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A cukorbetegség és az epekbvesség prevalencidja vildgszerte névekszik. A cukorbetegség 56%-kal néveli az epeké kockd-
zatdt. Az epekdvek 30%-a genetikai eredetti és a teljesgenom-analizis tébb olyan eltérést irt le, amelyeknek szerepiik van
képzbdésiikben. K6z6s patogenetikai tényez6 az obesitas és az inzulinrezisztencia: mindketté megvdltoztatja az epe 6ssze-
tételét, novelve annak litogén indexét és cs6kkenti az epehdlyag motilitdsdt. Az epeké diagndzisdban az elsé vdlasztandd
mddszer az ultrahang, mellette a 3D, kontrasztanyagos és funkciondlis ultrahang és a szcintigrdfia alkalmazhato. A CT
és az MRI szévédményes esetekben indokolt. Az ordlis antidiabetikumok t6bbsége nem ellenjavallt epekévességben. Lira-
glutidkezelés alatt leirtak de novo epekévet. Az inzulinok nem befolydsoljdk az epeké prevalencidjdt és klinikai lefolydsdt.
A statinok hosszu idej(i kezeléssel csokkentik az epeké kockdzatdt, de nem oldjdk fel a kévet. Epeuti kévességben cukorbe-
tegekben is az endoszkdpos retrogrdd cholangio-pancreatographia a vdlasztandd terdpia kiegészitve az intervenciondlis
endoszkopia mddszereivel. A laparoszkdpos cholecystectomia dtvette a nyilt epemditét helyét cukorbetegekben is, de itt a
mitéti konverzio és fert6zések kockdzata magasabb. Az intervenciondlis endoszkdpia és a laparoszképos cholecystecto-
mia sz6v6dményei és mortalitdsa alacsonyabb elhizott cukorbetegekben, mint normdlis testtdmegtiekben: ezt ,obesitas-
paradoxonnak” nevezik, okai még nem ismertek. A hdziorvos és a diabetolégus feladata az epekévesség korai felismerése,
ultrahangos szlirése és kbvetése és legféképp a mlitét megfelelS idejének eldontése a szovédmények elkeriilése miatt.

B Kulcsszavak: diabetes mellitus, endoszkopos retrogrdd cholangio-pancreatographia, epeké, laparoszkopos
cholecystectomia, statin, ultrahang

Gallistones in diabetic patients

Summary: The worldwide prevalence of gallstone disease and diabetes mellitus is increasing. Diabetes increases the rela-
tive risk of gallstones by 56%. Gallstones are genetically determined in 30% of cases and the genome-wide analyses have
revealed several genetic changes which could promote gallstone formation. Obesity and insulin resistance, as common
pathogenetic factors, can change the composition of bile, increasing its lithogenicity and possibly influencing gallblad-
der motility. An abdominal ultrasound is the examination of choice in the diagnosis of gallstones, which is completed, if
indicated, with contrast-enhanced, 3D or functional ultrasound, cholescintigraphy or cholecystography. CT and MRI are
mostly justified in complicated cases. Most oral antidiabetics do not influence bile secretion and gallbladder motility. De
novo gallstones however, were described during liraglutide treatment. Insulins do not influence the prevalence and clini-
cal course of gallstone disease. Long-term statin treatment given in adequate doses decreases the risk of gallstones, but
does dissolve stones. In diabetics, treating bile duct stones consists of endoscopic retrograde cholangio-pancreatography
completed with interventional endoscopic methods. Laparoscopic cholecystectomy replaced open intervention in diabet-
ics. In these patients, the risk of conversion from laparoscopic to open operation and infective complications are higher.
The complications and mortality of interventional endoscopic procedures and laparoscopic cholecystectomy are lower in
obese than in lean body mass patients, a phenomenon called the ,obesity paradox” and unexplained as yet. Family physi-
cians and diabetologist are responsible for the early recognition of gallstones, their ultrasound screening and follow up
and making the right decision to operate,, in order to prevent complications.

