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1. PARTIAL NEPHRECTOMY IN KIDNEY TUMOR

1.1 INTRODUCTION

Surgery remains the only curative treatment foakeell cancer (RCC). The
objective of surgical therapy is to excise therentiumour with an adequate surgical
margin. In 1969, Robson and colleagues establisagdal nephrectomy (RN) as
the “gold standard” curative operation for locatlZCC. In the past three decades,
the increased use of imaging modalities such aasatind (US) and computerized
tomography (CT) has led to increase the numbernoifdentally detected renal
masses. Tumours detected by imaging techniquesttehé smaller, lower stage
lesions that are typically amenable to partial meptomy (PN). The main aim of
this surgical procedure is maximal preservationupéffected renal parenchyma
without sacrificing cancer control. During the lastveral years, refinements in the
surgical technique of PN have made this procedesknically safe with acceptable
complication rates. Long-term outcome data indi¢hte open partial nephrectomy
(OPN) has cancer-free survival rates comparablthdse of radical surgery with
better preservation of renal function (RF), redudesjuency of cardiovascular
events, and decreased overall mortality rate.

According to European Association of Urology (EAg)idelines 2017, with
grade of recommendation “A”, for T1la tumours, ngphsparing surgery (NSS) is
recommended and for T1b tumours, NSS should beufadoover RN whenever
feasible. RN is no longer the gold standard treatnrethese cases. Recently, cases
of elective indications for NSS of RCC have vastigreased. It has been proved
that, in these cases, NSS for tumours limited amditer to 4 cm (pT1a) provides
recurrence-free and long-term survival rates sintivathose observed after radical
surgery. For larger tumours (pT1b), PN has dematestrfeasibility and oncological
safety in carefully selected patients.

The impact of laparoscopy has increased rapidlpiwithe last two decades,
and as a result, laparoscopic radical nephrectamsyblecome a recognized standard
surgical approach by the 2006 EAU guidelines. MEaparoscopic surgeons were
confronted with the situation that they could offadical nephrectomy by means of
laparoscopy but they had difficulties to perfornpdeoscopic NSS for the small

tumors. Thus, in the past few years, great effoege been directed towards the



development of reliable and reproducible technigdes laparoscopic partial

nephrectomy (LPN).

1.2. AIM OF THE STUDY

To learn the upper urinary tract laparoscopy fraternational leading urologists in
the field, to overcome the learning phase and dgvehodifications of standard
laparoscopic techniques.

To design a study to answer some challenging aurestin relation to the
impairment of renal function after partial nephceuy:

a. What is the minimal renal ischemia time which ad to kidney damage?

b. What is the maximum ischemia time which candierated by the majority of
kidneys?

c. Are there other factors which may worsen the atgaf?

d. Are there renoprotective substances which calopg ischemia time?

e. What is the impact of volume reduction on refoakction outcome after partial

nephrectomy?

In line with these questions, in patients with small renal mass (pT1a) operated
with laparoscopic partial nephrectomy under warm ischemia, for determination of
functional outcome, we designed a prospective randomized study to identify the
role of renal parenchymal volume reduction distinguished from the ischemia-

reperfusion injury.

1.3. ISCHEMIA IN PARTIAL NEPHRECTOMY

In PN operations, ischemia time is critical for akrfunction which is
traditionally restricted to a maximum of 30 minuteschemia time can be increased
substantially by cooling of the renal parenchymajc is easily induced during
open surgery. When comparing laparoscopy with opegery, ischemia time is
longer even in the most experienced hands and hgputa for protection of the
renal function is difficult to achieve. Severalemtipts have been made to overcome

the aforementioned problems in laparoscopic apjmesac



Bloodless surgical field for optimal tumor excisioan only be achieved by
establishing renal ischemia, which can be applie@ither cold ischemia or warm
ischemia (WI). Cold ischemia is applied in caseemhlonger ischemic time is
expected. The interest in laparoscopic partial resggbmy resulted in an urgent need
for clear data describing techniques to minimizeigthemic renal damage and also

to understand the impact of other factors on ramadtional outcome.

1.3.1. LAPAROSCOPIC PARTIAL NEPHRECTOMY IN COLD ISC HEMIA

Background

Gunter Janetschek was one of the pioneers in peirigrand developing the
techniques of PN for RCC by means of laparoscomputabvo decades ago. The
time available to complete the resection and repdircollecting system and
parenchyma during warm ischemia is limited andstlmgeon has to race against the
clock. Renal cooling during ischemia protects th@n&y and offers the surgeon
extra time. The problem of renal cooling during hemia when performing
laparoscopic PN has not been solved yet. In 20@3pnesented our first experience
with renal cooling during laparoscopic surgery fmnall RCC by means of cold

arterial perfusion.

Patients and methods

Between November 2001 and March 2003, we perforiaearoscopic PN in
cold ischemia in 17 patients. The indication waspsgted RCC in 15 patients with a
mean tumor size of 2.71 cm (range: 1.5 - 4 cm),apgelonephretic lower pole due
to recurrent stone disease in 2 patients. In dlepts, preoperative angio-MRI was
performed to visualize the renal artery(s). Preafpez renal scintigraphy (DMSA)
was done to have a baseline data about the remetida for follow-up.

Placement of an open tip ureteric catheter was dowler fluoroscopy to be
used later to check the integrity of the collectaygtem. Next, an angiocatheter was
passed into the main renal artery through a fenqmratture on the ipsilateral side.
This procedure was carried out by one of our irgetional radiologists. Then the
patient was brought to 45-degree lateral deculptsition. In this final position for
laparoscopic surgery, the angiocatheter was cheagath and advanced in the renal

artery close to the origin of the segmental artetieneeded. Port placement varied



according to the tumor location. The renal arteas\wecured and later on occluded

using a tourniquet.

Results and Discussion

Laparoscopic PN with our technique could be per@ansuccessfully in all
patients with no conversion. The mean intraopegalibod loss was 145 ml (30 —
650). Only one patient required intraoperative Hblowansfusion. Mean total
ischemia time was 41 minutes (27 - 101 min). Entythe collecting system
happened in 7 patients and was repaired intradpelratMean amount of perfusate
was 1,600 ml (1,150-2,800). Mean decrease of baaypérature during cold
perfusion was 0.66°C (0.5-1.1). Mean operative timas 176 minutes (135-220).
Urethral and ureteric catheters were removed o¢lend postoperative day. Mean
hospital stay was 9.4 days (7- 14 days). Bleedowuwed in one case in the first
postoperative day due to parenchymal tear fromstheres. This was managed
laparoscopically by bipolar coagulation and appiccaof a strip of Tachocomb. No
urinary fistula or urinoma were encountered. Thstdpathological examination
revealed RCC in 13 patients, angiomyolipoma inr] pyelonephretic renal tissue
in another 2. The resection margins were negativé4i patients. In one patient,
negative margin was not described where the tunaw w direct contact with the
renal vein. During resection the vein was entened r@paired. Postoperative renal
function was evaluated in 8 patients. In 5 patiémésreduction in renal function was
1%, 1%, 2%, 3%, and 8%, respectively by renal ggimphy (DMSA). In the other 3
patients, CT scan showed undisturbed perfusionhef renal parenchyma. We
concluded that the reduction in renal function wagst probably attributed to
reduction in the total renal volume after wedgesctisn.

