondhatd, hogy az EOF
alkalmazéasanak kockazata elhanyagolhato,
ugyanakkor eldny0s a rehabilitacio folyamatara nézve

fels6 gasztrointesztinalis daganat reszekcidk esetén is.

A rovidebb koérhazi tartézkodas nem csak a betegek
szamara elony0s, de jelentds koltségmegtakaritast is
eredményezhet az egészségiigyi rendszerek szamara.
Adathidny miatt ezt egyik vizsgalatunkban sem
elemeztiik, azonban tobb erre iranyuld publikacio
szerepel az irodalomban, mely ezt egyértelmiien

igazolja.

Az ¢életmindség €s a paciens szubjektiv jolléte, nagyon
fontos szempont. A korai oralis taplalas, a korai
mobilizacid lehetésége €s a korai emisszios id6 is

¢letmindséget befolyasolo tényezd, amely a széjon at



torténd korai taplalds megkezdésével jelentdsen

javithato.

Az eredményeink alapjan javasoljuk az EOF
gyakorlati alkalmazasat felsd gasztrointesztinalis
mitétek utan - kiilondsen az ERAS protokoll keretein
beliil - mivel ez a mddszer segithet a betegek gyorsabb
feléptilésében, a korhazi tartézkodas idejének

lerdviditésében, valamint a koltségek csokkentésében.

Az eredményeink €s ajanlasaink segithetnek az ellatas
javitasaban és a betegek hatékonyabb
rehabilitacidjaban. Természetesen ennek igazolasara
tovabbi randomizalt kutatdsok ¢és tanulmdnyok
sziikségesek, melyek eldsegithetik a téma tovabbi
mélyrehatd megértését, és hozzajarulhatnak az ERAS
protokoll és a korai posztoperativ taplalas

alkalmazésanak tovabbfejlesztéséhez.



7. Uj megallapitasok

Metaanalizis segitségével igazoltuk
Magyarorszagon  el6szér, hogy  felsd
gasztrointesztinalis mitétek  utan is
biztonsadgosan alkalmazhat6 a korai per oralis
taplaldas, nem noveli az anasztomozis-
elégtelenségi ratat és egyéb morbiditasi
faktorok elofordulasanak kockazatat,
ugyanakkor szignifikdnsan képes csokkenteni
a bélmiikddés megindulasaig eltelt idot és a

korhazi tartdzkodasi 1dot.

Magyarorszagon eldszor végeztiink klinikai
vizsgalatot a korai szdjon keresztiili taplalas
alkalmazasara  fels6  gasztrointesztinalis

mutéteket kovetden.

Ennek soran hazankban elséként bizonyitottuk
a metaanalizis sordn igazolt klinikai

megfigyelések helyességét és ez altal reméljiik,



hogy sikeril —megvaltoztatni a  felso
tapcsatornai miutétek sordn jelenleg még
orszdgosan alkalmazott elavult taplalasi

gyakorlatot.
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9. Koszonetnyilvanitas

Egyetlen ember sem sziget, és ez az igazsag sehol
nem egyértelmiibb, mint az orvostudomanyban.
Egymast segitve, egymas munkajara épitve
dolgozunk ¢és fejlesztjiik perspektivainkat és

munkamodszereinket.

Szeretnék koszonetet mondani Dr. Papp Andrésnak,
aki témavezetoként és mentorként egyarant segitette

munkamat és jelen dolgozat 1étrejottét.

Prof. Dr. Vereczkei Andras a PTE Klinikai K&zpont
Sebészeti Klinika vezetdjeként, illetve Dr. Hegyi
Péter a Transzlaciés Medicina Intézet vezetdjeként
elengedhetelen segitséget nytjtottak, hogy a
dolgozatban targyalt metaanalizis és propensity

score-matching vizsgalatok létrejohettek.



Koszonom Matrai Péter és Berke Gerg6
statisztikusoknak az értékes munkajukat az

eredmények kiértékelésének soran.

Halaval tartozom a PTE-KK ERAS
munkacsoportjanak, hogy otleteikkel, meglatasaikkal

és szakértelmiikkel segitették munkamat.

Es természetesen koszonom csaladomnak,

barataimnak a tdmogatasukat és 0sztonzésiiket.



