OPPPONENSI VELEMENY

Dr. Racz Istvan ,,Uj lehetéségek a gyomor-bélrendszer betegségeinek diagnosztikajaban és

kezelésében” cimit MTA doktori értekezésrol

Formai megjelenésre és szerkesztésre vonatkozo észrevételek
Racz Istvan MTA doktori palyazatanak alapjaul az akut fekélyvérzés diagnosztikaja és terapiaja,
a kapszula endoszkopia és a kolorektalis polipok endoszkopos diagnosztikaja és kemoprevencidja

teriiletén végzett vizsgalatok eredményei szolgalnak.

A 162 szamozott oldallal bir6 értekezés harom témakort taglal: 1) akut gasztrointesztinalis
fekélyvérzés gyogyszeres és endoszkopos kezelése; 2) kapszulds endoszkodpia a vékonybélben; 3)
kolorektalis polipok diagnosztikaja mesterséges intelligenciaval és a kolorektalis adenomak
kemoprevencidja. Az egymastol eltéré témak miatt a vizsgalatok elézményei és a vizsgdlo
modszerek kiilon-kiilon, a fejezetek elején kerililnek bemutatésra.

A disszertacio megfelelden strukturdlt, az egyes fejezetek részardnyosak. A ,,Célkitlizések™ jol
érthetdk és tudomanyosan megalapozottak. A felmeriilé kérdések megvalaszoldsara a Jelolt a
kozlemények megirasakor elérhetd legkorszerlibb endoszkopos modszereket alkalmazta,
jelentdsen novelve ezzel az értekezés mindségét. Az elért eredmények bemutatdsa részletes,
logikus, jol kovethetd. A leirt szoveg értelmezését, alatdmasztasat 33 tablazat és 25 4bra segiti.
Az ,,Osszefoglalé” fejezetben a Jelolt részletesen elemezi és értelmezi a kapott eredményeket,
levonja végsd kovetkeztetéseit. A 309 irodalmi hivatkozas lefedi az értekezés témajaval
kapcsolatos irodalmat.

A disszertacio nyelvezete igényes, 1ényegre tord, a kutatds komplexitasa ellenére jol érthetd. A
dolgozatban a helyesirasi hibak, eliitések szdma elenyészd, nem zavarjak a megértést.

Az 51. oldalon van egy zavard tévesztés: ,,A vérzéssel kapcsolatos mortalitis a NEM-en

szignifikansan alacsonyabbnak bizonyult, mint a NEM-en...”.



Tobb egymas utani kozlemény idézésekor, a sok kozleményszam egyenkénti felsoroldsa

(11,12,13,14,15,16) helyett szerencsésebb lett volna a megszokott modon tdl-ig (11-16) jeldlni az

idézett publikaciokat.

A szerzé tudomanyos munkassagat eddig 122 kozlemény fémjelzi, amelybdl 84 cikkben els6

vagy utolsé szerzd, 102 cikk a kandidatusi fokozat elnyerése utan irddott. Idegen hivatkozasai

szama 3457, Hirsch indexe 17, g indexe 62. Két munkatérsa szerzett PhD fokozatot.

Az értekezés az MTA doktori disszertaciokkal szemben tdmasztott formai kovetelményeknek

megfelel.

Tartalomra vonatkozo észrevételek

A szerz6 fobb megallapitasai

1.

Akut gasztroduodenalis fekélyvérzo betegekben a nagy dozist parenteralis PPI eldkezelés
csak a gyomorfekélybdl vérzokben csokkentette szignifikansan az endoszkopiaval talalt aktiv

fekélyvérzok szamat.

. Forrest la fekélyvérzokben, illetve gyomorfekély vérzokben az iv. pantoprazol kezelés az iv.

ranitidin kezelésnél szignifikansan hatasosabbnak bizonyult az ujravérzés és a kedvezOtlen
klinikai események megeldzésére.

Hemoklippek és endo-loop kombinécidjaval végzett G endoszkopos vérzéscsillapitdo kezelés
bemutatasa.

Gasztroduodenalis fekélyvérzoknél a tervezett ellendrzd endoszkopia csak az eredetileg
aktivan vérz6 (Forrest Ia, b) betegekben nyu;t kedvezdbb korlefolyast.

A nagyobb forgalmli munkahelyeken a fekélyvérzés szakmai irdnyelveit pontosabban kovetik,
¢és gyakrabban végeznek korszerii, kombinalt endoszkopos vérzéscsillapitast.

A vékonybél kapszulas endoszkopia eredményesen hasznalhato az  obskurus
gasztrointesztinalis vérzések korismézésére. Portalis hipertonias betegekben az obskurus

vérzések soran a multiplex angiodiszplazia a leggyakoribb enteropatias eltérés.

. Tartés naproxen kezelés kozépsulyos vagy stlyos vékonybél enteropatiat okoz. Mesalazin

kezelés csokkenti a naproxen altal okozott vékonybél elvaltozasok sulyossagat.



8. A szerz6 és munkacsoportja mesterséges intelligencia alapu vizsgald szoftvert fejlesztett ki a

kolorektalis polipok szovettani leletének eldjelzésére, ami adenomatosus polipok esetén

pontosabban jelezi a szovettani eredményt, mint hyperplasticus polipoknal, az utobbi esetében

pontossaga elmarad a NICE klasszifikacioétol.

Kimutatta, hogy a COX-2 gatlé a celecoxib a kolorektalis adenoma képzddést gatolja, de

kedvezdtlen kardiovaszkularis hatasa miatt széleskori adenoma prevenciora alkalmatlan.