In our series, we didn’t encounter any problem réigg the renal function or
the amount of perfusate used. This is probably lmxall the patients were with a
normal contralateral kidney and diuresis was indugeior, during and after
ischemia. However in a solitary kidney, one shdwtdaware of the risk of volume
overload resulting from the non-excretion of thefysate during temporary renal
ischemia. In this case excretion of the perfusatedepend on the fast recovery of
the kidney after ischemia.



1.3.2. LAPAROSCOPIC PARTIAL NEPHRECTOMY IN WARM ISC HEMIA
AND IMPACT OF RENAL PARENCHYMAL MASS REDUCTION IN
KIDNEY FUNCTION

Partial nephrectomy (PN) has become a standardreffor treatment of small
renal masses. Hilar occlusion is commonly perforifioec precise tumour resection
and renal reconstruction. The above surgical mameeresults in warm ischemia
(WI) of the remaining renal tissue and has beeroaa®d with ischemic-
reperfusion injury (RI) to the organ. Current evide showed that the length of the
warm ischemia time (WIT) and the subsequent repamfuinjury may result in
permanent renal damage (Becker et al 2009; Simrabras 2008). Moreover, the
resection of the renal tumour and the suturing hd parenchyma resulted in
additional reduction of the functional renal tisg&@mmons et al 2012; Song et al
2011). Thus, two mechanisms of renal function damadgring PN could be
proposed. Nevertheless, the importance of the nmésing for the decline of the
postoperative renal function has not been invetgyal he current prospective study
evaluated the split renal function and elucidatedrble of renal parenchymal loss in

patients with small renal mass who were treatetdRiy with WI.

Patients and methods

Thirty five patients were enrolled in a prospectstedy. The procedures were
performed by two experienced laparoscopists. Thetdocation and dimensions of
the tumour was identified by three-dimensional €d&nsprior to the operation. Only
patients with a single exophytic mass<o# cm in diameter located in either lower
or upper pole of the kidney with normal contralatdidney were enrolled.

The recorded parameters included the time for tunresection, calyceal
closure, haemostatic sutures and the total WiITur8areatinine (sCr) was recorded
and estimated glomerular filtration rate (eGFR) weaculated. The above
measurements were performed preoperatively (b&ebr6 hours after the surgery,
on the ¥ 39 and 7" postoperative days and at the end 8f 3 6", and 13
postoperative months.

In order to distinguish the impact of parenchynualsl from WI effect on the
operated kidney, we planned a novel method of tiy&son with renal scan as

follow. All patients in LPN group underwent 99m heetium-Dimercaptosuccinic



Acid (99mTc-DMSA) renal scintigraphy for the detenattion of split renal function

preoperatively and at the end of, B¢, 6" and 13' postoperative months. Since
99mTc-DMSA scan provides relative functional petege of the two kidneys and
the contralateral kidney served as a control fangarison after LPN, we selected
patients with solitary small polar mass (T1la), othee normal ipsilateral kidney,

and normal contralateral kidney.

Before the operation, all patients underwent raditide isotope examination
performed by 99mTc-DMSA. Renal scans were perfornredsupine position.
Individual kidney uptake and differential renal &tion (DRF) percentage of left-to-
right kidneys were determined by the Patlak-Rutlarethod. The region of interest
(ROI) of each kidney was determined with the useanfautomated computer
program drawing the ROI around the whole kidneyisTéssessment which is a
customary method of evaluating a static renal sgas called a “Total-DRF” (T-
DRF) in our study (Figure 1A).

By this means, in the tumorous kidney, the postapar decline in percentage
ratio, reflecting decrease in renal function, wassidered as a consequence of both
factors: 1). IR injury caused by length of WIT. Zhe kidney parenchymal volume
reduction caused by removal of the tumour, and sexei and suturing of the
surrounding healthy tissues.

In an attempt to distinguish the impact of eachtladse two factors, we
introduced a novel method which is referred as tiRlaDRF” (P-DRF). For this
reason, in the preoperative renal scans, the ewaetion of the tumour was
determined and only small polar masses (either uppdower pole mass) were
selected for the study. In the tumorous kidneyggan in the tumour-free pole was
selected and manually a ROI was drawn in that gdentical ROI was selected in
the same pole of the contralateral kidney (FiguBg The same ROI drawing was
used in all follow-up studies of a given patientcArdingly, P-DRF which reflects
DRF of the intact pole of the operated kidney, \his affected only by the IR
injury, was compared with the same pole on the ratateral kidney. The same
processing was applied for all patients in allagpet scan examinations. As a result,
in the postoperative isotope scans, with the P-DiRFcould compare an intact part
of the operated kidney which was impacted by WI it affected by parenchymal

volume reduction with an identical segment of toenmal contralateral kidney.



Any postoperative decline in the P-DRF of the opeat&idney was considered
as the renal functional loss resulted from IR ipjanly. All renal isotope tests were

evaluated and reported by same specialist doctauciear medicine.

A B

Figure 1: Renal scintigraphy is shown with an imaginary tumim the lower pole
of one kidney (red circleA: The ROI is selected (purple line) to demonstrate a
compare the T-DRF of both kidneps.The ROI is selected in the nontumorous pole

of the involved kidney and compared with the sa@EiRRthe contralateral kidney.

Results

Twenty eight patients with small renal mass sudoégsunderwent LPN and
completed one year follow up according to our proto We didn’'t have any
significant bleeding, necessitate hilar re-occlasio

The mean preoperative or baseline eGFR of pattessised with LPN was 97
+ 17 (range: 55-122) which decreased to 81 + 2hg@a 44-114) in the 51
postoperative daypfvalue = 0.0069). This shows a 16% decline in ayer@GFR
which was the largest postoperative drop within oyear of follow up.
Conventionally, we call it “transient-state” of kidy function deterioration. In the
3 postoperative day, we observed a 7% recoveryeirmtierage eGFR comparing to
the £' day. Although, due to the large deviations in\thkies, this tendency toward
recovery was statistically insignificarg-¢alue = 0.3821).