B Key words: diabetes mellitus, endoscopic retrograde cholangio-pancreatography, gallstone, laparoscopic
cholecystectomy, statin, ultrasound

DIABETOLOGIA HUNGARICA 25 (N26) 365-372. 2017. december DOI: 10.24121/dh.2017.29

365



366

DIABETOLOGIA HUNGARICA XXV. évfolyam 6. szam

Buzés Gyorgy Miklés

Roviditések

CCK: kolecisztokinin (cholecystokinine); Cl: konfidenciatartomany (confidence interval); DM: diabetes mellitus; ERCP:
endoszképos retrograd cholangio-pancreatographia; FOXO1: villasvégu transzkripciés faktor O1 (forkhead transcrip-
tion factor O1); GLP-1: glukagonszer( peptid-1 (glucagon like peptide-1); IR: inzulinrezisztencia (insulin resistance);
LC: laparoszkdépos cholecystectomia; LIRKO: liver insulin receptor knock-out; T2DM: 2-es tipusu DM (type 2 DM);

UH: ultrahangvizsgalat (ultrasonography)

Torténeti dttekintés

Mai életformank és taplilkozasi szokdsaink nem
kedveznek sem az epekdbetegségnek, sem a dia-
betesnek: ennek megfeleléen mindkét korkép pre-
valencidja novekeddben van, tig teret engedve a
kozos patogenetikai tényezOk hatasanak.'>**

Mindkét betegség az 6kortdl ismert, az anato-
miai és élettani ismeretek parhuzamosan fejléd-
tek az évezredek soran (1. tabldzat).

Epidemiolégia

Az els statisztikakat a 19. szazad végén kozolték: Sir William
Osler (1849-1919) belgyogyaszati tankonyvében a 19. szazad
végén az Egyesiilt Allamokban 6, Németorszdgban 12%-os
prevalenciat emlit. Korabeli hepatoldgiai tankdnyvben ang-

liai boncolasi adatok 7%-ot irnak le (3,2% férfiakban, 10,2%
ndékben), és tgy vélték, hogy a betegség diabetesben sem gya-
koribb. Kolozsvaron az 1873-1882 kozotti iddszak boncolasi
anyagdban 1,3%-ban (1,7% ndk, 0,9% férfiak) leltek epeko-
vet, 100 évvel késébb, 1973-1982 kozott a prevalencia 11,3%
(17,1%, illetve 6,9%) volt, tehat a betegség gyakorisaga meg-
tizszerez3dott.”

Jelenleg az epekd gyakorisdga foldrajzi région-
ként 3-47% kozott valtozik."* Az incidencia ismé-
telt ultrahangos vizsgdlatokkal felmérve 0,60%/év
(0,46-1,39%)." Hazai gyakorisaga 10%.>

Az Egyesiilt Allamokban a 20-74 év kozotti la-
kossagban 30 milli6 epekdves beteg van, akiknél
€vi 750000 cholecystectomiat végeznek, és ez 8-10
milliard dollar koltséget jelent.'

Egy metaanalizisben 10 prospektiv tanulmany
elemzésével 7365198 egyénnél a T2DM 1,56-szo-

1. tdbldzat. Az epekd és a diabetes mellitus torténetének szinopszisa (szemelvényes adatok a szerz6 A gastroen-
teroldgia torténete [Medicina, 2010] és A diabetoldgia térténete [Akadémiai Kiadd, Budapest, 2010] c. kbnyveibdl)

Ev, korszak Epeko Ev, korszak Diabetes mellitus

Kr. e. 1. évezred Kinai és indiai ismeretek a cukorbetegségrél

Kappadokkiai Arateusz Alexandridban leirja a
diabetes tiineteit és elnevezi a betegséget;
Aulus Cornelius Celsus leirasa

Kr. u. 1. szazad

Galénosz igen ritka vesebetegségnek tartja a

Kr. u. 2 szazad diabetest

Maimonidész a diabetest a Nilus iszapos

Kr. u. 12.sza . o yeee (7
Uy (RS2 AT vizének tulajdonitja

Matthew Dobson els6ként mutatja ki a cukrot

177 .
6 a vizeletben

Thomas Crawley leirta a pancreasvezetékben
1788 |évé koveket és a diabetest
pancreaseredetiinek tartotta

