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3. Rövidítések

ANFC: akut nekrotikus folyadékgyülem 

AP: akut hasnyálmirigy gyulladás 

APFC: akut hasnyálmirigy folyadékgyülem 

ARDS: akut respirációs distressz szindróma 

ASGE: Amerikai Gasztrointesztinális Endoszkópos Társaság 

BMI: testtömeg index 

CA: szénhidrát antigén 

CEA: karcioembrionális antigén 

CI: konfidencia intervallum 

CP: krónikus hasnyálmirigy gyulladás 

CT: komputer tomográfia 

CTFR: cisztás fibrózis transzmembrán konduktancia regulátor 

CTRC: kromotripszin C 

ED: endoszkópos drenázs 

ERCP: endoszkópos retrográd kolangiopankreatográfia 

ESGE: Európai Gasztrointesztinális Endoszkópos Társaság 

EUS: endoszkópos ultrahang 

GCS: Glasgow Kóma Skála 

GGT: gamma-glutamil transzferáz 

GOT: glutamát-oxálacetát-transzamináz 

GPT: glutamát-piruvát-transzamináz 

HPSG: Magyar Hasnyálmirigy Munkacsoport 

LDH: laktát-dehidrogenáz  
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LOH: kórházi tartózkodás hossza 

MR: mágneses rezonancia 

MRCP: mágneses rezonancia kolangiopankreatográfia 

OR: esélyhányados 

PC: pszeudociszta 

PD: perkután drenázs 

PICO: populáció-intervenció-kontroll-kimenetel 

SD: sebészi drenázs 

SIRS: szisztémás gyulladásos válaszreakció 

SPINK1: szerin peptidáz inhibitor kazal 1-es típus 

UH: ultrahang 

WMD: súlyozott átlagkülönbség 

WON: demarkált nekrózis 
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4. Bevezetés 

2.1. Akut hasnyálmirigy gyulladás 

2.1.1. Epidemiológia 

A hasnyálmirigy akut gyulladása (acute pancreatitis = AP) az egyik leggyakoribb gyomor-

bélrendszeri betegség, amely kórházi kezelést igényel. Az akut és a krónikus (CP) 

hasnyálmirigy-gyulladás éves előfordulási gyakorisága országonként változik (13-100/100 000 

személy) (1, 2).  

2.1.2. Etiológia 

A szerv gyulladásának kialakulásában vitathatatlan szerep jut az epeköveknek, illetve a 

krónikus alkoholfogyasztásnak, melyek együtt az esetek kétharmadáért felelősek (3).  

AP esetén az epekövek jelenléte mintegy 40-70% közé tehető, azonban epeköves betegek 

esetében mindössze 3-7%-ban alakul ki hasnyálmirigy gyulladás (4). Az epekövek AP-t 

kialakító patomechanizmusában több faktor is szerepet játszik, melyek közül a legfontosabbak 

az epekő okozta obstrukció a Vater papilla környékén, illetve a másodlagosan kialakuló 

obstrukció ödéma-képződés miatt (5). Végső soron az epe visszafolyása történik a Wirsung-

vezetékbe, melynek okán a hasnyálmirigy enzimek szerven belül aktiválódnak és a mirigy 

önemésztődését okozzák. A női nem, gyakori epeköves panaszok, a kisebb epekövek megléte 

rizikófaktornak számít a biliáris AP kialakulásában  (6). 

Az Amerikai Egyesült Államokban előforduló AP hátterében 25-35%-ban szerepel 

alkoholfogyasztás (7). Az alkohol direkt károsító hatásának mechanizmusa a mirigyre nem 

teljesen tisztázott, azonban patomechanizmusában szerepet játszik a sejtek károsítása az 

alkohol-dehidrogenáz enzim magas koncentrációban való jelenléte miatt. Ezen felül az etanol 

serkenti az enzimelválasztást, miközben növeli az Oddi-szfinkter tónusát, emelve a Wirsung-

vezetéken belüli nyomást, ami acinus sejt károsodás révén szintén az enzimek aktiválódásához 

vezet a szerven belül (8, 9).  

A betegség előfordulásának asszociációja a dohányzás meglétével jól ismert tény, mely 

előfordulhat önmagában is, vagy alkoholfogyasztással együtt. Ezen rizikófaktorról elmondható, 

hogy dózisfüggő mértékben okoz károsodást, vagyis a naponta elszívott cigaretták számával 

arányosan nő a gyulladás előfordulása (10). 
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Az esetek 1-14%-ában a hipertrigliceridémia szerepel, mint oki tényező, mind az elsődleges, 

mind a másodlagos lipoprotein metabolizmus zavarainak okozati szerepe jelentős, utóbbiak 

közül kiemelendő az elhízás, pajzsmirigy alulműködés, valamint a diabetes mellitus (11, 12). 

A hipertrigliceridemia okozta AP 11 mmol/l triglicerid szint felett fordul elő, de alacsonyabb 

szinteken is súlyosbítja a más okból előforduló gyulladást (13, 14). 

Az endoszkópos retrográd kolangiopankreatográfiát követő (post-ERCP) gyulladás 3-10% 

között fordul elő, melynek beteg függő és beavatkozás függő rizikófaktorai jól ismertek(15) 

A genetikai fogékonyság talaján kialakuló gyulladásban a cisztás fibrózisban is szerepet játszó 

CFTR gén emelendő ki, ezen felül a SPINK1, illetve a CTRC gén mutációi (16). Többször 

előforduló ismeretlen eredetű AP esetében a genetikai háttér kivizsgálása javasolt. 

A gyógyszer-indukálta AP a többi kóroki tényezőhöz képest ritkán fordul elő, jó kimenetel és 

alacsony mortalitás jellemzi (17, 18). Leggyakrabban merkaptopurin, aminoszalicilátok, 

szulfonamidok, didanozin, pentamidin, tetraciklinek, azathioprin, ösztrogén, furosemid, 

hydrochlorothiazid és szteroidok adása mellett fordul elő (19-21). 

A traumás eredetű AP, a szerv retroperitoneális elhelyezkedése miatt ugyancsak ritka (22, 23). 

Amennyiben a pankreász vezeték is sérült, annak gyógyulása során bekövetkező hegesedés 

miatt további obstruktív gyulladás kialakulására lehet számítani. 

Hiperkalcémia ugyancsak okozhatja a mirigy gyulladását, bár incidenciája alacsony (24). A 

kálcium lerakódása a pankreász állományában, valamint a tripszinogén aktiválódása a kálcium 

által játszik fontos szerepet a patomechanizmusban (24, 25).   

Bizonyos kórokozók okozta infekciók is oki tényezőként szerepelhetnek, melyek lehetnek 

vírusok (mumpsz, hepatitis B, coxsackie, cytomegalovirus, varicella-zoster, herpesz szimplex, 

humán immundeficiencia vírus), baktériumok (Mycoplazma, Legionella, Leptospira, 

Salmonella), gombák (Aspergillus), vagy paraziták (Toxoplasma, Cryptosporidium, Ascaris) 

(26, 27). 

Vaszkuláris betegségek (polyarteritis nodosa, egyéb vaszkulitiszek, atheroembolizáció, 

hemorrágiás shock, intraoperatív hypotenzió) ugyancsak vezethetnek a szerv gyulladásához 

(28, 29). 

Ezen gyakoribb okokon kívül ismeretlen hasnyálmirigy gyulladás hátterében általában 

komplex genetikai rizikónövekedés áll (30). 
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2.1.3. Diagnosztika 

Az AP diagnózisa a 2012-es Atlanta klasszifikációra támaszkodik (31), amely szerint a 

következő három kritérium közül legalább kettő megléte szükséges: 1.) felhasi fájdalom, mely 

klasszikusan övszerű, a hátba sugárzik, 2.) amiláz és lipáz szint legalább háromszoros 

emelkedése a felső normális határértékhez viszonyítva, 3.) az AP tipikus morfológiai 

változásainak jelenléte képalkotó vizsgálaton, amely lehet ultrahang (UH), komputer 

tomográfia (CT), mágneses rezonancia (MR), endoszkópos ultrahang (EUH) vagy mágneses 

rezonancia kolangiopankreatográfia (MRCP).  

A klinikai képet tekintve a felhasi fájdalom epekő okozta AP-ban döntően a has jobb oldalára 

lokalizálódik, görcsös jellegű, valamint az epehólyag is tapinthatóvá válhat. Ilyen esetben a 

fájdalom jellemzően hirtelen kezdődik, és 10-20 percen belül eléri a maximumát. Ezzel 

ellentétben, alkohol-abúzus, hipertrigliceridémia talaján kialakuló gyulladás esetében lassabban 

éri el a fájdalom a maximumát (32, 33).  A betegek 90%-a számol be a fájdalomhoz társuló 

émelygésről, hányingerről, valamint hányásról (31). Amennyiben a gyulladás súlyosabb, 

nehézlégzés is kialakulhat, melynek oka a rekeszizom másodlagos gyulladása, pleurális 

folyadék jelenléte, legsúlyosabb esetben akut légzési distressz szindróma (ARDS) kialakulása. 

Fizikális vizsgálat tekintetében a gyulladás súlyossága nagyban meghatározó. Enyhe esetben a 

has nagyon enyhén érzékeny nyomásra, míg súlyos betegségben a legkisebb érintésre is 

érzékeny felhasi régió jellemző. Puffadás, csökkent bélműködés jellemzi a kórképet, 

legsúlyosabb esetben néma has utal a bélelzáródás (ileus) kialakulására. Középsúlyos-súlyos 

esetben továbbá kialakulhat láz, szapora légzés, csökkent véroxigénszint, alacsony vérnyomás. 

A betegek 3%-ában a köldök körüli (Cullen jel) vagy oldalsó hasi régió bevérzéses 

elszíneződése (Grey Turner jel) figyelhető meg, mely retroperitoneális vérzésre utal nekrotikus 

AP esetén (34). 

Laboratóriumban mérhető eltérésekre kitérve, a hasnyálmirigy enzimek megemelkedett 

szintje figyelhető meg. Ennek oka, hogy a szintézise ezen enzimeknek folyamatosan jelen van, 

míg a szekréció a gyulladás idején gátolt, melynek következtében az enzimek az acinus 

sejtekből a bazolaterális membránon keresztül a szövetközti térbe szivárognak, majd innen a 

szisztematikus keringésbe jutnak. Az amiláz a betegség kezdetét követően 6-12 órával 

emelkedik meg, majd 10 órás féléletidejét tekintve, nem komplikált esetben 3-5. napon 

normalizálódik. Az enzim eltérés diagnózisra vonatkoztatott szenzitivitása 67-83%, míg 

specificitása 86-98% (35). Az amiláz emelkedése nem figyelhető meg az alkohol indukálta AP-
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s esetek 20%-ában, ugyanis ebben az esetben a már korábban károsodott parenchyma nem 

képes amiláz termelésre, továbbá a hipertrigliceridémia indukálta esetek 50%-ában, mivel a 

triglicerid az amiláz szint laboratóriumi meghatározását zavarja (11). A szérum lipáz szint 

eltérése az amilázhoz képest szenzitívebb (82-100%) (35), valamint hamarabb is jelenik meg 

(4-8 óra a gyulladás kezdetétől), 24 órát követően éri el maximális szintjét és 8-14 nap múltán 

normalizálódik (36). Egyéb fontos laboreltérések közé tartozik a megnövekedett fehérvérsejt-

szám (leukocytosis), C-reaktív protein (CRP) a gyulladás miatt, emelkedett hematokrit a 

hemokoncentráció és folyadék erekből történő kiáramlása (extravazáció) következtében, 

metabolikus eltérések közül pedig emelkedett karbamid nitrogén, alacsony kálcium szint, 

magas vagy alacsony vércukorszint figyelhető meg. 

A képalkotó eljárások tekintetében többféle modalitást használhatunk a diagnózis 

megállapításához, melyek feljebb leírásra kerültek. A radiográfiai eltérések igen sokfélék 

lehetnek. A betegek egyharmadában látható valamilyen szintű mellkasi abnormalitás is, mely 

lehet a diafragmának a bevérzése, pleurális folyadék, a bazális tüdőterületek atelektáziája, tüdő 

infiltráció, vagy legsúlyosabb esetben ARDS (37). A hasi UH vizsgálaton leggyakrabban 

látható elváltozás a mirigy diffúz echoszegény megnagyobbodása. Biliáris eredetű betegségben 

az epekő, epeutak eltérése, epehólyag potenciális gyulladása esetén a hólyag falának 

megvastagodása is látható.  A pankreász körüli folyadék echomentes területként jelenik meg, 

amelyen belül szövetelhalás (nekrózis) is előfordulhat, amennyiben a már említett echomentes 

területet belső echodús szigetek tarkítják. Az UH értéke vitathatatlan, azonban az esetek 25-

35%-ában a hasnyálmirigy és az epeutak nem megítélhetőek, a belek gázossága miatt (38). A 

kontrasztanyagos CT vizsgálat ugyancsak alkalmas a fentebb említett elváltozások 

kimutatására, emellett a belek gázossága sem zavaró tényező. Ezeken felül hasnyálmirigy 

daganat, a Wirsung vezeték finom elváltozásai, cisztikus léziók, intraduktális mucinózus 

neopláziák is diagnosztizálhatóak. MR képalkotást tekintve T1 súlyozásban, diffúz vagy fokális 

mirigy-megnagyobbodás válik láthatóvá, emellett a szerv határai is elmosódnak. A májhoz 

képest a pankreász parenchyma kevésbé tűnik intenzívnek, a hasnyálmirigy ödémája miatt. Az 

MR képalkotó technika nagyobb szenzitivitással bír az AP diagnózisát tekintve, emellett 

alkalmasabb a pankreász komplikációk és epeutak karakterizálására is (39, 40). Az epeúti kövek 

diagnózisát tekintve az EUH és az MRCP között nincs számottevő klinikai különbség (41)(42). 

Az MR előnyei közé tartozik a sugárzás hiánya, illetve a gadolinium, mely nem nefrotoxikus 

(40, 43, 44), hátránya a korlátozott elérhetősége. Az EUH egyre gyakrabban választott 
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modalitás az epeúti kövek diagnosztikájában közepes vagy kis valószínűség esetén (45), mert 

pozitív esetben a vizsgálat ERCP-vel folytatható ugyanazon ülésben.  

2.1.4. Súlyosság 

Az AP súlyosságát a már említett Atlanta klasszifikáció alapján oszthatjuk 1.) enyhére, mely 

esetben nincs szervkárosodás, 2.) középsúlyosra, amikor csak tranziens (<48 óra) 

szervkárosodás áll fenn, és/vagy lokális komplikációk vannak jelen, 3.) végül súlyos 

kategóriára, amely esetben van 48 órán túl fennálló szervkárosodás (31). A szervkárosodás 

meghatározására a Marshall score is rendelkezésünkre áll, mely a légzőszervet, 

kardiovaszkuláris szervrendszert és a kiválasztó szervrendszert értékeli (46). A súlyosság és 

prognózis, valamint a halálozási rizikó gyors meghatározására továbbá használható a BISAP 

pontrendszer, mely esetben 1 pont jár minden alábbi fennálló kritérium után: 1.) vér urea-

nitrogén szint 8.92 mmol/l (25 mg/dl) feletti, 2.) megváltozott mentális státusz, melynek 

megítélésére a Glasgow kóma skála (GCS) a legszélesebb körben elfogadott eszköz, 3.) 

szisztémás gyulladásos válaszreakció (SIRS) jelenléte, 4.) 60 év feletti életkor, 5.) mellkasi 

folyadékgyülem jelenléte. Azon betegnek, akinek a BISAP pontja 0 a mortalitási rizikó 

kevesebb mint 1%, míg 5-ös BISAP pont esetén ez az érték 22% (47). 

2.1.5. Kezelés 

Az AP minden esetben kórházi kezelést igényel, bár súlyossága eltérő lehet. A kezelés fő 

pilléreit képezi a folyadékterápia, a fájdalomcsillapítás és a táplálás. 

A folyadékterápiát tekintve izotóniás krisztalloid oldatot használva (pl. fiziológiás sóoldat 

vagy Ringer-laktát-oldat) 5-10 ml/kg/óra mennyiségű folyadékot biztosítunk minden AP-ben 

szenvedő beteg számára, kivéve, ha szív- és érrendszeri, vese- vagy egyéb kapcsolódó kísérő 

tényezők kizárják az agresszív folyadékpótlást. Alacsony vérnyomás és tachycardia formájában 

megnyilvánuló súlyos folyadékhiányban szenvedő betegeknél gyorsabb pótlást biztosítunk 20 

ml/kg intravénás folyadékkal, amelyet 30 perc alatt adunk be, majd 3 ml/kg/órás sebességgel 

8-12 órán át tovább hidráljuk. Ritka, hiperkalcémia miatti AP-ben szenvedő betegeknél a 

Ringer laktát ellenjavallt, mivel 3 mEq/L kalciumot tartalmaz. Ezeknél a betegeknél normál 

sóoldatot célszerű használni a térfogat visszaállítására. A folyadékpótlás számos egyéb 

megközelítéséről is beszámoltak AP-ben szenvedő betegeknél (48, 49). 

A jelentős hasi fájdalom a leggyakoribb tünete a hasnyálmirigy gyulladásának, mely a 

hemodinamikai instabilitás kialakulásához is hozzájárulhat, emiatt fájdalomcsillapítók adása 

fontos eleme a sikeres terápiának. A már fentebb taglalt folyadékterápia is hozzájárulhat a 
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fájdalom enyhüléséhez a hemokoncentráció okozta iszkémiás fájdalom csillapítása és a laktát 

acidózis elkerülése révén. A görcsös hasi fájdalom enyhítésére a metamizol hatóanyagú 

gyógyszerek görcsoldóval kombinálva elsővonalbeli fájdalomcsillapító terápiaként 

alkalmazhatóak. Ezen felül az opioidok biztonságosak és hatékonyak fájdalomcsillapításban 

akut AP-ben szenvedő betegeknél. A megfelelő fájdalomcsillapításban szerepet kapnak az 

intravénás opiátok is, általában beteg által kontrollált fájdalomcsillapító pumpa formájában. A 

fentanilt jó biztonságossági profilja miatt alkalmazzák, különösen vesekárosodás esetén, 

azonban hasonlóan más opiátokhoz, a fentanil is csökkentheti a légzésfunkciókat, így a beteg 

monitorozása kiemelt fontosságú. Adható mind bolus, mind állandó infúzió formájában. A 

bolus adagolásának tipikus dózisa 20 és 50 mikrogramm között van. A beteg által kontrollált 

fájdalomcsillapításban részesülő betegeket gondos figyelemmel kell kísérni a mellékhatások 

kialakulása miatt. 

A betegség potenciálisan gyors lefolyása és súlyossága miatt a betegek szoros monitorozása 

szükséges az első 24-48 órában. Amennyiben egyéb szervi komplikáció is kialakul, úgy a 

monitorozás időtartama növelendő. Vitális paraméterek közül az oxigén szaturáció 

nyomonkövetése kiemelendő, amennyiben 90% alá csökken, vérgázanalízist (Astrup) 

szükséges végezni. A hypoxiát ebben az esetben a tüdőterületek összeesése (atelektázia), 

pleurális folyadékgyülemek, tüdőn belüli mellék áramlás (shunt), vagy ARDS is okozhatja. Az 

oxigén telítettség mellett a vesefunkciók monitorozása is szükséges, melyhez a folyadékterápiát 

tudjuk igazítani. Az agresszív folyadékpótlás miatt az elektrolit szintek monitorozása is 

szükséges kiemelve a nátrium, kálium, kálcium és magnézium ionokat. A potenciális 

parenterális táplálás jelenléte, a csökkent inzulin termelés, kifejezett glükoneogenezis, és 

csökkent glükóz utilizáció miatt hiperglikémia is kialakulhat, melynek okán a vércukorszintet 

is szükséges nyomon követni.  

A terápia szerves részét képezi a beteg táplálása, mely történhet orális, enterális és parenterális 

módon.  A szájon keresztüli táplálás AP-ben akkor kezdhető újra, amennyiben a hasi fájdalom 

enyhül, illetve a gyulladást jelző laborértékek is csökkennek, amely nem jelenti feltétlenül az 

értékek normalizálódását, mindössze csökkenő tendenciáját. Mindennemű gyulladás esetén az 

enterális táplálás nyújtja a legjobb eredményeket, mely történhet nasogastricus, vagy 

nasojejunális szondán keresztül. A tápszereket tekintve, mind az elementáris, mind pedig a 

polimerikus tápszerek alkalmazhatóak. A szondák kapcsán a nasogastricus szonda könnyebben 

karban tartható, azonban az elnyújtott gyomorürülés miatt, a betegek rosszabbul tolerálhatják, 

de mindkét módszer biztonságos és alkalmazható (50, 51). A parenterális táplálást csak akkor 
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kezdjük el, amennyiben a táplálási igényeket sem orális, sem pedig enterális módon nem 

vagyunk képesek biztosítani. 

A fertőzés megelőzésére szolgáló antibiotikum profilaxisnak nincs előnye a terápiában (52). 

Antibiotikum mindössze fennálló fertőzés esetén, illetve biliáris eredetű hasnyálmirigy 

gyulladásban, a 2018-as Tokyo iránymutatás alapján adandó (53). 

Az AP lezajlása után fontos a feltérképezett etiológiai tényezők kezelése a további gyulladás 

kialakulásának prevenciója okán. 

Biliáris eredetű AP hátterében legtöbbször spontán epekő távozás áll, azonban az esetek egy 

részében az epekő obstrukciót okozhat a Vater papilla területén, mely esetben cholangitis és 

további AP-s epizódok kialakulása várható. ERCP alkalmazható intervencióként az obstrukció 

megszüntetésére, valamint az epeúti kövek eltávolítására. Amennyiben cholangitis kíséretében 

szepszis alakul ki, úgy az ERCP beavatkozás 24 órán belül végrehajtandó. Az epeúti obstrukció 

megítélésére a májenzimek (GOT, GPT, ALP, GGT) laboratóriumi és az epeutak radiológiai 

vizsgálata használható. Az epeutak tágassága is fontos szempont az indikáció felállításában. 

Tág epeutak alatt 75 év alatti beteg esetében a ductus choledochus 8 mm-t meghaladó 

tágasságát, míg 75 év felett, vagy epehólyag eltávolítást követően 10 mm-t meghaladó 

tágasságát értjük (50). Az epekő eredetű AP kockázatának csökkentésére az epehólyag műtéti 

eltávolítása (cholecystectomia) ajánlott. Enyhe AP esetén az epehólyag eltávolítása egy héten 

belül biztonságosan elvégezhető még egyazon kórházi tartózkodás alatt, sőt egy randomizált 

klinikai vizsgálat alapján csökkenti a mortalitást és a biliáris komplikációkat, mint kompozit 

végpontot (54-56).  Középsúlyos és súlyos AP esetében az epehólyag eltávolítása nagyobb 

kockázatú, ezért halasztása javasolt  az aktív gyulladás lezajlása utánra, a folyadékgyülemek 

demarkálódását követően (54). Az epehólyag eltávolításának elmaradása 25-30%-os rizikót 

jelent biliáris AP-t követően az ismétlődő AP, epehólyag gyulladás, epeúti gyulladás 

kialakulására az elkövetkező 6-18 hétben (57).  

Gyógyszer indukálta AP esetében a kóroki tényezőként azonosított gyógyszer elhagyása 

szükséges. 

Alkoholos eredetű AP-ban a beteget alkoholprevenciós tanácsadásban szükséges részesíteni 

még ugyanazon kórházi tartózkodás alatt (58). 
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2.1.6. Szövődmények 

Az AP szövődményeit lokális, illetve szisztémás szövődményekre bonthatjuk. Lokális 

szövődmények között megkülönböztetünk akut ödémás folyadékgyülemet (acute pancreatic 

fluid collection = APFC), akut nekrotikus folyadékgyülemet (acute necrotic fluid collection = 

ANFC), pszeudocisztát (PC), illetve demarkált nekrózist (walled-off necrosis = WON). 

A pankreász körüli szövődmények közül megemlítendő a splanchnikus vénák trombózisa, 

mely érintheti a lép vénáját, portális vénát, a felső vagy az alsó mezenterikus vénát. A betegek 

1-24%-ában fordul elő a betegség súlyosságától függően (59). A trombózis beavatkozás nélkül 

is feloldódhat amennyiben a gyulladás enyhül, így az elsődleges terápia ezen szövődménynél 

megegyezik az AP általános ellátásával. Mindazonáltal a lehetséges pankreász bevérzés 

ellenére is antikoaguláns terápia indítandó, amennyiben a májfunkciók károsodnak a trombózis 

következtében, vagy bélkárosodás fedezhető fel.  

A pszeudoaneurizma egy ritka, de súlyos komplikációja a kórállapotnak, melyre a hirtelen 

csökkenő hematokrit, folyadékgyülem hirtelen növekedése, vagy megmagyarázhatatlan 

gasztrointesztinális vérzés hívhatja fel a figyelmet. A folyadékgyülemmel rendelkező betegek 

10%-ában alakul ki, kialakulásában a gasztroduodenális és lép artéria eróziója játszik fontos 

szerepet. Ezen esetben, amennyiben nem történik előzetes embolizáció az endoszkópos 

beavatkozás abszolút kontraindikált (60, 61). 

Hasi kompartment szindróma alakul ki, amennyiben az intraabdominális nyomás tartósan 20 

Hgmm felett van, melyhez újonnan kialakult szervkárosodás társul (62). Súlyos AP-ben 

szenvedő betegek nagyobb rizikóval rendelkeznek a szindróma kialakulására vonatkozóan, 

melynek oka a hasnyálmirigy körüli gyulladás, ileus, ascites, illetve az agresszív folyadékpótlás 

következtében esetlegesen kialakuló ödéma (63). Ezen esetekben a betegek hólyag-

nyomásának folyamatos monitorozása szükséges lehetőleg intenzív terápiás osztályon (64). 