From the & postoperative day to end of the study il t2onth, the average
eGFR remained roughly the same. In these time gpoaumparing the lowest with
the highest values, which were in th& postoperative day and™3month

respectively, showed insignificant alteration ine teGFR g-value = 0.4483).



Accordingly, for simplicity, average of all postapéve eGFR mean values after the
transient-state (after thé tlay) were calculated and considered as the “ststadg”
of renal function deterioration. This was 87 ml/fai73 nf which demonstrates
~10% decrease in renal function comparing to tiseloze p-value = 0.0757).

As seen in Figure 2, the mean preoperative or in@s@DRF of the operated
kidneys was 49% which is decreased to 42% on fhostoperative montip{value
= 0.001). This value remained almost the same @& ftillowing time points.
Accordingly, average of all postoperative T-DRF g¥hivas 42% was considered as
the final postoperative result. On the other hahd, mean preoperative P-DRF of
the intact pole of the operated kidney was 50% kwidecreased to 47% on th& 1
postoperative monthp{value = 0.0727). Average of all postoperative PFDRas
also 47% without any significant alteration amohg time periodsptvalue = >
0.1).

Average of P-DRF and T-DRF of the operated
kidney in relation to time line
95%
g 53%
T 51%
= 49%
? N
S 4% G —_— -
S 45% ~#-P-DRF
=
o Bh N - "~ —+TDRF
s 4% —— % -
S 39%
r 37%
O 35%
Pre-op 1month 3months 6months 12months
(baseline) Post-op Post-op Post-op Post-op

Figure 2. The graph shows the mean decline of both P-DRF B&RIRF of the
operated kidney (LPN) in the studied time intervals

Discussion

We planned a prospective study in order to disistguthe impact of
parenchymal loss and effect of warm ischemia orfuthetion of operated kidney. In
our study,®*™Tc-DMSA isotope was used which is a static ren@nagind allows

accurate calculation of DRF. This was measured pgaexively and completed in
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different postoperative intervals in 28 patientshwgolitary small polar renal mass
and no any other abnormality in that kidney. Sifit8c-DMSA scan provides
relative functional percentage of the two kidnegd the contralateral kidney served
as a control for comparison after LPN, we selegi@tents with normal contralateral
kidney. Such selections have resulted in a youlgrtaf patients with mean age of
50.5 + 11.9 years old in our study. The T-DRF wasasured in all isotope studies.
Any postoperative decline in T-DRF in the operakadhey was considered as a
result of warm ischemia and ischemia-reperfusioguryn combined with
parenchymal loss. In nearly all postoperative gsidmean decline of T-DRF in the
operated kidney was 7%. In order to distinguishdffect of warm ischemia from
the parenchymal loss, we introduced the so-callddRF in which a region of
interest was selected on nontumorous pole of twelved kidney and it was
compared with the same region in the contralatedaley.

For this reason, we selected only patients withaumass of< 4 cm in
diameter which were located on either upper or fopade of the kidney so that the
region selected in the intact nontumorous pole haf operated kidney was not
affected by parenchymal loss and suturing. Any quuestative functional decline in
this intact pole of the operated kidney was considldo be as a result of warm
ischemia and ischemia-reperfusion injury only. mr gtudy, mean postoperative
decline in the P-DRF of the operated kidney way &% which was found to be
statistically insignificantig-value = 0.0727). In agreement with the previouslists,
we believe that within certain time limits of warnschemia, which was 22 + 5.3
minutes in our study, the ischemia-reperfusionlimmay be negligible or reversible.
On the other hand, deliberate parenchymal lossayajor role in kidney function
deterioration.

Warm ischemia and the IR injury to the kidney hdéesn considered for a
long time as the main factor related with postopesaenal function deterioration in
patients undergoing PN under WI. Several technicatiallenging techniques have
been introduced for the reduction of WI. Neverteslethe impact of renal
parenchymal mass reduction was not distinguisha the effects of Wl and IR in
the above literature. Parenchymal loss after PNurscas a result of intentional
tumor excision, some normal parenchyma resectidnsaturing. Thus, the mass or
volume of the parenchymal loss should be considaret! differentiated from IR

injury when evaluating the renal functional outcoafier PN.
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The current prospective study aimed in distinguighithe impact of
parenchymal loss from the WI effect on the operddelhiey. The 99mTc-DMSA
isotope was used for the purpose due to the fatitthallows accurate calculation of
DRP* The latter parameter was measured preoperatiaely in different
postoperative intervals in 28 patients with sojitamall polar tumours. Since
99mTc-DMSA scan provided relative functional petegje of the two kidneys, the
contralateral kidney served as the control for tbemparison after LPN.
Consequently, only patients with normal contrakdté&idney were selected and a
young patient population with mean age of 50.5 x91fyears was eventually
included in the study. Any postoperative declinetlie T-DRF of the operated
kidney was considered as a result of Wl and WI daetbwith parenchymal loss. In
nearly all postoperative studies, a mean declin®oin the T-DRF was noted. In an
attempt to distinguish the effect of WI from therggachymal loss, the P-DRF was
introduced. A ROI was selected on the non-tumonmis of the involved kidney
and was compared with the same ROI on the corgralatidney. Any interference
of the excision area to the ROI was prevented uding only patients with
tumour mass ok 4 cm in diameter located on either upper or lopele of the
kidney. Any postoperative functional decline insthintact pole of the operated
kidney was considered to be as a result of WI ohlhe mean postoperative decline
in the P-DRF of the operated kidney was only 3% cWwhwas found to be
statistically insignificantg-value = 0.072). In agreement with the previouslists, it
could be suggested that WI may result in negligitereversible renal damage
within certain time limits of WIT such as a mean Wof the current study. In
addition, the parenchymal loss seemed to play aenmportant role in kidney
function deterioration than WI. Considering the adat could be advocated that the
LPN surgical technique could probably focus on pinecise tumour excision and
suturing rather than to the minimization of WIT.JUdetheless, additional studies are
necessary for the confirmation of the above hypothe

Conclusion
In LPN, the parenchymal loss caused by the resedfche tumor and the
suturing of the surrounding normal tissues resultekidney function deterioration

which should be distinguished from WI effects. Areeage WIT of 22 minutes for a
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mean tumor diameter of 2.6 cm resulted in a 7%dydininction decline. 4% could
be attributed to the parenchymal loss and 3% to WI.

