A bél-maj tengely vizsgalata az ALPSS (Associating Liver Partition and Portal vein
Ligation for Staged hepatectomy) kivaltotta felgyorsult majregeneracioban

A projekt nem szakmai jellegii 6sszefoglaloja

A mi) daganatos megbetegedéseiben kiemelkedden fontos a betegség altal siytott szervrészek
eltavolitasa, ez bizonyos esetekben megkoveteli a maj tobb mint 70%-anak eltavolitasat 1s. A sebészi
cltavolitas csupdn a betegek mintegy 25%-iban végezhetd el anélkill, hogy a visszamarado majallomany
elégtelen mennyisége ne vezessen a beteg életét veszélyeztetd majelégtelenség kialakuldsahoz. E korkép
megelozésére szamos a visszamarado majszdvet mennyiségét megndvelni képes beavatkozast dolgoztak
ki az elmult 30 ¢v soran. Ezek koziil a leggyvakrabban alkalmazott modszer a vena portac lekotése a maj
daganatok altal jobban sujtott oldalan. Ezt a modszert alkalmazva elérhetd a majkapuvéna keringésbol
lekotott lebenyek zsugorodasa (atrofizilodasa), valamint a j6 portalis keringéssel rendelkezd lebenyek
megnidvekedése (hipertrofizalodasa). A modszer alkalmazasaval, valamint a megfeleld regeneracios 1dé
kivarasat kdvetdn a kiterjesztett majreszekciok biztonsageal elvégezhetbek. Ugvanakkor e fenti
modszerck hatuliitoje a hossza (4-10 hét) regeneracios ido, amely alatt a tumoros betegség tovibb
ndvekedhet, akar lehetetlenné i¢ve a maj betegség altal sijiott részeinek eltivolitasat, killondsen igaz ez
az agresszivabb novekedésli tumorokra. Ilyen esetekben alkalmazhatéd az ALPPS (Associating Liver
Partition and Portal vein Ligation for Staged hepatectomy — a majkapuvéna szelektiv lekitését és
a majszivet kettévagdsit kombinilé sebészeti eljards, amelyet tibb miitétes majdaganat
eltavolitasok eldsegitésére alkalmaznak), amely a regeneracios 1dot jelentdsen megréviditi (7-10 nap),
mikézben a visszamaradd majban sokkal nagyobb foku regeneracios valaszt indukil a hagyomanyos
vena portae lekdtéshez kepest. Ugyanakkor ez a sebésztechnikai modszer csupan néhany éve van
klinikai alkalmazasban, igy az altala eloidézett €lettani ¢s korélettani hatasok nem kellé képpen
felderitettek.

Vizsgalataink célja a bél-mdj tengely mikddésének vizsgilata az ALPPS indukalta felgyorsult
méjregeneracid soran. Ezen atvonalon irodalm adatok alapjan szamos olyan hirvivé molekula én el a
majat, ami annak gyégvulasihoz kiemelten fontos. Igy kutatiasunk célfeladatai kézt szerepel ezen
molekuldk felderitése, hatisuk vizsgalata.

A kisérlet soran him WISTAR patkanyokat kivanunk felhasznalni, a kutatas soran téreksziink a
Russel és Burch altal megfogalmazott 3R szabaly teljesitésére. A felhasznalt allatok szamat a
statisztikailag elfogadhato, csoportonkénti legalacsonyabb értéken kivanjuk tartani.

A becsilt sziikséges allatszam hozzavetdleg 140 db/év, a becsiilt sziikséges mintaszam
kiszamitisa, az Osszesitett allatszam megadasa, power analysis segitségével tortént). (reducing) Az
allatok elhelyezése soran wreksziink az inger gazdag, stressz mentes kornyezet kialakitisara, az elbirt
homérséklet, paratartalom, ventillacio (Iégcsere), megvilagitdas kialakitasara, tovabba a szocidlis
csoportok megbontasanak elkeriilésére. (refinement) A scbészi prepardlis és metszésck sordn
toreksziink a lehetd legkisebb metszés, kiméletes technika alkalmazisara a posztoperativ fijdalom
meérséklése érdekében. Tovabba az allatok a posztoperativ szakban megfelelo fajdalomesillapitasban
részesiilnek. (refinement) Tekintettel a majregenericio Gsszetett mechanizmusara mas, az allatkisérlet
helyettesitésére alkalmas modszer nem all rendelkezésre. (replacement)

Az engedélyt 3 évre kivinjuk kérvényezni, amelybe belefoglaltatik a mitétek és
mintavételezések kivitelezése, az azzal kapesolatos logisztika, a mintak vizsgilata és a beloliik szarmazo
adatok kiértékelése, valamint a publikacios folyamatok.,



