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A kutatasi terv kozérdekii adatainak kivonata

beavatkozassal jaré vizsgalatok! szamara®

A Kkitsltétt nyomtatvany adatait az etikai véleményt adé Regionalis Kutatasetikai
Bizottsagnak korlatozas nélkiil hozzaférhetové kell tennie barki szamara.

A kutatas-fejlesztési tevékenység soran létrejovd szellemi javakat Magyarorszdgon tobb torvény is
védi.> Ugyanakkor a Helsinki Nyilatkozat 16. pontja, az Ovideoi Egyezményt hatalyba lépteto
2002. évi VI. torvény, és az orvosi kutatdsok végzésérdl szol6 miniszteri rendelet az emberen
végzett orvosi kutatésok etikus folytatdsa érdekében megkovetelik az etikai bizottsagoktol, hogy a
kozvéleményt tajékoztassdk az altaluk véleményezett kutatdsok fontosabb adatairol. A
kézvélemény tajékoztatasanak célja: az etikai bizottsag munkdjanak nyilvanossdga, a kutatasok
alanyai alapvet6 emberi jogainak biztositasa.

A 2007. 1. 10-t6] hatalyos 1/2007. (1. 24.) EiiM rendelettel modositott 23/2002. (V. 9.) EiM
rendelet szerint az alabb felsorolt, a kutatdsi tervben megtalalhato adatok kozérdekii adatok,
amelyeket béarki korlatozas nélkill megismerhet. Kérjiik, hogy a szellemi alkotasok oltalmanak
védelmét is szem elbtt tartva, a nem nyilvanos kutatasi terv alapjan toltsék ki ezt a téblazatot. A
kézvélemény és az alanyok tisztességes, lényegre toré tajékoztatdsat tartsa elsdleges
szempontnak. A kutatasi terv szakmai-etikai jovéhagyésa utén, az etikai bizottsag a sajat honlapjan
minden érdeklddd szaméra kézzé teheti az itt megadott kozérdekil adatokat. Szakmai vagy
szolgilati titoknak mingsiild, illetve a kutatis érdekeit veszélyeztetd adatot ne kozoljon!

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

A mikrobi6ta kvalitativ §sszetétele alapjan végzett célzott, autolég és standard

széklettranszplantacié terdpias jelentésége colitis ulcerosaban

A kérelem iktatasi szdma: / 2049 -02TE

A kérelmezd neve, munkakore és beosztasa:
Dr. Balint Anita Ph.D., klinikai orvos

1. A kutatas célja, indokoltsaga és varhat6 eredményének osszefoglalisa

Jelen vizsgalatunkban értékelni szeretnénk enyhe-kozépsilyos colitis ulcerosa (UC)
aktivitasa miatt indikalt széklet transzplantacié (SZT) hatékonysagat és biztonsagossagat,

sikerességét elérejelzd tényezdket. Osszehasonlitanank a célzott (a donor és recipiens

1A 23/2002. (V. 9.) szamu EiiM rendelet 20/B. § g) és h) pontjai szerint:

g.) beavatkozdssal jdré vizsgalat (interventional trial): fizikai beavatkozassal jaré orvostudomanyi kutatas €s
minden olyan beavatkozassal jaré kutatas, amely a vizsgilati alany lelki egészségére nézve kockazattal jar

2 Ez a nyomtatvany a 23/2002. (V. 9.) szamt EtM rendelet 8. § (3) €s (4) bekezdéseinek 2008. szeptember 1-jén
hatalyos szdvege alapjan késziilt.

3 A talalmanyok szabadalmi oltalmardl sz6l6 1995. évi XXXIIL. térvény, a szerzbi jogrol szolo 1999. évi
LXXVI. térvény.



egymast kiegészité parokat alkotnak, a hianyzo mikroorganizmus-fajok célzott potlasa),
autolég (a remisszid soran gytijtétt, majd -80° C-on tarolt sajat székletmintajat adjuk
vissza SZT-val recipiensnek relapszus kapcsan) és standard (mikrobidlis Osszetétel
figyelmen kiviil hagyasa) SZT hatékonysagi mutatdit, biztonsagossagat. Tudomasunk
szerint, tanulmanyunk az elsé, mely célzott és autolog SZT-t vizsgélja. Az eredmények
lehetdséget biztositanak a betegség patomechanizmuséval kapcsolatos tovabbi vizsgalatok
végzésére, valamint a SZT-s eljards standardizaldsira, a célzott és standard SZT
értékelésére, a hatékonysag prediktiv tényezdinek és a SZT-nak a gyulladasos
bélbetegségek kezelésében elfoglalt helyének meghatdrozasara. A SZT igéretes
lehetdségnek tiinik UC-ben, az eljards egyszerii, gyors, biztonsagos ¢s jelent6sen
koltséghatékony az eddig ismert gyogyszeres kezeléshez képest.