The ultimate renal function after partial nephreayois primarily driven by
parenchymal preservation with ischemia playing eosdary role as long as it is
within a limited time period. One of the major ingations of our study is that
creating a bloodless filed by clamping the renaligle within certain time limits,
and consequently precision of excision and rengiria should be a primary
objective during any partial nephrectomy. This magult in more kidney function
preservation than putting all efforts to decreadetiife to zero while accepting all

potential complications.

2. NEW TOOL FOR LAPAROSCOPIC ANTEGRDAE URETERAL
STENTING

We have developed a new method for intraoperatinegaade ureteral
stenting. The same instrument can be used in aog ©f laparoscopic ureteric
operations necessitating ureteral stenting. We lzgoydied the new technique for
laparoscopic transperitoneal repair with transectiod reanastomosis of the ureter
anterior to the IVC in patients with circumcavaktars and in several laparoscopic
pyeloplasy and ureterotomy cases.

For stenting, we attempted to avoid any retrograccedure. We applied
antegrade stenting using a ureteral stenting canmich was developed by our
group and used routinely in laparoscopic pyelopagperation in our institute. We
developed two sets of ureteric stenting cannulakvban be used for intraoperative
antegrade ureteric stenting. Each cannula hasgshlei 28cm to be long enough to
pass through the standard laparoscopic trocareasity reach to the ureteric stump.
It is 3mm in diameter so can be easily inserted any standard trocar or directly
into the abdomen by a small percutaneosu punciire.lumen of the cannulas can
easily accept stents of up to 7 French.

The cannula in the upper portion of the picture &asild curvature at the tip.
This can be inserted through any standard lapapostmcar. The tip of the cannula
can be directed to the lower ureteric stump tolifateé insertion of the stent or

guidewire into the ureter. The other two parts fameparate kit. The one with a
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sharp straight tip works as a trocar. It is insrieto the straight cannula for
percutaneous puncture from any site of the abdomAdter insertion into the
abdomen, the inner trocar can be removed and tieutacan be used for stenting.
At the top of each cannula, appropriate sealingoaapbe used for insertion of stent
and pusher or a guidewire without any leakage of CA&dter insertion of the stent
into the distal ureteric stump, the cannula canrdraoved. After the first few
anastomotic sutures, the upper part of the stenbegoushed into the upper ureteric

stump or renal pelvis.

3. LIGATION OF A WIDE RENAL VEIN DURING LAPAROSCOPI C
NEPHRECTOMY: AN EFFECTIVE METHOD

The crucial step during laparoscopic nephrectontiiesdissection and control
of renal pedicle. Application of the endovasculastgointestinal anastomosis (GIA)
stapler has been a standard procedure to contnal rein during laparoscopic
nephrectomy. The complications due to device matfoning has led several
surgeons to find another secure method for renal kigation. Accordingly, the so
called Hem-o-lok clips were introduced. Howevemsaenal veins may be so wide
that cannot be occluded safely by even the laraesitable clip. This fact inspired
us to find a simple, secure and cost-effectivenagre to ligate wide renal veins.

After renal pedicle dissection, the renal arteryoczluded with Hem-o-lok
clips and divided when appropriate. A right angkesdctor is passed posterior to the
renal vein. A 2-zero 70 cm monofilament suturead fo the dissector, which is
withdrawn and pulled out. The other end of the uts also grasped and drawn out
through the same trocar, so that the suture isgdlacound the veirExtracorporally
one end of the suture is inserted into the conwdx af a specially designed, round
eyed knot pusher. It is then grasped by a mosa@umtbfixed under minimal tension
by the assistant in the line of the trocar, whitsweing that there is no kinking or
twisting in whole length of the thread. The knosper is held by one hand and the
free end of the suture is held with the other hemébrm a loop around the fixed
part, as in open surgery. By maintaining minimaisten on each end of the thread,
the loop is gently pushed down by the knot pusbeéhé¢ level of the renal vein and
then slightly tightened. This maneuver can be repk8 to 5 times to shrivel the

14



vein. The whole procedure requires about 2 minateb it can be easily mastered
even by an inexperienced laparoscopist.

This approach can be used to ligate the renal w#timout any morbidity or
significant increase of operative time. The combinase of suture tied
extracorporally and clips with locking mechanisntows a safe, rapid secure
ligation and transection of a vein of any size aray replace the endovascular GIA

stapler, which may lead to complications.

4. THESIS RELATED NEW OBSERVATIONS

In the past two decades, laparoscopic procedurge hained popularity
among urologists. However, many of the laparoscoprocedures require
standardization so all urologists can perform tisaxfiely and relatively easily. In our
studies, we have tried to standardize some of gpemurinary tract laparoscopic
techniques such as repair of circumcaval ureteelopjasty, application of cold
ischemia in partial nephrectomy and concerns reélabewarm ischemia time in
nephron-sparing surgeries.

We have observed that in pyeloplasty and any tyjpepper urinary tract
reconstructive laparoscopic procedures, antegreeteral stenting with the ureteral
stenting cannula which is developed by our teanliti@es the antegrade stenting
and its application is safe, easy and quick.

We have proved in a prospective study that in glangéphrectomy operations,
loss of renal parenchymal mass has an importanaétmpn renal functional
outcome. In nephron-sparing laparoscopic surgavidsan average warm ischemia
time of 22 minutes, we observed a 7 % kidney fumctdecline of which, 4%
contributed to the parenchymal loss and only 3%héoischemia. This research and
findings can be of beneficial in future studiestmsider the following points:

1.In any partial nephrectomy surgery, intentionakeot®n and suturing of the
renal parenchyma which results in loss of somel nergas, has a significant
impact on kidney function. This fact should be tak&o consideration and it
should be distinguished from effects of warm isclaetime in future studies.

2. Probably, potentially unsafe and challenging téqpes which advocate zero
ischemia time in partial nephrectomy should not gremoted among
urologists.
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1. Parcidlis nefrektbmia vesedaganat esetén

1.1 Bevezetés

Vesesejtes daganat (RCC) esetén mind a mai neggbészeti megoldas az egyetlen kurativ
terapia. A nitét célja a teljes daganat eltavolitasa medfedelbészi széllel. A képalkoto
vizsgalatok elterjedése miatt egyre tobbszoér kekilielismerésre kismérfevesedaganatok,
melyek a Robson altal 1969-ben bevezetett radikakdrektomia helyett parcialis
nefrektomiaval is meggyogyithatéak. A parcialis rekfomia célja a lehétlegnagyobb
mennyiség veseallomany megkimélése az onkoldgiai kockazaelgge nélkil. Ez elmult
evekben a sebészeti technika de@gse ezeket a beavatkozasokat is biztonsagossa tett
elfogadhaté sz@dmeényarannyal. A hossz( tavl eredmények igazolidlgy a parcialis
nefrektomia onkologiai eredményessége azonos &alelmitéttel (daganat-mentes tulélés
adatai alapjan), ugyanakkor a vesefunkcié jobbangoneheth, alacsonyabb a
kardiovaszkularis szédmények aranya és alacsonyabb az dsszesitettzédédyany.