Szisztémás komplikációk tekintetében az AP-ben szenvedő betegekben könnyen alakul ki a 

már diagnosztizált komorbiditások dekompenzációja. Ezen felül prediabetes, diabetes 

kialakulása is nagyobb arányban figyelhető meg az AP-vel nem érintett betegekhez képest, 

melyet egy 2014-ben publikált meta-analízis is alátámaszt, amely alapján az első AP epizódot 

követően 5 éven belül a diabetes kialakulásának rizikója közel háromszoros volt. Továbbá a 

megoszlási és hypovolémiás sokknak köszönhetően újonnan kialakuló szervkárosodások, 

többszervi elégtelenség is kialakulhat (65). 
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2.2. Folyadékgyülemek 

A gyulladásos eredetű folyadékgyülemek jellemzésére a már korábban említett 2012-es 

módosított Atlanta klasszifikáció használandó.  

Az APFC általában a gyulladást követő négy héten belül alakul ki ödémás, nem nekrotikus 

gyulladás esetén és nem rendelkezik a PC jellemzőivel, vagyis nincs definiált fala és általában 

a hasnyálmirigyen kívül helyezkedik el.  

A PC a folyadékgyülem egy előrehaladottabb állapotára utal, mely általában a hasnyálmirigyen 

kívül helyezkedik el, nekrózist nem tartalmaz és jól körülhatárolt fallal rendelkezik. Általában 

a gyulladást követően több hét elteltével jelentkezik.  

ANFC nekrotizáló AP esetében alakul ki, fallal nem rendelkező entitást takar, mely érintheti a 

szervet, illetve a szerv körüli szöveteket is. Tartalmazhat folyékony és szilárd nekrotikus 

szövettörmeléket is. 

WON a nekrotikus folyadékgyülem érettebb állapota, mely esetben a nekrózist fal veszi körül, 

szerven belüli, vagy kívüli is lehet és továbbra is tartalmazhat szilárd, vagy folyékony 

nekrotikus elemeket (31). 

2.3. Pszeudociszta 

A felsorolt folyadékgyülemek között gyakorisága révén kiemelkedő jelentőséggel bír a PC. A 

körülírt, epitéliumot nem tartalmazó fallal rendelkező folyadékot fibrózus szövet zárja körbe 

(66). A PC előfordulása az AP előfordulásával párhuzamosan alakul, bár AP esetén lényegesen 

ritkábban fordul elő, mint CP-ben, továbbá alkohol indukálta gyulladásban nagyobb mértékben 

fordul elő, melyet az is alátámaszt, hogy a PC-k kialakulásának hátterében 59-78%-ban áll 

alkoholfogyasztás (67). Egy, az Amerikai Egyesült Államokban 357 alanyon végzett kutatás 

alapján alkoholfogyasztás az esetek 70%-ában, epeúti betegség 8%-ban, trauma 6%-ban állt 

fenn, míg 16%-ban ismeretlen eredetű volt a gyulladás (68).  Etiológiától függetlenül a PC 

incidenciája 0.5-1/100,000 felnőtt egy évre vonatkoztatva. Egy 926 nem alkoholos eredetű AP-

s betegen végzett megfigyelés alapján a betegek 9%-ában alakult ki folyadékgyülem, mely a 

betegek 5%-ában még 6 hét után is fennállt (69). Kourtesis és munkatársai prospektív módon 

való utánkövetéses vizsgálatukban 128 beteget elemeztek, melynek eredményeképpen a 

betegek 35%-ában alakult ki folyadékgyülem. Ezen gyülemek nagy része spontán megszűnt, 

de a populáció 12%-ában kialakult tünetet okozó PC (70). Temészetes módon a CP-ben 

szenvedő egyéneknél nagyobb esély van a PC kialakulására a szakirodalom szerint (71). Az 

entitás kialakulásának módja többféle lehet AP-ben, de leggyakraban a pankreász vezeték 
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sérülése áll a háttérben, melyet a hasnyálmirigy nedv kiáramlása követ. A betegek 

kétharmadánál bizonyítható a ciszta és a pankreász vezeték közti kapcsolat, a maradék 

egyharmadban valószínűsíthetően a gyulladás miatt nem bizonyítható a kapcsolat. Az Atlanta 

klasszifikáció szerint a PC általában négy hét után alakul ki, fibrotikus definiált fallal 

rendelkezik, de epithelium a falban nem található (31). CP-ben kevésbé ismert a ciszta 

kialakulásának módja, de alapvetően két mechanizmus játszhat szerepet: 1.) akut fellángolás 

során a már említett mechanizmusok okozzák a vezeték sérülését és a hasnyálmirigy 

emésztőenzimek extravazációját, vagy 2.) a vezeték fehérjedugó, fibrózis, vagy kő általi 

elzáródásának következtében alakul ki a folyadékkilépés (72).  

A PC-k klinikai megjelenése sokféle lehet, a teljesen tünetmentestől a hasi katasztrófa képéig 

terjedhet (73, 74). A ciszta okozta akut komplikációk, úgy, mint vérzés (mely általában a lép 

artériájának pseudoaneurysmájából származik), infekció, ruptúra tovább tarkítják a képet. 

Krónikus komplikációk közül kiemelendő a gyomor obstrukció, biliáris elzáródás, lép vagy 

portális véna trombózis. Az alábbi betegségeknek, mivel hasonló klinikai tünetekkel járnak 

fontos differenciáldiagnosztikai szerepük van: 1.) AP, 2.) CP, 3.) pankreász nekrózis, 4.) 

pankreász tályog, 5.) adenokarcinóma 6.) pankreász cisztikus tumorai, 7.) pankreász artéria 

pszeudoaneurizma, 8.) gyomorfekély, 9.) gyomor karcinóma, 10.) akut epehólyaggyulladás, 

11.) hasi aorta aneurizma, 12.) bél iszkémia, 13.) ovárium ciszta, 14.) bélelzáródás, 15.) akut 

koronária szindróma, 16.) tüdőgyulladás. Miután a képalkotó vizsgálat megerősítette a cisztikus 

lézió jelenlétét, külön figyelmet és differenciáldiagnosztikai kihívást jelent a PC elkülönítése a 

szerv egyéb cisztikus elváltozásaitól, elsősorban rosszindulató tumoroktól. A fent megjelölt 

betegségek elkülönítése nem egyszerű feladat, ugyanis nincs a PC-re specifikusan 

megnevezhető klinikai tünet, azonban amennyiben perzisztáló hasi fájdalom, anorexia, vagy 

hasi terime látható egy AP-s epizódot követően, úgy a diagnosztikai törekvéseknek a PC 

irányába is megfelelőnek kell lenniük. Ritkán előfordul, hogy a betegek sárgasággal vagy 

szepszis képével kerülnek felvételre PC esetén (73). A hashártya izgalmi jeleinek jelenléte a 

ciszta rupturájára vagy infekcióra utalnak. Egyéb lehetséges fizikális tünetek közé tartozik a 

láz, szubikterusz, vagy a mellkasi folyadék jelenléte (75).  

Cui és munkatársai prospektív, multicentrikus vizsgálatukban több prognosztikus faktort 

azonosítottak, melyek előrevetíthetik a PC kialakulását. A folyadékgyülemben szenvedő 

betegek életkora szignifikánsan alacsonyabb volt (51,5 ± 15,9 vs. 60,4 ± 16,5 év, p<0,001), 

magasabb arányban fordult elő köztük alkoholos etiológia (54,3%, p<0,001). A 48 órás CRP 

(39,2 ± 77,4 vs. 15,1 ± 36,2 mg/dL, p = 0,016), valamint az LDH érték (1317,6 ± 706,4 vs. 
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478,7 ± 190,5 IU/L, p<0.001) szignifikánsan magasabb volt a PC-ben szenvevdő 

betegcsoportban(76). 

PC esetén a laboratóriumi vizsgálatok korlátozott értékkel bírnak, specifikus eltérésről nem 

beszélhetünk. A szérum amiláz és lipáz értékek általában emelkedettek, de az AP diagnózisának 

alapul szolgáló háromszoros értéket nem érik el. Megnövekedett bilirubin és májenzimek 

ugyancsak jelen lehetnek, amennyiben epeúti érintettség is van. Továbbá a PC-t okozó AP 

etiológiájának megfelelően láthatunk emelkedett kálcium, vagy triglicerid szinteket.  

A laboratóriumi vizsgálatoknál jobb támpontot adnak a képalkotó eljárások. 

Transzabdominális UH-n a PC echoszegény struktúraként jelenik meg, kivehető a jól definiált 

(hiperreflektív) fibrotikus fal, mely gömb, vagy ovális alakot kölcsönöz az elváltozásnak. A 

kialakulási, vagy korai fázisban komplexebb, heterogénebb szerkezet figyelhető meg belső 

visszhangokkal, mely nekrotikus törmelék jelenlétére utalhat. Ezen akut folyadékgyülemek 

esetében a a nekrózis jelenléte miatt WON-nak nevezzük, amennyiben a törmelék nem szívódik 

fel és a demarkálódás után továbbra is észlelhető a cystán belül. Ezen felül komplexebb a kép, 

ha a cisztában vérzés alakul ki. Ennek tisztázására color Doppler, vagy duplex UH vizsgálat 

kivitelezése szükséges. Utóbbi diagnosztikai módszerek alkalmazása mellett szól az is, hogy 

cisztikus léziók jelenlétében a pszeudoaneurizma kizárása kötelező. Az UH érzékenysége a PC 

irányába 75 és 90% között mozog, így elmarad a 90 és 100% közti érzékenységgel bíró CT 

vizsgálattól. Emellett az UH-t korlátozó tényezők, úgy, mint a belek gázos volta, tovább 

nehezíti az ezzel a diagnosztikai modalitással végezhető vizsgálatot, továbbá az eredmények 

nagyban függenek a vizsgálatot végző személytől is (67). A CT vizsgálat nagyobb 

érzékenysége voltán, továbbá az akut szakaszban potenciálisan jelen lévő bélelzárdás, 

bélgázosság miatt preferálandó az UH-al szemben. A képalkotón látható kerek, vastag, definiált 

falú, folyadékot tartalmazó és a pankreásszal kapcsolatban álló elváltozás esetén AP, vagy CP 

anamnézisével a CT vizsgálat gyakorlatilag patognomikus és további megerősítő vizsgálat nem 

szükséges. Ezen felül a vizsgálat további előnyeihez tartozik, hogy a fentebb említett korlátozó 

tényezők (pl.: bélgázosság) nem jelentenek limitációt, így a modalitás nem vizsgáló-függő. 

További előny, hogy jobb kép nyerhető az anatómiai viszonyokról a PC környezetét illetően. 

Limitációja a CT vizsgálatnak azonban, hogy nem képes különbséget tenni a PC, és a pankreász 

egyéb cystikus elváltozásai között, különösképpen kiemelendő a mucinózus cisztadenoma, 

illetve az intraduktális papilláris mucinózus neoplázia (77). Az MRI képalkotás ugyancsak 

érzékeny diagnosztikai módszer a PC felderítésére, azonban, mivel a CT könnyebben 

hozzáférhető és minden diagnosztikai igényt kielégít, ritkán kerül sor az alkalmazására. Az MRI 
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és az MRCP részletesebb képet ad a folyadékgyülem belsejéből, a törmelék jellemzése ezáltal 

könnyebbé válik, ezen felül a pankreász vezeték és az epeutak ábrázolására is alkalmas (43). 

Az MR ezek mellett felsőbb rendű a CT-hez képest az epekövek ábrázolásának tekintetében, 

továbbá a pankreasz vezeték oldalágainak dilatációját is képes ábrázolni, ezáltal könnyítve meg 

a CP diagnosztikáját. Az endoszkópos vizsgálat nem kötelező a PC kivizsgálásában, azonban 

bizonyos esetekben, ha a helyi szakértelem és a ciszta elhelyezkedése is megengedi definitív 

terápiát is jelenthet. Továbbá a terápia megtervezésében is fontos szerepet játszhat, ahogy azt 

Nealon és munkatársai is megerősítették egy vizsgálatukban (78), ennek okán elvégzése az 

esetleges műtéti, vagy radiológiai intervenció előtt megfontolandó.  Az EUH használata 

másodlagos módszerként szokott előtérbe kerülni, mikor a folyadékgyülem jelenléte már 

megállapításra került. Fontos szerepe a CT-t korlátozó pankreász cisztikus lézióinak 

elkülönítésében van. Az UH forrás és detektor közeli jelenléte miatt nagy felbontású, részletes 

képeket tudunk alkotni. Cisztikus neopláziára utal ezen a képen, ha fal vastagsága meghaladja 

a 3 mm-t, makroszeptáció látható, nagyobb nodulus vagy a pankreasz vezeték cisztikus 

dilatációja látható (29, 79). További karakterizálásra adhat lehetőséget az EUH során végzett 

finomtű aspiráció elvégzése, mely által a folyadékgyülemből mintát vehetünk és laboratóriumi 

körülmények közt analizálhatjuk, amely ugyancsak a különböző cisztikus léziók közti 

elkülönítést szolgálja. A leginkább használt marker erre a célra a karcioembrionális antigén 

(CEA), amely PC esetén alacsony szintű, szerózus és mucinózus adenómákban azonban magas 

(29, 80, 81). Az amiláz szintje továbbá magas PC esetén, és alacsony az egyéb entitásokban. 

Egy, a preoperatív biokémiai értékelést elemző vizsgálat alapján a pankreász cisztikus 

eltéréseiben az alábbiakat írták le Hammel és munkatársai: (1) a szénhidrát antigén 19-9 (CA 

19-9) 50000 U/mL feletti szintje 75%-os szenzitivitással és 90%-os specificitással különíti el a 

mucinózus tumort az egyéb elváltozástól, (2) 5 ng/mL alatti CEA szint 100%-os szenzitivitással 

és 86%-os specificitással különíti el a szerózus adenomát a többi entitástól, (3) 5000 U/mL-t 

meghaladó amiláz pedig 94%-os szenzitivitással és 74%-os specificitással különíti el a PC-t az 

egyéb kórképektől (82). Egy további vizsgálat alapján, bármely cisztikus lézió, amelyben 

emelkedett CA 19-9, CA 72-4 szint mérhető malignusnak tekinthető (83).  

Mind a PC-t, mind a WON-t kezelni kell, amennyiben a kórkép tünetet okoz a betegnek (mely 

a legtöbb esetben hasi fájdalom), vagy a folyadékgyülem fertőzése, illetve annak erős gyanúja 

áll fenn.  

Tekintettel arra, hogy a PC beavatkozás nélkül is eltűnhet, nem komplikált esetben a 

szupportív ellátás is elégséges lehet. Ezen kezelés alatt értendő a folyadékpótlás, 
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fájdalomcsillapítás, illetve hányáscsillapítók adása. Azon betegeknél, akik tolerálják az orális 

táplálást zsírcsökkentett diéta alkalmazható. Amennyiben a szájon keresztüli táplálás nem 

kivitelezhető, mert a beteg nem tolerálja, az AP kezelésénél leírtak alapján a beteg lehetőleg 

enterálisan, végső esetben parenterálisan táplálható. A szupportív, nem invazív kezelés 

jelentőségét támasztja alá Vitas és munkatársai által végzett utánkövetéses vizsgálat, melyben 

114 PC-vel diagnosztizált beteg adatait rögzítették 5 éven keresztül. Az operatív beavatkozáson 

át nem esett betegek 52%-ában a PC spontán felszívódott. Ugyanakkor, azon betegeknél, 

akiknél eredetileg intervenciót nem terveztek, de később mégis beavatkozásra került sor, 

nagyobb méretű cisztákat volt szükséges kezelni, vagyis a kezelés megválasztása és időzítése 

kulcsfontosságú (84). Több vizsgálat is alátámasztotta, hogy a ciszta mérete, illetve a ciszta 

jelenlétének ideje nem jó előre jelzői a PC spontán megszűnésének (85-87).  

Amennyiben beavatkozásra kerül sor, a minimál-invazív technikák (perkután drenálás (PD), 

endoszkópos drenálás (ED), minimál-invazív sebészet) megjelenése a kezelésben alkalmazható 

módszerek széles körét biztosítja, emellett konzervatívabb sebészeti drenálás (SD) is 

alkalmazható. PD alkalmazásához jártas radiológus szükséges, ugyanis CT vagy UH vezérelt 

beavatkozásról van szó. Ezen kezelés során egy katéter kerül behelyezésre perkután módon a 

folyadékgyülem üregébe, melyen keresztül a folyadék drenálható. Az UH remekül képes 

vizualizálni a beavatkozáshoz szükséges régiót, ezért alkalmazása előnyben részesítendő (88). 

A folyadék kiürülése után a katéter eltávolítható, illetve a ciszta ürege kontrasztanyaggal 

vizualizálható, melyet utánkövetésre használhatunk. Bár a PD remekül alkalmazható és 

sikeressége bizonyos esetekben vitathatatlan, szövődményrátája nagyobb a többi 

beavatkozással szemben, többször fordul elő visszamaradt fisztula, illetve infekció. A 

kivitelezéshez ennek okán megfelelő szakértelem szükséges, továbbá az, hogy a ciszta 

megfelelő pozícióban legyen. Az SD általában utolsó beavatkozásként használandó, olyan 

betegek esetében, akiknél a perkután és endoszkópos drenálás nem járt sikerrel, vagy nem volt 

kivitelezhető. Mint a sebészet minden ágában, itt is megfigyelhető a minimál invazív technikák 

előtérbe kerülése a nyitott sebészettel szemben, bár kevés összehasonlító vizsgálat érhető el.  

Az ED során ugyancsak egy drén kerül beültetésre. A drén beültetése történhet a gyomor vagy 

a duodenum falán (transzmurális drenázs), a papillán keresztül (transzpapilláris drenázs), illetve 

ezen megközelítések különböző kombinációi is előfordulnak. Transzpapilláris drenázs csak 

abban az esetben kivitelezhető, ha a PC kommunikál a pankreász vezetékkel, mely a cysták 

felében fordul elő.  
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Bizonyos esetekben a modalitások közötti döntés nyilvánvaló, a folyadékgyülem lokalizációja 

miatt, vagy az adott centrumban elérhető jártasság vagy esetleges hiánya miatt; míg más 

esetekben hasonló eredmények várhatóak a különböző modalitásoktól. Az Európai 

Gasztroenterológiai Endoszkópos Társaság (European Society of Gastrointestinal Endoscopy 

[ESGE]) és az Amerikai Gasztroenterológiai Endoszkópos Társaság (American Society of 

Gastrointestinal Endoscopy [ASGE]) a fertőzött folyadékgyülemek esetében a perkután, vagy 

endoszkópos drenázs elsődleges alkalmazását javasolja, a fentebb felsorolt szempontok alapján 

(89, 90). 

Egy hét retrospektív elemzést felölelő meta-analízis alapján, melyben 490 beteg adatai 

szerepelnek, az endoszkópos drenázsnak nagyobb volt a siker aránya, továbbá rövidebb kórházi 

tartózkodással járt és az intervenciót is kevesebbszer kellett megismételni, mint a perkután 

beavatkozást követően (91).  

Egy másik meta-analízis alapján, melybe többnyire összehasonlító vizsgálatokat vontak be, 

illetve egy randomizált vizsgálatot és 255 beteg adatai öleli fel, a sebészeti intervenció nagyobb 

siker aránnyal rendelkezett, mint az endoszkópos beavatkozás, azonban hosszabb kórházi 

tartózkodással és több költséggel járt (92).  

Az PC lépet érintő szövődményei közé tartozik a lépinfarktusos szepszis és a lépvéna 

trombózisa. Az lépen belüli ciszta diagnózisát csak a klinikai leletek alapján nehéz 

megállapítani. Az UH és a CT különösen hasznos lehet a lép érintettségének megerősítésében. 

Szelektív cöliákia arteriográfiát kell végezni, amikor a lép érintettsége felmerül, a diagnózis 

megerősítése és a pszeudoaneurizma kialakulásának felkutatása érdekében. A sürgős sebészeti 

beavatkozás általában indokolt, tekintettel a súlyos szövődmények gyakoriságára és a gyors 

klinikai állapotromlásra. 

A PC ruptúrája történhet a gasztrointesztinális traktusba, a peritoneumba, vagy a vaszkuláris 

rendszerbe (93, 94). Amennyiben a ruptúra a gasztrointesztinális traktus valamely részébe 

történik, tünet nem kíséri, vagy melaena, esetleg hematemesis képében jelentkezhet, mely 

utóbbiak azonnali beavatkozást igényelnek. A peritoneumba történő ruptúra peritonitiszt, 

illetve vérzéses sokkot okozhat, mely abszolút indikációt képez sebészi beavatkozásra.   

Masszív vérzések nagyban képesek befolyásolni a betegség kimenetelét. Nagyobb érképlet 

eróziója okán, nagymértékű, előzetes jel nélkül bekövetkező vérvesztés könnyedén vezet 

vérzéses sokkhoz, ezáltal a mortalitás is magas ilyen esetben (95). Intervenciós radiológiai 
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beavatkozások fontos szerepet játszanak, mind a vérzés lokalizációjának feltérképezésében, 

mind a kérdéses érképlet embolizációjában (96).  

A ciszta infekciója további komplikációként említendő, mely bekövetkezhet spontán módon, 

vagy terápiás beavatkozáshoz köthetően is. Az infekció indikációt képez a beavatkozásra, ciszta 

drenálására, amely esetben a fentebb leírt modalitások közül választhatunk.  

Amennyiben egy nagyméretű, a pankreász fejében lévő ciszta komprimálja az epeutakat 

obstrukciós sárgaság fog kialakulni. Terápiás endoszkópos beavatkozás szükséges ebben az 

esetben.  

Portális hipertenzió kialakulása ugyancsak jellemző lehet PC-vel komplikált AP esetében. Ez 

esetben a kompresszió vagy obstrukció a portális vénákat érinti és vagy a ciszta, vagy a cisztával 

együtt járó CP okozza az elzáródást. Utóbbi esetben sebészeti beavatkozás szüntetheti meg a 

kompressziót (97).  

5. PhD tézis motivációja, célkitűzések 

Mind az AP, mind a CP eseteiben nagy számban előforduló PC miatt, illetve a PC fentebb 

említett jelentősége (komplikációk, magas mortalitás, életminőséget rontó tényezők) miatt az 

entitás kezelése és prognosztikai faktorainak feltérképezése kiemelkedő fontossággal bír. 

Célkitűzésünk volt, hogy a PC-re hajlamosító tényezőket felderítsük egy multicentrikus, 

nemzetközi regiszterből vett adatokból készített kohorsz vizsgálatban. Továbbá a kezelésben 

alkalmazott fent említett modalitások közti összehasonlítás is célunk volt, melyhez meta-

analitikai eszközöket használtunk.  
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6. Vizsgálatok 

6.1. A hasnyálmirigy PC rizikófaktorai és prognosztikus értéke 

6.1.1. Módszertan 

Az adatforrás és a betegek jellemzői 

Kohorsz vizsgálatunkhoz az adatokat a Magyar Hasnyálmirigy Munkacsoport (Hungarian 

Pancreatic Study Group = HPSG) által vezetett multicentrikus nemzetközi AP regiszterből 

gyűjtöttük ki. Az adatok lekérdezésének időpontjában (2020. október) nyilvántartásunk 2461 

AP-s esetet tartalmazott 13 ország 34 kórházából 2012 és 2020 közötti időtartamból. Minden 

betegnél a 2012-es módosított Atlanta klasszifikáció alapján történt az AP diagnózisa, illetve a 

súlyosság megítélése is (31). Összesen 2275 AP eset tartalmazott értékelhető információkat a 

hasnyálmirigy morfológiájáról. A betegek megfelelő csoportba sorolásához, ciszta jelenlétének 

felderítéséhez a hasi ultrahang, CT, EUH vagy MRCP leleteket elemeztük radiológus szakorvos 

segítségével. Azokat a betegeket, ahol a legfrissebb képalkotó vizsgálat nem mutatott PC 

képződést, a "nincs PC" (NO-P) csoportba soroltuk. A kórházi tartózkodás első négy napjában 

PC-pozitív képalkotó vizsgálattal rendelkező betegeket a "régi pszeudociszták" (OLD-P) 

csoportba soroltuk. Ezzel szemben azokat a betegeket, akiknél a PC az ötödik vagy azt követő 

napon került diagnosztizálásra az "új pszeudociszták" (NEW-P) csoportba soroltuk. A betegek 

28,4%-ának volt egy, míg 71,6%-ának legalább két képalkotó vizsgálata volt a betegség 

lefolyása alatt. 

A PC-k azonosítása 

A prospektíven gyűjtött betegadatok fent felsorolt képalkotó vizsgálatainak áttekintése alapján 

történt a betegek csoportba sorolása. Ez a folyamat szakképzett, az AP ellátásában és képalkotó 

diagnosztikájában jártas radiológus szakorvos segítségével történt. Az álciszták azonosítása a 

2012-es felülvizsgált Atlanta klasszifikáció morfológiai ajánlásain alapult, mely a folyadék- és 

nekrotikus gyülemeket négy csoportba sorolta, nevezetesen az akut hasnyálmirigy-

folyadékgyülem (APFC), az akut nekrotikus folyadékgyülem (ANFC), a PC és a demarkált 

dekrózis nekrózis (WON). Elemzésünkbe csak a PC-vel diagnosztizált eseteket vontuk be. 
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CT képek és diagnózisok 
2012-es revideált Atlanta klasszifikáció 

szerinti definíció 

 

 

akut pankreatikus 

folyadékgyülem 

(APFC) 

● általában a hasnyálmirigy-gyulladás 

korai fázisában alakul ki 

● nincs jól definiált fala 

● homogén 

● a retroperitoneum fascia lemezei által 

közrefogott 

● lehet többszörös 

● a legtöbb steril marad és spontán módon 

felszívódik  

 

 

Akut nekrotikus 

folyadékgyülem 

(ANFC) 

● általában az első négy hét alatt alakul ki,  

● különböző mennyiségű folyadékot és 

nekrotikus törmeléket tartalmaz  

● nekrotizáló gyulladásból fejlődik ki 

● összefüggésben lehet a pankreász 

fővezeték sérülésével  

 

 

Pankreász 

pszeudociszta (PC) 

● jól definiált fallal körülvett entitás, 

amely nem tartalmaz szilárd megjelenésű 

elemet 

● részben vagy egészben elhelyezkedhet a 

hasnyálmirigy belül  

● Morfológiai jegyek alapján 

diagnosztizálható  

 

Demarkált nekrózis 

(WON) 

 

 

● jól definiált fallal körülvett, nekrotikus 

törmeléket is tartalmazó folyadékgyülem 

 

● általában a gyulladást követő négy hét 

után alakul ki 

 

1. ábra: A folyadékgyülemek Atlanta klasszifikáció alapján történő felosztásának 

kritériumrendszere. (A Pécsi Tudományegyetem Orvosi Képalkotó Klinika képanyaga, Dr. 

