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A kutatasi terv kozérdekii adatainak kivonata

beavatkozassal jiro6 vizsgalatok' szimara®

A Kitdltott nyomtatviny adatait az etikai véleményt adé Regionalis Kutatisetikai
Bizottsiagnak korldtozas nélkiil hozzaférhetévé kell tennie barki szimadra.

A kutatas-fejlesztési tevékenység soran létrejové szellemi javakat Magyarorszagon tobb torvény is védi.?
Ugyanakkor a Helsinki Nyilatkozat 16. pontja, az Ovideoi Egyezményt hatalyba léptetd 2002. évi VL. torvény, és
az orvosi kutatdsok végzésérol sz6l6 miniszteri rendelet az emberen végzett orvosi kutatisok etikus folytatdsa
érdekében megkovetelik az etikai bizottsagoktol, hogy a kozvéleményt tajékoztassik az altaluk véleményezett
kutatdsok fontosabb adatairél. A kdzvélemény téjékoztatasanak célja: az etikai bizottsag munkajénak
nyilvanossaga, a kutatdsok alanyai alapvett emberi jogainak biztositasa.

A 2007. 1II. 10-t61 hatélyos 1/2007. (1. 24.) EtiM rendelettel modositott 23/2002. (V. 9.) EiiM rendelet szerint az
alabb felsorolt, a kutatasi tervben megtalalhato adatok kozérdekii adatok, amelyeket barki korlatozas nélkiil
megismerhet. Kérjik, hogy a szellemi alkotdsok oltalménak védelmét is szem elbtt tartva, a nem nyilvanos
kutatasi terv alapjan toltsék ki ezt a tdblazatot. A kozvélemény és az alanyok tisztességes, lényegre tord
tajékoztatasat tartsa elsddleges szempontnak. A kutatdsi terv szakmai-etikai jovahagyésa utan, az etikai bizottsag
a sajat honlapjdn minden érdekl6dé szdmara kozzé teheti az itt megadott kozérdekii adatokat. Szakmai vagy
szolgalati titoknak minésiild, illetve a kutatads érdekeit veszélyeztetd adatot ne kozoljon!

A téma megnevezése (nem kell, hogy megegyezzen a kutatdsi protokoll cimével)

A KRONIKUS PANKREATITISZ KORAI FELISMERESET ELOSEGITO UJ
DIAGNOSZTIKAI MODSZER FEJLESZTESE
A kérelem iktatdsi szama: /( Ty 2017

A kérelmezé neve, munkakdre és beosztésa: Prof. Dr. Hegyi Péter, egyetemi tanar
A Kutatas célja, indokoltsiga és varhaté eredményének dsszefoglalasa
Cél

Jelen tanulmény célja, hogy 1j diagnosztikai modszert fejlessziink ki, melynek segitségével a
krénikus pankreatitisz korai stidiumban felismerhetd lehet. A kronikus hasnyAlmirigy
gyulladas a parenchyma irreverzibilis pusztuldsaval, funkcionalis és morfologiai kdrosodéssal
jér6 progressziv megbetegedés, melynek specifikus terapidja jelenleg nem ismert. A betegség
diagnozisa a fellépé morfoldgiai és funkcionalis elvaltozésok kimutatdsin alapul, melynek

' A 23/2002. (V. 9.) szamu EiiM rendelet 20/B. § g) és h) pontjai szerint:

g.) beavatkozdssal jaré vizsgdlat (interventional trial): fizikai beavatkozassal jar6 orvostudomanyi kutatas és
minden olyan beavatkozassal jar6 kutatas, amely a vizsgalati alany lelki egészségére nézve kockézattal jar

? Ez a nyomtatvany a 23/2002. (V. 9.) szamu EUM rendelet 8. § (3) és (4) bekezdéseinek 2008. szeptember 1-jén
hatalyos szovege alapjan késziilt.

* A taldlményok szabadalmi oltalmarél sz616 1995. évi XXXIIL. torvény, a szerzdi jogrol szolo 1999. évi
LXXVI. torvény.



komoly hatranya, hogy a betegség korai stddiumédban kialakulé enyhe, reverzibilis
elvaltozasok kimutatasira nem alkalmas. Célunk, hogy egy olyan egyszeriien kivitelezhetd,
gyors €s nem invaziv diagnosztikai moédszert fejlessziink ki, amellyel a krénikus pankreatitisz
mar a korai stddiumban, az irreverzibilis elvaltozasok kialakuldsa el6tt felismerhetvé valik,
ezaltal a progressziot késleltetd terapias beavatkozasok iddben alkalmazhatéva valnak.