A 2017-ben kiadott EAU irdnyelvek alapjdn Tla stadil tumor esetén a nefron-kibél
miitét ajanlott (,A” szinti ajanlas), mig T1b stddium esetén ngbsebb, mint a radikélis
nefrektomia, ha technikailag elvégezheA radikalis nefrektomia mar nem tekinthetrany-
standardnak ezekben az esetekben. A nefron-kissdlészet elektiv indikacidja napjainkban
jelentbs mértékben megemelkedett. Bizonyitast nyert, heogly cm alatti daganatok (pTla
stadium) esetén elvégzett nefron-kitnbeavatkozasok utan a recidiva mentes és a hosszu-
tavu tulélés adatai megegyeznek a radikaligseineredmeényeivel. Megfelelbetegvalasztas
mellett a parcidlis nefrektbmia nagyobb méretaganatok esetén (pT1lb stadium) is
elvégezhet és onkologiai szempontbdl biztonséagos.

A laparoszkopos technikdk elterjedése miatt 20@6at EAU iranyelvek a laparoszkopés
radikalis nefrektdmiat javasoljdk, mint elismerarstiard sebészeti eljarast. Szamos sebész
szembesiilt azzal a problémaval, hogy a radikalfseki®miat laparoszképos modszerrel
végezte, ugyanakkor a kis daganatok miatt szukskgesoszkopos vesekindémiitéttel
nehézségei voltak. Emiatt az elmult néhany évblentes etfeszitések torténtek azért, hogy

a laparoszképos nefron kimdémiitétekhez is megbizhaté és reprodukélhatd technikaka
fejlesszenek ki.

1.2 Ischémia parcialis nefrektdmia soran

Parcialis nefrektdbmia soran az ischémidshdssza kritikus a vesefunkcié néegése miatt.
Hagyomanyosan legfeljebb 30 perc ischémiéstartottak elfogadhaténak. Az ischémias id
ndvelhed, ha a vese allomanyattiiik. Nyilt mitét mellett ez kdnnyen elvégezbeta a
laparoszképos modszereket a nyilt technikdkkal mégdk dssze, akkor azt talaljuk, hogy az
ischémias i még a legtapasztaltabb sebész kezében is hodsgatsbszkdpos tiéteknél.
Ugyanakkor laparoszképia sordn a hypothermia iserelbben elérhét E két probléma
lekiizdésére szamos laparoszkopos technikat dolghkizta

Az optimalis tumorreszekciohoz szikséges veértelebhészeti terllet kialakithsa csak
ischémia mellett érhétel. Ez lehet meleg vagy hideg ischémia. Hidegésula azokban az
esetekben szikséges, amikor hosszabb reszek&ogariatdo. A laparoszképos parcialis
nefrektomiat egyre nagyobb érdékés oOvezte. Emiatt szikségessé valt olyan technikak
megismerése, melyek az ischémias vesekarosodastalizéljak, ill. surgeivé valt a
vesefunkciot befolyasolo egyéb faktorok megismergse
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1.3 Hideg ischémidban végzett laparoszkopos pardginefrektomia
1.3.1 Hattér

Két évtizeddel ezétt Glunter Janetschek az @skozott dolgozta ki az RCC miatt végzett
laparoszképos parcidlis nefrektomia technikajat. lege ischémia alatt a daganat
reszekciojahoz és a parenchyma ill. Gregrendsz@mstrukciojahoz rendelkezésre all® id
korlatozott, a sebész folyamatosan versenyt futd@&zel. A vese litése védi a vesét és tdbb
id6t biztosit a sebész szamara. A laparoszkopos bemést soran végzett veseétds
technikdja mind a mai napig nem megoldott. KismieéRCC miatt végzett laparoszkopos
beavatkozas soran hideg artérias perfaziot alkabméiz El$ tapasztalatainkrol 2003-ban
szamoltunk be.

1.3.2 Betegek és modszer

2001 november és 2003 marcius kozott 17 beteglesetéegeztiink laparoszképos parcialis
nefrektomiat hideg ischémiaban. Az indikacio 15tese RCC gyanuja volt (2,71 cm atlagos
tumor-atmédvel), mig 2 esetben recidivolietegség miatt kialakult pyelonefritikus also
polus. Minden beteg esetében pre-operativ angiovidBgalatot végeztink, hogy a vese-
artériat vizualizaljuk. A kiindulasi vesefukcio feérésére DMSA vese-scintigrafiat

végeztink a preoperativaiden.

A beavatkozas étt képebBsits alatt nyitott véd uréter-katétert vezetiink a pyelonba, hogy
ennek segitségével ellmzzik az dregrendszer integritasat. Ezt kéget femoralis
punkciobdl angiokatétert vezetink az azonos olgdake artéridba. Ezt a beavatkozast
intervenciés radiologus végezte. A beteg fektetdsdtetien az angiokatéter helyzetét
ismételten elledrizzik, ill. a katétert szegmentalis artéridk ggigt vezetjuk. A portok
behelyezését és a daganat felkeresését da@iveinditiuk a hideg ischémiat. Az artériat
torniquettel lezarjuk, és 1000 ml 4°@rhérsékled ringer-laktat oldatot aramoltatunk at 50
ml/min sebességgel az angiokatéteren. Az oldatBfzavl 20% Mannitolt adunk, igy erjuk el
a 430 mOsm/ml osmolalitast, mely megakadalyozzaz@eti 6déma kialakulasat. A
veseadllomany émérsékletét folyamatosan mérjiuk a veseallomanybgebett ltmével.
25°C elérésekor a perfuziot arhérséklet fenntartasara csokkentjiuk. A betegeafotosan
melegitjuk és admérsékletét meérjik. A vesereszekciot diatermiatilgtdloval végezzik. A
megnyilt ereket a toéfolyadék kiaramlasa azonositja, mig az Uregrendsregritasat a
behelyezett uréter-katéteren betéltott metilén-diélattal ellewrizzik. A daganat eltavolitasa
ill. a sérulések ellatasa egyebekben a medfédgplaroszkdpias technikaval tortént.