Faluhelyi Nándor közreműködésével) 



26 
 

A kohorsz reprezentativitása 

Az elemzett kohorsz reprezentativitását úgy értékeltük, hogy összehasonlítottuk a 2461 beteg 

(teljes kohorsz) és a 2245 beteg (elemzett kohorsz) közti különbségeket a főbb kimenetelek és 

befolyásoló tényezőket figyelembe véve. Nem találtunk szignifikáns különbséget a két csoport 

között az életkor, a nem, a súlyosság, a kórházi kezelés hossza és a hasnyálmirigy-gyulladás 

etiológiája tekintetében. (1. számú függelék) 

Az adatok minősége 

A gyűjtött adatok pontosságát és minőségét egy négyszintű minőségellenőrzési rendszer 

biztosította, korábbi tanulmányaink példájára (1, 98-103). A módszertan lényegét négy 

különálló személy adja, akik önállóan átnézik a gyűjtött adatok hitelességét. Ezen személyek 

között két orvos és két egészségügyi adminisztrátor kolléga található. Az utolsó szint célszerűen 

az ellátást végző szakorvos. 111475 potenciálisan gyűjthető változóból 95873 volt elérhető, ami 

86%-os eredménynek felel meg (2. számú függelék). 

Statisztikai analízis 

A statisztikai elemzést a következő statisztikai tesztek felhasználásával végeztük: diszkrét és 

nem normálisan eloszlású folytonos változók esetén Kruskal-Wallis próbát 0,05 szignifikancia 

szinttel, majd Dunn szerinti post-hoc tesztet hajtottunk végre Holm-Šídák szerinti p-érték 

korrekcióval, mely esetben a p érték szignifikancia szintje 0,025 volt. A kategorikus változók 

esetében meghatároztuk az egyes csoportok előfordulási gyakoriságát. Ezekben az esetekben a 

változók közötti kapcsolatok elemzésére Chi-négyzet tesztet, vagy nem független változóknál 

Fisher-egzakt tesztet végeztünk. A 0,05-nél kisebb (≤0,05) p-értéket statisztikailag 

szignifikánsnak határoztuk meg. Valamennyi elemzést az R studio 1.3.1073 alkalmazásával 

(104), Dunn tesztjeit pedig a dunn.test csomag segítségével (105) hajtottuk végre biostatisztikus 

kolléga konzultációjával és segítségével. 

A klinikai vizsgálat etikai jóváhagyása 

A tanulmányt az Egészségügyi Tudományos Tanács Tudományos és Kutatásetikai Bizottsága 

(TUKEB) hagyta jóvá (22254-1/2012/EKU). Minden résztvevő írásos, tájékozott beleegyezést 

adott a vizsgálatban való részvételhez. 

6.1.2. Eredmények 

Férfi nem és alkoholos etiológia asszociációja az OLD-P csoporttal  

A 2275 esetből a betegek 57%-a, 56,1% -a, 72,2% -a, 64,6% -a férfi volt a teljes kohort,  NO-

P, az OLD-P és a NEW-P csoportban. Az OLD-P csoportban a betegek túlnyomórészt férfiak 
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voltak a NO-P csoporthoz képest (72,2% vs. 56,1%, p = 0,0014). Az átlagos életkor 56,1 ± 17,1 

volt a NO-P-ben, 55,0 ± 13,7 az OLD-P-ben és 59,6 ± 13,2 év volt a NEW-P csoportban. A 

NO-P és a NEW-P csoportban az etiológiai tényezők megoszlása nem különbözött az egész 

kohorszhoz viszonyítva. Az alkoholos etiológia azonban domináns volt az OLD-P csoportban 

(35,2% vs. 19,8%), míg a biliáris eredet kevésbé volt gyakori (22,2% vs. 41,8%) a NO-P 

csoporthoz képest (2. ábra). 

 

 

2. ábra: Demográfiai adatok. A) nemi megoszlás, B) kor, C) etiológia. Statisztikailag 

szignifikáns különbségeket *-al jelöltük. NO-P: nincs pszeudociszta csoport, OLD-P: régi 

pszeudociszta csoport, NEW-P: új pszeudociszta csoport. ERCP: endoszkópos retrográd 

kolangiopankreatográfia
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A NEW-P 63% -a az első két hétben diagnosztizálható. 

A kohorszunkban az újonnan kifejlődött pszeudociszták (NEW-P) első kimutatásának mediánja 

a kórházi tartózkodás 9. napja volt (IQR1-3: 7-15), míg 11 nap (IQR 1-3: 7-16) volt a hasi 

fájdalom kezdetétől számítva (3. ábra, A panel).  

A NEW-P és az OLD-P egyaránt rontja a betegség lefolyását, és hosszabb kórházi kezeléssel 

jár. 

Az OLD-P esetében szignifikánsan több volt a középsúlyos AP-s eset, mint NO-P esetében 

(56,5% vs 19,33%; p <0,001). Amennyiben egy AP-s epizód bármi nemű komplikációval jár 

középsúlyosnak kell tekinteni, ennek megfelelően nem meglepő, hogy a NEW-P csoportban 

nem észleltünk enyhe AP-s esetet, hiszen a PC is az AP egy lokális szövődménye. A betegek 

szignifikánsan nagyobb részében fejlődött ki az AP középsúlyos és súlyos lefolyása a NO-P 

csoporthoz képest (p <0,001). A betegek szignifikánsan hosszabb ideig tartózkodtak kórházban 

mind az OLD-P (medián: 10 nap, IQR 1-3: 6.8-16.2, p <0.001), mind a NEW-P (medián: 14 

nap, IQR 1-3: 8-22, p <0,001) csoportban, a NO-P csoporttal összehasonlítva (medián: 8 nap, 

IQR 1-3: 5-11). A mortalitást illetően nem tudtunk statisztikailag szignifikáns különbségeket 

kimutatni a csoportok között, de a teljes mortalitás 5,2% volt a NEW-P csoportban, szemben a 

2,8%-os teljes mortalitással a NO-P csoportban, ami arra utal, hogy lehetséges összefüggés van 

a teljes mortalitás és a NEW-P között (3. ábra, B,C,D panel). 
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3. ábra: Kimenetelek A) Pszeudociszta diagnózisának időpontja a kórházi felvételtől és a hasi 

fájdalm kezdetétől számítva, B) teljes mortalitás, C) súlyosság a csoporton belüli százalékos 

megoszlás feltüntetésével, D) kórházi tartózkodás hossza. Statisztikailag szignifikáns 

különbségeket *-al jelöltük 
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Korábbi AP, CP, aktív dohányzás és az alkoholfogyasztás az OLD-P kockázati tényezői. 

Korábbi AP epizód (p <0,001), a CP már meglévő diagnózisa (p <0,001), az aktív dohányzás 

(p <0,001) és az alkoholfogyasztás (egység / hét) (p = 0,014) szignifikánsan több OLD-P-s 

betegnél fordult elő a NO-P-hez hasonlítva. Másrészt a korábbi dohányzás az újonnan kialakuló 

PC-vel társult (p = 0,029). Nem tudtunk kimutatni szignifikáns különbségeket diabétesz 

mellitusz tekintetében (4. ábra). 

 

4. ábra: rizikó faktorok A) Korábbi akut hasnyálmirigy gyulladásos epizód az anamnézisben, 

B) korábbi krónikus hasnyálmirigy gyulladás az anamnézisben, C) jelenleg fennálló dohányzás, 

D) korábbi dohányzás az anamnézisben, E) diabétesz mellitusz az anamnézisben, F) heti 

alkoholfogyasztás. Statisztikailag szignifikáns különbségeket *-al jelöltük 
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A felvételkor jelenlévő hasi védekezés, hányás, megnövekedett szisztolés és diasztolés 

vérnyomás a NEW-P kockázati tényezője. 

Jelentős különbséget találtunk a NEW-P és a NO-P összehasonlításában a hasi védekezés 

(25,7% vs 16,3%, p = 0,0155), a diasztolés vérnyomás (88,38 ± 15,06 Hgmm vs 84,14 ± 14,03 

Hgmm, p = 0051), a szisztolés vérnyomás (150,89 ± 27,28 Hgmm vs 140,70 ± 22,98 Hgmm, p 

= 0,0035) és hányás (70% vs. 56,8%, p = 0,0088) tekintetében (5. ábra). 

 

5. ábra: felvételkori tünetek, fizikális jelek A) hasi fájdalom hossza, B) hasi védekezés, C) hasi 

fájdalom intenzitása, D) vérnyomás, E) testtömeg index (BMI), F) Hőemelkedés/láz jelenléte, 

G) hányinger, H) pulzus, I) hányás. Statisztikailag szignifikáns eredményeket *-al jelöltük. 
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OLD-P-s betegek esetében alacsonyabb felvételi amiláz és lipáz szintek voltak jellemzőek 

Figyelembe véve a felvételi laboratóriumi paramétereket, az amiláz és lipáz szintek 

szignifikánsan alacsonyabbak voltak az OLD-P csoportban, mint a NO-P csoportban (770,6 ± 

989,3 vs. 1094 ± 1129, p = 0,0003), azonban ez a különbség eltűnt azon betegek kizárása után, 

akiknek visszatérő AP-jük volt, vagy CP-ben szenvedtek (6. ábra). 

 

6. ábra: Felvételkori amiláz és lipáz A) amiláz, B) lipáz. Statisztikailag szignifikáns 

különbségeket *-al jelöltük. 

 

Az alacsonyabb testtömeg index (BMI) és a laboratóriumi paraméterek az OLD-P-ben 

jelezhetik az alultápláltságot 

Felvételi paramétereket tekintve az OLD-P csoportban a betegek BMI-je szignifikánsan 

alacsonyabb volt (25,84 ± 6,63) a NO-P csoporthoz képest (28,09 ± 5,95, p <0,001) (5. ábra). 

A glükóz (7,436 ± 2,433 vs. 8,338 ± 3,569, p = 0,0178) és a koleszterin (4,593 ± 3,82 vs. 5,465 

± 4,02, p = 0,0081) szintje ugyancsak szignifikánsan alacsonyabb volt az OLD-P csoportban, 

összehasonlítva az NO-P-vel (7. ábra). 

Csökkent vörösvértest-paraméterek és megnövekedett trombocitaszám összefüggésben állnak 

az OLD-P csoporttal 

A vörösvérsejt szám (4,417 ± 0,6212 vs. 4,699 ± 0,6231, p = 0,0002), hemoglobin (135,6 ± 

09,90 vs. 142,9 ± 18,9, p = 0,0017), hematokrit (39,88 ± 5,363 vs. 41,65 ± 5,079, p = 0, 0045) 

szintje alacsonyabb volt, míg a trombocita szám (305 ± 128,7 vs. 249,6 ± 88,73 p = 0,0001) 

magasabb volt az OLD-P csoportban az NO-P csoporthoz képest (7. ábra). 
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A megnövekedett fehérvérsejtszám, a hemoglobin, a hematokrit, a glükóz, a vér karbamid-

nitrogénje, az LDH és a kreatinin szintje összefügg a NEW-P-vel 

A NEW-P csoportba felvett betegeknél szignifikánsan magasabb volt a fehérvérsejtszám (14,57 

± 4,411 vs. 12,89 ± 4,956, p = 0,0001), hemoglobin (150,1 ± 20,38 vs. 142,9 ± 18,9, p = 0,0001), 

hematokrit (43,08 ± 5,445 vs. 41,65 ± 5,079, p = 0,0043), glükóz (9,717 ± 3,633 vs. 8,338 ± 

3,569, p <0,001), karbamid-nitrogén (7,07 ± 3,702 vs. 6,313 ± 3,837, p = 0,0125), laktát-

dehidrogenáz (592,2 ± 319,5 vs. 486,2 ± 315,5, p = 0,0002) és a kreatininszint (7,07 ± 3,702 

vs. 6,313 ± 3,839, p <0,0125) (7. ábra). 

 

7. ábra: felvételkori laborparaméterek I. A) trombocita szám, B) hematokrit, C) fehérvérsejt 

szám, D) vörösvértest szám, E) hemoglobin, F) koleszterin, G) glükóz, H) kreatinin, I) 

karbamid. Statisztikailag szignifikáns különbségeket *-al jelöltük.  
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Felvételkor az LDH, GOT, GPT, az összbilirubin és a gamma GT számított átlagai 

alacsonyabbak voltak, míg a CRP szintek átlaga magasabb volt az OLD-P csoportban. 

A laktát-dehidrogenáz (420,6 ± 258,7 vs. 486,2 ± 315,5, p = 0,01), a GOT (68,69 ± 117,7 vs. 

156,2 ± 208,1, p <0,001), GPT (69,03 ± 141,2 vs. 154,7 ± 199,6, p <0,001), az összbilirubin 

(27,83 ± 50,67 vs. 35,81 ± 39,28, p = 0,0005) és a GGT (245,2 ± 372,2 vs. 362,9 ± 489,8, p 

<0,001) alacsonyabb volt az OLD-P csoportban, ami az etiológiai különbségekre vezethető 

vissza. Ezen felül a CRP (78,48 ± 82,94 vs. 49,97 ± 75,32, p <0,001) szint magasabb volt az 

OLD-P csoportban, mint az NO-P csoportban (8. ábra). 

 

8. ábra: felvételkori laborparaméterek II. A) CRP, B) GGT, C) LDH, D) ASAT (GOT), E) ALAT 

(GPT), F) összbilirubin. Statisztikailag szignifikáns eredményeket *-al jelöltük. 
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A szisztémás és lokális szövődmények mind az OLD-P, mind a NEW-P esetében gyakoribbak. 

Ami a szövődményeket illeti, az OLD-P-ben a NO-P-hez képest magasabb arányban fordult elő 

akut hasnyálmirigy-folyadékgyülem (38,9% vs. 19% p <0,001), aszcitesz (34,45 vs. 14,1% p 

<0,001), szisztémás szövődmény (13,15 vs. 7,8% p = 0,0113), légzési elégtelenség (9,3% vs. 

5,2% p = 0,0182), ugyanakkor a CRP szint is magasabb értéket ért el a bent fekvés alatt (167 ± 

104,3 vs. 147,8 ± 118,3, p = 0,0141) A NO-P csoporthoz képest. Emellett NEW-P-ben 

magasabb volt az APFC (70,8 vs. 19% p <0,001), nekrózis (38,1 vs. 7,8% p <0,001), szisztémás 

szövődmények (21,2 vs. 7,8% p = 0,0245) előfordulása, mint a NO-P csoportban. 

 

9. ábra: komplikációk A) szívelégtelenség, B) légzési elégtelenség, C) bárminemű szisztémás 

komplikáció, D) nekrózis, E) akut hasnyálmirigy folyadékgyülem, F) ascites. A statisztikailag 

szignifikáns eredményeket *-al jelöltük. 
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Minden negyedik OLD-P-ben szenvedő beteg, míg minden hatodik NEW-P-s beteg 

beavatkozást igényelt. 

A hasnyálmirigy PC megszűntetésére irányuló beavatkozásokat 44 esetben hajtottuk végre 

kohorszunkban. A két csoport összehasonlításában nem volt szignifikáns különbség a 

beavatkozások típusa között; a beavatkozások aránya azonban magasabb volt az OLD-P 

csoportban (23,1%), szemben a NEW-P csoportban (16,8%). 

 

10. ábra: Beavatkozások A) bárminemű beavatkozás, B) perkután beavatkozás, C) endoszkópos 

beavatkozás, D) sebészeti beavatkozás.  

6.1.3. Diszkusszió 

Eredményeink közül az egyik legszámottevőbb, hogy a hasnyálmirigy PC-k nagy részét a 

korábban leírásra került négy hetes időpont előtt is diagnosztizálni lehet. A 2012-es 

felülvizsgált Atlanta klasszifikáció nem állítja, hogy az PC-ket csak négy héttel az AP után 

lehet diagnosztizálni; mindössze azt írja, hogy kialakulásuk leggyakrabban az említett 

időintervallum után következik be (31). Elemzésünk kimutatta, hogy a PC-k legalább felét 

diagnosztizálni lehetett a gyulladást követő első két hétben, az Atlanta klasszifikáció által 

javasolt radiológiai morfológiai jelek alapján. Emiatt javasoljuk a klasszifikációban leírt négy 
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hetes időintervallum rugalmas használatát a hasnyálmirigy folyadékgyülemek 

diagnosztizálásánál. 

A fentebb említett okokból (csak négy hét után diagnosztizált PC) a késői diagnózison alapuló 

beavatkozások késleltetése lehet az egyik oka annak, hogy az új PC-hez hosszabb kórházi 

tartózkodás társult. A LoH és az OLD-P közötti kapcsolat azonban kiemeli az PC-k 

súlyosságára gyakorolt hatását, ami végül hosszabb kórházi ápolást is eredményez. Míg a 

mortalitás elemzése nem mutatott statisztikai szempontból szignifikáns különbséget, az OLD-

P és a NEW-P csoportban megnövekedett halálozási arányt figyeltünk meg a NO-P csoporthoz 

képest, ami II. típusú statisztikai hibára utalhat, vagyis az alacsony esetszám miatt nem látjuk 

feltételezhetően a PC mortalitásra gyakorolt statisztikailag is szignifikáns hatását. Ezenkívül a 

szisztémás szervi elégtelenségek magasabb aránya mindkét csoportban a NO-P betegekhez 

képest szintén hozzájárulhat a mortalitás növekedéséhez. 

Elemzésünk alapján a korábbi dohányzás, valamint megváltozott laboratóriumi paraméterek 

szerepelhetnek, mint kockázati tényezők új PC kialakulása kapcsán. Így amennyiben AP-s 

beteg esetén jelen vannak az említett laborparaméterek kóros értékei, további képalkotó 

vizsgálatok elvégzése lehet indokolt, a laborértékekben jelzett, de még nem diagnosztizált 

folyadékgyülem feltérképezésére.  

A ciszta kialakulásában szerepet játszó toxikus hatások közül kiemelendő az alkohol, illetve a 

dohányzás. Ez a mi vizsgálatunkban is megnyilvánul, mivel az alkoholos eredet nagyobb 

arányban volt jelen az OLD-P csoportban, emellett a korábbi dohányzás is nagyobb számban 

volt jelen a NEW-P csoportban a NO-P csoporthoz viszonyítva. Az alkoholos etiológiát Cui és 

munkatársai is kiemelték a ciszták kialakulásával kapcsolatban. Továbbá Sharanya és 

munkatársainak kutatása megállapította, hogy az alkoholos etiológia, a férfi nem és a dohányzás 

kockázati tényezői a CP-nek, amely a hasnyálmirigy PC-k kialakulásának is alapja (106). Az 

alkoholos etiológia és a ciszták kialakulásának összefüggését egy indiai prospektív kohorsz 

tanulmány is megállapította, ahol a betegek 65,6%-ának kórtörténetében szerepelt az 

alkoholfogyasztás (107). Egy multicentrikus és multinacionális (Németország, Olaszország és 

az Amerikai Egyesült Államok) tanulmány Lankisch és munkatársainak tollából is 

megerősítette, hogy az alkoholfogyasztás összefüggésben van a ciszták kialakulásával (17). Ezt 

a megállapítást alátámasztja egy Kínából származó retrospektív elemzés is, ahol az alkoholos 

etiológiát (p = 0,031) és a CP-t (p = 0,006) azonosították a ciszták kialakulásának kockázati 

tényezőjeként. Az alkoholfogyasztással járó több PC valószínűleg az alkohol acináris és 

duktális sejtekre gyakorolt közvetlen toxikus hatásának tudható be. Mind az alkohol, mind a 
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dohányzás emelt intracelluláris kálcium- és  adenozin-trifoszfát szintet eredményez és 

mitokondriális permeabilitási tranzíciós pórus (mitochondrial permeability transition pore = 

MPTP) gátlást okoz (108-110), ami mindkét exokrin sejttípus nekrózisához vezet (8, 111, 112). 

Ez megzavarhatja az epiteliális gát integritását, ami a duktális folyadék szivárgását okozhatja a 

hasnyálmirigy körüli, illetve a hasnyálmirigyen belüli térbe. 

A korábbi gyulladásos epizódok és a hasnyálmirigy krónikus gyulladásai fokozott kockázatot 

jelentenek az OLD-P-re. Eredményeink összhangban vannak egy dél-koreai kohorsz 

vizsgálattal, ahol az AP és CP akut epizódok után az PC-k teljes előfordulási gyakorisága 18,3% 

volt (n = 74/405) (113). A PC-k sokkal gyakrabban alakultak ki CP-vel diagnosztizált 

betegeknél, mint AP-ben szenvedő betegeknél (41,5% vs. 14,6%, p <0,001). 

Vizsgálatunkban a NEW-P összefüggésben volt a hasi védekezéssel, a hányással és a 

megnövekedett vérnyomással, valamint a súlyosabb betegségek kimenetelével. Sajnos a 

kohorsz elemzésünk nem tette lehetővé, hogy megvizsgáljuk az ok-okozati összefüggést 

ezekben az asszociációkban. 

Korábban beszámoltunk arról, hogy a metabolikus szindrómának nevezett állapotcsoport, azon 

belül is a diabétesz mellitusz, a magas vérnyomás és az elhízás káros hatással van a 

hasnyálmirigy-gyulladás lefolyására (100). Másrészt azt találtuk, hogy a krónikus 

hasnyálmirigy gyulladásban szenvedő betegek (OLD-P csoport) BMI-je alacsonyabb volt, 

jelezve az alultápláltság nagyobb mértékét ebben a csoportban.Az alultápláltságot tükrözik a 

felvételi laboratóriumi paraméterek is, vagyis a csökkent hemoglobin, hematokrit és 

koleszterinszint. Másrészt egy afroamerikai lakosságot leíró tanulmány megállapította, hogy az 

elhízás a ciszták kialakulásának kockázati tényezője (p = 0,06) (114). Munkacsoportunk 

korábbi meta-analízise a zsíros májbetegséget a cisztafejlődés további kockázati tényezőjeként 

írta le (115). Az OLD-P csoportban epe eredetű AP ritkábban fordult elő, mely megjelenik az 

alacsonyabb májfunkciós tesztek, például összbilirubin, glutamát-oxálacetát-aminotranszferáz 

(GOT), glutamát-piruvát-aminotranszferáz (GPT) és GGT (gamma-glutamil-transzferáz) 

képében is. A hasnyálmirigy exokrin funkcióinak kimerülését az OLD-P csoportban az amiláz 

és a lipáz lényegesen alacsonyabb szintje jelzi, mivel krónikus gyulladás esetén csökken az 

acinus sejtek száma, amit az is alátámaszt, hogy a különbség eltűnik, ha a krónikus 

hasnyálmirigyeseteket és a visszatérő AP-s eseteket kizárjuk az elemzésből. Az acinus sejtek 

mennyiségének csökkenését és ezáltal a hasnyálmirigy zsugorodását visszatérő AP vagy CP 

esetén Steve és munkatársainak tanulmánya is támogatja (116). Az a tény, hogy az új PC-k 
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fokozott fehérvérsejtszámhoz és laktát dehidrogenázhoz kapcsolódnak, összefüggésben van a 

PC-k súlyosságára gyakorolt hatásával. 

A fentieket kiegészítve a megnövekedett hemoglobin, hematokrit, vér karbamid -nitrogén és 

kreatinin valószínűleg a felvételkor fennálló kiszáradásnak köszönhető. A NEW-P szisztémás 

szövődményeinek szignifikánsan nagyobb kockázatát részben az akut vesekárosodás okozza, 

amit a jelentősen emelkedett vér karbamid-nitrogén- és kreatininszint tükröz. A NEW-P csoport 

diabetogén állapotát a felvételi glükóz emelkedett szintje mutatja. Míg Akgül és munkatársai 

megállapították, hogy az alacsonyabb szérum kálciumszint előrejelző tényező lehet a 

hasnyálmirigy PC-k kialakulásához AP epizódot követően (117), elemzésünk nem talált ilyen 

összefüggést. Másrészt támogatjuk Cui és munkatársainak eredményeit a megnövekedett LDH- 

és CRP szinteket illetően PC esetében. Azonban kiemelendő, hogy a mi esetünkben felvételi 

értékekről beszélünk, míg a fenti tanulmány 48 órás laboratóriumi értékekkel dolgozik.  

Az Európai Gasztrointesztinális Endoszkópia Társaság (ESGE) ajánlása szerint a 

hasnyálmirigy PC-ken végzett beavatkozásokat akkor kell elvégezni, ha az tüneteket okoz vagy 

a folyadékgyülem fertőzötté válik.  (89). A folyadékgyülemek kezelésének részletes elemzését 

a lentebb leírt meta-analízis taglalja részleteiben. Elemzésünk szerint a betegek kevesebb mint 

egyharmada igényelt beavatkozást. Ennek ellenére ez az arány magasabb volt az OLD-P 

csoportban, ahol több esetben végeztek endoszkópos beavatkozásokat, mint perkután vagy 

sebészeti módszereket. Érdekes módon a perkután intervenció gyakoribb volt a NEW-P 

csoportban, aminek oka feltételezhetően a PC lokalizációjában keresendő. Elemzésünk azonban 

nem vizsgálta ezt a kérdést. 

Elemzésünk limitációi 

Tanulmányunknak számos limitációja van. Bár minden adatot prospektív módon gyűjtöttünk 

össze, a klinikai kérdéseket utólagosan, retrospektív módon tettük fel. Az elemzésben több 

radiológus értékelte az esetekhez tartozó képalkotókat, mely heterogenitást okozhat. Ugyancsak 

a heterogenitáshoz járul hozzá, hogy több centrumból, illetve kórházból gyűjtöttünk eseteket, 

melyeknél a képalkotás technikája különbözhet. Ezen limitációkat egységes adatgyűjtési 

űrlapokkal igyekeztünk minimálisra csökkenteni. A képalkotási módszerek közé tartozott mind 

az UH, mind a CT, amelyek érzékenysége és specificitása a hasnyálmirigy PC-k diagnózisát 

tekintve eltérő. Ezenkívül azon kritériumok melyek alapján csoportokba soroltuk a PC-s 

eseteket, empirikus szakértői véleményen és ajánláson alapultak, mivel feltételeztük, hogy az 

első négy napban valószínűtlen egy új PC kialakulása. 
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Kutatási ajánlások 

Míg elemzésünk számos aspektusra rávilágított az PC-vel kapcsolatban, célszerű lenne egy 

prospektív tanulmány, amely a pszeudociszták kialakulásának kockázati tényezőire és a 

diagnosztizált pszeudocisztákkal rendelkező betegek betegségmenetének prognosztikai 

tényezőire összpontosít. 