2. A kutatds tudomanyos megalapozottsagat, indokoltsigit megalapozo irodalmi
hivatkozasok megjeldlése (elegend6 a kutatas iranyat jelz6 néhany irodalmi hivatkozas)
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gene richness. Nature. 2013; 500:585-588.
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Bitoech. 2011;4:550-553.

6. Junjie Qin, Ruigiang Li, Jeroen Raes et al. A human gut microbial gene catalog established by

metagenomic sequencing. Nature. 2010 March 4; 464 (7285): 59-65.
3. A résztvevok toborzasanak, bevalasztasanak, kizarasanak rendszere

Betegbevonas: A vizsgalatba 18 évnél iddsebb, a Szegedi Tudomanyegyetem I. sz.
Belgyogyaszati Klinikan gondozott, enyhe vagy mérsékelten aktiv illetve inaktiv, UC-s
beteget vonunk be.

Bevonasi kritériumok:

Legaldbb 3 hénapja igazolt bal oldali vagy kiterjedt colitis ulcerosa, legalabb 2 hénapja
stabil dézisti aminoszalicilat, és/vagy kortikoszteroid és/vagy immunomodulator és/vagy
biologiai kezelés mellett fennall6 aktivitas, valamint olyan betegek, akik betegsege inaktiv

fazisban van. Az aktivitas mértékének meghatarozasara klinikai aktivitasi indexet (Mayo



Score) és széklet calprotectin szintet alkalmazzuk. Colonoscopiat csak klinikailag indokolt
esetben végziink.

Donorok:

Allogén donor 18 évnél idGsebb, a beteggel kozeli kapcsolatban all6 (csaladtag, kozeli
barat vagy rokon), egészséges, fiatal, dnkéntes személy lehet. A donacié elétt sziikséges
belgyogyészati vizsgalat, pl. rutin-laborvizsgalatok (kvantitativ és kvalitativ vérkép,
vesefunkcid, majfunkcid, gyulladasos paraméterek), HIV-1/HIV-2 (antitest), hepatitis B
(felszini antigén és antitest), hepatitis C (antitest) és szifilisz (antitest) szerologiai
sziirbvizsgalat, székletbdl Clostridium difficile toxin kimutatasa, egyéb széklet €s szérum
mikrobiolégiai vizsgalat. A donaciét kizdré kritérium anamnesztikus gyulladésos
bélbetegség, irritabilis bélszindroma, krénikus hasi fajdalom, gasztrointesztinalis daganat,
egy hénapon beliil észlelt hasmenés, véres széklet, immunszuppressziv kezelés, egy éven
beliil lezajlott opportunista fertdzés, disszeminalt lymphadenopathia, a donaciot megel6zd
6 hénapban antibiotikus kezelés, illetve koros szlirdvizsgalati eredmény.

Kizarasi kritérium:

A 18 évnél fiatalabb életkor, radioldgiai vizsgalattal vagy klinikailag gyanithato
vékonybél-striktiira, stlyos aktivitas, fels6 gasztrointesztinalis vérzés, ileus, subileus,
panaszokat okozo diverticulosis, vastagbél tumor, terhesség, stlyos anaemia, neutropenia,
opportunista fertézés, 3 honapon beliil végzett hasi miitét, graft versus host betegség, 2
hénapon beliil kapott bioldgiai terapia, NSAID, antibiotikum vagy probiotikum szedése,
minden sulyos mértékii akut/krénikus betegség kontraindikélja a széklet-transzplantacio
elvégzését.

4. A kutatasba bevonni kivant résztvevik szima (6sszesen és kutatohelyenként), neme,
életkora

Tekintettel a specialis betegcsoportra €s a szigort bevondsi/kizarasi kritériumokra, 45-60
UC-s beteg bevonasat tervezziik (autolog SZT 15-20 beteg, célzott SZT 15-20, standard

SZT 15-20 beteg). A résztvevdket nem és életkor szerint nem csoportositjuk.