Josef von Mering a florizin, Oskar Minkowski

" A Babilonban végzett hepatoszképiaban és
Kr. e. 2-3. évezred . - . .
Egyiptomban ismerték az epekoveket
Kr. e. 6. szazad Alexandrosz leirta az epekdveket
, Arisztotelész, Eraszisztratosz felismeri az
Kr. e. 4 szézad . o .
epekdvesség tlineteit
1341 Gentile da Foligno Padovéban boncolaskor
talalt epekovet
Albrecht von Haller leirta, hogy egyes
1755 orszagokban és bortonben lévé embereknél az
epeké gyakoribb
Giovanni Battista Morgagni el6szor feltételezi
1761 . . .
az epekd és az elhizés kapcsolatat
Karl Langenbuch elvégzi az elsé
1882 on
cholecystectomiat
1909 Ludwig Aschoff szerint az epekovet a
koleszterin-anyagcsere zavara okozza
1987 Philip Mouret Périzsban elvégzi az elsé
laparoszképos cholecystcectomiat

1880-1889 a pancreatectomia utani diabetest irja le
kutyaban
1920-1922 Frederick Grant Bant.lng, C.‘harle.es Herbert Best
felfedezik az inzulint
1994 Az els6 humaninzulin-analég bevezetése
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rosara (95%-os CI: 1,26-1,93), azaz 56%-kal emel-
te az epekd relativ kockazatat.’

Genetika

Az epekdvek 30%-a genetikai eredetd. A két betegségben
szamos kozos orokletes tényezé munkalkodik: ezeket a 2. tdb-
ldzatban tiintetjiik fel.'>’

A teljes genom vizsgalataval az alabbi, epekére hajlamo-
sitd eltéréseket mutattdk ki (ezek listaja varhatéan béviilni
fog):

¢ A koleszterol-7a-hidroxilaz gén (CYP7A1) mutacidja
férfiak epekovességével asszocialt: az enzim a koleszte-
rint primer epesavakka alakitja;

* Az ABCB4 gén mutacidja a hepatocitak kanalikularis
membranjan 1évé foszfatidilkolin-transzportert modo-
sitja: ez intrahepatikus sludge, epekd képzddéséhez és
cholestasishoz vezet a biliaris foszfolipidek csokkenése
révén; az ABCGS génen 2 polimorfizmust irtak le, ame-
lyek az epekd kockazatat 1,6-szoroséra novelik;’

¢ A CCK-receptor génjének mutacioéi aberrans CCK-1-
receptorok keletkezéséhez és motilitdszavarhoz vezet-
hetnek, elsésorban elhizott egyénekben;

e A SULT2A1 gén egy enzimet kdédol, amely a hidroxisz-
teroidok és epesavak szulfokonjugaciojaért felelds, po-
limorfizmusa 1,17-szeresére noveli az epekd kockaza-
tat.

Mindezeknek ma még diagnosztikai jelentdsé-
ge nincs, nem ismert a hatdsuk a DM és az epekd
egylittes eléfordulasa esetén, de a jové lehetséges
terdpias célpontjai lehetnek.

2. tdbldzat. A genetikai tényez6k szerepe epekdvességben és cukorbetegségben

Genetikai tényezo

Epeko gyakorisaga (%)

dizig6tdkban 15%-os

Epekébetegek elséfoku rokonaindl a betegség 2-3-szor
Csaladi halmozddas | gyakoribb; monozigéta ikrekben a konkordancia 65%-os,