Gyakorlati ajánlások 

Eredményeink alapján azt javasoljuk, hogy a PC diagnosztizálásához ne alkalmazzuk 

kötelezően a felülvizsgált Atlanta osztályozásban leírt négy hetes időkeretet. Ezzel lehetővé 

válik a korábbi diagnózis és a lehetséges korábbi kezelést. Továbbá, figyelembe véve az alkohol 

és a dohányzás toxikus és PC-t előidéző hatását, a leszoktatási programoknak fontos helyet kell 

kapniuk az AP-s betegek utógondozásában. Figyelembe véve a súlyosságot és a lehetséges 

szervhibákat, az újonnan diagnosztizált PC-k nagyobb figyelmet igényelnek, mivel 

prognózisuk lényegesen rosszabb. 

Következtetések 

Az újonnan kifejlődő PC-k súlyosabb betegség lefolyással és a kórházi kezelés 

meghosszabbodásával járnak. Az új PC-k nagy része két héten belül fejlődik ki. A már meglévő 

PC-k magasabb alkoholfogyasztással és dohányzással járnak. Az a tény, hogy a CP gyakrabban 

kapcsolódik egy már meglévő PC-hez, kiemeli az után követés fontosságát.  
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6.2. A PC és WON kezelési modalitásainak összehasonlítása – meta-analízis 

6.2.1. Módszertan 

Metaanalízisünk kérdésének feltevéséhez a populáció-beavatkozás-kontroll-kimenetelek 

(Population-Intervention-Control-Outcome [PICO]) mozaikszót használtuk. Azon 

vizsgálatokat válogattuk be, ahol a PC-ben vagy WON-ban (P) szenvedő betegeket műtéti, 

perkután vagy endoszkópos beavatkozással (I és C) kezelték, és legalább két kezelési módot 

hasonlítottak össze. Kimenetelként a mortalitást, a klinikai sikert, a kiújulást, a 

szövődményeket, a kórházi kezelés hosszát (LOH) hasonlítottuk össze 

A metaanalízist a Preferred Reporting Items for Systematic Review (PRISMA) irányelveknek 

(118) megfelelően készítettük el, és előzetesen a PROSPERO adatbázisba regisztráltuk 

(regisztrációs szám: CRD42018079200). 

Keresési stratégia 

A szisztematikus keresést a PubMed és az Embase elektronikus adatbázisokban hajtottuk végre 

2018 decemberéig bezárólag, az alábbi keresési kulcsot használva: (”pancreatic pseudocyst” 

OR “walled off necrosis”) AND (” drainage” OR “surgery” OR” percutaneous” OR” 

endoscopy”) AND (“drainage” OR “surgery” OR “percutaneous” OR “endoscopy”). A 

következő szűrőket alkalmaztuk a keresés során: nyelv: angol, megjelenés dátuma: 1990-től 

2018 decemberéig. 

Beválogatási és kizárási kritériumok 

Azon cikkek kerültek beválogatásra, amelyek legalább kettő beavatkozási modalitást 

összehasonlítottak a fentebb leírt kimenetelek tekintetében, és ezen összehasonlításról adatot 

szolgáltattak. Beválogattunk prospektív és retrospektív kontrollált megfigyeléses vizsgálatokat, 

valamint randomizált kontrollált vizsgálatokat is. Megfelelő adatokkal rendelkező konferencia 

absztraktok is beválogatásra kerültek. Nem angol nyelvű tanulmányokat, 1990 előtt publikált 

tanulmányokat, gyermekgyógyászati esetekre összpontosító tanulmányokat, eset leírásokat és 

a kombinált beavatkozásokkal végzett vizsgálatokat kizártuk. 

Szelekciós folyamat 

A találatokat az EndNote X7.4 szoftver (Clarivate Analytics, Philadelphia, PA, USA) 

segítségével dolgoztuk fel. A duplikátumokat a szoftver segítségével eltávolítottuk, majd két 

szerző egymástól függetlenül szűrte le a találatokat először cím, majd absztrakt, végül teljes 
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szöveg alapján előre megbeszélt kritériumok szerint. Amennyiben ellentmondás volt a két 

szerző közt, konszenzus alapján született döntés a kérdéses tanulmány bevonásáról.  

Az adatok kigyűjtése 

A numerikus adatokat egy erre a célra tervezett Excel 2010 (Office 365, Microsoft, Redmond, 

WA, USA) munkafüzetbe gyűjtöttük ki. A vizsgálók az egyes publikációkból önállóan, 

egymástól függetlenül kigyűjtötték a releváns adatokat: az alanyok számát, a beavatkozásra 

vonatkozó adatokat, a mortalitást, a klinikai sikerességi arányt, a kiújulást, a szövődményeket, 

a beavatkozás utáni és a teljes LOH-t, valamint a kezelés költségeit, majd validálták ezeket az 

adatokat. Az egyet nem értések konszenzus alapján kerültek feloldásra. 

Statisztikai módszerek 

Az ED, PD és SD páros összehasonlítását végeztük a kiújulás, a szövődmények, a mortalitás, a 

klinikai siker és az LOH tekintetében. A bináris és a folyamatos eredmények esetében 

esélyhányadosokat (OR) és súlyozott átlagkülönbségeket (WMD) számítottunk 95%-os 

konfidencia intervallumokkal (CI), a véletlenszerű hatás modellel (DerSimonian és Laird 

becslés), az eredményeket fasor ábrán (forest plot) ábrázoltuk. A statisztikai heterogenitást az 

I2 statisztika és a chi2-teszt alkalmazásával elemeztük a valószínűségi értékek feltüntetésével. 

Mind a különbségek, mind pedig a heterogenitás megítélésénel a 0,05-nél kisebb p értéket 

tekintettük szginifikánsnak. Ahol a szórást és az átlagértéket nem jelentették az LOH esetében, 

azokat a medián, az interkvartilis és a tartomány alapján becsültük meg Xiang Wan (2014) 

(119) módszerével. 

A tanulmányok minőségének értékelése 

A cikkek minőségértékelését két szerző egymástól függetlenül végezte el, a kohorsz- és 

esetkontroll-vizsgálatok esetében a Newcastle-Ottawa skála használatával (120), a randomizált 

kontrollált esetekben pedig a Jadad-pontszám (121) felhasználásával. 

Alcsoport elemzések 

További célunk az volt, hogy a folyadékgyülemeket ne csak egy entitásként, hanem külön-

külön is kezeljük és elemzést végezzünk csak a WON és a PC vonatkozásában. 

Összehasonlítottuk az endoszkópos beavatkozást továbbá a minimális invazív műtéttel, 

feltételezve, hogy a minimális invazív műtét jobb eredményeket nyújt, mint a nyitott műtét. 
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A bizonyítékok fokozatának értékelése 

A Grading of Recommendations, Assessment, Development and Evaluations (GRADE) 

rendszert alkalmaztuk az ajánlásaink erősségének és eredményeink minőségének értékelésére 

(122). 

6.2.2. Eredmények 

A szelekciós folyamat eredménye 

Az Embase és a 

PubMed adatbázisban 

1341, illetve 2863 

cikket azonosítottunk. 

Végül 24 releváns cikk 

került be ezen meta-

analízis kvantitatív 

szintézisébe (11. ábra). 

A tanulmányok 

általános és 

demográfiai jellemzői 

A 24 cikk között öt 

tanulmány csak 

konferencia-kivonatok 

formájában volt 

elérhető. A kvantitatív 

szintézisbe két 

prospektív megfigyelési 

vizsgálatot, két 

randomizált kontrollált 

vizsgálatot és 20 retrospektív megfigyeléses vizsgálatot vontunk be. A cikkek általános 

jellemzőinek részletes ismertetését az 1. táblázat tartalmazza. A közlemények demográfiai 

jellemzőit, a ciszták tulajdonságait a 2. táblázat ismerteti. 
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Közlemény Dizájn Betegszám Endoszkópos metodológia leírása Nekrektómia Klinikai sikeresség definíciója Utánkövetés 

hossza (átlag) ED PD SD 

Adams és mtsi 1992 retrospektív - 52 42 N/A N/A N/A N/A 

Akshintala és mtsi 2014 retrospektív 41 40 - Konvencionális vagy EUH asszisztált 

transzmurális drenázs 

Nem A folyadékgyülem eredeti méretéhez képest legalább 50% csökkenés, 

és a panaszok megszűnése 

ED: 909 nap 

PD: 671 nap 

Barthet és mtsi 1993 retrospektív 54 39 29 pankreatikus sphincterotómia a striktúrák 

dilatációjával EUH alkalmazása mellett, 

vagy anélkül 

Nem N/A N/A 

Bopanna és mtsi 2017 RCT 30 - 30 Igen A folyadékgyülem teljes megszűnése 22 hónap 

Heider és mtsi 1999 retrospektív - 66 66 N/A N/A Tünetek megszűnése, vagy a ciszta eltűnése képalkotó vizsgálaton N/A 

Johnson és mtsi 2009 retrospektív 24 7 30 transzmurális drenázs transzpapilláris 

drenázzsal, vagy anélkül 

Nem A folyadékgyülem teljes megszűnése ED: 10 hónap 

SD: 15 hónap 

Keane és mtsi 2015 retrospektív 109 55 - EUH irányított transzmurális drenázs Nem A folyadékgyülem teljes megszűnése, vagy 2 cm-nél kisebb méretre 

való csökkenése 

ED: 11 hónap 

PD: 17 hónap 

Khreiss és mtsi 2015 retrospektív 20 - 20 cisztogasztrosztóma, dupla pigtail sztent, 

vagy SEMS 

Nem Re-intervenció szükségességének hiánya ED: 16 hónap 

SD: 6 hónap 

Kumar és mtsi 2014 prospektív 12 12 - N/A Igen Tünetek megszűnése ED: 1,9 év 

SD: 2,8 év 

Melman és mtsi 2008 retrospektív 45 - 38 cisztogasztrosztómia, dupla pigtail sztent Nem Tünetek vagy a folyadékgyülem teljes megszűnése N/A 

Morton és mtsi 2005 retrospektív - 8121 6409 N/A N/A N/A N/A 

Naoum és mtsi 2003 retrospektív - 3 9 N/A N/A N/A N/A 

Nealon és mtsi 2002 retrospektív - 50 148 N/A N/A N/A N/A 

Nq és mtsi 1998 retrospektív - 17 13 N/A N/A Folyadékgyülem megszűnése N/A 

Pan és mtsi 2015 retrospektív 410 13 377 transzmurális drenázs Nem Folyadékgyülem megszűnése N/A 

Rana és mtsi 2015 retrospektív 26 - 25 EUH irányított transzmurális drenázs Igen Folyadékgyülem és a tünetek megszűnése ED: 22,3 hónap 

SD: 31 hónap 

Redwan és mtsi 2017 prospektív 35 - 36 transzmurális, vagy transzpapilláris 

drenázs 

Nem Tünetek vagy a folyadékgyülem teljes megszűnése Legalább 6 hónap 

Saluja és mtsi 2016 retrospektív 35 - 20 cisztogasztrosztómia Nem N/A N/A 

Saul és mtsi 2015 retrospektív 21 - 43 EUH irányított drenázs, dupla pigtail 

sztent 

Nem A folyadékgyülem teljes megszűnése, vagy 2 cm-nél kisebb méretre 

való csökkenése 

ED: 270 nap 

SD: 580 nap 

Siddiqui és mtsi 2017 retrospektív 42 - 39 EUH irányított cisztogasztrosztómia Nem Re-intervenció szükségességének hiánya N/A 

Spofford és mtsi 2011 retrospektív 12 - 15 N/A Igen Tünetek megszűnése ED: 13,4 hónap, SD: 

38,5 hónap 

Tan és mtsi 2018 retrospektív 48 135 164 N/A N/A Folyadékgyülem megszűnése Legalább 3 hónap 

Varadarajulu és mtsi 2013 RCT 20 - 20 cisztogasztrosztómia Nem Folyadékgyülem és tünetek megszűnése 24 hónap 

Varadarajulu és mtsi 2008 retrospektív 20 - 10 EUH irányított cisztogasztrosztómia Nem Folyadékgyülem és tünetek megszűnése Legalább 3 hónap 

1. táblázat: A beválogatott közlemények általános jellemzői. ED: endoszkópos drenázs, PD: perkután drenázs, SD: sebészeti drenázs, N/A: információ nem 

elérhető, RCT: randomizált klinikai vizsgálat, EUH: endoszkópos ultrahang, SEMS: öntáguló metál szten
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Közlemény Nem (F/N) Kor (átlag; év) Ciszta mérete (átlag, cm) WON-al kezelt betegek száma 

ED PD SD ED PD SD ED PD SD ED PD SD 

Adams és mtsi 1992 - 44/8 29/13 - 43,2 45,5 - N/A N/A - 0 0 

Akshintala és mtsi 2014 28/13 26/14 - 47,1 52,7 - 9,5 9,4 - 0 0 - 

Barthet és mtsi 1993 125/18 (összes beteg) N/A N/A N/A N/A N/A N/A 0 0 0 

Bopanna és mtsi 2017 16/14 - 20/10 53,4 - 48,3 N/A - N/A 0 - 0 

Heider és mtsi 1999 - 41/25 45/21 41 (összes beteg) - 8,2 7,4 - 0 0 

Johnson és mtsi 2009 N/A N/A N/A 52 N/A 49 9,5 N/A 9,1 0 0 0 

Keane és mtsi 2015 60/49 37/18 - N/A N/A - N/A N/A - 38 30 - 

Khreiss és mtsi 2015 9/11 - 16/4 N/A - N/A 11,2 - 15,2 20 - 20 

Kumar és mtsi 2014 8/4 9/3 - 58,9 53,3 - 1306 ml 1354 ml - 12 12 - 

Melman és mtsi 2008 1,4 - N/A 51,8 - N/A 9,1 - N/A 0 - 0 

Morton és mtsi 2005 - 58% 59% - 53 51 - N/A N/A - 0 0 

Naoum és mtsi 2003 - 2/1 3/6 - 65 69 - 15 10 - 0 0 

Nealon és mtsi 2002 187/66 (összes beteg) 46 (összes beteg) - N/A N/A - 0 0 

Nq és mtsi 1998 N/A N/A N/A N/A N/A N/A N/A N/A N/A 0 0 0 

Pan és mtsi 2015 210/200 N/A 197/180 57 N/A N/A 7,8 N/A 6,7 0 0 0 

Rana és mtsi 2015 21/5 - 20/5 35,4 (összes beteg) 10,8 (összes beteg) 26 - 25 

Redwan és mtsi 2017 1,3/1 - 1/1 49,2 - 51,8 10,3 - 10,1 0 - 0 

Saluja és mtsi 2016 N/A N/A N/A N/A N/A N/A 11 N/A 14,2 N/A N/A N/A 

Saul és mtsi 2015 13/21 N/A 29/43 44,4 N/A 40 6,7 N/A 10 0 0 0 

Siddiqui és mtsi 2017 N/A - N/A N/A - N/A N/A - N/A 42 - 39 

Spofford és mtsi 2011 5/7 - 11/4 50 - 52 N/A - N/A 12 - 15 

Tan és mtsi 2018 193/154 (összes beteg) 46,85 (összes beteg) N/A (összes beteg) 0 0 0 

Varadarajulu és mtsi 2013 12/8 - 16/4 48 - 51 N/A - N/A 0 - 0 

Varadarajulu és mtsi 2008 6/4 - 15/5 43,1 - 42,3 8,9 - 9,8 0 - 0 

2. táblázat: A beválogatott cikkek demográfiai jellemzői, ciszták jellemzői. WON: demarkált nekrózis, ED: endoszkópos drenázs, PD: prekután drenázs, SD: 

sebészeti drenázs, N/A: információ nem elérhető
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Perkután versus endoszkópos beavatkozás 

PC és WON együtt 

Hat tanulmány hasonlította össze az ED-t és a PD-t (mely 688, illetve 286 beteget foglalt 

magában). Ezek közül négy hasonlította össze a PC / WON kiújulását, három a komplikációkat, 

kettő a mortalitást, négy a klinikai sikerességet és kettő a beavatkozás utáni LOH-t. 

Az ED klinikailag sikeresebbnek bizonyult (OR = 3,36; 95% CI 1,48, 7,63; p = 0,004, I2 = 

68,9%, p = 0,022), mint a PD. A mortalitás (OR = 0,26; 95% CI 0,01, 4,55; p = 0,353, I2 = 

58,5%, p = 0,0121), szövődmények előfordulása (OR = 1,36; 95% CI 0,52, 3,56; p = 0,531, I2 

= 18,6 %, p = 0,293), kiújulás (OR = 0,37; 95% CI 0,10, 1,38; p = 0,138, I2 = 66,4%, p = 0,03) 

és LOH (súlyozott átlagkülönbség (weighted mean difference = WMD) (nap) = -30,58; 95% CI 

-74,87, 13,71; p = 0,009, I2 = 98%, p <0,001) nem különbözött szignifikánsan a két módszer 

között (12. ábra A panel). 

Csak PC 

Öt cikk hasonlította össze az ED-t és a PD-t a PC-vel kapcsolatban (579, illetve 231 beteg adatai 

alapján). Ezek közül egy cikk tartalmazott adatot a mortalitásról, három a kiújulásról, három a 

klinikai sikerességről, kettő a szövődményekről és egy a LOH-ról. A kiújulás aránya (OR = 

0,23; 95% CI 0,08, 0,66; p = 0,006, I2 = 35,1%, p = 0,214) szignifikáns különbséget mutatott, 

ami az ED-t részesítette előnyben. Klinikai siker (OR = 2,84; 95% CI 0,90, 8,98; p = 0,076, I2 

= 74,8%, p = 0,019) és szövődmények (OR = 0,87; 95% CI 0,31, 2,43; p = 0,777, I2 = 0,0%, p 

= 0,737) tekintetében nem különbözött szignifikánsan a két intervenciós módszer (12. ábra B 

panel).
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12. ábra: Az endoszkópos és perkután drenázs összehasonlítása a mortalitás, kiújulás, klinikai sikeresség és komplikációk tekintetében. A panel: 

pszeudociszta és demarkált nekrózis együtt, B panel: csak pszeudociszta. OR: odds ratio, esélyhányados
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Sebészeti kontra endoszkópos beavatkozás 

PC és WON együtt 

Tizennégy cikkben hasonlították össze az ED-t az SD-vel (842, illetve 896 beteget bevonva). E 

cikkek közül hat számolt be a mortalitásról, tizenhárom a klinikai sikerességről, tíz a 

kiújulásról, tíz a szövődményekről, öt a műtét utáni LOH-ról, kettő a teljes LOH-ról és három 

a költségekről. 

Jelentős különbséget találtunk a beavatkozás utáni LOH-ban (WMD (nap) = -4,61; 95% CI -

7,89, -1,33; p = 0,006, I2 = 93,5%, p <0,001) és a teljes LOH-ban (WMD (nap) = - 3,67; 95% 

CI -5,00, -2,34; p <0,001, I2 = 75,2%, p = 0,045), amely eredmények az endoszkópos 

beavatkozást támogatják (13 ábra A panel). 

Az ED klinikai sikere alacsonyabb volt, mint az SD (OR = 0,59; 95% CI 0,37, 0,93; p = 0,022, 

I2 = 19,2%, p = 0,250), de a mortalitás (OR = 0,86; 95% CI 0,15, 5,06; p = 0,870, I2 = 0,0%, p 

= 0,378), kiújulás (OR = 1,79; 95% CI 0,93, 3,35; p = 0,068, I2 = 27,2%, p = 0,211), 

komplikációs ráta (OR = 0,75; 95% CI 0,45, 1,25; p = 0,264, I2 = 3,4%, p = 0,406), és a költség 

(WMD (USD) = -3683,54; 95% CI -7723,38, -356,30; p = 0,074, I2 = 98,7%, p <0,001) 

hasonlóak voltak a két módszer tekintetében. 

Csak PC 

Tizenegy cikkben hasonlították össze a PC-k endoszkópos, illetve műtéti beavatkozását (739, 

illetve 797 beteg adatai alapján). Közülük négy tanulmányban került összehasonlításra a 

mortalitás, nyolcban a kiújulást, tízben a klinikai sikeresség, hétben a szövődmények, négyben 

a beavatkozás utáni LOH. Jelentős különbség állapítható meg a klinikai sikeresség (OR = 0,54; 

95% CI) 0,35, 0,85; p = 0,007, I2 = 13,1%, p = 0,322) és a kiújulás (OR = 1,80; 95% CI 1,16, 

2,79; p = 0,009, I2 = 0,0%, p = 0,456) tekintetében, mindkettő az SD-t részesítette előnyben. A 

mortalitás (OR = 0,86; 95% CI 0,15, 5,06; p = 0,870, I2 = 0,0%, p = 0,378), a szövődmények 

(OR = 0,82; 95% CI 0,44, 1,51; p = 0,523, I2 = 10,6%, p = 0,248) és a LOH (WMD (nap) = -

5,07; 95% CI -11,26, -1,12; p = 0,109, I2 = 94,2%, p <0,001) nem különbözött szignifikánsan 

(13. ábra B panel).
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13. ábra: Az endoszkópos és sebészeti beavatkozás összehasonlítása. A panel: beavatkozás utáni és teljes hospitalizáció hossza a 

pszeudocisztákat és demarkált nekrózisokat is figyelembe véve; B panel: mortalitás, kiújulás, klinikai sikeresség és komplikációk, csak a 

pszeudocisztákat figyelembe véve. WMD: súlyozott átlagkülönbség; N: elemszám; OR: esélyhányados; LOH: hospitalizáció hossza
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Csak WON 

Négy cikkben hasonlították össze az endoszkópos beavatkozást a műtéttel (100, illetve 99 beteg 

adatai alapján), csak a WON-t bevonva az analízisbe. Ezek közül kettő cikk hasonlította össze 

a mortalitást, kettő a kiújulást, három a klinikai sikerességet, három pedig a szövődményeket. 

Nem volt szignifikáns különbség a két intervenciós módszer között a mortalitás (egyik esetben 

sem fordult elő haláleset), a klinikai sikeresség (OR = 1,01; 95% CI 0,23, 4,43; p = 0,990, I2 = 

40,1%, p = 0,188), a kiújulás (OR = 0,8; 95% CI 0,03, 18,72; p = 0,889, I2 = 75,0%, p = 0,046) 

és a szövődmények (OR = 0,56; 95% CI 0,19, 1,71; p = 0,311, I2 = 14,6% p = 0,310) 

tekintetében. A LOH és a költség összehasonlítása a túl kevés adat miatt nem történt meg. 

Minimál-invazív SD vs ED  

PC és WON együtt 

Öt cikk hasonlította össze az endoszkópos beavatkozást a minimál-invazív műtéttel (bevonva 

172, illetve 103 beteget) szemben. Két cikk hasonlította össze a mortalitást, három a kiújulást, 

öt a klinikai sikerességet, négy a szövődményeket. Nem volt különbség a minimális invazív SD 

és endoszkópos intervenció között a mortalitás (nem volt haláleset), a klinikai sikeresség (OR 

= 0,53; 95% CI 0,19, 1,49; p = 0,232, I2 = 37,3%, p = 0,172), a kiújulás (OR) között = 2,7; 95% 

CI 0,44, 16,54; p = 0,281, I2 = 0,00%, p = 0,559) vagy szövődmények (OR = 0,68; 95% CI 

0,28, 1,16; p = 0,377, I2 = 0,00%, p = 0,831) tekintetében. 

Csak PC 

Három cikk alapján hasonlítottuk össze az endoszkópos kezelést a minimál-invazív műtéttel, 

amely csak PC-vel diagnosztizált betegek adatait tartalmazta (110, illetve 44 beteg). Ezek közül 

egy cikk foglalkozott a halálozással, kettő a kiújulással, három a klinikai sikerességgel és kettő 

a szövődményekkel. 

Nem volt szignifikáns különbség a mortalitás, a klinikai sikeresség (OR = 0,48; 95% CI 0,11, 

2,13; p = 0,332, I2 = 53,8%, p = 0,115), a kiújulás (OR = 1,29; 95% CI 0,06, 28,09; p = 0,873) 

és szövődmények (OR = 0,47; 95% CI 0,14, 1,61; p = 0,230, I2 = 0,00%, p = 0,648) tekintetében 

a két kezelési modalitás között. 

Csak WON 
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Két cikk hasonlította össze az endoszkópos beavatkozást minimális invazív műtéttel, amely 

csak a WON-al diagnosztizált betegeket tartalmazta (62, illetve 59 beteg). Ezek közül az egy a 

mortalitással, egy a kiújulással, kettő a klinikai sikerességgel, kettő a szövődményekkel 

foglalkozott. Nem volt szignifikáns különbség a mortalitást (nem történt haláleset), a kiújulást 

(OR = 4,00; 95% CI 0,43, 37,46; p = 0,225), a klinikai sikerességet (OR = 0,6; 95% CI 0,08, 

4,72; p = 0,625, I2 = 50,8%, p = 0,154) és szövődményeket (OR = 0,97; 95% CI 0,28, 3,31; p 

= 0,963, I2 = 0,00%, p = 0,952) illetően. 

Sebészeti kontra perkután beavatkozás 

PC és WON együtt 

Tizenegy cikk hasonlította össze a PD és az SD eredményeit (bevonva 8530, illetve 7300 

beteget), közülük hét jelentett adatot a mortalitásról, hat a klinikai sikerességről, hat a 

kiújulásról, öt a szövődményekről és kettő a LOH-ról. 