5. A kutatas modszerei

A széklet mintdkbol baktérium és gomba flora 6sszetétel keriil meghatarozasra, valamint
széklet calprotectin szint. A donor altal leadott székletbol steril fizioldgias séoldat
hozzaadasdval (1:5 aranyban) 10 %-os glycerol hozzdadasaval folyékony
homogenizatumot készitiink egy erre a célra rendszeresitett, hermetikusan zarhato

tartallyal rendelkez6 homogenizator segitségével. Sziirés mar a homogenizalds soran
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megtorténik a specialis szlrdt tartalmazo zacskOkban. Ezeket centrifuga csdvekben
taroljuk -80 C-on a felhasznalasig. A felhasznalas el6tt szobahémérsékleten torténik a
felolvasztas (4-6 ora). Osszesen koriilbeliil 50-100 gramm székletet adunk be 150-300 ml
térfogatti homogenizatum forméjaban. A széklettranszplanticiét a beteg allapotatol és a
betegség aktivitasanak valtozasatol fliggden 3 alkalommal ismételjiik. Indukei6s terapia: 3
SZT, melyet 2 héten beliil adunk meg. Fenntarto terapia: 4 héten 4t heti 1 alkalommal
SZT (iddablak +/- 2 nap). A vizsgalatba bevont aktiv colitis ulcerosds betegek
széklettraszplantacidja 3 modon torténhet: a) autolog széklettranszplantacio - a remisszio
soran gytjtétt, majd -80° C-on tarolt sajat székletmintajat adjuk vissza SZT-val
recipiensnek relapszus kapcsan, b) célzott széklettranszplantacié — az allogén donor ¢€s a
recipiens egymast kiegészitd parokat alkotnak, a hianyz6 mikroorganizmus-fajok célzott
pétlésa, ¢) standard széklettranszplantacié — az allogén donor és a recipiens microbidta
osszetételét nem egyeztetjiik. A bevalasztasi és sziréviziteken kivil allapotfelmérés
torténik minden SZT alkalmaval, tovabba utan kovetési vizitek az utolso SZT-t6l 8., 30. és
52. héten lesznek, melynek sordn a klinikai adatfelvételen kiviil szérum és székletminta
gylijtése torténik az aktivitds mértékének megitélésére és a bélflora Osszetétel

meghatarozasara.

6. A kedvezétlen események és a siilyos nemkivanatos események lehetosége, a
bekovetkezésiik esetén a kovetendé eljarasok

A vizsgilatban valo részvétel soran nem kivanatos események fellépésére nem
szamitunk. A széklet homogenizatum klizma, illetve beontés formdjaban torténd
beadasanak gyakori nemkivéanos hatasa a végbéltaji diszkomfort, egyéb a modszerre
jellemzé kedvezétlen események rendkiviil ritkan fordulnak elé (végbél perforacio,

szédiilés, hanyinger stb. ).

7. A résztvevok személyes és egészségiigyi adatainak kezelésével kapcesolatos
intézkedések (az 1992. évi LXIII. térvény alapjan)

A vizsgalatba bevont betegek adatai anonim modon keriilnek elemzésre. Az adatok
tarolasa a Szegedi Tudomanyegyetem Lsz. Belgyogyaszati Klinikan torténik. A vizsgalat
adatait az orvosi titoktartdsnak és a kutatdsra vonatkozo etikai szabalyoknak megfelel6en

titokban tartjuk, azokat mésnak ki nem adjuk.



8. A kutatas soran nyert adatok statisztikai feldolgozasinak modszere

A vizsgalat soran nyert adatokat statisztikus bevonasaval SPSS statisztikai program

segitségével dolgozzuk fel.

Nyilatkozom, hogy a fenti adatok nem sértik a kutatdsnak a szellemi alkotasok védelmére
vonatkozo érdekeit és nem tartalmaznak szakmai- vagy szolgalati titkot, illetve a kutatas
érdekeit veszélyeztetd adatot. A fenti adatokat barki, korlatozas nélkiil megismerheti.

Tudomasul veszem, hogy jovahagyés utan az RKEB a kozérdeki adatokat a honlapjan kozze
teheti.

Szeged, 2019. marcius 26.
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