Patogenezis

Az epekd képzddésében kozponti jelentdségli a koleszte-
rin fokozott szintézisének, vagy az epesavak és foszfolipidek
csokkenésének kovetkezménye, igy a tultelitett epében ko-
leszterinnukleécid és -kristalyosodas 1ép fel: e folyamatokat
befolyasoljak a fenti genetikai tényezdk. Az un. litogén inde-
xet az epében a koleszterin, epesavak és mukoproteinek és
hoélyag motilitdsanak csokkenése pangashoz vezet, ez tovabb
fokozza az epe tultelitédését. T2DM-ben és obesitasban az
inzulinrezisztencia az epehdlyag dysmotilitasdhoz vezet, fo-
kozza a majban és a zsirszovetben a lipogenezist, ezen be-
lil a koleszterin és trigliceridek szintézisét és lerakodasat, va-
lamint szabad zsirsavak felszaporodasat, ezaltal hozzajarulva
az epekdképzédéshez.®! Hangstlyozni kell, hogy 1-es tipust
DM-ben az inzulinrezisztencia nem jellemzd, bar ritkan itt is
kialakulhat, ezért a fenti korélettani megallapitasok elssor-
ban a T2DM-re vonatkoznak.

Az epekd6képzddés molekularis mechanizmusat IR-ben a
Joslin klinikan un. LIRKO egerekben tisztaztak. A knock-out
allatokban a m4j inzulinreceptorait kiirtottak, ezaltal a villas-
végl transzkripcids faktor O1 (FOXO1) novelte az Abeg5 és
Abcg8 koleszterintranszporterek expresszidjat és az epe ko-
leszterintartalmat. Emellett a kisérleti IR csokkenti a Cyptbl
epesavszintetizald enzim expresszidjat és gatolja a farnezoid
X receptort. A két mechanizmus litogén epe képzddéséhez
vezet: ezek az éllatok 3 honap alatt 100%-ban epekovet ter-
melnek. Emberben az ABCGS5 és 8 gének a 2. kromoszoman
helyezkednek el és géntermékiik szintén a koleszterin transz-
portjat végzi. A FOXO1 a koleszterintranszportereken kiviil

1,345

Diabetes mellitus gyakorisaga

Monozigéta ikrekben a DM gyakorisdga 65%,
dizigétékban 22%

50 év alatt az epekd gyakorisdga 8,8-12%, 50 év felett

gyakoribb

Eletkor 36-40% A T2DM gyakorisdga 30 év felett vilagszerte novekszik
Nem Férfiaknal az epeké gyakorisag 1,9-4,3%, néknél 18-27% LS ?Z,ePek? gy?kf)rlsagal 1,5’—1,8—szlor ma“gasabk.) es

az elhizassal és sziilések szamaval tovabb novekszik
e A és/vagy Rh-negativ vércsoport esetében az epeké A T2DM gyakoribb B és ritkabb 0 vércsoportban, az Rh-

status nem befolyasolja a T2DM gyakorisagat

Etnikai szarmazas
5-20%

Gyakorisdga Pima indidnoknal 50%, fehér embereknél
20-30%, afrikaiakndl 5% és kelet-azsiai egyéneknél

Pima indidnokndl a DM és szovédményei gyakoriak,
navaro indianoknal a DM gyakoribb, de a szovédmények
ritkak
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a gluconeogenesist szabalyoz6 enzimek fokozott expresszio-
jat is okozza, igy Osszekapcsolva az IR, az obesitas, a DM és
az epekd keletkezését: a folyamat minden részlete emberben
még nem tisztazott.’

Diagnozis

Az epekovek tilnyomo része tiinetmentes, felfe-
dezésiik gyakran incidentdlisan, mas okbdl vég-
zett UH soran torténik. Prospektiv tanulméanyok
kimutattak, hogy 5, 10, 15 év alatt az esetek 10, 15
és 18%-aban jelentkeznek tiinetek, leggyakrabban
epekolika formdjiban, amely 38-50%-ban ismét-
16dik, ezért fel kell ajanlani a profilaktikus lapa-
roszkopos cholecystectomidt (LC) a szévédmé-
nyek megelézése érdekében. DM-ben a tiinetet
okoz6 epekévek ardnya 5 év alatt 15%, a szovdd-
mények €s a mortalitas nem kiildnbozik a nem cu-
korbetegekétdl, ezért tiinetmentes DM-ben nem
javasolt a profilaktikus LC." A tobb évtizede fenn-

3. tdbldzat. Az epeké diagnosztikai médszerei”'%'"1%13

Modszer Indikacio

2D ultrahang

Elsé vélasztando vizsgélat az epekd és szovédményeiben,
altalanosan elérhetd és ismételhetd, siirgésségben is
alkalmazhat6

allé epekd €s a diabetes hajlamosit az epehdlyag-
rakra, a mitét ilyenkor meggondoland6 panasz-
mentes esetben is.