A kiújulási arány (OR = 4,91; 95% CI 1,82, 13,22; p = 0,002, I2 = 66,5%, p = 0,011) és a 

klinikai sikeresség (OR = 0,13; 95% CI 0,07, 0,22, p <0,001, I2 = 0,0%, p = 0,774) 

szignifikánsan jobb volt SD-ben a PD-vel összehasonlítva. A mortalitás (OR = 2,23; 95% CI 

0,81, 6,15 p = 0,120, I2 = 31,2%, p = 0,213), a szövődmények aránya (OR = 1,27 95% CI 0,28, 

5,82; p = 0,759, I2 = 79,8%, p = 0,001) és a LOH (WMD (nap) = 16,49 95% CI -4,09, 37,07; p 

= 0,074, I2 = 98,7, p <0,001) nem különbözött a két modalitás között (14. ábra). 
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14. ábra: A perkután és a sebészeti beavatkozás összehasonlítása a pszeudocisztákat és a 

demarkált nekrótisokat is figyelembe véve a mortalitást, kiújulást, klinikai sikerességet és a 

komplikációkat tekintve. OR: esélyhányados,
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6.2.3. Diszkusszió 

A perkután beavatkozás rosszabb eredményeket hozott az elemzésünkben az endoszkópos 

beavatkozáshoz képest. A klinikai siker szignifikánsan magasabb volt az ED csoportban. Ha 

csak PC-ket hasonlítunk össze, lényegesen kevesebb kiújulás történt az ED után. WON 

kezelésének összehasonlításához azonban nem állt rendelkezésre elegendő adat. 

A sebészet nagyobb klinikai sikert és alacsonyabb kiújulási arányt biztosít, mint a PD. A 

perkután beavatkozás esetében a magas szövődményráta a kialakuló és fennmaradó 

fisztuláknak volt köszönhető. 

Végül a rövidebb LOH kedvezővé teszi az endoszkópos beavatkozásokat a műtéthez képest. 

Bár az SD magasabb sikerességi arányt és alacsonyabb kiújulási arányt mutatott, mint az ED 

PC-k esetén, mindkét eredményt tekintve szignifikáns heterogenitást figyelhetünk meg. A két 

módszer egyformán hatékonynak tűnik a többi kimenetel tekintetében. A beavatkozás költségei 

sem különböztek jelentősen a két módszer között, bár az analízistől függetlenül Varadarajulu 

és munkatársai 2013-ban (123) és Saul és munkatársai 2015-ben (124) arról számoltak be, hogy 

az endoszkópos beavatkozás költséghatékonyabb. Khreiss és munkatársai 2015-ben (125) 

azonos összegű költségekről számoltak be. Varadarajulu és munkatársainak 2008-as 

tanulmányát (126) nem lehetett bevonni elemzésünkbe, mivel nem volt elérhető adat a szórást 

tekintve, azonban a tanulmány ugyancsak az ED költséghatékonyabb voltát taglalja. Csak a 

WON-os eseteket figyelembe véve nem találtunk jelentős különbséget a műtét és az 

endoszkópia között. Szignifikáns különbséget ugyancsak nem találtunk a minimál invazív 

műtét és az endoszkópos intervenció összehasonlításakor. 

A WON sebészeti és endoszkópos kezelését összehasonlító két fontos RCT nem szerepelt az 

elemzésünkben, mivel a PENGUIN-vizsgálatban részt vevő betegek 40–80%-ánál és a 

TENSION-vizsgálat (127) műtéti csoportjába randomizált betegeknél első kezelésként PD-t is 

alkalmaztak, így ezen betegek egy kombinált kezelésen estek át. Ezen túlmenően ezek a 

vizsgálatok kritikus állapotú betegeket vontak be, bizonyítottan vagy nagy valószínűséggel 

fertőzött nekrózis jelenléte mellett, amely entitás kezelése külön figyelmet igényel. 

Egy korábbi, csak randomizált kontrollált vizsgálatokat bevonó meta-analízis összehasonlította 

már az ED-t és az SD-t (128). Ezen munka által bevont cikkek közül három taulmány különböző 

endoszkópos módszereket hasonlított össze egymással, ezért nem tudtuk bevonni 
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elemzésünkbe (126, 129, 130). Továbbiakban az is megállapításra került, hogy az endoszkópos 

beavatkozás rövidebb LOH-al jár, amit a mi elemzésünk is alátámasztott. 

Egy további meta-analízis alapján az endoszkópos beavatkozás kedvezőbb a klinikai siker, a 

nemkívánatos események és az LOH szempontjából (91). Ez a meta-analízis kettő további 

cikket tartalmazott, amelyek a hasnyálmirigy-műtét utáni folyadékgyülemekkel foglalkoztak, 

ezért nem vettük fel őket elemzésünkbe (131, 132). 

Egy további szisztematikus áttekintő közlemény is született a témában, az ED-t a minimál 

invazív, laparoszkópos beavatkozással hasonlította össze (133). Ezen tanulmány alapján a 

laparoszkópos beavatkozás magasabb klinikai sikerrel és kevesebb szövődménnyel jár az 

endoszkópos intervencióhoz képest, bár a szerzők hangsúlyozzák, hogy a heterogenitás 

jelentős. 

Egy másik szisztematikus áttekintő közlemény is publikálásra került korábban, mely nem 

összehasonlító tanulmányokat is tartalmazott (134). Ez az áttekintés arra a következtetésre is 

jutott, hogy az endoszkópos intervenció előnyösebb a perkután beavatkozással szemben, bár a 

betegek bizonyos csoportjában az egyik módszer jobban megvalósítható a többivel szemben. 

Az elemzés azt is kiemeli, hogy a cikkek jelentős heterogenitása miatt néha nem lehet közvetlen 

összehasonlítást végezni, amit elemzésünk is alátámaszt. 

Eredményeinket figyelembe véve és összefoglalva, valamint a hasnyálmirigy -

folyadékgyülemek kezelésének jelenlegi evidenciáit is figyelembe véve javasoljuk az alábbi 

kezelési protokollt. A tünetet okozó hasnyálmirigy folyadékgyülemek kezelése során a gyülem 

lokalizációját is figyelembe véve szükséges megválasztanunk a terápiát. Ha a folyadékgyülem 

lokalizációja alapján többféle kezelési modalitás is szóba jön, úgy a fokozatosság elve mentén 

ajánlott a kezelés megkezdeni minél inkább minimál invazívabb beavatkozást megválasztva, 

amelynek sikertelensége esetén a terápia eszkalálható az invazívabb eljárások irányába. A 

minimál invazívabb beavatkozások között is az endoszkópos beavatkozás preferálandó a 

perkután megoldással szemben (15. ábra).
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15. ábra: A hasnyálmirigy folyadékgyülemek javasolt kezelési protokollja.
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Limitációk 

A bizonyítékok általános minősége (GRADE) nagyon alacsony volt. A heterogenitás néhány 

eredményben igen jelentős. Elemzésünk csak két randomizált klinikai vizsgálatot tartalmazott. 

A legtöbb vizsgálatban kevés beteg volt, így az össz-esetszám ugyancsak alacsony. A 

különbség az endoszkópos és a perkután drenálást összehasonlító betegek száma között igen 

jelentős. Továbbá nem végeztünk alcsoport elemzést az endoszkópos intervenció különböző 

típusait összehasonlítandó. A hat konferencia absztrakt, amelyek elegendő adatot szolgáltattak 

az elemzéshez, szintén magukban hordozzák a torzítás esélyét. A klinikai siker meghatározása 

különböző volt a vizsgálatok között, mely ugyancsak nagy heterogenitást okoz. A beavatkozás 

utáni követési időszak hossza is változott, a legrövidebb követés 3 hónap volt (2 vizsgálatban), 

a leghosszabb követési időszak 38 hónap volt, míg ezt 11 vizsgálatban nem határozták meg. 

Csak angol nyelvű tanulmányokat dolgoztunk fel. 

Következtetés 

A gyulladásos hasnyálmirigy folyadékgyülemek kezelését erősen befolyásolja a helyi 

szakértelem és a radiológiai leletek, például a gyülem lokalizációja és mérete. A sebészet, a 

perkután drenázs és az endoszkópos beavatkozás mind elfogadott kezelési módszerek, és 

mindegyik módszerhez tartozik egy meghatározott betegcsoport, ahol ez kedvezőbb a többi 

típusú beavatkozáshoz képest. 

Meta-analízisünk szerint az endoszkópos beavatkozás és a műtét ugyanolyan hatékonynak 

tűnik, bár az endoszkópos módszerek rövidebb LOH-t biztosítanak. A perkután drenázs 

kevésbé kedvező, mint a másik két modalitás. Ezt az eredményt egy korábbi meta-analízis (91) 

és egy szisztematikus áttekintés (134) is alátámasztja. A jelentős heterogenitás kiküszöbölése 

és a magasabb szintű bizonyítékok biztosítása érdekében a kimenetelek objektív, egységes 

meghatározására (pl.: klinikai sikeresség) és további prospektív randomizált multicentrikus 

vizsgálatokra van szükség. 
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7. Az eredmények összesítése, konklúzió, klinikai hasznosíthatóság 

A hasnyálmirigy akut gyulladása következtében kialakuló PC-k prognosztikus szereppel 

bírnak, ugyanis esetükben gyakrabban fordulnak elő szervi elégtelenségek, asszociációt 

mutatnak továbbá a súlyossággal, ezúton is vezethetnek a hosszabb kórházi tartózkodáshoz és 

megnövekedett mortalitáshoz. 

A PC-k előbb diagnosztizálhatóak, mint eddig gondoltuk, az újonnan kialakuló ciszták több, 

mint fele az első két hétben fellelhető a képalkotón.  

Korábban kialakult PC-k tekintetében a férfi nem és alkoholos etiológia, korábbi AP-s epizód, 

aktív dohányzás, felvételkori alacsonyabb amiláz, lipáz, hemoglobin, hematokrit, vörösvértest, 

LDH, GOT, GPT, összbilirubin, gamma-GT szint és az alacsonyabb BMI is rizikófaktor. 

A felvételkori hasi védekezés, hányás, megnövekedett szisztolés és diasztolés vérnyomás, 

emelkedett fehérvérsejt szám, hemoglobin, hematokrit, glükóz, vér karbamid-nitrogén, LDH és 

kreatinin az újonnan kialakuló ciszták rizikófaktorai. 

Minden negyedik OLD-P-ben szenvedő beteg, míg minden hatodik NEW-P-s beteg 

beavatkozást igényelt. 

A fentebb leírtak tekintetében ajánljuk az említett kóros paraméterek esetében a 

folyadékgyülemek diagnózisának irányába történő lépéseket, a diagnózis felállításánál pedig a 

morfológiai jegyek előtérbe helyezését, az időintervallumok rugalmas kezelését. 

Amennyiben a folyadékgyülem intervenciójára kerül sor, úgy a terápiás modalitásról való 

döntés során figyelembe kell venni a helyi szakmai tapasztalatot, illetve a folyadékgyülem 

elhelyezkedését. Amennyiben többféle modalitás is szóba jön, úgy érdemes az endoszkópos 

beavatkozást választani, annak esetleges sikertelensége után perkután intervenciót alkalmazni, 

majd csak legvégül nyitott műtétet végezni.  
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8. Saját munka 

PhD munkám során, mely 2019. szeptemberében kezdődött, célkitűzésem volt a hasnyálmirigy 

folyadékgyülemek közül a pankreász pszeudocisztával kapcsolatos klinikai kérdések 

megválaszolása, előtérbe helyezve az említett entitás prognosztikai hatását a betegségre, 

esetleges rizikófaktorait, illetve kezelési modalitásait.  

Ennek véghezviteléhez a már Tudományos Diákköri tagként megkezdett meta-analízis 

befejezése volt az elsődleges. Ezen munka során a téma megfogalmazása, előzetes szakirodalmi 

kutatás, keresési kulcs összeállítása, keresés és szelekció lebonyolítása, adatok kigyűjtése, 

statisztikai analízis koordinálása, eredmények értékelése, közlemények bírálata, közlemény 

megírása majd publikálása, mind a feladataim közé tartozott. 

Következő lépésként a HPSG által indított AP regiszter adatait felhasználva terveztük a kohorsz 

vizsgálatot, a prognosztikai kérdést megválaszolandó. Ennek során a betegbevonásban aktívan 

részt vettem, mint vizsgálatot elindító kolléga, mely egy telefonos ügyeleti szerepkör volt. 

Továbbá a bevitt adatok lekérését, adattábla tisztítását, adatok minőségének ellenőrzését, 

statisztikai analízis koordinálását, ábrakészítést, közlemény írását majd publikációját végeztem. 

A PhD munkám során ezen felül a Nyelőcsőrák Regiszter koordinálását végeztem, mely a 

betegek bevonását, a szükséges vizsgálatok (laboratóriumi mintavétel, képalkotó vizsgálatok) 

intézését, beteg adatgyűjtési űrlapok kitöltését, adatok minőségének ellenőrzését, betegekkel 

való kapcsolattartást jelentette. 

Intézetünk számottevő tudományos tevékenységet végzett a koronavírus indukálta betegséggel 

(COVID-19) kapcsolatban, melyben én is részt vettem, és ez több társszerzős közleményt is 

eredményezett. A PTE Transzlációs Medicina Intézete fontos szerepet játszott továbbá a nyert 

adatok, publikációs eredmények gyakorlatba való átültetése, a döntéshozók irányába történő 

kommunikálása kapcsán (135, 136). 

Emellett aktívan részt vettem a kórélettan oktatásban, egy magyar és egy angol csoportot 

tanítottam. 

Másodéves PhD hallgatóként részt vettem az elsőéves PhD hallgatók oktatásában a 

bizonyítékokon alapuló medicina témakörét tekintve, ezalatt is értendő a meta-analízis készítés, 

regiszter indítás és elemzés, valamint a klinikai vizsgálatok áttekintő oktatását. Ezen felül a 

Transzlációs Medicina Intézet modelljét követve tudományos metodológiai mentorként 

segítettem három elsőéves PhD hallgató munkáját. 
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Ezen felül klinikai vizsgálati koordinátorként szerepet játszottam az intézetben zajló klinikai 

vizsgálatok koordinálásában is, ezáltal mélyebb betekintést és gyakorlatot szerezhettem.  

9. Jövőbeli tervek 

Jövőbeli célkitűzéseim közé tartozik a klinikai munkában való részvétel, illetve belgyógyász és 

infektológia szakvizsga megszerzése, melynek érdekében 2021. szeptemberében infektológus 

rezidensként kezdtem dolgozni. Ezen felül tudományos területen megkezdett munkámat 

szeretném folytatni, elsősorban infektológia, tágabb értelemben belgyógyászat szakterületen. 

Oktatói tapasztalatomat továbbiakban infektológia oktatás keretein belül szeretném 

kamatoztatni. PhD fokozatom megszerzése, illetve kellő tapasztalat szerzése után remélem, 

hogy a két év PhD képzés alatt elsajátított bizonyítékokon alapuló orvoslás eszközeit, a klinikai 

vizsgálatok, regiszter elemzések, meta-analízis metodikáját TDK és később PhD 

témavezetőként is továbbadhatom.  
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biztosítását és közleményeink lektorálását. Köszönöm Dr. Hegyi Péter Professzor Úrnak, a 

PTE Transzlációs Medicina Intézet vezetőjének a PhD programban való részvételi lehetőséget, 

valamint a tudományos és szakmai fejlődést, melyek meglátásai nélkül nem következtek volna 

be. Köszönet illeti Dr. Tóth Kálmán Professzor Urat és Dr. Kanizsai Péter Doktor Urat 

ugyancsak a munkám megvalósulásához szükséges klinikai háttér biztosítása okán. Köszönettel 
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12. Függelék 

 

1. számú függelék: Reprezentativitásra vonatkozó adatok. A: kor, B: nem, C: súlyosság, D: 

mortalitás, E: hospitalizáció hossza, F: etiológia. Rövidítések: n = esetszám, kp.= 

közepesen  
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Epidemiológia, etiológia Összesen Feltöltött adat % 

Kor 2275 2275 100% 

Nem 2275 2275 100% 

Etiológia 2275 2275 100% 

Átlag feltöltött adat 6825 6825 100% 

Rizikó faktorok 

Obezitás 2275 2079 91% 

Hyperlipidaemia 2275 1946 86% 

Átlagosan feltöltött adat 4550 4025 88% 

Anamnesztikus adatok 

Akut hasnyálmirigy gyulladás 2275 2204 97% 

Krónikus hasnyálmirigy gyulladás 2275 2204 97% 

Átlagosan feltöltött adat 4550 4408 97% 

Tünetek és fizikális jelek 

Hasi fájdalom 2275 2273 100% 

Hasi fájdalom fennállásának ideje 2275 1591 70% 

Hasi fájdalom intenzitása 2275 1636 72% 

Hányinger 2275 2210 97% 

Hányás 2275 2225 98% 

Hasi védekezés 2275 2191 96% 

Vérnyomás – szisztolé 2275 2048 90% 

Vérnyomás – diasztolé 2275 1935 85% 

Szívfrekvencia 2275 2009 88% 

Átlagosan feltöltött adat 20475 18118 88% 

Laboratóriumi paraméterek 

Amiláz 2275 2151 95% 

Lipáz 2275 1682 74% 

Triglicerid 2275 833 37% 

Koleszterin 2275 762 33% 

C-reaktív protein (CRP) 2275 2045 90% 

Fehérvérsejt szám 2275 2158 95% 

Vörösvértest-szám 2275 1803 79% 

Hematokrit 2275 1807 79% 

Hemoglobin 2275 1783 78% 

Trombocita 2275 1801 79% 

Glükóz 2275 2044 90% 

Aszpartát transzamináz 2275 1665 73% 

Alanin transzamináz 2275 1616 71% 

Gamma-glutamil-transzferáz 2275 1937 85% 

Laktát dehidrogenáz 2275 1469 65% 

Totál bilirubin 2275 2017 89% 

Albumin 2275 761 33% 

Totál fehérje 2275 681 30% 

számított glomeruláris filtrációs ráta 2275 2081 91% 

Kreatinin 2275 2114 93% 

Vér urea nitrogén 2275 2074 91% 

Átlagosan feltöltött adat 47775 35284 74% 

Kimenetelek 
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Lokális komplikációk 2275 2258 99% 

Peripankreatikus folyadékgyülemek 2275 2259 99% 

Pankreász pszeudociszta 2275 2259 99% 

Pankreász nekrózis 2275 2258 99% 

Diabetes mellitus 2275 2275 100% 

Szervelégtelenség 2275 2270 100% 

Veseelégtelenség 2275 2270 100% 

Szívelégtelenség 2275 2270 100% 

Légzési elégtelenség 2275 2269 100% 

Hospitalizáció hossza 2275 2275 100% 

Súlyosság 2275 2275 100% 

Mortalitás 2275 2275 100% 

Átlagosan feltöltött adat 27300 27213 100% 

Összesen 111475 95873 86% 

2. számú függelék: Az adatminőség leírására szolgáló táblázat. 
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a b s t r a c t

Background: Pseudocysts being the most frequent local complications of acute pancreatitis (AP) have
substantial effect on the disease course, hospitalization and quality of life of the patient. Our study aimed
to understand the effects of pre-existing (OLD-P) and newly developed (NEW-P) pseudocysts on AP.
Methods: Data were extracted from the Acute Pancreatitis Registry organized by the Hungarian
Pancreatic Study Group (HPSG). 2275 of 2461 patients had uploaded information concerning pancreatic
morphology assessed by imaging technique. Patients were divided into “no pseudocyst” (NO-P) group,
“old pseudocyst” (OLD-P) group, or “newly developed pseudocyst” (NEW-P) groups.
Results: The median time of new pseudocyst development was nine days from hospital admission and
eleven days from the beginning of the abdominal pain. More NEW-P cases were severe (15.9% vs 4.7% in
the NO-P group p < 0.001), with longer length of hospitalization (LoH) (median: 14 days versus 8 days,
p < 0.001), and were associated with several changed laboratory parameters. OLD-P was associated with

* Corresponding author. Institute for Translational Medicine, University of P�ecs,
Medical School, Szigeti út 12, P�ecs, 7624, Hungary.

E-mail address: hegyi2009@gmail.com (P. Hegyi).
1 authors equally contributed.

Contents lists available at ScienceDirect

Pancreatology

journal homepage: www.elsevier .com/locate/pan

https://doi.org/10.1016/j.pan.2021.05.007
1424-3903/© 2021 The Authors. Published by Elsevier B.V. on behalf of IAP and EPC. This is an open access article under the CC BY-NC-ND license (http://creativecommons.
org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

Pancreatology 21 (2021) 1161e1172

mailto:hegyi2009@gmail.com
http://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.1016/j.pan.2021.05.007&domain=pdf
www.sciencedirect.com/science/journal/14243903
http://www.elsevier.com/locate/pan
https://doi.org/10.1016/j.pan.2021.05.007
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
https://doi.org/10.1016/j.pan.2021.05.007
https://doi.org/10.1016/j.pan.2021.05.007


Pancreatic fluid collection
Pancreatic local complication

male gender (72.2% vs. 56.1%, p ¼ 0.0014), alcoholic etiology (35.2% vs. 19.8% in the NO-P group), longer
hospitalization (median: 10 days, p < 0.001), a previous episode of AP (p < 0.001), pre-existing diagnosis
of chronic pancreatitis (CP) (p < 0.001), current smoking (p < 0.001), and increased alcohol consumption
(unit/week) (p ¼ 0.014).
Conclusion: Most of the new pseudocysts develop within two weeks. Newly developing pseudocysts are
associated with a more severe disease course and increased length of hospitalization. Pre-existing
pseudocysts are associated with higher alcohol consumption and smoking. Because CP is more
frequently associated with a pre-existing pseudocyst, these patients need closer attention after AP.
© 2021 The Authors. Published by Elsevier B.V. on behalf of IAP and EPC. This is an open access article
under the CC BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

Introduction

Acute pancreatitis (AP) is one of the most common acute
gastroenterological conditions, with a prevalence of 6e18.6% [2,3]
in acute pancreatitis and between 20 and 40% in chronic inflam-
mation [4], which requires acute hospitalization [5]; however,
several unanswered questions remain [6]. Although most AP cases
are mild, local or systemic complications develop in 20e30% of
cases, often necessitating interventions [7]. According to the
revised Atlanta classification, the most common form of late local
complication is the pancreatic pseudocyst, which usually occurs
four weeks after the disease onset. It is described as a homogenous
and capsulated fluid collection on the pancreas without necrotic
tissue [8].

Many risk factors have been associated with pseudocyst for-
mation, but predictive factors remain underestimated. Akgül et al.
found that a lower serum calcium level may be a predictive factor
for developing pancreatic pseudocysts after AP attack [9]. The
prospective multicenter observational study of Cui et al., in 2013
concluded that lactate dehydrogenase (LDH) after 48 h of AP's onset
seemed to be a risk factor of pseudocyst formation. Other findings
were that age, CRP (48 h), and alcohol etiology appeared to be risk
factors for pancreatic fluid collections [10]. An important limitation
of cohort studies describing pancreatic pseudocysts that they do
not investigate the differences between pre-existing (OLD-P) or
newly developed (NEW-P) pseudocysts [11,12], causing difficulties
in data interpretation. Furthermore, most of the cohort studies
focus on the treatment of pseudocyst, but not on the risk factors of
pseudocyst development, or the pseudocyst's impact on the dis-
ease's clinical outcome.

Here we provide one of the most extensive and most detailed
analysis of pseudocyst development, helping clinicians to under-
stand the relevant risks factors and clinical characteristics of both
pre-existing and newly developed pancreatic pseudocyst in AP.

Materials and Methods

Data source

Data were collected from the multicenter international AP reg-
istry run by the Hungarian Pancreatic Study Group (HPSG). At the
time of data extraction (October 2019) our registry contained 2461
AP cases collected from 34 hospitals of 13 countries between 2012
and 2019. (Supplementary Table 1, Supplementary Figure 1).
Importantly, all patients were diagnosed with AP based on the 2/3
rules described in the guidelines [13,14], whereas the severity of AP
was determined using the revised Atlanta classification [8].

Data quality

The accuracy of acquired data was ensured by a four-level
quality monitoring system involving medical administrative

personnel and gastroenterologist specialists, as described in our
earlier published cohort analyses [7,15e20]. 105381 of 125125
variables were uploaded, which resulted in 84% available data for
analysis (Supplementary Table 2).

Identification of pseudocysts

Altogether 2275 AP cases contained valuable information on
pancreatic morphology. Medically trained researchers reviewed
the prospectively collected reports of abdominal imaging, but not
the images themselves, for the presence of pancreatic pseudocysts.
These imaging modalities included abdominal ultrasonography,
computer tomography (CT), endoscopic ultrasound (EUS), or mag-
netic resonance cholangiopancreatography (MRCP). The identifi-
cation of pseudocysts was based on the morphological
recommendations of the revised Atlanta classification [8]. Gener-
ally, the fluid and necrotic collections were categorized into four
groups, namely acute pancreatic fluid collection (APFC), acute
necrotic fluid collection (ANFC), pancreatic pseudocyst, andwalled-
off necrosis (WON). Fig. 1 describes the used morphological criteria
for the diagnosis, along with examples of imaging examinations
from our center (University of P�ecs, Medical School) (Fig. 1). We
included only pancreatic pseudocysts in our analysis.

Group formation and patients’ characteristics

Patients where the latest imaging examinations of AP showed
no pseudocyst formation were included in the “no pseudocyst”
(NO-P) group. Patients with pseudocyst-positive imaging exami-
nation during the first four days of hospital stay were assigned to
the “old pseudocyst” (OLD-P) group. In contrast, patients with a
negative imaging examination in the first four days of hospital stay
and positive imaging during hospital stay were assigned to the
“new pseudocyst” (NEW-P) group.

Representativeness of the cohort

The analyzed cohort's representativeness was evaluated by
comparing the following characteristics between the full cohort of
2461 patients and the cohort of 2245 patients, with data on
pancreatic morphology included in the analysis. No significant
differences were found between the two groups in terms of age,
gender, severity, length of hospitalization, and pancreatitis etiology.
For the detailed analysis of representativity, see Supplementary
Figure 2.