1.3.3. Eredmények és megbeszélés
1.3.4 Megbeszélés

A laparoszképos parcialis nefrektbmia soran a hidegémiat artérias perfazioval értik el.
Kezdeti tapasztalataink igazoltak, hogy a médsHialmazhatd és biztonsagos. Az artérias
rendszer sérilése sem az irodalmi adatokban nempgtesem a sajat gyakorlatunkban nem
fordult elb. Ez a modszer a nyitott itétek alapelveit koveti, és az RCC miatt végzett
laparoszkdpos vesekindémitétet is megbizhaté és biztonsagos technikava. tBtaink
abban, hogy az altalunk alkalmazott technika bégosabba teszi a vesekiéél
laparoszképos tiéteket a kevésbé gyakorlott sebészek szamaraartdgasztalt sebészek
esetében kitagitja az indikacié lebstgeit.
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1.4 Meleg ischémidban végzett laparoszkOpos pardsl nefrektomia. A vesetdmeg
csokkenésének hatdsa a vesefunkciora

A kisméreti vese térfoglaldo folyamatok standard megoldasa raigs nefrektomia. A
beavatkozds sordn a preciz tumorreszekcio és arekeastrukcid céljabdl a hilusi erek
atmenetileg leszoritasra kertilnek. Az erek elzardsmegmaradd veseallomany meleg
ischémiajat okozza, valamint ischémiés-reperfukg®sodast okoz. A meleg ischémias id
ill. a kbvetkezmeényes ischémids-reperfuzids sértdé®s vesekarosodast okoz. Emellett a
vesetumor reszekcidja €s a parenchyma varrata hovédibkkentik a megmarado
mikodoképes veseszovet mennyiségét. Igy tehat a paraidéisektomia utan kialakult
vesefunkcio karosodas hatterében két kilon mectmasiz feltételeziink. Ugyanakkor nem
vizsgaltdk ezen két mechanizmus szerepét a posatopevesfunkcio csokkenésben.
Prospektiv vizsgalatunk soran szétvalasztottuktarlechanizmust, és megvizsgaltuk, hogy
mennyiben jatszanak szerepet a vdg@idés csokkenésében meleg ischémidban operalt
kisméreti vesedaganatok esetén.

Szamos faktor hatarozza meg a posztoperativ vdsafitnA. preoperativ vesefunkcié, B. a
miikddd veseallomany mennyisége alitdtet koveben, C. a meleg ischémiasosidA
preoperativ funkciot nem tudjuk sebészeti modsxaiekefolyasolni. A tumor mérete és
elhelyezkedése hatarozza meg a masodik faktorhbaroa meleg-ischémiasoida sebész
gyakorlata és az alkalmazott sebészeti technikafdyasolja.

Prospektiv vizsgalatot terveztink, hogy felmérjakennyire befolyasolja az operalt vese
miikddését a parenchyma cstkkenése ill. a meleg isébédi.

28 beteget valasztottunk be a vizsgalatba. A b&tegandegyikénél kismérét poléris
vesedaganatot diagnosztizaltak, azonban mas vegskBgt nem volt ismert. Statikus
vesescintigrafia sordn 99mTc-DMSA alkalmazasavalnsottuk ki a DRF értékét. A
vizsgalatot a mitét ebtt, ill. a mitétet kdveben kilonboa idopontokban elvégeztiik. Mivel a
statikus vesescintigrafia a két vesgkidésének ardnyat adja meg, az ellenoldali vestitkve
kontrolinak. A vizsgalatban szeréplbetegek ellenoldali veséje egészséges volt. Ezen
kivalasztasi kritériumok miatt fiatal betegcsopokaptunk, 50.5+-11.9 év atlagéletkorral.

Az operalt vesében észlelt posztoperativ T-DRF kmsiést a meleg ischémia ill. az
ischémia-reperfazio seérilés valamint a parenchynsbkkenés egylttes hatasanak
tulajdonitottuk. Szinte minden posztoperativ mé&eésan az atlagos T-DRF csokkenés 7%
volt. A meleg ischémias hatas és az allomany csidkbatasanak elkilonitésére bevezettik
az un. P-DRF értéeket. A P-DRF érték meghatarozdsamém-tumoros polus ithtdéseét (un.
ROI tertlet) vettik figyelembe. ezt a teriletet ellenoldali ép vese azonos tertletével
vetettik dssze.

Ezen ok miatt csak olyan betegeket valasztottumizggalatra, akiknél a tumor mérete nem
haladta meg a 4 cm-t, és az valamelyik pélusonezé&iydett el. igy a mérésre kivalasztott, ép
polus niikbdését sem a veseallomany csotkkentése, sem d mamaérintette. Az operalt

vese ép polusan bekdvetkezett funkcio-veszteségeiekeg ischémia és az ischémia-
reperfuzié miatt kialakult sérilés kdvetkezményetedintettiik. Vizsgalatunkban az P-DRF
erték atlagos csokkenése 3% volt, mely statisztiganem bizonyult szignifikans eltérésnek
(p-érték 0,0727). Korabbi vizsgalatok eredményésgletértésben ugy véljuk, hogy az
ischémia és ischémia-reperfazio miatt jelentkezérilés elhanyagolhatd, vagy csak
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reverzibilis karosodast okoz, amennyiben a melepésas i bizonyos hatarokat nem
halad meg. Ez az déthatar a vizsgalatunkban 22+-5,3 perc volt. A mégsidalrol a
vesedllomany fiitéti vesztesége jelenti a vesefunkcié csokkenésiénakat.

A meleg ischémiaban végzett parcidlis nefrektoneisétén régdta a meleg ischémiés &b

az IR sérulést tartjak a posztoperativ vesefunksiikkenésd okanak. Eppen ezért szamos,
technikailag nehéz megoldast vezettek be a metdgisas i€l csokkentésére. Ugyanakkor
az irodalomban nem kilénbozették meg a meleg isésiah és a veseallomany csokkenése
miatt kialakult funkciokarosodast. Az allomany ckékésében a vesedaganat eltavolitasa, a
vesedaganatot OvézZp szovetek eltavolitasa, valamint a varrat na@gttiittesen szerepel. A
parenchyma csokkenésének meértékét figyelembe &ahiy és meg kell kilonboztetni az IR
sériléstl, ha a parcialis nefrektomia utan a vesefunkciikksnését értékeljuk.