Az oralis és intravénds cholecystographia tobb
évtizedes korszaka utan jelenleg az epekd gyanu-
jaban az elsd vélasztando vizsgalat az ultrahang.

Az elsé sikeres epekdkimutatast George Ludwig bethesdai
hallgat6 végezte, aki kutyaizomba agyazott emberi epekovet
abrazolt 1948-ban pulzus-echo médszerrel.

A lege artis végzett vizsgalat'® alkalmas nemcsak a
cholelithiasis kimutatasara, de kiértékeli a holyag-
fal vastagsagat és koros eltéréseit (gyulladas? po-
lip? tumor?), az epeutak allapotat (tagulat? ko-
vesség?), leirja a méj és pancreas elvaltozésait is.

Avatott vizsgalokezekben és megfeleld készii-
lékkel az UH érzékenysége 2 mm-nél nagyobb
kovekben 95-98%, fajlagossaga 95%, de a tulter-
heltség, tapasztalatlansag, elavult/rosszul beallitott
késziilék, hibas vizsgalati technika, figyelmetlenség

Megjegyzés

Vizsgalo-, késziilék- és betegfiiggd!

Funkciondlis UH-ként alkalmazhatd az epehdlyag-iriilés, a

Idem, hozzaférhetésége korlatozott, kevés a

3D ultrahang

kovek térfogatanak, formajanak meghatérozasara (pld. kéoldo
kezelés el6tt és utan)

modszerben tapasztalt szakember

Endoszkopos UH

Elsésorban az epelti kovesség és tarsult pancreaselvéltozasok
kimutatdsaban indokolt, 6nmagéban vagy ERCP-vel.
Erzékenysége 95%, fajlagosséaga 97%

Jelentés endoszkdpos és UH-tapasztalatot
igényel, végzése centrumokban optimalis

Kontrasztanyagos UH

Az epehdlyagfal szerkezetének és vérkeringésének
meghatarozasaban az epekével tarsult gyulladas/epeholyagrak
diagnézisaban hasznos

A DM mind az epekd, mind az epehdlyagrak
kockdzatat noveli. UH-kontrasztanyagok
adhatok csokkent vesefunkciéban is

Cholecystographia

UH-val nem kimutathaté kovek vagy adenomyomatosis, tumor
esetében indokolt; érzékenysége 95%, de az esetek 25%-aban
tobb ok miatt a kontrasztanyag nem (riil ki az epébe

DM-ben csak ép vesefunkcioval és a
metformin elhagyasaval alkalmazhat¢!

Hepatobiliaris scintigrafia
(HIDA, DIAA)

A ductus cysticus atjarhatésaganak kimutatasaban
érzékenysége 95%-o0s. CCK-stimulélassal az epehodlyag ejekcids
frakcidja mérhetd

T2DM-ben igazolta az epeholyag uriilési
zavarat és arany standardként alkalmazhaté

ERCP * intervencionalis
endoszképia

Epeduti kovesség kimutatasaban érzékenysége 90-95%,
fajlagossaga 90%

Invaziv, kontrasztanyag adasaval jar,
szovodmények lehetségesek

Pontossaga egyezik az ERCP-vel, kimutatja az intrahepatikus

Draga, nem mindenitt elérheté; DM-ben

indokolt; szovédménymentes esetekben luxus

MRCP epeutakat is és a kornyezé szervekben a szovédményeket ugyana&zt:fzﬁaki?éy(;ﬁzpol?;% eseten
Spiral-CT Szovédmények (talyog, perforacié, pancreatitis) kimutatasaban Lésd az MRCP-nél

DIAA: hidroxi-diizopropilimino-diecetsav (diacetic hydroxi-diisopropilamine acid); HIDA: hidroxi-imino-diecetsav (hydroxi-imino diacetic acid); MRCP: magnes
rezonancia cholangio-pancreatographia
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miatt még nagy kovet is el lehet nézni: ilyenkor is-
métlés javasolt jobb személyi és muszerezettségi
koriilmények kozott.