Statistical analysis

Statistical analysis was performed using the following statistical
tests: for discrete and non-normally distributed continuous vari-
ables Kruskal-Wallis rank-sum test with a significance level of 0.05,
followed by Dunn's post hoc test with Holm-�Síd�ak p-value
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correction, in which case a significance level of 0.025 was used.
Whereas for categorical variables, the incidence in each group was
determined. In these cases, to analyze the relations between vari-
ables, Chi-square test or Fisher's exact test was conducted. A p-
value of less than 0.05 (�0.05) was determined as statistically
significant. All analyses were performed using R studio 1.3.1073 (R
Foundation for Statistical Computing, Vienna, Austria) [21], and
Dunn's tests were performed using the package dunn.test [22].

Ethical approval for the clinical study

The study was approved by the Scientific and Research Ethics
Committee of the Medical Research Council (22254-1/2012/EKU).
All participants provided written, informed consent for the
enrollment to the registry.

Results

From the 2275 patients, 2054 were included in the NO-P group,

Fig. 1. Computer tomography (CT) images and description for morphological diagnosis.
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while 108 patients had OLD-P; finally, 113 patients were included in
the NEW-P group. 28.4% of patients had one, whereas 71.6% had at
least two imaging examinations during the disease course. 33.33%
of the patients in the OLD-P group and 19.21% of the patients in the
NEW-P group had only ultrasound as an imaging examination,
while the rest was diagnosed with computer tomography.

OLD-P is associated with male gender and alcoholic etiology

Patients in the OLD-P group were predominantly male
compared with the NO-P groups (72.2% vs. 56.1%, p ¼ 0.0014)
(Fig. 2A). The average age was 56.1 ± 17.1 years in the NO-P and
55.0 ± 13.7 years in the OLD-P (Fig. 2B), without a statistically
significant difference (p¼ 0.1852). Alcoholic etiologywas dominant
in the OLD-P group (35.2% vs. 19.8%), while biliary etiology was less
common (22.2% vs. 41.8%) compared to the NO-P group. Detailed
results regarding the etiology are presented in Fig. 2C.

NEW-P is not associated with gender or etiology

Gender did not differ significantly comparing NO-P and NEW- P
(56.1% vs 64.6%, p ¼ 0.0929). There was no significant difference
regarding age between NO-P and NEW-P (56.1 ± 17.1 years vs
59.6 ± 13.2 years respectively, p¼ 0.0300) (Fig. 2B). In the NO-P and
NEW-P groups, the distribution of etiologic factors was not
different from the entire cohort (Fig. 2C).

More than half of the NEW-P can be diagnosed in the first two
weeks

In our cohort, the median of the first detection of NEW-P was on
day 9 (IQR1-3: 7e15) calculated from admission, whereas 11 days
(IQR 1e3: 7e16) from the beginning of the abdominal pain
(Fig. 3A), although it should be highlighted that, the data quality
regarding the duration of abdominal pain is 70%

NEW-P worsens the disease course and is associated with longer
hospitalization

Since a NEW-P must be considered moderate AP, it is not sur-
prising that no mild AP was detected in the NEW-P group. A
significantly larger proportion of patients experienced moderate
and severe course of AP compared to the NO-P group (p < 0.001)
(Fig. 3C). Patients were hospitalized for significantly longer the
NEW-P (median: 14 days, IQR 1e3: 8e22, p < 0.001) group
compared to the NO-P group (median: 8 days, IQR 1e3: 5e11 days)
(Fig. 3D). Concerning mortality, we could not detect statistically
significant differences between (p ¼ 0.1486). Still, mortality was
5.2% in the NEW-P group versus 2.8% in the NO-P group (Fig. 3B).

OLD-P is also associated with undesirable outcomes regarding
hospitalization and disease course

OLD-P was significantly associated with moderate severity
compared to the NO-P group (56.5% and 19.33%, respectively,
p < 0.001). (Fig. 3C). Patients were hospitalized for significantly
longer in the OLD-P group (median: 10 days, IQR 1e3: 6.8e16.2
days, p < 0.001) compared to the NO-P group (median: 8 days, IQR
1e3: 5e11 days) (Fig. 3D). Mortality did not differ significantly
among the OLD and NO-P group (p ¼ 0.7671)

Previous pancreatic inflammation, chronic pancreatitis, current
smoking, and increased alcohol consumption are risk factors of OLD-
P

A previous episode of AP (60% vs 25.3%, p < 0.001), pre-existing
diagnosis of CP (24.8% vs 4.9% p < 0.001), current smoking (49.1% vs
30.5%, p < 0.001), and increased weekly alcohol consumption
(800.9 g/week vs 495.9 g/week, p ¼ 0.014) were significantly
associated with OLD-P compared to NO-P. At the same time, we
could not detect significant differences comparing NO-P and OLD-P

Fig. 2. Demographic data A) Gender distribution B) Age C) Etiology. Statistically significant differences are indicated with *. AP: acute pancreatitis, NO-P: no pseudocyst group, OLD-
P: old pseudocyst group, NEW-P: new pseudocyst, ERCP: endoscopic retrograde cholangiopancreatography, SD: standard deviation.
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Fig. 3. Outcomes A) first day of new cyst detection from admission and from the beginning of the abdominal pain, B) mortality, C) severity: percentages are indicated in the columns
referring to each severity rank, D) length of hospitalization. Statistically significant differences are indicated with *. NO-P: no pseudocyst group, OLD-P: old pseudocyst group, NEW-
P: new pseudocyst.

Fig. 4. Medical history. A) Previous acute pancreatitis (AP) episodes B) Previous chronic pancreatitis (CP) episodes C) Current smoking D) Former smoking E) Previous diabetes
mellitus F) Alcohol consumption. Percentages are indicated, as well as the included number (n) of patients in the analysis. Statistically significant differences are indicated with *.
NO-P: no pseudocyst group, OLD-P: old pseudocyst group, NEW-P: new pseudocyst, AP: acute pancreatitis, CP: chronic pancreatitis.
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in terms of diabetes mellitus (p ¼ 0.4204) and former smoking
(p ¼ 0.2257) (Fig. 4).

Former smoking is associated with newly developing pseudocyst

Former smoking was associated with NEW-P compared to NO-P.
(38.5% vs 25.4% p ¼ 0.029). Differences were not found comparing
NO-P and NEW-P regarding diabetes mellitus (p ¼ 0.3359), alcohol
consumption (p ¼ 0.2806), current smoking (p ¼ 0.7497), previous
AP episodes (p ¼ 0.5294) and previous CP episodes (p ¼ 0.8908)
(Fig. 4).

On admission abdominal guarding, vomiting, increased systolic and
diastolic blood pressure are risk factors of NEW-P

Significant difference was found comparing NEW-P with NO-P
considering abdominal guarding (25.7% vs 16.3%, p ¼ 0.0155),
increased diastolic blood pressure (88.38 ± 15.06 mmHg vs
84.14 ± 14.03 mmHg, p ¼ 0.051), increased systolic blood pressure
(150.89 ± 27.28 mmHg vs 140.70 ± 22.98 mmHg, p ¼ 0.0035) and
vomiting (70% vs 56.8%, p ¼ 0.0088), while nausea (p ¼ 0.4383),
subfebrility/fever (p¼ 0.8261), abdominal tenderness (p¼ 0.2548),
abdominal pain length (p ¼ 0.3788), abdominal pain intensity
(p ¼ 0.1917), heart rate (p ¼ 0.2027) did not differ significantly.

On admission clinical parameters did not differ between NO-P and
OLD-P

We did not find statistical difference between NO-P and OLD-P
regarding nausea (p ¼ 0.0752), vomiting (p ¼ 0.0633), sub-
febrility/fever (p ¼ 1.0000), abdominal tenderness (p ¼ 0.7814),
abdominal guarding (p ¼ 0.5991), abdominal pain intensity
(p ¼ 0.2209), abdominal pain length (p ¼ 0.0775), heart rate
(p ¼ 0.3411), diastolic blood pressure (p ¼ 0.1331), and systolic
blood pressure (p < 0.2844) (Fig. 5).

Lower levels of on-admission amylase and lipase were found in
patients with OLD-P

Considering on admission laboratory parameters, amylase, and
lipase levels were significantly lower in the OLD-P group than in the
NO-P group (770.6 ± 989.3 U/L vs. 1094 ± 1129 U/L, p ¼ 0.0003)
(Fig. 6); however, this difference disappeared after excluding those
patients who were suffering from CP or recurrent AP
(Supplementary Figure 3).

Pancreatic enzyme levels were not associated with NEW-P

Amylase (p ¼ 0.4142) and lipase (p ¼ 0.4001) did not differ
significantly between NO-P and NEW-P patients (Fig. 6).

Decreased red blood cell parameters and increased thrombocyte
counts were found in the OLD-P

On admission red blood cell count (4.417 ± 0.6212 T/L vs.
4.699 ± 0.6231 T/L, p ¼ 0.0002) (Fig. 7D), hemoglobin
(135.6 ± 09.90 g/L vs. 142.9 ± 18.9 g/L, p ¼ 0.0017) (Fig. 7E), he-
matocrit (39.88 ± 5.363% vs. 41.65 ± 5.079%, p ¼ 0.0045) (Fig. 7B)
levels were lower, while thrombocyte count (305 ± 128.7G/L vs.
249.6 ± 88.73G/L p ¼ 0.0001) (Fig. 7A) was increased in the OLD-P
group compared to NO-P group.

OLD-P is associated with lower BMI, cholesterol, and glucose levels

Regarding clinical parameters on admission, patients in the

OLD-P group had significantly lower BMI (25.84 ± 6.63 kg/m2)
compared to the NO-P group (28.09 ± 5.95 kg/m2, p < 0.001)
(Fig. 5E). Glucose (7.436 ± 2.433 mmol/L vs. 8.338 ± 3.569 mmol/L,
p ¼ 0.0178) (Fig. 7G) and cholesterol (4.593 ± 3.82 mmol/L vs.
5.465 ± 4.02 mmol/L, p ¼ 0.0081) (Fig. 7F) levels were significantly
lower in the OLD-P group comparing it to NO-P.

On admission BMI and cholesterol levels were not associated with
NEW-P

Significant differences were not found comparing NO-P and
NEW-P in terms of on admission BMI (p ¼ 0.3154) (Fig. 7E) and
cholesterol (p ¼ 0.3179) (Fig. 7F).

On admission calculated averages of lactate dehydrogenase (LDH),
aspartate aminotransferase (AST), alanine aminotransferase (ALT),
total bilirubin, direct bilirubin, and gamma-glutamyl transferase
(gamma GT) were lower whereas, the average of C reactive protein
(CRP) levels was higher in the OLD-P group

Lactate-dehydrogenase (420.6 ± 258.7 (U/L vs. 486.2 ± 315.5 U/
L, p ¼ 0.01), AST (68.69 ± 117.7 U/L vs. 156.2 ± 208.1 U/L, p < 0.001),
ALT (69.03 ± 141.2 U/L vs. 154.7 ± 199.6 U/L, p < 0.001), total bili-
rubin (27.83 ± 50.67 mmol/L vs. 35.81 ± 39.28 mmol/L, p ¼ 0.0005),
direct bilirubin (15.04 ± 27.3 mmol/L vs 27.79 ± 35.27 mmol/L,
p ¼ 0.003) and GGT (245.2 ± 372.2 U/L vs. 362.9 ± 489.8 U/L,
p < 0.001) were lower in the OLD-P as the result of etiological
difference. CRP (78.48 ± 82.94 mg/L vs. 49.97 ± 75.32, mg/L
p < 0.001) levels were higher in the OLD-P group than the NO-P
group (Figs. 7e8).

On admission liver function tests and C-reactive protein did not
differ comparing NEW-P and NO-P

NEW-P did not differ from NO-P in terms of AST (p ¼ 0.3423),
ALT (p ¼ 0.2928), gamma-GT (p ¼ 0.2737) and CRP (p ¼ 0.0826)
(Fig. 8).

Increased inflammatory parameters, hemoglobin, hematocrit,
glucose, blood urea nitrogen, LDH and creatinine levels are
associated with NEW-P compared to NO-P

Patients in the NEW-P group had significantly higher on
admission white blood cell (WBC) count (14.57 ± 4.411 G/L vs.
12.89 ± 4.956 G/L, p ¼ 0.0001), hemoglobin (150.1 ± 20.38 g/L vs.
142.9 ± 18.9 g/L, p ¼ 0.0001), hematocrit (43.08 ± 5.445%, vs.
41.65 ± 5.079%, p ¼ 0.0043), glucose (9.717 ± 3.633 mmol/L vs.
8.338 ± 3.569mmol/L, p < 0.001), blood urea nitrogen (7.07 ± 3.702
vs. 6.313 ± 3.837, p¼ 0.0125), lactate dehydrogenase (592.2 ± 319.5
vs. 486.2 ± 315.5, p ¼ 0.0002) and creatinine levels
(89.021 ± 6.879 mmol/L vs. 75.426 ± 5.890 mmol/L, p < 0.0125)
(Figs. 7e8), while also higher levels of maximum CRP
(167 ± 104.3 mg/L vs. 147.8 ± 118.3 mg/L, p ¼ 0.0141) and WBC
(18.41 ± 7.023 G/L vs. 14.38 ± 6.651 G/L, p < 0.001) levels compared
to NO-P group (Suppl. Fig. 3). On admission thrombocyte count did
not differ comparing NO-P and NEW-P (0.1877) (Fig. 7A).

On admission kidney function parameters and white blood cell
count did not differ between NO-P and OLD-P groups

OLD-P did not differ from NO-P considering on admission WBC
count (p ¼ 0.3184) (Fig. 7B), blood urea nitrogen (p ¼ 0.0322)
(Fig. 7B), creatinine levels (p ¼ 0.0322) (Fig. 7H) and maximum
WBC count (p ¼ 0.0429) (Suppl. Fig. 3).
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Systemic and local complications are more common in the cases of
OLD-P

Concerning the complications, OLD-P was associated compared
to NO-P with a higher incidence of the acute pancreatic fluid
collection (APFC) (38.9% vs. 19% p < 0.001), ascites (34.45% vs. 14.1%
p < 0.001), systemic complication (13.15% vs. 7.8% p ¼ 0.0113) and

respiratory failure (9.3% vs. 5.2% p ¼ 0.0182), while pleural fluid
(p ¼ 0.7975), necrosis (p ¼ 0.9062), heart failure (p ¼ 0.6470), and
renal failure (p ¼ 0.4732) did not differ.

Systemic and local complications are associated with NEW-P too

NEW-P was associated with higher rate of APFC (70.8% vs. 19%

Fig. 5. On admission clinical parameters A) Abdominal pain length B) Abdominal guarding C) Abdominal pain intensity D) Blood pressure E) Body-mass index (BMI) F) Subfebrility/
fever G) Nausea H) Heart rate (/min) I) Vomiting. Percentages are indicated, as well as the included number (n) of patients in the analysis. Statistically significant differences are
indicated with *. AP: acute pancreatitis, NO-P: no pseudocyst group, OLD-P: old pseudocyst group, NEW-P: new pseudocyst.

Fig. 6. On admission laboratory parameters I.: A) on admission amylase, B) on admission lipase. Statistically significant differences are indicated with *. NO-P: no pseudocyst group,
OLD-P: old pseudocyst group, NEW-P: new pseudocyst.
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p < 0.001), necrosis (38.1% vs. 7.8% p < 0.001), systemic complica-
tions (21.2 vs. 7.8% p ¼ 0.0245) compared to NO-P, while there was
no difference considering pleural fluid (p ¼ 0.7939), ascites
(p ¼ 0.4995), respiratory failure (p ¼ 0.4995), heart failure
(p ¼ 0.0495) and renal failure (p ¼ 0.0592) (Fig. 9).

One in four patients with OLD-P, whereas one in six patients with
NEW-P required interventions

Interventions, such as endoscopic, percutaneous, and surgical
drainage on pancreatic pseudocysts, were performed in 44 cases in
our cohort. There were no significant differences comparing OLD-P
and NEW-P regarding any intervention (p ¼ 0.3124), surgical
intervention (p ¼ 0.7058), percutaneous intervention (p ¼ 1.0000),
endoscopic intervention (p ¼ 0.7639) comparing the two groups
(Fig. 10).

Further on admission laboratory parameters did not differ among
NEW-P and NO-P

Differences were not found comparing NO-P and NEW-P
considering on admission calcium (p ¼ 0.2945), potassium
(p ¼ 0.4815), total protein (p ¼ 0.4635), albumin (p ¼ 0.4532),
estimated glomerular filtration rate (p ¼ 0.1021), tryglyceride
(p ¼ 0.2392), direct bilirubin (p ¼ 0.0713), alkaline phosphatase
(p¼ 0.0489), procalcitonine (p¼ 0.6488), amylase (p¼ 0.4535) and
lipase (p ¼ 0.3506) including only AP cases.

Further on admission laboratory parameters did not differ among
OLD-P and NO-P

OLD-P did not differ from NO-P regarding on admission calcium
(p ¼ 0.2201), potassium (p ¼ 0.3090), total protein (p ¼ 0.6143),
albumin (p ¼ 0.0950), estimated glomerular filtration rate
(p ¼ 0.0556), tryglyceride (p ¼ 0.1400), alkaline phosphatase
(p¼ 0.0667), procalcitonine (p¼ 0.7398), amylase (p¼ 0.0989) and
lipase (p ¼ 0.0358) including only AP cases.

Discussion

The most intriguing finding of our results is that pancreatic
pseudocysts can be diagnosed earlier than previously suggested.
The revised Atlanta classification of 2012 does not explicitly state
that pseudocysts can only be diagnosed four weeks after the onset
of pancreatitis; it only implies that it occurs most commonly after
the mentioned time interval [8]). Our analysis showed that at least
half of the pancreatic pseudocysts could be diagnosed in the first
twoweeks following the radiological morphology suggested by the
same classification. Therefore, we recommend the nonmandatory
use of this timeframe.

Delaying interventions based on the initially late diagnosis
might be one reason why new pseudocysts were associated with a
longer length of hospital stay. However, the association between
LoH and OLD-P highlights the effect of pseudocyst itself on the
severity, eventually resulting in longer hospitalization. While the

Fig. 7. On admission laboratory parameters II.: Hematological parameters, cholesterol, glucose, kidney functions. Number (n) of patients included in the analysis are indicated.
Statistically significant differences are indicated with *. NO-P: no pseudocyst group, OLD-P: old pseudocyst group, NEW-P: new pseudocyst, Htc: hematocrit, WBC: white blood cell,
RBC: red blood cell, HGB: hemoglobin, BUN: blood urea nitrogen.
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Fig. 8. On admission laboratory parameters III.: C-reactive protein (CRP) and liver functions. Number (n) of patients included in the analysis are indicated. Statistically significant
differences are indicated with *. NO-P: no pseudocyst group, OLD-P: old pseudocyst group, NEW-P: new pseudocyst, CRP: C-reactive protein, GGT: gamma-glutamyl transferase,
LDH: lactate dehydrogenase, ASAT/GOT: Aspartate aminotransferase/glutamic oxaloacetic transaminase, ALAT/GPT: alanine aminotransferase/glutamate pyruvate transaminase,
TBIL: total bilirubin.

Fig. 9. Systemic and local complications. A) heart failure, B) respiratory failure, C) systemic organ failure, D) necrosis, E)acute pancreatic fluid collection (APFC), F) Ascites. Per-
centages are indicated as well as the number (n) of patients included in the analysis. Statistically significant differences are indicated with *. AP: acute pancreatitis, NO-P: no
pseudocyst group, OLD-P: old pseudocyst group, NEW-P: new pseudocyst.
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analysis of mortality did not show a statistically significant differ-
ence, an increased death rate was observed in the OLD-P and NEW-
P groups compared to the NO-P group, which might imply type II
statistical error due to the low number of cases. Furthermore, the
higher rate of systemic organ failures in both groups compared to
the NO-P patients can also lead to increased mortality.

The associations of newly developing pseudocyst, former
smoking, and altered laboratory parameters are suggested as risk
factors for cyst development by our analysis. They could be used as
motives to perform additional imaging examinations to diagnose
fluid collections.

The toxic effects of alcohol consumption, as well as smoking and
their role in cyst formation, should be highlighted, which associa-
tion is also presented in the larger proportion of alcoholic etiology
in the OLD-P group, while former smoking also plays an important
role in NEW-P. Alcoholic etiology was also highlighted by Cui et al.
regarding cyst formation. Furthermore, a meta-analysis from
Sharanya et al. found that alcoholic etiology, male gender, and
smoking are risk factors for chronic pancreatitis, which is the
ground of pancreatic pseudocyst formation [23]. The association of
alcoholic etiology and cyst formation was also found by an Indian
prospective cohort study, where 65.6% of the patients had alcohol
consumption in their medical history [24]. A multicenter and
multinational (Germany, Italy, and the United States of America)
study from Lankisch et al. also proved that alcohol consumption is
associated with cyst formation (p ¼ 0.0008) [25]. This finding is
also supported by a retrospective analysis from China, where
alcoholic etiology (p ¼ 0.031) and chronic pancreatitis (p ¼ 0.006)
were identified as risk factors for cyst formation. The more pseu-
docysts associated with alcohol consumption are probably due to
the direct toxic effects of these factors on acinar and ductal cells.
Both agents cause elevated intracellular calcium, adenosine

triphosphate (ATP) level, and membrane protein transition pore
(MPTP) inhibition [26e28], leading the cell to necrosis in both
exocrine cell types [29e31]. This can disrupt the epithelial barrier's
integrity, causing leakage of ductal fluid to the peri-and intra-
pancreatic space.

Former inflammatory episodes and chronic inflammations of
the pancreas were associated with an increased risk of old pseu-
docysts. Our result is in accordance with the South Korean cohort
study, where the overall incidence of pseudocyst after acute or
acute-on-chronic pancreatitis was 18.3% (n ¼ 74/405) [32]. Pseu-
docysts developed much more frequently in patients with under-
lying chronic pancreatitis than in patients with acute pancreatitis
(41.5% vs. 14.6%, p < 0.001).

In our study, NEW-P was associated with abdominal guarding,
vomiting and increased blood pressure, and more severe disease
outcomes. Unfortunately, our cohort analysis did not allow us to
investigate the cause-relationship in these associations.

We have earlier reported that the cluster of conditions called
metabolic syndrome, most importantly diabetes mellitus, hyper-
tension, and obesity have a detrimental effect on the disease course
of pancreatitis [17]. On the other hand, we found that a lower BMI is
a sensitive indicator of malnutrition in chronically affected
pancreatic patients with old pseudocysts.

The malnourishment is also reflected by the on-admission lab-
oratory parameters, meaning the decreased hemoglobin level, he-
matocrit, and cholesterol. On the other hand, a study describing the
African American population found that obesity is a risk factor of
cyst formation (p ¼ 0.06) [33]. Another meta-analysis of our
workgroup described fatty liver disease as a further risk factor of
cyst development [34]. In the OLD-P group, biliary etiology is less
common with lower levels of liver function tests, such as total
bilirubin, GOT, GPT, and GGT. The exhaustion of exocrine functions

Fig. 10. Management of the pseudocysts. A) Any intervention B) Percutaneous intervention C) Endoscopic intervention D) Surgical intervention. Percentages are indicated as well as the
number (n) of patients included in the analysis. AP: acute pancreatitis, OLD-P: old pseudocyst group, NEW-P: new pseudocyst.
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of the pancreas in the OLD-P group is indicated in the significantly
lower levels of on admission amylase and lipase, due to the
decreased amount of acinus cells in the case of a chronic inflam-
mation, which is also supported by the fact, that the difference
disappears once the chronic pancreatic cases and recurrent acute
pancreatic cases are excluded from the analysis. Thus, the shrinkage
of the pancreas, thus the decreased amount of acinus cells in the
cases of recurring or chronic inflammation, were formerly
described by Steve et al. [35], supporting this idea. The fact that new
pseudocysts are associated with increased white blood cell count
and lactate dehydrogenase correlates with the effect of pseudocyst
on the severity.

In contrast, increased hemoglobin, hematocrit, blood urea ni-
trogen, and creatinine foreshadow the possibility of dehydration on
admission. The significantly higher risk of systemic complications
in NEW-P is partly driven by acute kidney injury, reflected by the
significantly elevated blood urea nitrogen and creatinine levels.
More diabetogenic state of the NEW-P group is presented in the
elevated level of on admission glucose. While Akgül et al. found
that a lower serum calcium level may be a predictive factor for
developing pancreatic pseudocysts after an AP attack [9], our
analysis did not find such association. On the other hand, we sup-
port the findings of Cui et al. regarding increased LDH and CRP
levels in the cases of the pancreatic pseudocyst. However, we found
on admission laboratory parameters to be associated with the
condition, not the 48-h value as the mentioned study did.

Interventions on the pancreatic pseudocysts should be carried
out if it causes any symptom to the patient or in the case of the
infected fluid collection according to the European Society of
Gastrointestinal Endoscopy (ESGE) [36]. While interventions may
vary, they should rely on local expertise and the location of the fluid
collection. Although each treatment modality has its important
undebatable role, minimally invasive techniques, including endo-
scopic and percutaneous drainage, should be preferred. According
to our recent meta-analysis, if multiple interventional modalities
can be applied, endoscopic intervention should be preferred [37]. In
our analysis, less than one-third of the patient required interven-
tion. Still, this proportion was higher in the OLD-P group, where
endoscopic interventions were carried out in more cases, compared
to percutaneous or surgical drainage. Interestingly percutaneous
drainage was more common in the NEW-P group, which might be
due to the suspected benefit of this intervention according to the
cyst's localization. However, our analysis did not investigate this
question.

Limitations of our analysis

Our study has several limitations. Although all data were
collected prospectively, clinical questions were post hoc defined.
Cases were included in the analysis with imaging reports from
several centers from several radiologists. We aimed to minimize
these limitations by uniform data collection forms. The imaging
modalities included both ultrasound and computer tomography,
which have different sensitivity and specificity for pancreatic
pseudocysts. Furthermore, the criteria, we implied considering our
cohort's grouping were based on empirical expert opinion since we
believe that forming a new pseudocyst is unlikely to happen in the
first four days.

Implications for research

While our analysis highlighted many aspects regarding pseu-
docysts, a prospective observational study focusing on the risk
factors of pseudocyst development and prognostic factors of the
disease course of patients with diagnosed pseudocysts should be

proposed to achieve clearer insight into this complication of AP.