Indokoltsag

A kronikus alkoholfogyasztas vildgszerte jelent6s szerepet jatszik az idiilt hasnyalmirigy
gyulladas kialakulaséban, az esetek 60-80%-aban ez 4ll a betegség hatterében.
Munkacsoportunk egy kordbbi tanulmanyaban megfigyelte, hogy az alkohol gatolja a
pankreasz duktuszok HCOs™ szekréci6jat, melynek hatterében a CFTR ioncsatorna csékkent
miikddése allt. Tovabba krénikus alkoholos pankreatitiszes betegekb6l szarmazéd szovettani
mintdkon megfigyelték, hogy a kis duktuszokban kialakulé mukoprotein dugok mar a
pankreasz fovezeték elvéltozasa el6tt megfigyelhetdek melynek oka szintén a pankreatitisz
korai fazisdban fellép6 csékkent duktalis HCOs™ szekrécid lehet. Sarles és mtsai. kordbban
kimutattak, hogy krénikus alkoholos pankreatitiszben szenvedd betegek verejtékében
magasabb Cl és Na" tartalom mérhet, ami szintén csskkent CFTR miikodésre utal.

Feltételezéseink szerint az alkohol akut és kronikus hatdsa révén a CFTR ioncsatorna
funkcionalis gatldsa és cstkkent expresszi6ja johet létre, mely a pankreasz mellett a
verejtékmirigyekben is megfigyelhetd, ezaltal verejtékteszttel igazolhato, valésziniileg az
ERCP-vel kimutathat6 elvaltozasok kialakulésa el6tt.

Virhaté eredmények

Jelen tanulményban tervezziik: (1. csoport) klinikailag igazolt alkoholos pankreatitiszes; (2.
csoport) klinikailag igazolt alkoholos cirrhosisos; (3. csoport) klinikailag igazolt alkohol
dependens betegek pankreatitisz és cirrhosis nélkiil, akik legaldbb 24 6raja absztinensek; (4.
csoport) pozitiv véralkohol tesztet add, hasnyalmirigy vagy méjbetegségben nem szenvedé
klinikdn kezelt betegek; (5. csoport) egészséges 6nkéntes kontroll csoport bevonasat, akik a
vizsgalat soran alkoholt fogyasztanak. A vizsgélattdl varhat, hogy pontosabb képet kapunk
az alkoholos pankreatitisz kialakuldsarol és felmérjik a verejtékteszt diagnosztikai és
prognosztikai értékét kronikus alkohololos pankreatitiszben.

2. A kutatias tudominyos megalapozottsigat, indokoltsagit megalapozé irodalmi
hivatkozasok megjelolése (elegendd a kutatas iranyat jelzé néhany irodalmi hivatkozas)
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3. A résztvevok toborzasanak, bevilasztiasanak, kizardsinak rendszere

A vizsgalatba az SZTE-AOK 1. sz. Belgyégydszati Klinikan, az SZTE-AOK II. sz.
Belgyogyaszati Klinika ,,B” részleg — Stirgésségi Betegellaté Osztalyan és az SZTE-AOK
Pszichiatriai Klinikdn kezelt (1. csoport) klinikailag igazolt alkoholos pankreatitiszes; (2.
csoport) klinikailag igazolt alkoholos cirrhosisos; (3. csoport) klinikailag igazolt alkohol
dependens betegek pankreatitisz és cirrhosis nélkiil, akik legaldbb 24 Ordja absztinensek,
(4. csoport) pozitiv véralkohol tesztet add, hasnyalmirigy vagy méjbetegségben nem
szenvedd klinikan kezelt betegeket valasztunk be. Tovébbé az (5. csoport) egészséges
kontroll 6nkéntesek toborzasat tervezziik, akik a vizsgélat soran alkoholt fo gyasztanak.

A vizsgélatba a személyek csak részletes tdjékoztatds és onkéntes, irdsos beleegyezést
kévetden keriilnek be. Kizaré kritérium a 18 évnél fiatalabb életkor, barmilyen ok, amely
kontraindikalja a verejték tesztet €s a vénapunkciét, valamint ha a vizs galatot végz6 orvos
a vizsgalat megszakitdsa mellett dont, illetve ha a beteg a vizsgélat kézben visszavonja
onkéntes hozzajarulasat.