A 2D modban végzett vizsgalat az esetek tul-
nyomo tObbségében elégséges a diagndzishoz, de
megfeleld indikacio esetén kiegészithetd a 3. tdb-
ldzatban feltiintetett modszerekkel. A haziorvos
feladata, hogy a cukorbeteget lehetdleg a beteg-
ség kezdetén vagy jellemzd tiinetek esetén UH-
vizsgélatra irdnyitsa: ezzel nemcsak az epekd, de
a manapsag oly gyakori nem alkoholos zsirmdj
is kimutathat6. Ismételten végezve felbecsiilhetd
az epekd novekedése is (1-2 mm/év). Populécios
felmérésekben az UH a prevalencia becslésére is
hasznélhato.''>"

Az antidiabetikus kezelés hatdsa az
epekovességre

A diabetesben adott gydgyszerek altalaban nem
befolyasoljak az epekdbetegséget. A f6bb gyogy-
szercsoportokbdl a készitmények tobbsége (akar-
b6z, metformin, glimeripirid, gliclazid, inkretinek,
natrium-glukéz transzporter-2 gatlok) a vesén ke-
resztil iriilnek, igy nem befolyasoljak az epeter-
melést, k6képzddést €s a meglévd k6 okozta tii-
neteket, igy adasuk epekoves betegekben nem
ellenjavallt. Az epén at iirilé gliquidonrdl nincs
terheld adat.

Az 1960-as években Kdldor Antal (1925-2005) és Pogdtsa Gd-
bor allatkisérletben, majd emberben mutattak ki, hogy a kar-
butamid és tolbutamid noveli az epetermelést.'** E vegyiile-
tek serkentik az epesavak termelését: ebben szerepet jatszhat
az, hogy részben a majon at, az epével irtilnek. Hasonl6 meg-
hatarozasok a IL.-III. generécids sulfanyluredkkal nem tortén-
tek.

A metformin - sok elényods tulajdonsdga mellett
— serkenti a glukagonszeri peptid-1 epesavak me-
didlta termelését az L-sejtekben, ami hozzdjarul-
hat vércukorcsokkentd hatdsahoz.'® Obez egérben
kimutattidk, hogy a pioglitazon, bar csokkenti az
IR-t, gatolja az epehdlyag-motilitast,”” de nem is-
mert, hogy emberben van-e ilyen hatasa. A sita-
gliptin T2DM-ben néveli a maj epetermelését és
nem befolydsolja az epehdlyag-motilitast: a tobbi
dipeptidilpeptidaz-gatlonal ilyen hatist nem irtak

le.? A liraglutid, bar nem befolyasolja az epeho-
lyag-tiriilést, a kezelés soran leirtak a de novo epe-
kOképzddést:'® alkalmazési eldirata szerint epeko-
vességben ellenjavallata nincs.

A hagyomanyos és az inzulinanaldg-kezelés
egyik formaja sem nem befolyasolja az epekd pre-
valenciajat és klinikai lefolyasat.

A lipidcsokkent6 kezelés és az epekdvesség

A nyugati orszagokban a statinok a legnépszertibb
gyogyszerek kozé tartoznak: 1987-es bevezetésiik
6ta hasznalatuk megtizszerezGdott. Ertelmisé-
gi korokben statinparti és statinellenes csoportok
alakultak ki. A statinok a koleszterinszintézis gat-
lasa révén csokkentik az epe koleszterintartalmat.
Allatkisérletekben a statinok megeldzték az epekd
képzddését. A HDL-koleszterin emelkedése és a
trigliceridszint csokkenése hozzajarul a litogén in-
dex kedvezé mddosulasahoz, és feltételezik, hogy
a pleiotropia révén a statinok a koleszterinszin-
tézis csokkenésétdl fiiggetlentl is hatnak (gyulla-
dasgatlas, inzulinérzékenység novelése). Néhany
negativ eredménnyel jard, kis esetszdmu és ro-
vid kovetési idejli tanulmany utan az utdbbi évek-
ben, 2014-ben kinai metaanalizisben 6222687 eset
alapjan az esélyhanyados szignifikdns csokkené-
sét mutattdk ki (esélyhanyados: 0,86, 95%-os CI:
0,77-0,97). A kiilonbozd statinok kozott e téren
nincs kilonbség. Kis dozisban, rovid ideig adott
statinnak ilyen hatéasa nincs."” A statint szed$ be-
tegnél csokkent a cholecystectomiak szama, tehat
adasuknak kedvezd tiineti hatdsa van, és a miuité-
ti id6 10%-kal csokken. Torténtek kisérletek ké-
oldassal is, de az eddigi eredmények ellentmon-
dasosak.