Néhany szekz a veseparenchyma csokkeneés vesefunkciora val@dtatasgalta. Shikanov
€s mtsai. egy multicenter vizsgalat soran felméréékmeleg ischémia vesefunkciora
gyakorlott hosszutavu hatéasat, kétikds vesével rendelkéz betegekben, LPN utan.
Retrospektiv mdédon elemezték 401, ép ellenoldaével rendelkez beteg eGFR adatait.
Az atlagos tumor méret 25 mm, az atlagos meleggimids id 29 perc volt. Az eGFR a
kozvetlen posztoperativ ddzakban 16%-kal, mig kozel egy év utan 11%-kal volt
alacsonyabb. Ez az adat kdzel azonos az altaluggettévizsgalat eredményeivel. Az utolsé
eGFR szazalékos cstkkenése nagyobb volt azokbastegdikben, akiket nagyobb tumor
miatt operaltak. Ez arra utal, hogy a nagyobb turkonetszése nagyobb mértek
parenchymaveszteséget okozott.

A vesefunkcié csotkkenés legfontosabb faktorat enjelyi irodalomban még nem
azonositottak, és a melegischémias$ idranyat a funkcioveszteség hatterében nem
dokumentaltak megfeléen. Néhany sze$zugyanakkor amellett érvelt, hogy a veseallomany
megirzése jobban korreladl a megmaradt vesefunkciovialt axmeleg ischémiasddcossza.

A jelen prospektiv vizsgalat célja, hogy elkiltaits veseallomany csokkenés és a meleg
ischémias id vesefunkcié csdkkenésére gyakorolt hatasat. A 99BVISA segitségével a
DRF értéek pontosan meghatérozhatd, ezért a viabgélaezt hasznaltuk. Az alkalmazott
méreési technika miatt a vizsgalat korlatait a DRtéle megbizhatésaga ill. az ellenoldali
vese, mint kontroll hasznalata jelentette. Az alldali vese hypertréfiaja ugyanis
meghamisitia a DRF értékét. Takagi €s munkatarsaonpitottak, hogy a parcialis
nefrektomia utan az ellenoldali vesében bekovéthkegpertrofia csekély mérték a legtobb
esetben kevesebb, mint 2,3%. Ugy vélték, hogy senedali hypertréfia mértéke annal
nagyobb, minél nagyobb az eltavolitott veseallom@eynnyisége. A vizsgalatban az atlagos
tumormeéret 3,5 cm volt, és ez valésiéy nagyobb mértékallomanyveszteséget okozott,
0sszehasonlitva vizsgalatunkkal, ahol az atlagosotuméret 2,6 cm. Ennek alapjan agy
véljuk, hogy vizsgalatunkban az ellenoldali kompaorikus hypertrofia mérteke
elhanyagolhato.

A vizsgalat masik korlatja, hogy az eredményeirkeimor méret ill. a meleg ischémias id

alapjan nem sikerdlt stratifikalni. Az eltavolit@éllomany mennyisége nem kertlt lemérésre,
és a jelen vizsgélat nem adott informaciot a vésesny pre- és posztoperativ valtozasarol.
Az operdlt vese konturjanak valtozdsa is befoly#stfd a vese volumen mérését. Az
eltavolitott terileten kivil kivalasztott ROl valdsileg megbizhatébb eredményekhez
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vezetett. A veseallomany mennyiségére végzett CZsgdalatok viszont a betegek
sugarterhelését fokoznak, anélkil, hogy az eredeiétyszignifikAnsan befolyasolnak.

Laparoszkopos parcidlis nefrektbmia soran a dagessekcidja és a daganatot Gvez
normal szdvetekbe helyezett varrat miatt &kéds parenchyma mennyisége csokken. A
parenchyma tdmegének csokkenése a vesefunkcié sénda vezet. Ezt a vesefunkcio
csokkenést el kell killéniteni a meleg-ischémia $witél. Atlagosan 22 perc meleg ischémias
id6 és atlagosan 2,6 cm atrigr daganat mellett a vesefunkcio 7%-kal cstkkentoES®0 a
parenchyma témegének csokkenése miatt alakult kicsék 3% tulajdonithatd a meleg
ischémianak.

A parcialis nefrektomiat kovéen kialakult vesefunkcié romlas étlegesen a veseéllomany
csokkenése miatt alakul ki, a meleg ischémia hatdsk masodlagos, amennyiben annak
ideje nem halad meg egy meghatarozotitadamot. Vizsgalatunk egyik legfontosabb
kovetkeztetése, hogy a parcialis nefrektomiaodieges célja a preciz kimetszés és
varratkészités kell legyen. A beavatkozast a veke&@meneti lezarasat kdbeh vérmentes
koérnyezetben végezzik, meghatérozothataron belll. Ezzel a céliditéssel a vesefunkcio
jobban meg@rizhet, mintha zér6 meleg ischémiasoid torekednénk, mikdzben minden
sebészeti szé@dmeényt elfogadunk.

2. Uj eszkdz laparoszkdpos, antegrad uréter-szteldvezetéshez

Az intraoperativ, antegrad uton tordérsztent-levezetés megkonnyitésére (0j modszert
fejlesztettlink ki. Ugyanez az eszkdz hasznalhathélg laparoszkopos beavatkozas soran,
ha az uréterbe antegrad (ton sztent bevezetéseségmik Az (j technikdt széamos

beavatkozdsban alkalmaztuk: circumcavalis uréteztébsn az uréter atmetszése és
reanasztdbmodzisa soran, szamos pyelonplasztikdbarétlerotbmiaban.

Ha sztent behelyezése valt szikségessé, mindetoratkal megkiséreltik elkeriini a
retrograd modszert. Az antegrad aton toft&ztent behelyezéshez munkacsoportunk egy
specialis uréter-sztent bevezehivelyt (cannula) dolgozott ki, melyet intézetiakb
rutinszetien alkalmazunk pyelonplasztika soran.

Két tipust készitettlink, melyek mindegyike 28 cmsdmil, és bevezetlbeta standard
laparoszkdpos trokaron keresztil. Az eszkdzok eldign hosszuak ahhoz, hogy az uréter-
csonkot elérjék a trokaron keresztul. A 3 mm vasdgoazt is lehéve teszi, hogy az eszkozt
kozvetlendl a hasfalon vezessiik be, ugyanakkor vastagsagu sztentet is befogad.

Az egyik eszkdz vége enyhén hajlitott, igy az uoStenk kdnnyen megkozelitidetés ez
megkdonnyiti a vezédrét vagy a sztent bevezetését.

A masik tipus egyenes, és két rédzfll. A belss (trokar) éles hegye megkdnnyiti, hogy a
hasfalon keresztlil bevezessik. Ezt kéepta bel§ trokart eltavolitjuk, és a hasfalban
maradd hivelyen keresztil a sztent bevezéthet

Mindkét tipus kil végén specialis szelep taladlhatdé, mely megakadaaoa CO2
szivargasat, ugyanakkor lefieé teszik a sztent, a tol6 vagy a védedt bevezetését.