Implications for practice

Based on our findings, we encourage the nonmandatory use of
the timeframes of the revised Atlanta classification for the diag-
nosis of the pancreatic pseudocyst to allow earlier diagnosis and
possible earlier treatment. Furthermore, considering the toxic and
evoking effects of alcohol and smoking on cyst formation, cessation
programs should be emphasized inmedical therapy for AP patients.
Considering the severity and possible organ failures, newly diag-
nosed pseudocysts require more attention as they indicate worse
outcomes.

Conclusions

Newly developing pseudocysts are associated with a more se-
vere disease course and increased length of hospitalization. Most of
the new pseudocysts develop within two weeks. Pre-existing
pseudocysts are associated with higher alcohol consumption and
smoking. The fact that CP is more frequently associated with a pre-
existing pseudocyst, these patients need closer attention after AP.
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a b s t r a c t

Background: Pancreatic pseudocyst (PP) and walled-off necrosis can be managed endoscopically,
percutaneously or surgically, but with diverse efficacy.
Aims &methods: A comprehensive literature search was carried out from inception to December 2018, to
identify articles which compared at least two of the three kinds of treatment modalities, regarding the
mortality, clinical success, recurrence, complications, cost and length of hospitalisation (LOH).
Results: The outcomes of endoscopic (ED) and percutaneous drainage (PD) were comparable in six ar-
ticles. The clinical success of endoscopic intervention was better considering any types of fluid collections
(OR¼ 3.36; 95% confidence interval (CI) 1.48, 7.63; p¼ 0.004). ED was preferable regarding recurrence of
PP (OR¼ 0.23; 95% CI 0.08, 0.66; p¼ 0.006). Fifteen articles compared surgical intervention with ED.
Significant difference was found in postoperative LOH (WMD (days)¼�4.61; 95%CI -7.89, �1.33;
p¼ 0.006) and total LOH (WMD (days)¼�3.67; 95%CI -5.00, �2.34; p < 0.001) which favored endoscopy,
but ED had lower rate of clinical success (OR¼ 0.54; 95% CI 0.35, 0.85; p¼ 0.007) and higher rate of
recurrence (OR¼ 1.80; 95% CI 1.16, 2.79; p¼ 0.009) in the treatment of PP. Eleven studies compared
surgical and percutaneous intervention. PD resulted in higher rate of recurrence (OR¼ 4.91; 95% CI 1.82,
13.22; p¼ 0.002) and lower rate of clinical success (OR¼ 0.13; 95% CI 0.07, 0.22, p< 0.001).
Conclusion: Both endoscopy and surgery are preferable over percutaneous intervention, furthermore
endoscopic treatment is associated with shorter hospitalisation than surgery.
© 2019 IAP and EPC. Published by Elsevier B.V. This is an open access article under the CC BY-NC-ND
license (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

Introduction

One of the most frequent gastrointestinal disorders are the
different forms of pancreatitis [1,2]. The annual incidence of acute
and chronic pancreatitis ranges from 13 to 100/100.000 persons
and 5 to 25/100.000 persons, respectively [3]. Acute inflammation
of the pancreas could affect the quality of life through its

complications for long term [1,4,5]. Among these complications the
management of peri- and/or intrapancreatic fluid collections is still
a challenge.

Inflammatory fluid collections of the pancreas could be cate-
gorized according to the 2012 Revised Atlanta classification.
Pancreatic pseudocysts (PP) are well circumscribed collections of
fluid in the pancreas, they develop most often several weeks after
an attack of acute pancreatitis. Walled-off necrosis (WON) origi-
nates from necrotizing pancreatitis; it needs four weeks to develop
and contains necrotic tissue [6]. Up to 20% of the patients, suffering
from acute pancreatitis, may develop PP, while it can occur up to
40% in the cases of chronic pancreatitis [7].

Both PP and WON need to be treated if they are symptomatic or
there is a proven or strongly suspected infection. The appearance of
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minimal invasive techniques (percutaneous drainage (PD), endo-
scopic drainage (ED), minimal invasive surgery) provided a wider
range of applicable methods. In some cases, the decision between
these modalities is obvious, because of the location of the collec-
tion, while in other cases similar short-term outcomes can be ex-
pected from different modalities. The European Society of
Gastrointestinal Endoscopy and the American Society of Gastroin-
testinal Endoscopy recommend ED or PD of infected WON as the
first interventional method [8,9].

PD should be carried out through retroperitoneal access, with
real-time imaging, where ultrasonography (US) is preferred over
computed tomography (CT). ED incorporates many techniques
(transpapillary or transmural endoscopic drainage usually with
endoscopic ultrasound (EUS) guidance, transluminal endoscopic
necrosectomy). The endoscopic intervention can be also applied as
a step-up approach after percutaneous drainage [10]. The surgical
approach contains traditional open necrosectomy or minimally
invasive surgical necrosectomy. Hybrid interventions are also
applicable in some cases [8].

The aim of this meta-analysis is to compare the three main
modalities (ED vs. PD vs. surgical drainage (SD)) in the treatment of
pancreatic fluid collections.

Methods

A meta-analysis was carried out using the population-
intervention-control-outcomes (PICO) format. Those studies were
selected where patients with PP or WON (P) were treated with
surgical, percutaneous or endoscopic drainage (I and C) and at least
two treatment modalities were compared. Mortality, clinical suc-
cess, recurrence, complications, length of hospitalisation (LOH)
were compared, as the outcomes of different treatment groups (O).

The meta-analysis was reported in accordance with the
Preferred Reporting Items for Systematic Review (PRISMA) state-
ment [11], and it was registered in advance in the PROSPERO
database (registration number: CRD42018079200).

Search strategy

The electronic databases of PubMed and Embase were system-
atically searched for relevant studies from inception to December
2018. The search included the following keywords: (”pancreatic
pseudocyst” OR “walled off necrosis”) AND (” drainage” OR “sur-
gery” OR” percutaneous” OR” endoscopy”) AND (“drainage” OR
“surgery”OR “percutaneous”OR “endoscopy”). The following filters
were applied: language: English, date of publication: from 1990 to
December 2018.

Inclusion and exclusion criteria
Articles were included if they provided data on at least two of

the three treatment modalities on patients with either PP or WON
or both reporting the outcomes mentioned above. PP and WON of
common etiologies were included, articles focusing on post-
surgical or traumatic fluid collections were excluded. Prospective
and retrospective controlled observational studies, as well as ran-
domized controlled trials were selected. Conference abstracts with
sufficient data were also included. Non-English language studies,
studies published before 1990, studies focusing on pediatric cases
and studies with combined interventions were excluded.

Selection process
The publications were processed by the EndNote X7.4 software

(Clarivate Analytics, Philadelphia, PA, USA). Duplications were
removed, the remaining records were screened first by title, second
by abstract, finally by full-text by two independent authors.

Data extraction

Numeric data were extracted into an Excel 2010 (Office 365,
Microsoft, Redmond,WA, USA) sheet designed for this purpose. The
investigators (LS and �AV) extracted the number of subjects,
methods of drainage, mortality, clinical success rate, recurrence,
complications, postoperative and total LOH, and cost of the treat-
ment from each publication independently, and then validated
these data. Disagreements were discussed and resolved by
consensus in plenum.

Statistical methods

Pairwise comparison between ED, PD and SD were carried out
with the outcomes of recurrence, complications, mortality, clinical
success and LOH. For binary and continuous outcomes, odds ratios
(OR) and weighted mean differences (WMD) with 95% confidence
intervals (CI) were calculated with the random effect model (Der-
Simonian and Laird estimation) and displayed on forest plots. Sta-
tistical heterogeneity was analysed using the I2 statistic and the
chi2-test to gain probability-values; p< 0.1 was defined to indicate
significant heterogeneity. Where mean with standard deviation
was not reported for LOH, they were estimated from median,
interquartiles and range by using the method of Xiang Wan (2014)
[12].

Quality assessment of the studies included

The quality assessment of the articles was carried out by two
authors independently (LS and �AV), with the Newcastle-Ottawa
Scale [13] for cohort and case-control studies and by using the
Jadad score [14] in the cases of randomized controlled trials
(RCTs).Supplemental Multimedia Component 1 and 2 presents the
results of the quality assessment.

Subgroup analysis

One of our further goal was to carry out an analysis regarding
only WON and PP. We also compared endoscopic intervention with
minimal invasive surgery, hypothesizing that minimal invasive
surgery provides better results, than open surgery.

Assessment of the grade of evidence

The GRADE system was used to assess the strength of recom-
mendation and quality of evidence of our results. GRADE stands for
Grades of Recommendation Assessment, Development, and Eval-
uation [15].

Results

Results of the selection process

We identified 1341 and 2863 articles in the Embase and PubMed
databases, respectively. Finally, 25 relevant articles were included
in the quantitative synthesis of this meta-analysis (Supplemental
Figure 1).

Charasteristics of the studies included

Among the 24 articles, five records were available only in the
form of conference abstracts. Two prospective observational
studies, two randomized controlled trials and 20 retrospective
observational studies were included in the quantitative synthesis.
The characteristics of the studies, details of endoscopic
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methodology, definition of clinical success and duration of follow-
up are shown in Table 1, while the demographics of the patients and
the details of fluid-collections are listed in Table 2.

Comparison of endoscopic drainage, percutaneous drainage
and surgical drainage

Percutaneous drainage versus endoscopic drainage

Pseudocysts and walled-off necroses
Six studies compared ED and PD (including 688 and 286 pa-

tients, respectively) [16e21]. Among these, four compared the
recurrence of the pseudocyst/WON [16e19], three the complica-
tions [16,18,20], two the mortality [16,17], four the clinical success
[16,19e21] and two the postoperative LOH [16,20].

ED has significantly higher rate of clinical success (OR¼ 3.36;

95% CI 1.48, 7.63; p¼ 0.004, I2¼ 68.9%, p¼ 0.022) than PD (Fig.1/A).
Mortality (OR¼ 0.26; 95% CI 0.01, 4.55; p¼ 0.353, I2¼ 58.5%,
p¼ 0.0121), occurrence of adverse events (OR¼ 1.36; 95% CI 0.52,
3.56; p¼ 0.531, I2¼18.6%, p¼ 0.293), recurrence (OR¼ 0.37; 95% CI
0.10, 1.38; p¼ 0.138, I2¼ 66.4%, p¼ 0.03) and LOH (weighted mean
difference (WMD) (days)¼ –30.58; 95% CI -74.87, 13.71; p¼ 0.009,
I2¼ 98%, p< 0.001) did not differ significantly between the two
methods (Fig. 1/A, Supplemental Figure 2)

Pseudocysts
Five articles compared ED and PD regarding pseudocysts (in 579

and 231 patients, respectively) [17e21]. Among these, one article
compared the mortality [17], three the recurrence [17e19], three
the clinical success [19e21], two the complications [18,20] and one
the LOH [20]. Rate of recurrence (OR¼ 0.23; 95% CI 0.08, 0.66;
p¼ 0.006, I2¼ 35.1%, p¼ 0.214) showed a significant difference

Table 1
Description of the studies selected regarding the study-design and the number of patients. Conference abstracts are indicated with *. N/A: not applicable, NR: not relevant, Y:
yes, N: no.

Study Study design Number of
patients

Description of endoscopic methods Endoscopic
necrosectomy
(Y/N)

Definition of clinical success Follow-up

ED PD SD

Adams et al., 1992 retrospective e 52 42 N/A N/A N/A N/A
Akshintala

et al 2014
retrospective 41 40 e conventional transmural

drainage [12] or
EUS-assisted transmural
drainage [29]

N Reduction in size to 50% of initial
size and resolution of symptoms

Endoscopic drainage:
909 days
Percutaneous drainage:
671 days

Barthet et al 1993 retrospective 54 39 29 pancreatic sphincterotomy
and dilatation
of the pancreatic strictures

N N/A N/A

Bopanna et al 2017* RCT 30 e 30 with or without EUS drainage,
necrosectomy

Y Complete resolution of the cyst 22 months

Heider et al 1999 retrospective e 66 66 N/A N/A Rediographic resolution or
resolution of the symptoms

N/A

Johnson et al 2009 retrospective 24 7 30 transmural drainage with or without
transpapillary drainage

N Complete resolution of the
fluid collection

Endoscopy: 10 months
Surgery: 15 months

Keane et al 2015 retrospective 109 55 e EUS-guided transmural drainage,
double pigtail stents

N Complete resolution,
or decrease in size to <2 cm

Endoscopy: 11 months
(median)
Percutaneous drainage:
17 months (median)

Khreiss et al 2015 retrospective 20 e 20 cystogastrostomy, double
pigtail or SEMS

N Lack of need for re-intervention Endoscopy: 16 months
Surgery: 6 months

Kumar et al 2014 prospective 12 12 e not defined Y Resolution of symptoms Endoscopy: 1.9 year
Surgery 2.8 year

Melman et al 2008 retrospective 45 e 38 cystogastrostomy,
double-pigtail stents

N Symptom or cyst resolution NR

Morton et al 2005 retrospective e 8121 6409 N/A N/A N/A N/A
Naoum et al 2003 retrospective e 3 9 N/A N/A N/A N/A
Nealon et al 2002 retrospective e 50 148 N/A N/A N/A N/A
Nq et al 1998 retrospective e 17 13 N/A N/A Pseudocyst resolution N/A
Pan et al 2015 retrospective 410 13 377 transmural drainage N Pseudocyst resolution N/A
Rana et al 2015 retrospective 26 e 25 EUS-guided transmural drainage Y Pseudocyst resolution,

and asymptomatic patient
Endoscopy: 22.3 months
Surgery: 31 months

Redwan et al 2017 prospective 35 e 36 transmural or transpapillary
drainage

N Clinical or radiological resolution At least 6 months

Saluja et al 2016* retrospective 35 e 20 cystogastrostomy N N/A N/A
Saul et al 2015 retrospective 21 e 43 EUS-guided drainage,

double pigtail stents
N Complete resolution or

decrease of the size of the
cyst to 2 cm or smaller

Endoscopy: 270 days
(median)
Surgery: 580 days
(median)

Siddiqui et al 2017* retrospective 42 e 39 EUS-guided cystogastrostomy N Absence of failure N/A
Spofford et al 2011* retrospective 12 e 15 not reported Y Resolution of symptoms Endoscopy: 13.4 months

Surgery: 38.5 months
Tan et al 2018* retrospective 48 135 164 not reported not reported Pseudocyst resolution At least 3 months
Varadarajulu

et al 2013
RCT 20 e 20 cystogastrostomy N Clinical resolution of symptoms

and radiological resolution
24 months

Varadarajulu
et al 2008

retrospective 20 e 10 EUS-guided cystogastrostomy N Clinical resolution of symptoms
and radiological resolution

At least 3 months

P
1004 8610 7583

L. Szak�o et al. / Pancreatology 20 (2020) 132e141134



which favored ED. Clinical success (OR¼ 2.84; 95% CI 0.90, 8.98;
p¼ 0.076, I2¼ 74.8%, p¼ 0.019) and complications (OR¼ 0.87; 95%
CI 0.31, 2.43; p¼ 0.787, I2¼ 0.0%, p¼ 0.737) did not differ signifi-
cantly between the two interventional methods (Fig. 1/B).

Surgical versus endoscopic intervention

Pseudocysts and walled-of necroses
Fourteen articles compared ED and SD (including 842 and 896

patients, respectively) [17e19,21e32]. Among these articles, six
reported data about mortality [17,21e25], thirteen about clinical

Table 2
Description of the demographic characteristics of the patients and the fluid-collections. (ED: endoscopic drainage, PD: percutaneous drainage, SD: surgical drainage, M/F:
male-female, L: laparoscopic subgroup, O: open surgery subgroup, H:head, B:body, T:tail, P: peripancreatic, E: entire gland, U: uncinate, EP: extrapancreatic, M: multiple, NR:
not reported).

Study Sex (M/F ratio) Age (mean; years) Size of the cyst (mean; cm) Location of the cyst Number of
patients with
WON

ED PD SD ED PD SD ED PD SD ED PD SD ED PD SD

Adams et al., 1992 e 44/8 29/13 e 43.2 45.5 e NR NR e H:
13
B:29
T:10

H:12
B:23
T:7

e 0 0

Akshintala et al 2014 28/13 26/14 e 47.1 52.7 e 9.5 9.4 e H: 9
B: 14
T: 20
P: 14

H:
15
B:
15
T:
12
P:
19

e 0 0 e

Barthet et al 1993 125/18 (all pt) NR NR NR NR NR NR H: 115
B: 33
T: 21
EP: 1

0 0 0

Heider et al 1999 e 41/25 45/21 41 (all pt) e 8.2 7.4 e NR NR e 0 0
Johnson et al 2009 NR NR NR 52 NR 49 9.5 NR 9.1 NR NR NR 0 0 0
Keane et al 2015 60/49 37/18 e NR NR e NR NR e H: 41

B-T: 68
e H: 20

B-T:
35

38 30 e

Khreiss et al 2015 9/11 e 16/4 NR e NR 11.2 e 15.2 H: 5
B: 11
T: 5
E: 2

H: 3
B: 15
T: 10
E: 4

20 e 20

Kumar et al 2014 8/4 9/3 e 58.9 53.3 e 1306mL 1354mL e NR NR e 12 12 e

Melman et al 2008 1.4 e NR 51.8 e NR 9.1 e NR NR e NR 0 e 0
Morton et al 2005 e 58% 59% e 53 51 e NR NR e NR NR e 0 0
Naoum et al 2003 e 2/1 3/6 e 65 69 e 15 10 e B: 1

T: 2
H: 2
B: 4
T: 3

e 0 0

Nealon et al 2002 187/66 (all patients) 46 (all patients) e NR NR e NR NR e 0 0
Nq et al 1998 NR NR NR NR NR NR NR NR NR NR NR NR 0 0 0
Pan et al 2015 210/200 NR 197/180 57 NR 58 7.8 NR 6.7 H: 94

B: 176
T: 138
U: 2

NR H: 76
B: 160
T: 97
U: 44

0 0 0

Rana et al 2015 21/5 e 20/5 35.4 (all patients) 10.8 (all patients) NR NR NR 26 e 25
Redwan et al 2017 1.3/1 e L: 1/1

O: 1.5/1
49.2 e L: 51.8

O: 48.8
10.3 e L: 10.1

O: 9.9
NR e NR 0 e 0

Saluja et al 2016 (abstract) NR NR NR NR NR NR 11 NR 14.2 NR NR NR NR NR NR
Saul et al 2015 13/21 NR 29/43 44.4 NR 40 6.7 NR 10 H: 21

B: 43
T: 31

0 0 0

Siddiqui et al 2017 (abstract) NR e NR NR e NR NR e NR NR NR NR 42 e 39
Spofford et al 2011 (abstract) 5/7 e 11/4 50 e 52 NR e NR B: 6

HeB: 1
T: 1
B-T: 1
E: 2
EP: 1

H: 1
B: 2
B-T: 1
E: 5
EP: 6

12 e 15

Tan et al 2018 (abstract) 193/154 46.85 NR H: 129
B/T: 218

0 0 0

Varadarajulu et al 2013 12/8 e 16/4 48 e 51 NR e NR NR e NR 0 e 0
Varadarajulu et al 2008 6/4 e 15/5 43.1 e 42.3 8.9 e 9.8 H: 2

B:1
T: 4
M: 3

H: 2
B: 3
T: 10
M: 5

0 e 0
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success [18,19,21e25,27e32], ten about recurrence [17e19,21,22,
24,26e29], ten about adverse events [18,22e25,27,28,30e32], five
about postoperative [22,23,30e32], two about total LOH [23,27],
and three about cost [22,23,27].

Significant difference was found in postoperative LOH (WMD
(days)¼�4.61; 95%CI -7.89, �1.33; p¼ 0.006, I2¼ 93.5%, p< 0.001)
and at the total LOH (WMD (days)¼�3.67; 95%CI -5.00, �2.34;
p< 0.001, I2¼ 75.2%, p¼ 0.045), which favored endoscopic inter-
vention (Fig. 2/A).

Clinical success of ED was lower than SD (OR¼ 0.59; 95% CI 0.37,
0.93; p¼ 0.022, I2¼19.2%, p¼ 0.250), but mortality (OR¼ 0.86;
95% CI 0.15, 5.06; p¼ 0.870, I2¼ 0.0%, p¼ 0.378), recurrence
(OR¼ 1.79; 95% CI 0.93, 3.35; p¼ 0.068, I2¼ 27.2%, p¼ 0.211),
complication rate (OR¼ 0.75; 95% CI 0.45, 1.25; p¼ 0.264, I2¼ 3.4%,
p¼ 0.406), and cost (WMD (USD)¼�3683.54; 95%CI
-7723.38, �356.30; p¼ 0.074, I2¼ 98.7%, p< 0.001) were similar
concerning the two methods (Supplemental Figure 3-4).

Pseudocysts
Eleven articles compared endoscopic drainage with surgery

(including 739 and 797 patients respectively) including only
pseudocysts [17e19,21,22,24,27,29e32]. Among them four studies
compared mortality [17,21,22,24], eight recurrence [17e19,21,22,
24,27,29], ten clinical success [18,19,21,22,24,27,29e32], seven
complications [18,22,24,27,30e32], four the postoperative LOH
[22,30e32]. Significant difference could be stated regarding clinical
success (OR¼ 0.54; 95% CI) 0.35, 0.85; p¼ 0.007, I2¼13.1%,
p¼ 0.322) and recurrence (OR¼ 1.80; 95% CI 1.16, 2.79; p¼ 0.009,
I2¼ 0.0%, p¼ 0.456), both favored SD. Mortality (OR¼ 0.86; 95% CI
0.15, 5.06; p¼ 0.870, I2¼ 0.0%, p¼ 0.378), complications
(OR¼ 0.82; 95% CI 0.44, 1.51; p¼ 0.523, I2¼10.6%, p¼ 0.248) and
LOH (WMD (days)¼�5.07; 95%CI -11.26, �1.12; p¼ 0.109,
I2¼ 94.2%, p< 0.001) did not differ significantly (Fig. 2/B,
Supplemental Figure 5).

Walled-off necroses
Four articles compared endoscopic drainage with surgery

(including 100 and 99 patients respectively) regarding only walled-
off necroses [23,25,26,28]. Among these, two compared mortality
[23,25], two recurrence [26,28], three clinical success [23,25,28],

three complications [23,25,28]. There was no significant difference
between the two interventional methods regarding mortality
(death did not occur in the two interventional methods), clinical
success (OR¼ 1.01; 95%CI 0.23, 4.43; p¼ 0.990, I2¼ 40.1%,
p¼ 0.188), recurrence (OR¼ 0.8; 95%CI 0.03, 18.72; p¼ 0.889,
I2¼ 75.0%, p¼ 0.046), complications (OR¼ 0.56; 95%CI 0.19, 1.71;
p¼ 0.311, I2¼14.6%, p¼ 0.310) (Supplemental Figure 6). There
were not enough articles comparing the LOH and cost.

Minimal invasive surgery versus endoscopic drainage including both
pseudocysts and walled-off necroses

Five articles compared the endoscopic drainage with minimal
invasive surgery (including 172 and 103 patients respectively)
[23,24,28,29,31]. Two articles compared the mortality [23,24],
three the recurrence [24,28,29], five the clinical success
[23,24,28,29,31], four the complications [23,24,28,31]. There was
no difference between minimal invasive surgical or endoscopic
drainage regarding mortality (no death occurred), clinical success
(OR¼ 0.53; 95%CI 0.19, 1.49; p¼ 0.232, I2¼ 37.3%, p¼ 0.172),
recurrence (OR¼ 2.7; 95%CI 0.44, 16.54; p¼ 0.281, I2¼ 0.00%,
p¼ 0.559) or complications (OR¼ 0.68; 95%CI 0.28, 1.16; p¼ 0.377,
I2¼ 0.00%, p¼ 0.831) (Supplemental Figure 7).

Minimal invasive surgery versus endoscopic drainage including only
pseudocysts

Three articles compared endoscopic drainage with minimal
invasive surgery including only patients with pseudocysts (110 and
44 patients respectively) [24,29,31]. Among these, one article was
concerned mortality [24], two with recurrence [24,29], three with
clinical success [24,29,31] and two with complications [24,31].

There was no significant difference regarding mortality, clinical
success (OR¼ 0.48; 95%CI 0.11, 2.13; p¼ 0.332, I2¼ 53.8%,
p¼ 0.115), recurrence (OR¼ 1.29; 95%CI 0.06, 28.09; p¼ 0.873) and
complications (OR¼ 0.47; 95%CI 0.14, 1.61; p¼ 0.230, I2¼ 0.00%,
p¼ 0.648) (Supplemental Figure 8).

Minimal invasive surgery versus endoscopic drainage including only
walled-off necroses

Two articles compared endoscopic intervention with minimal
invasive surgery including only patients with walled-off necroses

Fig. 1. A: Comparison of percutaneous and endoscopic drainage including both type of fluid collections, B: Comparison of the endoscopic and percutaneous drainage including only
pseudocysts regarding mortality, recurrence, clinical success and complications.
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(62 and 59 patients, respectively) [23,28]. Among these one was
concerned with mortality [23], one with recurrence [28], two with
clinical success [23,28], two with complications [23,28]. There was
no significant difference regarding mortality (no death occurred),
recurrence (OR¼ 4.00; 95%CI 0.43, 37.46; p¼ 0.225), clinical suc-
cess (OR¼ 0.6.; 95%CI 0.08, 4.72; p¼ 0.625, I2¼ 50.8%, p¼ 0.154)
and complications (OR¼ 0.97; 95%CI 0.28, 3.31; p¼ 0.963,
I2¼ 0.00%, p¼ 0.952) (Supplemental Figure 9).

Surgical versus percutaneous drainage including both pseudocysts
and walled-off necroses

Eleven articles compared the outcomes of PD and SD (including
8530 and 7300 patients, respectively) [17e19,21,33e39], among
them seven reported data on mortality [33e38], six on clinical
success [19,21,35e37,39], six on recurrence [17e19,35,36,38], five
on adverse events [18,33,37e39] and two LOH [34,36].