Az értekezés az MTA doktori disszertaciokkal szemben tamasztott tartalmi kovetelményeknek

megfelel.

Kérdések

Az értekezés tagolasdnak megfelelden a témakorokhoz illesztve teszem fel a kérdéseimet.

|. Akut gasztrointesztinalis fekélyvérzés gyogyszeres és endoszkopos kezelése

1.

Az akut gasztrointesztinalis fekélyvérzésben a parenteralis pantoprazol kezelés hatasat
vizsgald tanulmanyba csak a 18:00 és 8:00 ora kozott érkezet betegeket vontak be. Mi volt
ennek az oka?

,Az oralis anticoagulans kezelésre szoruld kardiovascularis betegeknél a per os kezelést
leallitottuk és a vérzés stabilizalodasaig LMWH kezelésre tértiink at...” mondat félreérthetd.
Ezek szerint a fekélyvérzést alatt ezen betegek végig LMWH kezelést kaptak?

Az endoszkoOpia utani savcsokkentd kezelés ujravérzést megel6z6 hatdsat vizsgald
randomizalt multicentrikus kettés vak vizsgalatokban (5.3. fejezet) felmeriil, hogy a két
karon nem volt egyforma az endoszkopos vérzéscsillapitdo beavatkozas. Osszességében a
vérzéscsillapitd beavatkozast 67%-ban higitott adrenalinnal, 23%-ban kombinalt modszerrel
végeztik, de a két csoport megoszlasa nem ismert

Ugyanebben a fejezetben (5.3.) mi a kimeneti esemény a kedvezébtlen klinikai esemény és az
ujraveérzesi jel definicidja?

A tervezett ellenérz6 endoszkdpia szerepét vizsgdld 5.5 fejezetben a betegszamok nem
egyértelmiiek. 56 Forrest Ia és Ib, 54 Forrest Ila, 53 Forrest IIb és 115 Forrest IIb betegrol

szamol be, aminek az 6sszege (278) nem egyezik meg az dsszes (274) betegszammal. Az 53



Forrest 1lb betegnél 45 esetben tortént second-look endoszkopia, 11 betegben nem, ami

megint nem stimmel.

1. Kapszulas endoszképia a vékonybélben

6.

10.

11.

12.

A naproxent szedd betegekben végzett kapszulas endoszkopia soran latott nyalkahartya
eltérések mennyire korrelaltak a gasztroszkopia soran latott eltérésekkel (6.4. fejezet)?

Az alkalmazott mesalazin elsdsorban a vastagbélben és az ileumban fejti ki hatasat. Vannak-
e irodalmi adatok arra vonatkozdan, hogy a mesalazin granulatum (Salofalk) mar a
proximalis vékonybélben is kifejti hatasat? Késoi felszabaduldsu retard granuldtum kertilt

alkalmazasra a vizsgalatban?

Kolorektalis polipok diagnosztikaja mesterséges intelligenciaval és a kolorektalis
adenomak kemoprevencidja

Az Atrtificial Intelligence-Based Polyp Histology Prediction szoftver betanitasa hogyan, hany
polip, hany kép felhasznalasaval tortént?

Kis méretii (> 5 mm) polipok esetén kiilonosen alacsony (55%) az Artificial Intelligence-
Based Polyp Histology Prediction negativ prediktiv értéke, ami azt jelenti, hogy nem felel
meg az Uj diagnosztikus modszerekkel szemben tamasztott kovetelményeknek. Mivel
magyarazhaté ez? A negativ prediktiv érték kiilonbozott-e a hiperplasztikus és a
neoplasztikus polipok esetében? A diminutiv polipokban a negativ prediktiv érték magasabb
(91,7%), miatt a kisméretti polipokban, ami ellentmond a disszertacié azon megallapitasnak,
hogy a mesterséges intelligencia szovettani eléjelz6 pontossaga a nagyobb polipok esetén
jobb.

A hiperplasztikus polipok elérejelzésében a polipok méretétdl fliggetleniil, a NICE jobban
teljesitett, mint a mesterséges intelligencia (Artificial Intelligence-Based Polyp Histology
Prediction ). Mi lehet ennek az oka?

A neoplasztikus polipok esetében a két metddus (NICE vs AIPHP) pontossagaban volt-e
kiilonbség?

A kolorektalis adenomak kemoprevencidja vizsgalatban 35 év alatti és 90 év feletti betegek

is bevonasra kertiltek. Ezekben a korosztalyokban is érdemes vizsgalni a kemoprevenciot?



Osszefoglalé vélemény

Dr. Racz Istvan vizsgalati eredményeit a tézisekben szerepld 1j megallapitasait magas
szinvonalu, eléremutatdé megfigyeléseknek tartom. Vizsgalatai soran nyert eredményeit rangos
nemzetkozi folydiratokban publikalta. Eredményei segitséget nydjtanak a gasztrointesztinalis
vérzo betegek mindennapi ellatasaban, a vékonybél betegségek felderitésében és a kolorektalis
daganatok felismerésében és megeldzésében. Tobb endoszkopos technikat eldszor alkalmazott,

illetve vezetett be hazankban.

Mindezek alapjan javaslom az értekezés nyilvanos vitara bocsatasat ¢s sikeres védés esetén

Dr. Racz Istvan szamara az MTA doktora cim odaitélését.

Szeged, 2024. junius 5.
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