A koleszterin felszivddasat az ezetimib a Nie-
mann-Pick Cl-szer(i receptorok blokkolaséval ga-
tolja, de ez nem befolyasolta az epekd gyakorisa-
gat annak ellenére, hogy a maj epecanalicusain is
van Niemann-Pick-receptor, amely felszivja a ko-
leszterint az epébdl.>!

A lipidcsokkentd kezelés hajnalan, az 1960-as években a clo-
fibrattal végzett els6 prevenciés tanulmanyban kimutattak,
hogy a gyogyszer 7-8-szorosara néveli az epekd kockézatat.
NGO az 1) diabetes mellitus és a cholecystectomiak gyakorisa-
ga is, ezért koleszterincsokkentd és kardiovaszkularis preven-
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tiv hatasa ellenére a clofibrat hasznalatat felfiiggesztették: az
Edinburghban szervezett vizsgalatban részt vett Lamm Gyorgy
az akkori Orszdgos Kardioldgiai Intézetbdl, mivel a szocialis-
ta orszagbol ,.konnyebb volt beteget bevonni”.* A clofibrét
helyét a fibratok vették at, de 40 éves alkalmazasuk alatt az
epekd vonatkozasaban ellentmondasos eredmények sziilettek.

A kéoldo kezelés és a diabetes mellitus

Az epekd kémiai feloldasanak célja a miitét elke-
riilése: az oOtlet tobb mint 100 éves, amikor kémi-
kusok a mitétileg eltavolitott koveket szamtalan
vegyszerben probaltak feloldani. A kdoldas elve,
hogy az epe litogén Osszetételét megvaltoztassak
ugy, hogy a koleszterinkdvek feloldodjanak. Az
1970-80-as években hasznalt kenodezoxikolsav
mellékhatdsai miatt nem valt be, helyette a med-
veepébdl izolalt urzodezoxikolsav kerilt forga-
lomba. A szigori bevalogatasi kritériumok mellett
(szov6dménymentes epekd, UH-val vagy szcinti-
grafiaval igazolt megtartott epehdlyag-mikodés,
1 cm-nél kisebb, kalciumot, biliaris pigmenteket
nem tartalmazé ké) 6 honap alatt a kovek 37%-
a oldddik fel, de 2 éven beliil 50%-ban recidival-
nak. Nincs adat az urzodezoxikolsav hatdsossaga-
rol diabetesben, de allatkisérletekben kimutattak,
hogy a vegyiilet csokkenti a hyperglykaemia okoz-
ta oxidativ stresszt nephropathidban, védd hata-
sa van a retinopathidban és érelmeszesedésben,
emberben pedig kedvezd hatast a nem alkoholos
zsirméj kezelésében.”

Endoszkédpos retrogrdd cholangio-
pancreatographia diabetesben

Az epeuti kovesség megoldasanak standard mod-
szere az ERCP + kiegészitd eljarasai (sphincte-
ro-papillotomia, Dormia-kosaras kdéextrakcid, a
pancreasvezeték kaniildlasa, citologiai mintavétel,
stent behelyezése stb.).**

Az eljards szovédményei a post-ERCP pancrea-
titis és a vérzés. A diabetes mellitus a post-ERCP
pancreatitis kockdzatat érdekes mdodon csokkenti:
a michigani Ann Arbor egyetemen 5254 betegben
8264 ERCP-t végeztek, és a cukorbetegnél 8,1%-
ban, a kontrollcsoportnil 16,1%-ban (p=0,006)
lépett fel e szovddmény.” Diabetesben a sulyos

post-ERCP pancreatitis ritkabb volt (4,5%), mint
hypertonias vagy szivbeteg egyéneknél (18-22%).
Mas, joval kisebb tanulmanyokban azonban a dia-
betes a post-ERCP pancreatitis kockazati ténye-
z6je volt.”