Recurrence rate (OR¼ 4.91; 95% CI 1.82, 13.22; p¼ 0.002,
I2¼ 66.5%, p¼ 0.011), and clinical success rate (OR¼ 0.13; 95% CI
0.07, 0.22, p< 0.001, I2¼ 0.0%, p¼ 0.774) was significantly better in
SD compared to PD (Fig. 3). Mortality (OR¼ 2.23; 95%CI 0.81, 6.15
p¼ 0.120, I2¼ 31.2%, p¼ 0.213), complications rate (OR¼ 1.27 95%
CI 0.28, 5.82; p¼ 0.759, I2¼ 79.8%, p¼ 0.001) and LOH (WMD
(days)¼ 16.49 95% CI -4.09, 37.07; p¼ 0.074, I2¼ 98.7, p< 0.001)
did not differ in the twomodalities (Fig. 3, Supplemental Figure 10).

The results are summarized in Table 3.

Discussion

Percutaneous drainage provided inferior outcomes compared to
endoscopic intervention in our analysis. Clinical success was
significantly higher in the ED group. Comparing pseudocysts only,
significantly fewer recurrence occurred after ED. There were not
enough articles comparing walled-off necroses only.

Surgery provides higher clinical success and lower recurrence
rate than PD. Percutaneous fistulas were responsible for majority of
the complications of the percutaneous treatment.

Finally, the shorter LOH makes endoscopic interventions favor-
able over surgery. Although SD had higher success rate and lower
recurrence rate than ED in cases of pseudocysts, although therewas
a significant heterogeneity in both outcomes. The two modalities
seem to be equally efficient regarding other outcomes. Cost of
intervention also did not differ significantly between the two
methods, although independently both Varadarajulu et al in 2013
[27] and Saul et al in 2015 [22] reported, that endoscopic inter-
vention is more cost effective. Khreiss et al in 2015 [23] reported
equal amount of cost. The study of Varadarajulu et al. from 2008
[32] could not be included in our analysis, as it did not report
standard deviation, but it also reported lower cost of the endo-
scopic intervention. Including walled-off necroses only, significant
difference could not be found between surgery and endoscopy.
Significant difference could neither be found comparing minimal
invasive surgery with endoscopic drainage.

Two important RCT comparing surgical and endoscopic treat-
ment of WON was not included in our analysis, because 40e80% of
patients in the PENGUIN trial [40] and all patients randomized to
the surgical group in the TENSION trial [41] had PD procedures as
the first step in their treatment. Furthermore, these trials recruited
critically ill patient with proven or highly suspected infected ne-
crosis, which best treated probably by the step-up approach [41].

A meta-analysis comparing endoscopic drainage and surgery
was carried out earlier, which included four randomized controlled
trials [42]. Three of the included articles compared different
endoscopic methods, therefore, we could not include in our anal-
ysis [43e45]. It also found, that endoscopic intervention was
associated with shorter LOH, which was also shown by our analysis.

Another meta-analysis comparing endoscopic drainage with
percutaneous drainage was also carried out [10], which concluded,

Fig. 2. A: Comparison of the endoscopic and surgical drainage regarding length of hospitalisation including both type of fluid collections, B: Comparison of the endoscopic and
surgical drainage including only pseudocysts regarding mortality, recurrence, clinical success and complications.
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Fig. 3. Comparison of the surgical and percutaneous drainage including both type of fluid collections regarding mortality, recurrence, clinical success and complications.

Table 3
Summary of the results of the statistical analysis. NS¼ no significant difference. Comparison between ED and PD including onlyWON, and the comparison between PD and SD
including only PC and only WON were not possible due to lack of studies.

All fluid collection only PC only WON

ED versus PD Recurrence NS ED is better e

Clinical success ED is better NS
NS in Mortality, Complications, Length of hospitalisation

ED versus SD Clinical success SD is better SD is better NS
Recurrence NS SD is better NS
Length of hospitalisation ED is better NS NS
NS in Mortality, Complications

ED versus minimal invasive SD NS in Mortality, Recurrence, Clinical success, Complications and Length of hospitalisation
PD versus SD Recurrence SD is better e e

Clinical success SD is better
NS in Mortality, Complications and Length of hospitalisation
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that endoscopic intervention is favorable concerning clinical suc-
cess, adverse events, and LOH. This meta-analysis included three
additional articles, which were dealing with fluid collections after
pancreatic surgery, therefore, we did not include them in our
analysis [46e48].

A systematic review was also carried out comparing ED with
minimal invasive, laparoscopic intervention [49]. According to this
review, laparoscopic intervention is associated with higher clinical
success and less adverse events compared to endoscopic drainage,
although the authors emphasize that the heterogeneity is
significant.

Another systematic review was carried out including non-
comperative articles [50]. This review also concluded that endo-
scopic drainage is preferable over percutaneous drainage, although
in certain group of patients one method might be more feasible
over the others. The analysis also highlights, that direct comparison
cannot be carried out sometimes due to the significant heteroge-
neities of the articles, which is also supported by our analysis.

Considering and summarizing our results and also incorporating
the current scientific view of the treatment of pancreatic fluid
collections, we propose a protocol for the treatment of pancreatic
fluid collections (Fig. 4). The proper intervention for symptomatic
pancreatic fluid collections can be chosen according to the location-
based approach. If the location of the fluid collection allows
different interventional modalities, the step-up approach can be
applied. The endoscopic drainage seems to be the most effective
and less invasive procedure in this treatment algorithm.

Limitations

The overall quality of evidence (GRADE) is very low (Supple-
mental, Multimedia Component 3). The heterogeneity is consider-
able in some of the outcomes. Our analysis included only 2
randomized clinical trials. Most of the studies had few numbers of
patients. There was a difference between the number of patients
comparing endoscopic and percutaneous drainage. Furthermore,
we did not perform a subgroup analysis concerning the different
types of endoscopic drainage. The six abstracts, which provided
enough data to the analysis also carries a high risk of bias. Signifi-
cant heterogeneity was found at multiple outcomes, which lowers
the grade of evidence. The definition of clinical success differed
between studies, but 13 out of the 24 studies defined it as radio-
logical resolution. Six studies did not define clinical success. The
length of follow-up period after intervention also varied, the
shortest follow up was 3 month (in 2 studies), the longest follow up
period was 38 months, while it was not specified in 11 studies. We
included only English language studies.

Conclusion

The treatment of inflammatory pancreatic fluid collections is
strongly influenced by local expertise and radiological findings,
such as location and size of the collection. Surgery, percutaneous
drainage and endoscopic intervention are all accepted treatment
modalities and each method has a specific group of patients, where

Fig. 4. Suggested protocol for the treatment of pancreatic fluid collections. (PFC¼ pancreatic fluid collection, white arrows indicate the suggested site of intervention).
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it is more favorable over the other types of interventions.
According to our meta-analysis, endoscopic intervention and

surgery seems to be equally efficient, although endoscopic mo-
dalities provide shorter LOH. Percutaneous drainage is less favor-
able than the other two modalities. This outcomes are also
supported by a previousmeta-analysis [10] and a systematic review
[50]. To eliminate the significant heterogeneity and to provide a
higher level of evidence, an objective reporting system and further
prospective randomized multicenter studies are needed.

Acknowledgements

Financial support: Supported by the ÚNKP-18-19-2 New Na-
tional Excellence Program of the Ministry of Human Capacities, the
Economic Development and Innovation Operative Programme
Grant (GINOP 2.3.2-15-2016-00048) and the Human Resources
Development Operational Programme Grants (EFOP-3.6.2-16-
2017-0006).

Appendix A. Supplementary data

Supplementary data to this article can be found online at
https://doi.org/10.1016/j.pan.2019.10.006.

Potential competing interests

None declared.

References

[1] Parniczky A, Kui B, Szentesi A, Balazs A, Szucs A, Mosztbacher D, et al. Pro-
spective, multicentre, nationwide clinical data from 600 cases of acute
pancreatitis. PLoS One 2016;11(10):e0165309.

[2] Szucs A, Marjai T, Szentesi A, Farkas N, Parniczky A, Nagy G, et al. Chronic
pancreatitis: multicentre prospective data collection and analysis by the
Hungarian Pancreatic Study Group. PLoS One 2017;12(2):e0171420.

[3] Yadav D, Lowenfels AB. The epidemiology of pancreatitis and pancreatic
cancer. Gastroenterology 2013;144(6):1252e61.

[4] Ramsey ML, Conwell DL, Hart PA. Complications of chronic pancreatitis. Dig
Dis Sci 2017;62(7):1745e50.

[5] Balthazar EJ. Complications of acute pancreatitis: clinical and CT evaluation.
Radiol Clin N Am 2002;40(6):1211e27.

[6] Banks PA, Bollen TL, Dervenis C, Gooszen HG, Johnson CD, Sarr MG, et al.
Classification of acute pancreatitis–2012: revision of the Atlanta classification
and definitions by international consensus. Gut 2013;62(1):102e11.

[7] Lerch MM, Stier A, Wahnschaffe U, Mayerle J. Pancreatic pseudocysts:
observation, endoscopic drainage, or resection? Deutsches Arzteblatt inter-
national 2009;106(38):614e21.

[8] Arvanitakis M, Dumonceau J-M, Albert J, Badaoui A, Bali MA, Barthet M, et al.
Endoscopic management of acute necrotizing pancreatitis: european Society
of Gastrointestinal Endoscopy (ESGE) evidence-based multidisciplinary
guidelines. Endoscopy 2018;50(05):524e46.

[9] Muthusamy VR, Chandrasekhara V, Acosta RD, Bruining DH, Chathadi KV,
Eloubeidi MA, et al. The role of endoscopy in the diagnosis and treatment of
inflammatory pancreatic fluid collections. Gastrointest Endosc 2016;83(3):
481e8.

[10] Khan MA, Hammad T, Khan Z, Lee W, Gaidhane M, Tyberg A, et al. Endoscopic
versus percutaneous management for symptomatic pancreatic fluid collec-
tions: a systematic review and meta-analysis. Endosc Int Open 2018;6(4):
E474e83.

[11] Moher D, Shamseer L, Clarke M, Ghersi D, Liberati A, Petticrew M, et al.
Preferred reporting items for systematic review and meta-analysis protocols
(PRISMA-P) 2015 statement. Syst Rev 2015;4:1.

[12] Wan X, Wang W, Liu J, Tong T. Estimating the sample mean and standard
deviation from the sample size, median, range and/or interquartile range.
BMC Med Res Methodol 2014;14(1):135.

[13] Wells G A, Shea B, O’Connell D The Ottawa Hospital Research Institute; the
Newcastle-Ottawa scale (NOS) for assessing the quality of nonrandomized
studies in meta-analyses.

[14] Jadad AR, Moore RA, Carroll D, Jenkinson C, Reynolds DJ, Gavaghan DJ, et al.
Assessing the quality of reports of randomized clinical trials: is blinding
necessary? Contr Clin Trials 1996;17(1):1e12.

[15] Guyatt GH, Oxman AD, Vist GE, Kunz R, Falck-Ytter Y, Alonso-Coello P,
Schünemann HJ. GRADE Working Group. GRADE: an emerging consensus on
rating quality of evidence and strength of recommendations. BMJ 2008;336:

924e6.
[16] Keane MG, Sze SF, Cieplik N, Murray S, Johnson GJ, Webster GJ, et al. Endo-

scopic versus percutaneous drainage of symptomatic pancreatic fluid collec-
tions: a 14-year experience from a tertiary hepatobiliary centre. Surg Endosc
2016;30(9):3730e40.

[17] Tan JH, Zhou L, Cao RC, Zhang GW. Identification of risk factors for pancreatic
pseudocysts formation, intervention and recurrence: a 15-year retrospective
analysis in a tertiary hospital in China. BMC Gastroenterol 2018;18(1):143.

[18] Johnson MD, Walsh RM, Henderson JM, Brown N, Ponsky J, Dumot J, et al.
Surgical versus nonsurgical management of pancreatic pseudocysts. J Clin
Gastroenterol 2009;43(6):586e90.

[19] Pan G, Wan MH, Xie KL, Li W, Hu WM, Liu XB, et al. Classification and man-
agement of pancreatic pseudocysts. Medicine 2015;94(24):e960.

[20] Akshintala VS, Saxena P, Zaheer A, Rana U, Hutfless SM, Lennon AM, et al.
A comparative evaluation of outcomes of endoscopic versus percutaneous
drainage for symptomatic pancreatic pseudocysts. Gastrointest Endosc
2014;79(6):921e8. quiz 83 e2, 83 e5.

[21] Barthet M, Bugallo M, Moreira LS, Bastid C, Sastre B, Sahel J. Management of
cysts and pseudocysts complicating chronic pancreatitis. A retrospective
study of 143 patients. Gastroent�erol Clin Biol 1993;17(4):270e6.

[22] Saul A, Ramirez Luna MA, Chan C, Uscanga L, Valdovinos Andraca F, Her-
nandez Calleros J, et al. EUS-guided drainage of pancreatic pseudocysts offers
similar success and complications compared to surgical treatment but with a
lower cost. Surg Endosc 2016;30(4):1459e65.

[23] Khreiss M, Zenati M, Clifford A, Lee KK, Hogg ME, Slivka A, et al. Cyst gas-
trostomy and necrosectomy for the management of sterile walled-off
pancreatic necrosis: a comparison of minimally invasive surgical and endo-
scopic outcomes at a high-volume pancreatic center. J Gastrointest Surg : Off J
Soc Surg Aliment Tract 2015;19(8):1441e8.

[24] Redwan AA, Hamad MA, Omar MA. Pancreatic pseudocyst dilemma: cumu-
lative multicenter experience in management using endoscopy, laparoscopy,
and open surgery. J Laparoendosc Adv Surg Tech Part A 2017;27(10):
1022e30.

[25] Spofford IS, Wu BU, Conwell D, Banks PA, Mortele KJ, Khorasani R, et al.
Endoscopic versus surgical necrosectomy for patients with symptomatic
pancreatic necrotic collections: a retrospective cohort study. Gastroenterology
2011;140(5):S11e2.

[26] Rana SS, Bhasin DK, Rao C, Sharma R, Gupta R. Comparative evaluation of
structural and functional changes in pancreas after endoscopic and surgical
management of pancreatic necrosis. Ann Gastroenterol 2014;27(2):162e6.

[27] Varadarajulu S, Bang JY, Sutton BS, Trevino JM, Christein JD, Wilcox CM. Equal
efficacy of endoscopic and surgical cystogastrostomy for pancreatic pseudo-
cyst drainage in a randomized trial. Gastroenterology 2013;145(3):583e590
e1.

[28] Siddiqui I, Guiterrez N, Baker E, Vrochides D, Lewis J, Dries A, et al. Laparo-
scopic & robotic cystgastrostomy versus endoscopic cystgastrostomy in the
management of walled off pancreatic necrosis (WOPN). HPB 2017;19:S46.

[29] Bopanna S, Garg PK, Meena D, Babu D, Padhan R, Dhingra R, et al. Endoscopic
vs laparoscopic drainage of pancreatic pseudocyst/walled off necrosis: a
randomized controlled trial. Dig Endosc 2017;29:37e8.

[30] Saluja S, Srivastava S, Govind H, Dahale A, Sharma B, Mishra P. Endoscopic vs
surgical cystogastrostomy in patients with pancreatic pseudocyst: a
comparative study. HPB 2016;18:e338.

[31] Melman L, Azar R, Beddow K, Brunt LM, Halpin VJ, Eagon JC, et al. Primary and
overall success rates for clinical outcomes after laparoscopic, endoscopic, and
open pancreatic cystgastrostomy for pancreatic pseudocysts. Surg Endosc
2009;23(2):267e71.

[32] Varadarajulu S, Lopes TL, Wilcox CM, Drelichman ER, Kilgore ML, Christein JD.
EUS versus surgical cyst-gastrostomy for management of pancreatic pseu-
docysts. Gastrointest Endosc 2008;68(4):649e55.

[33] Adams DB, Anderson MC. Percutaneous catheter drainage compared with
internal drainage in the management of pancreatic pseudocyst. Ann Surg
1992;215(6):571e6. discussion 6-8.

[34] Morton JM, Brown A, Galanko JA, Norton JA, Grimm IS, Behrns KE. A national
comparison of surgical versus percutaneous drainage of pancreatic pseudo-
cysts: 1997-2001. J Gastrointest Surg : Off J Soc Surg Aliment Tract 2005;9(1):
15e20. discussion -1.

[35] Spivak H, Galloway JR, Amerson JR, Fink AS, Branum GD, Redvanly RD, et al.
Management of pancreatic pseudocysts. J Am Coll Surg 1998;186(5):507e11.

[36] Heider R, Meyer AA, Galanko JA, Behrns KE. Percutaneous drainage of
pancreatic pseudocysts is associated with a higher failure rate than surgical
treatment in unselected patients. Ann Surg 1999;229(6):781e7. discussion 7-
9.

[37] Ng B, Murray B, Hingston G, Windsor JA. An audit of pancreatic pseudocyst
management and the role of endoscopic pancreatography. Aust N Z J Surg
1998;68(12):847e51.

[38] Nealon WH, Walser E. Main pancreatic ductal anatomy can direct choice of
modality for treating pancreatic pseudocysts (surgery versus percutaneous
drainage). Ann Surg 2002;235(6):751e8.

[39] Naoum E, Zavos A, Goudis K, Sarros C, Pitsargiotis E, Karamouti M, et al.
Pancreatic pseudocysts: 10 years of experience. J Hepato-Biliary-Pancreatic
Surg 2003;10(5):373e6.

[40] Bakker OJ, van Santvoort HC, van Brunschot S, Geskus RB, Besselink MG,
Bollen TL, et al. Endoscopic transgastric vs surgical necrosectomy for infected
necrotizing pancreatitis: a randomized trial. Jama 2012;307(10):1053e61.

L. Szak�o et al. / Pancreatology 20 (2020) 132e141140

https://doi.org/10.1016/j.pan.2019.10.006
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref1
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref1
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref1
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref2
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref2
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref2
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref3
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref3
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref3
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref4
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref4
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref4
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref5
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref5
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref5
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref6
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref6
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref6
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref6
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref7
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref7
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref7
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref7
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref8
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref8
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref8
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref8
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref8
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref9
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref9
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref9
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref9
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref9
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref10
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref10
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref10
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref10
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref10
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref11
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref11
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref11
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref12
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref12
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref12
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref14
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref14
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref14
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref14
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref15
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref15
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref15
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref15
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref15
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref16
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref16
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref16
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref16
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref16
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref17
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref17
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref17
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref18
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref18
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref18
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref18
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref19
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref19
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref20
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref20
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref20
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref20
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref20
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref21
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref21
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref21
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref21
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref21
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref22
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref22
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref22
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref22
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref22
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref23
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref23
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref23
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref23
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref23
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref23
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref24
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref24
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref24
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref24
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref24
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref25
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref25
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref25
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref25
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref25
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref26
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref26
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref26
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref26
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref27
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref27
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref27
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref27
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref27
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref28
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref28
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref28
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref28
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref29
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref29
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref29
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref29
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref30
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref30
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref30
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref31
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref31
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref31
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref31
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref31
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref32
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref32
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref32
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref32
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref33
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref33
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref33
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref33
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref34
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref34
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref34
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref34
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref34
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref35
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref35
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref35
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref36
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref36
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref36
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref36
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref36
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref37
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref37
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref37
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref37
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref38
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref38
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref38
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref38
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref39
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref39
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref39
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref39
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref40
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref40
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref40
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref40


[41] van Brunschot S, van Grinsven J, van Santvoort HC, Bakker OJ, Besselink MG,
Boermeester MA, et al. Endoscopic or surgical step-up approach for infected
necrotising pancreatitis: a multicentre randomised trial. Lancet (London, En-
gland) 2018;391(10115):51e8.

[42] Gurusamy KS, Pallari E, Hawkins N, Pereira SP, Davidson BR. Management
strategies for pancreatic pseudocysts. Cochrane Database Syst Rev 2016;4:
Cd011392.

[43] Yuan H, Qin M, Liu R, Hu S. Single-step versus 2-step management of huge
pancreatic pseudocysts: a prospective randomized trial with long-term
follow-up. Pancreas 2015;44(4):570e3.

[44] Park DH, Lee SS, Moon SH, Choi SY, Jung SW, Seo DW, et al. Endoscopic
ultrasound-guided versus conventional transmural drainage for pancreatic
pseudocysts: a prospective randomized trial. Endoscopy 2009;41(10):842e8.

[45] Varadarajulu S, Christein JD, Tamhane A, Drelichman ER, Wilcox CM. Pro-
spective randomized trial comparing EUS and EGD for transmural drainage of
pancreatic pseudocysts (with videos). Gastrointest Endosc 2008;68(6):
1102e11.

[46] Azeem N, Baron TH, Topazian MD, Zhong N, Fleming CJ, Kendrick ML. Out-
comes of endoscopic and percutaneous drainage of pancreatic fluid collec-
tions arising after pancreatic tail resection. J Am Coll Surg 2012;215(2):
177e85.

[47] Ngamruengphong S, Fargahi F, Kamal A, et al. Comparative evaluation of
endoscopic drainage vs percutaneous drainage for pancreatic leak following
distal pancreatectomy. Gastrointest Endosc 2017;85. AB217.

[48] Kwon YM, Gerdes H, Schattner MA, Brown KT, Covey AM, Getrajdman GI, et al.
Management of peripancreatic fluid collections following partial pancreatec-
tomy: a comparison of percutaneous versus EUS-guided drainage. Surg
Endosc 2013;27(7):2422e7.

[49] Aljarabah M, Ammori BJ. Laparoscopic and endoscopic approaches for
drainage of pancreatic pseudocysts: a systematic review of published series.
Surg Endosc 2007;21(11):1936e44.

[50] Guenther L, Hardt PD, Collet P. Review of current therapy of pancreatic
pseudocysts. Zeitschrift fur Gastroenterologie 2015;53(2):125e35.

L. Szak�o et al. / Pancreatology 20 (2020) 132e141 141

http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref41
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref41
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref41
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref41
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref41
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref42
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref42
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref42
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref43
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref43
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref43
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref43
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref44
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref44
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref44
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref44
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref45
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref45
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref45
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref45
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref45
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref46
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref46
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref46
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref46
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref46
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref47
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref47
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref47
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref48
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref48
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref48
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref48
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref48
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref49
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref49
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref49
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref49
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref50
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref50
http://refhub.elsevier.com/S1424-3903(19)30760-4/sref50

	Early occurrence of pseudocysts in acute pancreatitis – A multicenter international cohort analysis of 2275 cases
	Introduction
	Materials and Methods
	Data source
	Data quality
	Identification of pseudocysts
	Group formation and patients’ characteristics
	Representativeness of the cohort
	Statistical analysis
	Ethical approval for the clinical study

	Results
	OLD-P is associated with male gender and alcoholic etiology
	NEW-P is not associated with gender or etiology
	More than half of the NEW-P can be diagnosed in the first two weeks
	NEW-P worsens the disease course and is associated with longer hospitalization
	OLD-P is also associated with undesirable outcomes regarding hospitalization and disease course
	Previous pancreatic inflammation, chronic pancreatitis, current smoking, and increased alcohol consumption are risk factors ...
	Former smoking is associated with newly developing pseudocyst
	On admission abdominal guarding, vomiting, increased systolic and diastolic blood pressure are risk factors of NEW-P
	On admission clinical parameters did not differ between NO-P and OLD-P
	Lower levels of on-admission amylase and lipase were found in patients with OLD-P
	Pancreatic enzyme levels were not associated with NEW-P
	Decreased red blood cell parameters and increased thrombocyte counts were found in the OLD-P
	OLD-P is associated with lower BMI, cholesterol, and glucose levels
	On admission BMI and cholesterol levels were not associated with NEW-P
	On admission calculated averages of lactate dehydrogenase (LDH), aspartate aminotransferase (AST), alanine aminotransferase ...
	On admission liver function tests and C-reactive protein did not differ comparing NEW-P and NO-P
	Increased inflammatory parameters, hemoglobin, hematocrit, glucose, blood urea nitrogen, LDH and creatinine levels are asso ...
	On admission kidney function parameters and white blood cell count did not differ between NO-P and OLD-P groups
	Systemic and local complications are more common in the cases of OLD-P
	Systemic and local complications are associated with NEW-P too
	One in four patients with OLD-P, whereas one in six patients with NEW-P required interventions
	Further on admission laboratory parameters did not differ among NEW-P and NO-P
	Further on admission laboratory parameters did not differ among OLD-P and NO-P

	Discussion
	Limitations of our analysis
	Implications for research
	Implications for practice

	Conclusions
	Funding
	Author contributions
	STROBE 2007 checklist statement
	Declaration of competing interest
	Appendix A. Supplementary data
	References

	Endoscopic and surgical drainage for pancreatic fluid collections are better than percutaneous drainage: Meta-analysis
	Introduction
	Methods
	Search strategy
	Inclusion and exclusion criteria
	Selection process

	Data extraction
	Statistical methods
	Quality assessment of the studies included
	Subgroup analysis
	Assessment of the grade of evidence

	Results
	Results of the selection process
	Charasteristics of the studies included

	Comparison of endoscopic drainage, percutaneous drainage and surgical drainage
	Percutaneous drainage versus endoscopic drainage
	Pseudocysts and walled-off necroses
	Pseudocysts

	Surgical versus endoscopic intervention
	Pseudocysts and walled-of necroses
	Pseudocysts
	Walled-off necroses
	Minimal invasive surgery versus endoscopic drainage including both pseudocysts and walled-off necroses
	Minimal invasive surgery versus endoscopic drainage including only pseudocysts
	Minimal invasive surgery versus endoscopic drainage including only walled-off necroses

	Surgical versus percutaneous drainage including both pseudocysts and walled-off necroses

	Discussion
	Limitations

	Conclusion
	Acknowledgements
	Appendix A. Supplementary data
	Potential competing interests
	References