A vizsgélatbol kizérasra keriilnek azok a személyek, akik hat6sagi eljaras alatt allnak, akik
a vizsgalat alatt mésokat illetve sajat magukat veszélyeztetd magatartdst tanusitanak,
tovabba akiknél kordbban el6fordult alkoholos befolyésoltsag alatti kéros pszichés allapot,
illetve patologids részegség. Kronikus betegek és rendszeresen gyogyszert szedék
vizsgélatba val6 bevélasztdsa egyéni elbiralast kovetden torténik.

A pozitiv véralkohol tesztet add, hasnyalmirigy vagy majbetegségben nem szenvedd
klinikén kezelt betegektdl (4. csoport) az alkoholos befolyasoltsag teljes megsziinte utan,
beszamithat6 allapotban ismételt irdsos beleegyezést kériink ahhoz, hogy a vizsgalat soran



nyert verejték- és vérmintak (melyeket ez ideig kizérolag tarolunk, a mintak feldolgozasra
nem keriilnek) tudoményos céli felhasznalasra keriilhessenek.

A tajekoztatast €s a vizsgalatokat Prof. Dr. Hegyi Péter, Dr. Rakonczay Zoltén, Dr. Maléth
Jozsef és Dr. Balazs Anita végzik.

4. A kutatisba bevonni kivant résztvevék szima (Gsszesen és kutatéhelyenként), neme,
életkora

A vizsgélatba csoportonként koriilbeliil 50-50, 18 évnél idésebb, a Szegedi Tudomaényegyetem
L. sz. Belgyogyaszati Klinikan, az SZTE-AOK II. sz. Belgyo6gyaszati Klinika ,.B” részleg —
Siirgbsségi  Betegellaté Osztalyan és az SZTE-AOK Pszichistriai Klinikan jaré vagy
fekvébetegként kezelt beteg bevonasat (1.-2.-3.-4. csoport), és onkéntes alanyok toborzasat
tervezziik (5. csoport). A nd/férfi arany kb. 50-50%.

5. A kutatas modszerei

A vizsgalat rutinszertien alkalmazott verejték tesztbél és vérvételbsl all. A vizsgélat el6tt
csoportonként kérdéivet toltetiink ki az alanyokkal, amely az alkoholfogyasztasi és étkezési
szokasokra, klinikai tiinetek meglétére, 4ltalanos anamnesztikus adatokra terjed ki.

Vérvétel

A vervételt hospitalizalt betegtél az Ei. M. 23/2002 rendelet 3.§.4. pontjdnak ajanldsat
kdvetve ugy tervezziik, hogy az amugy is elvégzendd diagnosztikus vérvétellel egy idGben
vegezzik el, hogy a beteget a vizsgalat céljabdl ne kelljen ismételten vénapunkcionak
alavetni. Amennyiben nem megoldhat6, hogy a verejték teszt a diagnosztikus vérvétellel egy
idben torténjen, tovabbi egy vérvételre keriilne sor. A vizsgalati alanyoktdl maximum 2 cs6
(norm. vérvételi cs6, nem tobb, mint 10 ml) vér vételezése torténne a vér iondsszetétel, méj-
és vesefunkcid, alkohol, lipid, zsirsav és zsirsav-etil-észter tartalmanak vizsgalatahoz.

Egészséges kontroll 6nkénteseknél, akik a vizsgalat sordn alkoholt fogyasztanak (5. csoport)
az alkoholfogyasztast megel6zéen és azt kévetben is torténik vér és verejték vizsgalat. A
vizsgalat kezdetén elvégziink egy verejték tesztet és egy vérvételt, majd fél-egy 6ran beliil
akkora mennyiségli alkoholt fogyasztanak a kisérleti alanyok, amely koriilbeliil 1,5%o
veralkohol szintet eredményez (enyhe-kdzepes részegség). Az alkohol elfogyasztasa utan 80
perccel vérvétel torténik, ezt kovetden verejték tesztet végziink, majd 110 perccel az alkohol
clfogyasztasa utdn egy mésodik vérvételre keriil sor. LehetSség szerint 2 vizeletminta
vetelezése is torténik az alkoholfogyasztas alatt végzett vérvételek idejében. A mintak
alkoholtartalmanak vizsgélatara az Igazsagiigyi Orvostani Intézetben keriil sor.