Spanyol tanulményban 23002 T2DM-es ¢és
103883 nem cukorbeteg személyen végzett ERCP
soran a korhazi mortalitas alacsonyabb volt a cu-
korbetegekben, kiilondsen az elhizottakban:* ha-
sonl6 jelenséget irtak le elhizott T2DM-es bete-
gekben perkutdn coronariaintervencidok utan, és
azt ,,obesitas-paradoxonnak” nevezték.” Nem is-
mert, hogy obesitasban melyek a védd tényezdk.
A post-sphincterotomias vagy papillotomids vérzés
az ERCP-k 1,5-2%-aban Iép fel, az esetek 20%-
aban a vérzés recidival. A vérzés ellatisat sza-
mos betegségfiiggd (nehezen kaniilalhatd papilla,
operalt gyomor, be¢kelddott k6, malignités, icte-
rus, siirgésségi vizsgalat) és vizsgalofiiggd (egyé-
ni tapasztalat, a vizsgalt esetek szdma, a rendel-
kezésre allo kellékek mindsége) tényezd, valamint
a komorbiditasok is befolyasoljak (sziv, keringési
rendszer, tiid6 allapota, vese- és majfunkcio), de a
T2DM nem befolyasolja negativan a vérzést és az
endoszképos hemosztazis eredményét.

Cholecystectomia diabetes mellitusban

Az 1882-ben bevezetett nyilt cholecystectomiat
mara majdnem teljesen helyettesitette az 1986-ban
el6szor végzett laparoszkOpos miitét, mivel rovi-
debb ideig tart, csokkenti a posztoperativ panaszok
€s szovédmények aranyat, a korhazi kezelés id6-
tartamat és ezaltal a koltségeket, eredménye esz-
tétikusabb. A DM egyike azon tényezéknek, ame-
lyek a miitét konverzidjara hajlamositanak (azaz a
sikertelen LC utén nyilt cholecystectomia). Nagy
esetszamu finn retrospektiv tanulmanyban a DM-
ben végzett mitétekben a konverziot igényld bete-
gek aranya 33,8% volt és 2,0-szeresre (95%-os Cl:
1,0-3,5) novelte annak kockézatat.” Spanyolor-
szagban 2003-2013 ko6zott 611533 epehdlyagmité-
tet végeztek, 78227-et (12,8%) cukorbetegekben.
Az emlitett idészakban a T2DM-ben végzett LC
aranya fokozatosan ndvekedett, a koérhazi morta-
litds ardanya kezdetben novekedett, majd csokkent.
Az ,,0besitas-paradoxon” itt is jelen volt: kovér cu-
korbetegekben az eredmények jobbak voltak.*® A



Epekdvesség cukorbetegségben

Osszefoglalé kdzlemény

T2DM kockézati tényezdje a miitét utini sebfer-
tézéseknek. A T2DM nem befolyasolta az LC mii-
téti idGtartamat.”

Miitét elStt diabetoldgusi konzilium sziiksé-
ges. Mivel a miitéti id6tartam révid és a taplalko-
zas mar a 2.-3. napon elkezdhetd, altalaban nincs
sziikség az oralis kezelés inzulinra valo atallitasa-
ra, de ez mindig egyéni mérlegelést igényel.

Osszefoglalasul, a haziorvos és a diabetolégus
feladata cukorbetegekben az epekovesség foko-
zott kockazatanak ismerete, a betegek ultrahan-
gos szlirése és kovetése, a megfeleld miitéti iddzi-
tés a szovédmények elkeriilésére.
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