Miutan a sztentet a disztalis urétercsonkba vekzettintively eltavolithato.
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Tapasztalataink alapjan az eszkdz hasznalata gyatensagos €s egys#eiSegitségével a
transzurethralis retrograd sztentfelhelyezés elketéi Mivel a laparoszkopos beavatkozas
elott igy nem sziikséges a sztent felhelyezésefit@tnsoran a vesemedence ill. dildHt
uréterszakasz konnyebben azonosithato, és pregtralh

3. Vastaqg vesevéna ellatasanak célsagechnikaja lapaszkopos nefrektomiaval

A nefrektomia legfontosabb Iépése a rendlis hillitésa. A vesevéna ellatasara hasznalt
gasztrointesztinalis anasztomozis (GIA) varrogép készilék meghibasodasa miatt
szignifikhnsan emelte a szidmények szamat. Emiatt Hem-o-lok klippek kerultek
alkalmazasra, azonban a széles vesevénakat m@gagi®bb mérétklippekkel sem lehet
biztonsagosan ellatni. A vesevénak ellatasara gaiink egy egyszér biztonsagos és
koltséghatékony modszert.

A hilus kipreparaldsa és a vese artéria Hem-o-lghp&l tortérd ellatasa utan derékszog
disszektort vezetink a vesevéna mogé. A disszealdgitségével 70 cm hosszd, 2-nullas
monofil fonalat vezetliink at a véna mdgott, majeo@afat — ugyanazon a trokaron, melyen
bevezettik — éemeljik Az egyik szalat egy specialisan kiképzettek-szemt csomdzoba
fazzuk. Ennek segitségével egy hurkot vezetiink lkdnien tgyellnk arra, hogy a fonal ne
feszlljon és ne csavarodjon meg. Harom-6t csomgehiénk le hasonlé moédon, mellyel a
véna biztonsagosan elzarhgi#.technika részletes leirasat a dolgozat tartalradz

A modszer mintegy 2 percet vesz igénybe, és lapképsaban nem jaratos sebész is
koénnyen elsajatithatja.

4. Tézisekhez kapcsol6édo Uj medgfigyelések

Az elmult két évtizedben a laparoszkopos modszexekurologiaban is elterjedtek. Az
urologiai laparoszképia teriiletén is szikséges lzemora modszerek standardizalasa, hogy
minden urolégus biztonsagosan és konnyen végezhesken beavatkozasokat.
Vizsgalatainkban a kévetkézechnikdk standardizalasat kiséreltiik meg:

- circumcavalis uréter megoldasa,

- pyelon-plasztika,

- hideg-ischémiaban végzett parcialis nefrektdmia,

- nefron-kiméb matét soran, meleg- ischémiasidsokkentésére alkalmazott technikak.
Munkacsoportunk kidolgozott egy, az uréter-stetmabgezését megkdonngittvelyt, mellyel

a fel$y hugyati laparoszkopos rekonstrukciok ill. pyelotagztika soran az uréter-sztent
antegrad modon biztonsagosan, kbnnyen és gyorsetybehed.

Prospektiv vizsgalatban igazoltuk, hogy parciaiektomia soran az eltavolitott veseszévet
mennyisége meghataroz6 a posztoperativ vesefunkzEmpontjabdl. Nefron-kimel
laparoszképos beavatkozasok soran az atlagos mstbgmias i 22 perc volt. A
vesefunkcio 7%-0s csokkenéd€m%-ot a parechyma veszteség okozott, €és csak 3%
tulajdonithatd az ischémianak. Eredményeink alapj&®vetke# szempontokat javasolt a
késsbbi vizsgalatokban figyelembe venni:

1. Barmely parcialis nefrektomia soran a reszekitiGa parenchyma-varrat a vesetdmeg
csokkenését eredményezi. A vesetbmeg csOkkenégaiftkdins Osszefliggést mutat a
vesefunkcio romlasaval. Ezt figyelembe kell venjd@beni vizsgalatok soran, és a tdmeg

26



csokkenése miatt kialakult vesefunkcio romlast el kiloniteni a meleg-ischémia miatt
bekovetke# vesefunkcid csokkenégt

2. Azokat a technikékat, melyek a zér6 ischémiéwldérését célozzak, ugyanakkor technikai
kihivast jelentenek és potencialisan veszélyeselraalis nefrektdmiak soran kerulni kell.

5. Koszonetnyilvanitas

Halasan kdszonom Dr. Farkas Laszlo professzorraksudatasom idején a Pécsi Uroldgiai
Klinika intézetvezeije, egyduttal tanitdm volt, hogy mindvégig mellett@itt, tAmogatott, és
lehetiséget biztositott intézetében a laparoszképddétek elvégzéséhez és a doktori
munkam elkészitéséhez.

Nagyon kdszonom a Pécsi Uroldgiai Klinika jelenlegézetvezeijének, Dr. Szantd Arpad
Tanar Urnak, valamint az intézetben dolgozo kollégak és barataimnak — orvosoknak, a
mité munkatarsainak, az anesztezioldgiai teameknekapamtorbknek, az adminisztrativ
szemeélyzetnek és a laboratorium és rontgen murbeat@k —folyamatos segitségiket,
turelmiket, és hogy mindig rendelkezésre alltaknditéteimben és a betegek adatainak
feldolgozasaban.

Kllon koszonet illeti a Nuklearis Medicina Tanszék,Pécsi Diagnosztikai Kdzpont, a
Sebészeti Oktatdo és Kutatd Intézet, a Bioanalitlhégzet vezéiit és munkatarsait, akik
kozvetlendl részt vettek a vizsgalatokban és malisard tamogattak munkamban.

Szeretném elismerésemet kifejezni a Pécsi Tudonggeyem minden munkatarsanak, akik
lehetiséget adtak szamomra, hogy az egyetemen diplomidzzek.

Nagyon koszondm kollégdimnak és barataimnak, hoglyafmatosan batoritottak,
tamogattak. Koszéndm toretlen optimizmusukat, égyhdiztak bennem uroldgiai
palyafutasom soran és a doktori munkam alatt.

Végil, de nem utolsésorban, nagyon készéndtm szibkmfeleségemnek, gyermekeimnek
és Gabi mamanak, hogy feltétel nélkil tamogattakbd@®ritottak arra, hogy kdvessem
szakmai érdekldésem, még akkor is, ha ez az ér8e&b tulmutatott a nyelv, a tertlet és a
foldrajz hatarain is.
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