Az egyéb laborvizsgilatokat a Laboratériumi Medicina Intézet Kozponti Kémiai
Laboratériumaban végezziik el.

Verejték teszt

A verejték teszt sordn az alkart szabadda tesszitk és a vizsgalni kivant feliiletet alaposan
megtisztitjuk, lefertétlenitjiik. Az alkar hajlité felszinén 1%-os pilokarpinnal atitatott gézlap
felett egy elektrodat, valamint etté] néhany centiméterre fiziologids séoldattal atitatott gézlap



felett egy masik elektroddt helyeziink fel, melyek kézt maximum 1,5 mA egyendram folyik.
Ezzel a modszerrel 5 percen 4t indukaljuk a verejtékezést, majd eltavolitjuk az elektrodakat és
a stimuldlt tertiletre egy tartélyt helyeziink, amelybe 20 percen 4t gytjtjiik a termelt verejtéket.
A verejték  klorid koncentracidjanak meghatirozdsa ezt kovetéen a Szegedi
Tudoményegyetem Gyermekgyogyaszati Klinikdjanak Dr. Rézsa Melinda &ltal vezetett
laboratériumédban térténik. A vizsgélat teljesen fajdalmatlan, teljes id6tartama koriilbeliil 30
perc.

6. A kedvezétlen események és a siilyos nemkivanatos események lehetosége, a
bekdvetkezésiik esetén a kivetendd eljarasok

A vérvétel és a verejték teszt végzésekor felléps esetleges szovédmeények elharitasara az
intézetiink felkésziilt. A verejték teszt széleskoriien elfogadott és gyakorolt rutin vizsglat,
mégis egyéni €rzékenységb6l adododan fellépé lehetséges mellékhatasokkal kell szamolni.
A teszt gyakori velejarja borpir, ritkdn kisebb hélyagszerti elvaltozasok megjelenése az
elektr6dék felhelyezési pontjain, melyek érakon beliil maguktol elmulnak. A pilokarpinnal
szemben ritkdn allergids reakcié eléfordulhat. Az esetlegesen fellépd szovédmények
elharitasira a klinika felkésziilt. Sulyos szovédmény felléptekor azonnal kapcsolat
teremtheto a klinika fekvobeteg részlegével és intenziv osztalydval.

Az onkéntes kontroll alanyok (v.) tudomdsul veszik, hogy a kisérlet alatt elfogyasztott
alkohol hatdsara sajat felelosségiikre alkoholos befolyasoltsag allapotaba Kkeriilnek,
vallaljak az alkoholos befolyasoltsiguk alatti biintethetdséget, mivel a hatalyos
jogszabalyok al6l tudomanyos célu alkoholfogyasztis utdn sem mentesiilnek. F elhivjuk a
figyelmiiket arra, hogy veszélyes munka végzése, gépjarmiivezetés alkoholos allapotban
veszélyes ¢s tilos. Alkohollal egyiitt nem szedheté gyodgyszerek, pszichotrdp szerek
hasznalata a vizsgélatbol t6rtén6 kizarast vonja maga utén.



7. A résztvevik személyes és egészségiigyi adatainak kezelésével kapesolatos
intézkedések (az 1992. évi LXIII. t6rvény alapjén)

A résztvevok adatainak kezelésével kapcsolatban mindenben az 1992. évi LXIIL térvény
alapjan jarunk el, az adatfeldolgozas sordn a betegek csak sorszémmal szerepelhetnek,
adataikat titkosan kezeljiik. A beteg minden tekintetben anonym marad. A betegeknek
barmikor lehetésége van a vizsgdlat menetérdl, eredményérél érdeklédni a kutatds
vezet8jénél, akinek elérhetdségérdl a beteg tajékoztatast kap.

8. A kutatis sordn nyert adatok statisztikai feldolgozasanak modszere

A kapott eredményeket egytényezGs variancia analizissel dolgozzuk fel.

Nyilatkozom, hogy a fenti adatok nem sértik a kutatasnak a szellemi alkotisok védelmére
vonatkozé érdekeit és nem tartalmaznak szakmai- vagy szolgélati titkot, illetve a kutatas
érdekeit veszélyezteté adatot. A fenti adatokat barki, korlatozas nélkiil megismerheti.
Tudomasul veszem, hogy jovahagyas utan az RKEB a kozérdek( adatokat a honlapjan kézzé
teheti

Szeged, 2012.10.15.
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